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Se adjunta el informe de la 38 Reunidén del Comité del Codex sobre Residuos

de Medicamentos Veterinarios en los Alimentos. Este informe seré examinado,
conjuntamente con el informe de la 22 Reunidén del Comité del Codex sobre Residuos
de Medicamentos Veterinarios, por el 182 Periodo de Sesiones de la Comisién del
Codex Alimentarius que habra de celebrarse en Ginebra del 3 al 12 de julio de 1989.

1.

Los asuntos siguientes se seflalardan 'a la atencién del 189 Periodo de
Sesiones de la Comisién del Codex Alimentarius:

Proyectos de NMRs propuestos para Medicamentos Veterinarios en los
Alimentos en el Tramite S; ALINORM 89/31, Apéndice V.

Definiciones de "Nivel Maximo de Residuos” y "Buenas Practicas en el Uso
de Medicamentos Veterinarios"”; ALINORX 89/314, Apéndice III.

Procedimientos para la Elaboracién de Niveles Maximos de Residuos del
Codex para Medicamentos Veterinarios en los Alimentos; ALINORM 89/31A,
Apéndice IVA.

Procedimientos para la Elaboracién de Niveles Maximos de Residuos del
Codex para Medicamentos Veterinarios en los Alimentos - Introduccién;
ALINORM 89/31A, Apéndice IVB.

Procedimientos para la Aceptacién de Niveles Maximos de Residuos del Caodex
para Medicamentos Veterinarios en los Alimentos; ALINORM 89/314, parr. 65.

Glosario de Términos y Definiciones (Canad&); véase ALINORM 89/31A, parrs.
82-86.

"Cédigo de Practicas para el Control del Uso de Medicamentos Veterinarios

(Reino Unido); véase ALINORM 89/31A, parrs. 88-91.

Directrices para el Establecimiento de un Programa de Reglamentacién del
Control de los Residuos de Medicamentos Veterinarios en los Alimentos
(Estados Unidos); véase ALINORN 89/31A, paArrs. 115-120.
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El Comité acordé solicitar de los gobiernos y de las organizaciones
internacionales que revisasen los datos que se resumen en el Proyecto de
Compendio y que remitieran correcciones, observaciones y nuevos datos.

2. sta g s ién -

El Comité acordé solicitar de los gobiernos y de las organizaciones
internacionales que presentaran la informacién pedida en el cuestionario de
la Encuesta sobre Estudios de Ingestiéon prestando atencién especial a
aquellos estudios que proporcionen informacién util para la determinacién
de NMRs basados en la IDA.

El Comité acordé solicitar de los gobiernos y de las organizaciones
internacionales que presentaran observaciones referentes a los documentos
de trabajo sobre métodos de analisis y toma de muestiras, con inclusién de
reglamentos concernientes al transporte a través de fronteras de las
muestras biolégicas utilizadas para la validacién de métodos referentes a
los medicamentos veterinarios, y de los métodos de analisis para los
compuestos cuya evaluacién estd programada para la 342 Reunién del JECFA
(véanse los criterios para los métodos expuestos en el parr. 96).

El Comité acordé solicitar de los gobiernos y de las organizaciones
intrnacionales que presentaran toda peticién de inclusién de medicamentos
veterinarios en la lista de prioridades juntamente con 1la informacién
confirmatoria de acuerdo con los criterios de seleccién. ‘

Los gobiernos y las organizaciones internacionales que deseen presentar
observaciones e informacién acerca del asunto anterior son invitados a hacerlo para

mas tardar, a lag siguientes direcciones:

Para los puntos C1 - C2 anteriores:

Dr. Gerald Guest

Director, HFV-1

Center for Veterinary Medicine

Food and Drug Administration

5600 Fishers Lane

Rockville. MD 20857, U.S.A.

(Telex No. 898488 PHS PKLF ROV, Telefax No. 201.443.1719)

Para el punto C3 anterior:

Dr. Richard Ellis

Director, Chemistry Division

Food Safety and Inspection Service

U.S. Department of Africulture

Room 302, Annex Building

300 12th Street., S.V.

Vashington, D.C., U.S.A.

(Telex No. 89491, Telefax No. 202.447 2257)
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Para el .punto C4 anterior:

¥R. G.N. Hooper

Pesticides Coordinator

Bureau of Rural Resources

Department of Primary Industries and Energy
Barton, Canberra, ACT 2600

Australia

(Telex No. AA62188)

Ademés, se ruega que remitan una copia de las observaciones a:

Jefe

Programa Conjunto FAG/OMS sobre Normas Alimentarias

Organizacién de las Naciones Unidas para la Agricultura y la Alimentacién
Via delle Terme di Caracalla :

00100 Roma, Italia

(Telex No. 610181 FAO I, Telefax No. 6799563)
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La Tercera Reunién del Comité del Codex sobre PResiduos de Medicamentos
Veterinarios en los Alimentos llegd, durante sus deliberaciones, a las conclusionesg

siguientes:

Adelanté los Proyectos Propuestos de Niveles Maximos de Residuos para
Cloramfenicol, Estradiol 17-beta, Progesterona, Testosterona y Zeranol
al Tramite 5 (parrs. 69, 74 y 80).

Mantuvo el Proyecto propuesto de FNivel Maximo de Residuos para el
Acetato de Trenbolona en el Tramite 4 para permitir la reevaluacién
por el JECFA (parr. 77).

Acordé solicitar del JECFA que analizase el uso del férmino
"innecesario” al establecer KNMRs, en vista de las posibles
repercusiones negativas (parr. 71).

Adopté las definiciones revisadas de "Nivel Maximo de Residuos” y de
"Buenas Practicas para el Uso de Medicamentos Veterinarios", y acordéd
remitir los proyectos de definiciones al Comité del Codex sobre

- Principios Generales para su aprobacién y a la Comisién para su

adopcién (parrs. 55 y 58).

Acordé remitir los procedimientos propuestos para la Elaboracién de
Niveles Méximmos de Residuos del Codex, la Elaboracién de Niveles
Maximos del Codex - Introduccién y Aceptacién de Niveles Maximos de
Residuos del Codex al Comité del Codex sobre Principios Generales

para su aprobacién y a la Comisién para su adopcién (parrs. 62, 63,
65).

Acordé que Canadi, con la asistencia de un grupo informal de trabajo,
revisase y  distribuyese el propuesto Glosario de Términos y

Definiciones para observaciones y discusién en la proxima reunién del
Comité (86).

Acordé que el Reino Unido revisase y distribuyese el proyecto de
Cédigo de Practicas para el Control del Uso de Medicamentos
Veterinarios para observaciones y discusién en la proxima reunién del
Comité. Ademés, el Comité reconfirmé de nuevo que. este Coédigo no
deberia incluir deliberaciones relacionadas con la comercializacién y
el registro de medicamentos veterinarios (parrs. 90-91).

Acordé que los Estados Unidos de América revisasen y distribyyesen
las propuestas Directrices para el Establecimiento de un Programa de
Reglamentacién del Control de los Residuos de Medicamentos
Veterinarios en los Alimentos para observaciones y eventual discusién
en la préxma reunién del Comité (parr. 120).

Acordé continuar la revisién de 1la Lista de ' Prioridades de
Medicamentos Veterinarios que han de someterse a Evaluacién mediante
el uso de un cuestionario, observaciones de los gobiernos y el Grupo
de Trabajo sobre Prioridades para discusién en la proxima reunién del
Comité (parr. 114).
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- vii -
Resumen y Conclusiones (Cont.)
Acordé continuar la revisisén de los documentos de trabajo referentes a
Métodos de Analisis y Toma de Muestras mediante observaciones de los

gobiernos y el Grupo de Trabajo sobre Métodos de Analisis y Toma de
Muestras para discusién en la préoxima reunién del Comité (parr. 97).

Acordé que la revisién del Compendio de Medicamentos. Veterinarios se
continuase mediante las observaciones de los gobierncs para eventual
discusién en la préoxima reunién del Comité (parr. 41).

Acordé que la Encuesta sobre Estudios de Ingestién debiera continuarse
mediante observaciones de los gobiernos para discusién en la préxima ‘
reunién del Comité (parr. 87).

Solicité de la Secretaria del Codex que mantuviera informado al
Comité en cuanto a las actividades de la Direccién de Industrias
Pesqueras de la FAQ y del Comité del Codex sobre Pescado y Productos
Pesqueros en relacién con el propuesto Cédigo de Practicas para la
Acuicultura y el Informe del Grupo ‘de Trabajo sobre el Periodo de
Suspensién del Tratamiento con Medicamentos - Terapéuticas Utilizadas
en la Produccién de Pescadc (parrs. 14.y 22).

Solicité de la Secretaria del Codex que mantuviera informado al Comité

en cuanto a las actividades de la Direccién de Produccién y Sanidad
Animal de la FAQ (parr. 24).
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ALINORM 89/31A
INTRODUCCION

1. La Tercera Reunion del Comité del Codex sobre Residuos de Medicamentos Veterinarios
en los Alimentos tuvo lugar del 31 de octubre al 4 de noviembre de 1988 en Washington,
D.C., por cortesia del Gobierno de los Estados Unidos de América. La reunién fue
presidida por el Dr. Gerald B. Guest, Director del Centro de Medicina Veterinaria, de la
Administracion de Alimentos y Medicamentos. Asistieron representantes y observadores de
34 palses y 8 organizaciones internacionales.

2. La Reunion fue precedida por una segunda reunion de un Grupo Especial de Trabajo
sobre Métodos de Analisis y Toma de Muestras, que tuvo lugar el 28 de octubre de 1988,
bajo la presidencia del Dr. Richard Ellis, Director de la Division de Quimica, del
Servicio de Inspeccidon y Seguridad de los Alimentos (FSIS), Departamento de Agricultura
de los Estados Unidos (USDA). El informe de la reunion del Grupo de Trabajo se presento
a la Plenaria dentro del Tema 10 del Programa.

3. En el Apéndice I de este Informe se presenta una lista de los participantes en la ‘
Reunién, incluyendo los funcionarios de la FAO y la OMS.

APERTURA DE LA REUNION (Tema 1 del Programa)

4. Abrio la reunion el Dr. Lester M. Crawford, Administrador del Servicio de
Inspeccion y Seguridad de los Alimentos (FSIS), Departamento de Agricultura de los Estados
Unidos (USDA). El Dr. Crawford destaco la importancia de lograr un consenso internacional
sobre aspectos relacionados con el comercio de los medicamentos veterinarios y la salud,
en que se tomen en cuenta las necesidades de todos los paises. Recalco asimismo que este
Comité estaba reconocido como el organo internacional sobre. asuntos relacionados con los
residuos de medicamentos veterinarios, considerados sobre la base de principios practicos
y cientificamente solidos.

5. El Dr. Crawford se refirio también a la importancia de las deliberaciones de este
Comité concernientes a la prevencion de las barreras técnicas que se oponen al comercio

a traves del Acuerdo General sobre Aranceles Aduaneros y Comercio (GAIT). Se destaco que
los Estados Unidos continuarian prestando en el futuro un completo apoyo a las actividades
del Codex. El texto completo de las observaciones del Dr. Crawford se adjuntan como
Apendice II de este informe.

DESIGNACION DE RELATOR

6. El Comité designdé al Dr. Dieter Arnold, de la Republica Federal de Alemania,
Relator de la Reunion.

ADOPCION DEL PROGRAMA (Tema 2 del Programa)

7. El Comite tuvo ante si el Programa Provisional de la Reunién (CX/RVDF 88/1). El
Presidente sefialé la similitud existente entre los Temas 3e y 9 del Programa, que trataban
de las Buenas Practicas en el Registro y Comercializacién de Medicamentos Veterinarios y
del Codigo de Practicas para la Regulacion del Uso de Medicamentos Veterinarios,
respectivamente. E1 Comité_convino en reunir estos dos temas y examinarlos conjuntamente
dentro del Tema 9 del Programa. El1 Comité convino ademds en invertir la consideracidn de
los Temas 5 y 6 del Programa, relativos a un proyecto propuesto de NMR para Residuos de
Medicamentos Veterinarios en los Alimentos y de Procedimientos para la Elaboracion y
Aceptacion de Niveles Maximos de Residuos del Codex, respectivamente. ,



8. A sugerencia de la Delegacion de los Estados Unidos, el Comité estuvo de acuerdo
en establecer un Grupo Especial de Trabajo sobre Prioridades, bajo la Presidencia de
Australia, para organizar una lista de prioridades de medicamentos veterinarios que
requieren una evaluacién basada en observaciones escritas y orales.

9. Se adopto el Programa Provisional con las enmiendas efectuadas por el Comité.

ASUNTOS DE INTERES EMANADOS DE REUNIONES DE OTROS COMITES DEL CODEX (Tema 3a del Programa)

10. El Comite tuvo ante si el documento de trabajo CX/RVDF 88/2, en el que se trataban
asuntos de interes emanados del Comité del Codex sobre Residuos de Plaguicidas y del

Comite del Codex sobre Pescado y Productos Pesqueros.

Comite del Codex sobre Residuos de Plaguicidas (CCPR) - Vigésima Reunion (ALINORM 89/24)

11. El Comite sefialo que el Comité del Codex sobre Residuos de Plaguicidas (CCPR)
destaco de nuevo la importancia de las consideraciones de orden sanitario en la fijacidn
de 1imites maximos de residuos de plaguicidas y expreso su preocupacion respecto del
establecimiento de una definicion de Niveles Maximos de Residuos de medicamentos
veterinarios. El CCPR también convino en que era alin prematuro elaborar un documento en
que se comparasen los LMR establecidos por el CCPR con los del CCRVDF.

12. El CCPR sefiald ademas que, en su lista de 1I{mites maximos del Codex para residuos
de plaguicidas, se incluirfa una anotacion ("v") en la cual se mencionarfan los
plaguicidas que tienen también uso veterinario, y que la Secretaria del Codex someteria
a la consideracion del CCRVDF esos plaguicidas.

Comité del Codex sobre Pescado y Productos Pesqueros (CCFFP) - Dééimaoctava Reunidn
(ALINORM 89/18)

13. El Comite sefialé que el CCFFP estudiaba un documento de antecedentes relativo a
un proyecto de Cédigo de Practicas para la Acuicultura elaborado por el Departamento de
Pesca de la FAO. El CCFFP recomendo se continuase la labor encaminada a preparar ese
codigo y se remitira un cuestionario exhaustivo a los gobiernos de los Estados Miembros
a fin de obtener informacion sobre cuestiones referentes al ambito de aplicacidn y el
contenido del Cédigo propuesto.

14. El Comité solicité de la Secretarfa del Codex qué lo mantuviera informado sobre la
evolucion del asunto referente al Cédigo propuesto.

ASUNTOS DE INTERES EMANADOS DE LAS ACTIVIDADES DE LA FAO Y LA OMS (Tema 3b del Programa)

15. El Comité tuvo ante si el Documento de Trabajo CX/RVDF 88/3 (Documento de Sala de
Conferencia 2) que resumfa las actividades de interes para este Comité dimanantes de las
actividades de la FAO, y de la OMS y de las actividades conjuntas FAO/OMS.

Actividades conjuntas

Comité Mixto FAO/OMS de Expertos en Aditivos Alimentarios (JECFA)

L]
16. El Comité sefialdo que el informe de la 328 reunion del JECFA (junio de 1987) fue
publicado por la OMS en su Serie de Informes Técnicos con el numero 763. Los estudios de
residuos y los métodos de analisis para las sustancias que se evaluaron se resumen en el
Estudio FAO: Alimentacion y Nutricion num. 41 titulado "Residuos de Algunos Medicamentos




Veterinarios en Animales y Alimentos". La Cambridge University Press publicara
monografias toxicologicas sobre cloramfenicol, acetato de trenbolona y zeranol, como
parte de la Serie de Aditivos Alimentarios de la OMS, No. 23.

17. La Delegacion de Noruega subrayo la importancia de la pronta distribucion de las
monograffas toxicologicas a los Puntos de Contacto del Codex. El representante de la
OMS declaro que era intencion de la FAO y de la OMS hacerlo as{ y que en lo futuro se
concentrarfan los esfuerzos en distribuir estos documentos lo mas rapidamente posible.

18. El Comité tomo nota de que la 342 reunion del JECFA, que estaba previsto que se
celebraria del 30 de enero al 8 de febrero de 1989, se dedicarfa también a la evaluacioén
de los residuos de medicamentos veterinarios. Se habian recibido datos sobre la mayoria
de los compuestos cuya evaluacion estaba programada, segun se solicito en la CL 1987/7-
RVDF, que en la actualidad eran objeto de revision y resumen por parte de Asesores
Temporales de la OMS y Consultores de la FAO. Un informe resumido de la reunién debera
estar disponible para su examen por la Cuarta reunion del CCRVDF.

Actividades de la FAO

Direccion de Industrias Pesqueras

19. El Comité tomé nota de que el Servicio de Utilizacion y Mercadeo del Pescado de
la Direccién de Industrias Pesqueras de la FAO habla proporcionade a la Secretaria del
Codex un documento titulado "Informe del Grupo de Trabajo sobre el Perfodo de Suspension
del Tratamiento con Medicamentos Terapéuticas Utilizadas en la Produccion de Pescado -
Farmacocinética, Residuos, Periodos de Suspension del Tratamiento' (EIFAC/XV/88/INF. 13,
marzo 1988). El documento fue presentado para examen en la 152 Reunion de la Comision
Asesora Europea sobre Pesca Continental (CAEPC). El informe resumido as{ como las
recomendaciones de la CAEPC, fueron presentado al Comité para su informacion.

20. El informe contiene informacion y recomendaciones relativas a farmacocinética,
concentracion de medicamentos en los tejidos, y periodos de suspension del tratamiento
para las terapéuticas utilizadas en la prevencion y el tratamiento de enfermedades
infecciosas en el pescado. El informe llega a la conclusion de que la absorcion, la
distribucion y la eliminacidén de productos terapéuticos en los peces se ven fuertemente
influenciadas por factores dependientes de la especie de peces, las terapeuticas seguidas
y el ambiente. El informe también llega a la conclusién de que disponer de mas datos
farmacocinéticos sobre los medicamentos utilizados en los peces, de directrices para el
empleo de productos quimicos y terapéuticos en la piscicultura, de periodos de suspension
de los tratamientos y de normas para proteccion del medio ambiente son otros factores

importantes.

21. El Comité tomé nota ademas de que la CAEPC recomendé que se hicieran nuevos
esfuerzos para mejorar las recomendaciones del informe y para promover la colaboracidn
con otros grupos interesados en esta materia, como son el CCFFP y el CCRVDF.

22, Se convino en que la Secretarf{a del Codex mantuviera al CCRVDF informado de los
acontecimientos relativos a estas cuestiones.

Direccion de Produccion y Sanidad Animal

23. El Servicio de Sanidad Animal de la Direccion de Produccion y Sanidad Animal de la
FAO proporciono al Comité, por medio de la Secretarfia del Codex, informacidn escrita
relativa a los alimentos de origen biotecnologico, y a la creacidén de una red inter-



nacional de centros colaboradores especializados de investigacion para facilitar la
supervision y evaluacion de los residuos de medicamentos veterinarios, y manifesto el
deseo de que este Comité evaliie los-acaricidas como parte de su futura labor.

24, La Secretarfia del Codex aseguré al Comité que seguirfa proporcionandole informacion
relativa a los futuros acontecimientos en estas esferas.

Actividades de la OMS

Intercambio internacional de informacién sobre medicamentos veterinarios

25. El Representante de la OMS informo de las actividades de la Unidad de Productos ’
Farmaceuticos de la OMS en relacidn con dos publicaciones concebidas para el intercambio
de informacion. La WHO Pharmaceuticals Newsletter, publicacion de distribucién limitada
a las autoridades reguladoras, contiene informacién concerniente a medidas reguladoras
relacionadas con los medicamentos humanos, a productos farmacéuticos utilizados en la
practica veterinaria, a dispositivos médicos, y a breves resumenes de informes de
reacciones adversas de los medicamentos recientemente comunicadas y de medicamentos
recién aprobados. La WHO Drug Information es una publicacion oficial de la OMS que
puede obtenerse mediante pago de la suscripcion. Contiene comentarios sobre cuestiones
de regulacion y nuevos avances y prescribe informacién sobre medicamentos esenciales.

Se indic6 que la OMS depende de que las autoridades reguladoras le envien la informacidn
para intercambios eficaces, y que la informacion que se ha de incluir en estas publi-
caciones se remita a la Unidad de Productos Farmacéuticos de la OMS.

Actividades en la Region de las Américas (Organizacién Panamericana de la Salud, OPS)

26. El observador de la OPS bosquejo las actividades de salud publica veterinaria

de la OMS en la Region de las Américas relacionadas con los residuos de medicamentos
veterinarios en los alimentos. Se han celebrado distintas reuniones, talleres y cursos
de capacitacion referentes a estas cuestiones. La Oficina Reglonal de la OPS también ha
trabajado activamente con el Laboratorio Unificado para el Control de los Alimentos y
Medicamentos de Argentina, donde se ha designado un técnico para analizar los productos
anab6licos, plaguicidas y metales pesados en los alimentos. Una importante actividad de
este grupo es la creacion de un laboratorio internacional de referencia en el Centro
Panamericano de Zoonosls de Argentina. Este laboratorio proporciona capacitacion,
servicios de consulta, métodos y pruebas de referencia en ~apoyo de las actividades de
analisis de residuos desarrolladas por los paises de 1la Region.

ASUNTOS EMANADOS DE LAS ACTIVIDADES DE OTRAS ORGANIZACIONES INTERNACIONALES (Tema 3c del
Programa)

27, El Comité fue informado oralmente acerca de las actividades de diversas

organizaciones internacionales que se refieren a residuos de medicamentos veterinarios en
los alimentos.

Federacién Internacional de Lecherfa (FIL)

28. El Observador de la FIL esbozé la labor de des grupos de expertos: el Grupo A4
relacionado con residuos y contaminantes en la leche y los productos lacteos, y el
Grupo E47, con la "Deteccidn de inhibidores".

29. El Grupo A4 prepara una monografia titulada "Residuos y contaminantes en la leche
y los productos lacteos". Los medicamentos veterinarios se estudian en el capitulo 4,
que incluye informacion sobre antibidticos, sulfamidos, parasiticidas y hormonas.




La monografia contendra informacion general relativa a la evaluacion toxicologica, y a la
importancia y los principios del analisis de dichos compuestos. La monografia debera
estar disponible para fines de 1989, y actualizara la Monograffa 113 de la FIL (1979).

- 30, El Grupo E47 ha preparado un compendio sobre métodos para la deteccidén de anti-
biéticos, IDF Bulletin 220 (1987), disponible en la Secretaria de la FIL en Bruselas. En
la actualidad el grupo prepara una documentacion sobre métodos quimicos y flsicos para la
deteccion de antibioticos y sulfamidas. Estos métodos deberan facilitar un "procedimiento
en dos etapas" para una primera deteccidén y posterior confirmacién e identificacion de
antibioticos. Otros asuntos de los trabajos del Grupo comprenden la seleccion de micro-
organismos de ensayo mas sensibles para la deteccidén rapida de antibioticos, especialmente
en el caso en que pueda haberse utilizado pencilinasa en la granja para destruir beta-
lactamas.

Comunidad Econoémica Europea (CEE)

. 31. El Observador de la CEE destacé los recientes acontecimientos de caracter legisla-
tivo relacionados con los medicamentos veterinarios.

32. En el 19 de enero de 1988 entré en vigor la Directiva 87/153/CEE del Consejo, que
establecfa Directrices para la Evaluacion de los Aditivos en los Piensos. Esta Directiva
describe los estudios de residuos exigidos al solicitar la comercializacion de un nuevo
aditivo dentro de la Comunidad. La Legislacidn se refiere a aditivos para piensos y
abarca diversas sustanclas de interes para este Comité, como son ciertos compuestos anti-
microbianos y los coccidiostaticos, que se utilizan en dosis bajas con fines nutricionales
o profilacticos.

33. Después de haber sido anulada por razones de procedimiento en 7 de marzo de 1988
por la Corte de Justicia de las Comunidades Europeas, el Consejo volvié a promulgar una
Directiva (88/146/CEE) que prohibe el uso de ciertas sustancias hormonales como estimula-
dores del crecimiento en la cria de animales. Con el fin de asegurar la comercializacion
racional de la carme obtenida de animales que con anterioridad habian sido tratados
legalmente con estas sustancias, el Consejo decidio extender ciertos arreglos transitorios
hasta el 31 de diciembre de 1988 (87/561/CEE). Otra Directiva del Consejo, del 17 de
mayo de 1988 (88/299/CEE) contempla el comercio de animales destinados a reproduccion y
animales reproductores que se hallan al fin de su vida util y que han sido tratados con estas
sustanclas con propositos terapeuticos, o para la sincronizacion del ciclo estral, la
interrupcion de gestaciones no deseadas, la mejora en la fecundidad o la preparacion de
donantes y receptores para la implantacion de embriones.

34. Después de la promulgacion de la Directiva 86/469/CEE del Consejo, concerniente al
examen de animales y carne fresca para detectar la presencia de residuos, se sollcitd de
los Estados Miembros que presentaran sus planes nacionales para la supervisién de los
residuos de sustancilas hormonales antes del 31 de mayo de 1987. Estos planes fueron
aprobados por la Comision en 18 de febrero de 1988. Ademds, se pidié a los Estados
Miembros que presentaran sus planes naclonales péra la vigilancia de residuos de otros
productos medicinales veterinarios antes del 31 de mayo de 1988. Estos planes son
actualmente objeto de estudio por parte de la Comision. Una decisidn de la Comision de
fecha 14 de julio de 1987 establece los métodos que deberan emplearse para detectar
residuos de sustancias que tengan accion hormonal o tirostatica.

35. El Grupo de trabajo sobre la inoculdad de los residuos, del Comité sobre Residuos
de Medicamentos Veterinarios en los Alimentos ha continuado sus actividades, facilitando
a la Comisidn asistencia técnica y cientifica para la determinacion de tolerancias



(niveles maximos de residuos). El Grupo se ha mostrado de acuerdo con las recomendaciones
concernientes a trimetroprim y dapsona y esta completando el estudio del grupo bencimidazol.
Actualmente el grupo tiene en estudio los nitroimidazoles, la ivermectin, y los anti-
bioticos beta-lactamicos y macrélidos. Las prioridades seleccionadas para examen futuro
incluyen otros antibioticos y antihelminticos, junto con tranquilizantes para uso en la
matanza de cerdos.

Consultation Mondiale des Industries de Santé Animal (COMISA)

36. El Comité fue informado de la fundacién de la COMISA, 6rgamo representante de la
industria mundial de la salud animal. Su objetivo principal es el establecimiento y el
desarrollo de relaciones formales entre la industria de la salud animal y los organos
internacionales dedicados a aspectos de la salud animal. Otros objetivos de la COMISA
son: 1) la elaboracidon de acuerdos comunes de politica en cooperacion con organizaciones
publicas gubernamentales y no gubernamentales; 2) el fomento de la aceptacidn de
criterios objetivos y cientIficos comunes por parte de los organos reguladores nacionales
e internacionales relativos a la concesion de licencias y al registro de productos de
salud animal y 3) el mantenimiento de contactos con asociaciones internacionales afines,
como el GIFAP. La COMISA procura promover su relaciodn y sus comunicaciones con este
Comite y con el JECFA. Entre los miembros fundadores de la COMISA figuran asociaciones
de la industria de la salud animal de diez paises de Europa Occidental, de cinco paises
sudamericanos de Estados Unidos, Japon, Canada, Australia y Nueva Zelandia.

Consulta Técnica Internacional sobre el Registro de Medicamentos Veterinarios (ITCVDR) y
Oficina Internacional de Epizootias (OIE)

37. El Jefe de la pDelegacidén francesa informé al Comité de la Cuarta reunidn de la
ITCVDR celebrada del 10 al 13 de mayo de 1988 en Adelaida, Australia). Los principales
asuntos analizados concernfan a las actividades de organizaciones internacionales del
sector de los medicamentos veterinarios, a los efectos secundarios indeseables de los
medicamentos veterinarios, a los aspectos de salud piblica de los residuos, al empleo de
medicamentos veterinarios en la acuicultura, y a los problemas especificos de los paises
en desarrollo relacionados con el registro de medicamentos veterinarios y con productos
de la biotecnologfa. La Consulta aprobé diversas resoluciones, entre ellas el apoyo del
papel del CCRVDF como estructura apropiada para el establecimiento de niveles maximos de
residuos, el apoyo del Seminario de la OIE sobre el Registro de Medicamentos Veterinarios
en Africa a celebrar en enero de 1988 en Arusha, Tanzania, y el apoyo al establecimiento
de un grupo de trabajo sobre el empleo de medicamentos veterinarios en la acuicultura.
Se aprobo un proyecto de constitucion en que se definen los objetivos, la estructura

y los procedimientos de la Consulta.

38. El Jefe de la Delegacion francesa también informé al Comité de las actividades de
la Oficina Internacional de Epizootias (OIE). La OIE se dedica a promover el intercambio
de informacidn sobre el registro de medicamentos veterinarios y a otros asuntos de
interes. Sus actividades incluyen a) la publicacion de dos nimeros anuales del Boletin
del Registro de Medicamentos Veterinarios; b) la preparacion de un codigo de buenas
practicas para el reglistro y la comercializacion de medicamentos veterinarios; c) la
elaboracion de un cuestionario sobre los efectos nocivos de los medicamentos veterinarios;
d) la organizacién de un seminario sobre problemas del registro en Africa, que tendra
lugar en Arusha, Tanzania, en los dias 19 y 20 de enero de 1989; y e) un proyecto sobre
los requisitos minimos de registro para paises en desarrollo que carecen de infra-
estructuras reguladoras veterinarias adecuadas.

-
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INFORME SOBRE LA MARCHA DEL COMPENDIO DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS (Tema 3d del Progréma)

39. El Comité tuvo ante si el Documento de Trabajo CX/RVDF 88/4 - Parte I (Documento
de Sala de Conferencia 3) "Informe de Avance sobre el Compendio de Medicamentos
Veterinarios", preparado por los Estados Unidos de América.

40. Como se indicaba en la CL 1988/6-RVDF, los Estados Unidos de América habian
solicitado observaciones y datos por medio de un cuestionario referente al registro de
medicamentos veterinarios en los Estados Miembros del Codex. Se recibieron respuestas a
esa carta circular de los sigulentes palses: Botswana, Canada, Corea, Cuba, Egipto,
Estados Unidos, Filipinas, Finlandia, Francia, Ghana, Guatemala, Irlanda, Japon, Malasia,
México, Noruega, Nueva Zelandia, Palses Bajos, Polonia, el Reino Unido, la Republica
Federal de Alemania, Suecia, Tailandia y Zambia. La Delegacion de los Estados Unidos dio las
gracias a los palses que hicieron observaciones y sefialé que todas las respuestas salvo
las de Botswana y la Republica Federal de Alemania, que se habian recibido recientemente,
se habfan incluido en el documento de trabajo.

41. La Delegacion de los Estados Unidos de América sefialé que el Compendio Inter—
americano existia grabado en un disco compacto para su distribucion a las partes
interesadas. El Comité convino en aceptar la propuesta de los Estados de América de con-
tinuar el estudio durante un afio mas y solicito de los gobiernos que atn no habian remitido
respuestas que las remitiesen. La Delegacidn de Noruega observo algunos errores de
interpretacion en ese pals, y también noto que existian considerables discrepancias entre
los detalles de la informacion suministrada por los diferentes palses. El1 Comité

solicito de los palses que revisasen los datos que se resumen en el Proyecto de Compendio

y remitieran a los Estados Unidos de América las correcciones, los datos y las
observaciones., :

DEFINICIONES DE "NIVEL MAXIMO DE RESIDUOS" Y "BUENAS PRACTICAS EN EL USO DE MEDICAMENTOS
'VETERINARIOS" (Tema 4 del Programa)

42, El Comité tuvo ante sI el documento de trabajo CX/RVDF 88/5 y el Documento de Sala
de Conferencia 8, que incluian las observaciones de Australia, Cuba, Estados Unidos,
México, Noruega, Nueva Zelandia, Polonia y la Republica Federal de Alemania. E1 Presidente
hizo referencia a la decisidén adoptada por el Comité con anterioridad de tratar estas
definiciones separadamente del glosario‘de terminos, con miras a incluirlas en el Manual

de Procedimiento del Codex.

43, La Secretarfa de los EE.UU. presento el documento CX/RVDF 88/5 y leyé las
definiciones adoptadas en la segunda reunion del CCRVDF expuestas en el Apéndice III de

ALINORM 89/31.

Nivel Maximo de Residuos (NMR)

44, Los Estados Unidos de America, Australia y el observador de la COMISA, expusieron
la opinion de que las referencias que se hacen en el parrafo 4 a "potencial alergénico" y
"promocién de resistencia" eran inapropiadas para la definicién de NMR y propuso eliminar
ese parrafo del texto. La Delegacion de Francia subrayé que también en la CEE se

tropezo con dificultades para definir el potencial alergeénico, pero que las reacciones
alergénicas debieran considerarse en los casos en que se presentasen pruebas signifi-
cativas. La delegacion de Canadd estuvo de acuerdo en principio con la definicién,

pero también respaldo la propuesta de eliminar el parrafo 4. El Comité acordé eliminar
el piarrafo de la definicidn.




45. La Delegacion de Australia propuso una definicién de NMR basada en el concepto y
la estructura de la definicion de 1imites maximos de residuos de plaguicidas. Tambieén
sostuvo que debiera haber armonia entre esta y otras definiciones establecidas ya por
diversos Comites del Codex. La Secretarfa sefialo que las dos situaciones no eran
identicas, y que se aplicaban enfoques distintos para la determinacion de NMRs en el caso
de los residuos de plaguicidas y en el de los residuos de medicamentos veterinarios.

46. Varias delegaciones, incluidas las de Francia, Noruega y Australia, debatieron la
posibilidad de presentar una definicidn de NMR simplificada, de alcance limitado y
flexible, en un s6lo parrafo, acompafiandola de diversas notas al ple de pagina, de notas
aclaratorias o de unas y otras. Las delegaciones de los Paises Bajos y la Republica E
Federal de Alemania recomendaron no utilizar notas al pie de pagina, porque no siempre

ser{an tomadas en cuenta cuando se aplicase en la practica la definicion de NMR.

47. La Delegacion de los Estados Unidos de América dio a conocer su respaldo al
proyecto de eliminar el parrafo 4, pero también hizo hincapié en que la expresidn en
virtud de la cual se autorizaba la reduccion del NMR de acuerdo con las buenas practicas
en el uso de medicamentos veterinarios no era apropiada, pues mediante una adecuada cria
de animales y la aplicacion de buenas priacticas veterinarias pueden llegar a modificarse
los niveles de residuos. Debe dejarse mayor margen a las autoridades nacionales para
determinar niveles de tolerancia, mientras que éstos sigan siendo mas bajos que los LMR
determinados cient{ficamente.

48. El Comité solicit6 de la Secretarfa que revisase el proyecto de definiciones sobre
la base de lo que antecede, y el proyecto de definiciones revisado se distribuyo
posteriormente como Documento de Sala de Conferencia 13.

49, La Delegacion de los Estados Unidos de América pregunto por qué se usa la

expresion "directo o indirecto" al aludir a los peligros  toxicologicos para la salud

humana. La Delegacién de Francia opinaba que esa expresion incluiria la promocidn de

resistencia y el potencial alergénico y que debian tenerse en cuenta. La Delegacion de

Noruega sostuvo que la definicion no debiera basarse exclusivamente en el peligro

toxicologico, sino tener mayor amplitud y tomar en cuenta otros riesgos pertinentes as{

como los "riesgos toxicoldgicos" citados en el parrafo 2. Propuso . la adicidn de una

declaracién que dijera: "Tambieén se toman en cuenta otros riesgos pertinentes para la _
salud publica asl como aspectos tecnologicos de los alimentos”. Esto tendria el efecto -
de controlar otros aspectos tales como el efecto de inhibicidn de los residuos de anti-
bioticos en la leche destinada a la produccién de queso u otros productos lacteos
elaborados. Las delegaciones de Dinamarca y el Reino Unido respaldaron la postura de las
de Francia y Noruega. Ambas propusieron reintroducir una referencia al potencial
alergeénico y los efectos de resistencia mencionados en el parrafo 4 del proyecto de
definicion original. El1 Comité convino en hacer referencia a los aspectos tecnologicos
en la definicion, y en revisar el parrafo 2 de 1la siguiente forma:

22

"Se fundamenta en la clase y cantidad de residuos que se consideran carentes de
peligro toxicologico para la salud humana, expresados por la Ingestion Diaria
Admisible (IDA), o sobre la base de una IDA temporal que utiliza un factor adicional
de inocuidad. También toma en cuenta otros riesgos pertinentes de salud publica,
as] como aspectos tecnologicos de los alimentos."

50. La Delegacion de los Estados Unidos de América apoyada por la Delegacion de Suecia,
propuso eliminar la referencia en el parrafo 3, reduciendo el NMR desde el nivel derivado
toxicologicamente hasta un nivel consecuente con la buena practica veterinaria en el uso
de los medicamentos veterinarios. Manifestd que deblera establecerse un nivel maximo de
residuos s6lo mediante la evaluacion toxicologica y que podrian establecerse distintos




NMR nacionales individuales siempre que estos no superasen el NMR y que los paises
convinieran en no impedir el comercio de alimentos con niveles de residuos mas elevados,
mientras estuvieran de acuerdo con los NMR del Codex. La Delegacion de Australia apoyo
este concepto en principio, pero se opuso a que se suprimiera la ultima oracion del
parrafo 3 porque los NMR debieran reflejar las cantidades de residuos que estarian
presentes despues del uso del medicamento de conformidad con la buena practica
veterinaria.

51. La Delegacién de los Palses Bajos propuso no suprimir la oracion. Sostuvo que
para los fines del comercio internacional, debiera haber un NMR para cada medicamento, y
no varios niveles. Estimé que era necesario que todos los palses llegaran a un comun
acuerdo en esta cuestién. Esta propuesta fue apoyada por las delegaciones de Dinamarca
y Francia.

52. La Delegacion del Reino Unido declaro que la definicién no indicaba, con
suficiente claridad, que el NMR seria reducido normalmente de un nivel establecido sobre
una base toxicoldgica a un nivel que concordara con las buenas practicas en el uso de
los medicamentos veterinarios, y propuso que este hecho se expusiera con mas exactitud.

53. El Representante de la OMS explicé que el tema de la evaluacion de los datos

sobre residuos y las modalidades de utilizacion de los datos sobre residuos que se
requeririanipara la revision de un NMR, podrian considerarse dentro del plazo de un afio
contado a partir de la presentacién de una propuesta de reevaluacién, y podria realizarse
al margen de una reevaluacion toxicolégica. 'La Secretaria sostuvo que los procedimientos
de la JMPR en relacion con los NMR relativos a los plaguicidas podrian tomarse como
modelo a los efectos de la reevaluacion de los NMR dentro del plazo de un afo. Se
contaba con un procedimiento de reevaluacion individual de un NMR, que no deberia
plantear dificultad alguna. ‘

54. La Delegacion de los Estados Unidos de América manifesto que si el Comité y el
JECFA pudieran reevaluar los NMR sobre esta base, no tendria objeciones que formular en
cuanto al parrafo 3, siempre que las palabras "puede ser" se emplearan en relacion con
la reduccion del NMR por debajo del nivel derivado toxicoldégicamente.

55. El Comité adopté la definicion revisada de "Nivel Maximo de Residuos" y acordod
remitir ese texto al Comité sobre Principios Generales a fin de recabar su respaldo, y
someterlo a consideracion de la Comision para que lo aprobase y lo incluyesa en el
Manual de Procedimiento. El1 proyecto de definicion nuevamente revisado de "Nivel Maximo
de Residuos" aparece en el Apendice III de este informe.

Buenas Practicas para el Uso de Medicamentos Veterinarios (BPMV)

56. El Comité examinc la propuesta de definicion revisada de "Buenas practicas para el
uso de medicamentos veterinarios".

"Buenas practicas para el uso de medicamentos veterinarios (BPMV) son el uso
recomendado o autorizado oficialmente, incluyendo perlodos de suspension del
tratamiento, aprobado por autoridades nacionales, de medicamentos veterinarios
en condiciones practicas, que tienen como fin hacer que los residuos sean
aceptables desde el punto de vista toxicoldégico y representen las cantidades
mis pequefias que sea posible en la practica."

57. La Delegacion de los Palses Bajos, apoyada por las de la Republica Federal de
Alemania, los Estados Unidos de Ameérica, Canada y el Reino Unido, manifesto que la
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definicion seria aceptable siempre que no se haga referencia a la naturaleza y cantidad
de residuos, aspectos que en su opinion, estaban incluidos en la definicion del NMR.

58. El Comité acepto esta propuesta y convino en enviar el proyecto de definicion al
Comité sobre Principios Generales para su aprobacion y a la Comision para su adopcion e
inclusion en el Manual de Procedimiento. E1 proyecto de definicion nuevamente revisado
para "Buenas Practicas en el Uso de Medicamentos Veterinarios" se incluye en el Apéndice
III del presente Informe. '

EXAMEN DE 1.0S PROCEDIMIENTOS PARA LA ELABORACION Y ACEPTACION DE LOS NIVELES MAXIMOS DE

RESIDUOS (NMR) DEL CODEX, EN MATERIA DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS EN LOS ALIMENTOS

(Tema 6 del Programa) -

59. El Comité tuvo ante si los documentos de trabajo CX/RVDF 88/7, CX/RVDF 88/7 Add.l
(Documento de Sala de Conferencia 4) y Documento de Sala de Conferencia 8, que contenian
informacion sobre antecedentes y observaciones de gobiernos acerca de los proyectos de
procedimientos para la elaboracion y aceptacion de NMRs propuestos para residuos de
medicamentos veterinarios.

Procedimientos de elaboracion

60. El Comité sefialé que en su Gltima reunion se habfa decidido hacer circular dos
proyectos de procedimientos para elaboracion a fin de obtener observaciones, tal coemo

surge del Apendice IV A y del Apéndice IV B de ALINORM 89/31. Se recibieron observaciones
de Australia, Cuba, los Estados Unidos de Ameérica, Mexico, Noruega, Nueva Zelandia, Polonia,
la Republica Federal de Alemania y Suecia.

61. La Secretarfa del Codex sefialo que, en virtud del procedimiento de elaboracion que
se propone en el Apéndice IV A, se prevé la eliminacion de los Tramites 6 y 7, por

analogfia con lo que ocurre con los actuales procedimientos de elaboracion de los lImites
maximos de residuos de plaguicidas del Codex. Sin embargo, se agregd que serfa necesario

 revisar la seccidn de introduccion general de la seccion de elaboracidn, a fin de hacer

mas expeditos los procedimientos especificos para la elaboracion de los NMR de residuos
de medicamentos veterinarios.

62. El Comité acordo someter a consideracion de la Comisién, por intermedio del Comiteé
sobre Principios Generales del Codex, el proyecto de procedimiento de elaboracion que
aparece en el Apéndice IV A de ALINORM 89/31, en el entendido de que pueden omitirse

los Tramites 6 y 7 si as{ se decide por mayoria de dos tercios de votos de la Comisidn.

Se agrega al presente informe, como Apéndice IV A, la descripcion del Procedimiento de
Elaboracion de Recomendaciones del Codex sobre Niveles Miaximos de Residuos de Medicamentos
Veterinarios. '

63. Como se expreso en el parrafo 61 que antecede, el Comité acord$ también someter a
consideracion de la Comision, a través del Comité sobre Principios Generales del Codex,
la nueva version de la seccion introductoria sobre elaboracion, para garantizar la
posibilidad de eliminar los tramites 6'y 7 cuando lo autorice la Comision por mayorla de
dos tercios de votos. El texto revisado de la seccion introductoria sobre elaboraciodn se
adjunta al presente Informe como Apéndice IV B.

Procedimientos de aceptacién

64. El Comité sefialo que en su Ultima reunion se habfa decidido hacer circular el
proyecto de procedimiento de aceptacicon, tal como aparece en el Apéndice V de ALINORM 89/31,
a fin de que se remitieran observaciones. Se recibieron observaciones de Australia, Cuba,
Estados Unidos de Ameérica, Noruega, Polonia y la Republica de Alemania.
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65. El Comité, tomoé nota de que las observaciones recibidas respaldaban la propuesta
convenida en la segunda reunion del Comité, decidio remitir el procedimiento de
aceptacion propuesto, en la forma en que aparece en el Apéndice V de ALINORM 89/31, al
Comité del Codex sobre Principios Generales para su aprobacion y a la Comision para su
adopcion.

EXAMEN DEL PROYECTO PROPUESTO DE NMRS PARA RESIDUOS DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS EN LOS
ALIMENTOS EN EL TRAMITE 5 (Tema 5 del Programa)

66. El Comité tuvo para su consideracion el proyecto propuesto de NMRs tal como
figura en el ALINORM 89/31, Apéndice VI, que habia sido remitido a los gobiernos para
observaciones tras la decision de la Segunda Reunion del Comité (véase ALINORM 89/31,
parrafo 96). Se recibieron observaciones en respuesta a la Carta Circular del Codex
1988/8-RVDF, de Cuba, la Republica Federal de Alemania, México, Nueva Zelandia, Polonia,
Suecia, Estados Unidos de América, la Comunidad Economica Europea (CEE) (CX/RVDF 89/6),
y Australia (Documento de Sala de Conferencia 8).

CLORAMFENICOL )

67. El Observador de la CEE llamo la atencion sobre sus comentarios escritos que
figuran en el documento CX/RVDF 88/6. Se informé al Comité que el cloramfenicol habia
sido estudiado por el Comité de Productos Medicinales Veterinarios de la CEE, el cual en
1985, habla convenido en que el cloramfenicol desempefiaba un papel importante en la
terapia veterinaria, especialmente en el tratamiento de los animales mas jovenes en los
cuales podian observarse de forma realista largos periodos de suspension del tratamiento.
Por otro lado, el Comité de la CEE habia recomendado que, tomando como base la informacion
disponible, el cloramfenicol no debia emplearse con aves ponedoras ni animales lactantes.
En los casos en que se juzgara que el cloramfenicol era indispensable en otros animales,
su empleo deberia limitarse al grado absolutamente necesario. En estos ultimos casos, se
recomendaba el empleo de un procedimiento analitico para vigilar la observancia de
periodos de suspension del tratamiento apropiados, sensibles al menos a 10 ppb (pg/kg).
Esta recomendacion habia sido puesta en practica por los Estados Miembros de la CEE.

68. El Presidente del Grupo Especial de Trabajo sobre Métodos de Analisis y Toma de
Muestras, Dr. R. Ellis (EE.UU.), advirtio que el Grupo de Trabajo habla solicitado
informacion adicional sobre los métodos disponibles de deteccion de residuos de cloramfeni-
col. Habian ocurrido varios cambios en la situacion con respecto a los métodos disponibles
desde las conversaciones conducentes al nivel de 10 ug/g a que se hace referencia en el
informe de la 322 reunién del JECFA. Indicé que ahora se disponia de métodos para la
deteccion del cloramfenicol a un nivel de 1 ypg/g - o por debajo de este nivel (véase

también parr. 93).

Estado del NMR para el cloramfenicol

69. El Comité convino en adelantar el NMR "no asignado" para el cloramfenicol al
Tramite 5 del Programa.

ESTRADIOL 17-BETA; PROGESTERONA; TESTOSTERONA

70. La Delegacion de Noruega declaro que el uso del término "innecesario" era desa-
fortunado y solicito que el JECFA reconsiderara el termino y sus repercusiones. Las
delegaciones de Canada, Jamaica y los Estados Unidos de América apoyaron este punto de
vista. El Representante de la OMS declarc que el término mas aproximado utilizado por el
JECFA en otras esferas era el de "no especificado", pero que la 322 reunion del JECFA habia
optado por no emplear dicho término. "
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71. El Comité convino en solicitar del JECFA que analizase la terminologia empleada en
tales casos, y ademds acord6é incorporar en la declaracidon resumida del NMR una nota al
ple que explicase por qué se habla utilizado el término.

72. El Observador del la CEE, asi como la Delegacion de Espaiia, hablando en nombre de
los Estados Miembros de la CEE presentes en la reunion, indico que el proyecto propuesto
de NMRs para estas sustancias guardaba exclusivamente relacion con su uso como estimula-
dores del crecimiento. La Comunidad tenfa legislacion especifica relativa al empleo de
las hormonas. El consumidor europeo era opuesto al uso de hormonas para engorde y

exigfa carne de animales que no hubieran recibido tal tratamiento. La respuesta de la
Comunidad a las demandas del consumidor referentes a los alimentos que consume y a la
aplicacién de normas coercitivas que espera habia sido prohibir el uso de estas potentes
hormonas para fines de engorde. Esta prohibicién inclufa el empleo de cualquier sustancia
que tuviera una accion estogénica, androgenica o gestagena o de sustancias tireostaticas.

73. En consecuencia, los Estados Miembros de la Comunidad mo hallaron apropiado
examinar adicionalmente en el sistema del Codex las recomendaciones para el proyecto
propuesto de NMRs del Codex para residuos resultantes del empleo de estas sustancias para
fines de engorde y reservaron su postura en relacion con el adelanto de estos NMR al
Tramite 5 del Procedimiento.

Estado de los NMR para el Estradiol 17—b¢ta, la Progesterona y la Testosterona

74. El Comité, tomando nota de la postura de los Estados Miembros de la CEE, pero
también reconociendo el uso de estas sustancias en otros palses que son miembros de la
Comisién del Codex Alimentarius, adelantc el Proyecto propuesto de NMRs para el Estradiol
17-beta, la Progesterona y la Testosterona para consideracion por la Comision en el
Tramite 5 del Procedimiento.

75. La Delegacion de Noruega, aunque no se oponia al adelanto de los NMR al Tramite 5,
reitero su posicion en el sentido de que se oponfa al uso de estas sustancias como
estimuladoras del crecimiento.

ACETATO DE TRENBOLONA

76. La Delegacion de Noruega llamo la atencion sobre la necesidad de definir com
cuidado la relacion entre la naturaleza del residuo y el tejido afectado, y declard que
puede que sea necesario definir los términos "tejido", "musculo" y otros términos para
evitar confusiones. El Comité convino en ello y Eidio a Canada que se ocupase en este
asunto al preparar el glosario de términos.

77. El Comité tomé nota de que esta sustancia seria reevaluada por el JECFA en su 342
reunion en enero de 1989. Convino en mantener el NMR en el Tramite 4 del Procedimiento

para estudiarlo en su proxima reunién a la luz de la reevaluacion por el JECFA.

Estado de los NMR para el acetato de trenbolona

Mantenido en el Tramite 4.

ZERANOL

78. El Comité tomo nota de que el nivel admisible de residuos establecido por el JECFA
se habla basado en los niveles maximos de residuos que ocurren después del empleo de la
sustancia de conformidad con las Buenas Practicas en el Uso de Medicamentos Veterinarios
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y que estaba bien por debajo del nivel que tendria significado biologico. En el caso
del misculo de bovino, el NMR estaba en el nivel mds bajo que podia aplicarse conforme
a la actual metodologla analitica confiable.

Estado de los NMR para el Zeranol

79. La Delegacidon de Espafia, hablando en nombre de los Estados Miembros de la CEE
presentes en la reunion, reiterd la opinion de la CEE de que no era aproplado examinar
adicionalmente en el sistema del Codex recomendaciones para el adelanto al Tramite 5 del
Procedimiento del proyecto propuesto de NMR' para las hormonas (véase parrs. 72-73).

80. El Comité, tomando nota de la postura de los Estados Miembros de la CEE, pero
reconociendo también el uso de esta sustancia en otros palses que son miembros de la
Comisién del Codex Alimentarius, adelanté el Proyecto propuesto de NMR para el zeranol
para consideracion por la Comisidn al Tramite 5 del Procedimiento.

81. En el Apéndice V del presente informe se incluye un resumen del proyecto de NMR
propuesto.

INFORME SOBRE LA MARCHA DE LA ELABORACION DE UN GLOSARIO DE TERMINOS Y DEFINICIONES
(Tema 7 del Programa)

82. El Comité tuvo ante s{ los documentos de trabajo CX/RVDF 88/8, CX/RVDF 88/8 -
Addendum I (Documento de Sala de Conferencia 7) y el Documento de Sala de Conferencia 8
referentes al Glosario de Términos propuesto para la Consideracion del Comité del Codex
sobre Residuos de Medicamentos Veterinarios en los Alimentos, elaborado por la Delegacion
de Canada. Al introducir el tema, la Delegacion de Canadd indico que el Comité no habia
dado el tiempo suficiente en sus reuniones anteriores para concluir este documento.

83. La Delegacidn de Noruega sugirio que el Comité aprovechase y utilizase completa-
mente las definiciones del Codex actualmente establecidas. También sugirié que el
Glosario se redujera para abarcar s6lo los temas esenciales para su labor. La Delegacion
de Canada convino en que, si habfa definiciones actuales deberfan utilizarse, e indico
que se habia hecho referencia de las definiciones de los otros comités que se sabia
existian.

84. La Delegacion de Espafia pidi6 que se indicara por medio de un asterisco las
definiciones de otros Comités del Codex. El Comité advirtio que dichas definiciones se
habfan indentificado mediante la confeccion de listas de referehcia, pero recomendd que
las versiones futuras del Glosario se marcaran tambien con asteriscos, tal como se
habla solicitado.

85. La Delegacion de Francia propuso el establecimiento de un pequeiio grupo de trsbajo que
se ocupara en los problemas relativos a la traduccion de algunas definiciones a otras
idiomas. El Comité decidid establecer un grupo de trabajo que serfa presidido por Canada
y coordinaria todas las actividades concernientes al Glosario antes de la proxima reunion
del Comité en 1989. Las delegaciones de Australia, Espafia, los Estados Unidos de América,
Francia, México, Reino Unido y Suiza convinieron en participar en las deliberaciones del
grupo de trabajo.

86. Se convino en enviar todas las observaciones referentes al Glosario directamente a
Canada, con copia para la Oficina Conjunta FAO/OMS en Roma.
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ENCUESTA SOBRE ESTUDIOS DE INGESTION (Tema 8 del Programa)

87. El Comité tuvo ante sI los Documentos de Trabajo CX/RVDF 88/9 (Documento de Sala de
Conferencia 5) y Documento de Sala de Conferencia 11 concernientes a las observaciones a
la encuesta sobre estudio de ingestion solicitadas en la CL 1988/5-RVDF. La Delegacién
de los Estados Unidos de America presento el documento y sefialé que se basaba en las
respuestas del Canadd, Corea, Cuba, Filipinas, Finlandia, Noruega y el Reino Unido.

Las distintas delegaciones estuvieron conscientes del caracter preliminar de los datos
recopilados y, convencidas de la importancia de la informacion sobre ingestion de
alimentos, convinieron en que a) la Delegacion de los Estados Unidos de Ameérica lleve
adelante la encuesta durante un aiio mas, b) se distribuya el cuestionario a todos los
palses miembros del Codex Alimentarius, c) los datos se analicen y transmitan nuevamente
en la 42 reunion del CCRVDF, d) el Comité inste a todos los palses miembros a que
sometan la informacion esbozada en el cuestionario. Debera prestarse atencidn especial
a aquellos estudios que proporcionen informacioén util para la determinacion de niveles
maximos de residuos, basados en la IDA. La Delegacion de los Estados Unidos de América
convino en facilitar estos datos al JECFA a este fin.

EXAMEN DEL PROYECTO DE CODIGO DE PRACTICAS PARA EL CONTROL DEL USO DE MEDICAMENTOS
VETERINARIOS (Tema 9 del programa)

88. El Comité tuvo ante s los Documentos de Trabajo CX/RVDF 88/10 (Documento de Sala
de Conferencia 6), Documento de Sala de Conferencia 1 y Documento de Sala de Conferencia
15. Como se indica en el Tema 2 del Programa, el Comité tomé nota de su decision de
incluir dentro de este tema los debates sobre "Buenas practicas en el registro y
comercializacion de medicamentos veterinarios" (Tema 3e del Programa).

89. La delegacion del Reino Unido presento los antecedentes y el resumen del codigo
propuesto, e indico que una parte considerable del material provenia de un cadigo
anterior preparado por los Palses Bajos (CX/RVDF 87/9). El Comité también tomd nota de
que en sus observaciones presentadas por escrito, la Delegacion de Perud habla adelantado
una propuesta de codigo (Documento de Sala de Conferencia No. 1).

90. El Comité recordo la decision adoptada durante su Ultima reunién, relacionada con
la elaboracion de un cédigo sobre "Buenas practicas en el registro y comercializacién

de medicamentos veterinarios" (parrafo 88, ALINORM 89/31), segin la cual este tema fue
considerado fuera de su mandato. El Comité confirmo de nuevo esta decision, y decidio
que el proyecto de coédigo para el control del uso de medicamentos veterinarios no
deberfa incluir deliberaciones relacionadas con la comercializacion y el registro de
medicamentos veterinarios. Se convino asimismo en que los temas sobre registros y
comercializacion deberfan ser considerados por la autoridad internacional competente, es
decir, la Oficina Internacional de Epizootias.

91. El Comité agradecic los esfuerzos de la delegacion del Reino Unido, y llego a la
conclusion de que la elaboracion de este documento deberfa continuar bajo la direccion
del Reino Unido, con la colaboracion de Peru y los Palses Bajos. El Comité convino
asimismo en que el codigo propuesto se hiciera circular para solicitar observaciones y
para su posterior examen durante la proxima reunion del Comite.

EXAMEN DE METODOS DE ANALISIS Y TOMA DE MUESTRAS BASADO EN EL INFORME DE UN GRUPO
. ESPECIAL DE TRABAJQ SGBRE METODOS DE ANALISIS Y TOMA DE MUESTRAS (Tema 10 del Programa)

v

92, El Comite tuvo ante si los Documentos de Trabajo CX/RVDF 88/15, Addenda I, II y III,
(CL 1988/42-RVDF) elaborados por los Estados Unidos y el Documento de Sala de Conferencia
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12, "Informe a la Plenaria de la Segunda Reunion del Grupo Especial de Trabajo sobre
"Metodos de Analisis y Toma de Muestras'". El Presidente del Grupo de Trabajo, Dr. R.
Ellis (EE.UU.) presento el informe de la reunion celebrada el 28 de octubre de 1988.
Estuvieron presentes delegados y observadores de Australia, Botswana, Canada, Dinamarca,
Estados Unidos de America, Francia, Nueva Zelandia, los Palses Bajos, Polonia, el Reino
Unido, la Republica Federal de Alemania y Suecia, y la Comunidad Economica Europea, la
FAO y la OMS. El Grupo.de Trabajo habia revisado y analizado tres documentos, a saber:
"Consideraciones Generales de los Métodos Analiticos para Control Regulador”,
"Caracter{sticas de los Métodos Analiticos" y "Toma de Muestras para el Control de
Medicamentos Veterinarios en Alimentos".

93. El Grupo de Trabajo intercambio informacion sobre los métodos disponibles para el
cloramfenicol, pero por falta de datos sobre los resultados analfticos, no pudo hacer una
seleccion o una recomendacion. Se sugiric solicitar esos datos para la préxima reunion
del CCRVDF (véase tambien parr. 68).

94, El Grupo decidié utilizar los procedimientos establecidos del Codex para la
presentacion y publicacién de los meétodos de analisis.

95. Las deliberaciones se centraron también en la elaboracion de métodos mas sencillos,
accesibles a los palses en desarrollo, asi como en la validacion internacional de los
métodos. Se propuso la validacion internacional como medio de reducir al minimo

los posibles problemas relacionados con el transporte de muestras biologicas a traves de
fronteras. : :

96. El Comité acordo aprobar las siguientes recomendaciones del Grupo de Trabajo.

a) Que la Secretaria Conjunta FAO/OMS prepare una Carta Circular para solicitar
informacion concerniente al transporte a través de fronteras de las muestras
biologicas utilizadas para la validacion internacional de métodos referentes
a los medicamentos veterinarios. La Carta Circular debera solicitar también
la remisién al Presidente del Grupo de Trabajo de los métodos de analisis
para los compuestos cuya evaluacion esta programada para la 342 reunion del
JECFA, en febrero de 1989. La Carta Circular debera indicar: i) que los
métodos deberan ser aplicables a los tejidos y productos animales comestibles
que constituyen productos basicos en el comercio internacional, ya que los
métodos para otros tejildos y fluidos biologicos que se utilizan en los
estudios sobre residuos no son necesariamente aplicables al comercio de
productos basicos; 11) que los métodos deberan ser aplicables al control y
la aplicacion reguladores de los NMR; iii) que solo deberan remitirse métodos
validados, o métodos acompafiados de datos sobre resultados analiticos;

iv) que se solicite mas informacion sobre la elaboracion de planes de toma

de muestras con fines estadisticos a los efectos de los programas de control
de residuos de medicamentos veterinarios en los alimentos que se consideraran
dentro del marco del documento de trabajo sobre "Toma de muestras para la
determinacion de residuos de medicamentos veterinarios en los alimentos".

b) Que se envie a la delegacion de Canada el texto de las definiciones acordadas
por el Grupo de Trabajo, a fin de que las incluya en el glosario de términos
del CCRVDF, )
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97. El Comite decidio

a) Hacer -circular los tres documentos del Grupo de Trabajo en solicitud de
‘observaciones en el Tramite 3 y de eventual debate en la proxima reunion del
CCRVDF (véase el Apendice VI).

b) Prolongar el mandato del Grupo Especial de Trabajo sobre Métodos de Analisis
y Toma de Muestras bajo la Presidencia de la Delegacion de los Estados
Unidos de Ameérica.

LISTA DE PRIORIDADES DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS QUE HAN DE SOMETERSE A EVALUACION
(Tema 11 del Programa)

98. El Comite tuvo ante sl el Documento de Trabajo CX/RVDF 88/11 (Documento de Sala
de Conferencia 9), sobre las observaciones a la lista de prioridades presentadas en
respuesta a la CL 1988/34-RVDF, y el Documento de Sala de Conferencia 14, Informe del
Grupo Especial de Trabajo sobre Medicamentos Prioritarios.

99. El Presidente del Grupo de Trabajo, Sr. G. Hooper (Australia), presento el informe
y las recomendaciones del Grupo de Trabajo. Participaron en la reunién del Grupo de
Trabajo delegaciones de Australia, Brasil, Canada, Espafia, los Estados Unidos de America,
Francia, Italia, Malf, México, Nueva Zelandia, los Palses Bajos, el Reino Unido, la
Reptublica Federal de Alemania y Suecla, y representantes de la FAO, la OMS, la FEDESA y
la COMISA.

100. El Grupo habia examinado medicamentos considerados prioritarios en la anterior
reuniéon del CCRVDF (ALINORM 89/31, Apéndice VIII), observaciones de gobiernos (CX/RVDF
88/11), as{ como propuestas de inclusion presentadas por delegaciones asistentes a la
actual reunion. Se habfa elaborado y sometido a la consideracion del Comité un proyecto
de lista de prioridades (Apéndice B, Documento de Sala de Conferencia 14) e incluido una
indicacion de la disponibilidad de datos sobre toxicidad y residuos. El Grupo acordo
someter diversas sugerencias acerca de su futura labor, a la aprobacion del Comite, a
saber: a) preparacion de un cuestionario para obtener informacion sobre identidad de los
compuestos, condiciones de uso y disponibilidad de datos sobre residuos y toxicidad;

b) prosecucidon de la actualizacion de la lista de prioridades entre las reuniones del
Comité; y ¢) recopilacidén de datos sobre los compuestos mas antiguos.

101. Las Delegaciones de Francia y el Reino Unido se manifestaron a favor de la
elaboracion del cuestionario. La Delegacion de Francia sugiric ademds que el Grupo
tuviese en consideracién un cuestionario preparado con fines similares por el Grupo de
Trabajo de la CEE sobre "Inocuidad de los Residuos".

102. Al iniciar el debate sobre la lista de prioridades, el Presidente sefialé que los
nitrofuranos y las quinoxalinas recibieron prioridad en la Segunda Reunion del CCRVDF y
que debieran seguir figurando en la lista, pues por entonces no estaba prevista su
evaluacion en la 342 reunion del JECFA. La delegacion de Polonia se manifesto a favor
de la inclusion de los nitrofuranos en la lista de prioridades.

103. La Delegacion de Belgica, con el apoyo de otra delegacion, sefialo que los
bencimidazoles febantel-fenbendazol-oxfendazol estaban estrechamente interrelacionados
desde el punto de vista de su accidén y su metabolismo, por lo cual debieran ser
considerados como grupo por el JECFA., La Delegacion del Reino Unido subrayo que otros
importantes bencimadazoles estaban todos ellos estrechamente interrelacionados en cuanto
al metabolismo, y la Delegacion de la Republica Federal de Alemania sugirié evaluar

como grupo los bencimidazoles, para determinar la aplicabilidad de la extrapolacion de
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los datos entre diversos integrantes del grupo. La Delegacion de Australia estuvo de
acuerdo en que existia considerable interés en los bencimidazoles, y propuso la
verificacion mediante un cuestionario, de su evaluacion en una fecha posterior.

104. La Delegacion de los Estados Unidos de America declarc que la informacion sobre
el febantel pudiera no ser facil de obtener, y que por.consiguiente, este compuesto
debiera eliminarse de la lista de prioridades. La Delegacion de Francia declaro que
pudiera ser diffcil predecir la disponibilidad de datos futuros e indico que ello no
debiera ir en perjuicio de las decisiones sobre la lista de prioridades, como, por
ejemplo, en el caso de los bencimidazoles.

105. El Comité acordd incluir los dos nitrofuramos y las quinoxalinas en el programa -
de la proxima reunion del JECFA, posiblemente en 1990 y, asignar prioridad secundaria

a los bencimidazoles, tomados como grupo, provisionalmente para una reunion posterior del
JECFA. ' ’

106. La Delegacion de Bélgica propuso y el Comité acordd, la inclusidén del antihelmintico
ivermectina en la lista de prioridades. La Delegacion de Australia propuso también la
inclusion del antihelmintico Closantel para su evaluacion y manifesté que Australia
facilitaria datos para su. estudio en la reunién de 1990 del JECFA. Igualmente, el

Comité aceptd la inclusion del levamisol en Ia lista de prioridades por sugerencia de la
Delegacion del Reino Unido. : '

107. La Delegacion de los Estados Unidos de América propuso la inclusion de las
somatotropinas bovina y porcina en la lista de prioridades, aunque sefialc que estas
sustancias no satisfaclan todos los criterios requeridos para la seleccion de compuestos
prioritarios. No obstante, la Delegacion expreso la opinion de que una pronta

evaluacion cientIfica podria evitar errores en cuanto a la inocuidad de los alimentos que
contienen residuos de estas sustancias. Este enfoque fue apoyado por la Delegacion de
Polonia, pero varias otras delegaciones manifestaron que estos estudios aun no se
hallaban en una etapa experimental muy incipiente, especialmente en Europa. E1 Comité
estuvo de acuerdo en poner las somatotropinas bovina y porcina en la lista de sustancias
de segunda prioridad, para evaluacion en una reunion posterior del JECFA,

108. La Delegacion de Francia, con el apoyo de las delegaciones de Canada, Noruega y el
Reino Unido, propuso la inclusion de la oxitetraciclina entre las sustancias que requieren
estudio prioritario. Esta sustancia, ampliamente utilizada en la acuicultura,
constituirla un excelente modelo para el estudio de los fenomenos de resistencia, para el
cual se disponia de suficientes datos provenientes de estudios publicados. El Comiteé
estuvo de acuerdo con esta propuesta.

-109. Las delegaciones de Francia y los Palses Bajos propusieron la inclusion de la

bencilpenicilina en una lista de prioridades porque ademas de plantear algunos problehas
de salud publica, constituiria también para el JECFA un modelo ideal para evaluar
compuestos que poseen un manifiesto potencial alergénico. E1 Comité aceptd esta

propuesta.

110. Las delegaciones de Noruega y los Palses Bajos respaldaron la evaluacion de las
sulfonamidas como grupo'priofitario, pero el Comité exgresé la opinion de que estos
medicamentos deberlan evaluarse mas adelante, cuando se dispusiera de mas datos. El
Representante de la COMISA manifesto que ella determinaria la disponibilidad de datos
acerca de las sulfonamidas y otros compuestos mas antiguos a través de contactos
apropiados con las empresas miembros, para remitiselos a 1avsecretaria.



111, La Delegacion de Francia propuso que se considerase una evaluacion de grupo de
compuestos, y que se distribuyese una carta circular en solicitud de informacion sobre
el interés de los goblernos y las aplicaciones. La Delegacion también sefialé que, si
bien la disponibilidad de datos constituye sin duda un factor importante, no deberia
limitar la consideracion de los decisivos factores de salud piblica. Debiera mantenerse
el equilibrio entre los compuestos nuevos y los mas antiguos.

112, La Delegacion de la Republica Federal de Alemania propuso la inclusion de los
tranquilizantes a base de fenotiacina para la determinacion de prioridades. La
Delegacion de Noruega, sin embargo, sefialo que en su pals se consideraba que el uso de
esos medicamentos, previamente a la matanza, no constitufa una buena practica
veterinaria.

113. El Comité logré el acuerdo acerca de la lista de prioridades que aparece en el
Apendice VII. La lista incluye medicamentos que deberan considerarse en la proxima
reunion del JECFA, y otros varios compuestos para consideracion posterior por el JECFA.

114. El Comité decidié extender por un afio el mandato del Grupo de Trabajo bajo la
Presidencia de la Delegacion de Australia.

DIRECTRICES PARA EL ESTABLECIMIENTO DE UN PROGRAMA DE REGLAMENTACION DEL CONTROL DE LOS

RESIDUOS DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS EN LOS ALIMENTOS (Tema 12 del Programa)

115. E1 Comité tuvo ante s{ el Documento de Trabajo CX/RVDF 88/12 (Documento de Sala de
Conferencia 10). ‘

116. El Comité hizo referencia al debate habido en su ultima reunion concerniente a
estas directrices, en virtud del cual la Delegacion de los Estados Unidos presentd un
documento de trabajo. En esa reunion, el Comité convino en que dicho documento

deberfa simplificarse y revisarse para ser presentado en la presente reunion del Comité.

117. La Delegacion de los Estados Unidos de América sefiald que, al revisar estas
directrices, habla analizado las Directrices FAO/OMS/PNUMA sobre la Elaboracién de
Sistemas Nacionales Eficaces de Control de los Alimentos, asi como el Informe del Grupo
de Pafses en Desarrollo de Asia referente a los Problemas de los Residuos de Plaguicidas
(Apeéndice III de ALINORM 87/15). La Delegacion de los Estados Unidos llegd a la
conclusion de que los problemas con que se enfrentaban los palses en desarrollo, en
relacion con el control de los residuos de plaguicidas y el control de los residuos de
medicamentos veterinarios eran semejantes, y que era deseable la coordinacion entre esos
comiteés.

118. Los Estados Unidos de América recomendaron que en las directrices se describa el
modo de establecer un sistema de regulacidon en cuyo marco se utilicen métodos de
deteccion simultdnea de diversos residuos, a fin de que las autoridades puedan tener la
certeza de que los productos de origen animal importados no contienen niveles excesivos
de residuos. En una segunda fase se enunciarian en las directrices los criterios que
deben observarse para establecer un programa de inspeccidon mas perfeccionado.

119. La Delegacion de Francia, hablando en nombre de la OIE, sugirié la presentacidn
del proyecto de directrices en la proxima reunion de la Comisidén Regional para Africa

que, patrocinada por la OIE se celebrara en Tanzania, en el afio préximo. Varias
delegaciones, entre ellas de paises de la region africana, respaldaron esa sugerencia.

La Secretaria del Codex incité también a las delegaciones a dialogar con sus
Representantes Regionales acerca de estos temas, en especial en relacion con las venideras

reuniones de los Comités Coordinadores Regionales para Africa y América Latina y
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el Caribe. La Delegacion de los Estados Unidos ofrecic respaldo y asesoramiento técmico
con respecto a este tema a traves de su asistencia a estas reuniones.

120.  El Comité agradecio a los Estados Unidos sus esfuerzos y recomendé la continuacion
de las deliberaciones referentes al proyecto de Codigo, tomando en consideracion, al
mismo tiempo, las sugerencias antes mencionadas. El Comite convino en que el proyecto de
Codigo se revisase cuanto antes a fin de que sea posible tener en cuenta las conclusiones
de otras reuniones, como se expreso anteriormente.

OTROS ASUNTOS Y TRABAJOS FUTUROS (Tema 13 del Programa)

121. El Comité llego a la conclusion, y convino en ello, de que en el programa de su

. proxima reunion debieran figurar los temas siguientes:

- Informe sobre la marcha del Compendio de Medicamentos Veterinarios para las
Ameéricas.

- Proyecto de NMR para Residuos de Medicamentos Veterinarios en 1os Alimentos,
Tramite 7 (si 1la Comision lo aprueba).

- Proyecto propuesto de NMR para Residuos de Medicamentos Veterinarios en los .
Alimentos, en el Tramite 4.

- Elaboracion del Glosario de Términos y Definiciones.
- Encuesta sobre Estudios de Ingestionm.

- Proyecto de Codigo de Practicas para el Control del Uso de Medicamentos
Veterinarios.

- Métodos de Analisis y Toma de Muestras.

- Revision de la Lista de Prioridades de los Medicamentos Veterinarios que
deben evaluarse.

- Directrices para el Establecimiento de un Programa de Reglamentacion del
Control de los Residuos de Medicamentos en los Alimentos.

FECHA Y LUGAR DE LA PROXIMA REUNION (Tema 14 del Programa)

122. Se informo al Comité que el Gobierno de los Estados Unidos de América se habia
ofrecido a hospedar la cuarta Reunion del CCRVDF, del 23 a 27 de octubre de 1989, en el
entendimiento que las reuniones de los Grupos de Trabajo (esto es, Métodos de Analisis y
Toma de Muestras y Prioridades) tendrfan lugar el lumes 23 de octubre y la Reunion
Plenaria General comenzaria el 24 de octubre.

123. El Comité expreso su acuerdo a esta propuesta.
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Codigo/Directriz/Nivel
Maximo de Residuos

Definiciones de "FNivel Maximo de
Residuos” (NMR) y "Buenas Practicas

en el Uso de Medicamentos Veterinarios

(GPVD)

Procedimientos para la Elaboracién de
Niveles Maximos de Residuos del Codex

para Medicamentos Veterinarios en los
Alimentos

Procedimientos para la Elaboracién de
Niveles Maximos de Residuos del Codex
para Medicamentos Veterinarios en los
Alimentos - Introduccién '

Procedimientos para la Aceptacién de
Niveles Maximos de Residuos del Codex
para Medicamentos Veterinarios en los
Alimentos

Proyectos de NMRs Propuestos para
Medicamentos Veterinarios en los
Alimentos

Proyectos de NMRs Propuestos para
Medicamentos Veterinarios en los
Alimentos

Glosario de Términos y Definiciones

- Cédigo de Practicas para el Control
del Uso de Medicamentos Veterinarios

Directrices para el Establecimiento

de un Programa de Reglamentacién del
Control

Tramite Realizacién

por

98 CCGP
182 CAC.

98 CCGP
182 CAC

928 CCGP
182 CAC

98 CCGP
182 CAC

182 CAC

343 JECFA
42 CCRVDF

Canada con
Australia,
Francia, México,
Espafia, Suiza,
Reino Unido y
EE.UU.

48 CCRVDF

" Reino Unido

con.Paises
Bajos y Peru
42 CCRVDF

- EE.UU.

48 CCRVDF

Referencia del
documento

ALINORM 89/31A,
Apéndice 111

ALINORM 89/314,
Apéndice IVA

ALINORM 89/31A,

Apéndice IVB

ALINORM 89/314,
parr. 65

ALINORM 89/314,
Apéndice V

ALINORM 89/314,
Apéndice V

ALINORM 89/31A,
parrs. 82-86

ALTRORM 89/31A4,

parrs. 88-91

ALINORM 89/31A4,
parrs. 115-120
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ALINORM £9/31A

Coédigo/Directriz/Nivel
Maximo de Residuos
‘Lista de Prioridades de los o -

Medicamentos Veterinarios que deben s
evaluarse

Métodos de An4lisis y Ioﬁa de Muestras iA -=
Compendio’de Medicamentos Veterinarios -
Encuesta sobre Estudios de Ingestion .-

Enmiendas del Mandato (Clausula d - -
Métodos de AnAlisis y Toma de Muestras)

Definiciones de "Medicamento . -
Veterinario” y "Residuo de
Medicamento Veterinario”

Criterios para la Seleccién de -
Medicamentos Veterinarios para el
Establecimiento de Niveles Maximos de

Residuos (NMRs)

Formato para la Presentacion de NMRs -

del Codex para Medicamentos
Veterinarios

Gobiernos
43 CCRVDF

Gobiernos
43 CCRVDF

Gobiernos

42 CCRVDF

Gobiernos
48 CCRVDF

No se necesita
ya realizacién
alguna.

Fo se necesita

ya realizacion

Fo se necesita
ya realizacion
alguna.

No se necesita

.ya realizacién .

alguna.

Referencia del
documento

" ALINORM 89/31A

Apéndice VII

ALINORM 89/31A,
Apéndice VI

ALINORM 89/31A,
parrs. 39-41

ALINORM 89/31A,
parr. 87

ALINORM 89/31,
parr. 19

ALINORM 87/31,
parrs. 93 y 101

ALINORM 89/31,
Apéndice VIII -
Parte I

ALINORM 89/31,
Apéndice IV -
Parte A
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Observaciones del

Dr. Lester M. Crawford (Administrador, Servicio
de Seguridad e Inspeccién de Alimentos y
Coordinador Estadounidense del Codex Alimentarius)

EL CODEX CUMPLE SU PROMESA

Muchos de ustedes han venido desde lejos para trabajar
intensamente dQurante los préximos cinco dias. Sin embargo,
cuando regresen a sus puntos de origen el viernes, creo que
marchardn vigorizados en vez de agotados. Esto se debe a que
participan en uno de los foros mids energéticos y exitosos que
tenemos para llegar a un consenso cientifico internacional en
torno a las cuestiones del comercio de medicamentos
veterinarios que también son cuestiones de salud péblica.

Me complace en especial ver de nuevo una impresionante
representacidén de paises del continente africano. Estoy
consciente, colegas, de las especiales preocupaciones
regionales que esa regidén trae a esta organizacién y en
particular a los requisitos de las tripanocidas. Quisiera
alentar formalmente al distinguido presidente y delegado de
Estados Unidos a prestar una especial atencidén al punto de
vista africano.

En calidad de coordinador de Estados Unidos es para mi un
placer especial estar hoy aqui. En 1985, como delegado

estadounidense, apoyé la histdrica decisidén de establecer este

Comité, y en 1986 y 1987, tuve el honor de presidirlo. Debido
a esta participacidén, me complace en especial las recientes
decisiones de Estados Unidos respecto al apoyo financiero a las
organizaciones matrices del Codex.

Necesitamos el Codex. Creo firmemente que algunas de las
disputas comerciales que ahora afrontan los paises --y
ciertamente la cuestidén de las hormonas es una de las mas
divisivas-- pudieran haberse evitado si este Comité hubiera
existido hace sélo unos cuantos afios. Un desacuerdo entre
profesionales puede resolverse ripida y cortésmente sobre la
base de informacibén objetiva. La resolucidn de un desacuerdo
comercial entre paises a nivel diplomitico es lenta, dolorosa y
potencialmente perjudicial para todos los aspectos de la
relacién mutua. '

Dentro de unos minutos, cederé oficialmente la Presidencia
del Comité a mi distinguido colega y amigo, el Dr. Gerald
Guest. Francamente, es un gran placer el hacerlo. El Dr.
Guest es en gran medida el padre fundador del Comité y bajo su
direccién puede esperarse que éste prosiga su excepcional
progreso.

Modelo

Pero, primero, quisiera hacer unas cuantas observaciones
desde mi punto de vista de coordinador estadounidense.




A medida que comienzan hoy su trabajo, todos estardn
orgullosos del ejemplo que este Comité ha dado a otros comités
del Codex. El Comité de Higiene de los Alimentos, por ejemplo,
ha tomado nota de las contribuciones expertas proporcionadas
por los observadores de las industrias de medicamentos
veterinarios y afines. En consecuencia, ese Comité ha
fortalecido su propio complemento de observadores de 1la
industria. Ha constatado que su participacibén y compromiso es
sumamente valioso parasdefinir los temas gque haya de considerar
el Comité; y el Comité de Higiene de los Alimentos espera que g
el punto de vista de la industria sea igualmente importante
para configurar sus resoluciones y recomendaciones.

Se necesita una combinacidn vital de elementos reguladores
y de la industria para que las normas internacionales de los
alimentos faciliten el comercio en el mundo real. Hoy, este
mundo incluye a las soc1edades anbénimas multinacionales.
Desconocer esa realidad seria ilégico y autodestructlvo, va que
las normas internacionales eficaces han de ser practicas asi
como cientificamente bien fundamentadas.

La seguridad de los alimentos es salud publica

Naturalmente, mucho mds que el comercio leal estd en juego
aqui. Las normas del Codex proporcionan a los consumidores de
todo el mundo la misma norma alta de proteccién. Esto no
significa proporcionar pruebas jirrefutables de proteccidn
absoluta de todos los riesgos posibles en el suministro de .
alimentos independientemente de lo insignificantes que sean.
Eso no es humanamente posible incluso si fuera fiscalmente
viable. Es una promesa que no puede mantenerse y no deberia .
hacerse.

Mis bien nuestra meta internacional es proteger a los
consumidores de riesgos significativos en el suministro de
alimentos. De qué forma puede esto lograrse? Primero, los
palses han de reconocer la seguridad de los alimentos como
cuestidén de salud piblica. No es una cuestidn estética. No es
un mecanismo apropiado para manipulacién politica. No es sélo
una cuestidén de sanidad o medicina verterinaria. La seguridad
de los alimentos ha de enmarcarse en funcidén de la salud
publica. .

Si los pa1ses pudleran convenir sobre este aspecto
fundamental, incorporarian la segurldad de los alimentos en -
todos los programas para la: promocidén de la salud piblica y la
prevencién de la enfermedad, incluyendo la nutricién. La
consecuencia ldégica de esta medida serian sistemas reguladores
cuyo objetivo primordial seria evitar problemas en vez de
detectarlos meramente. Un programa basado en la deteccidn es
mis eficaz cuando la industria reconoce y cumple su
responsabllldadd igual por la seguridad de los alimentos y
cuando los paises emplean medidas objetivas para verificar la
responsabilidad de la industria.

Mantengo que los paises que adoptan la seguridad de los
alimentos como una cuestién de salud pOblica son los que estéan
hoy representados aqui, y en otros comités del Codex. Esos
paises envian representantes de todos sus organismos
importantes de disposiciones sobre alimentos a las reuniones
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del Codex yva que estdn convencidos de que ‘el consenso
cientifico es la Gnica forma de establecer normas practicas y
ejecutables fundamentadas en la mejor evidencia cientifica
disponible. Dichas normas representan una seguridad honrada de
los alimentos: una promesa de que puede cumplirse.

Las politicas de salud pUblica que no estidn fundamentadas
en la ciencia estdn condenadas al fracaso. Puede necesitarse
algin tiempo, pero en definitiva se pone de manifiesto que los
requisitos no estdn fundamentados en una firme base de evidencia
razonable. Cuando eso ocurre, dichos requisitos pueden ser
omitidos manifiestamente o evitados ficilmente por quienes
carecen de escripulos. La ejecucidén se hace casi imposible, y
los ciudadanos pueden en realidad recibir menos proteccidn que
la que habrian tenido sin normas en absoluto.

No existe peligro de que esto ocurra aqui. El proceso y
progreso de este comité demuestran que es ciertamente posible
formular normas internacionales de seguridad de los alimentos
que ofrecen una alta medida de proteccidédn y que son pricticas y
ejecutables.

Visidén retrospectiva '

En solo dos breves afios, el comité ha logrado mucho.
Ustedes han seleccionado varios compuestos para andlisis de
seguridad por expertos a fin de determinar los niveles maximos
de residuos para la adopcidn propuesta del Codex. Ese logro es
quizas el que tiene mds interés para el piblico consumidor, tan
preocupado y confundido acerca de los residuos.

Ya se han recibido recomendacions sobre algunos compuestos
que tienen prioridad del comité mixto de expertos sobre
aditivos' alimentarios (JEFCA), permitiendo al comité formular
los niveles de residuos maximos propuestos sobre los que han
presentado comentarios varios paises. A principios de 1989, el
comité mixto de expertos sobre aditivos alimentarios (JEFCA)
examinard los datos disponibles en la lista de compuestos
prioritarios convenida en la reunién del comité del pasado afio.

Menos visibles para el piublico son los logros que cimentan
las bases de un control internacional mas eficaz de los
medicamentos veterinarios. Ciertamente la formulacién de
proyectos de cbddigos de pricticas o pautas para la inscripcidn
y comercializacidén de los medicamentos veterinarios, y para la
ejecucidén de las normas relativas a residuos, caen dentro de
esta categoria, al igual que el compendio de medicamentos
veterinarios. Tambien tiene una importancia vital la labor
sobre la vigilancia de la ingestidn dietética de residuos.

Métodos. Los logros del comité-en la formulacidén de
proyectos de criterios para clasificar y evaluar los métodos de
andlisis y toma de muestras nos han llevado mucho mds cerca de
un consenso internacional sobre un aspecto critico del control
de los residuos.

Para el pUblico en general, quizis una prueba no es mas que
una prueba. Sin embargo, los cientificos reconocen que los
métodos caen dentro de un continuo, en funcidén del uso, de
aplicacidén prictica, precisién y validacién.
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En un extremo del continuo figuran métodos apropiados
primordialmente para uso exploratorio, a fin de determinar si
existe o no un problema de residuos. Luego ha de determinarse
la intensidad del problema mediante un anilsis mas exacto. Los
métodos exploratorlos pueden no ser ideales; quizds requieran
una instrumentacidén sumamente especializada y es posible que no
hayan sido sometidos a estudio entre laboratorios. Sin
embargo, sirven a un fin legitimo y Gtil en la identificacién de
los problemas. Los paises desarrollados con mds recursos
tecnoldégicos pueden ser més susceptibles de elaborar métodos
para uso exploratorio, pero los paises en desarrollo también se
beneficiaran de los resultados de los estudios explotatorios.

En el otro extremo del continuo figuran los métodos
apropiados para uso habitual en la apliacién de niveles de
residuos maximos (aceptables). Es decir, detectan elementos en
el limite, o por debajo del limite, establecido por la ley, las
disposiciones o la politica escrita. Dichos métodos pueden
identificar o cuantificar los residuos, peroc en cualquier caso
pueden ser aproximados y han de ser somtidos a un extenso
andlisis por laboratorios mﬁltiples, debido a que estos pueden
ser necesarios en apoyo de la accidn juridica. Estados Unidos
ha formulado métodos rdpidos que caen dentro de esta categoria
y esti desarrollando otros métodos.

Un _instrumento, no una respuesta. No creo que es posible
sobreestimar 1la importancia de una buena metodologia.  Aun asi,
cabe una observacién.

Nosotros en el terreno reconocemos la complejidad de la
formulacién de métodos asi como la vigilancia eterna necesaria
para asegurar resultados de calidad de una buena metodologia.
También comprendemos que la interesante labor de formular
métodos nunca termina. Meses o afios de actividad 1ntensa_
pueden producir un método bello en su simplicidad; sin embargo,
siempre es seguido de un método mejor. Finalmente, reconocemos
que la buena metodologia es sblo uno de los muchos instrumentos
para garantizar 1la seguridad de los alimentos en cuanto a los
residuos que son los mds nocivos para la salud Yy los mas
susceptibles de hallarse presente en el ambiente y los
alimentos que consumimos.

Sin embargo, algunos consumldores parecen creer que lo
Gnico que necesitamos son "mis pruebas" Quizis deseen un
arsenal completo de métodos perfectos que instantdneamente y
sin ambigliedad detecten, identifiquen y cuantifiquen todos los
posibles residuos quimicos en todos los alimentos antes de su
venta. No comprenden la seguridad proporc1onada por el
muestreo estadistico fortuito. Si dichos métodos pudieran
elaborarse y aplicarse para todos los alimentos, el costo seria
astrondémico. Aun asi, los resultados no proporcionan la prueba
absoluta de ausencia de riesgo que muchos ciudadanos parecen
exigir-de sus gobiernos. Siempre se hallari presente la
posibilidad de un error humano.

Una sefial de esta demanda es el ‘interés que algunos
norteamericanos tienen en los pollos alimentados en el campo y
otras carnes y aves "naturales". En su discurso de 1986 a este
Comité, el finado Dr. Donald Houston advirtid que esta
tendencia presenta "grandes oportunidades para quienes carecen
de escriipulos".
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Cosa interesante, el afio pasado el Departamento de
Agricultura de los Estados Unidos ha hallado necesario pedir a
algunas empresas productoras de carnes y aves que verifiquen
las afirmaciones sobre la produccidén animal hechas en la
rotulacién en el punto de compra, que --al contrario de la
promocidén-- cae bajo nuestra jurisdiccidén. Dichas afirmaciones
pudieran incluir las siguientes: ‘“criados sin antibiéticos" o
"criado sin alimentos expuestos a pesticidas". Aun cuando la
mayoria de las compafiias han cumplido, unas cuantas han optado
por dejar de hacer afirmaciones en vez de verificarlas.

Percepcidn del riesgo y accidn reguladora

! Por qué alqunos consumidores estidn dispuestos
voluntariamente a aceptar afirmaciones publicitarias de
promocién extravagantes sin ponerlas en tela de juicio mientras
que esperan que sus gobiernos proporcionen prueba absoluta de
seguridad absoluta?

Creo que la contestacidén la proporciona el hecho de que
existen distintas percepciones de la ciencia. El anverso de la
moneda muestra a un cientifico de gran sabiduria mientras que
el reverso muestra a un cientific¢o demente.

En el siglo XX, la ciencia ha producido logros
impresionantes que han mejorado espectacularmente las
vidas y su calidad. Los consumidores en los paises
desarrollados han dado casi por sentado los milagros
cientificos sin comprender necesariamente como funcionan los
"milagros". Los cientificos pueden gozar del pedestal en que
les coloca esta percepcidén, pero sospecho que muchos de ellos
no desean pagar el precio: mala comprensién pGblica de los-
procesos cientificos y sus limites. .

Este siglo también ha conocido las dolorosas consecuencias
humanas de decisiones normativas basadas en parte en una
ciencia inadecuada, seglin ocurrid con la talidomida y el
dietilestilbestrol. Estos acontecimientos han dejado su propio
residuo de desconfianza hacia la ciencia y el gobierno, asi
como hacia las garantias de seguridad que podemos proporcionar.

En este medio, los niveles reguladores han de reconocer la
naturaleza multidimensional de las cuestiones de seguridad .de
los alimentos. Hay pocas que puedan caracterizarse como
problemas "simples". Y los cientificos han de bajarse del
pedestal y comunicar mds claramente el lugar que tiene la
ciencia en la garantia de la seguridad de los alimentos. Hay
pocas soluciones simples.

o

Ante todo, no hemos de hacer promesas sobre regulaciones
tomando como base la percepcidén del riesgo piblico, ya que no
podemos cumplirlas. La promesa que si podemos cumplir es la de
proteger a los consumidores de los alimentos de importantes
riesgos reales para la salud asociados con los alimentos. En
el campo de los residuos, esto significa que los niveles
reglamentadores han de seguir trabajando por encontrar sistemas
"seguros" de control de los residuos con una buena metodologia
como componente esencial.

- Al nivel nacional esa es la misidén de cada organismo de
control de los alimentos. Al nivel internacional, es la misién
de este Comité y del Codex en general. La labor de ustedes en
la codificacidn del consenso cientifico internacional sobre los
aspectos importantes de los residuos de medicamentos
veterinarios es sumamente valiosa para esa misidn.



Armonizacién

Ademds del Codex, dos o tres organizaciones internacionales
desempefian funciones de armonizacién de las normas sobre la
salud animal y la salud de las plantas, respectivamente. Son
la Ofijcina Internacional de Epizodtica (OIE) y la Convencidn
Internacional para Proteccién de las Plantas (IPPC).

Estas tres organizaciones --el Codex, la OIE y la IPPC--
fueron establecidas con miras a facilitar un comercio leal.

Han ayudado especialmente a aquellas organizaciones e »-

industrias que han optado por adoptar un papel activo. Sin-
embargo, las organizaciones tienen una debilidad comin: no se

ha formulado un verdadero mecanismo de armonizacidn con los codigos --

y normas desarrollados.

Estados Unidos apoya decididamente al Codex, la OIE y la
IPPC. Estamos firmemente convencidos de que las normas
armonizadas establecidas por estas organizaciones deberan _
llevarse a la practica. Hay una forma de asequrar la ejecucidn
entre los 94 paises signatarios del Convenio General sobre -
Aranceles y Comercio (GATT). '

~ El1 GATT tiene dos mecanismos de controversias, el articulo
XXB y el Acuerdo de la Ronda Tokio sobre Barreras Técnicas al
Comercio (el Cédigo de Normas). La promocidn del libre
comercio de productos agropecuarios es una de las metas
fundamentales de la actual Ronda Uruguay de conversaciones
comerciales multilaterales. Estados Unidos cree que se
facilitaria enormemente el libre comercio vinculando el Codex,
la OIE y la IPPC con los mecanismos de controversia del GATT.
Esto significa que cuando un pais miembro lleva una
controversia comercial al GATT, el GATT recurriria a los
cédigos del Codex, la OIE y la IPPC para una resolucidn de las
cuestiones de indole sanitaria o de la politica
comercial del pais. El Codex serfa un &rbitro, no sdlo un
organismo de referencia como es ahora.

Creemos que esta medida eliminaria muchos esfuerzos
prolongados y Gltimamente indtiles por encubrir barreras
comerciales no arancelarias con el manto de disposiciones
sanitarias y de salud. También realzaria la eficacia del GATT,
que establecid siete nuevos grupos de arbitraje el afio pasado
para hacer frente a un nimero creciente de controversias
comerciales. Y nos permitiria armonizar las disposiciones de

salud y sanitarias para el afio 2000. -

Estados Unidos espera ver la aceptacidn universal del
principio de armonizacién en un futuro cercano, quizis en el
andlisis a plazo medio de la Ronda Uruguay de conversaciones
multilaterales que se celebrari en Montreal en diciembre. Sin
embargo, independientemente de si se acepta en su totalidad la
propuesta estadounidense al GATT, creo que el impetu para la
armonizacidén es innegable.

La labor de este Comité vital nos ha llevado unos cuantos
pasos mas cerca de la armonizacidén para el afio 2000. Ustedes
han configurado el marco inicial para un control internacional
mas consecuente del uso de medicamentos veterinarios y
residuos, integrando las consideraciones tanto cientificas como
practicas a fin de asegurar un comercio leal y la proteccidn de
la salud pUblica. Esa es la promesa del Codex, y ustedes estdn
demostrando que se puede cumplir la promesa.

Gracias.




ALINORM 89/31A
Apendice III |

PROYECTO DE DEFINICIONES DE "NIVELES MAXIMOS DE RESIDUOS"
Y "BUENAS PRACTICAS EN EL USO DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS"

Para los fines del Codex Alimentarius:

"Por Nivel maximo para residuos (NMR) se entiende la concentracién
maxima de residuos resultante del uso de un medicamento veterinario
(expresada en mg/kg o ug/kg del peso del producto fresco) que la
Comisién del Codex Alimentarius recomienda como legalmente permisible o
reconoce como aceptable dentro de un alimento o en la superficie del
mismo.

Se establece atendiendo a la clase y cantidad de residuos que se
consideran carentes de peligro toxicolégico para la salud humana,
expresados en una ingestidén diaria admisible (IDA) o una IDA que
incorpora otro factor de inocuidad. También se toman en cuenta otros
riesgos importantes para la salud piblica y aspectos relacionados con la
tecnologia de la produccién alimentaria.

Para establecer un NMR, también se presta consideracidén a los residuos
presentes en los alimentos de origen vegetal y/o en el medio ambiente.
Adémds, el NMR puede reducirse para ajustarse a las buenas practicas en
el uso de medicamentos veterinarios, en le medida en que se disponga de
métodos analiticos practicos.”

"Por Buenas practicas en el uso de medicamentos veterinarios (BPMV) se
entiende el uso oficialmente recomendado o autorizado, incluidos los
periodos dé suspensién del tratamiento aprobado por autoridades
nacionales, de los medicamentos veterinarios administrados en
condiciones prdcticas". '




ALINORM 89/31A
Apendice IVA

PARTE 5

‘PROCEDIMIENTO PARA LA ELABORACION DE NIVELES MAXIMOS DEL CODEX
PARA RESIDUOS DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS

TRAMITES 1, 2 Y 3:

La Secretaria distribuye los proyectos de recomendaciones de NMR de
medicamentos veterinarios basadas en las evaluaciones del JECFA y solicita a
los gobiernos y organizaciones internacionales interesadas que formulen
observaciones sobre todos los aspectos, incluidas las posibles repercusiones
que los proyectos de recomendaciones de NMR para medicamentos veterinarios
puedan tener en sus intereses econémicos.

TRAMITE 4:

El Comité del Codex sobre Residuos de Medicamentos Veterinarios, a la
luz de las observaciones recibidas, examina las recomendaciones sobre los
niveles maximos para residuos de medicamentos veterinarios. EL Comité del
Codex, al formular sus recomendaciones sobre los anteproyectos de niveles
méximos del Codex, tiene en cuenta todas las cuestiones apropiadas, incluida
la necesidad de urgencia, las observaciones gubernamentales en el Tramite 3, y
la probabilidad de que pueda disponerse de nuevas pruebas en un futuro
inmediato y, basandose en estas consideraciones, indica a la Comisién los
anteproyectos de niveles maximos que, en su opinién, han de someterse al
Procedimiento completo y aquellos para los que podrian omitirse los Tramites 6
y 7. Se entiende que cualquier nivel miximo en el Tramite 5 respecto del cual
se haya recomendado omitir los Tramites 6 y 7, o cualquier NMR en el Tramite
8, deberad ser examinado por le Comisién de acuerdo con la Guia para el Examen
de las Normas en el Tramite 8 del Procedimiento para la Elaboracién de Normas
del Codex.

TRAMITE 5-8:

Idénticos a los del Procedimiento para la Elaboracién de Normas
Mundiales del Codex que figuran en el Manual de Procedimiento de la Comisién
del Codex Alimentarius, sexta edicidn (paginas 36-38).
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Apendice IVB

PROCEDIMIENTO PARA LA ELABORACION DE NORMAS Y CODIGOS DE PRACTICAS
DEL CODEX, LIMITES MAXIMOS DEL CODEX PARA RESIDUOS DE PLAGUICIDAS,
ESPECIFICACIONES ORIENTATIVAS DEL CODEX PARA LA IDENTIDAD Y PUREZA
'DE LOS ADITIVOS ALIMENTARIOS Y NIVELES MAXIMOS DEL CODEX PARA RESIDUOS .-
DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS

INTRODUCCION

1. El procedimiento para la elaboracién de normas del Codex es el
siguiente. La Comisién, teniendo en cuenta los "Criterios para el
establecimiento de las prioridades de los trabajos y para la creacién de
érganos auxiliares", decide que se elabore una norma y también qué 6rgano

" auxiliar u otro érgano debe encargarse de este trabajo. La decisién de

elaborar normas puede ser tomada también por érganos auxiliares de la Comisiodn
de conformidad con los citados criterios y con sujecién a la ulterior
aprobacién de la Comisién o de su Comité Ejecutivo en la primera oportunidad
posible. La Secretaria toma las disposiciones necesarias para la preparacién
de un "anteproyecto de norma", y lo envia a los gobiernos solicitando sus
observaciones a la luz de las cuales serd examinado después por el organo
auxiliar competente, que podrd presentar el texto a la Comisién en calidad de
"proyecto de norma". Si la Comisién adopta el "proyecto de norma", se envia a
los gobiernos para que formulen nuevas observaciones y, a Ia luz de esas
observaciones y de su ulterior consideracién por el drgano auxiliar
interesado, la Comisién estudia de nuevo el proyecto y puede adoptarlo como
"norma del Codex". La norma del Codex se publica y se envia a los gobiernos
para su aceptacion. La Secretaria de la Comisién publica periédicamente los
detalles de las aceptaciones de los gobiernos.

2. Excepto las disposiciones relativas a la aceptacidén, las disposiciones
que figuran en las Partes 1 y 2 del presente documento se aplican, mutatis
mutandis, a la elaboracién de los cdédigos de prdcticas, y segin determine la
- ppny 2 T 3

Comision a otros textos de cardcter no obligatorio. : -

3. La Comisién o el érgano auxiliar u otro érgano competente, podrd decidir

_que se devuelva el proyecto para su ulterior examen, a uno de los anteriores

tramites pertinentes del Procedimiento. La Comisién podrad asimismo decidir

_que se detenga el proyecto en el Tramite 8. La Comisién podrd autorizar la

omisién de los Tramites 6 y 7, siempre que considere, sin que haya objecidn
alguna, que la finalizacién de una norma es cuestién de urgencia excepcional,
o si se observa que la norma es totalmente incontrovertible, y si ya se ha
comprobado que la norma es aceptable, de un modo general, para los miembros de
la Comisién. La Comisién sobre la base de la mayoria de dos tercios de los
votos emitidos, podrad autorizar que se omitan los Tramites 6 y 7 del
Procedimiento que figuran en la Parte 3 y en la Parte 5 del presente documento
respecto a los limites maximos para los residuos de plaguicidas ya los niveles
miximos para residuos de medicamentos.veterinarios, respectivamente, cuando
dicha omisién sea recomendada por el Comité del Codex sobre Residuos de
Plaguicidas o por el Comité del Codex sobre Residuos de Medicamentos
Veterinarios en los Alimentos.
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4. La Comisién podrd, en cualquier fase de la elaboracién de la norma,
encomendar cualquiera de los tramites pendientes a un Comité del Codex o a

otros é6rganos distintos de aquel al que se habia encomendado previamente la
tarea.

5. Quedard a la discrecién de la Comisién decidir si debe tenerse en
estudio la revisién de las "normas del Codex". E1 procedimiento de revisién
serd, mutatis mutandis, el establecido para la elaboracién de las normas del
Codex, con la excepcién de que la Comisidn podra decidir la omisién de
cualquier tramite o tramites del procedimiento cuando, a su juicio, una
enmienda propuesta por un Comité del Codex sea.de forma o de fondo, pero

consecuente a disposiciones de normas similares adoptadas por la Comisién en
el Tramite 8.

6. Las disposiciones que figuran en la Parte 2 se aplicaran, mutatis
mutandis, a la elaboracién de normas del Codex para los grupos de paises
expresamente designados por la Comisién.

7. Las disposiciones que figuran en la Parte 3 de este documento se
aplicardn a la elaboracién de limites maximos del Codex para residuos de
plaguicidas, con arreglo al parrafo 3 supra.

8. Las disposiciones que figuran en la Parte 4 de este documento se
aplicaran a la elaboracién de especificaciones del Codex para la identidad y
pureza de los aditivos-alimentarios. ‘

9. Las disposiciones que figuran en la Parte 5 de este documento se
aplicardn a la elaboracién de niveles miximos del Codex para residuos de
medicamentos veterinarios, con arreglo de parrafo 3 supra.
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ALINORM 89/31A
Apéndice V

PROYECTOS DE NMR PROPUESTOS EN EL TRAMITE 5 DEL PROCEDIMIENTO

Seccion 5 - Referencia a los informes del JECFA - contiene referencia a los
informes de las reuniones del Comité Mixto FAO/OMS de Expertos en Aditivos
Alimentarios, tal como aparecen publicados en la Serie de Informes Tecnicos’

de la OMS. Las monografias toxicolégicas pertinentes se publican en la Serie
sobre Aditivos Alimentarios de la OMS, y las especificaciones de las

sustancias correspondientes se publican en la Serie de Estudios sobre Alimenta-

cion y Nutricion de la FAO.

Sustancia: cloramfenicol

Ingestion Diaria Admisible (IDA)
establecida por el JECFA

a) Producto
b) NMR .
c¢) Definicion del residuo sobre el

cual se establecio el NMR

Referencias a métodos de analisis
recomendados

Referencias a informes del JECFA

Referencias a publicaciones previas
del Codex

Sustancia: estradiol-17B

Ingestion Diaria Admisible (IDA)
establecida por el JECFA

a) Producto

b) NMR

¢) Definicion del residuo sobre el
cual se establecio el NMR

Referencias a meétodos de analisis
recomendados

Referencias a informes del JECFA

Referencias a publicaciones
previas del Codex

Sin IDA asignada

a) Alimentos de origen animal
b) Sin asignar
c) Cloramfenicol

(Por elaborar)

OMS TRS 430 (1969)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)
OMS FAS 23 (1988)

Ninguna

Innecesaria*

a) Alimentos de origen bovino
b) Innecesario
c) Estradiol 17-B

-

OMS TRS 669 (1981)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)

Ninguna



Sustancia: progesterona

Ingestion Diaria Admisible (IDA)
establecida por el JECFA '

a) Producto

b) MR |

c¢) Definicion del residuo sobre
el cual se establecio el NMR

Referencias a métodos de analisis

recomendados

Referencias a informes del.JECFA

Referencias a publicaciones
previas del Codex

Sustancia: testosterona

Ingestion Diaria Admisible (IDA)
establecida por el JECFA

a) Producto
b) NMR
c) Definicion del residuo sobre

el cual se establecio el NMR

Referenclas a métodos de analisis
recomendados

Referencias a informes del JECFA

Referencias a publicaciones
previas del Codex

Sustancia: zeranol

Ingestion Diaria Admisible‘(IDA)
establecida por el JECFA

a) Producto

b) NMR

c) Definicion del residuo sobre
el cual se establecio el NMR

Innecesaria*

a) Alimentos de origen bovino
b) Innecesario
c) Progesterona

OMS TRS 669 (1981)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)

Ningﬁna.

Innecesaria*

a) Alimentos de origen bovino

" b) Innecesario

c) Testosterona

OMS TRS 669 (1981)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)

Ninguna -

0 - 0,5 pg/kg de peso corporal

a) Higado bovino
b) 10 ug/kg

‘¢) Zeranol

El Comité consideré innecesario el establecimiento de una IDA y un Nivel Admisible
de Residuos para una hormona que se produce endogenamente a niveles variables en
los seres humanos. Es improbable que los residuos resultantes del uso de esta
sustancia como agente estimulador del crecimiento de acuerdo con buenas practicas
zootécnicas represente un riesgo para la salud humana.
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3.2 a) Producto a) Musculo bovino
b) NMR _ b) 2 pglkg
c) Definicion del residuo sobre ¢) zeranol

i el cual se establecio el NMR
|

4, Referencias a métodos de analisis (Por elaborar)
recomendados
* 5. Referencias a informes del JECFA OMS TRS 683 (1982)

OMS TRS 696 (1983)
OMS TRS 763 (1988)
FAO FNP 41 (1988)
OMS FAS 23 (1988)
6. Referencias a publicaciones Ninguna
previas del Codex

Proyectos de NMR propuestos en el Tramite 4 del procedimiento

1. Sﬁstancia: acetato de tenbolona
2. Ingestion Diaria Admisible (IDA) 0 - 0,1 ug/kg de peso corporal ' |
establecida por el JECFA (temporal)
3.1 a) Producto a) Tejido bovino
- b) NMR b) 1,4 pg/kg
c¢) Definicion del residuo sobre .c) beta-trenbolona

el cual se establecioc el NMR

3.2 a) Producto a) Higado y rifion

b) MR ' b) 14 ug/kg
c) Definicion del residuo sobre ¢) alfa-trenbolona

el cual se establecio el NMR

4. Referencias a métodos de analisis .(Por elaborar)
recomendados
5. Referencias a informes del JECFA OMS TRS 683 (1982)
OMS TRS 696- (1983)
) ' OMS TRS 763 (1988)

'FAO FNP 41 (1988)
OMS FAS 23 (1988)

6. Referencias a publicaciones - Ninguna -
previas del Codex
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ALINORM 89/31A
APENDICE VI

CONSIDERACIONES GENERALES DE LOS METODOS ANALITICOS PARA CONTROL REGULADOR

Documento preparado por Richard L. Ellis (Presidente), Michael K. Hoffman, y
David L. Soderberq, Departamento de Agricultura de los Estados Unidos, Servicio de
Seguridad e Inspeccién de Alimentos, Washington, D.C. 20250.

Seria ideal contar con métodos analiticos disponibles para fines reguladores
que fuesen eficaces y practicos para la deteccién, cuantificacién e identificacién, a
los niveles de interés adecuados, de todos los residuos de plaguicidas y medlcamentos
que puedan encontrarse presentes en la carne y en aves de corral. Entonces seria posible
utilizar estos métodos habitualmente para detectar, cuantificar con seguridad, e
identificar sin ambigliedad todos los residuos que puedan encontrarse en la carne, en
aves de corral, y en productos procesados de las mismas, a niveles superiores,
1nfer10res o comparables a los limites de residuos seguros establecidos -en el nivel
maximo de residuo (permitido) (NMR)- para determinar si un producto se encuentra
adulterado.

Debido al gran nimero de posibles residuos que pueden introducirse en la
cadena de alimentos, no se encuentran disponibles métodos con las caracteristicas antes
mencionadas para muchos compuestos de interés. Para perfeccionar la capacidad de
analizar para detectar la presencia de residuos, los programas reguladores deberan
utilizar la metodologia dlsponlble para asegurar un suministro de alimentos sanos y
seguros y, en lo necesario, tomar medidas reguladoras apropiadas contra productos
adulterados, las cuales estaran de acuerdo con la confiabilidad de la informacién
analitica. En consecuenc1a, es necesario definir los tipos de métodos y un conjunto
general de caracteristicas que los programas reguladores puedan utilizar para cumplir
sus misiones.

Las caracteristicas principales de los métodos analiticos son la
especificidad, precisién, exactitud (error sistemitico y recuperacién), y sensibilidad.
Para aseqgurar la confiabilidad analitica, el rendimiento de estas caracteristicas
principales en un método deberd ser determinado por una evaluacién realizada por
numerosos laboratorios. Esas caracteristicas, y otras adicionales, seradn presentadas en
mayor detalle en una seccién subsiguiente de este documento.

TIPOS DE METODOS ANALITICOS

Varios tipos de métodos pueden ser utilizados por las agencias reguladoras y
programas para llevar a cabo analisis, seqin la adecuacién de estos métodos. Las
decisiones acerca del uso de los métodos de analisis dependen de los objetivos que
persiga el programa regulador y de las caracteristicas del rendimiento analitico de los
métodos.

Los métodos que son apropiados para la aplicacién rutinaria de NMR son,
corrientemente aquéllos que han sido sujetos a un estudio extenso y exitoso realizado
POr nNumerosos laboratorios para combinaciones de tejidos y especies definidas. Estos .
métodos brindan resultados ya sea para la cuantificacién o para la identificacién que
son apropiados para informar y/o tomar medidas reguladoras sin necesitar andlisis
adicionales. En algunos casos, estos métodos pueden considerarse como métodos de
referencia, pero con frecuencia los métodos de referencia no son rutinarios.

Muchos de los métodos utilizados en la actualidad en programas de control
regulador cumplen estos requisitos. Los métodos de estudio validados y colaborativos
satisfacen generalmente estos requisitos analiticos. Los métodos validados son aquéllos
sujetos a un estudio interlaboratorios adecuadamente disefiado llevado a cabo en tres o
mas laboratorios. Métodos en colaboracién han sido estudiados con éxito en seis o mas
laboratorios en un estudio disefiado segun las estadisticas. Algunos métodos reguladores
han demostrado su utilidad para la 1mp051c1on de los NMR que tienen un origen histérico.
Estos métodos se consideraron como los mejores diponibles en la época del primer uso
regulador, Yy su uso ha continuado a lo largo de un periodo de tiempo extenso a falta de
métodos validados mas eficaces.
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" Con estudios de laboratorio adicionales adecuadamente disefiados, es posible
ampliar el uso de los métodos en colaboracién o validados a tejidos, especies o
productos adicionales, o a combinaciones de los mismos que no se encontraban incluidos
en el estudio original realizado por numerosos laboratorios. En base a un estudio de
caso por caso, es posible que los resultados de tales extensiones de un método requieran
un analisis y/o examen adicional antes de informar sobre los resultados o tomar medidas
reguladoras.

Los métodos que no han sido validados por un estudio interlaboratorios
tradicional, pero que han demostrado resultados que pueden ser correlacionados y/o0
comparados con informacidn obtenida de un método colaborado o validado, pueden cumplir
con un fin regulador. Los métodos validados y no validados deber&n ser comparados
utilizando una porcién de las mismas muestras (homogéneas) para esta comparacién, y la
informacién deberad ser examinada por un grupo comparable de cientificos reguladores
antes de que un programa de control reqgulador tome medidas.

Existen algunos métodos no rutinarios apropiados para la imposicién de NMR.
Es posible que estos métodos no hayan sido sujetos a un estudio por numerosos
laboratorios porque necesitan una pericia o equipo especializados. La informacién
obtenida a través de estos métodos deberd ser examinada por un grupo uniforme antes de
que se tomen medidas reguladoras, y es posible que sea necesario un andlisis por otro
método para confirmar los resultados del experimento inicial.

En ocasiones un método, ya sea por su disefio o ya sea porque el analito de
interés tiene un NMR a concentracién muy baja, es apropiado para la imposicién solamente
a niveles de residuos superiores al NMR definido. Los métodos para los analitos que no
tienen un NMR establecido, como el cloramfenicol, entrarian en esta categoria. Algunos
métodos en esta categoria incluyen aquéllos antes mencionados que no son lo
suficientemente sensibles como para cuantificar y/o identificar el o los analitos al
nivel, o por debajo, del NMR. Es posible que tales métodos no satisfagan otros factores
de los métodos analiticos antes mencionados.

Hay algunos métodos para los que se necesita un andlisis adicional para
respaldar una accidén reguladora. Esta categoria puede incluir métodos que no
proporcionan informacidn adecuada de la estructura o la concentracién. Los métodos de
andlisis que hayan sido sujetos a pruebas de resistencia, 1/ pero sin éxito a un estudio
por numerosos laboratorios para evaluar el rendimiento del método pueden tener una
utilidad limitada en un programa regulador. Sin embargo, estos métodos pueden ser
utilizados en andlisis no recurrentes u ocasionales, pero cominmente exigen el uso de un
registro riguroso para el andlisis de pruebas. Los resultados de métodos semejantes
deberdn ser considerados solamente como aproximaciones de la concentracidn o
identificacidn de la sustancia examinada sin el respaldo adicional de informacién
analitica. Los resultados de estos métodos pueden ser itiles para compilar informacién
sobre los residuos y para determinar si hay necesidad de desarrollar un método mis
definitivo. Estos métodos no deberén .ser utilizados por si solos para informar sobre
muestras oficiales o para tomar medidas reqguladoras, sin informacién adicional (tal como
identificacidén de la muestra de un lugar de inyeccién, por ejemplo). '

Ciertos métodos pueden ser sélo apropiados para deteérminar la existencia o
ausencia de un problema de residuo. Los métodos en esta categoria se utilizan para
compilar informacién, o para estudios exploratorios para determinar si existe un
problema en particular. Los estudios exploratorios también pueden ser llevados a cabo
utilizando métodos que no hayan sido sujetos a un estudio interlaboratorios. Estos
métodos no rutirnarios pueden ser complejos o exigir instrumentos altamente
especializados, y pueden haber sido desarrollados para ser aplicados en un solo
laboratorio. Los resultados no deberén ser utilizados independientemente para tomar

I/ La resistencia se define en W.J. Youden y E.H. Steiner, Statistical Manual of the
AOAC, Association of Official Analytical Chemists, 1111 N. 19th St., Suite 210,
Arlington, VA 22209, 1975, pp. 33-36. La prueba de resistencia de un método implica
la identificacidn de pasos criticos dentro de ese método, y el andlisis del efecto
de variaciones intencionales y especificas dentro de esos pasos a medida que se pone
en practica el método. .
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medidas reguladoras, pero pueden ser utilizados para determinar la necesidad de pruebas
adicionales y/o el desarrollo de un método apropiado para la imposicidn rutinaria de los
NMR.

Los métodos disefiados para analizar répidamente grandes nimeros de muestras
pueden ser utilizados para determinar la presencia o ausencia de uno o mAs compuestos de
una manera cuantitativa o semicuantitativa, en la concentracién especificada o por
encima de ésta. Resultados al nivel o por encima del NMR aiin cuando tomen en cuenta la
medida de dispersién de la distribucién, exigen un anflisis ulterior que utilice un
método con caracteristicas de rendimiento adecuadas antes de tomar medidas reguladoras.
Si es posible obtener resultados inferiores al NMR o al limite de decisién, pero
superiores a nivel de medida confiable de un método mas definitivo, esta informacién
puede ser utilizada para la determinacidn de modelos de exposicidn. '

CARACTERISTICAS DE RENDIMIENTO DE LOS METODOS

El desarrollo de un método analitico requiere analistas, espacio de
laboratorio, equipo, y ayuda financiera. Para pefeccionar el beneficio de estos
recursos, es importante brindar informacidn preliminar y fundamental para establecer una -
perspectiva para planificar un proyecto de desarrollo de un método analitico y para '
evaluar el rendimiento del método analitico. :

Los programas reguladores deberian utilizar la metcdologia disponible para
asegurar un suministro de alimentos sanos y seqguros. Deberan tomarse las necesarias y
apropiadas medidas reguladoras contra productos adulterados, compatibles con la
confiabilidad de la informacién analitica. Se deberd considerar el uso propuesto y la
necesidad de un método en un programa regulador antes de iniciar las actividades de
desarrollo de métodos. Otras consideraciones incluyen los compuestos y clases de
compuestos de interés (y preferencias), el sistema de medida y sus propiedades, las
propiedades fisicas y quimicas especificas pertinentes que puedan influenciar el
rendimiento del método, la especificidad del sistema de pruebas y cémo se determind,
informacién sobre la estabilidad y pureza de los reactivos, las condiciones de operacién
aceptables para cumplir con los factores de rendimiento del método, pautas para la
preparacién de muestras, factores ambientales del método, elementos de seguridad, y
cualquier otra informacién especifica que tenga influencia en el rendimiento del método.

La especificidad es la capacidad de un método de distinguir entre el analito
que se mide y otras sustancias que puedan haber en la muestra que se analiza. Un método
de control de residuo deberd considerar la identificacifn sin ambigiiedad del compuesto
que se est& midiendo. Una consideracidn clave de la especificidad es que ésta deberd ser
capaz de diferenciar cuantitativamente la sustancia de analisis de compuestos homdlogos,
analogos, o productos metabdlicos bajo las condiciones experimentales utilizadas.

La precision es la proximidad de la coincidencia entre los resultados de
ensayos mutuamente independientes obtenidos en condiciones de uso estipuladas. La
variabilidad analitica entre diferentes laboratorios se define como reproducibilidad, y
la variabilidad de analisis repetidos dentro de un laboratorio se define como
repetibilidad. La precisidon se expresa generalmente como desviacidn estédndar. Otro
término Gtil es la desviacidn esténdar relativa, o coeficiente de variacién. Este se
define como la desviacidn estandar, dividida por el valor absoluto de la media
aritmética. Puede expresarse porcentualmente multiplicandola por ciento.

La variabilidad alcanzada en el laboratorio de desarrollo luego de una
considerable experiencia con un método es generalmente menor que la alcanzada por otros
laboratorios que puedan utilizar el método mds adelante. Por esta razén, la versién
final de un método deberd ser analizada estadisticamente por procedimientos descritos
por Youden y Steiner (ref.: Statistical Manual of the AOAC, Association of Official
Analytical Chemists, 1975). Si un método no puede alcanzar un nivel de rendimiento
adecuado en el laboratorio de desarrollo, no puede esperarse que dé mejores resultados
en otros laboratorios. :

La exactitud se encuentra estrechamente relacionada con el error sistemitico
y la recuperacion. La exactitud se refiere a la proximidad de la coincidencia entre el .
valor exacto y el resultado medio, que se obtendria aplicando el procedimiento
experimental un nimero muy grandes de veces a una serie de muestras homogéneas. Los
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requlsltos de exactitud de diferentes tipos de métodos van a variar dependlendo del uso
que se dé a los resultados. Generalmente la exactitud al nivel, e inferior al nivel, de
interés debera ser igual o mayor que la exactitud por encima del nivel de interés.

El error sistemdtico es la desviacidén del método analitico, o la diferencia
entre el valor medido y el promedio de otros valores medidos.

El porcentaje de recuperacidon de la sustancia de andlisis anad1do a una

matriz de tejido limpio es una medida afin que compara la cantidad hallada por andlisis
con la cantidad afiadida a la muestra. Cuando se interpretan las recuperaciones, es-
necesario reconocer que la sustancia de analisis afladida a una muestra puede no
comportarse de la misma forma que la misma sustancia de andlisis incurrida
bioldégicamente. En concentraciones relativamente elevadas se espera que la recuperac1on
de sustancias de analisis se aprox1me a un cien por ciento. En concentraciones mis bajas
y, en particular con métodos que exigen un numero de pasos que incluyen la extraccidn,
aislamiento, purificacidn y concentracién, la recuperacidén puede ser menor. Sin
considerar el promedio de las recuperaciones observado, lo que se desea es 1a
recuperacidon con una baja variabilidad.

La sensibilidad de un método es una medida de la capacidad de un método para
detectar la presencia de un analito y distinguir entre pequefias diferencias de contenido
de analito. La sensibilidad requiere ademas la capacidad de distinguir entre el analito
y las interferencias del medio. Para instrumentos analiticos, la sensibilidad se
determina por dos factores: respuesta de los instrumentos a un analito e interferencia
del medio o ruido de los instrumentos. La respuesta se mide por la inclinacién de la
curva de calibracién con patrones conocidos al nivel de interés. Una situacidon ideal
seria ofrecida por una curva lineal. El ruido de instrumentos es la variabilidad
corriente de una sefial producida por un instrumento sin que se haya afiadido ningin
analito.

Ademds de estas caracteristicas principales de los métodos existe un nimero
de caracteristicas paralelas apropiadas para métodos analiticos para programas de
control requlador. Los métodos deberdn ser resistentes o sbélidos, de costo eficaz,
relativamente simples, movibles, y ser capaces de tratar una serie de muestras
simultineamente, de tal manera que el tiempo sea utilizado eficazmente. La resistencia
de un método se refiere a la capacidad del mismo de no ser relativamente afectado por
pequefias desviaciones de los valores establecidos en el uso de reactivos, en la cantidad
de reactivos utilizada, y los factores de tiempo para extracciones o reacciones o
temperatura. Sin embargo, esto no es una excusa para la negligencia o técnicas
peligrosas. La eficacia del costo se refiere al uso de reactivos, instrumentos o equipo
relativamente comunes disponibles corrientemente en un laboratorio dedicado a la
investigacién de anallsls ambientales. Un método simple se refiere al uso de
procedimientos mecdnicos u operacionales simples durante todo el método.

La movilidad es la caracteristica del método que le permite ser transferido
de un lugar a otro sin pérdida de las caracteristicas de rendimiento establecidas.

La capacidad de analizar simult&neamente una serie de muestras ayuda a la
eficacia del método porque permlte que una serie o grupo de muestras sea analizado al
mismo tiempo. Esta caracteristica reduce las exigencias de tiempo ana11t1co del analisis
de muestras. Brinda, por ejemplo, la capacidad de completar cuatro o mas andlisis en un
dia de trabajo normal. Esto es especialmente importante cuando es necesario analizar un
gran nimero de muestras en espacios de tiempo reducidos o establecidos.

La importancia de establecer caracteristicas de rendimiento del método no’
puede ser recalcada demasiado. Estas ofrecen la informacidn necesaria que permite a las
agencias de salud publ1ca desarrollar y_ administrar sus programas de responsab111dades
para con la salud piblica. Las caracteristicas del rendimiento para métodos analiticos
también ofrecen una base para buenas decisiones administrativas en la futura
planificacidén, evaluacién y disposicidén de productos. Para la industria del cuidado de
la salud de animales, ésta brinda las pautas para saber exactamente qué rendimiento debe
lograrse cuando se desarrollan procedimientos analiticos. Todos se beneficiaran si se
tienen factores de rendimiento del método analitico adecuadamente definidos.
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INTEGRACION DE METODOS ANALITICOS PARA FINES REGULADORES

Las organizaciones de control regulador y de determinacién de normas tienen
terminologias diferentes para describir métodos analiticos. Los métodos para el andlisis
de residuos de medicamentos veterinarios en alimentos deben finalmente detectar de
manera confiable la presencia de una sustancia de analisis (analito) de interés e
identificar correctamente esa sustancia en o por encima de la concentracién mixima
establecida (permitida) o del limite de residuo (LMR) para tomar medidas de imposicidn
requladoras. Métodos semejantes se clasificarian como métodos confirmatorios. Estos
métodos confirmatorios pueden o no tener un componente cuantitativo o semi-cuantitativo.

Otros tipos de métodos que pueden ser utilizados dentro de programas
reguladores y que pueden fortalecer un programa semejante pueden ser clasificados en dos
categorias adicionales. Los métodos cuantitativos brindan informacién precisa con
referencia a la cantidad de un analito que pueda encontrarse presente,; pero sdlo ofrecen
informacién indirecta sobre la identidad estructural de la sustancia de analisis. Los
métodos de seleccién determinan rapidamente la presencia de uno o mds compuestos en base
a una o mas caracteristicas comunes de una clase de medicamentos veterinarios de manera
cuantitativa o semi-cuantitativa a un nivel especifico, o que un analito estd por debajo
del limite de deteccién del método de seleccidn.

Hasta cierto punto, estas tres categorias de métodos, confirmatorio,
cuantitativo y de seleccidn, comparten una serie de caracteristicas de rendimientos °
comunes descritas anteriormente. La relacién entre las tres categorias es vital en el
desarrollo y operacidn de un programa regulador equilibrado. Los métodos de seleccién _
son Gtiles porque ofrecen una mayor eficiencia, i.e., un mayor nimero de andlisis puede
ser realizado en un periodo de tiempo mis reducido que en el caso de métodos de
determinacidén (cuantitativos) y/o métodos confirmatorios. En muchas circunstancias los
métodos de seleccidn podrian ser efectuados en ambientes diferentes al del laboratorio.
El empleo de métodos de seleccidn que puedan ser utilizados en ambientes distintos del
laboratorio podria ser menos costoso para los programas de control regulador que el
realizar todas las pruebas dentro del marco del laboratorio. El uso de estas pruebas de
seleccién significa que los andlisis de laboratorio se volverian mas eficaces
concentrandose en muestras que dan un resultado positivo con estas pruebas de seleccién
Y que tienen una mayor probabilidad de contener residuos a niveles iguales o superiores
a aquéllos de interés regqulador.

Las pruebas de seleccién pueden también ser utilizadas eficazmente dentro del
ambiente del laboratorio debido a su capacidad de analizar un mayor nimero de muestras
en un periodo de tiempo mAs reducido. El ahorro en el costo no serd tanto como con el
uso de ambientes diferentes del laboratorio porque todavia se incurrird en los costos
asociados al manejo y al envio de las muestras. Los resultados obtenidos a partir de
métodos de seleccién en laboratorio no deberadn ser utilizados independientemente en la
toma de medidas reguladoras. La informacién obtenida de dichos métodos puede ser
utilizada para determinar la necesidad de pruebas adicionales y/0 el desarrollo de un
método apropiado para la imposicién rutinaria de los NMR. .

DESARROLLO DE METODOS Y CONSIDERACIONES DE LA VALIDACION PARA METODOS REGULADORES

Ademds de desarrollar el método analitico mismo y de perfeccionar su
rendimiento, el estudio de validacién por miltiples laboratorios es el factor mas
importante para brindar informacién analitica para definir las caracteristicas de
rendimiento del método.

Cuando se desarrolla un método regulador, de ser posible, la informacién
deberd ser compilada a partir de tres tipos de muestras. El tejido de control de
animales no tratados brinda informacién sobre interferencias ambientales del tejido. El
tejido fortalecido, que contiene cantidades conocidas del analito afadido al tejido de
control brinda informacién sobre la capacidad del método de recuperar el analito del
tejido. El tejido dosificado u obtenido bioldgicamente de animales que han sido tratados
con el medicamento brinda informacién adicional sobre las interacciones biolégicas o de
otra indole que puedan ocurrir al analizar muestras de control regulador.
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Los métodos de determinacién de residuos deberadn ser disefiados lo mas
simplemente posible para minimizar la variedad, tamafio, y tipo de recipientes de vidrio
equipo necesarios, para minimizar la posibilidad de error analitico, y para reducir
os costos. Los reactivos y soluciones tipo deberan encontrarse facilmente disponibles.
Peberd recalcarse que la eleccidén de los instrumentos se basa en sus caracteristicas de

rendimiento en lugar de en el nombre del fabricante.

Algunas veces los métodos de determinacién de residuos se disefian utilizando
soluciones tipo internas para compensar gran parte de la variabilidad de un analisis,
mejorando la precisidén. Sin embargo, una solucién tipo interna utilizada
inapropiadamente puede confundir las variables que son parte importante de la medida Si
se utiliza una solucién tipo interna, ésta deberd afladirse a una muestra lo mas pronto
posible en el procedimiento de extraccidn. Deberd tenerse cuidado al seleccionar
soluciones tipo internas para asegurar que no cambien el porcentaje de recuperacidén no
que interfieran con la medida. Es esencial saber exactamente cuidl es el alcance y
prediccién de los efectos de la solucién tipo interna. Las soluciones tipo internas
pueden mejorar un método en gran medida cuando se las usa debidamente.

El someter los métodos a ambientes de prueba de residuos muy variables puede
imponer requisitos adicionales a los métodos, pero mejora la resistencia del método. Los
ambientes mis cilidos pueden exigir que los reactivos sean térmicamente mas estables,
que los disolventes sean menos volatiles, y que las consideraciones para las muestras de
tejidos sean mas tolerantes. Los ambientes mas frios pueden exigir que los reactivos y
disolventes tengan propledades fisicas tales como un punto de congelacidén mads bajo y
propiedades de solvatacién mejores para asegurar una extraccién eficaz del analito. Las
temperaturas ambientes pueden también tener influencia sobre el tiempo requerido para
llevar a cabo un analisis, asi como sobre fendmenos tales como influencia en las
velocidades de reaccidn para la separacién gravitacional y desarrollo del color. Estas
consideraciones pueden extremar los esfuerzos dirigidos a normalizar métodos para uso en
ambientes muy diferentes debido a la necesidad de adaptar los métodos para compensar por
estos factores. ,

Un método analitico desarrollado y utilizado en un laboratorio solamente
tiene un uso limitado. La fiabilidad de los valores presentados puede ser causa de
preocupacién aunque se hayan utilizado procedimientos de control de calidad bien
establecidos. Como minimo, tres laboratorios que se espera utilicen dichos métodos
deberan poder llevar a cabo el procedlmlento analitico con éxito y obtener un acuerdo
aceptable estadisticamente para las mismas muestras repartldas entre los laboratorios de
analisis. Métodos con una mayor fiabilidad para el andlisis de residuos deberén poder
ser sometidos exitosamente a un estudio en colaboracién que incluya por lo menos seis
diferentes laboratorios (ref.: Use of Statistics to Develop and Evaluate Analytical
Methods por G.T. Wernimont y W. Spendley, para la Asociacidon de Quimicos Analiticos

Oficiales; Compound Evaluation and Analytical Capability National Residue Program Plan
1987, seccion 5, USDA, Food Safety and Inspection Service/Servicio de Seguridad e
Inspeccidn de Allmentos)

Las normas para llevar a cabo ya sea una validacién o ya un estudio en
colaboracién de un método son las mismas. Las muestras para evaluar el rendimiento de un
método deberan ser desconocidas del analista. Las muestras deberan contener el residuo a
un nivel cercano al NMR, lo mismo que las nuestras con el analito, a un nivel superior e
inferios al nivel de interés, y tejidos limpios. Todas las muestras de estudio deberéan
ser analizadas durante un nimero de dias limitado, con repeticién de los analisis, para
mejorar la evaluacidén estadistica del rendimiento del método. Debe sefialarse que estos
son s6lo requisitos minimos. Los analisis duplicados en solamente seis laboratorios con
una o dos especies animales y tejidos darian estimaciones de calidad limitada para la
repetibilidad y la reproducibilidad.

Todas estas normas son esenciales para asegurar la calidad en programas de
control requlador. El control de la calidad y la garantia de la calidad son componentes
esenciales del analisis de residuos. Estos ofrecen la base para asegurar un rendimiento
optimo para todos los métodos, sin considerar sus caracteristicas, cada vez que son
utilizados. El control de la calidad verifica los factores asociados al analisis de una
muestra por un ensayador, mientras que la garantia de la calidad ofrece la atencidn de
un examinador independiente para asegurar que el programa analitico estd rindiendo de
manera aceptable. Estos programas son inestimables para respaldar la toma de decisiones
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para agencias de control regulador y para mejorar la integridad de los resultados
analiticos. No es posible exagerar su valor. Tenemos que ofrecer confianza a los
consumidores, productores y entidades legisladoras para asegurar un suministro de
alimentos sanos y seguros.

INFORME DEL GRUPO DE TRABAJO PARA EL CC/RVDF
CARACTERISTICAS DE LOS METODOS ANALITICOS

Documento preparado por Richard L. Ellis (Presidente) y Michael K. Hoffman, Departamento
de Agricultura de los Estados Unidos, Servicio de Sequridad e Inspeccién de Alimentos,
Washington, D.C. 20250. ’

Para asegurar la fiabilidad y aumentar la credibilidad de los programas
reguladores, se deberd definir y evaluar las caracteristicas de rendimiento de los
métodos analiticos. El documento adjunto, Consideraciones generales de los métodos
analiticos para control requlador, presenta una discusion de los tipos O categorias
generales de metodos requladores, y ofrece un esquema en base al propdsito designado de
un método analitico dentro de un marco regulador. En la discusién que se presenta a
continuacidén, las caracteristicas consideradas comunes a las tres categorias de métodos
denominadas métodos del nivel I, del nivel II y del nivel III serdn presentadas en
primer lugar, seguidas por caracteristicas adicionales que son aplicables a solamente
uno o dos de los tipos de métodos.

CRITERIOS GENERALES PARA LAS CARACTERISTICAS

Nota: Esta seccidén contiene numerosas definiciones. El Grupo Especial de Trabajo sobre
Métodos de Andlisis y Toma de Muestras para el CC/RVDF ha intentado armonizar estas
definiciones con las ofrecidas en el Manual de Procedimiento de la Comisién del Codex
Alimentarius. No obstante, se ha asignado a la Delegacién del Canada para el CC/RDV el
desarrollo de definiciones adecuadas. Cuando se ha considerado oportuno, estas

definiciones han sido incorporadas. ~

Todos los métodos se caracterizan por una serie de caracteristicas
(atributos) que determinan su utilidad: especificidad - lo que se estd midiendo;
precisién - la variabilidad de la medida; y error sistemitico - medido como recuperacién
analitica. Otra caracteristica, la exactitud, generalmente se refiere a la proximidad de
la coincidencia entre el valor exacto y el valor medio obtenido mediante el anilisis de
un gran nimero de muestras del material de ensayo, ejecucién de un método analitico y
los resultados verdaderos. La exactitud también puede ser definida para métodos
semi-cuantitativos y métodos de seleccién como medida para lecturas negativas falsas y
lecturas positivas falsas. El limite de deteccién, sensibilidad del método, utilidad
practica del uso, aplicabilidad del tejido y la especie, limite de deteccidn, y limite
de cuantificacidn son caracteristicas adicionales que tendran una importancia variable
para diferentes tipos de métodos, dependiendo del uso de los resultados analiticos.

Los métodos pueden clasificarse de acuerdo con las caracteristicas de v
rendimiento en lugar del enfoque tradicional de clasificacién por la intencién de uso o
propdsito. Este enfoque alternativo define métodos por el nivel de detalles analiticos
brindados en lo que se refiere a la cantidad y naturaleza del analito o los analitos de
interés. Los métodos del Nivel I son los mas concluyentes. Los métodos del Nivel III -
ofrecen solamente informacidn sobre la presencia de un grupo funcional e informacién
‘semi-cuantitativa sobre la cantidad de material presente.

Los métodos del Nivel I cuantifican la cantidad de un analito especifico o de
una clase de analitos e identifican positivamente el analito en un solo procedimiento
analitico. Estas son pruebas con un miximo nivel de credibilidad y brindan
identificacién inequivoca al nivel de interés. Pueden ser procedimientos Ginicos que
determinan a la vez la concentracién e identidad del analito. También pueden ser
combinaciones de métodos para determinar y confirmar un residuo para una identificacién
concluyente. Un buen ejemplo de lo Gltimo es una técnica de cromatografia combinada con
una espectrometria de masa. Aunque los métodos del Nivel I son generalmente
procedimientos con instrumentos, la observacién de una patologia o de otro cambio
morfoldgico que es patognoménico para la exposicién a una clase de medicamentos
veterinarios podria potencialmente ser un método del Nivel I, dada una suficiente
sensibilidad y precisién. Los métodos del Nivel I pueden limitarse a aquellos analitos
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con propiedades fisicas y quimicas apropiadas que se pueden someter a métodos de
analisis cromatografico y a otros métodos de analisis instrumentales. Por ejemplo,
actualmente existen muy pocos medicamentos antibidticos que tengan procedimientos de
‘espectrometria de masa Gtiles para el andlisis regulador, debido a lo relativamente bajo
de su volatilidad y estabilidad frente a las técnicas quimicas para el andlisis
espectral de masas. Los métodos del nivel I son calificados frecuentemente de métodos
confirmatorios y de referencia.

Los métodos del nivel II son aquéllos que no ofrecen identificacién
inequivoca, pero que se usan para determinar la concentracién de un analito al nivel de
interés y para brindar informacién estructural. Estos métodos pueden utilizar una
estructura, grupo funcional, o propiedades inmunolégicas como la base para su esquema
analitico. Con estos métodos es comin utilizar un primer método del nivel II como prueba

de determinacién y un segundo método del nivel II como el procedimiento de
identificacién positiva. Estos métodos pueden ser utilizados para verificar la presencia
de un compuesto o clase de compuestos. Dos métodos del nivel II pueden brindar
informacién adecuada para un método de caracteristica de nivel I. La mayoria de los
métodos analiticos disponibles actualmente y utilizados por programas reguladores son
métodos de laboratorio de nivel II. Los métodos del nivel II son por lo comin métodos
cuantitativos empleados para los andlisis regulativos de laboratorio mas rutinarios.

Los. métodos del nivel III son aquéllos que producen informacién imperfecta
pero Gitil. Estos procedimientos de prueba generalmente detectan la presencia o :
determinan la ausencia de un compuesto o clase de compuestos a cierto nivel de interés
determinado. Con frecuencia estan basados en técnicas no-instrumentales para la
determinacién analitica. Por estas razones, los métodos del nivel III son calificados
cominmente de métodos de seleccidn o semi-cuantitativos. Los resultados de una muestra
dada no son tan fiables como los métodos de los niveles I y II y necesitan informacién
confirmatoria. Por ejemplo, los métodos del nivel III brindan informacién cuantitativa
razonablemente adecuada, pero una pobre identificacién. O pueden brindar una
identificacién bien establecida o inequivoca con muy poca informacién cuantitativa. Los
métodos del nivel III no son métodos mal descritos o desordenados. Deben tener
caracteristicas de operacién y rendimiento adecuadamente definidas. Muchos de los
procedimientos de pruebas microbioldgicas y de sistemas de pruebas inmunoldgicas en base
a tarjetas se encuentran en esta categoria. Se utilizan debido a su mayor capacidad de
muestras, movilidad, conveniencia y posible propiedad para ambientes fuera del
laboratorio. La limitacién de los métodos del tipo del nivel III es que la accién basada
en resultados positivos individuales exige la verificacién utilizando métodos de los
niveles I 6 II. Los resultados individuales pueden ser verificados por medio de
informacién epidemioldgica. Estos métodos pueden ofrecer ventajas importantes para un
programa de control regulador. Estas ventajas incluyen la rapidez analitica, rendimiento
de las muestras por medio del andlisis de grupo, movilidad a ambientes fuera del
laboratorio, sensibilidad, o la capacidad de detectar clases o compuestos. A pesar de
que un método del nivel III puede no detectar un compuesto especifico a un limite
requlador en cada muestra, su uso puede ser mejor que depender de métodos de los niveles
I y II debido a la capacidad de analizar mas muestras.

La decisién de utilizar métodos del nivel III deberd ser determinada en parte
por las caracteristicas de rendimiento, asi como por la necesidad de analizar grandes
numeros de muestras dentro de un periodo de tiempo determinado. Dos caracteristicas
claves son el porcentaje de lecturas positivas falsas y el porcentaje de lecturas
negativas falsas, comparados con una prueba cuantitativa confirmada en un registro
disefiado estadisticamente. El porcentaje de lecturas negativas falsas debe ser bastante
bajo en los niveles de interés, a la vez que se puede aceptar un poco mis de
flexibilidad para lecturas positivas falsas. Es posible describir una escala de trabajo
para la deteccién de residuos en base a estos dos pardmetros.

La especificidad es la capacidad de un método de distinguir entre el analito
que estd siendo medido y otras sustancias que puedan encontrarse presentes en el
extracto que se estd analizando. Esta caracteristica es predominantemente funcién del
principio de medicién utilizado. El método propuesto puede brindar la especificidad
requerida para la identificacién del compuesto que se estd midiendo y discriminar entre
otras sustancias similares estructuralmente. Ciertas técnicas instrumentales tales como
la espectroscopia infraroja en base a la transformacion de Fourier o la espectrometria
de masa pueden ser lo suficientemente especificas por si solas como para ofrecer una
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identificacién inequivoca. Estos métodos se conocen como métodos confirmatorios. Los
métodos confirmatorios se consideran necesarios antes de tomar medidas adversas si un
método analitico no es lo suficientemente especifico para fines requladores. Los métodos
confirmatorios pueden ser considerados como métodos del nivel I si poseen dos
componentes: una porcidn determinativa para cuantificar Yy quiza identificar .
tentativamente un analito determinado, y un procedimiento confirmatorio que verifique la
identidad de la sustancia de andlisis de interés. Pueden combinarse en un método si el
método confirmatorio utiliza una solucién normal interna.

Otras técnicas, si se utilizan en combinacidn, pueden ser capaces de alcanzar
un grado de especificidad comparable al de las técnicas confirmatorias. Por ejemplo, la
especificidad puede ser verificada por la combinacién de métodos tales como la
cromatografia de capa delgada, cromatografia de elementos especifico/gas-liquido,
formacion de derivados caracteristicos sequida de cromatografia adicional, o
determinacién de los periodos de retencién relativa caracteristica utilizando sistemas
de cromatografia de distinta polaridad. Tales procedimientos deberan poder ser aplicados
al nivel maximo de residuos (NMR) designado del analito.

. Normalmente no se espera que la especificidad de un método de seleccidn sea
tan elevada como la de un método determinativo, ya que los métodos de seleccién con
frecuencia se valen de una caracteristica estructural comin a un grupo o clase de
medicamentos. Un método semejante generalmente puede clasificarse bajo la categoria del
nivel III. No se espera que las técnicas basadas en pruebas biolégicas, pruebas
inmunolégicas, o respuestas cromdgenas sean tan especificas como aquéllas técnicas que
identifican un solo compuesto inequivocamente. La especificidad de un método de
seleccidn puede ser aumentada con el uso de cromatografia o de otras técnicas de
separacién.

Si se continia obteniendo respuestas no-especificas o cierta ambigiiedad en
los resultados (i.e., reactividad mixta con componentes de la matriz diferentes a
aquéllos para los que se disefi6 el anidlisis), se necesitaran estudios para identificar
los compuestos que también responden al sistema de deteccidn para aproximar la
concentracién de la respuesta no-especifica del método analitico. Si el método no es lo
suficientemente especifico, entonces serd necesario un procedimiento confirmatorio o de
identificacién para caracterizar aiin mis el analito de interés.

La precisién es una caracteristica de rendimiento de los métodos importante.
Esta cracteristica serd comin a todos los métodos y como se indica mas adelante, una
precisidn aceptable no es funcién del tipo del método sino de la concentracién del
analito en la muestra original. Existen diferentes tipos de precisién. La precisién
interlaboratorios, o reproducibilidad es la proximidad de la coincidencia entre los
resultados de ensayos obtenidos por el mismo método con idéntico material de ensayo en
diferentes laboratorios. La variacién en los analisis repetidos de un material de ensayo
dentro de un laboratorio, cuando éstos han sido llevados a cabo por un analista, es la
repetibilidad. La variabilidad dentro del laboratorio entre los analistas que estan
llevando a cabo el mismo andlisis se conoce como desviacién dentro del laboratorio, y se
debe principalmente a un error aleatorio. La precisién se expresa como una medida de
dispersién en una distribucién (un valor absoluto determinado experimentalmente). La
medida de dispersidn relativa en una distribucién, o coeficiente de variacidén, es mis
Gtil. Este parametro, expresado como porcentaje de variabilidad, muestra menos variacién
en una escala de concentracidn considerable que la medida de dispersién en una
distribucién. A continuacién se presenta la precisién aceptable, como una funcién de la
concentracién, para métodos analiticos, considerindose la amplia variedad de métodos,
analitos, matrices, y especies que se encuentran presentes en un programa de control
regulador extenso.

Concentracién Coeficiente de variabilidad (cv)
Repetibilidad

< 1 wpg/kg 35%

2 1 ug/kg 30%

2 10 pg/kg 20%

2 100 pg/kg 15%
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La variabilidad alcanzada finalmente en el laboratorio donde se desarrolla un
método luego de una experiencia considerable es géneralmente menor que aquélla alcanzada
por laboratorios que puedan utilizar el método mas adelante. La versién final del método
deberd ser optimizada por procedimientos tales como pruebas de resistencia para
identificar sus puntos de control criticos y asegurar que su rendimientos no sea
éfectado adversamente por pequefios cambios en el procedimiento analitico. Si un método
ho puede alcanzar cierto grado de capacidad de repeticion en el laboratorio auspiciador,
l6gicamente no puede esperarse que ofrezca mejores resultados en otros laboratorios.
Cuando se desarrolla informacidn analitica que sera utilizada para definir la
variabilidad esperada de un método y otras caracteristicas del rendimiento, los métodos
deberan ser practicados por un analista que no se haya encontrado directamente
involucrado en el desarrollo del método. Este procedimiento también verificard la
propiedad de la descripcidn del método y ayudard a identificar pardmetros criticos que
afectan el rendimiento del método.

El coeficiente de variacién dentro del laboratorio deberd ser de < 15 por
ciento cuando la concentracidn designada de la sustancia de analisis es mayor o iqual a
100 pg/kg. Cuando la concentracién designada de la sustancia de andlisis es 10 ug -
100 wg/kg, el coeficiente de variacidn dentro del laboratorio deberad ser de < 20 por
ciento. Cuando la concentracidn es inferior a 10 ug/kg, un coeficiente de variacién de <
30 puede ser aceptable.

Un método semi-cuantitativo y/o de seleccién (nivel III) deberd ser capaz de
identificar muestras que contengan una concentracidén de residuo al nivel de interés. Si
se encuentra que una muestra contiene un residuo que excede el NMR utilizando un método
semi-cuantitativo (seleccidn), y si las medidas reguladoras que deben tomarse exigen una
cuantificacién precisa, todavia sera necesario someter la muestra a un método C
determinativo ademds de un método confirmatorio. Una caracteristica Gtil de los métodos
semi-cuantitativos y/o de seleccién es la precisidén a y apenas por debajo del NMR. La
precisién puede ser un poco menos importante sobre el NMR.

El error sistemitico, o desviacidn del método, es la diferencia entre el
valor determinado (medido) experimentalmente y el resultado medio que se obtendria
aplicando el procedimiento experimental un nGmero muy grande de veces al material de
ensayo. Este valor se expresa generalmente como el porcentaje de recuperacién del
analito de interés. Se obtiene experimentalmente afiadiendo cantidades conocidas del
analito directamente a porciones separadas de la misma muestra de ensayo y comparando la
cantidad recuperada con la cantidad afiadida. El porcentaje de recuperacién de un analito
afiadido directamente a la matriz de muestra es generalmente un valor mis elevado que el
due se obtiene experimentalmente cuando se aisla el mismo analito obtenido
biolégicamente (enddgeno) del mismo tipo de la matriz de muestra. En concentraciones
relativamente altas del analito se espera que las recuperaciones rayen el 100 por
ciento. En concentraciones menos elevadas, o con métodos de fases multiples que
requieren extracciones, transferencias de disolventes, fases de concentracién, y
cromatografia de absorcién, las recuperaciones serdn inferiores. La variabilidad de lads
recuperaciones es generalmerite tan importante como el porcentaje de recuperacién mismo,
y debera ser pequefio. : , '

Si es posible practicar un método analitico con una'precisién aceptable,
entonces se deberd obtener un promedio de recuperacidn del 80 al 110 por ciento cuando
el NMR designado para el analito es 100 ug/kg o mayor.

Recuperaciones aceptables a NMR inferiores son del 60 al 110 por ciento

cuando el NMR del analito es de 10 wg/kg a 100 xg/kg, y del 40 al 110 por ciento cuando_}
el NMR es inferior a 10 ug/kg. Estas escalas de recuperacién son razonables consideradas

dentro del contexto de la gran variedad de residuos, métodos, matrices, y especies que
normalmente se encuentra en un programa de control regulador extenso. La variabilidad en
la recuperacidn deberd ser reducida sin importar cual sea el porcentaje de recuperacién.

Los factores de correccién para una recuperacidén de mis o menos 100 por
ciento pueden ser apropiados si se basan en una parte integral y racional, de un punto
de vista cientifico, del procedimiento analitico, i.e., cuando se utilizan
procedimientos de dilucién de isétopo o soluciones de referencia internas.
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Los requisitos de exactitud de diferentes tipos de métodos van a variar con
el uso que se dara a los resultados. En general, los métodos exigirdn la misma o una
mayor exactitud al o por debajo del NMR que por encima del NMR. Los requisitos de
exactitud cuantitativa de los métodos confirmatorios no necesitan ser tan elevados, ya
que en programas reguladores tradicionales estos métodos s6lo se practican una vez que
se ha determinado una concentracidon de residuo superior al NMR por medio de un método
cuantitativo. A la mayor parte de los métodos confirmatorios se le ha incluido un
aspecto cuantitativo, el cual sirve como una verificacién adicional del método
cuantitativo antes practicado. A continuacidn se presenta la exactitud sugerida para los
métodos, en base a las consideraciones antes formuladas para un programa de control
regulador extenso.

Concentracién Escala aceptable
< 1 wg/kg - 50 a + 20%
2 1 wg/kg £ 10 wg/kg - 30 a + 10%

! > 10 wg/kg -~ 20 a + 10%

Los métodos no-cuantitativos y/o de seleccién pueden ser utilizados en
diferentes situaciones. Por ejemplo, estos tipos de métodos pueden ser utilizados en
situaciones en que no se puede establecer ningiin NMR o en que no existe uno de otro
modo, y se pueden tomar medidas reguladoras adversas si se encuentra cualquier cantidad
de residuo. Los métodos no-cuantitativos también pueden ser utilizados cuando el NMR o
el nivel de interés es un valor cuantitativo determinado menor que el nivel de deteccién
del método de seleccidén. En ambos casos es necesario evaluar métodos para determinar la
concentracién minima en la que un analito puede ser detectado y para determinar la
exactitud del método en términos de lecturas negativas falsas, (i.e., se obtiene un
resultado analitico negativo cuando el analito se encuentra realmente presente a un
nivel superior al nivel de interés), y lecturas positivas falsas, (i.e., se obtiene un
resultado positivo cuando el analito no se encuentra presente al, o por encima del NMR o
nivel de interés.

Si los métodos no-cuantitativos y/o de seleccién involucran el uso de un
juego de equipo fabricado para pruebas, la informacién sobre la exactitud y scbre el
limite minimo de deteccién deberd ser suministrada por el fabricante del juego de equipo
para pruebas. Los usuarios deberan verificar la validez de esta informacién por medio de
su propio estudio y verificar el rendimiento por medio del control de la calidad. La
concentracién detectable minima de un método deberd representar la menor cantidad de un
analito individual que puede ser observada o hallada con seguridad en la muestra de
ensayo. La exactitud del método, expresada en términos de (lecturas) negativas falsas y
(lecturas) positivas falsas, deberd ser determinada por un estudio con validez
estadistica, correcto cientificamente, con los controles apropiados.

En general, los métodos no-cuantitativos deberdn producir menos de un 5% de
lecturas negativas falsas, y menos de un 10% de lecturas positivas falsas cuando el
analisis se efectlia en la muestra de ensayo. Estos valores pueden variar dependiendo del
tipo de medida que se tomard como resultado de los resultados de la prueba. Se deberad
seleccionar valores conservadores apropiados para las necesidades de control regulador.

El limite de deteccidn es la menor concentracién medida de un analito a
partir de la cual es posible deducir la presencia del analito en productos de origen
animal con una certeza aceptable. Esta determinacién deberd considerar las.
interferencias relacionadas con la matriz con una relacién de sefial a ruido de
instrumentos (S/N) mayor de 5:1 o la concentracidn determinada por 3 desviaciones
esténdar por encima del tejido limpio no contaminado, lo que sea menor.

La sensibilidad es una medida de la capacidad de un método de detectar la
presencia de un analito y de discriminar entre pequefias cantidades del contenido de
analito. Esta puede ser determinada por la pendiente de la curva normal en la escala de
concentracidén de interés.
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PARAMETROS COLATERALES PARA METODOS ADECUADOS PARA EL. USO HABITUAL
EN LA IMPOSICION DE LIMITES MAXIMOS DE RESIDUOS

Para ser eficiente, el método no deberd requerir idealmente un periodo de
tiempo de mds de 2 horas de tiempo por muestra. Esto no significa que los resultados
para una serie de muestras analiticas tengan que conocerse en el plazo de 2 horas. Los
métodos pueden requerir varias horas para preparar una serie de extractos o para
completar una incubacidn microbioldgica. Los métodos deberan ser dlsenados para analizar
varias muestras simultdneamente, normalmente en grupos de cuatro o mas durante un
periodo normal de trabajo.

El limite de decisidn estd relacionado con la finalidad a que se destinan los
datos analiticos y no es una caracteristica propia del método de analisis que produjo
los datos. Por esta razdén no se le considera importante para la descripcidn de las
caracteristicas de rendimiento del método.

La aplicabilidad de un método se refiere a las matrices de tejido y especies
animales para las cuales un método determinado ha demostrado un rendimiento aceptable.

El limite de cuantificacidén corresponde a la minima concentracidn de residuo
medida a partir de tejido animal obtenido endogénicamente por encima de la cual es
posible realizar una determinacién del analito con un grado determinado de exactitud y
precisién.

‘ Cuando sea posible, el método deberad exigir sélo instrumentos generalmente
disponibles en un laboratorio dedicado a la investigacién de andlisis ambientales en
tejidos animales.

_ El método debera tener registros escritos que inéluyan amplios componentes.de
control de la calidad y de garantia de la calidad. Estos planes de garantia de la
calidad deberan incluir también las necesidades de capacitacidén de los analistas.

El método debera ser capaz de analizar analitos al LMR establecido o por
debajo de éste. 1/

Cuando proceda, el método debera estar sometido a un estudio
.interlaboratorios en que se utilicen algunas muestras de ensayo con analito obtenido
biolégicamente. Esto generalmente define mejor las caracteristicas de rendimiento del
método.

Los métodos reguladores deberan utilizar reactivos disponibles
comercialmente. Los métodos resultan impracticables y potencialmente poco seguros si los
reactivos nuevos o extrafios no se encuentran facilmente. Los reactivos y/o soluciones
tipo nuevos o raros deberan ser suministrados por el auspiciador de un método analitico
de medicamentos a solicitud.

Analistas razonablemente experimentados que hayan recibido capacitacién y
demostrado exitosamente haber completado dicha capacitacién deberédn poder practicar
métodos regquladores con las caracteristicas de rendimiento descritas para ellos.

Se deberad poder completar los métodos reguladores dentro de periodos de
tiempo razonables (en un lapso de dos dias laborables) y analizarlos en grupos de
muestras coherentes con los objetivos reguladores.

Los métodos reguladores no deberan utilizar grandes cantidades de
disolventes, reactivos, y suministros que vuelven el método impracticable del punto de
vista econdémico, o inseguro. Los métodos de control requladores deberan ser disefiados
para ser practicados sin peligro por analistas capacitados.

1/ Algunos compuestos pueden ser regulados con un LMR de cero. Los métodos utilizados
para detectar y/o identificar los compuestos de LMR cero son apropiados para un uso
requlador si cumplen con los parametros de propiedad antes mencionados y si son
capaces de analizar analitos al nivel, o por debajo de nivel, de la definicién
operacional de cero definida por el 6rgano regulador.
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Muchos otros indicadores de un rendimiento satisfactorio pueden ser Gtiles
para determinar si un método es aceptable o no para fines reguladores. Estos incluyen:
a) curvas de calibracién (norma) y analitica (recuperacidn); b) informacidén referente a
la eficacia de la extraccién en la eliminacién de posibles interferencias especificas;
c) adecuada sensibilidad del método (inclinacién de la curva de calibracidn) y
resolucién (separacién); d) tejidos limpios (blancos) suficientemente bajos y de
reproduccion consistente, y e) estudios de estabilidad realizados sobre la matriz, el
analito dentro de la matriz, y reactivos utilizados en el procedimiento. La respuesta
analitica del tejido limpio no deberad ser mayor del 10% de la respuesta del analito al
LMR, cuando se haya establecido un LMR. Sera necesario identificar los puntos de control
criticos dentro del procedimiento analitico en aquellas fases en que se deba tener un
cuidado extremo para asegurar el rendimiento Sptimo del método y los puntos de parada
dentro del método.

INFORMACION ESPECIFICA NECESARIA -

Quien desarrolla un método necesita ofrecer toda la informacidén y datos de
respaldo necesarios para familiarizar a los futuros usuarios con un nivel del
rendimiento del método satisfactorio. Esta informacidén necesaria debera incluir lo
siguiente:

Para métodos de control regulador, quien desarrolle un método deberad compilar
y ofrecer a las agencias reguladoras informacidn de tres tipos de muestras: a) muestras
de tejido de control de animales que se sabe no han sido tratados con el analito; b)
muestras de tejidos que han sido fortalecidos afiadiendo cantidades conocidas de analito
a tejido de control no contaminado; y ¢) muestras de tejido dosificado u obtenido de
animales tratados con el medicamento veterinario en la concentracién de analito de
interés incorporado bioldgicamente.

Los métodos y juegos de equipo para pruebas suministrados por quien ha
desarrollado el método solamente deberén ser aprobados para su uso por un programa
regulador luego que pueda demostrarse que el método cumplirid las caracteristicas de
rendimiento establecidas o que ofrecera una mejora en comparac1on con los métodos
reguladores utilizados en la actualidad y que facilitard una toma de decisiones y una
coherencia requladoras.

Quien ha desarrollado un método deberd determinar la respuesta de linea de
base o de referencia del método (la respuesta obtenida cuando se sabe que la matriz se
encuentra libre de interferencias quimicas), la variabilidad del método, y la menor
concentracién en la que puede detectarse la cantidad de analito presente con una
razonable segurxdad estadistica. La persona que ha desarrollado el método deberd
demostrar que el método propuesto puede recuperar e identificar satisfactoriamente
cantidades conocidas del analito que han sido afiadidas a la matriz de interés, el tejido
de objeto. Finalmente, el que desarrolla un método deberd demostrar que el método -
propuesto puede recuperar satisfactoriamente el analito de la matriz del tejido de
objeto en el que ha sido fijado o incurrido. Debera demostrarse que la recuperacién se
encuentra libre de sustancias que interfieren o afectan adversamente la fiabilidad del
analisis.

El método deberd tener un rendimiento aceptable tanto en ambientes de "
laboratorio controlados y en pruebas en el campo que representan las condiciones de
operacién anticipada, si este es el uso proyectado del método. Los resultados deberan
ser verificados por medio de proced1m1entos apropiados que aseguran la calidad y que
controlan la calidad, incluyendo el analisis de muestras negativas conocidas. Debera
efectuarse el analisis de suficientes nimeros de pruebas negatlvas y positivas para
determinar proporciones positivas y negativas falsas, con un nimero estadisticamente
adecuado de estas muestras que hayan sido analizadas por un método separado dentro del
laboratorio para verificar los resultados. Esto permitird que la prueba prenostique
resultados positivos falsos y negativos falsos con un alto grado de prec1516n.

La persona que desarrolla un método debera ofrecer una descrlpcxon completa
del método que incluya los principios cientificos en los cuales se basa el método, la
informacién de muestreo, la preparac1on de muestras analiticas, muestras de tejidos
especificos adecuadas, duracién en los estantes y condiciones de almacenaje del analito,
tanto en solucién como en la matriz del tejido de objeto, duracién en los estantes y
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estabilidad de los reactivos, normas, instrumentos, e identificacién de pasos criticos y
puntos de parada. Asimismo, se deberan describir las limitaciones del método asi como
los usos apropiados e inapropiados del método. Se deberin identificar los componentes y
reactivos criticos de la prueba y describir sus especificaciones. El que desarrolla un
método debera brindar evidencia de la coherencia del rendimiento del juego de equipo
fabricado para la prueba de un lote a otro dentro del proceso de fabricacién, asi como
garantizar la disponibilidad a largo plazo de todos los componentes necesarios para
practicar la prueba exitosamente.

Deberan brindarse los criterios de control de calidad necesarios para
verificar y mantener el rendimiento del método y determinar que el juego de equipo para
la prueba estd operando adecuadamente. Deberad especificarse la informacidén para
verificar la interpretacidén adecuada de la informacidén de las pruebas asociada a los
criterios de control de la calidad.

Debera ofrecerse una curva normal preparada a partir del analito de pureza
conocida. Deberd brindarse una curva analitica tipica preparada afortaleciendo tejidos
en blanco no contaminados con el analito.

La informacidén derivada de tejido no contaminado, fortalecido, y dosificado
debera ser ofrecida para mostrar que el método cumple con las caracteristicas de
especificidad, precisién, error sistemdtico, y exactitud. Deber&n fortalecerse las
muestras en 0,5 (cuando sea practico), 1 y 2 veces el NMR o nivel de interés. Se pueden
incluir muestras adicionales que abarquen esta escala.

Deberan brindarse hojas de trabajo, cdlculos, analisis estadisticos,
espectrogramas, cromatogramas, adecuadamente rotulados, y cualquier otra informacidn
sobre tejido de control, fortalecido, y dosificado para permltlr la evaluacidn del
método.

Debera ofrecerse un informe del estudio interlaboratorios. El método deberad
ser comprobado en tres o mas laboratorios. Cada laboratorio deberad analizar muestras
fortalecidas de la manera antes mencionada, y deberd analizar bioldgicamente las
muestras incurridas que contengan el analito en las mismas concentraciones.

Los juegos de equipo para pruebas deberan utilizar procedimientos
simplificados. Los procedimientos analiticos disefiados en juegos de equipo fabricados
para pruebas a ser utilizados por personal del campo deberan ser evaluados exitosamente
por no menos de seis individuos capacitados en un estudio disefiado adecuadamente antes
de ser introducidos al uso general. El ambiente del estudio debera ser similar al que se
espera para el uso habitual de la prueba. El disefio deberd hacer previsidn para la
determinacidén de una descripcidn estadistica de lecturas positivas falsas y negativas
falsas. Deber& presentarse en suficiente detalle como para permitir la determinacién de
una escala analitica (limites) de la prueba. Los participantes deberan incluir no
solamente a aquellos individuos que han sido capac1tados por la persona que desarrolld
el método, sino también personas capacitadas por aquéllos que recibieron capacitacién de
la persona que desarrolld el método para determinar que los procedimientos de
capacitacidon son suficientes como para brindar ensayadores capacitados.

MATERIALES DE REFERENCIA REGLAMENTARIOS PARA NEDICAHENTOS‘VETERINARIOS

En la actualidad no es practico desarrollar materiales de referencia
reglamentarios para la determinacidon de residuos de medicamentos veterinarios en tejidos
animales. Existen dificultades especificas en el desarrollo de materiales de referencia
reglamentarios para uso internacional.

Alqunos medicamentos no son estables en tejidos animales a temperaturas de
congelador ordinarias. La concentracidén de residuos de medicamentos veterinarios
generalmente disminuye con el tiempo a las temperaturas de congelador ordinarias. Estos
tejidos deberan ser almacenados y transportados a temperaturas ultrafrias o
liofilizados, irradiados, o tratados de otra manera para reducir la actividad enzimitica
o la pérdida de analito. Todavia no se han publicado los estudios pertinentes, por lo
cual no se sabe si estos tratamientos afectaran la medida en que los medicamentos de
interés se encuentran fijados a los tejidos, si los residuos de medicamentos permanecen
estables en los tejidos, o si podran alterar quimicamente los residuos indiciales.
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Los materiales de referencia reglamentarios reconocidos son por lo general
muy costosos y, si se consideran sus otras limitaciones, no son eficaces en relacién con
el costo para andlisis reguladores. En la actualidad, practicamente no existen normas de
referencia comerciales para medicamentos veterinarios. Debido a estas y a otras
limitaciones, como variabilidad analitica de un método contra la concentracién del
analito (esto es, baja relacién mg/kg a wg/kg), los materiales de referencia
reglamentarios son generalmente inapropiados.

TOMA DE MUESTRAS PARA EL CONTROL DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS EN ALIMENTOS
Documento preparado por Richard L. Ellis (Presidente), Marlyn Cordle, y Linda J. Madson,
Departamento de Agricultura de los Estados Unidos, Servicio de Seguridad e Inspeccidn de
Alimentos, Washington, D.C. 20250.

I. INTRODUCCION

El Programa Conjunto FAO/OMS sobre Normas Alimentarias describe los
procedimientos recomendados de toma de muestras para la inspeccién de productos
alimenticios en las Instrucciones sobre los Procedimientos de Toma de Muestras del Codex
elaboradas por el Comité del Codex sobre Métodos de Anilisis y Toma de Muestras. La Guia
para las Recomendaciones del Codex Referentes a Residuos de Plaguicidas, Parte 5 -
CAC/PR 5 - 1984, describe los procedimientos de toma de muestras recomendados por la
Comisién del Codex Alimentarius para la inspeccién de lotes de productos alimenticios y
para obtener la "muestra final" que representa al lote para determinar el contenido
promedio de residuo de plaguicidas. Debido a las dificultades para obtener una muestra.
representativa de cargamentos a granel de carne y de productos de aves de corral, es
deseable para tales productos otro sistema de muestreo para residuos de medicamentos
veterinarios y de plaguicidas. El Comité del Codex sobre Residuos de Plaguicidas (CCPR)
ha propuesto métodos alternativos para el muestreo de productos de carne y de aves de
corral para la determinacién de residuos de plaguicidas en el Tramite 3 en la CL 1983/33
—- PR. Con miras a armonizar las recomendaciones y politicas entre comités estrechamente
relacionados encargados de los contaminantes de la carne y de las aves de corral, estas
recomendaciones para el muestreo de residuos de medicamentos veterinarios son coherentes
con las directrices para la toma de muestras expuestas por el CCPR. La toma de muestras
de huevos, leche y pescado para la deteccién de residuos de medicamentos veterinarios
también se incluye en estas recomendaciones Y son coherentes con el CCFR.

Los costos econdmicos y dafios ocasionados cuando se realiza el muestreo de
envios a granel de productos de carne y de aves de corral son consideraciones
importantes cuando el muestreo se realiza de acuerdo con el muestreo para el tipo de
producto. Esta directriz ha sido disefiada para aplicar limites maximos de residuos (LMR)
al muestreo de una variedad de productos de carne y de aves de corral (i.e., envios de
animales vivos para la matanza, canales, costados, o cuartos, congelados o
frescos/refrigerados, o grandes envases de productos a granel congelados,
frescos/refrigerados, o procesados para la venta al por menor). La directriz para el
muestreo de carne y de aves de corral, presentada en el Anexo A y Apéndice A, se basa en
el principio de que, a diferencia del muestreo de otro producto, las muestras primarias
tomadas de un lote deber&n ser analizadas individualmente y se debera aplicar el nivel
maximo de residuo (NMR) del Codex a la concentracién en la muestra primaria. Una muestra
primaria se define como "una cantidad de material tomada de un solo lugar en un lote."

. Se recomienda que el muestreo de lotes de ‘huevos, leche, y productos
pesqueros se realice de acuerdo con las directrices para muestreo de productos a granel
presentadas en el Anexo B y Apéndice B. Debido a la cantidad de estos productos, es mis
apropiado efectuar el muestreo siguiendo las pautas para la muestra final. Muestras
primarias tomadas al azar se combinan y mezclan para constituir una muestra en masa
(bulk sample). Una o mis muestras en masa pueden ser combinadas para brindar la muestra
final, la cual puede ser entonces dividida en submuestras. Deberan tomarse precauciones
para que la submuestra o la muestra final sea representativa de las muestras primarias.

El propésito de esta directriz es satisfacer los criterios desarrollados para
cumplir con las normas recomendadas por el Codex para programas de control utilizados en
paises miembros, pero no substituye ni reemplaza el progama de residuos de ningin pais
en particular. El interés principal del Codex se encuentra en el control de productos
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importados. Pero se desea que las recomendaciones del Codex sean coherentes en principio
y apropiadas para su uso por paises en el examen de productos en programas de control
interno y comercio internacional.

Los principios recomendados en estos documentos son coherentes con la
Directiva del Consejo Europeo (86/469/EEC) referente al examen de animales y carne
fresca para detectar la presencia de residuos.

II. DISCUSION

A. Principio y disefio del muestreo

El muestreo para el control debe ser coherente con los principios utilizados
en la determinacidén del NMR. El muestreo también debe ser practico para el examen del
producto en el comercio.

Los NMR se desarrollan a partir de informacidn experimental obtenida de
pruebas en el campo en la cual los productos alimenticios se tratan o exponen a
sustancias quimicas de acuerdo con buenas practicas agricolas (BPA) o buenas précticas
veterinarias (BPV), y dentro de una dosificacién autorizada legalmente. Para la mayoria
de los productos se toma una muestra en masa, la cual consiste en un nimero de muestras
primarias. Estas se combinan en una muestra final que es analizada como muestra
representativa del lote. Pero en los experimentos con productos de carne y de aves de
corral, el tejido de cada animal se analiza por separado, excepto cuando se requiere la
combinacién de tejido de mAs de un animal para obtener un tamafio de muestra adecuado
para el andlisis (v.gr., para érganos de aves de corral). Los Limites Maximos de
Residuos del Codex para zeranol y acetato de trenbolona fueron desarrollados por el 322
Comité Mixto de Expertos en Aditivos Alimentarios. Reuniones futuras de este Comité
establecerdn NMR para otros medicamentos veterinarios. Para los plaguicidas, esta
informacién ha sido evaluada por la Reunidn Conjunta sobre Residuos de Plaguicidas. Esta
reunién hace recomendaciones para NMR que son coherentes con las BPA nacionales y no se
espera que se excedan en ningun animal cuanto este se comercia para el consumo humano.
El principio de aplicar un NMR a muestras primarias o finales deberd ser aplicable del
mismo modo para el control de residuos de medicamentos veterinarios. : :

B. Compatibilidad con Programas Nacionales de Control de Residuos

El principal interés del Codex esta en los productos de comercio
internacional, (i.e., muestreo por un pais importador para fines de imposicién). Pero se
desea que las recomendaciones del Codex sean también coherentes y apropiadas para su uso
por paises en programas de control interno, ya que algunos paises disponen por ley que
las mismas normas se apliquen para productos nacionales o importados.

Muchos programas eficaces de control de residuos estén basados en el analisis
de muestras primarias tomadas en el momento de la matanza. En algunos programas, cuando
se encuentran residuos en violacién, los métodos utilizados incluyen encontrar la fuente
de produccidén del animal o la imposicién de una cuarentena para impedir cualquier
comercializacién futura de animales hasta que el problema haya sido identificado y
corregido. El aplicar el NMR del Codex a la muestra primaria en productos de carne y de
aves de corral lograra la uniformidad con estos programas. Esto es de especial
importancia para los paises que aceptan productos de carne importados en parte sobre la
base de una evaluacién de la eficacia de los programas de control de residuos y analisis
practicados por el pais exportador. Otros programas eficaces de control para residuos
estan basados en el andlisis de muestras en masa o finales de otros productos, como por
ejemplo leche y huevos. '

C. Consideraciones practicas

Mientras que las recomendaciones del CAC/FR 5-1984 son Utiles para productos
a granel, como huevos y leche, no son practicas para la aplicacién a productos de carne
y de aves de corral en el comercio internacional. El muestreo de dichos productos para
obtener una muestra representativa puede ser dificil y exigir mucho tiempo, y puede
ocasionar costos importantes por la desfiguracidén del producto. Por ejemplo, un lote de
carne congelada pesa tipicamente 18,000 kilogramos o mas, y. estd empacado como un
producto congelado a granel que contiene de 25 a 30 kg en cada envase. Para tomar 15
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muestras primarias de cada lote, como se recomienda en el CAC/PR 5-1984, el oficial de
muestreo tendria que tomar una muestra representativa de 15 envases del producto,
desfigurando aproximadamente 400 kilogramos del producto. La directriz para productos de
carne y de aves de corral que se presenta como Apéndice A a este documento trata de
reducir al minimo estos costos de toma de una muestra representativa. La directriz para
leche, huevos, y productos de pescado presentada como Apéndice B sigue las
recomendaciones para el muestreo de productos a granel. Estos ofrecen una estructura
practica para la aplicacién del NMR a muestras primarias o finales (en masa) tomadas de
una variedad de productos.

D. Aplicacién del principio de la toma de muestras a los productos de carne
y de aves de corral .

El lote se define como "una cantidad identificada de productos despachada al
mismo tiempo, que tienen, o el oficial de muestreo presume que tengan, propiedades ..
comunes o caracteristicas uniformes, tales como origen, la misma variedad, el mismo ’
consignador, el mismo empacador, el mismo tipo de empaque, o la misma marca.” El oficial
de muestreo deberd determinar, a partir de la informacidn disponible, qué cantidad de
producto constituye un lote. En la ausencia de cddigos del productor u otra informacién
pertinente, un envio se trata frecuentemente como un lote, aunque puede consistir en
productos de animales criados bajo diferentes condiciones de exposicién a medicamentos
veterinarios.

Como se recomienda en la directriz para la toma de muestras del Apéndice A
para productos de carne y de aves de corral, un lote cumple con el NMR si ninguna de las
muestras primarias analizadas contiene un residuo superior al NMR. Si alguna de las
muestras primarias, pero no todas, cumple con el NMR, estos resultados indican que-
algunas unidades en el lote han sido expuestas a medicamentos veterinarios bajo
condiciones que no cumplen con la BPV o las BPA. Puede ser posible separar el producto
no adulterado en el lote que cumple con el NMR, pero no deberia requerirse que un pais
importador tenga que asumir esta carga.

1. Disefio de la toma de muestras

La directriz para la toma de muestras incluye enfoques separados del nivel de
muestreo que se utilizard para lotes en los cuales se crea que el producto pueda estar
adulterado (lotes sospechosos) y de aquél que se utilizard para lotes en los cuales no
se crea que el producto se encuentra adulterado (lotes no sospechosos). Por ejemplo, se
puede sospechar que un lote se encuentra adulterado si procede de una fuente con una
historia de incumplimiento de los NMR, cuando la inspeccién de animales vivos importados
para la matanza revela seflales de enfermedad, o cuando el oficial de inspeccién conoce
cualquier otra informacién pertinente.

2. Toma de muestras de lotes no sospechosos

Se recomienda un programa de muestreo al azar basado en estadisticas para los .
lotes no sospechosos, que consiste tipicamente en tomar muestras primarias de muchos
lotes, con un muestreo minimo de uno de los lotes. El muestreo recomendado puede incluir
el muestreo al azar estratificado, muestreo sistemitico, o parcial, muestreo del peor de
los casos. Algunos disefios de muestreo pueden permitir la extrapolacién de la medida en .
que los productos importados, en conjunto, cumplen los NMR del Codex. El Cuadro 1 brinda
informacién pertinente para decidir el nimero de muestras a seleccionar, lo cual
permitird un muestreo que cumpla los NRM del Codex. El Cuadro 1 no se incluye como parte
de la directriz propuesta. :

3. Toma de muestras de lotes sospechosos

La directriz recomienda que por lo menos 6 y generalmente no mas de 30
muestras primarias de un lote sospechoso sean analizadas. Por ejemplo, el nimero de
muestras mias reducido seria apropiado cuando la adulteracién sospechada probablemente
ocurre en todo el lote, o cuando la localizacidén de la adulteracidn sospechada se
identifica sin dificultad.




- 63 -

CUADRO 1. Numero de muestras requerido para detectar por lo menos una violacidn con
probabilidades predefinldas (i.e., 90, 95 y 99 por ciento) en una poblacidén que se sabe
tiene una proporcién de incidencia de violacién conocida.

Incidencia de violacién Nimero minimo de muestras requerido para detectar
(%) en una poblacién una violacién con nivel de confianza de:

90% 95% 99%

35 6 7 11

30 7 9 ’ 13

25 9 11 17

20 11 14 21

15 15 19 29

10 22 29 44

5 45 59 90

1 230 299 459

0,5 460 598 919

0,1 2302 2995 4603

El nimero de muestras primarias es independiente del tamafio de la poblacién,
excepto cuando el nimero de muestras mostrado en el Cuadro 1 es mayor que
aproximadamente el 10% del tamafio de la poblacidn. La siguiente férmula puede ser
utilizada para adaptar los valores del cuadro para el nimero minimo de muestras
primarias (n_ ) y para calcular el nimero minimo de muestras primarias (n) requerido para
un tamafio de lote determinado (N): 1/

n
o

1+ (n )N

Cuanto mayor sea el nimero de muestras tomadas, mayor serd la seguridad de que el
producto en infraccidn serd detectado.

"E. Ap11cac1on del pr1nc1p1o de toma de muestras a huevos leche y productos
de animales acuaticos

Se define una muestra en masa como el total combinado de todas las muestras
primarias obtenidas del mismo lote. Una muestra final se define como la muestra en masa
o una porcidn representativa de la misma que serd usada para fines de control. El
oficial de muestreo deberf determinar, a partir de la informacidén disponible, qué
cantidad de producto constituye un lote y tomar muestras apropiadas para el lisis de
laboratorio.

Como se recomienda en la directriz para la toma de muestras del apéndice B
para huevos, leche, y productos de animales acuaticos, un lote cumple el NMR si la
muestra final, cuando se analiza, no contiene un residuo superior al NMR.

Programa de toma de muestras recomendado

Tamafio del lote Namero de submuestras

12 6 menos
de 13 a 18
de 19 a 30
de 31 a 56
de 57 a 190
mas de 190 1

QwWoooJdowum

1/ Cochran, william G., Sampling Techniques, 2nd ed., 1963, pp. 74-75, John Wiley and
Sons, Inc.
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F. ¢Qué productos como se definen en el CAC/PR 4-1988 deberadn ser incluidos?
1. Clase B - Productos Alimenticios Primarios de Origen Animal

En el Anexo A se incluyen productos de mamiferos (Tipo 06) y productos de
aves de corral (Tipo 07), excepto huevos y productos de la leche. En el Anexo B se
incluyen productos de mamiferos (Tipo 06) leche, productos de aves de corral (Tipo 07)
huevos, y productos de animales acuaticos (Tipo 08) incluyendo peces de agua dulce
(N2 040), peces diadromos (N° 041) , huevas de peces y menudencias comestibles de peces
(N® 043), y crustdceos (N2 045), anfibios y reptiles (Tipo 09), y animales invertebrados
(Tipo 10). Estos productos se producen comercialmente y pueden estar expuestos a
medicamentos veterinarios durante la produccidén. Estos productos son comercializados
como productos frescos/refrigerados o frescos/congelados sin procesamiento adicional y
se encuentran inscritos por su nimero de grupo como productos alimenticios primarios.

2. Clase E - Alimentos Elaborados de Origen Animal

Solamente los Alimentos Elaborados de Origen Animal (Clase E) que son
derivados de los productos Clase B seleccionados fueron considerados para la directriz
propuesta. Se efectud una evaluacién adicional para determinar si un producto retiene su
identidad con una sola fuente animal, el tamafio y valor econémico de las unidades del
producto que serd objeto del muestreo, y la forma de una unidad de la manera en que
generalmente se despacha. Tomando en consideracidn estas caracteristicas del producto,
esta directriz propone procedimientos adecuados para un muestreo basado en
procedimientos de toma de muestras del Codex aceptados.
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ANEXO A

TOMA DE MUESTRAS PARA EL CONTROL DE RESIDUOS DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS
EN PRODUCTOS DE CARNE Y AVES DE CORRAL

1. Objetivo

Brindar instrucciones para el muestreo.de un lote de productos de carne o
aves de corral, para determinar el cumplimiento del limite méximo de residuos para
medicamentos (LMR) veterinarios establecidos por el Codex (a ser desarrollados) para
controlar la adulteracién del suministro de carne.

2. Definiciones
2.1 Lote
Una cantidad identificable de alimento enviada al mismo tiempo, ya sea para
la matanza o para la distribucién, y que el oficial de muestreo ha determinado tiene
caracteristicas comunes, tales como origen, variedad, tipo de empaque, empacador o
consignador, o marcas. Varios lotes pueden formar un envio.
2.2 Envio
Una cantidad de alimento de la manera descrita en el documento de embarque de
un contratista en particular. Los lotes en un envio pueden tener diferentes origenes o
pueden ser despachados en momentos diferentes.
2.3 Muestra primaria
Una cantidad de alimento tomada de un solo an1ma1 o de un lugar en el lote.
Si esta cantidad es inadecuada para el analisis del residuo, entonces se podran combinar
muestras de maAs de un animal o lugar para formar la muestra primaria (como en el caso de
o6rganos de aves de corral).
2.4 Muestra de laboratorio
La muestra destinada al andlisis de laboratorio. Se puede usar toda una
muestra primaria para el analisis, o se puede subd1v1d1r la muestra en porciones
representativas, si la legislacidn nacional asi lo exige.
3. Productos a los cuales se aplica la directriz
3.1 Clase B seleccionada: Productos Alimenticios Primarios de Origen Animal
Tipo 06 Productos obtenidos de mami feros
N2 030 Carne (de mamiferos)
Ne 031 Grasa (de mamiferos)
N2 032 Despojos comestibles (de mamlferos)
Tipo 07 Productos Obtenidos de Aves de Corral
N2 036 Carnes de Aves de Corral
N2 037 Grasas de Aves de Corral
N2 038 Aves de Corral, Despojos Comestibles de

3.2 Clase E seleccionada: Productos Elaborados de Origen animal fabricados
solamente con alimentos Primarios N2 030, 032, 036 y 038

Tipo 16 - Productos secundarios

Tipo 18 - Productos manufacturados (un solo 1ngred1ente) de un minimo de un
envase de un kilogramo o unldad de tamafio .

Tipo 19 - Productos manufacturados (ingredientes miltiples) de un minimo de
un envase de un kilogramo o unidad de tamafio



4, Principio adoptado

Para fines de control, el nivel maximo de residuos (NMR) se aplica a la
concentracién de residuo encontrada en cada muestra primaria tomada de un lote. El
cumplimiento del lote con el NMR establecido por el Codex se logra cuando ninguna de las
muestras primarias contiene un nivel de residuos mayor que el NMR.

5. Empleo de oficiales de toma de muestras autorizados

Las muestras deberan ser tomadas por oficiales autorizados para este
propdsito.

6. Procedimientos de toma de muestras
6.1 Producto que sera sometidd al muestreo.

Cada lote que serd examinado deberd ser sometido al muestreo por separado.
6.2 Precauciones que deberan tomarse

Durante la toma y elaboracién, se debera evitar la contaminacién u otros
cambios en las muestras que pudiesen alterar el residuo o afectar la determinacién
analitica. :

6.3 Toma de muestra primaria

En el Apéndice A se brindan instrucciones detalladas para la toma de una
muestra primaria de varios productos. Las cantidades que deberan ser tomadas dependeran
de las exigencias del método analitico utilizado. En el Apéndice A se incluyen las
cantidades minimas requeridas. A continuacién se presentan instrucciones generales:

a. Cada muestra primaria debera ser tomada de un solo animal o unidad en un
lote, y, cuando sea posible, ser seleccionada al azar.

b. Cuando se requieran miltiples animales para un tamafio de muestra adecuado
de la muestra primaria (i.e., Organos de aves de corral), las muestras se deberan tomar
consecutivamente luego de una seleccidn al azar del punto de partida.

c. El producto enlatado o empacado no deberid ser abierto para el muestreo a
menos que el tamafio de la unidad sea por lo menos el doble de la cantidad requerida para
la muestra primaria de laboratorio, y deberd contener una porcidén representativa de los
jugos que rodean el producto. Una muestra semejante deberd entonces ser congelada de la
manera descrita en el parrafo 6.5.

d. El producto congelado no deberd ser descongelado antes del muestreo.

e. Las unidades de producto de gran tamafio y que contengan hueso (i.e.,
ortes escogidos) deberdn ser sometidas al muestreo tomando solamente el producto
comestible como muestra primaria.

6.4 Nimero de muestras primarias que deberdn tomarse de un lote

El nimero de muestras primarias tomadas variard dependiendo de la situacidn
del lote. Si se sospecha la adulteracidn debido a que el lote procede de una fuente con
una historia de violaciones de los NMR, debido a la evidencia de contaminacién durante
el transporte, o a sefiales de toxicosis observadas durante la inspeccién ante- o
post-mortem, o porque el oficial de muestreo conoce otra informacién pertinente, el lote
se designa como lote sospechoso. Si no existe razén alguna para sospechar la
adulteracidn, el lote se designa como lote no sospechoso.
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6.4.1 Toma de muestras de lotes sospechosos.

Se debera tomar de un minimo de seis a un maximo de treinta muestras
primarias de un lote sospechoso. Cuando se espera que la adulteracidn sospechada se
encuentra en todo el lote o se puede identificar ficilmente dentro del lote, el nimero
menor de muestras es suficiente.

6.4.2 Toma de muestras de lotes no sospechosos
"
Se recomienda un programa de muestreo al azar basado en estadisticas para los
lotes no sospechosos. Se puede utilizar cualquiera de los siguientes métodos de toma de
muestras. '

a. Muestreo al azar estratificado

En un sistema complejo en que los productos tienen que ser sometidos al
muestreo en muchos lugares a lo largo de periodos de tiempo extensos, es muy dificil
aplicar criterios simples de muestreo al azar en el disefio de un programa de muestreo.
Un disefio de muestreo alternativo es el muestreo al azar estratificado, el cual separa
los elementos de la poblacién en grupos no superpuestos llamados estratos. Luego se
seleccionan las muestras dentro de cada estrato por medio de un simple disefio al azar.
La homogeneidad dentro de cada estrato es mejor que en la poblacién en conjunto. Los
paises o regiones geogrificas son estratos naturales debido a la uniformidad en las
prlcticas agricolas. Los estratos de tiempo (v.gr., mes, trimestre) se utilizan
cominmente por conveniencia, eficiencia, y deteccién de variabilidad de temporada.
Deberan utilizarse cuadros de numeros al azar u otras técnicas objetivas para asegurar
que todos los elementos de una poblacidn tengan una oportunidad igual e independiente de
ser incluidos en la muestra.

b. Muestreo sistemitico

El muestreo sistemdtico es un método de seleccién de una muestra de cada
cantidad "K" de producto que deberd ser sometida al muestreo, y luego sometiendo al
muestreo cada unidad "K" sigquiente. El muestreo sistemitico es mas rdpido, mas facil, y
menos costoso que el muestreo al azar, cuando se cuenta con informacibén veraz sobre los
volimenes de productos que seran usados para determinar el intervalo de muestreo que
brindara el numero de muestras deseado en un periodo de tiempo. Si el sistema de
muestreo es demasiado predecible puede que se haga mal uso de €l. Se recomienda incluir
cierto elemento casual alrededor del punto de muestreo dentro de un intervalo de
muestreo.

c. Muestreo parcial o del peor caso estimado

En el muestreo parcial o del peor caso estimado el investigador utiliza su
propio juicio y experiencia referente a la poblacién, lote, o estructura del muestreo
para decidir qué muestras seleccionar. Como técnica no casual, no deberd hacerse ninguna
inferencia con respecto a la poblacidn sometida al muestreo, en base a informacidn
compilada. Pero se puede identificar el grupo de poblacién que se prevé sea el de mayor
riesgo.

Ya que algunos paises exportadores llevan a cabo un extenso programa de
analisis de residuos y brindan los resultados a los paises importadores, un pais
importador puede exonerar los productos de ese pais de cualquier analisis adicional o
rebajar el nivel de analisis respecto del que se aplica normalmente a productos no
sospechosos de paises que no ofrecen resultados de andlisis de residuos que muestran el
cumplimiento del NMR.

6.5 Empacado y transmisién de muestras primarias
a. Cada muestra primaria deberd ser colocada en un recipiente limpio'e

inerte del punto de vista quimico para proteger la muestra de la contaminacidn y de ser
dafiada durante el envio.

b. El envase deberd ser sellado de tal manera que una abertura no autorizada
sea detectable.
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c. El envase deberd ser enviado al laboratorio lo mas pronto posible, luego
de haberse tomado precauciones contra el derrame y deterioro.

d. Para el envio, todas las muestras de facil deterioro deber&n ser
congeladas a menos 20°C, inmediatamente después de haber sido tomadas, y empacadas en un
envase apropiado que retarde el deshielo. De ser posible, el envase de envio deberd ser
colocado en un congelador por 24 horas antes del empaque y envio de la muestra
congelada.

7. Registros

Cada muestra primaria debera ser identificada correctamente por medio de un
registro con el tipo de muestra, origen de la muestra (v.gr., pais, estado, o pueblo),
lugar en que la muestra fue tomada, fecha del muestreo, e 1nformacion adicional Gtil

para el analista o para los oficiales reguladores para una accién complementaria de ser
necesaria.

8. Desviacién de los procedimientos de toma de muestras recomendados

Si existe una desviacién del procedlmlento de muestreo recomendado, los

registros que acompafien a la muestra deberan detallar por completo los procedimientos en
realidad practicados.
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ANEXO B

TOMA DE MUESTRAS PARA EL OONTROL DE RESIDUOS DE MEDICAMENTIOS VETERINARIOS
EN PRODUCTOS DE PESCADO, LECHE Y HUEVOS

1. Objectivo

Brindar instrucciones para el muestreo de un lote de huevos, leche o productos
de animales acudticos, para determinar el cumplimiento del nivel miximo de residuo (NMR)
para medicamentos veterinarios establecido por el Codex para controlar la adulteracidn en
el suministro de carne. :

2. Definiciones
2.1 Lote

Una cantidad identificable de alimento enviada al mismo tiempo, ya sea para la
matanza o para la distribucidn, y que el oficial de muestreo ha determinado tiene carac-
teristicas comunes, tales como origen, variedad, tipo de empaque, empacador o
consignador, o marcas. Varios lotes pueden formar un envio.
2.2 Envio

Una cantidad de alimento de la manera descrita en el documento de embarque de
un contratista en particular. Los lotes en un envio pueden tener diferentes origenes o
pueden ser despachados en momentos diferentes.

2.3 Muestra primaria

Una cantidad de alimento tomada de un solo animal o de un lugar en el lote, a
menos que esta cantidad sea inadecuada para el andlisis del residuo. Cuando la cantidad
es inadecuada, se puede combinar muestras de mis de un lugar en el envase para formar la
muestra primaria.

2.4 Muestra en masa

El total combinado de todas las muestras primarias tomadas del mismo lote.
2.5 Muestra final

La muestra en masa o parte representativa de la muestra en masa que sera
utilizada para fines de control.

2.6 Muestra de laboratorio

La muestra destinada al anadlisis de laboratorio. Se puede usar toda una muestra
primaria para el andlisis, o se puede subdividir la muestra en porciones representativas,.
si la legislacidn nacional asi lo exige. '

3. Productos a los cuales se aplica la directriz

3.1 Clase B seleccionada: Productos Alimenticios Primarios de Origen Animal

Tipo 06 - Productos Obtenidos de Mamiferos
N° 033 Leches

Tipo 07 - Productos Obtenidos de Aves de Corral
N° 039 Huevos

Tipo 08 - Productos de Animales Acuaticos
N° 040 Peces de Agua Dulce
N° 041 Peces Diadromos
N° 043 Huevos de Pescado y Despojos Comestibles de Pescado
N° ‘045 Crustaceos
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Tipo 09 - Anfibios y Reptiles
' N° 048 Ranas, Lagartijas, Culebras y Tortugas

Tipo 10 - Animales Investebrados
N° 049 Moluscos y Otros Animales Invertebrados

3.2 Clase E seleccionada: Productos Elaborados de Origen Animal, fabricados
solamente con Alimentos Primarios Nameros 033, 039, 040, 041, 043, 045, 048 y 049.

Tipo 16 - Productos secundarios
Tipo 17 - Productos de Origen Animal Acuitico Derivados y Comestibles

Tipo 18 - Productos manufacturados (un solo ingrediente) de un minimo de un
envase de un kilogramo o unidad de tamafio

Tipo 19 - Productos manufacturados (ingredientes miltiples) de un minimo de un
envase de un kilogramo o unidad de tamafio.

4. Principio adoptado

Para fines de control, el nivel miximo de residuo (NMR) se aplica a la
concentracién de residuo encontrada en cada muestra en masa o final tomada de un lote.
El cumplimiento del lote con el NMR establecido por el Codex se logra cuando ninguna de
las muestras finales contiene un nivel de residuos mayor que el NMR.

5. Empleo de oficiales de toma de muestras

Las muestras deberadn ser tomadas por oficiales autorizados para este propésito.

6. Procedimientos de toma de muestras

6.1 Producto que serd sometido al muestreo

Cada lote que sera examinado deberd ser sometido al muestreo por separado.

6.2 Precauciones que deberan tomarse

Durante la toma y elaboracién, se deberd evitar la contaminacién u otros cambios
en las muestras que pudiesen alterar el residuo, afectar la determinar analitica, o hacer
que la muestra de laboratorio no sea representativa de la muestra en masa o final.

6.3 Toma de una Muestra Primaria

Las cantidades que deberan ser tomadas dependerdn de las exigencias del método
analitico utilizado. En el Apéndice B se incluyen las cantidades minimas requeridas. A
continuacién se presentan instrucciones generales:

a. Cada muestra primaria deberad ser tomada de una sola unidad en un lote, Y,
cuando sea posible, ser seleccionada al azar.

b. El producto enlatado o empacado no deberd ser abierto para el muestreo a
menos que el tamafio de la unidad sea por lo menos el doble de la cantidad
requerida para la muestra primaria de laboratorio, y debera contener una
porcidn representativa de los jugos que rodean el producto. Una muestra
semejante deberd entonces ser congelada de la manera descrita en el
parrafo 6.5. '

c. El producto congelado no deberd ser descongelado antes del muestreo.
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6.4 Namero de Muestras Primarias que Deberan Tomarse de un Lote

El némero de muestras primarias tomadas variard dependiendo de la situacién del
lote. Si se sospecha la adulteracién debido a que el lote procede de una fuente con una
historia de violaciones de los NMR, debido a la evidencia de contaminacién durante el
transporte, o porque el oficial de muestreo conoce otra informacién pertinente, el lote
se designa como lote sospechoso. Si no existe razdén alguna para sospechar la
adulteracién, el lote se designa como lote no sospechoso.

6.4.1 Toma de Muestras de Lotes Sospechosos

Se debera tomar de un minimo de seis a un maximo de trenta muestras primarias de
un lote sospechoso. Cuando se espera que la adulteracidn sospechada se encuentra en todo
el lote o se puede identificar facilmente dentro del lote, el nimero menor de muestras es
suficiente.

6.4.2 Toma de Mueétras de Lotes no Sospechosos

Se recomienda un programa de muestreo al azar basado en estadisticas para los
lotes no sospechosos. Se puede utilizar cualquiera de los siguientes métodos de toma de
muestras.

a. Muestreo al azar estratificado

En un sistema complejo en que los productos tienen que ser sometidos al muestreo
en muchos lugares a lo largo de periodos de tiempo extensos, es muy dificil aplicar
criterios simples de muestreo al azar en el disefio de un programa de muestreo. Uno
disefio de muestreo alternativo 0til es el muestreo al azar estratificado, el cual separa
los elementos de la poblacién en grupos no superpuestos llamados estratos. Luego se
seleccionan las muestras dentro de cada estrato por medio de un simple disefio al azar.
La homogeneidad dentro de cada estrato es mejor que en la poblacidén en conjunto. Los
paises o regiones geogrdficas son estratos naturales debido a la uniformidad en las
practicas agricolas. Los estratos de tiempo (v.gr., mes, trimestre) se utilizan
cominmente por conveniencia, eficiencia, y deteccién de variabilidad de temporada.
Deberan utilizarse cuadros de nimeros al azar u otras técnicas objetivas para asegurar
que todos los elementos de una poblacién tengan una oportunidad igual e independiente de
ser incluidos en la muestra.

b. Muestreo sistematico

El muestreo sistemdtico es un método de seleccidn de una muestra de cada
cantidad "K" de producto que deberd ser sometida al muestreo, y luego sometiendo al
muestreo cada unidad "K" siguiente. El muestreo sistemitico es mds répido, mds facil, y
menos costoso que el muestreo al azar, cuando se cuenta con informacién veraz sobre los
volimenes de productos que seran usados para determinar el intervalo de muestreo que
brindard el nimero de muestras deseado en un periodo de tiempo. Si el sistema de .
muestreo es demasiado predecible, puede que se haga mal uso de él. Se recomienda incluir
cierto elemento casual alrededor del punto de muestreo dentro de un intervalo de
muestreo.

c. Muestreo parcial o del peor caso estimado

En el muestreo parcial o del peor caso estimado el investigador utiliza su
propio juicio y experiencia referente a la poblacién, lote, o estructura del muestreo
para decidir qué muestras seleccionar. Como técnica no casual, no debera hacerse ninguna
inferencia con respecto a la poblacién sometida al muestreo, en base a informacién
compilada. Pero se puede identificar el grupo de poblacidn que se prevé sea el de mayor
riesgo.
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Ya que algunos paises exportadores llevan a cabo un extenso programa de analisis
de residuos y brindan los resultados a los paises importadores, un pais importador puede
exonerar los productos de ese pais de cualquier andlisis adicional o rebajar el nivel de
analisis respecto del que se aplica normalmente a productos no sospechosos de paises que
no ofrecen resultados de andlisis de residuos que muestran el cumplimiento del NMR.

|
|
6.5 PreparaciSn de la Muestra en Masa ‘

La muestra en masa se prepara combinandoby mezclando las muestras primarias. '

6.6 Preparacién de la Muestra Final

De ser posible, la muestra en masa deberd constituir la muestra final. Si la *
muestra en masa es demasiado grande, la muestra final puede ser preparada a partir de
ésta por medio de un método de reduccién adecuado.

6.7 Preparacién de la Muestra de Laboratorio

La muestra final debera ser enviada al laboratorio para su anilisis. Si la
muestra final es demasiado grande para ser enviada al laboratorio, deberd prepararse una
submuestra representativa. Es posible que algunas legislaciones nacionales exijan que la
muestra final sea subdividida en dos o mds porciones para un andlisis separado. Cada
porcién deberd ser representativa de la muestra final. Deberdn observarse las
precauciones mencionadas en el parrafo 6.2.

6.8 Empacado y Transmisién de Muestras Finales

a. Cada muestra o submuestra finales deberd ser colocada en un recipiente
limpio e inerte del punto de vista quimico para proteger la muestra de la contaminacién y
de ser daflada durante el envio.

b. El envase deberd ser sellado de tal manera que una abertura no autorizada
sea detectable.

c. El envase deberd ser enviado al laboratorio lo mis pronto posible, luego de
haberse tomado precauciones contra el derrame y deterioro.

d. Para el envio, todas las muestras de facil deterioro deberan ser congeladas
a menos 20°C, inmediatamente después de haber sido tomadas, y empacadas en un envase
apropiado que retarde el deshielo. De ser posible, el envase de envio deberd ser
colocado en un congelador por 24 horas antes del empaque y envio de la muestra congelada.

7. Registros

Cada muestra deberd ser identificada correctamente por medio de un registro con
el tipo de muestra, origen de la muestra (v.gr., pais, estado o pueblo), lugar €n que la
muestra fue tomada, fecha del muestreo, e informacién adicional Gtil para el analista o
para los oficiales reguladores para una accién complementaria de ser necesaria.

8. Desviacidén de los procedimientos de toma de muestras recomendados -

Si existe una deviacién del procedimiento de muestreo recomendado, los registros
que acompafien a la muestra deberdn detallar por completo los procedimientos realmente
practicados.
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APENDICE A

PRODUCTOS DE CARNE Y AVES DE CORRAL

PRODUCTO INSTRUCCIONES PARA TOMAR UNA CANTIDAD MINIMA
MUESTRA PRIMARIA REQUERIDA
I. Grupo 030 -
(Carnes de mamiferos)
A. Canal completa o Tomar misculo del diafragma, 0,5 kg

costada, peso de la unidad
normalmente 10 kg o0 mas

B. Canales pequefias (v.gr.,
conejo)

C. Piezas frescas/refri-
geradas
1. Peso minimo de la
unidad de 0,5 kg, exclu-
yendo hueso, (v.gr.,
cuartos, lomos, asados)

2. Unidad que pesa menos
de 0,5 kg (v.gr.,
chuletas, filetes)

D. Piezas congeladas a
granel

E. Piezas congeladas/
refrigeradas para la venta
al por menor, o unidades
envueltas individualmente
para la venta al por mayor

Ia. Grupo 030
(Carnes de mamiferos en que

el NMR se encuentra en la
grasa de la canal)

A. Animales sometidos
al muestreo al momento
de la mantanza

B. Otras piezas de carne

suplementar con misculo cervical de
un animal, si es necesario

Tomar un cuarto posterior o una 0,5 kg luego de
canal entera de uno o mas retirar la piel
animales el hueso

Tomar misculo de una unidad 0,5 kg

Tomar el nimero de unidades del 0,5 kg luego de
envase seleccionado para cumplir retirar el hueso

los requisitos de tamafio de muestra
de laboratorio

Tomar una muestra representativa 0,5 kg
del envase seleccionado, o tomar
misculo de una pieza grande

Para secciones de gran tamafio, 0,5 kg luego de
tomar misculo o tomar muestra de retirar el hueso
un nGmero de unidades para

satisfacer los requisitos de

tamafio de muestra de laboratorio

Ver instrucciones bajo II. Grupo 031

Tomar 0,5 kg de grasa visible, o Suficiente para
producto suficiente para rendir rendir 50-100 g
50-100 g de grasa para el analisis. de grasa
(Normalmente se requiere 1,5-2,0 kg

del producto para secciones que no

tienen grasa que pueda ser cortada)
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PRODUCTO INSTRUCCIONES PARA TOMAR UNA CANTIDAD MINIMA
MUESTRA PRIMARIA REQUERIDA
II. Grupo 031
(Grasa de mamiferos)
A. Animales grandes some- Tomar grasa del rifion, abdomen, 0,5 kg
tidos al muestreo al o subcutanea de un animal
momento de la matanza, que
pesan generalmente por lo
menos 10 kg
B. Animales pequefios some- Tomar grasa abdominal y subcutanea 0,5 kg
tidos al muestreo al de uno o mas animales
momento de la matanza 1/
C. Tejido adiposo en Tomar porciones de igual tamafio 0,5 kg
cantidad (a granel) de 3 lugares en el envase
ITI. Grupo 032
(Despojos comestibles de
mamiferos)
A. Higado Tomar el higado o higados, enteros, 0,4 - 0,5 kg
o una porcion suficiente para cumplir
los requisitos de tamafio de la muestra
de laboratorio
B. Rifién Tomar uno o ambos rifiones, o rifiones 0,25 - 0,5 kg
de mas de un animal, suficiente para
cumplir el requisito de tamafio de la
muestra de laboratorio. No tomar de
mas de un animal si el tamafio cumple
el limite menor de tamafio de muestra
C. Corazén Tomar el corazdn entero o una porcién 0,4 - 0,5 kg
del ventriculo suficiente para cumplir
el requisito de tamafio de la muestra
de laboratorio
D. Otro producto Tomar una porcidn derivada de un 0,5 kg
de despojos comestibles animal a menos que se requiera el
fresco/refrigerado o producto de mas de un animal para
congelado cumplir el requisito de tamafio de
la muestra de laboratorio. Es posible
tomar una muestra representativa del
producto a granel congelado
V.

Grupo 036
(Carnes de aves de corral)

A. Ejemplar entero de
aves grandes, que pesa
tipicamente 2-3 kg o mas

(v.gr., pavo, pollo crecido,

ganso, pato)

Tomar muslo, pierna, y otra carne
oscura de un ave

0,5 kg luego de
retirar la piel
y el hueso

1/ Cuando la grasa adherida es insuficiente para brindar una muestra adecuada, se
analiza el producto entero, sin hueso, y el NMR se aplicarad al producto entero.
(ALINORM 87,24, Apéndice IV, parrafo 6). :
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INSTRUCCIONES PARA TOMAR UNA
MUESTRA PRIMARIA

Va.

B. Ejemplar entero de ave
que pesa tipicamente
entre 0,5-2,0 kg (v.gr.,
pollo tierno, patito,,
gallina de Guinea)

C. Ejemplares enteros de
aves muy pequefias que pesan
tipicamente menos de 0,5 kg
(v.gr., codorniz, paloma)

D. Piezas frescas/refrige-
radas o congeladas

1. Empaquetadas
para la venta al
por mayor
a. piezas grandes

b. piezas pequeflas

2. Empaquetadas
para la venta al
por menor

Grupo 036
(Carnes de aves de corral

en que el NMR se expresa en
la grasa del ejemplar)

A. Aves sometidas al
muestreo al momento de
la matanza

B. Otra carne de ave de
corral

vI. Gru 037
(Grasas de Aves de corral)

A. Aves sometidas al
muestreo al momento
de la mantanza

B. Tejido adiposo en
cantidad

Tomar muslo, piernas, y otra carne
oscura de 3-6 aves, dependiendo del
tamafio

Tomar por lo menos 6 ejemplares
enteros
Tomar una unidad interior del

envase seleccionado

Tomar, suficientes piezas de una

. capa seleccionado en el envase

Tomar un numero de unidades de un
envase seleccionado para cumplir
el requisito de tamafio de la
muestra de laboratorio

Ver instrucciones bajo VI. Grupo 037

Tomar 0,5 kg de grasa o suficiente
producto para rendir 50-100 g de
grasa. (Normalmente se requieren
1,5-2,0 kqg)

Tomar grasa abdominal de 3-6 aves,
dependiendo del tamafio '

Tomar porciones de igual tamafio
de tres lugares en el envase

CANTIDAD MINIMA
REQUERIDA

0,5 kg luego de
retirar la piel
y el hueso

~-

0,25 - 0,5 kg de
tejido muscular

0,5 kg luego de
retirar la piel
y el hueso

0,5 kg luego de
retirar la piel
y el hueso

0,5 kg de grasa
o tejido sufi-
ciente para
rendir 50-100 g
de grasa

Suficiente para
rendir 50-100 g
de grasa

0,5 kg
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PRODUCTO INSTRUCCIONES PARA TOMAR UNA CANTIDAD MINIMA
MUESTRA PRIMARIA REQUERIDA
VII. Grupo 038
(Despojos comestibles de
aves de corral)
A. Higado Tomar 6 higados enteros 0,25 - 0,5 kg
B. Otro producto de Tomar piezas apropiadas de 6 aves. 0,25 - 0,5 kg
despojos comestibles Si se encuentran congeladas en
fresco/refrigerado cantidad, tomar una muestra repre-
o0 congelado - sentativa del envase
IX. Clase E - Tipo 16
(Productos de carne y aves
de corral secundarios)
A. Producto triturado Tomar una muestra representativa 0,5 kg
fresco/refrigerado o fresca o congelada de un envase
congelado procedente seleccionado o unidad empacada
de una sola especie ' ’
B. Grupo 080 : Tomar un nimero de unidades empa- 0,5 kg, a menos
(Productos de carne seca) quetadas en un envase seleccionado, que el contenido
suficientes para cumplir los de grasa sea
requisitos de tamafio de la muestra menor del 5% y
de laboratorio el NMR esté
expresado en
base a la grasa;
entonces se
necesitan 1,5 -
2,0 kg
XII. Clase E - Tipo 18 1/

(Producto manufacturado
de origen animal, de un
solo ingrediente)

A. Producto enlatado,
(v.gr., jamén, carne,
pollo) tamafio de unidad
de 1 kg o mas

Tomar una lata del lote. Cuando

el tamafio de la unidad es grande

(mas de 2 kg), se puede tomar una
muestra representativa incluyendo
jugos

0,5 kg a menos
que el contenido
de grasa sea
menor del 5% y
el NMR esté
expresado en
base a la grasa;
entonces se
necesitan 1,5 -~
2,0 kg

1/ Para unidad de un tamafio menor de 1 kg, .aplicar el muestreo descrito en CAC/PR-1984.

1o

-
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INSTRUCCIONES PARA TOMAR UNA
MUESTRA PRIMARIA

CANTIDAD MINIMA
REQUERIDA

B. Producto curado,
ahumado, o cocido
(v.gr., lonja de tocino,
jamén, pavo, carne
cocida) tamafio de la
unidad de por lo menos
1 kg

XIII. Clase E - Tipo 19 1/

(Producto manufacturado,
de origen animal, de
ingredientes miltiples)

A. Salchicha y rollos
de carne con un tamafio
de unidad de por lo
menos 1 kg

describe en CAC/PR-1984.

Tomar porciones de una unidad
grande (de mds de 2 kg) o tomar
la unidad entera, dependiendo
del tamafio

Tomar una porcidn representativa

de una unidad grande (de mas de

2 kg), o unidad completa, dependiendo
del tamafio:

0,5 kg a menos
que el contenido
sea menor

del 5% y

el NMR esté
expresado en
base a la grasa;
entonces se
necesitan 1,5 -
2,0 kg

0,5 kg

1/ Para unidades de tamafio menor de 1 kg, aplicar el muestreo de la manera que se
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APENDICE B

LECHE, HUEVOS, Y PRODUCTOS DE ANIMALES ACUATICOS

PRODUCTO INSTRUCCIONES PARA TOMAR UNA . CANTIDAD MINIMA-
‘ MUESTRA PRIMARIA REQUERIDA

I. Gru 033
(Prgguctos de mamiferos -

Leches)
A. Productos de Leche
Liquida
1. Envases para la Submuestras tomadas al azar de 0,5 kg
venta al por menor acuerdo con un programa de muestreo.
El tamafio de la submuestra serd de
1 unidad de venta al por menor.
Cuando la unidad de venta al por
menor es de menos de 16 ozs., tomar
2 unidades por submuestra
2. Camiones cisterna Agitar el producto en el camién 0,5 kg
con leche a granel y luego tomar 2 cuartos de cada
cisterna
B. Productos Lacteos
Manufacturados
1. Productos de leche Tomar submuestras al azar, de 0,5 kg
liquida concentrada acuerdo con el programa de muestreo.
El tamafio de la submuestra serd de
una unidad de venta al por menor,
excepto cuando la unidad de venta
al por menor es de menos de 16 ozs.;
tomar entonces 2 unidades de venta
al por menor por submuestra
2. Productos de leche Utilizar el programa de muestreo 0,5 kg
deshidratada, queso, para determinar el tamafio de la
helado, y productos muestra. Para envases de 16 ozs.
lacteos relacionados o menos, o 1 pinta o menos, tomar

un minimo de 2 unidades por
submuestra. Para envases de 1 a

24 libras, seleccionar 1 unidad

por submuestra. Para envases de

25 libras o mas, tomar 2 libras

de cada unidad sometida al muestreo

II. Grupo 039
(Huevos y productos

de los huevos)

A. Huevos liquidos Utilizar el programa de muestreo. 0,5 kg
Y congelados El tamafio de la submuestra sera de
1 pinta liquida o 1 cuarto de galén
obtenida por medio de perforaciones
asépticas en los envases
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ALINORM 89/31A
Apéndice VII

A Sustancias cuya evaluacién se propone en la préxima reunién del JECFA
dedicada a los residuos de medicamentos veterinarios.

Nitrofuranos

-

Furazolidona
Nitrofurazona

P

Quinoxalinas

Carbadox
Olaquindox

Bencil Penicilina
Clozantel

Ivermectina
Levamisol

Oxitetraciclina

B) Sustancias cuya evaluacién se considerara mas adelante.
Bencimidazoles (febantel, fenbendazol, oxfendazol)
Somatropina bovina
Somatropina porcina
Sulfonamidas (sulfaquinoxalina, sulfadimetoxina)

o) Otras sustancias cuya consideracién en la 1lista de prioridades se
recomienda. ' )

¢
Trimetoprim {(antimicrobianao)

Dépsona (antimicrobianod

Tilosina (antibiético macrélided

L Ay N e @

Espiramicina

Clorotetraciclina (antibiéﬁico)
Tetraciclina (antibiético)
Avoparcina (antibiéticod

Carazolol (beta-bloqueador)

Fenotiacinas (tranquilizantes)

Cloropromacina
Propionilpromacina
Acetilpromacina
Promacina '

Azaperona (tranquilizante)
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Iv.

III.

PRODUCTO INSTRUCCIONES PARA TOMAR UNA CANTIDAD MINIMA
MUESTRA PRIMARIA REQUERIDA
B. Productos de huevos Utilizar el programa de muestreo. 0,5 kg
deshidratados Utilizar los mismos tamafios de
submuestras que para los productos
de leche deshidratada de 1 1b. Tomar
utilizando una técnica aséptica
C. Huevos con cascara
1. Paquetes de venta Utilizar el programa de muestreo. 0,5 kg 6 10

al por menor

2. Cajones comerciales

Clase B- Tipo 8
(Productos de Animales
Acuaticos)

A. Pescado empacado,
fresco, congelado,
ahumado, curado, o
mariscos (excepto ostras)

B. Pescado a granel -
1-3 1b/pescado

C. Mariscos a granel
(excepto ostras)

D. Otros productos de
pescado y mariscos
(incluyendo ostras)

Clase E - Tipo 17
(Productos de origen animal
acuatico derivados y
comestibles)

A. Pescado y productos de
mariscos enlatados (excepto
ostras)

B. Otros productos
de pescado y mariscos -
harina de pescado

El tamafio de una submuestra es una huevos enteros

docena

Para 15 cajones o menos tomar una
docena de cada cajon, un minimo de
2 docenas de huevos. Para 16 cajo-
nes o mas, tomar 1 docena de 15 cajones
al azar

0,5 kg 6 10
huevos enteros

Tomar 12 submuestras al azar. El 1,0 kg
tamafio minimo de la submuestra

es 1 kg

Tomar 12 submuestras al azar. .Cada 1,0 kg
submuestra deberad totalizar 1 1lb. i
de pescado comestible

Tomar 12 submuestras de 2 libras 1,0 kg
Tomar 12 submuestras de 1 pinta 1,0 kg
Tomar 12 submuestras de 5 latas 1,0 kg
por submuestra

Utilizar el programa de muestreo. 1,0 kg

Tomar 2 libras por submuestra




