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Resumen

El objetivo del presente trabajo fue determinar el porcentaje de bovinos para abasto po-
sitivos a clorhidrato de clembuterol (CCL), con base en muestras de orina de bovinos
sacrificados en 3 rastros del estado de México. Para esto se colectaron muestras en los
rastros municipales de Toluca (59), Ixtlahuaca (52) y Atlacomulco (40), y se obtuvo un
total de 151 muestras. El analisis de las muestras se realizé a través de la prueba de ELISA
y para el reporte de resultados se utiliz6 estadistica descriptiva. De las muestras analiza-
das 105 fueron positivas (69,53 %), por rastro la positividad, fue de 48, 30 y 27 respecti-
vamente. Al establecer diferentes rangos de concentracién a CCL, en el rango de 200 a
1999 pg g™' se ubicaron 46 muestras; 6 muestras, en el rango de 2000 a 3525 pgg™'; 3, en
elrango de 3526 a 5050 pg g™'; 1 muestra, entre 5051 y 6575 pg g™, y 95 se ubicaron entre
6575y >8100 pg g'. El rastro con mayor porcentaje de positividad fue el de Toluca, con
base en los rangos establecidos, y las concentraciones mds elevadas también se observa-
ron en el mismo rastro. El limite minimo de deteccién de CCL de 2000 pg g™ permite
considerar que, con base tanto en la concentracién como en su cinética, las cantidades
detectadas en el estudio sirven como un indicador importante de residualidad a través
de este tipo de muestra.
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Determination of Clenbuterol Hydrochloride
in Bovine Urine in Three Municipal Slaughterhouses
of the State of Mexico

Abstract

The present work aimed to determine the percentage of bovines that tested positive
for clenbuterol hydrochloride (CCL), based on urine samples of cattle slaughtered in
3 slaughterhouses of the State of Mexico. To the effect, samples were collected in the
municipal slaughterhouses of Toluca (59), Ixtlahuaca (52), and Atlacomulco (40), result-
ing in a total of 151 samples. Sample analysis was carried out using the ELISA test, and
descriptive statistics were used to report the results. 105 of the analyzed samples were
positive (69.53%); by slaughterhouse, positivity was 48, 30, and 27, respectively. When
establishing different ranges of CCL concentration, 46 samples were in the range 0f 200
to 1999 pg g'; 6 samples were in the range of 2000 to 3525 pg g'; 3 were in the range of
3526 to 5050 pg g'; 1 sample was between 5051 and 6575 pg g, and 95 samples were
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INTRODUCCION

between 6575 and >8100 pg g'. The slaughterhouse with the highest percentage of posi-
tivity was that of Toluca, based on the established ranges, and the highest concentrations
were also observed there. The minimum limit for the detection of CCL (2000 pg g*) al-
lows considering that, based on both concentration and kinetics, the quantities detected
in the study serve as an important indicator of residuality in this type of sample.

Keywords: bovine, clenbuterol hydrochloride, ELISA, urine.

Determinacao de cloridrato de clenbuterol em urina de
bovinos em trés trilhas municipais do estado do México

Resumo

O objetivo do presente trabalho foi determinar a porcentagem de bovinos para forne-
cimento, positivos ao cloridrato de Clenbuterol (CCL), baseados em amostras de uri-
na de bovinos abatidos em trés trilhas do estado de México. Para isso, foram coletadas
amostras nas trilhas municipais de Toluca (59), Ixtlahuaca (52) e Atlacomulco (40), e
obtivera-se um total de 151 amostras. A andlise das amostras realizou-se através do teste
de ELISA e para o relatério de resultados foi usada estatistica descritiva. Das amostras
analisadas 105 foram positivas (69,53 %), pelo traco a positividade foi de 48, 30 e 27
respetivamente. Ao estabelecer diferentes faixas de concentragao a CCL, 46 amostras
foram colocadas na faixa de 200 a 1999 pg g™'; 6 amostras na faixa de 2000 a 3525 pg g7';
3 na faixa de 3526 a 5050 pg g'; 1 amostra entre 5051 e 6575 pg g™', e 95 entre 6575 e
>8100 pg g'. A trilha com maior porcentagem de positividade foi a de Toluca, baseada
nas faixas estabelecidas e as concentra¢des mais altas observaram-se na mesma trilha. O
limite minimo de detecgao de CCL de 2000 pg g™' permite considerar que, baseado na
concentragao e na cinética, as quantidades detectadas no estudo servem como indicador
importante de residualidade através deste tipo de amostra.

Palavras-chave: bovinos, cloridrato de Clenbuterol, ELISA, urina

paba el séptimo lugar en produccion, segin la FAO, con
un total de 1,45 millones de t para el mismo afio (4). La

La ganaderia es una actividad estratégica en México por
su importancia econdmica y social, que se desarrolla en
1.453.245 unidades de produccién y que a su vez utiliza
el 68 % de la superficie nacional (1,2). El inventario na-
cional de bovinos en 2001 fue de 28,48 millones de ca-
bezas con una produccioén en pie de 2,75 millones de t.
La carne en canal de ganado bovino producida para el
mismo aio fue 1,44 millones de t, que representé apro-
ximadamente el 32 % del total de carne producida en el
pais (3). La produccién mundial de carne bovina para
2002 fue de 57,88 millones de t, en donde México ocu-

produccién estimada en 2003 alcanz6 1.496.451 t, lo que
significé un crecimiento de 20 % con relacion a la pro-
duccién del afo anterior; de esta forma mantuvo una
participacion del 31 % en la produccion total de produc-
cién carnica (5).

En el estado de México la produccion de carne de bovino
esrealmente baja comparada con estados como Veracruz,
Tabasco y Nuevo Ledn, entre otros, ya que para el perio-
do comprendido entre 2007-2009 se contaba con una
produccién de 1.258.834 toneladas de carne en canal (6).

112 Rev. Med. Vet. ISSN 0122-9354 ISSNe 2389-8526: Bogot4 (Colombia) N° 38: 111-118, enero-junio del 2019



Determinacién de clorhidrato de clembuterol en orina de bovinos en tres rastros municipales del estado de México

La ganaderia bovina ha mostrado cambios importan-
tes en los ultimos anos, asociados a la tecnificacién, que
han permitido lograr en la actualidad niveles de eficien-
cia que hubieran sido imposibles en otras épocas. Por
eso la produccién agropecuaria se encuentra ligada ala
utilizacién de herramientas productivas. Por tanto, el
crecimiento de la investigacién y el desarrollo ha permi-
tido la difusién masiva de estas herramientas que son de
fundamental ayuda para los productores (2,7).

Dentro de los aspectos importantes en la produccién
animal se debe considerar la seguridad alimentaria, y a
la vez que los alimentos agropecuarios sean libres e ino-
cuos y que garanticen la alimentacién de todos los con-
sumidores. Enla actualidad, muchos productores dentro
de su sistema de produccion hacen uso de una gran can-
tidad de sustancias que son aplicadas, adicionadas o
incluidas dentro de la alimentacion de las diferentes es-
pecies productivas, con el interés de mejorar los parime-
tros productivo-reproductivos, con lo cual descuidan en
gran medida el aspecto de inocuidad que implica la pre-
sentacion de problemas en salud publica (4,8).

En los ultimos afos se han presentado intoxicaciones
masivas en paises europeos (Portugal, Francia, Italia y
Espafia) por el uso de clorhidrato de clembuterol (CCL)
en la alimentacién del ganado de engorde, que es una
sustancia B-agonista (compuesto farmacolégicamente
activo que actiia mejorando la retencién de compuestos
nitrogenados), agente quimico que desvia la energia y
los nutrientes de los alimentos y de las reservas de grasa
del animal hacia la sintesis proteica y la incorporacién
muscular. De esta forma, incrementa el peso de los ani-
males por el aumento en la masa muscular, con un bajo
contenido de grasa entre las fibras musculares (9-12).

En bovinos, el CCL a dosis bajas (consideradas como
promotoras del rendimiento productivo) induce al
aumento de la presién sanguinea y al incremento
transitorio de la frecuencia cardiaca durante 24 h apro-
ximadamente. No se tienen documentados los efectos
de una sobredosis de CCL en esta especie, pero no de-
ben diferir de lo anterior mds que en su magnitud. A
dosis promotoras de la produccion o superiores el pro-

blema del uso ilegal del clembuterol se centra mayor-
mente en los riesgos que representa para el consumidor
la ingesta de productos de origen animal contaminados
con esta sustancia (13,14).

En salud publica el problema potencial se debe a una
cuestién de la concentracién del CCL en los alimen-
tos ingeridos y no a una toxicidad genémica acumula-
ble. Los efectos derivados de la ingesta de productos
contaminados con esta sustancia son: adormecimiento
de las manos, temblores musculares, nerviosismo, do-
lores de cabeza y musculares (8,12,15). En sobredosis
agudas, no derivadas de la ingesta de productos con re-
siduos, sino producto de una sobredosis accidental de
productos farmacéuticos de la linea humana que con-
tienen clembuterol, se acentua la taquicardia, el ador-
mecimiento, el nerviosismo, los temblores musculares,
y puede haber necrosis del miocardio por disminucién
de la perfusion generada por el acortamiento de la dids-
tole, etapa en la que sucede la irrigacién del miocardio
por las coronarias (13-15).

Sin duda alguna para los productores la inclusion de
CCL en la dieta de bovinos ha generado importantes
ganancias econémicas; sin embargo, los problemas en
salud publica y en salud animal requieren que especia-
listas del sector salud, médicos veterinarios y epidemié-
logos trabajen en conjunto para salvaguardar la salud
colectiva. La Sagarpa, tanto a escala estatal como fede-
ral, también debe mantener los operativos de vigilancia
y control, parala erradicaciéon en el uso de esta sustancia
(14,15). Por eso el objetivo del presente trabajo fue de-
terminar la presencia de CCL en muestras de orina de
bovinos sacrificados en tres rastros del estado de Méxi-
co, para que se oriente a todos los involucrados en esta
actividad a tomar las medidas de control y erradicacién
de esta sustancia en especies para abasto.

MATERIALES Y METODOS

La determinacién de los lugares de muestreo se realiz6
con base en la factibilidad técnica y el acceso a los ras-
tros, ademds de que se les consideré como representa-
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tivos para la obtencién de las muestras requeridas. La
obtencién de las muestras se realizé al azar, ya que todos
los bovinos que se sacrificaron tenian igual posibilidad
de ser muestreados, por lo que no se estableci6 criterio
alguno de inclusién o exclusion, segtn las diferentes fe-
chas planteadas parala toma de muestras. Al final se ob-
tuvieron 59 muestras de orina de bovinos procedentes
del rastro municipal de Toluca, 40 de Atlacomulco y 52
del rastro de Ixtlahuaca.

Las muestras de orina se colectaron después de reali-
zado el proceso de evisceracién de los bovinos (ya que
durante el proceso de colecta por lo general la vejiga uri-
naria va con todo el paquete de visceras “verdes”), te-
niendo el cuidado necesario para realizar un corte y al
mismo tiempo colectarla en frascos de pléstico con cie-
rre hermético. Estos se identificaron segtin el animal del
que se obtuvo la muestra (raza y procedencia), y se tras-
ladaron al laboratorio para su procesamiento.

En el laboratorio, las muestras fueron procesadas a tra-
vés de la prueba de ELISA competitiva (Ridascreen®
Clenbuterol Fast, R-Biopharm AG, Darmstadt, Ger-
many), utilizando 20 pl de orina. Las absorbancias se le-
yeron con un filtro de 450 nm en lector de placas Biotek;
los valores obtenidos se expresaron en pg g* (16), y los
resultados, a través de estadistica descriptiva (17).

RESULTADOS

Se determin la presencia y la cantidad de CCL en 151
muestras de orina de bovinos colectadas en los rastros
de Atlacomulco, Ixtlahuaca y Toluca, de las cuales 105
fueron positivas a esta sustancia, lo que representd el
69,53 %. Con respecto al origen de muestreo, el rastro
con mayor porcentaje de positividad a CCL fue el de
Toluca, y con base en los rangos establecidos, las con-
centraciones mds elevadas también se observaron en el
mismo rastro con 48 bovinos positivos. Al establecer di-
ferentes rangos de concentraciéon de CCL, en el rango
de 200 a 1999 pg g' se ubicaron 46 muestras; 6, en el
rango de 2000 3525; 3, en el de 35262 5050; 1, en el de
50512 6575,y9S, en el de 6575 a >8100 pg g (tabla 1).

Enlosanimales muestreados, conrespectoalarazayala
concentracidon de CCL obtenida, en el rastro de Atlaco-
mulco se obtuvieron 21 muestras de animales hibridos,
de los cuales 16 fueron positivos a CCL; en Ixtlahuaca
de 25 muestras de bovinos holstein 12 resultaron posi-
tivas; y para el caso de Toluca, de 33 bovinos de la raza
cebu 28 fueron positivas, lo que representé el 76,2, el 48
y el 84,84 %, respectivamente, con relacion a esta carac-
teristica (tabla 2).

Tabla 1. Concentraciones de CCL (pg g*) detectadas en muestras de orina de bovino obtenidas en rastros del estado de México

Rastro de origen Rangos de concentracion de CCL (pg g™) Muestras positivas a CCL
200-1999 2000-3525 3526-5050 5051-6575 6576->8100 Total n.° %
Atlacomulco 13 3 0 1 23 40 27 67,50
Ixtlahuaca 22 3 2 0 25 52 30 57,69
Toluca 11 0 1 0 47 59 48 81,35
Total 46 6 3 1 95 151 105 69,53

Fuente: elaboracién propia
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Tabla 2. Nimero total de muestras y muestras positivas por raza de cada uno de los rastros muestreados

Rastro Atlacomulco Ixtlahuaca Toluca

Razas Total muestras Muestras positivas Total muestras Muestras positivas Total muestras Muestras positivas
Hibrido 21 16 (76,19 %) 7 3 (42,85%) NP NP
Cebu 4 3(75%) 9 T (77,77 %) 33 28 (84,84%)
Suizo 2 1(50%) 2 1(50%) 8 7(87,5%)
Angus 2 1 (50%) 3 3(100%) NP NP
Holstein 8 4 (50 9%) 25 12 (40 %) 8 7(87,5%)
Charolais 1 1(100%) NP NP NP NP
Limousin 2 1(50%) 5 3(60%) NP NP
Sta. Gertrudis NP NP 1 1 (100 %) NP NP
Hereford NP NP NP NP 10 6 (60 %)

NP = no presento.

Fuente: elaboracién propia

DiscusION

Considerando el 69,53 % de positividad a CCL en ori-
na, y pese a los operativos de vigilancia para el control y
erradicacion en el uso de dicha sustancia porla Sagarpa
(18,19), y teniendo en cuenta la normatividad y los des-
plegados acerca de su prohibicion para el ganado o las
especies para abasto (bovinos, cerdos y aves), los pro-
ductores han hecho caso omiso a su utilizacién (20).

Ellimite de deteccién para el caso de orina, que es a ra-
z6n de 2000 pg g', permite considerar que, con base
tanto en la concentracién y en la cinética del CCL (21),
es posible que las cantidades determinadas como posi-
tivas en el estudio, por la elevada concentracion detec-
tada, y en relacién con lo que probablemente se pudiera
hallar en otras muestras, como el caso de higado, rinén y
musculo (como tejidos consumibles) (22,23), estén por
arriba de la concentracién detectada en orina.

Respecto a la raza de los bovinos muestreados, no hay
una tendencia del uso del CCL sobre una raza en parti-

cular. Sin embargo, por la predileccién de produccién
de razas cdrnicas para mejorar la produccién de canales
y las caracteristicas deseables en cuanto a eficiencia y
conversion alimenticia, sobresalen las del tipo cebuino,
presentes en los tres rastros de muestreo u origen, con
animales positivos a CCL. Por su parte, para el caso del
tipo holstein, que se considera una raza de doble pro-
posito (carne y leche), en el presente estudio se obtuvo
la positividad de cuatro hembras, por lo que a su vez
debe considerarse un riesgo importante, ya que el CCL
también tiene una tendencia importante de excretar-
se a partir de leche a una concentracién promedio de
12,5 ng/mL (24).

Sauer et al., (25), al evaluar la cinética de CCL en be-
cerros holstein-friesan, a los que les suministraron una
dosis de 10 pg/kg de peso cada 12 h durante 21 dias, en-
contraron residuos en suero sanguineoalas 6 h, 1,2, 4,
8y 16 dias después de iniciado el tratamiento. Desde el
dia 2 de retiro del CCL, al sacrificio de los bovinos, las
concentraciones més elevadas detectadas se encontra-
ron en higado, rindn, bilis y orina.
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Se ha demostrado que la concentracioén en ojo de esta
sustancia por afinidad a la melanina (asi como también
en pelo) de mayor a menor ha sido en coroides, retina,
cérnea, esclerdtica, humor acuoso y humor vitreo, lo
que para un diagnodstico de situacion es relevante. Sin
embargo, el efecto acumulativo en higado, rinén y mus-
culo, en donde se biotransforma, bioacumula y bioeli-
mina, debe ser analizado de forma rutinaria y establecer
cero residuos de dicha sustancia, debido a que son teji-
dos que finalmente son consumibles. En los animales
vivos proximos a sacrificio las muestras factibles de va-
lorar son suero sanguineo y orina, en las que el tiempo
de permanencia de CCL en estas es de 4 y 15 dias, res-
pectivamente (8,12,25).

El tiempo de retiro del CCL, cuando se utiliza a una do-
sis convencional para mejorar la ganancia de peso y ren-
dimiento de la canal en bovinos, es de 4 semanas. Sin
embargo, en sobredosificaciones se desconoce el tiempo
requerido para que el producto o subproducto animal
sea inocuo para el consumidor (8,12). No obstante, con
el uso terapéutico adecuado del CCL en medicina vete-
rinaria no se tendria el riesgo de intoxicacion, pero de-
bido ala sobreutilizacién y sobreadministracion hasta el
ultimo momento en los corrales de engorde del ganado
(bovinos, cerdosy aves principalmente), los productos y
subproductos consumibles no garantizan el estar libres
de dicha sustancia. El tiempo de permanencia de 6,28 y
56 dias en musculo, rifién e higado, respectivamente, es
en el mejor de los casos una cuestion que debe conside-
rarse en inocuidad alimentaria (15,23).

Para el estado de México, la afluencia de los bovinos en
cuestion es otro factor importante que se debe conside-
rar, puesto que las pricticas desleales de productores e
introductores de otros estados vecinos, como Michoa-
can, Hidalgo y Querétaro, entre algunos otros, mantie-
nen vulnerable a la poblacién por el uso de sustancias
como el CCL y con un alto riesgo a intoxicacién (26).

Comparativamente a lo determinado por Valladares et
al. (21), con relacién al tiempo transcurrido entre am-
bos estudios y los resultados obtenidos en cada uno de

estos, el rastro municipal de Toluca tuvo un mayor por-
centaje de bovinos positivos a CCL, y conlainclusion de
los rastros de Ixtlahuaca y Atlacomulco la distribucién
a escala central y hacia el norte del estado corresponde
con un uso generalizado del CCL en la produccién de
bovinos para abasto.

A dosis promotoras de la produccién o superiores, y so-
bre todo sin un retiro en tiempo y forma del CCL, es-
tablecido a 30-60 dias, el problema del uso ilegal del
clembuterol se centra mayormente en los riesgos que re-
presenta para el consumidor la ingesta de productos de
origen animal contaminados con esta sustancia (15,27).

En estudios realizados en ratas tanto in vivo como in vi-
tro, investigadores de ]a FAO-OMS consideraron que la
administracién de CCL aumenté la incidencia de leio-
miomas meso-ovdricos después de haber recibido dosis
de hasta 25 mg/kg de peso al dia. Concluyeron que es-
tos se deben mds a una estimulacién adrenérgica y no
tanto a factores de tipo genotoéxico. En conejos alos que
se les administraron dosis de 30 pg-50 mg/kg de peso al
dia se observaron signos de fetotoxicidad, como retraso
de la osificacién y paladar hendido (28). Resultaria inte-
resante realizar investigaciones de este tipo en bovinos,
aves o porcinos, ademds de que son las especies en las
que mds se llega a usar, y las que se consumen en mayor
frecuencia y cantidad en el mercado nacional (29).

Enlamayor parte de México, de manerailegaly clandes-
tina, se realizan la distribucidn, la comercializacién y el
uso de CCL. Sin embargo, el trabajo de educacién para
la salud (de anélisis y repercusiones en la salud publica
desde las amas de casa, los productores y los introduc-
tores), asi como las actividades con las organizaciones
ganaderas para el registro de unidades de produccién li-
bres de CCL, garantizard el consumo de los productos
cérnicos. Asi mismo, proponer otras sustancias (posi-
blemente zilpaterol y ractopamina) de las cuales hasta
el momento no se tienen indicios de toxicidad propicia-
rd una productividad sustentable, segura e inocua de las
diferentes unidades de produccién pecuaria.
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CONCLUSION Y RECOMENDACION

E1 69,53 % de las muestras de orina de bovino colecta-
das en los rastros de Atlacomulco, Ixtlahuaca y Toluca
fueron positivas a CCL. En los rangos de concentracién
de positividad de CCL establecidos, se ubicaron 6 en el
rango de 2000 3525; 3,enelde 3526 5050; 1, enel de
50512 6575,y9S,enel de 6575 a>8100 pg g™

Es necesario evaluar la trazabilidad del ganado para
abasto enlas diferentes unidades de produccién agrope-
cuaria. Resultaria interesante realizar investigaciones
en el tracto reproductivo de las especies como bovinos,
aves o porcinos que se ven “afectadas” por el consumo
de CCL, y asi ampliar el conocimiento que se tiene so-
bre los efectos secundarios que ocasiona esta sustancia.

Es necesario considerar de manera urgente la actualiza-
ciény aplicabilidad de las normas en todo el pais con re-
lacién al control-erradicacién del uso del CCL. También
hay que organizary proponer alos productores otro tipo
de productos (posiblemente ractopamina y zilpaterol,
bajo supervision del médico veterinario zootecnista)
que garanticen la seguridad e inocuidad alimentaria en
el pais, e incentivarlos para que ingresen al programa de
certificacién de Proveedor Confiable (Libre de Clenbu-

terol) y asi dar un valor agregado a sus productos.
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