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El Grupo de Trabajo de la FAO sobre Residuos de Plaguicidas celebr una reunidn del
28 de‘noviembre al 1 de diciembre dé 196f a‘fin de preparar su reuni®n conjunta’de 1967
con el Comit€ de Expertos de la OMS en Residuss de Plaguicidas. Esta filtima se celebr8 en
Roma del 4 al 11 de diciembre-de 1967 y fue aﬁierta por el D?..O. E. Fischnich, Subdirector
General encargado del Departamento Técnico, en nombre del Difector General de la Organiza~

cifn de las Nacicnes Unidas pa}a la Agricultura y la Alimentacifn y del Director General
de la Organizacibn Mundial de la Salud.l

Se eligif Presidente por unanimidad al‘br. H. Hurtig, Vicepresidente &l Dr. 0. G. Fitzhugh
y Relator al Dr. J. M. Coon.

1. * INTRODUCCION

En una reunidn conjunta del Cuadro de Expertos de la FAO en el Uso de los Plaguicidas
en la Agricultura y del Comit€ de Expertos de la OMS en Residuos de Plagulcldas, celebrada
en 1961 (FAO, 1961; OMS 1962), se recomend§ que se estudiasen las posibilidades de evaluar
los riesgos que p;ra el consumidor presenta el usc de plaguicidas. MSe trataba de examinar

- los datos toxicongiéos o de otro tipo relativos al empleo dello; plaguicidas que dejan
residuos en los alimentos, incluso cuando se emplean con ar?eélo a las prfcticas agrfcoles
correctas, y de dar a conocer las coﬁclusiones.

Algfin tiempo despufs, en 1963 y 1965, el Comit® de la FAO de Plaguicidas en la Agri-
cultura y el Comit€ de Expertos de la OMS en Residuos de Plaguicidas celebraron nuevas re-
uniones y publicaron los correspondientes informeé (FAO, 1963; OMS, 1964; FAQ/OMS, 1965a)
y documentos complementarios (FAQ/OMS, i965b ye).

Los informes de eéas reunioneslconjﬁntas, que se referfan principalmente a las reco-
mendaciones sobre ingestiones dlarlas aceptables, los estud16 posteriormente el Grupo de
Trabajo de la FAO sobre Residuos de Plaguicidas con v1stas & recomendar tolerancias y mé-
todos apropiados de anfilisis para determinados plaguicidas empleados en los cereales
(FAO, 1966). ‘

Con el fin de formular recomendaciones gobre ingéstiones diarias aceptebles, toleran-

cias y métodos de anflisis para nuevos plaguicidas, en 1966 celebraron una reuni8n conjunta
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el Grupo de Trabajo de la FAO sobre Residuos de Plaguicidas y el Comit€ delExpertos de la
OMS en Residuos de Plaguicidas. En el informe de este reunifn (FAO/OMS, 1967e) se reco-
mendaron las ingestiones diarias aceptables y las tolerancias para ciérto nfimero de pla-
guicidas. En una publicaci®n complementaria (FAO/OMS, 1967Tb) figuran las monograffas de-
talladaes de los plaguicidas estudiados y los m&todos de anflisis recomendados.

Como puede verse, para referirse al grupo de expertos de la FAO competente en resi-
duos de plaguicidas se ha hecho uso de tres denominacicnes distintas:

Cuadro de Expertos de la FAO en el Uso de los Plaguicidas en la Agricultura

(FAO, 1961)

Comit& de la FAO de Plaguicidas en la Agricultura (FAO, 1963; FAO/OMS, 1965a)

Grupo de Trabajo de la FAO sobre Residuos de Plaguicidas (FAO/OMS, 1967a)

La presente reunidn del Grupo de Trabajo de la FAO y del Comit® de Expertos de la
OMS en Residuos de Plaguicidas se ha convocado pare estudiar nuevos plaguicidas y, al
mismo tiempo; para dar cumplimiento a las demandas de carBeter general y especffico que
se formularon en la segunda reunifn del Comit# del Codex sobre Residuos de Plaguicidas,
celebrada en La Haya en septiembre de 1967 (FAO/OMS, 196Tc).

El Grupo de Trabajo de la FAO sobre Residuos de Plaguicidas se ocupS.de:

a) registrar y recogef datos sobre residuos;

b) proponer tolerancias para residuos de plaguicidas;

¢) recomendar mtodos de anflisis para residuos de plaguicidas.

El Comité de Expértos de la OMS en‘Residuos de Plaguicidas se ocup8 de:

a) revisar los datos toxicol8gicos ¥y otros datos afines sobre ciertos fesiduos de

plaguicidas;
) b) proponer, en lo posible, ingestiones diarias aceptables de estos residuos para
serés hﬁmanos.
Adenfs, ambos grupos se ocuparon de formuler recomendaciones con vistas & iniciar,

estimular y coordinar las investigaciones necesarias.
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2. CONSIDERACIONES GENERALES R

Como en reuniones anteriores, en la presente reunibn se tom® nota de ios principios
enumerados en los informes primero y segundo de las reuniones conjuntas del Comit# de la
FAO de Plaguicidas en la Agricultura y del Comit€ de Expertos de la OMS en Residuos de
Plaguicidas (FAO, 1963; OMS, l9éh; FAO/OMS, 1965a), asf como de los establecidos en los
informes segundo y quinto del Comit® Mixto FAO/OMS de Expertos en Aditivos Alimentarios
(FAO/OMS, 1958; FAO/@MS, 1961). Se convin§ en aprobar estos principios y adherirse a
ellos en las evaluaciones toxicolBgicas.

Ademfs, se estudif de nuevo el informe del Grupo Cientffico de la OMS sobre Investi-
gacibn de los Aditivos Alimentarios y de los Contaminantes de los Alimentos (OMS, 1967) y
se reconoci8 que las propuestas contenidas en el mismo serfan fitiles para el estudic de
algunos de los problemas planteados en la actual reunifn conjunta, particularmente las re-
ferentes al establecimiento de ingestiones diarias aceptables provisionales y tolerancias
temporales, y se aceptaron algunas de las'ideas, adopténdolaslen parte.

Se recibif el informe de la segunda reunifn del Comit& Mixto FAO/OMS del Codex sobre
Residuos de Plaguicidas (FAO/OMS, 1967c) y, en especial, se tom® nota de las peticiones

dirigidas en dicho informe a la presente Reunifn Conjunta.

2.1 Glosario

Respondiendo en parte a una peticifn del Comité del QOdex sobre Residuos de Plaguici-
das y con el fin de facilitar el empleo del presente informe y de las monograffas comple-
mentarias (FAO/OMS, 1968), se ha hecho una revisidn de las expresiones utilizadas en in-
forme; anteriores. Se han exsminado con toda atencifn las expresiones actualmente en uso
¥, siempre que se ha éonsiderado necesario, se han vuelto a definir y se han explicado en
el glosario que constituye el Apéndice I del presente informe. No se han incluido las ex-
presiones que parecen enticuadas. La Reunibn Conjunta desea advertir que las definiciones
establecidaé no tienen mfs objetivo que facilitar la lectura del presente informe y de las
monograffas directamente relacionadas con el estudio de los peligro; que puede suponer

para los consumidores el empleo de plaguicidas en la produccifn y la conservacifn de los

alimentos.
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2.2 Indice de los res@menes anteriormente
publicados sobre diversos compuestos

La lista de compue;tés estudiada especialmente en la presente reunibn fue la Lista de
Prioridad II, preparada en la.primera reunifn del Comité Mixto FAO/OMS del Codex sobre Re~
siduos de Plaguicidas y ligeramente modificada en la segunda re;niSn al suprimirse el com;
puesto endrina. Ademfs, cierto nfimero de compuestos comprendidos en lavLista dé ?riori—
dad I, examinade en la Reunifn Conjunts de 1966, fueron estudiados Ae nuevo en la presente
Reunibn Conjunta desde distintos puntos de vista. Entre estos compuéstos figurabén la ai—
drina, el carbarilo, el DDT,yla dieldrina y los compuestos orgfnicos de mercurio; Por
filtimo, se examinarén todos los demfs compuestos de la Lista de Prioridéd I sobre los éue
se habiaﬁ recogido nuevos datos,

Aun,cuandé son pocos los compuestos examinados en la presente reunifn que han sido &a
objeto de estudio des&é el punto de vista agrfcola {(v.g., el penfiltimo grupo de compues-
tos, mﬁs‘el diclorvos), todos ellbs’han sido estudiados en alguna’ocasi6n desde un funto
de vista toxicol®gico, a excepcifn del mancozeb y el N-(2-etilhexil) biﬁicio (2,g,1)hep;5

-eno 2,3-dicerboximida [ﬁ;(2-etilhexii)—5—norborneno 2,3-dicarboximida, N-octilbiciclohep-

teno dicarboximida, conocido tambidn por MGK 26k, que es la denominacibn con que figura en

el presente informe/. Por consiguiente, para evitar una repeticiSn innecesarié de todos
los datos toxicol8gicos, qufmicos, ffsicos y_agronﬁmicps,'muchas de las monografias co-
rrespondientes al presente informe gque figuran en "Evaluacifn de los residuos de algunos
plaguicidas en los alimentos, 1967" (FAO/OMS, 19685 s8lo contienen datos complementarios
de los que ya han aparecido en las monograffas enteriores sobre los compuestos en cues—
tifn. En el Apéndic; II del presente informe -se encontrarf un $ndice de la documentaci®n
precedentemente publicade sobre cada uno de los compuestos.

Los problemas concretos de cada uno de los compuestos, que se tratan con mfs detalle

en las monograffas (FAO/OMS, 1968), se han incluido en las secciones tituladas "Determi-

nacibn de las ingestiones diarias aceptables" y "Determinacifn de las tolerancias" (véase -

mfs adelante). -



2.3 Resumer. de las ingestiones diarias aceptables
v de las tolerancias

Para mayor comodidad del lector y para evitar innecesarias referencias & las monogra-
r€as detalladas sobre los Qistintos compuestos examinados en la presente reunifn, en el
Ap€ndice IiI se presenta un cuadro de las ingestiones diarias acepfables, las tolerancias
recomendadas y los 1frites prfcticos de residucs. En dicho cuadro figuran todos los éom—
puestos estudiados en las dos trimeras reuniones conjuntas del Grupo de Trebajo de la FAOQ
y del Comit€ de Expertos de le GME en Pesiducs de Plaguicidas. A eéte respecto conviene
ad&ertir que en el cuadrc reprcducido en el informe de la reuni8n anterior (FAO/OMS,
l967é)‘§e ha gsignado equivocadarerte una tolerancia de 8 ppm al maiafiSﬁ en los produc—~

tos derivados de los cereales; esta mencifn se ha suprimido en el Ap€ndice ITI.

2.4 MBtodos de evaluacifn de las tolerancias

La reunifn examin8 un documento presentado por la delegacifn de los Pafses Bajos en
la segunde reunibn del Comit® del Codex sobre Residuos de Plaguicidas, referente a la eva-
lumcin del consumc de alimentos con miras a formular recomendaciones sobre tolerancia de
residuos (CCPR, 1967). Los participantes llegaron & la conclusifn de que convendrfa uti-~
1izar a este respecto las cifras corresrondientes al noveno decilo de consumo obtenidas
en las encuestas de alimentacifn efectuadas en los Estados Unidos (USDA, 1957), sobre las
éue se disponfa de toda clase de detalles en el momento de la reunin. No obstante, como
convendra utilizar cifras mBs objetivas, se solicit8 al Diréctor Genmeral de la FAO que
pidiera datos a los Gobiernos Miembros sobre las caracterfsticas nacionales en materia
de consumo de alimentos. Los participantes en la réunifn recomendaron ademfs que las in-
formaciones asf obtenidas, con todos los demfs datos de cualquier otra procedencia, se
presentasen debidamente resumidas en la pr8xima Reunifn Conjlunta.

Con el fin de mantener en un mfnimo el nfimero de las tolerancias correspondientes a un
determinado plaguicida, se clasificaron amplios grupos de alimentos en unidades, excepto
en los casos en gue variaba mucho la cantidad de residuos de plaguicida en los distintos
alimentos que componen el grupo. Con frecuencia no es preciso fijar cifras de tolerancia

para todos los alimentos de un grupo y en tales casos s8lo se ha utilizedo una fraccin
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adecusda de las cifras de consumo del noveno decilo correspondiente. Conviene advertir
que el empleo de distintos tipos de consumo puede reflejar factores de seguridad suplemen—
terios en la geme de un orden de magnitud o menos, mientfas que para el cfilculo de las in-
gestiones te8ricas diarias han de tenerse en cuenta otros dos elementos: a) que todos los
alimentos de un mismo grupo pueden contener residuos hasta la tolerancia m&xima ¥ b) que
todos los alimentos de un mismo grupo pueden contener residuos. Estos dos elementos re-
presentan factores adicionales de seguridad de varios 8rdenes de magnitud.

En la reunifn se acord$ que las propuestas iniciales sobre tolerancias deben fundarse
en le concentracibn de residuos resultante del empleo de plaguicidas de acuerdo con prfc-
ticas agricolag correctas. Las tolFrancias propuestas se deben aceptar si la ;bsorcién de
‘residuos de plaguicida por persona y por dia, calculada feﬁricamente a partir de las tole-
rancias propuestas y de los datos pertinentes de consumo de alimentos, no sobrepasa la in-
gestibn diaria aceptable. Tambifn se podrfn aceptar cuando se disponga Qe datos sobre la
alimentacibn total o sobre la ingesti8n de residuos, asf como informaciones sobre los
efectos de la preparacifn culinaria o de cualquier otro proceso que pueda ser necesario
antes del consumo, y esos datos basten para demostrar que no hay ninglin riesgo de sobre-
pasar la ingestifn diaria aceptable. Cuando el cBleculo te8rico inicial d& una cifra su-
perior a le ingesti®n diaris aceptable ¥, por consiguiente, no proporcione por sf mismo la
garantfa absoluta indispensable, toda recomendacifn de tolerancia se formularf con carﬁc—‘ i
ter provisional. Todas las recomendaciones de tolerancia relativas a compuestos sobre los
que s8lo se disponga de cifras provisionales de ingesti8n diaria aceptable tendrfn asi-
mismo cerfcter temporal. Cuando consider8 este asunto, la reunidn tom8 nota del Apéndi-
ce IIT del informe de la segunda reunifn del Comit€ del Codex sobre Residuos de Plaguici~
das (FAO/OMS 1967c).

Con cada tolerancia provisional se indicarf una fechallimite para 1; presentacifn de
las informaciones necesarias con miras a reviéar la recomend#ciSﬁ. Los plazos propuestos
se fijan de modo que en ellos se puedan fealizar tédos los estudios experimentales o de
otro tipo necesarios y que, en la fecha indicade, los resultados se puedan poner en cono-

cimiento de la FAO y de la OMS. En una reunién conjunta se revisarfn entonces las
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tolerancias provisionales y, a le luz de las infcrmaciones recibidas, se formularfn las
nuevas recomehdaciones que se impongar. XNo Lay gue olvidar que los estudios sobre las
cantidades de residuos de plaguicidas-que ilegan al consumidor, incluidos los anflisis de
muestras tanto subjetivos como objetivos y lecs estudios de dietas completas, son especial-
mente valiosos para determinar en qué momentc se estd alcanzando o se ha superado la in-
gestifn diaria admisisble.

2.5 Muestrec para la evaluacibn de nivel
de residucs de plaguicidas

La vélidez de todo anflisis gqufmico depende en gran medida de que la muestra sea re-
presentativa. Habrf pues que hacer todo lo positle para obtener una muestra representa-
tiva del loté de alimentos; esa primera muestra habrf que reducirla despus a otra tam-
bi8n representativa y de menor tamafio. En general, para analizar residuos de plaguici-
das habrf que tomar muestras de mayor tamafo que para otros anflisis de alimentos, pues es
frecuente que el plaguicida gufmico no esté uniformemente distribuido. En las publicacio-
nes de Lykken (1963), Lykken y cols. (1957) y Sutherland (1965) se encontrarf un estudio
general de este problema.

Los participantes en la reunifn tomarén nota de que la Comisifn del Codex Alimenta-
rius, en su tercera reuni®n, ha pedidc a la Organizacifn Internacional de Normalizacifn
(I80) que elabore una metodologfa para el muestreo de alimentos v productos alimenticios,
v de que el Comit® Técnico 34 de la ISO ha tomedo las disposicicnes necesarias para ello
(IS0, 1967). Aun reconociendo que la toma de muestras pare los anflisis de residuos de
plaguicidas constituye un aspecto especial del muestreo de alimentos, se acord8 que la FAO
debe precisar los 1fmites de la intervenci®n de la ISO a fin de evitar infitiles duplica-
ciones de estas actividades.

2.6 Dificultades analfticas de los estudios
sobre dietas completas

Las encuestas sobre dietas completas son una de las empresas mfs arduas gue puede em—
prender un especialista en anflisis de residuos, ya que a las dificultades de limpieza que

normalmente suelen presentar las muestras de carne, por ejemplo, se puaden sumar las
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propias de las hortalizas o de los cereales. Ademfs, ciertos residuos que se pueden en-
contrar en las muestras de frutas, por ejemplo, nunca se hallarfn normalmente en la carne
o en:los productos 1fcteos, de forma que cuando se mezclan todas las muestras esos resi-
duos se diluyen y obligan a utilizar métodoé de anflisis mucho m8s sensibles. Este pro-
blema adquiere una importancia especial cuando los métodos existentes han de utilizarse ya
en el lfmite de sensibilidad o muy cerca de &l. Esta dificultad puede superarse dividien-
do las muestras de alimentos en grupos idfneos y analizfndolos por separado. Pero ni si-
gquiera de esta manera es siempre fécil hallar una t8cnica sencilla de extracci®n y lim-
pieza que sea cuantitativamente aplicable a una amplia game de alimentos distintos, ast
como a gren diversidad de plaguicidas y a sus productos de descomposicibn. Tal es el ca-

so, por ejemplo de los residuos de compuestos organofosforados; se dispone de m€todos para

la determinacidn de los residuos de gran nfimero de los tiocompuestos precursores, pero no

siempre sucede lo mismo con algunos de sus muchos posibles productos de descomposicibn -
oxidativa., En ciertos casos es diffcil incluso identificar los propios residuos finales.
Por shora no es posible sistematizar una t8cnica que permita identificar y medir por
un solo sistema dé extracci8n, limpieza y anflisis los residuos dé una gran variedad de
plaguicidas (pbr ejemplo, organoclorados, organofosforados, orgenomercuriales, ditiocarba-

matos y carbamatos).

2.7 Importancia de las interacciones de los plaguicidas

s

La Reunifn Conjunta examin& el problems de las interacciones toxicolsgicas entre los
diversos plaguicidas y eﬁtre 8stos ¥ étros productos qufmicos, con el fin devdeterminar si
alguna de estas acciones mutuas podrfa constituir un peligro para el consﬁmidor. Se ob-
serv8 que pueden ocurrir numerosas interacciones téxicolsgicas entrg plaguicidas de un
mismo grupo o de grupos distintos, asfcomo entre plaguicidas y medicamentos.

En especial se examinaron las interacciones.entre varios grupos de agenfes en los que

los plaguicidas constituyen uno de los dos o los dos elementos interactivos. Entre estas

interacciones figuran las de los insecticidas organofosforados entre s?; las de los insec-
}

ticidas y medicamentos organoclorados con compuestos organofosforados; las de los
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insecticidas crganofosforados con medicarentos, etc.; y las de los insecticidas organoclo-
rados entre sf. En el Apéndice IV se hace un resumen de las deliberaciones sobre esta
materia.

Los participantes en la reunifn estimaron que con los niveles actuales de ingestidn
de residuos de plaguicidas, ics efectos que 8stos puedan tener sobre los sistemas enzimf-
ticos encargados de metabolizar otros rlaguicidas o medicamentos no parecen constituir un

riesgo para el consumidor y de que, si se mantienen los actuales criterios sobre el nivel

‘méximo carente de efecto, no hatrf necesidad de modificar ninguna ingestifn diaria acep-

- table o tolerancia por este motivo. Asimismo llegaron a la conclusi®n de gue con los ac-

tuales niveles de consumo, tal como se ponen de manifiesto en las filtimas encuesias scbre
dietas completas, no hay que preocuparse de lcs posibles efectos aditivos o potenciadores

de la ingestifn de mfs de un plaguicida, pertenezcan al mismo grupo ¢ & grupos distintos.

2.8 Interprefaéiﬁn de la expresifn "residuos insignificantes"
La reunifn toms nota ae ls petici®n del Comit€ del Coﬁex sobre Residuos de Plaguici-
das y_conside£6 que esa expresidn s8lo puede utilizarse paré desigﬁar una cantidad peque-
fila pero c&nocida de residuos de pesticidas, sin importancia toxicol8gica alguna. (VBase

el glosario en el Apfndice I.) Fn la rresente reunin no se £ij8 ninguna cifra para los

residuos insignificantes de un insecticida cualquiera.

2.9 Nuevos trabajos o informaciones

En cada monograffs se ha intentado indicar qué informaciones nuevas podrfan ser Gti-

les para la evaluacibn completa de los posibles riesgos del consumidor. Siempre que la

reunién ha recomendado ingestiones diarias aceptables o tolerancias = tftulc puramente
"provigional"‘po: carecer de datos suficientes sobre alglin aspecto concreto, ha especifi-
cado ademés la naturaléza’de la informacifn adicional necesaria; dicha informaci®n ha si-
do denominada "dat;s requeridos" por considerar que es esencial poseerla para recémendar
o confirmar las ingestiones diarias admisibles o las tolerancias. En los demis casos los

datos se califican de "convenientes".
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2,10 Compuestos gue deben examinarse en reuniones ulteriores

Para poder estudiar ordenadamente los muchos plaguicidas empleados en la produccibn y
la conservaci8n de los alimentos, la reunin habfa acordado previasmente pedir al Comit®
del Codex sobre Residuos de Plaguicidas que estableciera listas de prioridad. En su pri-
mere reunifn, el Comit® del Codex sobre Résiduos de Plaguicidas (FAO/OMS, 1966) prepar8
dos listas; los compuestos que figurabaen en ellas fuefon examinaedos en las dos primeras
reuniones conjuntas del Grupo de Trabajo de la FAQ y del Comit€ de Expertos de la OMS en
Residuos de Plaguicidas, celebradas respectivamentg en noviembre de 1966 y en diciembre de
1967. En la segunda reunidn del Comit® del Codex sobre Residuos de Plaguicidas se prepa-
raron tres nuevas listas que, junto a las dos anteriores, figuran en el Ap8ndice X del in-
forme sobre dicha reunifn (FAO/OMS, 1967c).

La reunién examin® los compuestos comprendidos en esas listas e hizo observar que los
que figuran en las listas de priorided I y II hebfan sido ya estudiados. En la Reunibn
Conjunta de 1968 se ha decidido examinar el metilparatidn, el HCH t&cnico, el toxafeno y
el metil-demetén, asf como los compuestos de la lista de prioridad IIT y cualquier otro
compuesto cuyo estudio pueda ser necesario a la luz de los acontecimientos ulteriores. En
vista del sumento de la produccifn y el consumo de fenitrotién, se ha propuesto que en ;a

Reunifn Conjunta de 1969 8 1970 se haga una evaluacifn de los residuos de este compuesto.

3. DETERMINACTION DE LAS INGESTIONES DIARIAS ACEPTABLES

En la reunifn se examinaron cierto nfimero de plaguicidas organoclorados. Se comunic8
el reciente hallazgo de que los residuos de aldrina y dieldrina contienen un producto de
fotoisomerizacidn de la dieldrina que tiene une toxicidad aguds para muchas especies muy
superior a la de la dieldrina y respecto al cual no se han hecho suficientes estudios to-
xicolBgicos. .Se sefial8 asimismo que en los estudios en curso sobre los efectos de la
dieldrina en el ratén se ha observado que este producto quizf tenga un efecto carcinﬁéeno.
Como estos estudios afin no han terminado, sus resultados no han podido ponerse & disposi-
cibn de la reuni8n, que ha decidido aplazar el examen de la aldriﬁa vy la dieldrine hasta
que se disponga de datos precisos y, mientras tanto, seguir atenidndose a la evaluacifn

toxicoldgice publicada en el filtimo informe.
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Desde la publicacifn del filtimo informe se han dado a conocer nuevos datos sobre la
toxicided a largo plazo del DDT en los ratones (Kemfny y Tarjén, 1966; Tarjén, 1967, in-
forme inédito presentado a la OMS). Aun cuando estos estudios estfn todavfa sin terminar,
los resultados preliminares no pueden ignorarse. Por consiguiente, teniendo en cuenta‘la
dificultad de extrapolar al hombre ;os resultados obtenidos, la reunin ha recomendado que
el Director General de la OMS invite al 'organismo internacional competente a tomar las me-
didas necesarias para evaluar de nuevo los riesgos que puede ofrecer este producto a la
vista de estos nuevos datos. La reunifn advirti8 que, si se considera necesario emprender
nuevos experimentos, los laboratorios interesados deberfn darles la mfxima prioridad; sin
embargo, mientras no se haya precisado exactamente el significado de estos hallazgos, la
reuni8n no cree que de momento est® Justificado modifica£ la ingesti®n diaria aceptable de
DDT. No obstante, y para evitar equfvocos, se ha decidido que la ingestifn diaria acepta-
ble de este compuesto se aplique tanto al DDT como al DDE y al DDD, o a cualguier combina-
cibn de estos tres productos.

Los plaguicidas organoclorados se han utilizado mucho con buenos resultados y han de-
mostrado poseer una toxicidad aguda inferior a la de otros muchos plaguicidas. -No por
ello deja; de plantear numerosos problemas, como el posible efecto’carcinBgeno antes men-
cionado. Ademfls, actflan sobre los sistemas enzimfticos del hfgado incluso a dosis relati-
vamente bajas., Como no es fficil evaluar el significado toxicolBgico de esta accifn y de
las modificaciones morfolBgicas consiguientes, la reuni8n ha ratificado le recomendacifn
de la reunifn anterior de que se prosigan los estudios sobre este problema.

La reuni®n ha vuelto a examinar los compuestos organomercuriales (inclusive el fenil-
mercuriacetato) estudiados en informes precedentes y no ha encontrado razBn alguna para
rectificar sus decisiones anteriores. Aun cuando nada tiene que oponer a los empleos
agrfcolas que no den lugar a un aumento de la concentraci8n de mercurio en los alimentos,
ha considerado que cuendo ese aumento se produzca debe proscribirse el empleo de tales
compuestos. Es necesario reunir mfs informacifn sobre la concentracifn "natural" de mer-
curio en los distintos lugares y hacer nuevas obsefvaciones epidemiolBgicas sobre las per-—

sonas que viven en zonas ‘donde esa concentracibn es elevada.
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Los plaguicidas diticcarbamatados se clasificaron en dos grupos: los dimetilditioéar—‘v‘
bamatos y los etilenobisditiocarbesmatos (véase la Seccidn 4 del presente informe). Por
deséracia, el estudio de ambos grupos se ve seriamente dificultado por la falta de -datos
sobre la natursleza quimica exacta de estos productos y sobre la toxicidad de sus residuos
en las cosechas; por consiguiente, es necesario estudiar mfs a fondo estos dos problemas.
De todas formas, como en los residuos finales pueden persistir algunos de los compuestos
primitivos, la reunidn ha considerado conveniente establecer con caréc{er provisional in-
gestiones diarias aceptables (0-0,025 mg/kg de peso) para cada uno de los dos grupos de
compuestos originales, exceptuado el nabam (véase el Apéndice III).

Desde él afio pasado se conocen los resultados de las nuevas investigaciones sobre los
efectos del dimetéato en el hombre; a la luz de estos datos, la reunibn ha aumentado la
ingestidn diaria aceptable & 0-0,02 mg/kg de peso. Asimismo se ha propuesto una ingestidn
diaria aceptable para el clordanc (0-C,001 mg/kg de peso).

La reunidn ha examinado de nuevo el dicloruro de etileno, el tetracloruro de carbono,
el carbarilo, el demetBn, el diazinén, el diclorvos, el paratidn, el difenilo, el hepta—
cloro, el fosfuro de hidrdgeno, el lindano, el malatidn, el oxidemetdn-metilo (denominado
antes demetdn-S-metil sulfdxido), el butdxido de piperonilo y las piretrinas y, a pesar de
que/en algunos casos se dispone de nuevos datos, ha ratificado las decisiones formuladas
en los informes precedentes. No se han recomendado ingestiones diarias aceptables para
el endosulfén ni para el MGK 264. En las monografias correspondiéntes que figuran en.la
publicacién titulade "Evaluacién de los residuos de algunos plaguicidas en los alimentos,
1967" (FAO/OMS, 1968) se exponen las razones en que se fundan las recomeﬁdaciones
formuladas.

La reunién ha tomado nota con inguietud de que, a pesar de que en informes anteriores
se ha sefialado la necesidad de nuévos datos toxicoldgicos para evaluar la toxicidad de
ciertos residuos de plaguicidas, las informacionmes recibidas han sido muy pocas. En con-
secuencia, ha pedido a las autoridades competentes que hagan todo lo posible para estimu-
lar a los investigadores a efectuar los necesarios experimentos a fin de que los datos -

requeridos puedan conocerse dentro de los plazos que se fijan en el Apéndice IIT.
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4, DETERMINACION DE TOLERANCTIAS

La reunidn ha examinadc los datcs disponibles sobre residuos y métodos de anflisis de
los sigﬁientes productos: disulfuro de carbono, tetracloruro de carbono, clordanc, deme-
tén, diazinén, diclorvos, dimetoato, endosulfén, dicloruro de etileno, fosfuro de hidr8geno,
MGK 264, el paratidn y fungicidas a baée de ditiocarbamato.. Asimismo se revisaron ¥, en
ciertos casos, se modificaron las tolerancias y 1fmites prfcticos de residuos recomendados
para los compuestos examinados envla reuni6n de 1966. Los resultados de estas revisiones
se resumen en el Apéndice III.

Los ditiocarbamatos se pueden dividir en dos grupos: dimetilditiocarbam;tos y eti-
lenobisditiocarbamatos. El ferbén, el tirfn y el zirem, del primer grupo, y el maneb, el
nabem y el zineb, del segundo, fueron revisados en 1965 (FAO/OMS, 1965b). En el informe
se indicaba la conveniencia de obtener nuevos datos para determinar los metabolitos que
se producen en las plantas y evaluar su toxicidad. Respecto a los compuestos del segundo
grupo, se recomendd especialmente el estudio‘dé la naturaleza quimica de los residuos en
las plantas y la ;valuaciﬁn consiguiente de la toxicidad de estos residuos.

Entre los compuestos del segundo grupo que actualmente estén en el comercio figuran
el metiram (una modificacidn del zineb) y el mancozeb {un complejo de zinc y maneb); el
nabam se emplea sobre todo en forma de sal‘@g zinc. Desde 1965 no se ha recibido ningfin
dato acerca de loé puntos antes suscitados, a excepcidn de un informe relativo a la mar-
cha de los trabajos sobre el metabolismo del mancozeb en las plantas y en los &nimaléé;
una vez terminados estos trabajos se podri proceder a la revisidn de ese compuesto y de
todos los demfs sobre los que se reciban las informaciones ‘solicitadas.

Por falta.de datos toxicolBgicos o de informaciones completas sobre los residuos no
se pudo recomendar tolerancias para el disulfuro de carbono, el tetracloruro de carbono,
el demetdn, el endosulffin, el dicloruro de etileno y el MGK 264. En las monograffas co-
rrespondientes se indican cufles son las informaciones necesarias (FAO/OMS, 1968).

Se recomendaron tolerancias temporales para el diazinfn, el diclorvos, el dimetoato
y el paratidn, y 1fmites précticos de residuos y tolerancias provisionales para el

clordano.
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En cuanto a la aldrina y la dieldrina y a la luz Ae los nuevos datos obtenidos sobre
todo en estudios de ingestifn con los ;limentos, se ha decidido recomendar tolerancias pro-
visionales para el total de residuos de ambos compuestos. Los limites précticos dé resi-
duos en la leche entera se han aumentado y se han establecido ademfs lfmites précticos pa-
ra los residuos en los granos de cereales y los productos lécteos. Se han fijado asimismo

tolerancias provisionales pera los residuos en las hortalizas, las frutas frescas y el

' arroz.

Los datos recientemente obtenidos sobre la desaparicidn de los residuos de carbarilo
han permitido recomendar tolerancias superiores para los residuos presentes en numerosos

alimentos. Se han modificado los 1fmites précticos de residuos recomendados para el hep-

tacloro, que comprende residuos de su epbxido. De acuerdo con las recomendaciones de la

Organizacidn Internacional de Normalizacidn, la denominacidn "gammae HCH" ha sido reempla-

zada por "lindano", pues este plaguicida es el producto comercialmente purificado y no el

" isBmero gemms con un 100% -de pureza. Por otra parte, la tolerancié provisional estableci-

da pare los productos 1fcteos (basada en el contenido graso) se ha reemplaz;do por un 1i-
mite préctico de residuos.

‘ Como se indica en otro lugar del presente informe, en el informe precedente no se de-
berian haber incluido los productos derivados de los cereales junto con los cereales cru-
dos al recomendar una tolerancia de 8 ppm de malatibn, error que ahora se ha rectificado.

Para eviter confusiones en la interpretacibn de las recomendaciones relativas a la
presencie de bromuro inorgénico en los alimentos tratados con bromuro de metilo o con di-
bromuro de etileno, en el cuadro del Ap8ndice III se hs incluido una nueva rfibrice refe-
rente al "ién bromuro resultante del empleo de dibromuro de etileno y de bromuro de meti-
lo". La reunidn ha tomado nota de que, en su segunda reunidn, el Comit€ del Codex sobre
Residuos de Plaguicidas (FAO/OMS, 1967Tc) ha formulado a los gobiernos la recomendacidn de ‘
que en el grano crudo el "bromuro inorglnico se determine y exprese como bromuro total de
cualquier procedencia"; pero como la tolerancia propuesta es bastante mfs elevada que la

cantidad de bromuro inorgfnico que normalmente existe en los cereales crudos, dejando

aparte el procedente de las fumigaciones, la modificacifn de la forma de expresar la
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tolerancia no parece ser importante en este caso. La reunidén no formuld recomendaciones
sobre tolerancias para el bromuro de metilo no modificado ni para el dibromuro de etileno

no modificado.

Aun cuando no se ha podidc recomendar ninguna ingestifn diaria admisible para los or-.

ganomercuriales, la reunién ha estimado que el empleo de los organomercuriales para el
tratamiento de semillas y para el rociamientc de los manzanos hasta el momento de la

cafda de los pétalos no puede dejar residuos superiores a los niveles naturales de mer-

curio.

En la actualidad hay pruebas de que algunos alimentos tratados con fumigaciones de
fosfuro de aluminio (siempre que ni este producto ni sus residuos intactos hayan entrado
en contacto directo con el alimento durante el proceso de fumigaciéﬁ) contienen al salir
al mercado un nivel de residuos muy préximo o ligeramente superior al limite de sensibili-
dad de los métodos analfticos actualmente en uso (0,01 - 0,001 ppm, segln el material y la
experiencia del laboratorio). Por consiguiente, aun cuando no sea necesario fijar una in-
gestibn diaria aceptable, se han recomendado tolerancias para los residuos de fosfuro de
hidrfgeno presentes en ciertos productos antes de la coccibn.

Desde el informe anterior no se ha recibido ninguna informacidn nueve sobre el dife-
nilo, el but8xido de piperonilo y las piretrinas, exceptuada una correccidn del 1imite de

sensibilided necesario pera los anflisis de residuos de 1la filtima sustancia mencicnada.

5. RECOMENDACIORES

1. ©En interés de la salud pfiblica y de la agricultura, deber&n convocarse nuevas reunio-

‘nes conjuntas del Grupo de Trabajo de ia FAO y del Comité de Expertos de la OMS en Resi-

duos de Plaguicidas para revisar, a la luz de las informaciones adicioneles sobre toxico-
logia y residuos, los plaguicidas ya evaluados y también para estudiar plaguicidas que
todavia no han sido estudiados en las reuniones precedentes. Convendrfa celebrar estas
reuniones a intervalos regulares y frecuentes.

2. Los insecticidas organoclorados han demostrado ser muy eficaces y se han empleado

mucho con excelentes resultados. Su toxicidad aguda es muy inferior & la de otros muchos
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plaguicidas. No obstante, se ha comprobado que algunos de ellos persisten en el organismo
del hombre y de los animales y que incluso a dosis relativamente pequefias actfian sobre el
higado. No es fécil evaluar la importancia toxicolBgica que puede tener el estfmulo de la
actividad de las enzimas hep&ticas y las modificaciones morfolégicas consiguientes. La re-
unibén ha ratificado la recomendacifn, formulade yé en un informe anterior (FAO/OMS, 1967},

de que se realicen nuevos estudios sobre esta materia.

3. Ciertas experiencias han puesto de manifiesto la posibilidad de que algunos insecti-

cidas organoclorados que pueden dejar residuos en los alimentos, por ejemplo ls dieldrina,-
produzcen hepatomas en los animales de laboratorio. Por consiguiente, se recomienda que
la OMS fomente las actividades de acopio y anflisis de informaciones cientfficas & este
respecto y la evaluacidn de la importancies que puedan ‘tener pa&a el hombre.
k. Se recomienda que el Director General de la OMS invite al organismo internacional
competente "a que adopte las medidas necesarias para e;aluar de nuevo los {iltimos traba-
jos efectuados sobre la toxicidad crBnica del DDT en el ratén. Si se considera necesario
emprender nuevas investigaciones, la reunidn instg e los laboratorios interesados a gque
otorgqen la mfxima prioridad a esdé estudios. .
5. En el curso de sus trabajos, como ya ‘se indica en las monografias correspondientés,
la reunibn ha encontrado frecugntes lagunas en la informacifn ﬁecesaria para le determi-
nacién de tolerancias. En consecuencia, se solicita al Director General de la FAC que
invite a los Estados Miembros a efectuar las encugstas o investigaciones pecesarias ya
presentar los resultados que obtensan en futu;as'reuniones. En especial, se necesita in-
formacibn sobre: ‘ ‘ I

i), Los tipos de consumo de alimentos en los Estados Miembros‘(véase la sec-

cifn 2.4). H I o '
ii) Los resultados del ;nélisis de muesfras subjétivas u objetivés, y de estudios

sobre dietas completas en los Estados Miembros (véase la seccidn é.h)
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APENDICE I

GLOSARIO

Los participantes en la reunidén han adoptado las siguientes definiciones para su uso

en el presente informe y en las monografias correspondientes (FAO/OMS, 1968).

RESIDUO DE PLAGUICIDA

Por residuos de plaguicidas se entenderén los restos de cualquier producto quimico
utilizado para combatir las plagas agricolas que quedan dentro o fuera de los alimentos;
la expresidn engloba asimismo & los compuestos derivados de esos productos quimicos. La
cantidad de residuos se expresa en partes del producto quimico y/o de sus derivados (en
peso) por milldn de partes (en peso) del alimento (ppm) .

Nota explicativa

Péra la interpretacidén de esta definicidn se ha propuesto que se tengan en cuen-
ta todas las sustancias que, en un momento dado, pueden haberse derivado del produc-
to original y puedan influir sobre la toxicidad del residuo. Se tendrén en cuenta
tanto los residuos de origen desconocido (es decir, residuos natu&ales) como los re-
sultantes del empleo del producto quimico en cuestidn. Se consideraréd como plagui-
cida todo componente de un plaguicida que se emplee para combatir las plagas‘agrico-
las durante la produccidn, el transporte, la comercializacidn o la elaboracidn de
los alimentos, o que se pueda administrar por aplicacidn interna o externa a los
animales para destruir insectos o ar@cnidos; por consiguiente, no se considerarfn

como plaguicides los antibidticos u otros productos quimicos que se administren a

195 animales con otros fines (v.g., estimular su crecimiento o medificar su activi-

dad reproductora),como tampoéo los fertilizantes ni, al menos por ashora, las sustan-

cias empleadas para quifica.r el crecimiento de las plantas, a excepcidén de los

herbicidas.

RESIDUQO INSIGNIFICANTE

Cantidad de un residuo que se considera toxicol8gicamente insignificante.
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RESTDUO ACCIDENTAL

Residuo que se encuentra en los alimentos por circunstancias ajenas a la proteccidn

de &stos contra las plagas.

Nota explicativa
También en este caso se tendrén en cuenta las diversas aplicaciones de los pla-

guicidas indicadas en la definicidn de "residuo de plaguicida". En cada caso

‘ habré que indicar el alimento. E1 t&rmino comprende productos tales como la .

leche y la carne de los animales tratados. Ademés, el pesiduo puede conteminar el
producto en cualquier momento del cultivo, lé rgcoleccién, la distribucidn, la co-
mercializacidén o la elaboracién. Se considergrén asimismo residuos agcidentales los
existentes en la naturaleza como parte del.medio ambiente y que no se pueden distin-
guir de los residuos procedentes de la aplicacidn de plaguicidas. La definicidn
comprende asi los residuos a veces denominados "involuntarios", “ingidenta;es“ o

"naturales".

LIMITE PRACTICO DE RESIDUOS

Por 1fmite préctico de residués se entenderd la cantidad mxima de residuos acciden—

tales (v8ase la definicidn precedente) admisible en un alimento determinado.

Nota explicativa

El 1%mite préctico’de resi@u@s‘es la concentracidn de residuos de un plaguicida
que, en caso de ser rebdéada, puede justificar la adopeidn de ciértas medidas regla-
mentarias correspondientes. Es apliceble a los productos y plaguicidas pars los que
no se haya establecido ninguna tolerancia. E1 hallazgordé residuos Superioreé al
"1imite" permitird suponer que se han violado las prhcticds agricolas correctas; los
valores inferiores al "limite" se supone que son c;nsecuencia de efectos incidenta-
les, incluidos posibles efectos aislados, de otras aplicaciones aprobadas del p}a—

guicida en cuestién.
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INGESTION DIARIA ACEPTABLE o

Cantidad de un producto quimico que un 'sujeto puede ingerir a diario durante toda la

vida sin correr riesgo apreciable a juzgar por los conocimientos existentes en ese momen-

to.

Se expresa en miligramos del producto por kilo de peso del sujeto (mg/kg).
Nota explicativa

La expresidn "sin riesgo apreciable" se emplea para expresar la certeza précti;
ca de que no se producird ningfn dafio ni siéuiera después de una exposicidén a tal
sustancia durante toda la vida. Tfaténdose de un residuo de plaguicida, la inges-
tidn diaria gceptable estf destinads, a.proporcionar una orientacidn sobre la canti-
dad méxima que se puede tomar cade dfa con los alimentos "sin riesgo apreciable" pa-
ra el consumidor. En consecuencia, esta cifra se obtiene en la medida de lo posible
mediante estudios de alimentacidn del animal o del hombre, estudios que por lo gene-
ral se realizan con el producto activo del plaguicida. No obstante, si se sabe que
los residuos de un plaguicida estén formados por més de un producto quimico que pue-
da tener importancia toxicoldgica (vBase la definicidn de "residuo de plaguicida"),
para evaluar el riesgo habréd que considerar los datos sobre toxicidad de los resi-
duos quimicos en cuestidn y, cuando corresponda, sobre sus ingestiones diarias acep-

tables respectivas. Las ingestiones diarias aceptables estédn en todo momento suje-

"tas a revisién a la luz de los nuevosvdaﬁos que se obtengah.

INGESTION DIARTA ACEPTABLE PROVISIONAL

Se considerard como provisional toda ingestidn diaria aceptable recomendada para un

periodo de tiempo limitado.

Nota explicativa

El periodo de tiempo se fija a fin de que durante el mismo se puedan reunir los
nuevos datos bioqufmicos, toxicoldgicos, etc. necesarios para establecer la inges-
tién diarie aceptable (véase "Estudios complementarios requerides"). Toda recomen-

dacidn provisional supone normalmente la aplicacién de un coeficiente de seguridad,



- 24 -

cuya magnitud dependerid del tipo de toxicidad del compuesto, pero que ha de ser ma-
yor del que normalmente se aplica para evaluar la ingestidn diaria aceptable. En
todos los casos la cuestidn se reexaminar 1o més tarde en la primera reunidn que

siga al plazo fijado.

TOLERANCIA

Se entiende por tolerancia la méxima concentracidn de un residuc de plaguicida que
se autoriza en o sobre cualquier producto alimenticio en un momento determinado de la re-
coleccién, el almacenamiento, el transporte, la comercializacidn o la preparacién, hasta
el momento del consumo; la concentracin se expresa en partes de peso del residuo de pla-

guicida por millén de partes de peso del alimento (ppm).

TOLERANCIA PROVISIONAL

Se considera provisional toda tolerancia cuya validez estd limitada a un periodo de
tiempo que se especifica en cada caso.
Nota explicativa
La tolerancia provisional se recomienda cuando los cfleculos se fundan en una

inges{i6n‘diaria aceptable provisional o en cifraes relativas a alimentos en cuai-
quier momento anterior el del consumo y cuando, no existiendo informacién suficiente
sobre la merma de los fesiduos durante el almacenamiento, la manipulacidn o la pre-
paracibn, los c&lculos basados en esas cifras ¥ en datos correctos sobre consumo de
- alimentos reveian que existe la posibilided tebrica de que llegue a sobrepasarse la
ingestidn diaria aceptable. En tales cﬁsos, para asegurarse de qué lg ingestién dia-
ria aceptable no serf rebasada en la préctica y antes de recomendar tolerencias pro-
visionales, la reunibn examina toda la informacidn existente sobre la presencia real
de residuos en los alimentos tal como llegan al cogsumidor; tal informecién compren-
de los resultados de muestreos subjetivos u objetivos (o de ambos) y de los estudios
sobre alimentacifn total practicados en distintos pafses y especialmente en aquellos
donde més se‘utilizan los plaguicidas. En cualquier caso, la situacibn se reexami-

nard lo més tarde en la primera reunién siguiente al plazo fijado.
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PRACTICA AGRICOLA CORRECTA

Se considera préctica agricola correcta la aplicacidn recomendada de un plaguicida

cuyo empleo es necesario y esencial para combatir una plaga deteyminada en toda clase de

condiciones précticas y teniendo siempre ‘en cuenta los riesgos tdxicos que la operacidn

puede supcner.

Nota explicativa

La "aplicacidn recomendadg” serd la que aconsejen lcs especialistas en cuanto a
composicién, dosificacidn, frecuencia de las aplicaciores v fechz 1fmite de la Glti-
ma aplicacidn antes de la cosecha; por lo general, el servicio oficial competente
registra, aprueba o autoriza de algln modo la forma de aplicacidrn para el fin de que
se trate, y dicha gutorizaci6n figura en la etigueta del envase. Para recomendar un
método de aplicacidn habré que basarse en ensayos controlados o en experiencias de
otros tipos y tener en cuenta las distintas variables propias del lugar en que va a
emplearse el plaguicida, como el clima, las préacticas agricolas y la frecuencia de
las plagas er la prdctica. A este respecto, una préctica agricola correcta debe
comprender medidas de lucha contra las plagas durante el almacenamiento, el trans-

porte, la comercializacidn y la elaboracidn de los alimentos.

ESTUDIOS SOBRE DIETAS COMPLETAS

duos

Son los gue tienen por objetc aclarar las ceracterfsticas de la ingestifn de resi-
de plaguicidas por una persona que consure una dieta tipica.
Nota explicativa

Para hacer un estudic de dieta completa se empieza por adquirir muestras alea-
torias de alimentos en nficlecs de poblacidn representativos del vafs o del distrito
en cuestidn. Despuds se separa de cada artfculo la cantiiad correspondiente al con-
sumo en la dieta total. A continuacidn se lavan, se cocinan o se preparan las porcio-
nes del mismo modo en que normalmente suelen aparecer en la mesa y se mezclan para ob-

tener un nfimero de muestras de grupos de alimentos predeterminados como, por ejem-

- plo, cereales, verduras, raices comestibles, frutas y conservas de frutas, grasas,
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carnes y leche. Estos grupos tienen por objetc reducir al minimﬁ los probiemas de‘
enédlisis y ademés sirven para determinar los elementos de la racidn que més éontri—
ﬁujen al total de residuos existentesl Los alimentos se compran y preparan bajo la
vigilancia de un experto y éih olvidar las exigencias derestos eétudios, pero por
lo demfs han de reunir en la medida de lo posible las caracteristicas normales d;
la alimentacidn total. Por supuesto, se incluirdn el agua y las bebidas.

En cada grupo de élimentos, preﬁarados como acéba de déscribirse;'se analizgl
rén los distintos residuos; para ello puede ser necesafio éometer caaa érupo a va-
rios anflisis. La téénica analffica variaré de unos grupos a otros y, ademds, a

medida que se vaya adquiriendo experiencia se podréan ir omitiendo ciertos anflisis

en determinados grupos; por -consiguiente, no seré necesario seguir exactamente las

mismas técnicas analfticas con los distintos grupos de alimentos. Estos mismos es-—

tudios se han denominado también "estudios de la cesta de la compra'.

Se entiende por muestra subjetiva la muestra de un cultivo que se toma después de la

aplicacidn segura o presunta de un plaguicida.

Nota explicativa

Las muestras subjetivas comprenden las que se toman durante ITas primeras fases
de la aplicaciéﬁ préctica de un plaguicida‘(homento en que conviene determinar los
residuos que dejan los métodos conocidos ae apiicacién sobre.el térreno); asi como
las que se toman cuando existen razones para sospechar que no se han seguido exacta-
mente las prﬁctiéas aéricolas Eoriectas.\ Esas mﬁestras puedén proéeder de‘cultivbs
origiﬁarios de Aeterminados lugarés o de distritos o paiséé donde se sabe o se sos-
becha que. se ha empleado un flaguicida.éoncréto. El muestreo subjetivo, més que los
éstudios dé dietas compieﬁaé, sé utiliza a veces paré evaluar los riesgoé reales de
los‘consumidores, sobre todo cuando.ias posibilidédes-de muestreo y andlisis son 1i-
mitada;: con esta t&cnica los medios disponibles Se_bﬁéden concentrar en las cate-

gorfas de alimentos ingeridos que parezcan presentar més riesgos. Ademds, con el
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muestrec subjetivo se evitan algunas de las dificultades analfticas halladas en los

estudios de dietas completas.

MUESTRA " OBJETTVA
i Muestra objetiva es toda muestra tomada al azar kmuéétra aleatoria) o Ae manera
imparcial.
Nota explicativa
Esta categoria comprende las muestras que se toman en el curso de los estudios

sobre dietas completas.

i ESTUDICS COMPLEMENTARIOS REQUERIDOS
} Sg entiende por estudios complementﬁfios fequeridos todos los trabajos que habréd

que realizar y publicar en debida fogma parﬁ.poder regomendaf o confirmar una ingestidn

diaria aceptable o una tolerancia; 7

Nota explicativa
En ciertos casos, &uh cuando se haya establecido una ingestidn diaria aceptable,

| se .considera indispensable realizar nuevos trabajos que alejen toda duda respecto a
15 importancia toxicoldgica de ciertas observacionés experimentales; en consecuencia,
estos trabajos se califican de "requeridos". Los resultados de los estudios comple—
mentarios requeridos se han delconocer lo més tarﬁe dentro del rlazo fijado, pasado
i el cual habrd que volver a evaluar el compuesto. Esta nueva évaluacién puede hacer-

se en una reunidén anterior en caso de que ya se haya reunido la informacidn necesaria.

ESTUDIOS COMPLEMENTARICS CONVENIENTES
© Be considérapén estudios complementarios convenientes aguellos trabajos que, una vez
publicados en debida forma, pueden venirra reforzar la seguridad de que las ingestiones
i diarias aceptables o las tolerancias recomendadas cumplen su objetivo de proteger la sa-

lud del consumidor.

Por considerar que han quedado anticuadas, no se han incluido las definiciones de

las expresiones siguientes: FACTOR ALIHENTICIO, NIVEL PERMISIBLE Y NTVEL ACEPTABLE EN EL

CONSUMO.



- 28 -

APENDICE IT

INDICE DE LAS PUBLICACIONES MAS RECIENTES SOBRE DIVERSOS COMPUESTOS

COMPUESTO FAO/OMS: COMPUESTO

PUBLICACION

I _ANO

Acetato de fenilmercurio** 196Tb Dimetrina
Acrilonitrilo 1965¢ DNOC
Aldrina 1967b Disulfuro de carbono
Metrina . 1965b Endosulffn
Arseniato de plomo 1965b Endrina
Azinf8s-metilo 1965b Ferbam
But8xido de piperonilo 196Tb Fosfamidfn
Captén 1965b Fosfina**#*
Carbarilo 1967b HCH
Cianuroc de hidr8geno 1965b Heptacloro
Clorbensida . 1965b Lindano
Clordano " 1965b Malati8n
Clorfensén 1965b Maneb
Clorobenzilato ) 1965b Metilbromuro
Cloropionfn 1965¢ Metilparati8n
Cloroprofam 1965b " Metoxicloro
Clortifn 1965b Mevinf8s
Compuestos de trifenilestafio 1965b Nabam
Demet8n 1965b Oxidemet8n-metilo®
Diazin8n 196Tb Oxuro de etileno
Dibromuro de etileno 1967b Paratibn
Diclorvos 196Tb Piretrinas
Dicloruro de etileno 1965¢ Profam o
DDT ) 1967b Tetracloruro de carbono
Dieldrina 1967b Tiram
Difenilo 1967b Zineb
Dimetoato 1967b Zirem
* Denominado antes "sulf8xido de demet8n~S-metilo"

*% Y otros organomercurisles
#%%  Denominado tambifn "fosfuro de hidrB8geno"

FAQ/OMS:

PUBLICACTON

Y ANO

1965b
1965b
1965¢
1965b
1965b
1965b
196Tb
196Tb
1965b
196Tb
1967b
19670
. 1965b
1967b
1965b
1965b
1965b
1965b
1965b
1965¢
1965b
1967b
1965b
1965¢
1965b
1965b
1965b

FAO/OMS  Evaluacin de la toxicidad de los residuos de plaguicidas en los alimentos.
1965b FAO: Informe de reunibn, N° PL/1965/10/1; WHO/Food Add.27.65. 19k pfginas.

FAO/OMS  Evaluaci8n del peligro para los consumidores que entrafia el uso de fumigantes en
1965¢ la proteccidn de los alimentos. FAO: Informe de reuni8n, NO PL/1965/10/2;

WHO/Food Add./28.65. Tl phginas.

FAO/OMS  Evaluaci8n de algunos residuos de plaguicidas en los alimentos. FAO:
1967b reunifn, N° PL: CP/15; WHO/Food Add./67.32. 237 plginas.

Informe de
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APENDICE IV

IMPORTANCIA DE_LAS INTERACCIONES ENTRE I0S PLAGUICIDAS

En numerosos experimentos se ha comprobado que un plaguicida puede influir sobre el
metabolismo y la toxicidad de otrc administrado simult&nea o consecutivamente a un mismo
animal de laboratorio. La mayor parte de los estudios realizados sobre las interacciones
de los plaguicidas han sido relativamente breves y se han basado en la administracidn de
una dosis finica (o de un pequefio nfimero de dosis diarias) de uno de los compuestos, acompa-
flade o seguida & intervalos variables de una dosis fnica del otro. Las interacciones asi
observadas apenas permiten extraer conclusiones sobre los efectos de la exposicidn crdnica
a pequefias concentraciqnesrdérplaguicidas en el medio ambiente. No obstante, sabido es .
que las dosis relativamente pequefias y at8xicas de ciertos plaguicidas, administradas en ‘
forma aguda o subaguda, provocan en el organismo modificaciones bioldgicas que pueden al-
terar el metabolismo y los efectos de otras sustapcias gquimicas, por,lo gue conviene exa-
minar mds a fondo estas interacciones a fin de averiguar si no sucederid lo mismo en las
exposiciongs crénicas hasta ahora aceptadas.

Algunos de los mecanismos gque intervienen en las acciones rutuas entre plaguicidas
pueden asimismo participar er las interacciocnes entre plaguicidas y medicamentos o entre
plaguicidas y otros productos gufmiccs presentes en el medio. Como los medicamentos in-
gresan en el organismo en cantidades calculadas para ejercer efectos claros, cabe suponer
que existen grandes posibilidades de que las interacciones entre un medicamento y los pla-
guicidas presentes en el medio ambiente a baja concentracidn tengan mayor importancia que
las de dos o més plaguicidas existentes en el medio a bajas concentraciones. Ello no obs-
tante, nade permite suponer que las concentraciones de plaguicidas actualmente presentes
en nuestro medio ambiente entrafien tales riesgos.

A continuaciln se resumen los tipes més importantes de interacciones toxicoldgicas

observadas entre los principaies grupos de compuestos.
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1. Insecticidas organofosforados entre ellos

En las pruebas de toxicidad aguda en animales se ha observado que varios pares de in-
secticidas organofosforados se potencian mutuamente sus acéiones tdxicas cuando se admi-
nistran al mismo tiempo (Frawley y cols., 1957 a, b; DuBois, 1958, 1961; Rosenberg y Coon,
1958). Sin embargo, en la mayor'parte‘de los casos la toxicidad total es igual o inferior
a la sume de sus toxicidades parciales. Por ahora nada permite afirmar que alguno de los
pares de insecticides cuyas acciones se potencian en las pruebas de toxicided aguda ejer-
zan ese mismo tipo de accidn mutua cuando se consumen en la dieta a las tolerancias actua-
les o a niveles préximos (DuBois, 1961). A le misma conclusién se ha llegado en el hombre
(Moeller y Rider, 1962). As{ pues, a juzgar por los conocimientos actuales, la presencia
simulténea en los alimentos de residuos de dos insecticidas organofosforados no se debe
considerar peligrosa para la salud pfiblica.

Se ha observado, sin embargo, que algunas aliesterasas son més sensibles que las co-
linesterasas a la inhibicién por ciertos ipsecticidas organofosforados (Frawley, 1965).
Ademds, se da el caso de que los organofosfatos que son mds activos como inhibidores de
la aliesterasa que como inhibidores de la colinesterasa parecen ser al mismo tiempo los
que més potencian la toxicidad de otros organofosfatos (DuBois, 1967). Ademds, las alies-
terasas intervienen en la detoxicacién de muchos organofosfatos y probablemente también
de otros productos quimicos a los que el hombre puede verse expuesto. DPor estas razénes
se propone que se tenga en cuenta la posibilidad de utilizar las concentraciones sin efec-
to inhibidor de la aliesterasa en lugar de las con;entraciones sin efecto inhibidor de la
colinesterasa como base para determlnar las ingestiones diarias admisibles de los inséc-
tiecidas organofosforados que actlian mds sobre los sistemas de aliesterasas que sobre los

de colinesterasas.

2. Insecticidas organoclorados con insecticidas organofosforados y medicamentos
Conney (1967) ha examinado gran parte de la informacidn existente sobre las interac—

ciones toxicoldgicas en las que pueden intervenir los plaguicidas.
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A dosis pequefias ¥y tnicas (Triolo y Coon, 1966) o a bajas concentraciones en la die-
ta (Kinoshita y cols., 1966), algunos de los insecticidas organoclorados protegen a los
animales contra la toxicidad de muchos de los insecticidas organofosforados o aumentan la
actividad de las enzimas encargadas de detoxicar los organofosfatos y numerosos medica-
mentos. Por ejemplo, una dosis ﬁica de 1 mg/kg de aldrina reduce la toxicidad del para-
ti6én para los ratones, y 1 ppm de DDT en la dieta de las ratas aumenta la actividad de
1os sistemas enzimdticos que metabolizan el EPN y numerosos medicamentos. Muchos autores
consideran que este tipo de potenciacidn enzimética, que parece ser un efecto caracteris-
co de todos o de la mayor parte de los insecticidas organoclorados,. constituye un fendme-
no de adaptacién fisiol8gica y no un efecto t8xico. La accidn protectora de los compues-—
tos organoclorados contra la toxicided de los .organofosfatos es un tipo dé interaccidn
potencialmente benéfico; En suma, no ﬁay ninguna razdn para considerar ;;eligrosa la pre-
sencia simult®nea de estas dos clases de insecticida.s en forma de residuos en los alimen-
tos.

Los compuestos orga.nocl;)ra.dos pueden acelerar el lmeta.bolismo de varios medicamentos
(Welch y Harrison, 1966; Cucineli y cols., 1965), por lo que cabria penéar que sbrevian
o alteran su accidn terapdutica. Este fenfmeno podria ;:onsiderarse como un inconveniente
de esta clase de insecticidas. Wo obétante, como la concen‘lbra.ciﬁn de estas sustancias en
el medio ambiente es relativamente estable, no puede preverse ninguna modificacidn brusca,

en el metabolismo de los medicamentos ni interferencias en las pautas terapButicas.

3. Insecticidas organofosforados con medicamentos y otras sustancias

Conney y cols. (1967) han examinado sucintamente los efectos de los plaguicidas so-—
bre el metabolismo de los medicamentO;.

Los insecticidas organofosforados son sobre todo inhibidores enzim&ticos y, por con-
siguiente, actfian sobre las colinesterasas, sobre las aliesterasas que metabolizan algu-
nos medicamentos y organofosfatos, y sobre las enzimas micrc'as6micas que oxidan los barbi-

tfricos, hidroxilan la testosterona, la deoxicorticosterona y otros esteroides y epoxidi-

zan la aldrina y el heptacloro. En virtud de estos efectos inhibidores enziméticos,
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tales insecticidas pueden retrasar 2a detoxicacidn v aumentar la toﬁicidad'de otros pla-
guicidas o de medicamentos u otros productos guimicos. No obstante, los estudios toxico-
16gicos efectuados en este esfera han versado casi exclusivamente sobre la toxicidad agu-
da o subaguda, sin que apenas se ha&a tratado de determinar los niveles inocuos de inges-
tidn durante un periodo p%olongado de tiempc. Algunos de los resultados publicados indi-
can que los ingecticidas orgénofosfcrados pueden ejercer una interaccidn t8xica con los

medicamentos y otros productos juimicos; sin embargc, rarae poner de manifiesto cualquier

posible peligro para la salud cornsecutivo a la presencia de residuos de estos insectici-

das en los alimentos habra que hacer nuevas investigaciones.

k. Insecticidas organoclcrados erntre sf

En una serie de recientes infcrres (Street ¥y Blau, 1566; Street ycols., 1966; y Street y
Chadwick, 1967) se han descritc ics efectos de diversos insecticidas organoclorados sobre
la acumulacién, la eliminacidn 7 el metabolismo de ctros insecticidas de su migmo grupo.
Por ejemplo, basta una concentrazcidn de 5 ppm de DT en la alimentacidn de las ratas para
reducir la acuﬁulacién en el tejido adiposo de la dieldrina administrada al mismo tiempo.
El metoxicloro tiene un efecto semejante. EL DDT reduce también la acumulscidn del epb-
xido de heptacloro cuando se administra heptacloro y acelera la eliminaciép de la diel-
drina previamente retenids en el tejido adiposo. La accidn del DDT sobre la retencidn
de ia dieldrina se ha observado asimismo en los cerdcs y las ovejas, pero no en los po-
1los, habiéndose comprobado ademés que el DDT aumenta la actividad de las enzimas metabo-
lizadoras de la dieldrina.

Las pruebas de toxicidad aguda realizadas con gran nfmero de pares de insecticidaé
organoclorados (Keplinger ¥y Deichmann, 1967) han demostrado que algunas de las combinacio-
nes’tienen efectos tdxicos acumulativos, mientras que otras ejercen un efecto superior o
inferibr a la suma de los efectos parciales. Sin embargo, se considera que los resulta-
dos obtenidos en las pruebas de toxicidad aguda apénas guardan relacidén con las interac-
ciones toxicolbgicas Que ejercerian esos mismos insecticidas consumidos durante largo

tiempo en concentraciones situadas dentro de los limites précticos de residuos.
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Las observacicnes mencionadas no justifican ninguna inquietud respecto & las posi—-
bles interacciones tGxicas entre los insecticidas organoclorados que pueden presentarse
simulténeamente en fo:ma de residuos en los alimentos. En muchas de las experiencias rea-
lizadas ha podido verse que la ingestidn simultfnez de dos o méslde estos compuestos ejer-

ce un efecto tdxico inferior al efecto acumulativc.

5. Otras asociaciones

Fitzhugh (1965) administrd durante dos afios a varios grupos de ratas distintas aso-
ciaciones de plaguicidés (DDT, aldrina, piretrina, butdxido de piperonilo, malatidn, 2,4D)
con sustancias aromatizantes (hepti;ato de alilo, anetol, butirato de amilo, aldehido cin-
némico, citral y metilfenilgliciéat& de etilo) a concentraciones delﬁo ¥y 400 veces supe-
riores a las hsbitualmente ﬁtilizadas con dichos plaguicidas y aromatizantes respectiva-
mente. No pudec observarse ningln efecto nocivo en ratas que recibfian hasta 50 ¥ 100 ve-
ces las concentraciones habitualmente empleadas de esos dos grupos de agentes. Cabe con-
cluir pues que la inéestién combiﬁada de esas sustancias, en las concentr;ciones en que
actualmente se emplean, no supone ningfin riesgo rara la salud.

El butdxido de piperonilo y otras sustancias plaguicidas sinérgicaslinhiben numero-
s0s mecanismos enzimdticos que detoxifican o activan varios plagﬁicidas (Wong y Terriere,

1965); Nekatsugawa y Dahm, 1967).

- - = - . . . e
butbxido de viperonilo administrado por via subcutf-
nea y a dosis relativamente elevadas al ratdn recién nacido aumentz considerablemente la

toxicidad aguda de los freones, del benzo(alfa)

renc y de 1z griseofulvina. El trata-
miento combinado similar sindrgico de los ratones recién nscidos cor batdxido de pipero-
nilo y freones aurenta ai cato de un afio la incidencia de los hevatcmes (Epstein y cols.,
196Ta; Epstein y cols., 1967b).

En viste de los efectos que el butdxido de piperonilo y otros agentes sinérgicos
afines a los plaguicidas han demostrado ejercer sobre los sistemas enzimiticos que inter-
vienen en los procesos de activacidn y detoxicacidn, y en vista asimismo de lo DOCO que
se sabe sobre las interacciones tSxicas en las que estos compuestos pueden participar en

el mamiferc, convendria estudiar més e fondo las infiuencigs mutuas entre estas sustan-

cias y los plaguicidas u otros productos guimicos a los que el hombre vpueda verse expuesto.
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