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RESUMEN

El objetivo del estudio fue determinar la presencia de residuos de ivermectina en
tejido hepatico de alpacas sacrificadas en un matadero de la provincia de Caylloma,
departamento de Arequipa - Pert. Se recolectaron 50 muestras de higados que fueron
evaluadas mediante la técnica de ELISA competitiva con un kit comercial. Ademas, se
recopild informacion sobre la procedencia de las alpacas (Challhuanca, Tocra); edad
(menos de 2 afos, entre 2-3 afios, mas de 3-4 afios y mayor de 4 afios); sexo (macho o
hembra) y raza (Huacaya o Suri). Se encontro 10% de higados positivo para residuos de
ivermectina con valores que estuvieron por encima del Limite Maximo de Residuos esta-
blecido por el Codex Alimentarius para tejido hepatico de alpacas (15 pg/kg). Las mues-
tras positivas contenian niveles entre 17.28 a 79.10 pg/kg de residuos de ivermectina. Se
encontrd resultados positivos para muestras de higado de diferentes procedencias, gru-
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po etario, sexo y raza, sin encontrar asociacion significativa con la presencia de residuos
de ivermectinas. Los resultados encontrados sugieren la necesidad de implementar es-
trategias de control de residuos a nivel de los mataderos en busca de mejorar las condi-
ciones de inocuidad de los alimentos destinados a consumo humano.
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ABSTRACT

The objective of the study was to determine the presence of ivermectin residues in
liver tissue of alpacas in an abattoir in the province of Caylloma, department of Arequipa,
Peru. In total, 50 liver samples were collected and evaluated by competitive ELISA technique
with a commercial kit. In addition, information was collected on the origin of the alpacas
(Challhuanca, Tocra); age (less than 2 years, between 2-3 years, more than 3-4 years, and
more than 4 years); sex (male or female) and breed (Huacaya or Suri). Results showed that
10% of livers were found to be positive for ivermectin residues with values that were
above the Maximum Residue Limit established by the Codex Alimentarius for alpaca liver
tissue (15 pg/kg). Positive samples contained levels between 17.28 to 79.10 pg/kg of
ivermectin residues. Positive results were found for liver samples from different origin,
age group, sex and breed, without finding a significant association with the presence of
ivermectin residues. The results found suggest the need to implement residue control
strategies at the slaughterhouse level to improve the safety conditions of food for human
consumption.
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INTRODUCCION

La produccion de la fibra y carne re-
presenta la principal fuente de ingresos eco-
nomicos para los criadores de camélidos sud-
americanos domésticos (alpaca y llama), es-
timandose que representa alrededor del 75%
de ingresos anuales de 150 000 familias en
situaciones de pobreza y pobreza extrema que
se dedican a esta actividad (Ferndndez-Baca,
2005; De los Rios, 2010).

Laexplotacion de camélidos sudameri-
canos enfrenta una serie de problemas sani-
tarios como la presencia de enfermedades
parasitarias, entre ellas la parasitosis gastro-
intestinal, seguido en orden de importancia
por la sarna, atribuyéndose a esta ultima el

95% de pérdidas econdmicas causadas por
ectoprasitos (Casas et al., 2006). Para en-
frentar esta problematica, los productores uti-
lizan farmacos a base de avermectina como
método preventivo o tratamiento debido a su
efectividad contra nematodos y ectoparasitos
(Fernandez-Baca, 2005; Condemayta et al.,
2014).

La ivermectina (IVM) provoca una
afluencia de iones Cl en la membrana celular
de los invertebrados mediante la activacion
de los canales i6nicos regulados por GABA
(d&cido gamma aminobutirico). La
hiperpolarizacion resultante conduce al blo-
queo de la estimulacion pos-sinaptica con la
consecuente paralisis muscular y muerte de
los parésitos (Plumb, 2010). Este firmaco se
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utiliza en Peru desde 1983, y debido a que
otros productos como los piretroides sintéti-
cos y organofosforados son moderadamente
mas toxicos y menos eficaces, reemplazo su
uso en diversas especies como camélidos
sudamericanos, ovejas y ganado bovino (Ca-
sas et al., 20006).

La deteccion de ivermectina en los ali-
mentos se puede realizar mediante la técnica
de Cromatografia Liquida de Alta Eficiencia
(HPLC) que se caracteriza por su rapidez,
alta sensibilidad y automatizacion; sin embar-
g0, se requiere de una inversion elevada y
personal con amplia experiencia para su fun-
cionamiento (Danaher et al., 2006), mientras
que la prueba de ELISA es mucho mas econé-
micay sencilla, y permite cuantificar residuos
que se correlacionan estrechamente con las
determinadas por HPLC (r = 0.99) (Shi et
al.,2006; Lailany et al., 2016).

La administracion de ivermectina a es-
pecies de consumo humano es potencialmen-
te riesgosa, porque puede encontrarse en te-
jidos comestibles, leche y otros derivados. Por
ello, la Agencia Europea de Medicamentos
establecio los limites méximos de residuos de
IVM en la Unidén Europea, con valores de
100 ug kg! en grasa e higado y 30 ugkg'en
rifion para todos los mamiferos productores
de alimentos, mientras que la normativa de
Codex Alimentarius establece 15 pg kg para
higado de ovinos y rumiantes menores con el
fin de garantizar que los residuos encontra-
dos en los alimentos estén por debajo de los
niveles perjudiciales para los consumidores
(EMA, 2014; Codex Alimentarius, 2018).
Segun estos valores, los periodos de espera
después de la inyeccion subcutanea se esta-
blecieron recientemente en Europa entre 49
y 60 dias (Escribano et al., 2012).

En el Centro Poblado Challhuanca y
anexos aledafios, el 90% de habitantes se
dedican a la crianza de camélidos sudameri-
canos y el uso de antiparasitarios es una prac-
tica comun con el riesgo que no se respete
los periodos de retiro (Condori y Ccorimanya,
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2018). Por ello, el objetivo del estudio fue de-
terminar la presencia de residuos de IVM en
tejido hepatico de alpacas (Vicugna pacos)
sacrificadas en un matadero de Caylloma, de-
partamento de Arequipa en el afio 2019.

MATERIALES Y METODOS

La investigacion transversal y descrip-
tiva recolectd muestras de higado en un ma-
tadero de camélidos sudamericanos ubicado
en el Centro Poblado Challhuanca, provincia
Caylloma, departamento de Arequipa, Pert.
El diagnostico se realizé en la Facultad de
Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Uni-
versidad Peruana Cayetano Heredia
(FAVEZ-UPCH).

El tamafio de muestra fue determinado
con el programa WinEpi (Working in
Epidemiology) utilizando la formula de pre-
valencia limite con un tamafio de poblacion
N=25 319 (INEI, 2012). Se trabaj6 con una
prevalencia minima de deteccion del 5.97%
(Barbieri, 2014) y nivel de confianza del 95%,
obteniendo un resultado de n=49.

La seleccion de la muestra se realizo
con base a un muestreo sistematico. Se se-
leccioné una de cada cinco alpacas de acuer-
do con el orden de ingreso al matadero du-
rante el periodo julio — agosto de 2019. Se
recopil6 la siguiente informacion: lugar de
procedencia de las alpacas (Challhuanca,
Tocra); edad (<2 afios = diente de leche, en-
tre 2-3 afios = dos dientes, 3-4 afos = cuatro
dientes, >4 afos = boca llena); sexo (macho
o hembra) y raza (Huacaya o Suri). La mues-
trarecolectada fue tejido hepatico de aproxi-
madamente 100 g del 16bulo derecho utilizan-
do hojas de bisturi estéril. Las muestras fue-
ron colocadas en bolsas estériles (Nasco
Whirl-Pak®), rotuladas y almacenadas entre
-10y -17 °C.

Las muestras fueron transportadas a la
ciudad de Lima por via terrestre dentro de
una nevera portatil con gel refrigerante; don-
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de fueron congeladas a le llagada al Labora-
torio de Nutricion Animal e Inocuidad
Alimentaria de la FAVEZ-UPCH para su
procesamiento y andlisis. La cuantificacion
de residuos se realizo mediante un kit comer-
cial de ELISA (MaxSignal® Avermectin
#1073-01B), siguiendo las indicaciones del
fabricante PerkinElmer Company. Esta he-
rramienta ha sido validada previamente por
otros estudios para evaluar residuos de [IVM
en muestras de higado y contaba con los si-
guientes controles: negativo, 0.5, 1.0, 2.0, 4.0
y 8.0 ng/ml.

Las muestras de higado se homogeni-
zaron individualmente en mortero de porce-
lana. Se transfiri6 2 g de cada muestra a tu-
bos Falcon de 12 ml, a los cuales se agreg6 6
ml de acetonitrilo grado HPLC con 2.5 ml de
tampon de equilibrio de avermectina 1x y se
agitaron en el vortex por 3 min a velocidad
maxima. Luego se afiadié 200 ul de tampon
de extraccion a cada tubo y se centrifugaron
a 8960 rpm durante 10 min. Se transfiri6 200 pl
del sobrenadante a tubos Eppendorfy se rea-
liz6 la evaporacion con gas nitrogeno en bafio
Maria a 50 °C. Los tubos fueron recons-
tituidos con 1 ml de 35% etanol/tampo6n de
extraccion y agitados en vortex durante 60 s.
Finalmente, se tomo 50 ul de cada muestra y
estandar para la realizacion de ELISA (Bioo
Scientific Corporation, 2014).

El método de ELISA se basa en un en-
sayo competitivo, donde el farmaco de inte-
rés (IVM) estaba recubierto en los pocillos
de la placa. Durante el analisis, la [VM pre-
sente en la muestra y el farmaco recubierto
compiten por el anticuerpo primario luego de
ser afiadidas a la placa. En seguida, el anti-
cuerpo secundario marcado con una enzima
peroxidasa se dirige al complejo anticuerpo
primario-farmaco recubierto. La intensidad
de color resultante después de la adicion del
sustrato se expresa en una relacion inversa
con la concentracion de IVM en la muestra

(Bioo Scientific Corporation, 2014). La
cuantificacion de residuos de IVM fue en
base a los valores la Absorbancia Relativa
(%) y concentracion de los estandares, con
los cuales se elabor6 una curva de calibra-
cioén en Microsoft Excel 2013 que permitio
obtener una ecuacion logaritmica.

Los resultados del estudio fueron resu-
midos mediante estadistica descriptiva en el
programa Microsoft Excel, utilizando cuadros
estadisticos para presentar los valores absolu-
tos y relativos. Asimismo se evaluo la asocia-
cion de las variables (raza, sexo, edad, lugar de
procedencia) con la presencia de residuos de
IVM, mediante la prueba Exacta de Fisher.
El estudio fue aprobado por el Comité Institu-
cional de Etica para el uso de animales de la
UPCH mediante la constancia N.° 072-08-09.

RESULTADOS

El 64% (n=32) de los animales prove-
nian del Centro Poblado de Challhuanca, mien-
tras que el restante 36% (18) del anexo Tocra.
El 8% (4) fueron menores de 2 afios, 12%
(6) de 2-3 afios, 22% (11) de mas de 3 a 4
afios y 58% (29) mayores de 4 afios. En cuan-
to al sexo, 68% (34) fueron hembras y 32%
(16) machos; asimismo, 76% (38) fueron de
raza Huacaya y 24% (12) Suri.

Se elabor6 una curva de calibracion re-
presentando la absorbancia relativa y con-
centracion de los estandares (Figura 1), a
partir del cual se obtuvo la ecuacion
logaritmica con un coeficiente de determina-
cion R?270.995, donde la incognita «y» fue
reemplazada con los valores de absorbancia
relativa de cada muestra y luego multiplicado
por 20 (factor de dilucion) para obtener la
concentracion de [IVM. Estos resultados fue-
ron corroborados mediante el programa
MaxSignal® ELISA Analysis Programme
suministrado por el fabricante.
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Figura 1. Curva de calibracion de los estandares para cuantificar residuos de ivermectina en
higado de alpacas procedentes de la provincia de Caylloma, Arequipa, Perti en 2019.
R2: coeficiente de determinacion; Y: valores de absorbancia relativa; X: concentra-
cion de IVM en pg/kg; e: constante matematica; 20: factor de dilucion

El 10% (5/50) de las muestras resulta-
ron positivas para residuos del antiparasitario
IVM con concentraciones que variaban en-
tre 17.28 y 79.10 ug/kg, superando los 15 pug/kg
de Limite Maximo de Residuos (LMR) esta-
blecidos por el Codex Alimentarius para teji-
do hepatico de alpacas (Figura 2).

Se report6 una mayor frecuencia relati-
va de muestras de higados positivos a resi-
duos de IVM en animales procedentes de
Tocra, menores a 2 afios, machos y de raza
Huacaya, sin encontrarse diferencia signifi-
cativa en las proporciones entre las catego-
rias de las respectivas variables (Cuadro 1).
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DISCcUSION

El Centro Poblado de Challhuanca re-
presenta un modelo de la realidad de muchas
poblaciones altoandinas del Pert, donde la
principal actividad econdmica es la crianza
de camélidos sudamericanos, en especial las
alpacas. Factores como la limitada asisten-
cia de servicio veterinario, uso de
antiparasitarios de larga accion y la falta de
registros de animales dosificados, entre otros,
pueden representar un riesgo para la presen-
cia de residuos de medicamentos como la
IVM, que es usado en el tratamiento de la
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Figura2. Cuantificacion de residuos de ivermectina en muestras de higado de alpacas de la
provincia de Caylloma, Arequipa, Pert, afio 2019, que sobrepasaron el Limite Maxi-
mo de Residuos (LMR) establecidos por el Codex Alimentarius (2018)

sarna, enfermedad parasitaria endémica en
la zona. En ese sentido, CAPV (2016) men-
ciona que el uso inadecuado de farmacos en
animales de abasto, sin respetar las Buenas
Practicas Pecuarias (BPP), conlleva a la acu-
mulacion de residuos en los alimentos.

Los hallazgos de residuos de IVM que
sobrepasan los LMR establecidos por Codex
Alimentarius no son raros en la ganaderia.
En Brasil, Barbieri (2014) encontrd que el
6.0% (4602/77 056) y 1.4% (1153/81 565) de
higados y musculos de bovinos, respectiva-
mente, presentaban este tipo de residuos. De
igual forma, en Colombia, Lailany et al. (2016)
encontraron 2% (1/50) y Solis et al. (2011)
en México reportaron 0.4% (1/234) de higa-
dos bovinos con residuos de IVM por enci-
ma de los LMR.

Las razones de las diferencias podrian
estar asociadas al uso de IVM de larga ac-
cidn, al incumplimiento del periodo de retiro y
a la ausencia de normas que regulen el uso
de lactonas macrociclicas en el Pert, mien-
tras que en otros paises de Latinoamérica este
grupo de farmacos forman parte del Plan
Nacional para el Control de Residuos y Con-
taminantes en Alimentos de Origen Animal
(MAPA, 2010; MinSalud, 2013; SENASICA,
2020).

La frecuencia de residuos de IVM en
higados de alpacas fue mayor a las encon-
tradas en tejido muscular de bovinos en Ni-
caragua, donde el 4.4% (480/10 942) y 0.1%
(39/38 143) de muestras presentaban residuos
superiores al LMR establecido de 10 pg/kg,
segun Pérez y Torres (2013) y Arauz (2016),
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Cuadro 1. Frecuencia de resultados positivos a residuos de ivermectina en higado de
alpaca procedentes de la provincia de Caylloma, Arequipa en 2019 (n=50)

) Total de Muestras positivas
Variable muestras (n) n %

Lugar de procedencia

Tocra 18 2 11.1

Challhuanca 32 3 9.4
Grupo etario (afnos)

<2 4 1 25.0

2-3 6 1 16.7

3-4 11 1 9.1

>4 29 2 6.9
Sexo

Macho 16 2 12.5

Hembra 34 3 8.8
Raza

Huacaya 38 4 10.5

Suri 12 1 8.3
Total 50 5 10.0

respectivamente. Se debe de tener en cuen-
ta que Nicaragua cuenta con una normativa
vigente que prohibe el uso de IVM de larga
accion en la ganaderia, asi como la baja afi-
nidad del farmaco por el musculo a diferen-
ciadel higado (Chiu et al., 1990; Mora et al.,
2010).

El estudio no reporto diferencia signifi-
cativa en la proporcion de muestras positivas
a residuos de IVM seglin procedencia; sin
embargo, estas variaciones pueden depender
de los factores culturales y de la endemicidad
de las enfermedades que requieran el uso de
IVM. En ese sentido, Arauz (2016) encontro
una mayor frecuencia de muestras con valo-
res elevados de residuos de IVM (35.9%) en
el departamento de Managua (Nicaragua) que
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en otros departamentos. Asimismo, Barbieri
(2014) en Brasil encontrd una mayor propor-
cion (11.4%) de muestras del estado de Mi-
nas Gerais con residuos de IVM que supera-
ban los LMR que en otras partes del Brasil.

El estudio no e encontro influencia de la
edad en la presentacion de residuos de IVM,
lo que concuerda con el trabajo de Barbieri
(2014) en Brasil. Esto se explicaria por el
hecho de que la infestacion por ectoparasitos
en alpacas se produce en todas las edades,
ademas de que la IVM se estaria utilizando
preventivamente en todo el rebafio, indepen-
dientemente del estrato etario. Tampoco se
encontro diferencia en la presentacion de re-
siduos de IVM por efecto del sexo y raza de
las alpacas. Sin embargo, Barbieri (2014)
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encontro que los toros presentaban 8.1% mas
de casos con residuos encima del LMR, lo
que fue atribuido a que los toros procedian
de un sistema de confinamiento, donde exis-
te un mejor control sanitario con uso de
antiparasitarios.

Los impactos negativos de la [IVM han
hecho que las organizaciones internacionales
regulen con fundamento cientifico los resi-
duos de farmacos potencialmente peligrosos
(Vaca, 2003). En el caso peruano, existe la
Norma Técnica Sanitaria que establece los
LMR de medicamentos veterinarios en ali-
mentos de consumo humano (NTS N.°120-
MINSA/DIGESA-V.01), que esta basada en
la normativa del Codex Alimentarius
(MINSA, 2016). Segun este documento, se
han establecido LMR para los antibidticos,
promotores de crecimiento, algunos
antiparasitarios e insecticidas, pero las
avermectinas no estan incluidas a pesar de
su uso extendido en diversas especies pro-
ductivas.

En ese sentido, se hace necesario
implementar un programa de vigilancia sani-
taria en busca de mejorar la inocuidad de los
alimentos (CAPYV, 2016). Carmona y Vindas
(2013) refieren que este programa debe ir
junto con la capacitacion de los productores
y personal sanitario en temas relacionados a
las Buenas Practicas Ganaderas. Muestra de
su efectividad se observa en Nicaragua, don-
de la frecuencia de residuos por encima de
LMR se redujo de 4.4% a 0.1% luego de su
implementacion (Pérezy Torres, 2013; Arauz,
2016).

En el presente estudio se han conside-
rado algunas limitaciones; entre ellas, la re-
coleccion de muestras se realizo en julio y
agosto, meses diferentes a los que se suele
usar la [IVM en forma masiva en las denomi-
nadas faenas comunales (mayo y noviembre),
por lo que los resultados obtenidos podrian
subestimar la prevalencia real de residuos en

otros meses. Por otro lado, el kit de ELISA
presenta alta reactividad cruzada con otras
lactonas macrociclicas, lo que podria haber
influido en los resultados, pero que son com-
puestos de igual importancia en la salud pa-
blica. Los resultados deben alertar a las au-
toridades del Ministerio de Salud y el Servi-
cio Nacional de Sanidad Agraria (SENASA)
a fin de tomar medidas que busquen evitar
futuros problemas sobre la salud publica, es-
pecialmente cuando los residuos superan en
gran medida los LMR establecidos por el
Codex Alimentarius. La prevencion y control
del problema comienza con la implementacion
de un sistema de vigilancia, para lo cual las
avermectinas deberian ser incluidas en la
Norma Sanitaria NTS N.°120-MINSA/
DIGESA-V.01, asi como de manera simulta-
nea, capacitar a los productores sobre las
buenas practicas pecuarias con fines de ga-
rantizar la inocuidad en la cadena productiva
de camélidos sudamericanos en el pais.

CONCLUSIONES

e Se encontro la presencia de residuos de
ivermectina (IVM) en higado de alpacas
sacrificadas en el camal del Centro Po-
blado de Challhuanca, Caylloma,
Arequipa.

e El 10% de muestras evaluadas presen-
taban niveles de IVM que superaban los
Limites Maximos de Residuos estable-
cidos por Codex Alimentarius.

e La procedencia, edad, raza y sexo no
estuvieron asociadas a la presentacion
de residuos de IVM.
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