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Resumen

Es reconocido que para mantener la salud y bienestar de los animales de
produccién, la prevencion de enfermedades es uno de los principales objetivos.
Sin embargo, cuando estan presentes agentes infecciosos, es necesario utilizar
antibiéticos los cuales deben ser aplicados con mucho criterio para asegurar una
correcta dosis terapéutica, ademas debemos considerar los tiempos de retiro con
el fin de evitar la presencia de residuos en productos de origen animal lo que
podria generar un problema para la salud publica. Diversos organismos
nacionales e internacionales han establecido los limites maximos de residuos
(LMRs); con el fin de realizar un adecuado monitoreo de farmacos veterinarios en
alimentos de origen animal. Las metodologias elegidas para el monitoreo deben
caracterizarse por ser sensibles e identificar volimenes en partes por billon (ppb).
De todas las metodologias existentes la cromatografia acoplada a espectrémetro
de masas es la mejor alternativa ya que responde a las exigencias de las normas.
El presente trabajo presenta diversos protocolos cromatograficos desarrollados y
propuestos para la identificacion de los residuos de antibidticos veterinarios en

matrices alimentarias de origen animal.

Palabras clave: Cromatografia, espectrometria, farmacos, residuos, veterinaria



Abstract

It is known that to maintain the health and welfare in livestock, prevention of
disease is one of the main objectives. However, the presence of certain infectious
agents make the use of antibiotics drugs necessary. These must be applied with
an adequate judgment to ensure an adequate therapeutic dosage and consider
the withdrawal period in order to prevent the presence of residues in products of
animal origin, which could generate a problem for public health. Several national
and international organizations established maximum residue limits (MRLs) in
order to a proper monitoring of veterinary antibiotic drugs in foods of animal origin.
Methods chosen for monitored must be sensitive and identify volumes in parts per
billion (ppb). Among all methodologies proposed to identification of antibiotic drugs
in food of animal origin, the liquid chromatography coupled to tandem mass
spectrometer is the best alternative to achieve these requirements. This work
presents different chromatographic protocols developed and proposed for

identifying residues of veterinary antibiotics in animal food matrices.

Key words: Chromatography, drug, residues, spectrometry, veterinary
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I INTRODUCCION

La presencia de residuos de farmacos de uso veterinario en alimentos
de origen animal es uno de los problemas mas importantes relacionados con la
inocuidad alimentaria. Su presencia se debe al hecho que los farmacos son
utilizados con fines terapéuticos y también como promotores de crecimiento en
animales de produccién. El problema surge cuando residuos de estos farmacos
llegan al consumidor en niveles que pueden ser perjudiciales para su salud. La
gran mayoria de los productos son susceptibles de dejar residuos en los
alimentos procedentes de los animales que han sido tratados, ya sea el
principio activo en su forma original o sus metabolitos (Blasco et al., 2007;
Mastovska, 2011).

El uso inadecuado de antibiéticos en la practica veterinaria puede
conllevar a la presencia de residuos en los tejidos. Estos pueden causar
diversos efectos en los consumidores de forma directa como reacciones de
hipersensibilidad y cancer, o indirecta como promover la generacién de
resistencia lo que dificulta la accién terapéutica de los medicamentos.
Organismos internacionales como la FDA, WHO y el Codex alimentarius han
establecido limites de residuos maximos (LRM) para diversos antibi6ticos en
tejidos, leche y huevos (Codex-Alimentarius, 2015). Adicionalmente, la
exposicion a antibidticos puede causar problemas tecnolégicos. Un ejemplo de
esto es el proceso de fermentacion en productos lacteos (Pacheco-Silva et al.,
2014).



Debido a la necesidad de identificar estos residuos, diversos ensayos
son usados como métodos de “screening” los cuales muchas veces no
diferencian entre los antibiéticos de la misma clase, pero proporcionan
informacion semi-cuantitativa de los residuos. Ejemplos de estos métodos son
los anadlisis empleando biosensores por inmunoabsorcion ligado a enzimas
(ELISA) la cual permite manejar gran numero de muestras debido a su bajo
costo y facilidad operativa, siendo un ensayo rapido para la evaluacion
cualitativa y presuntiva de los antibiético (Talero-Pérez et al., 2013). Sin
embargo, antes de declarar que las muestras analizadas contienen residuos de
antibiéticos es necesario realizar una adecuada confirmacién por métodos
instrumentales los cuales deben ser suficientemente selectivos y sensibles
(Verdon, 2010).

El analisis cromatografico es una técnica que responde a estas
exigencias, siendo utilizada en diversos alimentos (Stolker et al., 2005). Como
técnicas de confirmacién se utilizan generalmente cromatografia de gases (GC)
y cromatografia liquida de alta eficiencia (HPLC), a los cuales pueden estar
acoplados diferentes tipos de detectores (UV, Arreglo de diodos, fluorescencia,
espectrometria de masas, etc.). Segun la Comisién 657/EC (EU, 2002) los
métodos confirmatorios para residuos organicos 6 contaminantes necesitan
brindar informacion sobre la estructura quimica del analito. Aunque esta
Comision determina que la deteccion por UV o fluorescencia son técnicas
confirmatorias, en la actualidad cada vez son menos las procedimientos
cromatograficos que usan estas técnicas con este fin, siendo ahora
consideradas como métodos de screening. En la actualidad la confirmacién de
residuos de antibiéticos en alimentos es realizada por la cromatografia liquida
acoplada a espectrometria de masas (LC-MS) (Romero Gonzalez et al., 2007).

A pesar de ser una herramienta confiable, los métodos cromatogréaficos
no estan exentos de inconvenientes como el costo de implementacion del
equipamiento, capacitacion técnica, infraestructura de laboratorios, personal
capacitado, costo por analisis, tiempo entre la recoleccion y el resultado, entre
otros. Debido a esto es necesario conocer las diversas técnicas

cromatograficas para poder elegir la que mejor se adapte a las necesidades y



viabilidad de cada laboratorio. El presente trabajo tiene como objetivo brindar
informacion y explorar las diferentes técnicas cromatograficas y su aplicacién
en identificacion de residuos de antibidticos veterinarios en productos de origen
animal.



Il. REVISION BIBLIOGRAFICA

2.1 INCIDENCIA DE RESIDUOS ANTIBIOTICOS VETERINARIOS

Es bastante conocida la importancia de los antibiéticos en la crianza de
animales de consumo humano en el tratamiento de diversas enfermedades, sin
embargo su uso indiscriminado y la falta de informacién sobre los periodos de
retiro hacen que se incremente el riesgo de residuos en alimentos de origen
animal. Esto podria conllevar a la aparicion de cuadros alérgicos y el consumo
de alimentos con residuos de antibiéticos puede promover de desarrollo de
resistencia bacteriana trasferida del alimento al hombre (Bogialli et al., 2009).
Todos los productos de origen animal son susceptibles de contener residuos de
farmacos. Dentro de estos, la leche y sus derivados pertenecen al grupo de
alimentos de mayor riesgo en salud publica, no sélo por tratarse de un alimento
basico y por lo tanto, de amplio consumo, sino por su susceptibilidad para
transmitir enfermedades debido a la presencia de microorganismos y
contaminantes como medicamentos veterinarios (Mattar et al., 2009). En el
caso de la carne y productos derivados también se ha relacionado los residuos
con episodios de alergias y resistencia antibacteriana que pueden pasar al
hombre por la cadena alimentaria (Reig et al., 2008).

En el Peru la investigacion sobre la presencia de residuos de antibidticos
veterinarios es limitada. En la busqueda bibliografica realizada, son pocas las
referencias que se puede encontrar. LLanos (2002) realizé la recoleccion de
muestras de leche fresca en mercados, tiendas y algunos fundos de la ciudad

de Cajamarca y resaltdé que 20.83% de las muestras presentaron residuos de



antibiético utilizando una técnica microbiol6gica. Por otro lado Salas et al.
(2013) determinaron la presencia de residuos de betalactdmicos en 27 de 45
muestras de leche mediante un ensayo inmunoenzimatico. Estos resultados
sugieren la comercializacion de leche fresca con residuos de antibiéticos,
ademas pone en evidencia la falta de investigaciones utilizando técnicas

cromatograficas.

2.2 LEGISLACION INTERNACIONAL E NACIONAL SOBRE RESIDUOS DE
ANTIBIOTICOS VETERINARIOS

El uso de antibi6ticos esta indicado en la terapéutica de animales
destinados a la produccion, siendo prohibida su aplicacién como promotores de
crecimiento debido al riesgo de resistencia antimicrobiana y residuos en
alimentos. Los paises de la Unién Europea (UE) prohibieron su uso como
promotores desde 2006 y en Estados Unidos se ha planteado su retiro gradual
(Baynes et al., 2016).

En la UE el Reglamento 37/2010 describe las sustancias vy
medicamentos veterinarios monitoreados (Cuadro 1) y los procedimientos para
establecer los limites maximos de residuos (LMR) para productos veterinarios
en productos de origen animal (EU, 2010). Basado en esto el monitoreo
realizado en el 2014 por la Autoridad en Inocuidad Alimentaria Europea (EFSA)
evidencié que 0.03% de muestras (n=736907) present6 antibidticos del Grupo
A, asimismo solo el 0.18% de las muestras analizadas presentaron niveles de
antibiéticos por encima de los valores permisibles a del Grupo B; la mayoria de

ellas eran muestras de miel (EFSA, 2016).

En Latino-América, los paises miembros de la Comunidad Andina
establecieron las Normas para el registro, control, comercializaciéon y uso de
productos veterinarios mediante la Decision 483 (CA, 2000). Esto fue con el
objetivo de impulsar el desarrollo agropecuario y agroindustrial, alcanzando de
esta manera un mayor grado de seguridad alimentaria en los paises miembros.

Para ello el Acuerdo de Cartagena establecié, a propuesta de la Secretaria



General, se adopten normas y programas comunes de sanidad vegetal y
animal (CA, 2000).

En el Perl se ha establecido mediante el Decreto Supremo N° 004-
2011-AG, el Reglamento de Inocuidad Agroalimentaria, el cual establece el
Programa Nacional de Monitoreo de contaminantes en alimentos agropecuarios
primarios y piensos. El Articulo 1 del Reglamento de Inocuidad Agroalimentaria,
tiene como objeto establecer disposiciones para garantizar la inocuidad de los
alimentos agropecuarios primarios destinados al consumo humano, asi como
de los piensos, con el propdsito de proteger la vida y la salud de las personas,
reconociendo y asegurando los derechos de los consumidores y promoviendo
la competitividad de la agricultura nacional, a través de la inocuidad de la
produccién agropecuaria. Asi mismo el Articulo 15 del mismo decreto,
establece que los alimentos agropecuarios primarios que se consuman en el
mercado nacional, incluyendo los importados, no deben exceder los limites
maximos permisibles de residuos quimicos y otros contaminantes, fijados en la
norma nacional o en ausencia de ésta, los establecidos por el Codex
Alimentarius (MINAGRI, 2001).

En la actualidad el Servicio Nacional de Sanidad Agraria (SENASA)
realiza el monitoreo de residuos veterinarios de acuerdo al Plan Anual de
Monitoreo de Residuos Quimicos y otros contaminantes en alimentos
Agropecuarios y Piensos para el periodo abril-diciembre 2016, el cual esta en
marcha. En este plan se consigna el monitoreo en 10 departamentos del Peru,
7 tipos de carne de animales de abasto, miel y leche (SENASA, 2016). Es
importante remarcar que en nuestro pais existen pocos laboratorios con la
capacidad de realizar analisis de residuos de medicamentos veterinarios.
Ademas del SENASA, la Direccion General de Salud Ambiental (DIGESA) vy el
Servicio Nacional de Sanidad Pesquera (SANIPES) son los entes nacionales
encargados de la vigilancia sanitaria de alimentos procesados industrialmente,
de origen pesquero y acuicola y de procesamiento primario y piensos
(MINAGRI, 2008).



Cuadro N2 1: Listado de sustancias y medicamentos veterinarios monitoreados

por la Comunidad Europea (*)

Grupos de evaluacion Farmacos veterinarios

Grupo A (Sustancias con efecto  Cloranfenicol, nitrofuranos, nitroimidazoles, Estibenos,
anabdlico y prohibidas) esteroides

Grupo B (Residuos de farmacos Antibacteriales (incluidos sulfonamidas y quinolénas),

veterinarios y contaminantes) antihelminticos, organoclorados, micotoxinas, colorantes

* Directiva 96/23/CE del Consejo de 29 de Abril (EU, 1996), relativa a las medidas de control
aplicables respecto de determinadas substancias y sus residuos en animales vivos y sus
productos

* Reglamento UE N° 37/2010 (EU, 2010), relativo a las substancias farmacolégicamente activas
y su clasificacién por lo que se refiere a los limites maximos de residuos en los productos
alimenticios de origen animal.

2.3 CONTROL Y MONITOREO DE RESIDUOS ANTIBIOTICOS

Los programas para el control de residuos de medicamentos veterinarios
en los alimentos deberian estar basados en el riesgo a la salud humana y
orientados a la prevencién, asegurando que todos los participantes en los
sistemas de produccién, comercializacién y procesamiento se responsabilicen
de asegurar que los productos animales sean inocuos. ElI Programa Nacional
de Monitoreo de Contaminantes menciona que el monitoreo constara de planes
anuales que involucren el ambito geogréfico, tipo de alimento, numero de
muestra a analizar, asi como los procedimientos a seguir. Este plan se elabora
en coordinacion con las Direcciones Ejecutivas del SENASA; a fin de
determinar las zonas de mayor producciéon, consumo e importancia de los

alimentos agropecuarios (SENASA, 2012).

En el caso de productos hidrobiol6gicos, segun el Comunicado N ¢ 017-
2010-ITP-SANIPES, del Registro y Control de medicamentos de uso veterinario
y piensos, destinados a la acuicultura del 9 Marzo del 2010, SENASA transfiere
al SANIPES del ITP, las funciones de control de residuos de medicamentos

veterinarios, sustancias prohibidas y plaguicidas en la acuicultura. En el Cuadro



2 y 3, se colocan los limites de residuos maximos (LRM) de antibiéticos

establecidos para carne de animales destinados a consumo humano, leche y

en acuicultura.

Cuadro N2 2: Limites maximos permisibles de antibidticos en carne de

especies domésticas de consumo humano y leche expresadas en partes por
millén (PPM) de acuerdo al CODEX Alimentarius (*)

Antibiodtico Bovino Porcino Ovino Pollo Pavo Conejo Leche
Amoxicilina 0.05 0.05 0.05 0.004
Avilamicina 0.2 0.2 0.2 0.2
Benzilpenicilina 0.05 0.05 0.05 0.004
Ceftiofur 1.0 1.0 0.1
Colistina 0.15 0.15 0.15 0.15 0.15 0.15 0.05
Clortetraciclina/ 0.2 0.2 0.2 0.2 0.1
oxitetraciclina/te

traciclina

Danofloxacina 0.05 0.05 0.1
Estreptomicina 0.6 0.6 0.6 0.6 0.2
Eritromicina 0.1 0.1
Flumequina 0.5 0.5 0.5 0.5
Gentamicina 0.1 0.1 0.2
Lincomicina 0.2 0.2 0.15
Neomicina 0.5 0.5 0.5 0.5 0.5 1.5
Pirlimicina 0.1 0.2
Sarafloxacina 0.01 0.01
Espectinomicina 0.5 0.5 0.5 0.5 0.2
Espiramicina 0.2 0.2 0.2 0.2
Sulfadimidina 0.1 0.025
Tilmicosina 0.1 0.1 0.1 0.15 0.1
Tilosina 0.1 0.1 0.1 0.1
Cloranfenicol Ausencia




Furazolidona Ausencia

* Codex-Alimentarius (2015)

Cuadro N2 3: Limites maximos permisibles de sustancias quimicas para carne

de especies acuicolas expresadas en partes por millén (PPM) en diferentes

paises (*)

Antibiético PERU USA EUROPA JAPON
Cloranfenicol Ausencia
Leuco Verde  Ausencia
Malaquita

Verde Malaquita Ausencia
Nitrofuranos Ausencia
Amoxicilina 0.05 Ausencia 0.05 0.05
Ciprofloxacina 0.1 Ausencia Ausencia 0.2
Enrofloxacina 0.1 Ausencia 0.1 0.1
Eritromicina 0.2 Ausencia 0.2 0.2
Florfenicol 1.0 1.0 1.0 0.2
Sulfas 0.1 Ausencia 0.1 0.1
Oxitetraciclina 0.1 2.0 0.1 0.2

* Servicio Nacional de Sanidad Pesquera (SANIPES, 2008; 2010)

Segun Gdémez (2014), quien realiza una interesante evaluacion de la
situacion actual de residuos de farmacos veterinarios en alimentos de origen
animal en el Per(, la metodologia establecida por SENASA indica que para la
toma de muestra deben priorizarse las areas productivas, establecimientos de



procesamiento primario y puntos de ingreso al pais. El muestreo debe ser
realizado por personal capacitado y autorizado. Una vez realizada la toma de
muestra esta es enviada a la Unidad de Centros de Control de Insumos y
Residuos Toxicos (SENASA) el cual es el Unico laboratorio oficial y de
referencia en donde se realiza analisis de residuos de medicamentos
veterinarios. Posteriormente se debe realizar analisis con técnicas que
posibiliten definir con exactitud la concentracién presente y confirmar la
estructura de un residuo a detectar, siendo la cromatografia liquida acoplada a
espectrémetro de masas (LC-MS), la técnica utilizada por el SENASA, siendo
también recomendada por diversos organismos Internacionales para la

deteccion y cuantificacion de residuos veterinarios en todo el mundo.

2.4 FUNDAMENTOS DE LA CROMATOGRAFIA
2.4.1 Historia de la cromatografia

Las primeras experiencias sobre cromatografia fueron llevadas en 1906
por el botanico ruso Mikhail Tswett quien consiguié separar algunos pigmentos
(clorofilas y xantofilas) de hojas de plantas utilizando una columna de vidrio
empacadas con CaCOs. Las especies separadas aparecian como bandas
coloridas sobre la columna, lo cual explica el nombre de origen griego chroma
= color y graphein = describir, con el cual se nombrd el método. A partir de
esas experiencias empieza el desarrollo de diversas técnicas, las cuales
pueden ser observadas en una linea del tiempo en la Figura 1.

La cromatografia es un método analitico empleado en la separacion,
identificacidon y cuantificacion de los componentes quimicos en mezclas
complejas. Todos los métodos tienen en comun el empleo de dos fases, una
estacionaria y otra mévil. Segun la International Union of Pure and Applied
Chemistry (IUPAC) la cromatografia se define como un método fisico de
separacién en el cual los componentes son separados y distribuidos entre dos
fases, una que es estacionaria (fase estacionaria) mientras que la otra (fase
moévil) se mueve en una direccidn establecida. La fase mévil puede ser gas, gel
o liquido (Ardrey, 2003; Ettre, 1993).
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TLC HPLC HPLC (DAD/UV) LC-MS UPLC UPLC-ESI-MS
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Figura N21: Evolucibn de las técnicas analiticas empleadas. TLC,
cromatografia en capa fina; HPLC, Cromatografia liquida de alta eficiencia, GC-
ECD, Cromatografia de gases con detector por captura de electrons; GC-MS,
Cromatografia de gases con detector por espectrometria de masas; DAD/UV,
Detector de arreglo de diodos/ultraviole; LC-MS, Cromatografia liquida
acomplada a espectrometria de masas; QqQ, Detector triple cuadrupolo;
UPLC, Cromatografia liquida de ultra eficiencia; TOF, Detector de tiempo de
vuelo; ESI, lonizacién por electro-spray

2.4.2 Parametros cromatograficos

Un parametro es una cantidad que puede tener distintos valores y que
caracteriza un proceso, una operacién o un resultado. La parametrizacién de
datos en cromatografia, como en otros métodos facilita la tabulacién y la
comunicacion de dichos datos. Se puede parametrizar la forma, la posicién y la
resolucion de los picos cromatograficos. Estos pueden correlacionarse
satisfactoriamente con descripciones de los procesos moleculares que tienen
lugar durante la separacion. Los parametros cromatogréaficos son claves para el
disenio de un andlisis, pues son herramientas que ayudan a evaluar las
condiciones en las que se esta llevando a cabo la corrida cromatografica, de

este modo algunos de los parametros cromatograficos mas importantes son:

e Anchura de base: suele ser el intervalo de longitud de frecuencia de
un pico cromatografico; el intervalo pasa por un separador de banda.

e Banda: Es una situacion ideal, es una distribucion gausiana. La
cantidad de compuesto que sale de la columna cromatografica

e Coeficiente de difusion: Medida de la movilidad de una especie en
unidades de cm?/s.
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Coeficiente de particién: constante de equilibrio que describe la
distribucién de un soluto entre dos fases. Para definir el coeficiente de
particién solo se utiliza una forma de un soluto.

Cola: prolongacién final de un pico cromatografico, generalmente debida
a la presencia de lugares muy activos en la fase estacionaria.

Constante de disociacién: constante de equilibrio de una reaccién en la
que un complejo metal-ligando se disocia para formar un ion metalico
libre y un ligando.

Constante de equilibrio: Constante que se basa en las concentraciones
molares al equilibrio, su valor numérico depende de la fuerza i6nica del
medio.

Cromatografia: separacion en la que los solutos se distribuyen entre fase
movil y estacionaria.

Cromatografia gaseosa: técnica cromatografica en la que la fase movil
es un gas.

Cromatograma: registro de la sefial de deteccién en funcion del tiempo
de elusién o del volumen.

Eficiencia de la columna: medida del grado de ensanchamiento de una
banda cromatografica, se suele expresar en términos de la altura, de los
platos o del nimero de platos teéricos..

Ensanchamiento de banda: aumento de la anchura de base de un soluto
a medida que se desplaza desde el punto de inyeccién al detector.
Factor de capacidad: medida de la fortaleza con la que la fase
estacionaria retiene en soluto dado.

Factor de selectividad: cociente de los factores de capacidad de dos
solutos que muestra la selectividad de la columna para uno de ellos.
Factor de separacion: medida de la eficacia de una separacién en lo que
se refiere a la separacién entre el analito y el interferente.

Fase estacionaria: fase extractante que permanece en posicion fija.

Fase movil: fase extractarte que se desplaza a través del sistema.
Numero de platos tedricos: caracteristca de una columna

cromatografica que se emplea para medir su eficiencia.
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e Plato tedrico: medio cuantitativo para evaluar la eficacia de una columna
y que consiste en tratar una columna, como si estuviera compuesta de
pequefnas zonas o platos, en las que tiene lugar el reparto entre las
fases movil y estacionaria

e Relaciéon de distribucién: cociente que expresa la concentracion total de
soluto en una fase en relacién con una segunda fase; en su definicién
participan todas las zonas del soluto.

¢ Resolucion: separacion entre dos bandas cromatogréficas.

e Selectividad: Medida de la ausencia de interferencia de un método
que se mide ante el cociente de selectividad del mismo.

e Tiempo de retencién: es el tiempo entre la inyeccibn en una
columna cromatografica y la llegada a un pico de analito al detector.

e Tiempo muerto: tiempo necesario para que una especie no retenida

pase a través de la columna.
2.4.3 Tipos de cromatografia

Los métodos de andlisis de residuos de farmacos han variado mucho
durante los afos enormes. Durante muchos anos, la mayor parte de estos
analisis se realizaban empleando la técnica de cromatografia de gases (GC)
acoplada a detectores de captura de electrones (ECD), nitrégeno-fésforo (NPD)
y fotométrico de llama (FPD). Las aplicaciones que se llevaban a cabo
mediante cromatografia liquida (LC) eran menos habituales debido a que los
detectores utilizados de ultravioleta (UV), diodos y fluorescencia presentaban
una menor sensibilidad y selectividad que los empleados en GC. El desarrollo
que ha experimentado la espectrometria de masas (MS) ha supuesto una
revolucién en este campo, de modo que, hoy en dia, no puede concebirse la
deteccién y cuantificacion de residuos sin el uso del acoplamiento
cromatografia/espectrometria de masas. Esta asociacion permite detectar con
relativa facilidad niveles de concentracion por debajo de partes por billon (ppb)
e incluso partes por trillon (ppt) (Koester et al., 2005).

El uso de MS como técnica de deteccion aporta a los métodos

cromatograficos una sensibilidad y poder de confirmacibn mucho mas
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elevados, los cuales no eran posible de conseguir con los detectores
tradicionales (UV, Fluorescencia, etc.). Debido a esto se ha realizado el acople
de dos detectores de MS o también conocido como MS en tandem lo que hace
a este método de deteccion una herramienta analitica imprescindible que se ha
ligado, de forma rutinaria, a las determinaciones realizadas por GC y LC (Balizs
et al., 2003)

La clasificacion de las técnicas cromatograficas puede ser basada en la
naturaleza de la fase movil, pudiéndose considerar la cromatografia de liquidos
(fase movil liquida) y la cromatografia de gases (fase mévil gaseosa). A su vez
la cromatografia de liquidos se clasifica segun la forma en la que se dispone la
fase estacionaria, en cromatografia laminar o plana y cromatografia en

columna.

La cromatografia de gases es una técnica de separacion que resulta
adecuada para la determinacién de compuestos organicos no polares, volatiles
y térmicamente estables, mientras que la cromatografia de liquidos se emplea
para el andlisis de compuestos con caracter polar (incluso compuestos iénicos),
con una volatilidad baja y termolabiles. La cromatografia de liquidos también
resulta adecuada para la determinacion de metabolitos o productos de
transformaciéon debido a que suelen tener un caracter mas polar que sus
compuestos de partida. Muchos de estos compuestos se han venido
analizando mediante GC-MS pero haciendo uso de métodos que requieren
tratamientos de muestra complejos, con reacciones de derivatizacion, para asi
conseguir modificar las caracteristicas de los compuestos y hacerlos aptos para
el uso (Wang et al., 2011).

2.4.3.1 Cromatografia Laminar o Plana

Se caracteriza por ser realizada en una fase estacionaria dispuesta en
forma de plano o lamina, siendo que la fase movil fluye longitudinalmente a
través de ella por capilaridad o por gravedad. Se pueden emplear las mismas
fases estacionarias que en cromatografia liquida en columna, siendo la
diferencia fundamental que en cromatografia laminar el analito no deja la fase

estacionaria (lecho cromatografico) sino que se detiene el proceso cuando la
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fase movil llega al extremo del plano o lecho cromatogréfico. Este tipo de
cromatografia puede utilizar como fase estacionaria un papel especial
(descontinuada) o una lamina formada por pequenas particulas extendidas
sobre una superficie de aluminio o plastico (Capa fina) (Sherma, 1985).

Comercialmente se cuenta con placas cromatograficas (0.1 a 0.3 mm de
espesor) de diferentes tamanos, elaboras en base a aluminio, silica gel o
celulosa los cuales pueden ser acondicionadas segun la cuba cromatografica.
Para la aplicacién de las muestras y los patrones se marca una linea en un
extremo de la placa. Sobre dicha linea se sitian, debidamente espaciadas, las
disoluciones de muestras y patrones, con ayuda de un capilar o micro jeringa
(Monteiro et al., 2016). Cada aplicacién debe dar lugar a una mancha (< 4 mm
de diametro) la cual se deja secar (Figura N2 2).

Cuba cromatografica

Papel cromatografico O —

Color
azul*
Color rojo*
Color > Lo—o—0—0—
amarillo Solvente
(etanol)

Tiempo cero Después de 10 min

Figura N2 2: Separacion de colores utilizando la cromatografia en papel. El
papel (fase estacionaria) absorbe por capilaridad el solvente-etanol (fase movil)
en un tiempo determinado. Los colores son separados debido a sus diferentes
grados de afinidad a las dos fases. El color rojo tiene una alta afinidad por la

15



fase estacionaria mientras que el color azul tiene alta afinidad por la fase mévil.
Propuesta por Mikhail Tswett (1906).

Para el desarrollo del cromatograma (elucién), se utiliza una camara de
desarrollo o cuba cromatogréfica, que es un recipiente de vidrio con el fondo
plano que contiene un pequefio volumen de fase mévil. Aunque hay diversos
tipos de desarrollo, el mas habitual es por capilaridad el cual consiste en
sumergir la placa en la fase moévil por el extremo en el que se han aplicado las
muestras pero cuidando de que el nivel de fase movil quede por debajo de los
puntos de aplicacion. Se cierra la camara herméticamente y se deja que la fase
mévil ascienda lentamente. Durante este proceso se produce la separacion de
los analitos lo cual finaliza cuando la fase movil llega casi al extremo superior
de la placa. Se extrae la placa y se deja secar para pasa a la siguiente etapa
(Sherma, 1985).

A continuacién se procede a realizar el revelado que tiene por finalidad
visualizar la situacion en la que ha quedado en la placa cada uno de los
analitos, esto es especialmente importante cuando los analitos no son visibles
por no presentar color. Este proceso se lleva a cabo por métodos quimicos
mediante la pulverizacién de la placa con algun reactivo (H2SOs4, vapores de
yodo, ninhidrina, etc.) que reaccione con los analitos y los transforme en un
compuesto visible, o bien, por métodos fisicos, como cuando se irradia la placa
con luz UV para detectar la presencia de compuestos fluorescentes.
Finalmente se procede a la identificacion de los analitos por comparacion de
las distancias recorridas por los mismos con las de los patrones (Sherma,
1985).

2.4.3.2 Cromatografia gaseosa

En este tipo de cromatografia la muestra liquida se inyecta y antes de
pasar por la columna cromatografica se volatiliza. La elucién se produce por el
flujo de una fase movil de un gas inerte (generalmente helio o nitrégeno) que

no interacciona con las moléculas del analito, su Unica funciéon es la de
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transportarlo a través de la columna. Para volatilizar los componentes de la
muestra se utiliza altas temperaturas (350-400 °C), siendo necesario que los
analitos sean termoestables a las temperaturas de trabajo y no se degraden ni
pierdan a través de reacciones secundarias. La naturaleza de los analitos y su
peso molecular se pueden utilizar para predecir su volatilidad, asi cuanto mayor
sea la polaridad y/o el peso molecular sera menos volatil (McNair et al., 2008).
Debido a que este proceso requiere volatilizar el analito, la técnica de
cromatografia gaseosa no es muy apropiada para analizar residuos de
medicamentos ya que en su gran mayoria los antibidticos poseen altos pesos
moleculares. Otro factor que limita la aplicacion de este método es la
inestabilidad térmica de los analitos (Talero-Pérez et al., 2013).

2.4.3.3 Cromatografia liquida

La cromatografia liquida comprende todas las técnicas cromatograficas
que usan una fase movil liquida, entre las cuales estan la cromatografia de
papel, la cromatografia en capa fina, la cromatografia en columna y la
cromatografia liquida de alta eficiencia o mejor conocida como HPLC (Figura
N° 3) por sus siglas en ingles relacionadas a High Performance Liquid
Chromatography (Shi et al., 2012). El sistema cromatografico esta compuesto
de 4 componentes: un dispositivo para introducir la muestra, una fase mdvil,

una fase estacionaria y un detector.

La clasificacion de la cromatografia liquida puede ser realizada en base
a la composicidén quimicas de los tipos de relleno de la columna cromatografica,
las cuales tienen caracteristicas fisico-quimicas que producen diferentes
mecanismos de separacion. En el caso de antibiéticos el mas utilizado es la
cromatografia liquida en fase reversa la cual se adecua al analisis de analitos
polares e incluso iénicos, si se hace uso de la formacion de pares idnicos. El
tipo de material apolar con que se rellenan las columnas de fase reversa suele
ser silica quimicamente modificada (cadenas de C8, C18), las cuales
interactian con una fase mévil polar (combinaciones de agua con solventes
organicos como metanol o acetonitrilo. El porcentaje y tipo de modificador
organico en la fase movil es el factor mas determinante en la retencién de los

analitos polares pero no idnicos. Las interacciones entre el analito y el solvente
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son las que determinan la especificidad de la cromatografia en fase reversa, ya
que las interacciones del analito con la fase estacionaria son relativamente

débiles, interacciones de Van der Waals no especificas (Snyder et al., 2010a).
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Figura N2 3: Cromatografo liquido acoplado a un detector de ultravioleta

2.4.4 Cromatografia liquida de alta eficiencia

Al igual que las otras, es una técnica de separacion, sin embargo su
poder para discriminar una sustancia de otra va a depender del detector
acoplado al sistema cromatografico. Debido a esto la eleccion del sistema de
deteccion es muy importante para la selectividad y sensibilidad del analito a
identificar. Entre los detectores mas utilizados podemos resaltar el de arreglo
de diodos (DAD) y el ultravioleta (UV) (Talero-Pérez et al., 2013). Sin embargo
en la actualidad la cromatografia liquida de alta eficiencia, combinada con la
deteccion de espectrometrias de masas, 0 mas conocida como LC-MS por sus
siglas en ingles de Liguid Chromatograpy — Mass Spectrometry es la
asociacion mas preferida para la identificacion de residuos de farmacos
veterinarios (Stolker et al., 2005)
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2441 Acondicionamiento de las muestras

Las condiciones y procedimientos empleados van a depender del tipo de
material a ser analizado (visceras, carne, leche, etc.). En el caso de muestras
sélidas los procedimientos tipicos previos al proceso de extraccion incluyen
cortes, molido y homogenizacién (Reig et al., 2010). Una desventaja de esto es
que el muestreo para identificacion de residuos de antibidticos por
cromatografia es destructivo y se realiza luego de que el animal ha sido
faenado (Stolker et al., 2005)

2442 Métodos de extraccion

Para la identificacion de los residuos por cromatografia, la muestra
necesita ser preparada para la eliminacion de elementos como proteinas,
lipidos u otros que puedan interferir en el andlisis. Para esto el paso inicial es la
aplicacién de un solvente organico (acetonitrilo, acetato de etilo, metanol,
acetona, éter de petroleo) sobre la muestra la cual si es liquida (leche, huevo)
se denomina extraccién liquida-liquida y si es soélida (carne, queso) se
denomina extraccion liquida-sélida. Este paso es lo mas usual como primer
paso en el tratamiento de muestras. En este proceso se utilizan sistemas de
agitacion, homogenizacion, ultrasonidos entre disolvente y muestra para

aumentar su efectividad (Mayor, 2010).

En ambos casos, y posterior a este procedimiento, es recomendable
utilizar una técnica de purificaciéon o limpieza que en el caso de antibiéticos se
denomina extraccion en fase sélida (SPE 6 solid phase extraction). En el SPE
clasico, la muestra con el solvente organico son sometidos a un cartucho de
SPE, este cartucho contiene internamente las mismas propiedades de la fase
estacionaria (C18) y sirve para retener los analitos de interés (antibiéticos).
Para recuperar estos residuos se realiza un lavado del cartucho y lo que se
recupera es inyectado en el cromatografo (Mayor, 2010).

La SPE es muy efectiva en métodos para la deteccion de compuestos
con propiedades no muy diferentes, sin embargo para métodos multianalito en
los que las propiedades son muy diversas las opciones que proporciona este
método son limitadas (Abd-Talib et al., 2014). A pesar que esta técnica es la
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mas utilizada por muchos protocolos, existen otras modalidades como la
extraccion en fase sélida dispersa (SPE-d) la cual consiste en la adicién de un
material adsorbente al extracto crudo seguido de agitacion, centrifugacién y
posterior aislamiento del adsorbente. Un ejemplo de este método es el
denominado QUEChERS (Quick, Easy, Cheap, Effective, Rugged, and Safe) es
una técnica de preparacién rapida, facil, econémica, eficaz, robusta y segura
que consta de dos etapas: 1) extraccién liquida con solventes miscibles (agua y
acetonitrilo) con altas concentraciones de sales tales (cloruro de sodio, sulfato
de magnesio, agentes tampén) y 2) Purificacién por SPE-d en la que una
alicuota de la fase organica de la primera etapa se trata con diversos
adsorbentes para eliminar los interferentes de la matriz que pudieran dificultar
el posterior andlisis instrumental (Ledn, 2015; Mayor, 2010).

En la actualidad se esta experimentando con diversos materiales del
relleno de las columnas de SPE para mejoran la extraccion y purificacién de los
analitos. Una columna a base de nano materiales de carbono (Grafeno) la cual
posee un area superficial extensa (2630 m?/g) la cual posibilita una mejor
interaccién con la muestra y por lo tanto una mejor absorcién (Chen et al.,
2013). Por otro lado, se esta utilizando la tecnologia de polimeros impresos
molecularmente (PIM) la cual deriva de un mecanismo inmunolégico receptor y
reconocimiento molecular. En este caso se desarrollan polimeros que cuenten
con propiedades de reconocimiento molecular selectivo hacia los compuestos
para lo que fueron sintetizados. Este material podria ser utilizado como
adsorbente selectivo en la extraccion cromatografica y ser el complemento
perfecto de la electrocromatrografia capilar lo que permite unificar las etapas de
limpieza de la muestra y la deteccién de los analitos (Del Cacho, 2009). Esta
tecnologia se ha utilizado con éxito en la identificacion de algunos
antimicrobianos como el verde malaquita en donde, ademas de utilizar los
PIMs, se adicioné un campo magnético al proceso, lo cual contribuyé a una
extraccion mas rapida y sencilla (Lin et al., 2016).

El proceso de extraccidén, que involucra el procesamiento de la muestra,
sirve también para asegurar la vida media de las columnas asi como un mayor

tiempo entre el mantenimiento y limpieza del sistema cromatografico. Sin
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embargo, se debe tener en cuenta que si en esta etapa se abusa de los
solventes y los procesos de filtrado y purificacion, puede resultar en la
eliminacion de los compuestos de interés (antibiéticos). Por este motivo la
preparacion de la muestra elegida debe ser apropiada para el propésito tanto
para la matriz a analizar como para el tipo de moléculas (Leon, 2015).

2443 Instrumentacién

La cromatografia liquida de alta eficacia se basa en dos fases, una
liquida (fase movil) la cual circula en intimo contacto con un sélido (fase
estacionaria 6 columna cromatografica). Al introducir la muestra (analito), esta
avanzara a lo largo del sistema con una velocidad diferente que dependera de
su afinidad por cada una de las fases. Al finalizar el recorrido, cada una de las
substancias introducidas en el sistema eluird con un tiempo diferente, es decir,
estaran separadas. Con objeto de alcanzar un caudal de eluyente razonable se
requieren presiones de algunos cientos de kilos por centimetro cuadrado.
Como consecuencia son necesarias ciertas condiciones en el equipamiento
(Snyder et al., 2010b). Un aparato moderno cuenta con las siguientes partes

minimas:

e Bomba: La mision de la bomba es la de suministrar un flujo constante
(entre 10 yl/min y 2 ml/min) y libre de pulsos de la fase mévil a través de
la columna. La velocidad del flujo va a depender del diametro de la
columna y del material que conforme el relleno de esta. Una bomba
debe cumplir las siguientes caracteristicas: Estar construido con
materiales quimicamente inertes, ser capaz de trabajar a presiones
elevadas, proporcionar un flujo libre de pulsaciones y suministrar flujos

adecuados para los diferentes tipos de columnas (Ardrey, 2003).

e Columna: Es el componente principal de un sistema cromatografico y es
en donde tiene lugar la separacion de los analitos, debido a esto la
correcta eleccion de la columna determina una correcta deteccion del
compuesto a detectar y cuantificar. La mayoria de las columnas

consisten en una estructura cénica de acero la cual esta rellena de una
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fase estacionaria. Existen diversas variables que influyen en la
capacidad de deteccidén de la columna, entre ellas tenemos el diametro
interno, la longitud, el tipo de relleno y el tamano de particula de relleno.
Podemos distinguir dos factores principales que afectan directamente a
la eficiencia de una columna cromatografica, la longitud y el tamafo de
particula del relleno. Debido a esto en esta ultima década se ha
realizado la disminucion del tamafo de particula para obtener un
aumento de selectividad y resolucién de pico. Este cambio hace que la
interaccién de la fase moévil lleve mas tiempo por lo que se tuvo que
aumentar la velocidad del flujo de la fase movil para no incrementar el
tiempo de retencion. Esto trajo como consecuencia la aparicion de una
nueva linea de cromatégrafos con capacidad de trabajar en altas
presiones, utilizar inyectores mas rapidos, flujos de alta velocidad vy
detectores de mayor velocidad de captura lo que conllevé a reducir el
tiempo de la corrida cromatografica. Es asi como aparecen la Ultra
Performance Cromatografia Liquida Ultra Eficiente o Cromatografia
Liguida de Ultra Presion (UPLC) y la Cromatografia Liquida Ultra Rapida
(UFLC) (Grimalt-Brea, 2009).

Inyector: La inyeccion de un volumen de muestra debe ser preciso y en
un corto periodo de tiempo que no perturbe la circulacién de fase movil
establecido en la columna y el detector. Debido a que los volumenes
empleados durante la inyeccién son en microlitros se hace necesario
que la técnica de inyeccion sea lo mas reproducible para evitar errores.
El sistema mas utilizado es el de véalvulas rotatorias de alta presion de
varias vias las cuales pueden ser manuales o automatizadas. Estas
valvulas posen dos posiciones. En la posicién de llenado la bomba y la
columna estan comunicadas y la muestra se introduce a presion
atmosférica con ayuda de una jeringa en un pequefio depdsito de forma
tubular (bucle). El bucle puede escogerse de diferente volumen (5-500
pL). En la posicion de inyeccion, gracias a la rotaciéon de la valvula, la
muestra es arrastrada por el flujo de la fase mévil e introducida en la

columna (Snyder et al., 2010b).
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Desgasificador: Puede ser conseguido por un sistema de bombeo por

vacio, un sistema de destilacion, dispositivos para calentar y agitar los
disolventes o sistemas de difusion que permiten arrastrar los gases
disueltos fuera de la solucion mediante finas burbujas de un gas inerte
de baja solubilidad. Por ejemplo, una forma conveniente de tratar los
disolventes antes de introducirlos en el recipiente, consiste en filtrarlos
mediante el vacio a través de un filtro de poro muy pequefno. Este

tratamiento elimina los gases ademas de la materia en suspension.

Detector: Un detector ideal debe ser sensible a pequefas
concentraciones de analito, dar una respuesta lineal amplia, tener poco
ruido de fondo y ser estable en el tiempo que dura la corrida
cromatografica. Ademas, en caso de que se utilice variaciones de la
presion, flujo y porcentajes de la fase movil (gradiente) debe ser
insensible a estos cambios. La deteccion se realiza en base al tiempo
(min) de elusién del analito de la fase estacionaria y la concentracion en
base al area la cual representa la cantidad del analito (Figura 4).
Algunos de los detectores mas usados son: 1) Espectrofotométricos, que
miden la absorbancia a una o varias longitudes de onda en el ultravioleta
o en el visible. La fase mévil no debe ser muy absorbente. Es muy
frecuente emplear deteccién en UV a 254 nm donde absorben gran
cantidad de compuestos organicos. 2) Fluorescencia, que miden la
emision fluorescente por parte de los analitos. Es un detector muy
sensible, pero aplicable solo a compuestos fluorescentes. Su campo de
aplicacion puede ampliarse mediante reacciones de formacién de
compuestos fluorescentes que se realizan en el propio sistema
cromatografico mediante un reactor situado antes o después de la
columna de separacion. Otros detectores mas complejos como la
espectrometria de masas pueden proporcionar informacién mas
especifica que permita la identificacién inequivoca de compuestos,
proporcionando mucha mas informacion cualitativa que el tiempo de

retencion (Snyder et al., 2010b).
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Figura N°4: Cromatograma, relacion tiempo respuesta

2.4.5 Espectrometria de masas

La espectrometria de masas (MS) acoplada a cromatografia liquida (LC)
es una de las técnicas analiticas que mas se ha extendido en las ultimas
décadas para la confirmaciéon de residuos de antibiéticos en productos de
origen animal. El éxito de su aplicacion es una consecuencia de la combinacién
de una técnica de separacion (cromatografia liquida) y la capacidad de
deteccion (espectrometro de masas). La MS se ha presentado como la
posibilidad analitica de alcanzar una elevadisima sensibilidad, incluso hasta
niveles de pg/L, debido a su altisima especificidad. Ademas, presenta la
habilidad de medir los iones con masa exacta, proporcionando informacién de
la composiciéon elemental, permitiendo establecer las rutas de fragmentacion.
Incluso, ha sido posible aplicar todas esas cualidades en muestras de alta
complejidad, alcanzando niveles de resolucion inimaginables hace unos afnos
con instrumentos considerados de alta/media resolucion. (Barreda-Portales,
2011; Grimalt-Brea, 2009)
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La espectrometria de masas (Figura 5) esta basada en la deteccién de
iones a partir de moléculas organicas en fase gaseosa; una vez obtenidos
estos iones, se separan de acuerdo a la relacibn masa a carga (m/z), y
finalmente se detectan por medio de un detector que convierte el haz de iones
en una senal eléctrica que puede ser procesada y almacenada. Estos
analizadores, pueden detectar sélo los iones y por lo tanto las moléculas deben
ser ionizadas en una fuente de iones antes de su separacién y deteccion.
Existen diferentes técnicas que permiten llevar a cabo esta ionizacion. Entre las
mas importantes utilizadas en cromatografia liquida destacan la ionizacién
quimica a presion atmosférica (APCI), fotoionizacion a presién atmosférica
(APPI) y la ionizacién con electrospray (ESI) siendo esta ultima la mas utilizada
en la mayoria de métodos para identificar residuos de farmacos veterinarios
(Ardrey, 2003). A continuacion describiremos brevemente los componentes
fundamentales del espectrometro de masas relacionados a la produccion,

Muestra

(UHPLC) ™=

Fuente de
iones

Presion
Atmosferica
Creacion

Interfase
de vacio

Region de bajo
vacio
Iones

Analizador mmp Detector

Region de alto
vacio
Separacién y

iones fase dirigidos al deteccién de
gaseosa analizador iones

separacion y deteccion de iones.

Figura N° 5: Esquema de la deteccidén con espectrometria de masas

2.45.1 Métodos de ionizacion

La ionizacion es la transicidon de las moléculas de los analitos a estado
gaseoso, ionizandose. Este estado se consigue adicionando o eliminando un
electrén o un protdn. El exceso de energia proporcionado en este paso también
puede transformarse en una fragmentaciéon de la molécula, generando iones

fragmento. Dentro de estos métodos se incluyen la ionizacion eléctrica,
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ionizacién quimica, ionizacion electro spray (ESI), e ionizacibn quimica por
presidén atmosférica (APCI) (Ardrey, 2003).

La clave que asegura el éxito de la deteccion por MS es conseguir que
los compuestos neutros se conviertan en iones moleculares o fragmentos en
estado gaseoso. Esto es posible gracias a la ionizacion de los analitos, proceso
en el cual se controla, separa y dirige iones cargados mediante la aplicacién de
campos eléctricos y magnéticos. Conseguir este paso inicial en el acoplamiento
de LC-MS fue el que limité considerablemente su aplicacion hasta los afios 80.
La principal incompatibilidad que presentaba el acoplamiento de MS con LC
eran los altos flujos (alrededor de 1 mL/min) y la baja volatilidad de las fases
méviles que debian evaporarse sin interferir con el alto vacio necesario para el
analizador de MS (normalmente entre 104 a 10”7 torr). Las primeras interfases
que se desarrollaron tenian como objetivo la eliminacién del disolvente (fase
movil) e intentar conseguir moléculas de analito en fase gaseosa antes de
llegar a la fuente de ionizacion. Posteriormente, durante el desarrollo de estas
fuentes se comprobd que era posible favorecer la ionizacion de los analitos en
presencia del solvente y a presion atmosférica sin perturbar al analizador de
MS. A partir de estos principios fisicos basicos se comenz6 a desarrollar las
interfases a presion atmosféricas (Atmospheric Pressure Interfase, API) y la de
ionizacién por electrospray (Electrospray lonization, ESI) que son los mas
utilizados en la detecciéon de residuos de antibiéticos por LC-MS (Cuadro 4)
(Grimalt-Brea, 2009)

La ionizacién por electrospray (ESI) se produce por la aplicaciéon de un
alto voltaje (3-6 kV) sobre un capilar conductor por el que circula un pequeno
flujo de fase movil a presion atmosférica. La elevada diferencia de potencial
crea un campo eléctrico que induce la acumulacién de cargas sobre la
superficie del liquido al final del capilar, rompiéndose en pequefias gotas de
solvente cargado positivamente (modo positivo) o negativamente (modo
negativo). Estas gotas de solvente se dispersan como consecuencia de la
introduccién de un flujo de gas inerte coaxial al flujo de la fase mdévil, este gas
también provoca la evaporacién o pérdida del resto de solvente en las gotas, ya
que circula a altas temperaturas. El flujo Optimo proveniente de la
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cromatografia liquida debe ser del orden de 2 a 10 uL/min, sin embargo se han
aplicado flujos mayores, de hasta 300 yL/min, empleando disefios de fuentes
con energia adicional, temperatura o flujo del gas, lo que permitir una mejor

dispersion de las gotas a partir del capilar. (Grimalt-Brea, 2009)

Cuadro N2 4: Tipos de ionizacion para antibiéticos

Grupo Antibiético ESI APCI
Aminoglucésidos  Estreptomicina, X

gentamicina
Anfenicoles Cloranfenicol
Betalactamicos Penicilina, X

amoxicilina,

cefalexina
Fluoroquinolonas  Ciprofloxacina X X
Macrolidos Eritrocina, tilosina X X
Nitrofuranos Nitrofurazona, X

furazolidona

Nitroimidazoles Metronidazol X X
lonéforos Monensina A X

salinomicina
Sulfamidas Sulfametacina X X
Tetraciclinas Oxitetraciclina X X

ESI: Electrospray ionization; APCI: Atmospheric pressure chemical ionization

27



La ionizacidbn quimica a presidon atmosférica (APCI) se basa en
reacciones idbn — molécula en fase gaseosa. Esta es aplicable a compuestos
menos polares que deben ser volatiles y térmicamente estables con un rango
de masas no mayor de 2000 Da. Este modo de ionizacion favorece la
formacién de iones protonados/desprotonados, probablemente debido a que la
formacioén de iones primarios de las moléculas del solvente o de los aditivos
introducidos en la fase mévil favorecen su interaccion con las moléculas de los
analitos generando iones protonados/desprotonados. Originalmente, las
fuentes a presion atmosférica ESI y APCI se disefiaron como dos interfases
independientes, sin embargo, se han comenzado a comercializar fuentes de
doble funcién, donde son compatibles ambas ESI y APCI y se intercambian en
tiempos de adquisiciébn muy bajos. Esta doble funcionalidad abre las puertas al
desarrollo de metodologias de andlisis que puedan abarcar un mayor nimero
de compuestos en un mismo método de andlisis (Grimalt-Brea, 2009).

2.45.2 Separacioén de iones

El analizador de masas es la parte mas importante del espectrometro, el
principio fisico se basa en la dispersién y focalizacién de los iones en funcién
de la relacién masa/carga (indicado comunmente como m/q 0 m/z), siendo las
variantes de este proceso la diferencia entre los distintos instrumentos de
espectrometria de masa. Entre los mas utilizados tenemos: cuadrupolo
(Quadrupole, Q), trampa de iones cuadrupolares (Quadrupole lon Trap, QIT),
trampa de iones lineales (Linear lon Trap, LIT) y tiempo de vuelo (Time of fly,
TOF).

Cuadrupolo: Es el mas extendido y usado ya que ofrece un amplio rango de
masas (40 a 4000), reproducibilidad y precision para la cuantificacién, ademas
de una alta sensibilidad. Un cuadrupolo consiste en cuatro barras dispuestas
en paralelo con una alta precision, los polos se encuentra espaciados alrededor
de unos ejes centrales. Las barras situadas en posicién opuesta se les aplican
una corriente continua (DC) y un voltaje de radiofrecuencia (RF) (Barreda-
Portales, 2011). Los iones son introducidos en el campo cuadrupolar mediante
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la aplicacién de un potencial, con lo que empiezan a oscilar en un plano
perpendicular a las cuatro barras. De esta manera los iones describen una
trayectoria que depende directamente de su relacibn m/z. Este tipo de
analizador permite realizar un analisis completo de todos los elementos de la
muestra en base a su m/z (Full scan). Sin embargo, de forma especifica, los
cuadrupolos son capaces de ajustar una radiofrecuencia para estabilizar una
relacion m/z concreta que es dirigida hacia el detector, descartando aquellas
relaciones m/z mayores o menores a la seleccionada (Selected lon Monitoring).
El cuadrupolo actua como un filtro de masas, de forma que de todos los iones
provenientes de la fuente, sbélo se van transfiriendo al detector los
seleccionados, perdiéndose el resto por el camino. En ese sentido, para
obtener un barrido total de masas debe ir acoplando una a una las m/z
mediante la creacion de campos eléctricos selectivos de cada una de ellas
(Barreda-Portales, 2011; Grimalt-Brea, 2009).

Trampa idnica cuadrupolar: Es un dispositivo formado por tres electrodos,

dos de ellos hiperbdlicos, y entre estos un electrodo en forma de anillo toroidal.
El sistema tiene el mismo fundamento que el analizador de cuadrupolo. Se
aplican, simultdneamente, una corriente continua y un potencial de
radiofrecuencia, de tal forma que los iones generados quedan confinados
dentro del anillo toroidal. Los iones son expulsados de la cadmara tras la
aplicacion de rampas de radiofrecuencia. Conforme aumenta el voltaje,
aumenta la amplitud de su movimiento oscilatorio hasta ser expulsados. Los
iones de mayor masa se desestabilizan conforme va aumentando el voltaje de
radiofrecuencia, de tal forma que los iones se detectan de forma secuencial,

obteniendo asi el espectro en funcién del voltaje y la masa (Ardrey, 2003).

Triple cuadrupolo (QqQ o TQ): El primer cuadrupolo (Q1) actia como un filtro

que selecciona y separa las moléculas cargadas del resto de componentes que
eluyen del cromatografo. El tercer cuadrupolo (Q3) actia también como filtro,
pero en este caso de los fragmentos producidos por disociacion que llegan del
segundo cuadrupolo (Q2), dejando pasar hacia el detector solo aquellas masas
de los fragmento seleccionados. El proceso de disociacion que ocurre en el Q2,
es inducido por un gas ionizado y acelerado, de forma que colisiona con las
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moléculas de analito provocando su fragmentacion. Este tipo de fragmentacion
recibe el nombre de disociacion inducida por colisiones (Ardrey, 2003).

Tiempo de vuelo (TOF): El principio fisico se basa en la separaciéon de los

iones en funcién del tiempo que tardan en atravesar un tubo de vuelo de
longitud conocida. Este tiempo depende de la relacion m/z porque los iones
menos pesados llegaran mas rapidamente al detector que aquellos que
presentan una relacion m/z de valor mas alto. Una de las dificultades mas
importantes de este tipo de instrumentos al acoplarlos con LC es que los iones
que llegan continuamente de la interfase tienen que ser enviados al TOF
mediante un pulso. Para obtener una buena medida del tiempo de vuelo de los
iones, el tiempo al que comienza el vuelo de los iones debe estar muy bien
controlado. TOF trabaja de forma discontinua al contrario que el analizador de
cuadrupolo, ya que los iones que llegan al analizador son pulsados al tubo de
vuelo teniendo que esperar el tiempo necesario para que todos alcancen al
detector antes de volver a lanzar otro pulso. Habitualmente la fraccién de iones
muestreados en el pulso es aproximadamente el 25% de los iones generados
en la interfase. A pesar de esto, este porcentaje de iones es mayor que el
obtenido en un cuadrupolo lo que los convierte en uno de los instrumentos mas
sensibles en este modo de adquisicién (Barreda-Portales, 2011; Grimalt-Brea,
2009).

Otra caracteristica interesante del TOF, es que su forma de trabajar es
tan sencilla que no pone tedricamente limitaciones en el peso molecular de los
analitos que se desean determinar. Por otro lado el TOF, cuyo disefio es muy
similar al del QgQ con la diferencia que se sustituye el Q2 por un analizador
TOF. De esta manera, una vez ha sido fragmentado el ién precursor en la celda
de colision los iones fragmento entran en el tubo de vuelo. El TOF es capaz de
ofrecer la medida de los iones producto con una buena exactitud de masa,
permitiendo la asignacion de una férmula empirica a cada ién, facilitando
proponer una estructura quimica para cada i6n producto, asi como la ruta de

fragmentacién del ion precursor aislado (Grimalt-Brea, 2009).

2.45.3 Deteccion de iones
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Un espectro de masas sera, en consecuencia, una informacion
bidimensional que representa un parametro relacionado con la abundancia de
los diferentes tipos de iones en funcion de la relacion masa/carga de cada uno
de ellos. Una vez realizada la adquisicion, el procesamiento de los datos es
una de las partes mas importantes para identificar y cuantificar la cantidad de
analitos presentes en la muestra. Hay que tener en cuenta que de una muestra
eluyen miles de compuestos, incluyendo los de interés, siendo la identificacion
de todos casi imposible debido en parte a la cantidad de compuestos presentes
y a las bases de datos insuficientes para los compuestos (Ledn, 2015).

La mayoria de los proveedores de instrumentos ofrecen programas
computarizados para analizar los datos. Todos estos programas realizan la
identificaciéon y de los compuestos mediante la lectura previa de estdndares
(antibidticos) que sirven como referencia para identificar y cuantificar los
residuos. Ademas, la creacion de bases de datos (bibliotecas) con informacién
acerca de fragmentos, férmula molecular, etc., para el andlisis es de vital
importancia. La mayoria de los software proporcionados por los fabricantes
permiten la generacion de varias férmulas moleculares a partir de un m/z

particular y su patron isotépico (Ledn, 2015).

La cuantificacion utilizando la deteccion MS/MS no difiere de las
cuantificacion utilizada por otras técnicas cromatograficas. Basicamente se
compara la intensidad de la sefal generada por un analito en una muestra con
un estandar con cantidades y concentraciones conocidas. En base a esto se
puede crear una relacién entre la sefal y la concentracién del estandar,
obteniendo una ecuacién lineal (Figura 6). En la mayoria de equipos MS, la
cuantificacion e identificacion de los compuestos puede ser direccionada con

diferentes formas de analisis (Grimalt-Brea, 2009):

e Barrido de todos los iones (full scan), en este modo de adquisicién
todas las moléculas que se ionizan en la interfase llegan al detector.
En el QgQ, tanto la celda de -colision (q) como el segundo

cuadrupolo (Q2) no actuan en el proceso de seleccién, realizandose el
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barrido de iones con el primer cuadrupolo (Q1) y obteniendo un espectro
de full scan.

Adquisicion de un idn seleccionado (Single lon Monitoring, SIM), la
adquisicién SIM esta dirigida a la medida de un solo i6n, que es
seleccionado en el primer cuadrupolo, donde la celda de colisién y el
segundo cuadrupolo (Q2) no actuan en la medida. Este tipo de
adquisicién deriva del uso de Q simple, y su aplicacién en instrumentos

QgQ no suele ser muy frecuente.

Area

Penicilina

Concentracion

Figura N2 6: Relacién de senal (area) y concentracién del estandar para la

cuantificacion cromatografica. Cada punto es el promedio de 8 corridas

cromatograficas de cada concentracion del estandar.

Barrido de iones producto (Product lon Scan), el barrido de iones
producto se lleva a cabo seleccionando en el primer cuadrupolo (Q1)
una m/z concreta denominado idn precursor, que se fragmenta con una
energia de colisibon adecuada en la celda de colisiéon; el segundo
analizador adquiere en modo full scan de forma que se obtiene la
medida de todos los fragmentos del i6n precursor. A estos fragmentos
se les denomina iones producto. Este modo de adquisicién es ideal
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para la obtencion de la maxima informacion estructural posible del ién

precursor.

Adquisicion de la reaccion seleccionada (Selected Reaction
Monitoring, SRM), en el modo de adquisicion SRM, se selecciona
un i6n en el primer cuadrupolo (Q1) denominado i6n precursor; el i6n
precursor se fragmenta en la celda (q) de colision en presencia de gas
inerte aplicando una energia de colision éptima; uno de los iones
fragmento obtenido en q se selecciona en el segundo cuadrupolo (Q2)
etiquetandose como i6n producto. La adquisicion en SRM es la mas
utilizada en las aplicaciones analiticas cuantitativas mediante QgQ, ya
gue minimiza al maximo la presencia de otros interferentes y se presenta

como una herramienta de alta sensibilidad y selectividad.

Barrido de iones precursor (Precursor lon Scan), en este modo de
adquisicién, el primer cuadrupolo (Q1) hace un barrido de todos los
iones que provienen de la interfase en el primer cuadrupolo,
fragmentandose en la celda de colisibn a una energia concreta, de
todos los fragmentos obtenidos sélo se selecciona uno por el segundo
cuadrupolo (Q2). El barrido de iones precursores tiene sentido en
instrumentos de QqQ, debido a que se debe seleccionar un ién
fragmento proveniente de la celda de colision en el segundo analizador
(Q2). La aplicacion a la que viene asociado este modo de
adquisicién es a un grupo de compuestos de la misma familia o a
metabolitos provenientes de un mismo analito, pues el barrido de iones
precursores a un ion producto comdn esta directamente ligado a una

estructura quimica comun.

Barrido de pérdidas neutras (Neutral Loss Scan), el barrido de
pérdidas neutras es un modo de adquisicibn muy especifico de QgqQ
debido a que es necesario que dos analizadores trabajen
coordinadamente. ElI primer cuadrupolo (Q1) y el segundo
cuadrupolo (Q2) realizan un barrido en desfase, filando un valor de
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masa que diferencia los iones barridos en Q1 y los barridos en Q2, una
vez han sido fragmentados en la celda de colision a una energia
concreta. De esta forma, solo aquellos analitos que presenten la pérdida
neutra seleccionada seran detectados. Al igual que en el barrido de
iones precursores, este modo de adquisicion es idbéneo para la
busqueda de analitos de la misma familia o de metabolitos que

comparten una estructura quimica comun.
2454 Espectrometria de masas en tandem

Tradicionalmente se habia trabajado con cuadrupolos simples acoplados
a GC, debido a que se obtenia gran cantidad de informacion estructural bajo
una ionizacién por impacto electronico. Ante la aparicion de las fuentes de
ionizacién API, que permiten el acoplamiento entre LC y MS, se empez6 a usar
el LC-MS para la identificacién y cuantificacion de los analitos. Sin embargo, se
vio un primer inconveniente relacionado a la poca fragmentacion de las
moléculas ionizadas, lo cual generaba escasa informacion estructural. Por este
motivo surge la idea de acoplar dos analizadores de espectrometria de masa
(MS/MS) para aumentar considerablemente el potencial y las posibilidades que
ofrece el LC-MS (Figura 7). De este modo, la espectrometria de masas en
tandem (MS/MS) conlleva dos etapas: En la primera, se produce la seleccion
de un ion precursor seguida de una ionizacién de las moléculas mediante un
proceso de disociacion o por medio de una reaccién quimica. En la segunda
etapa se lleva a cabo el analisis de los iones producto obtenidos del proceso de
fragmentacién. Esta técnica ofrece una gran selectividad, ya que permite la
posibilidad de aislar un i6n en la celda de colision, eliminando otros iones o
fragmentos que puedan interferir. La fragmentacion en este caso se produce
por la colision del i6n seleccionado (Barreda-Portales, 2011; Grimalt-Brea,
2009).

Tradicionalmente, la MS/MS se ha desarrollado en analizadores de tipo
cuadrupolo, donde se han acoplado dos cuadrupolos (Q) mediante uno
intermedio que hacia de celda de colisién (q). En el primer cuadrupolo (Q1) se
selecciona la relacion m/z de interés, que se suele denominar como ion

precursor, éste pasa a través de la celda de colisién (q) donde se fragmenta,
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los iones producto son separados por el segundo cuadrupolo (Q2). Este tipo de
instrumentos se han denominado triple cuadrupolo (QgQ). Este analizador
puede trabajar en distintos modos, tanto en modo MS (cuadrupolo simple)
como en modo MS/MS. Cuando trabaja en modo MS/MS se pueden realizar
barrido de iones precursores (precursor ion scan), barrido de iones producto
(product ion scan) y monitorizacion de una transicion concreta (Selected
Reaction Monitoring, SRM), siendo éste ultimo el mas comun y el empleado
(Barreda-Portales, 2011; Grimalt-Brea, 2009).

Otro tipo de analizadores permiten el acoplamiento MS en tandem con
un cuadrupolo son la trampa de iones (lon trap, IT) y el tiempo de vuelo (Time
of fly, ToF). La ventaja principal de estos analizadores es que son capaces de
multiplicar los estadios de andlisis del MS y obtener espectros de iones
producto de la fragmentacion. De este modo se permite la elucidacién
estructural de compuestos a expensas de no disponer de valores de masa
exacta .La MS en tandem presenta grandes ventajas préacticas frente a MS
simple, ya que la calidad y la cantidad de informacién proporcionada por
MS/MS, aumenta la selectividad y la capacidad de la técnica para la
elucidacion estructural (Grimalt-Brea, 2009).
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Figura N2 7: Cromatografo liquido acoplado a espectrdmetro de masas

cuadrupolo em tandem. (Cortesia SENASA).

2.5 APLICACION DE LA CROMATOGRAFIA EN LA IDENTIFICACION DE
ANTIBIOTICOS

Basados en la naturaleza polar y baja volatilidad de los residuos de
antibiéticos veterinarios, la cromatografia liquida es la técnica de eleccion, sin
embargo hay cuatro puntos importantes a tener en cuenta que determinan su
identificacién en alimentos: la gran cantidad de antimicrobianos (Figura 8), su
baja concentracién (muchas veces en ppb), la complejidad de las matrices
alimentarias y la falta de armonizacion para los LRM entre los diferentes paises
(Blasco et al., 2007; Niessen, 2006; Susanne et al., 2012)

La metodologia para la determinacion de residuos antibacterianos en
alimentos se basa en el uso de un solvente organico seguido de una extraccion
en fase sélida (SPE). Estas técnicas, a pesar de haber sufrido cambios

significativos durante los afos (extraccién multiple en corto tiempo, reduccion
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de solventes, reduccion de los cartuchos de SPE, etc.), son consideradas
tradicionales ya que la base es la misma (Blasco et al., 2007; Kennedy et al.,
1998).

Los antibacterianos se unen a diversos componentes de la matriz
alimentaria (proteinas) por lo que las muestras deben sufrir un primer proceso
de desproteinizacion. Esto puede ser realizado con solvente como acetonitrilo,
acetato de etilo, diclorometano, metanol o agua. También se ha utilizado una
mezcla de solventes (Blasco et al., 2007). La extraccién en fase sélida (SPE)
es otro de los pasos fundamentales en la extraccidon ya que permite retener
diversos componentes de la matriz alimentaria que puedan interferir en el

sistema cromatografico.

A continuacion describiremos algunas técnicas cromatograficas usadas
para la identificacion de diversos antibiéticos de uso veterinario. Asimismo en el
Cuadro 5 se presenta un resumen de las Ultimas técnicas cromatograficas
usadas para la identificacion de residuos de diferentes antibidticos veterinarios.

37



Tetraciclinas

Macrolidos

Anfenicoles

Quinolonas

OoH

H H
? 0 “\\\\CH3
" :
o
g Gentamicina
ko oH
OH o OH o 3 OH N
g NHCH; o O o Ny
Componente R1 R2 £ HyC oH ?<H
Oxitetraciclina H OH € Estreptomicina H3CHN OH [ ° NHz
Tetraciclina H H < NH,
Clortetraciclina cl H HzN
H
O;N o C=—=N
" Furazolidona U l
. \ /A
g " °
N o C=—=N
g~ |
o \ / N °
= 0
> Y
Furaltadona N
0
0
O
R
Cl
@ g 4 0
2 R iy i_-S CHs Penicilina
E NH
cl S | g
et
[8)
s
©
)
[T}
o0

/ " CH3 o
o 5 Ampicilina
COOH "

N

Cloranfenicol

Zlnne

X

2

HO |

Z
D
Verde malaquita
\®
Z_
/
/

Enrofloxacina

Figura N° 8: Estructura quimica de los principales antibidticos veterinarios

38



2.5.1 Aminoglucodsidos

Lo mas representativos de esta clase son la gentamicina, lincomicina,
neomicina y estreptomicina. Aunque es sabido que estos farmacos pueden
causar nefro y ototoxicidad, aun son utilizados en el tratamiento de
enfermedades infecciosas. Diversos factores hacen dificil su identificacién. Su
naturaleza polar impide su extraccién y separacion cromatografica, asimismo
no poseen propiedades croméforas o fluoroforas y la mayoria de farmacos de
este grupo poseen estructuras similares. (Schenck et al., 1998; Stolker et al.,
2005). Existen diversos limites de estos farmacos dependiendo de la matriz
alimentaria. Segun el FDA los niveles de tolerancia en leche para la
dihidroestreptomicina, neomicina y gentamicina son de 125, 150 y 30 ng/ml

Se prefiere la extraccidon por intercambio i6nico en pH alto o bajo,
también puede ser utilizada el pareamiento idnico en solucion acuosa o
metandlica (Stolker et al., 2005). Por otro lado para facilitar su visualizacién uno
de los componentes que se utiliza es el orptaldeido (OPA). Dentro del protocolo
de extraccion las muestras pueden desproteinizadas con acido tricloroacético 6
acido clorhidrico. Debido a su naturaleza polar la purificacion es realizada con
columnas C8 6 C18, una fase movil de acetonitrilo 6 metanol y agua y un
sistema de cromatografia liquida de intercambio iénico (Schenck et al., 1998;
Stolker et al., 2005).

2.5.2 Tetraciclinas

Son antibiéticos de amplio espectro con actividad contra bacterias Gram
positivas y negativas, incluyendo algunas anaerobias las cuales son producidas
por Streptomyces spp. Este grupo de farmacos tiene afinidad sobre el ribosoma
30S y por lo tanto inhibe la sintesis de proteinas lo que produce un efecto
bacteriostatico. Los farmacos mas representativos de este grupo son la
oxitetraciclina, tetraciclina, doxiciclina, demeclociclina (Mookantsa et al., 2016).
Debido a que la presencia de estos farmacos en alimentos se ha relacionado
con problemas gastrointestinales, pobre desarrollo fetal, hipersensibilidad y
otros efectos téxicos en humanos, la OMS, FAO y UE han establecido LMR de
100 pg/kg en musculo, 300 pg/kg en higado y 600 ug/kg en riildn. Sin embargo,
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en algunos sistemas de produccién animal como la producciéon de miel de
abejas, estos medicamentos estan prohibidos y no debe encontrarse este
farmaco, aunque algunos paises europeos aceptan LMR entre 15 a 50 ng/g (J.
Li et al., 2008; Mookantsa et al., 2016)

Las técnicas de extraccion para la identificacibn de residuos de
tetraciclinas han ido variando con los afos. Cinquina et al. (2003) validaron una
técnica para la identificacion de oxitetraciclina, tetraciclina, clortetraciclina y
doxiciclina en leche y carne bovina utilizando &cido tricloroacético y posterior
extraccion por SPE, un sistema de detector de diodos (365 nm), columna C18,
flujo de 1mL/min y una fase mévil de acido oxalico:metanol:agua (60:25:15,
v/v/v). Por otra parte Vifas et al. (2004) propusieron una técnica de HPLC-UV
para identificar tetraciclinas en miel utilizando una técnica de extraccion en fase
sélida. En el caso de camarones, Andersen et al. (2005) utilizaron una técnica
de extracciéon basada en acido succinico y SPE, una columna C8 y una fase
movil compuesta de acido férmico:acetonitrilo:metanol. Sin embargo J. Li et al.
(2008) propusieron una técnica de extraccion en fase soélida on-line utilizando

un sistema automatizado.

2.5.3 Betalactamicos

Este grupo de antibidticos son ampliamente utilizados en medicina
veterinaria, especialmente en bovinos. Basicamente estan divididos en dos
clases las penicilinas y las cefalosporinas (Bogialli et al., 2009). Dentro de la
parte de deteccion cromatografica, se hace referencia que la extraccion y
purificacion de la muestra es una de los pasos mas complicadas y tediosos,
ademas de requerir una gran cantidad de solventes, organicos (Shao et al.,
2016). Sus LMR varian de 4ug/L para la ampicilina en leche hasta 300 ug/Kg
para oxacilina, cloxacilina en tejido como musculo, higado y rifiones (Bogialli et
al., 2009). Para la cromatografia, el protocolo de extraccién en la mayoria de
los casos involucra el uso de sales buferadas seguida de una SPE (C18) y la
deteccion en base a espectrometria de masas (Schenck et al., 1998)
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2.5.4 Macrolidos

Son un grupo de farmacos con efectos sobre bacterias Gram + y algunas Gram
— y micoplasma. Actudan inhibiendo la sintesis proteica de los microorganismos
sensibles, al unirse reversiblemente a la subunidad 50S del ribosoma
bacteriano. No se unen a ribosomas de células de mamiferos. Los métodos
cromatograficos se basan en la extraccion con acetonitrilo 6 metanol con la
posterior extraccién en fases soélida 6 liquida, dependiendo del alimento. La
fase movil estd compuesta de agua, acetonitrilo/metanol y acido
férmico/acetato en diferentes proporciones. Asimismo la cromatografia liquida
con columnas C18 acoplada a espectrometro de masas son actualmente
mucho mas utilizadas que la deteccion UV y fluorescencia. La forma de
ionizacién mas utilizada es la ESI debido a que los macrélidos son moléculas
que contienen atomos de hidrégeno que son facilmente protonados para formar
iones en la ESI de forma positivos (Wang, 2009).

2.5.5 Quinolonas

Son compuestos heterociclicos aromaticos que se caracterizan por que en su
estructura quimica esta presente el anillo de la piridona, con un grupo carboxilo
libre o protegido en la posicién 3. El nitrégeno generalmente tiene unido a un
radical que puede ser una cadena lineal o un carboxilo, siendo este ultimo
sustituyente responsable en gran medida de la actividad bioldgica. Muestran
una excelente actividad contra bacterias Gram-positivas y Gram-negativas
inhibiendo la replicacion del &cido desoxirribonucleico (ADN) bacteriano. Son a
menudo usadas en la industria ganadera y en los criaderos de peces, cuando
se presentan cuadros infecciosos de tipo pulmonar, urinario y digestivo. Dentro
de las técnicas cromatograficas, la extraccion del analito con acetonitrilo a
diferentes pH y la identificacion y cuantificacion con el HPLC y detector de
fuorescencia fueron los mas usados. Sin embargo, en afos recientes se ha
empleado la LC-MS/MS (Talero-Pérez et al., 2013)
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2.5.6 Cloranfenicol

El cloranfenicol se ha utilizado durante mas de 60 afos en veterinaria
debido a su actividad antibiética de amplio espectro contra una variedad de
patdgenos. Sin embargo, en 1994 se clasific6 como medicamento de riesgo
para la salud y desde entonces se ha prohibido su uso en la produccién
ganadera. Los métodos de extraccibn mas utilizados involucran el uso de
acetato de etilo 6 acetonitrilo, una purificaciéon con SPE (C18), separacion en
columnas C18, (Schenck et al., 1998)

2.5.7 Verde malaquita

Es un antibiético utilizado para el tratamiento de ectoparasitos en
acuicultura. Las dosis de este farmaco varian entre las especies, es muy
utilizado en su forma de tintura para la prevencién y tratamiento de
enfermedades micoticas y parasitarias y siempre deben ser aplicados en
sistemas cerrados como acuarios o piscigranjas donde el desecho de agua sea
controlado. Debido a su potencial carcinogénico, mutagénico y teratogénico ha
sido prohibido como terapia en animales de consumo humano (Srivastava et
al., 2004). Se ha demostrado que su metabolito verde leuco-malaquita es
persistente en musculatura de peces, siendo encontrado 2.4 ug/kg 10 meses
después de un tratamiento de 6 dias a una dosis de 0.2 mg/L (Stolker et al.,
2005)

Segun la legislacion europea, el valor minimo que el método usado tiene
que detectar es 2 ug/kg (EU, 2004). Existen diversas publicaciones sobre
técnicas cromatograficas orientadas a su identificacion. Mitrowska et al. (2005)
hacen referencia a la utilizaciéon de UV (620 nm) y fluorescencia (Excitacion:
256 nm y Emisién: 360 nm) para deteccién y cuantificacién de verde malaquita
y verde leuco-malaquita simultdneamente con ambos detectores acoplados en
linea en musculo de carpa consiguiendo valores menores a 2 ug/kg.
Scherpenisse et al. (2005) evaluaron la deteccidon con MS/MS, encontrando
residuos de verde leuco-malaquita en concentraciones de 7 y 24 ug/kg en
filetes comerciales de swai (Pangasius hypophthalmus).
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2.5.8 Nitrofuranos

Los nitrofuranos son un grupo particular de antibiéticos que fueron
usados como promotores de crecimiento en diversos sistemas de produccion
animal y utilizados fundamentalmente para tratar la histomoniasis y coccidiosis
en aves, tricomoniasis en ganado vacuno o la disenteria porcina, sin embargo
fueron prohibidos debido a la implicancia de sus residuos en matrices
alimentares y la generacién de carcinogénesis y mutagénesis en humanos.
Nitrofurantoina (NFT), furazolidona (FZD), nitrofurazona (NFZ), nifursol (NFS) y
furaltadona (FTD) son alguno de los farmacos que fueron utilizados. Estos
rapidamente eran metabolizados y se generaban ciertos metabolitos como 3-
amino-2-oxazolidinona (AOZ), 3-amino-5-morfolinometil-2-oxazolidinona
(AMQOZ), 3,5-dinitro-acido salicilico hidrazina (DNSAH), semicarbazida (SEM), y
1-aminohidantoina (AHD) (Lazaro et al., 2015; Walker et al., 2014).

Para la preparaciéon se pesa 1 g de la muestra y se mezcla con 50 uL de
estandar interno, dejando reposar por 15 min. A continuacién se adiciona 10uL
de HCI (0.125 M) y 100 uL de 2-nitrobenzaldehido (0.05 M). Toda esta mixtura
se lleva a incubar en bafo maria (37°C /16 h). Posteriormente se ajusta el pH a
7 con 10 uL de fosfato de potasio 0.1 M y 500 uL de NaOH (0.8 M) y se
centrifuga a 4000 rpm por 5 min. El sobrenadante se recupera y se mezcla con
10mL de hexano, la solucién se centrifuga nuevamente bajo las mismas
condiciones mencionadas. La fase acuosa se recupera y se adiciona 7 mL de
etilacetato, se centrifuga y se recupera el sobrenadante (repetir esta operacion
2 veces). Se evaporar con nitrégeno (40°C) y se adiciona 0.5mL de una
solucién de agua:metanol (50:50). Finalmente la solucion se filtrar utilizando un
filtro de nailon de 0.2 mm.

2.5.9 Multiples residuos de antibioticos

En la actualidad, diversas técnicas cromatograficas han sido
desarrolladas y validadas orientadas a la identificacion simultanea de farmacos
de diferentes grupos. Esto ha sido posible debido al enorme progreso de la
espectrometria de masas (Jiménez et al., 2011). El objetivo es desarrollar una

técnica que sea facil, econémica y rapida en la identificacién y cuantificacion de
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residuos de antibidticos. El analisis simultaneo de residuos de antibidticos
veterinarios ha sido realizado en diversas matrices alimentarias de origen
animal como huevos (Jiménez et al, 2011), miel (Barganska et al., 2011;
Hammel et al., 2008) y leche (Aguilera-Luiz et al., 2008; Han et al., 2015;
Martins et al., 2016)
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.  CONCLUSIONES

Segun la revisién bibliografica, la cromatografia liquida de alta
eficiencia acoplada a la espectrometria de masas en tandem (LC-
MS/MS) es el método mas sensible y eficiente para detectar y
cuantificar residuos de medicamentos veterinarios en productos de
origen animal

La cromatografia de liquidos (LC) permite la separacion de mezclas
complejas y la espectrometria de masas (MS) aporta informacion
estructural en base al peso molecular del compuesto y de sus posibles
fragmentos.

La ionizacién (ESI y/o APCI) ha facilitado el acoplamiento entre el LC y
MS al transformar los iones de fase liquida a fase vapor para su
posterior analisis en el MS.

En los dltimos anos los avances en sensibilidad, resolucion,
rendimiento y automatismo han sido determinantes para el progreso y
aplicacion de LC-MS/MS en la identificacion de residuos veterinarios en
productos de origen animal.

Es necesario establecer LMR y determinar si las metodologias
estandares para LC-MS/MS son Utiles en identificacion y cuantificacion
de residuos de antibiéticos veterinarios en especies oriundas del Peru

como la alpaca y el cuy.
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1.

Iv. =~ RECOMENDACIONES

Utilizar el presente trabajo de revisibn como base sobre las ultimas
técnicas cromatografias para la identificacién y cuantificacién de
residuos de antibidticos en productos de origen animal lo cual servira
de apoyo para que los alumnos de pre y postgrados conozcan la
parte tedrica de estas técnicas.

Considerar este trabajo como base para la implementacién de una
nueva linea de investigacién relacionada a la identificacion de
residuos mediante la cromatografia liquida acoplada a masa/masa en
el Laboratorio de Farmacologia y Toxicologia de la Faculta de
Medicina Veterinaria de la Universidad Nacional Mayor de San
Marcos

Realizar una evaluacion de los sistemas cromatograficos de
identificacion de residuos implementados en los diferentes
laboratorios acreditados en el Peru (Ej.: SENASA, SANIPES).
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Wi R N B Lima, miércoles 27 de abiil de 2011
VISTOS: { SE RESUELVE:
El Oficio N° 211-2011-MTC/03, del Ministerio de i Articulo 1°- Reconocimiento de nuevos

Transportes y Comunicaciones; y, el Informe N® 018-2011-
PCM/SD-LENC.

CONSIDERANDO:

Que, en el “Plan Anual de Transferencia de
Competencias Sectoriales a los Gobiernos Regionales y
Locales del afio 2009", aprobado por Decreto Supremo
N° 047-2009-PCM, se incorporé un nuevo enfoque
para continuar la descentralizacion administrativa de
la provisién de los servicios publicos: el Desarrollo de
la Gestion Descentralizada, que implica considerar un
cambio progresivo del enfoque sectorial a un enfoque
territorial del servicio publico orientado al ciudadano,
identificando, formulando, implementando, evaluando
y supervisando las fases de la gestion técnica y
administrativa de los servicios pablicos relacionados con
las funciones sectoriales transferidas;

Que, de acuerdo a lo establecido en el Art. 2° del
Decreto Supremo N° 115-2010-PCM, que aprueba
el “Plan Anual de Transferencia de Competencias
Sectoriales a los Gobiernos Regionales y Locales del
afio 2010", la descentralizacion administrativa continuara
desarroilandose bajo el nuevo enfoque del desarrollo de
la Gestion Descentralizada, a fin de permitir el ejercicio
pleno de las competencias y funciones transferidas
por parte de los Gaobiernos Regionales y Locales, el
seguimiento, fortalecimiento y mejoramiento continuo det
ejercicio de dichas competencias y funciones transferidas
y el monitoreo y evaluacion de fa gestion descentralizada
caoncertada entre los tres niveles de gobierno, a través de
las Comisiones Intergubernamentales, creadas al amparo
del articulo 4° del Decreto Supremo N° 047-2009-PCM,
antes mencionado;

Que, las Comisiones Intergubemamentales, segun
lo establecido en el referido Decrsto Supremo N° 047-
2008-PCM, se constituyen en una herramienta para el
desarrollo de la Gestién Descentralizada y son de obligatorio
cumplimiento para los sectores con funciones transferidas
y pendientes de transferir, correspondientes al ciclo de
transferencia 2007 y 2008; las cuales estan conformadas por
los Ministerios conjuntamente con los Gobiemos Regionales
invalucrados; ademas se considera la posibilidad de incluir a
organizaciones representativas de los Gobiernos Regionales
y Locales, es decir pudiendo estar representados esios
Gitimas por la Asamblea Nacional de Gobierno Regionales
(ANGR), Asaciacion de Municipalidades del Peri (AMPE),
Red de Municipalidades Rurales del Peri (REMURPE) y
otras entidades publicas y privadas;

Que, mediante Resolucion de Secretaria de
Descentralizacion N° 103-2009-PCM/SD, sereconocid ala
Comision Intergubernamental del Ministerio de Transportes
y Comunicaciones en materia de Telecomunicaciones,
estableciéndose en su articulo primero que, para el
reconocimiento de nuevas representantes, sera suficiente
que tales designaciones sean comunicadas oficialmente
a la Presidencia de la Comisién, con copia a la Secretaria
de Descentralizacion, para la supervision correspondiente,
a excepcion de los representantes de los Gobiernos
Regionales no incluidos en la relacion de los integrantes
de dicha comisién, para lo cual se emitird la Resolucion de
Secretaria de Descentralizacion correspondiente;

Que, el Ministerio de Trasportes y Comunicaciones
ha solicitado, mediante el Oficio N° 211-2011-
MTC/03, el reconocimiento de nuevos representantes
de seis Gobiemos Regionales ante la Comisién
Intergubernamental, para que se encargue del desarrollo
de los componentes de la gestion descentralizada y de la
culminacién del proceso de transferencia de competencias
y funciones de los ciclos 2007, 2008 y 2008, entre otras
temas de interés a solicitud de las partes involucradas
directamente en el proceso de descentralizacién;

De conformidad con los Decretos Supremos N° 083-
2008-PCM, N° 049-2008-PCM, N° 047-2009-PCM vy
N° 064-2009-PCM; y, las Resoluciones de Secretaria
de Descentralizacion N° 060-2008-PCM/SD y N° 001-
2009-PCMISD; v. en uso de las atribuciones dispuestas
por el Reglamento de Organizacion y Funciones de la
Presidencia del Consejo de Minisiros, aprobado por
Decreto Supremo N° 063-2007-PCM

representantes de seis (06) Gobiernos Regionales
ante la Comision Intergubernamental no reconocidos
en la Resolucién de Secretaria de Descentralizacion
N° 103-2009-PCM/SD.

Reconocer a los representantes de seis (06) Gabiernos
Regionales ante la Comisién Intergubemamental del
Ministerio de Transportes y Comunicaciones en materia
de Telecomunicaciones, no reconacidos en la Resolucion
de Secretaria de Descentralizacion N° 103-2009-PCM/SD,
encargada de desarrollar los componentes de la gestion
descentralizada de los servicios publicos al ciudadano, en
mérito a lo dispuesto en el Art. 4° del Decreto Supremo N°
047-2009-PCM.

Articulo 2°.- Publicacion

Disponer la publicacién de la presente Resolucion
Secretarial y su Anexo, en el Diario Oficial El Peruano y en
la pagina web de la Secretaria de Descentralizacion de la
Presidencia del Consejo de Ministros: www.pcm.gob.pe/sd

Registrese, comuniquese y publiquese.

LUIS ALBERTO MATOS ZUNIGA
Secretario de Descentralizacion
Presidencia del Consejo de Ministros

ANEX0

RELACION DE REPRESENTANTES DE SEIS (06) GOBIERNOS
REGIONALES ANTE COMISION INTERGUBERNAMENTAL
NO RECONOCIDOS EN LA RESOLUCION DE SECRETARIA DE
DESCENTRALIZACION N° 103-2009-PCM/SD, EN MATERIA DE
TELECOMUNICACIONES CONFORMADA EN EL MARCO DEL ;
DECRETO SUPREMO N° 047-2009-PCM

Gobierno Cargo de los Numero de oficio
Regional Representantes representantes de designacidn
. Direccién Regicnal de
Diaz Vilee Transporte y Comunicacicnes §
Cficio N° 263-2011-
ka Raspensable del Proceso de GORE-ICAFR-
Lisselt Tordoya | Transferencia de Funcicnes y GRPPAT
Risco Competencias del Gobiemo
Regicnal
| Huanuco Abilia Consuelo | Directara Regicnal de Cficic N* 867-2011-
Sifuentes y Bamreta | Transpories y Comunicacicnes GRH-PRISGI
Jane Lizet Ruiz | Gerenle Regicnal de
En Uibariad ?';R:adler::yray Transportes y Comunicaciones oﬁdg Rn-uj 3';;2;11.
uel Nama; yion -LLA
Rodriguez Cirecter de Comunicaciones
Hugo Cesar Gerente General del Gebierna
Mogquegua Espinoza Palza . R-egimal - Oficio N° 122-2011-
Rossemary Berolatti | Directora Regicnal de P/GR.MOQ
de la Cuba Transp: y G i
Juan Abel Callupe |Director Regicnal de
e Cueva (Titular) | Transpertes y Comunicaciones | Oficia N° 044-2011-
Justiniano Prado | Director Regnonai de G.R-CRTC/IPASCO
Vasguez (Altemo) | Transpertes y G
4 Directer Regional de
Hugo Luis Zea e
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- Giralde (Titular) Vivienda y Construccién Qficio N° 325-2011-
Marco Antonio Alejo Giatuti
Chambilla (A ) Director de Comunicaciones
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Aprueban Reglamento de Inocuidad
Agroalimentaria

DECRETO SUPREMO
N° 004-2011-AG

EL PRESIDENTE DE LA REPUBLICA
CONSIDERANDO:

Que, mediante Decreto Legislativo N® 1062, se aprobo
la Ley de Inocuidad de los Alimentos. que tiene por objeto
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garantizar la inocuidad de los alimentas destinados al
consumo humano, 2 fin de proteger la vida y la salud de
las personas, con un enfoque preventivo e integral, a lo
largo de toda la cadena alimentaria, incluido los piensos;
aprobandose su Reglamento por Decreto Supremo N°
034-2008-AG;

Que, en virtud- del articulo 16° del Decreto Legislative
N° 1062, el Servicio MNacional de Sanidad Agraria —
SENASA, es la Autoridad Nacional en Sanidad Agrara
y tiene competencia exclusiva en el aspecto técnico,
normativo y de vigilancia en materia de inocuidad de los
alimentos agropecuarios de produccion y procesamiento
primario destinados al consumo humano y piensos, de
produccidn nacional o extranjera;

Que, de acuerdo a la Primera Disposicion
Complementaria Transitoria del Decreto Legislativo
N° 1062, debe dictarse los reglamentos sectoriales en
materia de inocuidad alimentaria, por lo que el SENASA
ha propuesto el proyecto de reglamento relacionado con
la inocuidad agroalimentaria, que es necesario aprobar,

De conformidad con el articulo 118°, inciso 8, de la
Constitucian Politica del Perg;

DECRETA:

Articulo 1°.- Aprobacién de Reglamento

ApruébeseelReglamentodelnocuidadAgroalimentaria,
que consta de nueve (9) capitulos, cincuenta y seis (56)
articulos, una (1) disposicién complementaria final, cuatro
(4) disposiciones complementarias transitorias y ocho (8)
anexos.

Articulo 2°.- Facultad al SENASA
Factltese al Servicio Nacional de Sanidad Agraria —
SENASA para que dicte las normas complementarias que
. fueran necesarias para la mejor aplicacion del referdo
Reglamento.

Articulo 3°.- Publicacion

El Reglamento que se aprueba por el presente
Decreto Supremo entra en vigencia a partir del dia
siguiente de su publicacion en el Diario Oficial El Peruana.
Adicionalmente, dispéngase su publicacién en el Partal
del Estado Peruano y en el Portal Institucional del Servicio
Nacional de Sanidad Agraria (www.senasa.qob.pe).

Articulo 4°.- Refrendo
El presente Decreto Supremo sera refrendado por los
Ministros de Agricultura y de Salud.

Dado en la Casa de Gobierno, en Lima, a los veiniiséis
dias del mes de abril del afio dos mil once.

ALAN GARCIA PEREZ
Presidente Constitucional de la Republica

RAFAEL QUEVEDO FLORES
Ministro de Agricultura

OSCAR UGARTE UBILLUZ
Ministro de Salud

REGLAMENTO DE INOCUIDAD
AGROALIMENTARIA

CAPITULOI
DISPOSICIONES GENERALES

Articulo 1°.- Objeto

El presente Reglamento tiene por objeto establecer
disposiciones para garantizar la inocuidad de los alimentos
agropecuarios primarios, asi como de los piensos, con el
proposito de proteger la vida y la salud de las personas,
reconociendo y asegurando los derechos e intereses de
los consumidores y promoviendo la competitividad de la
agricultura nacional

Articulo 2°.- Definiciones

Para efectos de interpretacidon y aplicacion de la
presente norma, se n los términos y definiciones
contenidas en el Anexo N° 1 del presente Reglamento,

las contenidas en la Ley de Inocuidad de los Alimentos,
su Reglamento y las del Codex Alimentarius, quadandc
el SENASA, facultado para modificar las definiciones del
presente reglamento.

Articulo 3°.- Ambito de Aplicacion

El presente Reglamento es de aplicacion a toda
persona natural o juridica, con o sin fines de lucro, que
directa o indirectamente participe en alguna de las fases
de la cadena de alimentos agropecuarios primarios y
piensos en todo el territorio nacional.

Articulo 4°.- Excepciones

Se exceptia de fa aplicacion del presente Reglamento
a los alimentos agropecuarios primarios provenientes de
la produccion doméstica destinada al consumo propio, asi
como la produccién y procesamiento primario de piensos
para alimentacion de animales destinados al consumo
propio.

Articulo 5°.- Del Sistema Nacional de Inocuidad
Agroalimentaria

El Sistema Nacional de Inocuidad Agroalimentaria
— SINIA, esta conformado por:

1. La Autoridad Competente de Nivel Nacional, ejercida
por el Servicio Nacional de Sanidad Agraria — SENASA,
como érgano rector del Sistema

2. Los Gobiernos Regionales,

3. Los Gobierngs Locales (Municipalidades),

4. Los usuarios del sistema; y,

5. Los consumidores.

Articulo 6°.- Elementos del SINIA
Los elementos del SINIA son:

1. La legislacion agroalimentaria

2. La gestion de la inocuidad agroalimentaria
3. La vigilancia sanitaria.

4. Los servicios de laboratorio.

5. Los programas de accidn conjunta.

Articulo 7°.- Medidas Sanitarias de Seguridad

Las personas naturales o juridicas estan obligadas
a cumplir las medidas sanitarias de seguridad que el
SENASA dicte en cualquiera de las fases de la cadena
de alimentos agropecuarios primarios y piensos, siendo
estas:

a. Inmovilizacion;

b. Retiro del mercado;

c. Suspension de actividades;

d. Cierre temporal del establecimiento;
e. Comiso o decomiso; y

f. Disposicion final.

Articulo 8°.- Apoyo a la Autoridad Nacional de
Sanidad Agraria

Para la aplicacion de las disposiciones del presente
reglamento, la Autoridad Nacional de Aduanas, la Policia
Nacional del Peri, la Autoridad Portuaria Nacional,
las Autoridades en Transportes y Comunicaciones,
las instituciones o empresas operadoras de puertos,
aeropuertos, terminales terrestres, servicios postales
y demas instituciones publicas o privadas, autoridades
civiles, politicas, militares, municipales, regionales y
judiciales, deben brindar apoyo a la Autoridad Nacional
en Sanidad Agraria en el ejercicio de sus funciones,
enire otros, permitiendo el acceso a sus instalaciones
y brindando las facilidades de infraestructura; bajo
responsabilidad administrativa, civil y penal.

CAPITULO Il
DELEGACION Y AUTORIZACION

Articulo  9°.-
funciones

El SENASA, segun procedimiento establecido para tal
fin, podra delegar y autorizar el ejercicio de sus funciones,
a personas naturales y juridicas de los sectores publico
o privado, respectivamente, respecto a la prestacion de
servicios en los aspectos de inocuidad de los alimentos

Delegacion y Autorizacion de
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agropecuarios primarios y piensos, en atencion a lo
establecido en la Ley de Inocuidad de los Alimentos y su
Reglamento. Para ejercer la delegacién o autorizacién, se
requiere cumplir [as siguientes exigencias:

- Ser profesional en ciencias agranas, biclogicas,
industrias alimentarias o medicina veterinaria.

- Aprobar la(s) capacitacidn(es) que efectie el
SENASA o la institucion que éste designe.

- No tener vincule directo o indirecto de indole familiar
hasta el cuarto grado de consanguinidad o segundo de
afinidad, vinculo comercial, contractual o laboral con la
persona, propietarios o directivos de la empresa, a la que
brinde sus servicios.

- No estar inhabilitado para contratar con el Estado.

- No haber concluido su relacidn contractual con el
SENASA por falta administrativa.

- No estar penalizado con la suspension o con la
revocacian de la autorizacion.

Las personas naturales o juridicas interesadas en
obtener la delegacion o autorizacion deberan presentar
una solicitud adjuntando los siguientes documentos:

- Relacion con el(los) nombre(s) del (los) profesional
(es), indicando el nimero de su documento nacional de
identidad.

- Acreditar experiencia laboral minima de un (1) afo
en el desarrollo de actividades relacionadas con el objeto
de la autorizacion.

- Certificado de no contar con antecedentes policiales
y penales.

La ejecucidn de la inspeccion sanitaria debe realizarse
cumpliendalos procedimientosylineamientos establecidos
por el SENASA. Queda prohibida la subcontratacion
para la ejecucion del servicio o parte de él, distinta a lo
declarado en el momento de solicitar Ia autorizacion

Articulo 10°.- Responsabilidad y confidencialidad

Las personas naturales y juridicas de los
sectores publico o privado delegadas y autorizadas
son responsables por la idoneidad de los servicios
prestados, los que deben efectuarse bajo condiciones de
imparcialidad y transparencia. Asimismo son responsables
por la informacién contenida en los informes y certificados
emitidos; manteniendola confidencialidad de lainfarmacion
proporcionada por los usuarios del sistema.

Articulo 11°.- Vigencia

La vigencia de la delegacidn y autarizacién es de cinco
(5) anos, pudiendo ser renovada por el mismo periado.

El SENASA podra suspender o cancelar ia delegacion
y autorizacién en caso detecte incumplimiento de las
condiciones establecidas en la delegacion y autorizacién,
a través de las auditorias a ser efectuadas en el marco de
lo indicado en el articulo 34° del Reglamento de la Ley de
Inocuidad de los Alimentos, aprobado par Decreto Supremo
N° 034-2008-AG.

Articulo 12°.- Renovacién

La solicitud para renovacion de la delegacion y
autorizacion debe presentarse dentro de los treinta (30)
dias habiles antes de su vencimiento.

Articulo 13°.- Suspensién o Cancelacion
13.1 Son causales para suspender |a delegacion y
autorizacion:

a) No presentar oporiunamente los informes
trimestrales requeridos en mas de dos oportunidades.

b) No asistir 2 una de las capacitaciones convocadas
por el SENASA, segun el plan anual de capacitacion.

La suspension de la delegacidn y capacitacion no sera
mayor a noventa (90) dias habiles.

13.2 Son causales para cancelar la delegacion y
autorizacion:

a) No cumplir las funciones estab ias enel convenio
celebrado con el SENASA sobrs delegacion.

(U
O
Q.

b) Uso de la delegacion y autorizacion durante el
periodo de suspensian.

¢) La reincidencia de las causales de suspension.

d) Queja fundada contra el delegado y autorizado.

) Incurrir en falsedad, adulteracion o falsificacion en
los documentos que emita segun la funcién delegada.

f) Cuando lo salicite el delegado por razones de propio
interés.

CAPITULO Il
ALIMENTOS AGROPECUARIOS PRIMARIOS
Y PIENSOS
Articulo 14°- Produccion y Procesamiento
Primario

Los productores de alimentos agropecuarios primarios
deberanimplementar los lineamientos sobre Buenas Practicas
de Produccion e Higiene que establezca el SENASA. Los
Procesadores primarios de alimentos agropecuarios primarios
y piensos, deberan cumplircon la aplicaciénde los principios del
Sistema de Analisis de Peligros y Puntos Criticos de Contral-
APPCC/HACCP y desarollar Procedimientos Operativos
Estandarizados de Saneamiento-POES que describan los
métodos de saneamiento diario a ser cumplidos.

Articulo 15°.-
contaminantes

Los alimentos agropecuarios primarios que se consuman
en el mercado nacional, incluyendo los importados, no
deben exceder los limites méaximos permisibles de residuos
quimicos y otros contaminantes, fijados en la norma nacional
o en ausencia de ésta, los establecidos por el Codex
Alimentarius. Para los alimentos agropecuarios primarios
que se destinen a la exportacién, ademas de cumplir con la
normatividad nacional, deben cumplir con lo establecndo en
las regulaciones del pais de destino.

Limites maximos permisibles de

Articulo 16°- Implementacion del Plan Interno de
Rastreabilidad

Para asegurar la rastreabilidad en todas las etapas
de la produccion y procesamiento primario, transporte,
distribuciény comercializacion de alimentos agropecuarios
primarios y piensos, los usuarios del sistema, segin
corresponda, deberdn implementar un Plan Interno de
Rastreabilidad segun, los Lineamientos y plazos que
establecera el SENASA, basado en el Codex Alimentarius.
El SENASA les otorgara un Cédigo de Rastreabilidad.

Articulo  17°.- Transporte
agropecuarios primarios y piensos

El transporte de alimentos agropecuarios primarios y
piensos debe realizarse en vehiculos que mantengan las
condiciones de higiene que garanticen la inocuidad de los
mismos. Cuando se transporten alimentos agropecuarios
primarios y piensos embalados, debe garantizarse que el o
los materiales que los contienen, garanticen la inocuidad de
éstos. El SENASA establecerd el procedimiento para tal fin.

Articulo 18°- Almacenamiento de alimentos
agropecuarios primarios y piensos

Las instalaciones y equipos utilizados en el
almacenamiento de alimentos agropecuarios primarios y
piensos deben estar disehados y adaptados de tal forma
que garanticen las operaciones que se llevan a cabo y
prevean la contaminacion o alteracién de los mismos,
segun lo establecido en el Codex Alimentarius.

Articulo 19°.-
almacenamiento

Los almacenes destinados a alimentos agropecuarios
primarios y piensos deben estar ubicados en dreas
alejadas de [ugares de produccion o almacenamiento de
productos quimicos (plaguicidas, pinturas, cosméticos,
otros), desagles, almacén de minerales o productos de la
mineria y rellenos sanitarios.

de alimentos

Ubicacion de establecimientos de

CAPITULO IV

GESTION DE LA INOCUIDAD
AGROALIMENTARIA

Articulo 20°.- Analisis de riesgo de alimentos
agropecuarios primarios y piensos importados
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El SENASA ejecutara el andlisis de riesgo de alimentas
agropecuarios primarios y piensos importados que no
cuenten con informacion que garantice su inocuidad para
autorizar su ingreso al pais, referido a los componentes
de gestion y comunicacion de riesgos, siguiendo los
lineamientos establecidos en el Codex Alimentarius.
Para el componente de evaluacion del riesgo, convocara
a profesionales del &mbito cientifico, académico ylo
agropecuario.

Articulo 21°.- Comunicacién y Alerta Sanitaria
Nacional

Los usuarios del sistema y proveedores de alimentos
agropecuarios primarios y piensos, deben comunicar al
SENASA, sobre los alimentos agropecuarios primarios
y piensos que representen riesgo para la sslud de
jas personas dentro de las veinticuatro (24) horas de
advertido; asi como, las acciones correctivas que se hayan
ejecutado al respecto, con la finalidad de que la autoridad
competente determine si genera una alerta sanitaria.

Articulo 22°.- Notificacién de actividades que
ponen en riesgo o afectan la Inocuidad

Los consumidores pueden denunciar ante el
SENASA, a los usuarios del sistema y proveedores que
realicen actividades que pongan en riesgo o que afecten
la inocuidad de los alimentos agropecuarios primarios y
piensos. La comunicacian debe realizarse conforme al
procedimiento que establezca el SENASA.

Articulo 23°.-
Nacional

De confirmarse la Alerta Sanitaria, el SENASA tomara
las medidas pertinentes, conforme al procedimiento
que establezca y comunicard el hecho a la Comision
Multisectorial Permanente de Inocuidad Alimentaria, otras
partes interesadas y al publico en general, mediante
diversos canales de comunicacion.

Atencién de Alerta Sanitaria

Articulo 24°.- Alerta Sanitaria Internacional

La notificacion o alerta sanitaria sobre alimentos
agropecuarios primarios y piensos contaminados
y comprendidos en el comercio internacional, son
gestionadas unicamente por el SENASA, quien lo
comunicara a los usuarios del sistema y proveedores
involucrados, a fin que informen sobre la situacion del
(los) lote(s) involucrado (s) y las acciones tomadas segin
procedimiento establecido para tal fin y en el més breve
plazo.

La respuesta sobre estas alertas sanitarias de parte de
los involucrados estara sujeta al tiempo que determine el
SENASA. Antes o como consecuencia de esta respuesta,
el SENASA padra realizar inspecciones de oficio a las
instalaciones involucradas.

Articulo 25°- Importaciéon o reexportacién de
alimentos agropecuarios primarios yl/o piensos
rechazados por el pais de destino

Cuando se produzca el rechazo de alimentos
agropecuarios primarios y/o piensos por el pais de
destino, el exportador debe solicitar al SENASA el ingreso
o0 reexportacion de los mismos, dentro del plazo de
cuarenta y ocho (48) horas de arribado el embarque al
pais, debiendo disponer el SENASA las medidas sanitarias
que correspondan

Articulo 26°.- Del Plan interno de Rastreabilidad

El Plan Interno de Rastreabilidad debe considerar la
identificacion de todo animal, lotes de vegetales y materia
prima o insumos que ingresan, ya sea de produccion
nacional o extranjera, en cualquiera de las etapas de
produccién, procesamiento primario, almacenamiento y
los lotes que salen de ella y de cualquier otra sustancia
destinada a ser incorporada en un alimento primario o
piensa o con probabilidad de serlo, llevando para ello los
registros comrespondientes. Los invalucrados deben paner
a disposicion del SENASA los registros del plan interno de
rastreabilidad.

Articulo 27°.- |Identificacion de
agropecuarios primarios y piensos

Los alimentos agropecuarios primarios y piensos, a
excepcion de los indicados en articulo 4° del presente

alimentos

Reglamento, deben estar adecuadamente identificados
para facilitar su rastreabilidad mediante etiquetado,
documentacion o informacién pertinente.

CAPITULO V

VIGILANCIA SANITARIA DE LOS ALIMENTOS
AGROPECUARIOS PRIMARIOS Y PIENSOS

Articulo 28°.- Vigilancia Sanitaria de la Inocuidad

La Vigilancia Sanitaria de la inocuidad de los
alimentos agropecuarios primarios y piensos se realizara
a través de inspecciones, certificaciones, monitoreo,
autorizaciones sanitarias, entre otras, llevadas a cabo
por el SENASA, los Gobiernos Regionales y Locales,
segun el siguiente detalle:

1. El SENASA en la produccion naciona! de alimentos
agropecuarios primarios y piensos destinados al consumo
interno y al comercio internacional, incluyendo los
importados.

2. Los Gobiernos Regionales, en su jurisdiccion,
elaboraran la relacion de personas naturales y juridicas
dedicadas a la produccion y procesamiento de alimentos
agropecuarios primarios y piensos en la que se incluyan
y especifigue aquellos exonerados de la vigilancia
sanitaria, tal como se indica en el articulo 4° del presente
reglamento. Esta relacion debe ser remitida al SENASA
para las acciones correspondientes de vigilancia-
manitoreo anualmente y

3. Los Gabiernos Locales, con apoyo de los Gobiernos
Regionales y en coordinacién con el SENASA, en el
transporte y comercio interno local.

Articulo 29°.- Inspeccién Sanitaria

Las inspecciones se podran realizar a todo
establecimiento, proveedor, usuario del sistema y
medios de transporte de alimentos agropecuarios
primarios y/o piensos y serd efectuada por el SENASA
u otra ente autorizado o delegado por éste, siguiendo
los procedimientos que se establezcan para tal fin.

Articulo 30°.- Verificacion de procesos

La verificacion de los procesos la realizara el SENASA
u atro ente autorizado o delegado por éste y comprendera
la evaluacién de los procedimientos, instructivas, planes
y otros similares, referidos a los sistemas de produccion
y procesamiento de alimentos agropecuarios primarios y
piensos, donde se consigne informacién de las actividades
ejecutadas, con el fin de confirmar el cumplimiento de los
articulos 14°, 15°, 16°, 17°, 18°, 19°, 26° y 27° del presente
reglamenta.

Articulo 31°.- Acceso y colaboracion de los
administrados

Los administrados deben permitir el acceso a sus
instalaciones, brindar las facilidades y colaborar con el
SENASA y los entes comprendidos en los articulos 9°
y 28° del presente Reglamento en el desarrollo de sus
actividades.

Articulo 32°.- Programa Nacional de Monitoreo

El SENASA establecera el Programa Nacional de
Monitoreo de Contaminantes que afecten la inocuidad de
los alimentos agropecuarios primarios y piensos y gue
puedan poner en riesgo la salud de las personas.’ Este
Programa constara de planes anuales que involucren el
ambito geografico, tipo de alimento, nimero de muestras
a analizar, asi como los procedimientos a seguir.

Este Programa Nacional de Monitoreo sera coordinado
con las autoridades de nivel regional y local a través de
las Direcciones Ejecutivas del SENASA.

Articulo  33°-
Establecimientos

Autorizacién  Sanitaria  de

33.1 Los establecimientos dedicados al procesamiento
primario de alimentos agropecuarios y piensos cuyo
destino sea el consumo nacional, la exportacion e
importacién, deben contar con autorizacion sanitaria
otorgada por el SENASA.

33.2 Para obtener la autorizacion sanitaria, el
administrado debe presentar lo siguiente:
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a. Solicitud, segun formato del Anexa N°3;
b. Copia del manual de Buenas Practicas de

Manufactura — BPM, segdn fineamientos del Codex !

Alimentarius, .

c. Caopia del Plan de Andlisis de Peligros y Puntos
Criticos de Control - APPCC/HACCRP, segln lineamientos
del Codex Alimentarius;

d. Planes Operativos Estandarizados de Sanitizacion
- POES;

e. Plan interno de rastreabilidad, segln lineamientos
establecidos por el SENASA;

f. Flujo de operaciones proyectado en el plano de
construccian del establecimiento. !

g. Copia de Certificaciones de calidad, sanidad o
similares que apoyen las operaciones realizadas, de
contar con ellas, y

h. Boleta de depositc bancario,
establecida.

segln tasa

33.3 Para el caso de la modificacién/ampliacion de
Autorizacion Sanitaria, el administrado debe presentar lo
siguiente:

a. Solicitud, segun formato del Anexo N° 3;

b. Plan interno de rastreabilidad modificado;

¢. Flujo de operaciones proyectado en el plano de
canstruccién del establecimiento;

d. Copia de Certificaciones de calidad, sanidad o
similares que apoyen las operaciones realizadas, de
contar con ellas, y.

e. Boleta de depdsito bancario, segin tasa
establecida.

33.4 El SENASA otorgara el Certificado de Autorizacion
Sanitaria correspondiente previa aprobacion de la
auditoria técnica que efectiie y publicard en el portal web
institucional la condicion del mismo, de manera oportuna
y actualizada.

Articulo 34°.- Autorizacion a Organismos de
Certificacion, de Inspeccion y Laboratorios de
Ensayo

34.1 Para certificar, inspeccionar o emitir informes
de ensayo, de alimentos agropecuarios primarios y
piensos, los Organismos de Certificacién, Organismos de
Inspeccién, asi coma los Laboratorios de Ensayo, deben
previamente contar con la autorizacién del SENASA.

34.2 Para obtener la Autorizacion, el administrado
debe presentar lo siguiente:

a. Solicitud, segtin farmato del Anexo N° 4 6 5, segun
corresponda;

b. Documento que demuestre que se encuentra acreditado
por el Servicio Nacional de Acreditacién del INDECOPI;

c. Boleta de depésito bancario segln tasa establecida

d. Copia del manual de la calidad, que contenga:

Para QOrganismos de Certificacion:

- Descripcién de la politica de la entidad en materia de
certificacion de inocuidad;

- Descripcion de la erganizacion y responsabilidades
para la prestacion del servicio de certificacion;

- Procedimientos para lz atencidn de expedientes y
documentos;

- Procedimientos y/o manuales de inspecciones y el
muestreo de alimentos;

- Esquema(s) de ceriiicacion;

- Lista de Inspectores con descripcion de sus
competencias;

- Copia del procedimiento interno de supervision
(auditorias intemas);

- Copia del programa de capacitacion del personal
prafesional y técnico

Para Organismos de Inspacaion.

- Descripcién de Iz politica de la entidad en materia de

inspeccién de

para la prestacio

|
I
|

- Procedimientos para |a atencidn de expedientes y
documentos;

- Procedimientos y/o manuales de inspecciones y el
muestreo de alimentos agropecuarios;

- Esquema(s) de inspeccion;

- Lista de Inspectores con descripcion de sus
competencias;

- Copia del procedimiento interno de supervision
(auditorias internas);

- Copia de! programa de capacitacion del personal
profesional y técnico

Para Laboratorio de Ensayo:

- Copia de la acreditacion otorgada par el Servicio
Nacional de Acreditacion del INDECOPI|, para los
métodos referidos a ensayos de la inocuidad en alimentos
agropecuarios primarios y piensos.

- Copia del manual de buenas practicas de
laboratoria.

- Descripcidn de los métodos implementados.

- Plano de distribucion de areas.

34.3 Para el caso de la modificacion/ampliacién de fa
autorizacion a Organismos de Certificacion / Organismos
de Inspeccion, el administrado debe presentar lo
siguiente:

a. Solicitud, segtin formato del Anexo N° 4;

b. Procedimientos y/o manuales de certificacion /
inspeccién y el muestreo de alimentos;

c. Esquema(s) de certificacion / inspeccion;

d. Lista de Inspectores con descripcion de sus
competencias;

e. Copia del programa de capacitacion del personal
profesional y técnico, y;

f. Boleta de depdsito bancario segin tasa
establecida.

344 Para el caso de modificacian/ampliacion de
autorizacion de laboratorios de ensayo el administrado
debe presentar:

a. Solicitud, segtin formato del Anexo N° 5;

b, Copia de la acreditacién otorgada par el Servicio
Nacional de Acreditacion, para los métodos referidos
a ensayos de la inocuidad en alimentos agropecuarios
primarios y piensas.

c. Descripcién de los métodos impiementados.

d. Copia del programa de capacitacion del persenal
profesional y técnico

e. Boleta de depdsito bancaric segun
establecida

tasa

34.5 Una vez aprobada la auditoria técnica, el SENASA
otorgara la Autorizacion correspondiente y publicara en
el portal web institucional la condicion de la misma de
manera oportuna y actualizada.

Articulo 35°- Vigencia de la Autorizacién Sanitaria
de Establecimientos y de la Autorizacién a Organismos
de Certificacion, de Inspeccién y Laboratorios de
Ensayo

Lla vigencia de la Autorizacién Sanitaria de
Establecimientos y la Autorizacidn, de Organismos de
Certificacion, de Inspeccién y Labaratorios de Ensayo, es
indefinida. El SENASA podra suspenderias o cancelarlas
en caso detecte incumplimiento de lo establecido en el
presente reglamento o a solicitud del interesado.

Articulo 36°- Suspension de la Autorizacidn
Sanitaria o Autorizacién de Organismos de
Certificacion, de Inspeccion y Laboratorios de
Ensayo

36,1 EI SENASA dispondra la suspension de la
autorizacion sanitaria en los siguientes casos:

- Cuando por desviaciones comprobadas en las
operaciones se afects directamente las condiciones
sanitarias del alimento o pienso, pero éste o éstos, aun no
se han distribuido
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- Cuando la infermacién que debe ser consignada
en los registros de las actividades diarias se encuentre
incompleta o no se haya registrado.

- Cuando no se haya infarmado al SENASA sobre
cambios en las operaciones sobre el procesamiento de
alimentgs o piensos.

36.2 La Autorizacion de Organismos de Certificacion,
Organismos de Inspeccién y Laboratorios de Ensayo sera
suspendida por el SENASA, en los siguientes casos:

- Cuando no se presenten oportunamente los informes
trimestrales requeridos en mas de dos oportunidades.

= Cuando no cumplan con la certificacion, inspeccion
o0 emisién de informes de ensayo segln el procedimiento
establecido.

La suspension de ambas Autorizaciones no sera
mayor a noventa (90) dias habiles.

Articulo 37°.- Cancelacién de la Autorizacién

Sanitaria o Autorizacién de Organismos de
Certificacion, de Inspeccién y Laboratorios de
Ensayo

37.1 El SENASA dispondra la cancelacion de la
autorizacién sanitaria en los siguientes casos:

- Cuando encuentre que el alimento o pienso que se
ofrece al pablico no es inocuo;

- Cuando se impida el acceso de sus inspectores
a las instalaciones del establecimiento habilitado
sanitariamente.

- Cuando se reincida en las causales que dieron lugar
a la suspensién y

~ Cuando lo solicite el titular de |a autorizacién sanitaria
por razones de propio interés.

37.2 La Autorizacion de Organismos de Certificacion,
Organismos de Inspeccién y Laboratorios de Ensayo serd
cancelada por el SENASA en los siguientes casos:

- Cuando haga uso de la autorizacion durante el
perioda de suspension.

- Cuando se reincida en las causales que dieron lugar
a la suspensian.

- Cuando exista queja fundada contra el autorizado.

- Cuando se detecte cualquier falsedad, adulteracién o
falsificacion en los documentos que emita el autorizado.

= Cuando lo solicite el autorizade por razones de
propio interés

Articulo 38°.- Certificacion de la Inocuidad de los
alimentos agropecuarios primarios y piensos

Para garantizar la inocuidad de los alimentos
agropecuarios y piensos, los Organismos de Certificacion,
Organismos de Inspeccién, asi como los Laboratorios
de Ensayo, deben utilizar los procedimientos que
para tal fin establezca el SENASA. Los documentos
emitidos por dichas entidades, deben ser confiables, no
discriminatorios y mantener laimparcialidad, transparencia
y confidencialidad.

Los certificados emitidos por el SENASA u otra entidad
autorizada o delegada, tienen validez solo para el(los)
alimento(s), piensa(s) y consignatario(s) indicados en él.

Articulo 39°.- Notificacién de riesgos

Los Organismos de Certificacion, Organismos de
Inspecci6n, asi como los Laboratorios de Ensaye que
identifiquen un riesgo potencial contra la salud pdblica,
deben informar al SENASA en un plazo no mayor a
veinticuatro (24) horas desde la identificacion del riesgo, a
fin que se tomen las medidas pertinentes.

Articulo 40°.- Ingreso o transito internacional de
alimentos agropecuarios primarios y piensos

Para la importacién, transito internacional o ingreso
al pais bajo cualquier régimen aduanero, de alimentos
agropecuarios primarios y piensos importados para
consumo nacional, el interesado deberd obtener
previamente ia 2 : na del SENASA, a
cuyo efecto present ce acuerdo al formato del

b

Anexo N° 8, acompafiando la certificacién sanitaria oficial
del pais de origen o su equivalente, o certificacion sanitaria
emitida por un organismo de certificacién reconocido por
la Autoridad Oficial Competente del pais exportador, en
el que se consigne el cumplimiento de ios Requisitos
Sanitarios que establezca el SENASA,

Los requisitos sanitarios para lainocuidad de alimentos
agropecuarios primarios y piensos importados seran los
mismos que el SENASA establezca para los alimentos
que se producen en el pais para el mercado nacional,

El SENASA realizara la inspeccion sanitaria en el
punto de ingreso al pais, pudiendo ejecutar el menitoreo
de contaminantes, en funcién del riesgo potencial del
alimento o pienso, basado en evaluaciones de caracter
tecnico-cientifico previamente establecidas.

Articulo  41°- Importacion
comerciales o para investigacion

La importacion de alimentos agropecuarios primarios
y/o piensos como muestras no comerciales o para
investigacién, que no excedan de un kilogramo de peso,
sin contar el medio de embalaje, no requeriran contar
con fa Autorizacién Sanitaria de Importacién para su
ingreso al pais; debiendo presentar al SENASA, previo
al inicio de la exportacion en el pais de origen, una
solicitud de importacion de muestras para los fines antes
mencionados.

de muestras no

Articulo  42°.- Exportacion  de
agropecuarios primarios y piensos

Los alimentos agropecuarios primarios y piensos
a ser exportados o reexportados, deben provenir de
establecimientos/plantas con Autorizacion  Sanitaria
otorgada por el SENASA. Ademas, deberan cumplir con
los requisitos fijados en la legislacion alimentaria del
pais importador, salvo que existan otros requerimientos
contemplados en acuerdos bilaterales, tratados de libre
comercio o similares. EI SENASA, a solicitud de parte,
de acuerdo al formato del Anexo N° 7, podra expedir el
Certificado Sanitario de Exportacién o Reexportacion
de alimentos agropecuarios primarios y piensos, previa
inspeccion sanitaria. Este documento no autoriza la
exportacion del envio, siendo responsabilidad del
exportador estar informado de todos los requisitos a
cumplir para tener la autorizacidn de exportacidn segtin
corresponda.

Asimismo, a solicitud del administrado, segin formato
del Anexo N° 6, el SENASA podra usar los documentos
emitidos por entidades certificadoras de Ia inocuidad de
alimentos agropecuarios primarios y piensos gue tengan
autarizacion vigente emitida por el SENASA, para el o los
lotes presentados por envio a ser exportado, reservandose
el derecho de comprabar dicha documentacién, de asi
considerarlo, en cuyo caso los gastos originados seran
asumidos por el administrado.

alimentos

Articulo 43°.- Programa Nacional de Expertacién
de Alimentos Agropecuarios Primarios y Piensos -
PNEAP

Los administrados involucrados en el proceso de
exportacion de alimentos agropecuarios primarios y
piensos, que requieran cumplir requisitos especificos
exigidos por las autoridades oficiales de los paises
importadores, podrdn acogerse al Programa Nacional
de Exportacion de Alimentos Agropecuarios Primarios
y Piensos (PNEAP), cuyo fin sera el de garantizar, a
través de un control y certificacién oficial obligatorio y en
estrecha coordinacién con el sector privado, ia inocuidad
de los envios a ser exportados. Para ello, el SENASA
establecera el procedimiento a seguir, segin tipo de
alimento o pienso, y comunicard a los paises importadores
la relacion de empresas comprendidas en el programa
a través del Codigo de Rastreabilidad otorgado a cada
una de ellas, incluidos en los Certificados de Autorizacion
Sanitaria.

Articulo 44°.- Administradoras de Programas
Sociales y Receptoras de Donaciones

Las entidades administradoras de programas sociales
y las receptoras de donaciones deben cooperar y
brindar facilidades &l SENASA para realizar la vigilancia
sanitaria de alimentos agropecuarios primarios y piensos
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de procedencia nacional o extranjera, en cuanto a las
medidas sanitarias implementadas y ejecutadas en sus
lugares de acopio o almacenamiento, transporte, sus
registros y el plan interno de rastreabilidad.

Estas entidades, antes de autorizar el despacho de los
alimentos agropecuarios primarios y piensos, deben notificar
al SENASA para que realice la evaluacién sanitaria de éstos.
De establecerse como no aptos para consumo humano o
consumo animal, el SENASA dispondré su disposicion final.

CAPITULO VI
SERVICIOS DE LABORATORIO

Articulo 45°.- Ensayos de laboratorio oficiales para
inocuidad

Para los fines establecidos en el presente reglamento,
tos labaoratorios del SENASA realizan ensayos oficiales
en alimentos agropecuarios primarios y piensos, como
apoyo analitico y cientifico en las decisiones y medidas
adoptadas, en Ia vigilancia sanitaria.

Articulo 46°.- Red de Laboratorios en Inocuidad
Agroalimentaria 1

Los laboratorios que tengan métodos de ensayo
acreditados por el Servicio Nacional de Acreditacion
del INDECOPI, que presten servicios y emitan Informes
de Ensayo para la determinacion de contaminantes en
alimentos agropecuarios primarios y piensos, podran
integrarlared delaboratorios de inocuidad agroalimentaria,
siempre y cuando estén autorizados por el SENASA.

CAPITULO VII
PROGRAMAS DE ACCION CONJUNTA

Articulo  47°.-
Agroalimentaria

El SENASA y los Gobiemos Regionales y Locales,
mantendran informacion actualizada sobre inocuidad
agroalimentaria en sus portales institucionales v, de ser
posible, en algin otro medio de difusion o divulgacion.
Asi mismo, mantendran comunicacion estrecha con otras
autoridades y asociaciones de consumidores, coordinanda
y ejerciendo actividades que conlleven a la proteccion de
la salud de los consumidores.

Informacién en  Inocuidad

Articulo 48°.- Capacitacién en Vigilancia y control
de la inocuidad

El SENASA, los Gobiemos Regionales y Locales,
desarollaran programas de capacitacién y difusion para
fortalecer los sistemas de vigilancia y control de la inocuidad
de alimentos agropecuarios primarios y piensos, de acuerdo a
la identificacion de necesidades en la cadena de suministro de
estos alimentos y piensos, asi como de los consumidores.

Los programas de capacitacién sanitaria para los
manipuladores de alimentos agropecuarios primarios
y piensos deben incluir los aspectos relacionados a los
Principios Generales de Higiene y Buenas Practicas de
Produccién y Manipulacién.

CAPITULO VI
DERECHOS DE TRAMITACION

Articulo 48°.- Estan sujetos al pago de los derechos
de tramitacién correspondientes a los procedimientos
administratives y servicios derivados de la aplicacién del
presente reglamento; las personas naturales a juridicas,
publicas o privadas, induidas las representaciones
diplomaticas y Organismos No Gubemamentales, salvo
ley expresa o acuerdo intemacional suscrito por el Pert
que los exanere.

Articulo 50°.- Las ta2sas s= aplicarén tomando como
referencia la Unidad Impositiva Tributaria (UIT) vigente a
la fecha de presentacion de la solicitud, de acuerdo a los
porcentajes siguientes

1. Delegaadr

o autonzacion, 1.5% de la UIT por
profesional autonzado

2. Autorizacién sanitaria de establecimientos que
procesan alimentos agropecuarios primarios y piensas,
importadores, expartadares: 22.8% UIT.

3. Modificacion/ampliacién de Autorizacion Sanitaria:
15.2% UIT.

4. Autorizacion de Organismo de Certificacion /
Organismos de Inspeccion de la inocuidad de alimentos
agropecuarios primarios y piensos: 23.2% UIT.

5. Modificacion/ampliacion de la Autorizacién de
Organismo de Certificacion / Organismos de Inspeccion
de la inocuidad de alimentos agropecuarios primarios y
piensos: 15.4% UIT.

6. Autorizacion de Laboratorios de Ensayo de alimentos
agropecuarios primarios y piensos: 23.2% UIT.

7. Modificacion/ampliacion de la Autorizacion de
laboratorios de ensayo de alimentos agropecuarias
primarias y piensos: 15.4% UIT.

8. Certificado Sanitario de Exportacidn, Reexportacion;
con intervencion de los Organismos de Certificacion/
Organismos de Inspeccion: 1.8% UIT.

9. Duplicado de Certificado Sanitario de Exportacion,
Reexportacion; con intervencion de los Organismos de
Certificacion/ Organismos de Inspeccion: 1.1% UIT.

10. Certificado Sanitariode Exportacion, Reexportacion:
5.4% UIT.

11. Duplicado de Certificado Sanitario de Exportacion,
Reexportacion: 0.6% UIT.

12. Auditoria a Establecimientos que realizan
procesamiento primario a alimentos agropecuarios y
piensos, Organismos de Certificacién, Organismos de
Inspeccion, Laboratorios de Ensayo: 12.8% UIT.

13. Autorizacion Sanitaria para la importacion y
transito de alimentos agropecuarios primarios y piensos:
1.45% UI(T.

14.Certificado Sanitarioparaexportacion, reexportacion
dentro del Programa Nacional de Exportacién de Alimentos
Agropecuarios Primarios y Piensos - PNEAP: 1.7% UIT.

Articulo 51°.- Las tasas por los servicios de inspeccion
sanitaria de importacién, exportacion, reexportacion
y transito internacicnal de alimentos agropecuarios
primarios son las que se presentan en el Anexo N° 2.
Incluye al Programa Nacional de Exportacion de Alimentos
Agropecuarios Primarios y Piensos — PNEAP.

Articulo 52°.- Cuando los alimentos agropecuarios
primarios y piensos destinados a la exportacion tengan
certificacién fitosanitaria o zoosanitaria del SENASA, la
tasa per inspeccién sanitaria sera el 50% de lo establecido
en el Anexo N° 2.

Articulo 53°.- El incumplimiento de las disposiciones
previstas en el presente Reglamento por parte de los
Inspectores del SENASA serd sancicnada conforme a las
normas laborales aplicables al personal de la Institucion.

CAPITULO IX
INFRACCIONES Y SANCIONES

Articulo 54°.- Caracter objetivo de las infracciones
administrativas

Las infracciones a las disposiciones del presente
Reglamento serdn determinadas en forma objetiva. La
subsanacion posterior de la falta cometida no exime al
infractor de la aplicacion de las sanciones y medidas
complementarias correspondientes.

Si el obligado a cumplir con una medida cautelar o con
una medida complementaria ordenada por el SENASA no lo
hiciera, se le impondré automéaticamente una multa coercitiva
dehasta cinco (5) UIT. Dicha multa coercitiva debe serpagada
dentro del plazo de cinco dias habiles de notificada, vencidos
los cuales se ordenara su cobranza coactiva. Si el obligado
persiste en el incumplimiento, el SENASA podra imponer
una nueva multa coercitiva duplicando sucesivamente el
monto de la dltima multa coercitiva impuesta hasta que se
cumpla con la medida cautelar o la medida complementaria
y sin perjuicio de poder denunciar al responsable ante el
Ministerio Publico para que éste inicie el proceso penal que
corresponda. Las multas coercitivas impuestas no impiden
al SENASA imponer una sancion al final del procedimiento,
de ser el caso.
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El SENASA administrara un registro central de
infractores. En caso de reincidencia, la sancian de multa
se duplicara sucesivamente. Las sanciones que imponga
el SENASA seran aplicadas sin perjuicio de las acciones
civiles y penales a que hubiere lugar.

Articulo 55°.- De la competencia para iniciar el
procedimiento sancionador

Las sanciones por infraccién a las disposiciones
del presente reglamento seran impuestas por el érgano
desconcentrado del SENASA de la circunscripcion territorial
donde se cometio la infraccion. Las apelaciones seran
resueltas, en dltima instancia, por la maxima autoridad
administrativa del SENASA. Las multas estan establecidas
en base a la Unidad Impositiva Tributaria — UIT, vigente y
calculadas al momento del pago efectivo de la misma.

Articulo 56°.- De las infracciones y sanciones

Todo usuario del sistema o proveedor que cometa
infraccién a las disposiciones del presente Reglamento, en
relacién a los articulos que se indican, seran sancionados
de la siguiente manera:

1. Al articulo 7: El que incumpla las medidas sanitarias
de seguridad que el SENASA dicte en cualquiera de las
fases de la cadena de alimentos agropecuarios primarios
y piensos, se le aplicara multa de 2.1 UIT hasta de 10 UIT,
sin perjuicio de aplicar la medida impuesta.

2 Al articulo 14: El que no aplique los principios
del Sistema de Andlisis de Peligras y Puntos Criticos
de Control (APPCC) o no desarrolle procedimientos
Operativos Estandarizados de Saneamiento (POES)
que describan los métodos de saneamiento diario, se le
aplicara la multa de 2.1 UIT hasta 10 UIT y suspension de
\a autorizacion sanitaria por 30 dias habiles.

3. Al articulo 15: El que exceda los limites mé&ximos
permisibles de residuos quimicos y otras contaminantes
en la produccién o procesamiento de alimentos
agropecuarios primarios o piensas, se le aplicara multa
de 2.1 UIT hasta 10 UIT, retiro del mercado del alimento
agropecuario primario o pienso, a cuenta del infractor,
disposicion final a cargo del SENASA ¥ suspension de
la autorizacién sanitaria por 60 dias calendario, cuando
corresponda.

4. Al articulo 16: El que no implemente el Plan Interno
de Rastreabilidad se le aplicara una multa de 0.6 UIT
hasta 2 UIT, otorgandosele un plazo razonable para que
implemente el plan.

5. Al articulo 17: El que transporte alimentos
agropecuarios primarios o piensos en vehiculos que no
cuenten con las condiciones de higiene que garanticen su
inocuidad, se le aplicara multa de hasta 0.6 UIT.

6. Al articulo 18: El que utiliza instalacicnes o eguipos
en el almacenamiento de alimentos agropecuarios
primarios o piensos, sin garantizar las operaciones, o sin
prever la contaminacion o alteracion de los mismos, se le
aplicara multa de hasta 0.6 UIT.

7. Al articulo 21: El que no comunique al SENASA
sobre los alimentos agropecuarios primarios o piensos
que representen riesgo para la salud de las personas
dentro de las veinticuatro (24) horas de advertido o no
comunique la ejecucién de acciones correctivas, se le
aplicard multa de 2.1 UIT hasta 10 UITy la suspension de
\a autorizacion sanitaria o de la autorizacién a Organismos
de Certificacion, Organismos de Inspeccion, Laboratorios
de Ensayo, por 30 dias habiles.

8. Al articulo 25: Por no sclicitar al SENASA dentro del
plazo de cuarenta y ocho (48) horas de amibada el embarque
al pais, el ingreso o reexportacion de alimentos agropecuarios
primarios o piensos rechazados por el pais de destino, sele
aplicara una multa de 0.8 UIT hasta 2 UIT.

9. Al articulo 26: El que no ponga a disposicion del
SENASA los registros del plan intemo de rastreabilidad,
se le aplicara multa de hasta 0.6 UIT otorgandose un
plazo de 5 dias calendario para presentarlos. De no
cumplir con el plazo indicado, se procedera a suspender
la autorizacion sanitaria por 30 dias calendario.

10. Al articulo 27: El que no identifique los alimentos
agropecuarlos primar nsos, se le aplicara muita de
hasta 0.6 UITy st de lz zutonizacion sanitaria por
30 dias habiles

-
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11. Al articulo 31: El que no colabore con el SENASA
en el desarrollo de sus actividades, se le aplicard multa
de hasta 0.6 UIT y la cancelacién de la autorizacian
sanitaria.

12. Al articulo 33: Par no contar con autorizacion
sanitaria del SENASA, se le aplicard una multa de 2.1 UIT
hasta 10 UIT.

13, Al articulo 34: Por no contar con la autorizacién del
SENASA para certificar, inspeccionar o emitir informes de
ensayo, de alimentos agropecuarios primarios y piensas
dg cuonsumo interno, se le aplicara multa de 2.1 UIT hasta
10 UIT.

14, Al articulo 39: El que no informe al SENASA sobre
la identificacién de un riesge potencial contra la salud
publica dentro de veinticuatro (24) horas de haberse
advertido, se le aplicard muita de 0.6 UIT hasta 2 UIT y
suspension de la autorizacion por 60 dias habiles.

15. Al articulo 41: Por no presentar al SENASA,
previo a la exportacion en el pais de origen, la solicitud
de importacion de alimentos agropecuarios primarios
y/o piensos como muestras no comerciales o para
investigacion, se le aplicara multa de hasta 0.6 UIT y
comiso de la(s) muestra(s).

16. Al articulo 44:

a) El que no coopere o brinde facilidades al SENASA
para realizar la vigilancia sanitaria de alimentos
agropecuarios primarios 0 piensos, de procedencia
nacional o extranjera, se le aplicard una multa de 2.1 uiT
hasta 10 UIT.

b} El que autorice el despacha de alimentos
agropecuarios primarios o piensos sin notificar al SENASA
para que realice la evaluacién sanitaria de éstos, se le
aplicara multa de 0.6 UiT hasta 2 UIT y sin perjuicio de
aplicar una medida sanitaria de seguridad.

Los gastos que demanden la disposicion final y/o
retira del mercado, de alimentos agropecuarios primarios
y piensos, producio de las infracciones al presente
Reglamento, seran asumidas por el infractor, dandosele
un plaza de cuarenta y ocha (48) horas desde haber sido
notificado para que pueda realizar dicho acto.

DISPOSICION COMPLEMENTARIA FINAL

Unica.- Reglamentacién especifica en Piensos

La normativa especifica en piensos, sin perjuicio
de lo establecido en el presente reglamento, se regira
de acuerdo a lo dispuesto por el articulo 17° de la Ley
General de Sanidad Agraria, aprobada por Decreto
Legislativo 1058,

DISPOSICIONES COMPLEMENTARIAS
TRANSITORIAS

Primera.- Transicidén para la Vigilancia Sanitaria
por los Gobiernos Regionales y Locales

El SENASA establecera un Plan Nacional de
Capacitacion para los Gobiemos Regionales.y Locales.
Asimismo, pedra apoyar en la medida de sus posibilidades
y siempre de forma coordinada, en la capacitacion de los
inspectores de los Gobiernos Locales. El Plan Nacional de
Capacitacién del SENASA, sera aprobado por Resalucién
Jefatural dentro de los cuatro (4) meses posteriores a la
entrada en vigencia del presente Reglamento.

Segunda.-
Sanitaria

Los administrados obligados a obtener Autorizacion
Sanitaria del SENASA, tendran dieciocho (18) meses
desde la entrada en vigencia el presente reglamento para
obtenerla.

Transicion para la Autorizacion

Tercera.- Transiciéon para personas naturales
o juridicas dedicadas al transporte de alimentos
agropecuarios primarios y piensos

Las personas naturales o juridicas dedicadas al
transporte de alimentos agropecuarios primariosy piensos,
segun el articulo 16° del presente reglamento, tendran
veinticuatro (24) meses de plazo de entrada en vigencia
del presente reglamento, para adecuar sus vehiculos de
transporte de tal manera gue garanticen que los alimentos
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agropecuarios primarios y piensos transportados no se
contaminen.

Cuarta.- Facultad del SENASA para modificar los
formatos

Factltese al Servicio Nacional de Sanidad Agraria
— SENASA, para modificar, cuando considere necesaria,
los formatos a que se refieren los anexos 3, 4,5,8,7y 8
del presente Reglamento.

ANEXO N°1
GLOSARIO

Agroalimentaria(o).- se entenderd coma alimentos
de origen agropecuario de produccién y procesamiento
primario y piensos

Alimentos agropecuarios primarios.- Alimentos
agropecuarios de produccion y de procesamiento primario
destinados para el consumo humane.

Auditoria técnica.- Es el proceso de acumular y
evaluarevidencia, realizadoporprofesionales competentes
e independientes a los auditados acerca de cualquier
informacion cuantificable y medible, con el propdsito de
informar a los diferentes niveles jerdrquicos auditados y
a la direccion superior sobre el grado de cumplimiento
o corespondencia existente entre una informacion
evaluable y comparable a partir de ciertos criterios
establecidos. Esta evaluacion sistematica determina si lo
que esta ocumendo realmente esta de conformidad con
procedimientos documentados.

Autoridad competente.- Entidad oficialmente
reconocida que tiene la responsabilidad de asegurar y
supervisar que se cumplan los lineamientos, normas y
leyes relacionadas con la inocuidad de los alimentos
agropecuarios primarios.

Autorizacién Sanitaria: Es el proceso por €l que se
realiza la verificacion de la cadena de produccion hasta
el procesamiento primario de alimentos agropecuarios
primarios y piensos, del cumplimiento de las Buenas
Practicas de Produccién e Higiene; asi como, de la
aplicacion de los principios del Sistema de Andlisis
de Peligros y Puntos Criticos de Control (APPCC) vy
los Procedimientos Operativos Estandarizados de
Saneamiento (POES), cuando correspondan, con la
finalidad de autorizar al establecimiento/planta.

Buenas Practicas de Producciéon e Higiene.-
Conjunto de procedimientos, condiciones y controles
que se aplican en las areas de produccién primaria de
alimentos agropecuarios primarios, en referencia a las
Buenas Practicas Agricolas, Ganaderas o Pecuarias,
Avicolas y Apicolas; asi como en las dreas destinadas a
su procesamiento primario, en referencia a las Buenas
Practicas de Manufactura, Andlisis de Peligros y Puntos
Criticos de Control (APPCC) y Procedimientos Operativos
Estandarizados de Saneamiento (POES), con &l objeto de
disminuir los riesgos de contaminacion.

Contaminante.- Cualquier agente biolégico, quimico
o fisico, no afadido intencionalmente a los alimentos y
que pueda comprameter la inocuidad o la aptitud de los
alimentos.

Certificacién.- procedimiento por el cual la
autoridad nacional competente 0 un organismo de
certificacién debidamente autorizado por el SENASA,
garantiza por escrito que los alimentos o los sistemas
de produccion, procesamiento o control de los alimentos
se ajustan a los requisitos establecides. La certificacion
de alimentos puede estar basada, seglin correspanda,
en una serie de actividades de inspeccion que pueden
incluir la inspeccién continua en linea, la auditoria de
los sistemas de garantia de la calidad, y el examen de
los productos terminados.

Disposicion final.- Es una medida sanitaria de
sequridad por la cual se establece el destino final

o dltimo de los alimentos no aptos para el consumo
humano. La disposicion final comprende la destruccion,
el destino para cansumo animal o el destino para uso
industrial.

Establecimientos.- espacios fisicos dedicados
al procesamiento primario, procesadoras/
empacadoras, mercados, supermercados, almacenes,
empresas dedicadas a la importacion, exportacion,
administradoras de programas saciales y receptoras
de donaciones, de alimentos agropecuarios primarios
y piensos.

Envios.- Alimentos agropecuarios primarios y piensos
comprendidos en el comercio internacional.

Lote.- Se entiende por una cantidad determinada
de un producto fabricado o producido en condiciones
uniformes en un momento determinado.

Muestra.- Una o mas unidades seleccionadas
entre una poblacion de unidades, o una porcién de
material seleccionada entre una cantidad mayor de
material., la intencién de una muestra obtenida es
ser representativa del lote, la muestra a granel, el
animal, etc., con respecto a su condicién, contenido
de cantaminantes o residuos y no necesariamente con
respecto a otros atributos.

Piensos.- Alimentes de origen agropecuario
destinados a la alimentacién de animales de abasto.

POES.- (Procedimientos Operativos Estandarizados
de Saneamiento) Conjunto de normas que establecen
las tareas de saneamiento necesarias para la
conservacion de la higiene en el proceso productivo de
alimentos. Describen las tareas de saneamiento, que se
aplican antes (pre operacional) y durante los procesos
de elaboracion (operacienal). Definen claramente los
pasos a seguir para asegurar el cumplimiento de los
requisitos de limpieza y desinfeccién. Precisa el como
hacerlo, con que, cuando y quién. Para cumplir sus
propésitos, deben ser totalmente explicitos, claras
y detallados, para evitar cualquier distorsidn o mala
interpretacion.

Produccién doméstica de alimentos primarios.-
Es la produccidn de alimentos agropecuarios primarios
destinados Unica y exclusivamente para autoconsumo del
productor y su familia y en el que no esté involucrado el
comercio de les mismos.

Producciéon doméstica de piensos.- Es la
praduccion de piensos destinada Unica y exclusivamente
para alimentar los animales que sirven de autoconsumo
del productor y su familia y en el que no estd involucrado
el comercio de los mismos.

Requisitos Sanitarios.-Paralaaplicaciondel presente
reglamento, se refiere a las exigencias sanitarias para un
alimento agropecuario primario o pienso importado.

Sistema Nacional de Inocuidad Agroalimentaria
SNIA.- Es el conjunto de principios, instrumentos e
instancias, que de manera coordinada y en directa relacion
con todas las partes interesadas, gestiona la inocuidad
de los alimentos agropecuarios primarios y piensos, con
un enfoque preventiva e integral a lo largo de las etapas
de produccion y procesamiento primario de la cadena
agroalimentaria y piensos

Usuarios del sistema.- Personas naturales o
juridicas, publicas o privadas que intervienen de manera
directa o indirecta en actividades de produccién y
praocesamiento primario, transporte (maritimas, aéreas,
terrestres, fluviales), almacenamiento (terminales de
almacenamiento autorizados por aduanas), comercio
fronterizo  (autoridades de puertos, aeropuertos,
terrapuertos), recepcion de donaciones, administradoras
de programas sociales, certificacion, inspeccion. emisién
de Informes de Ensayo, de alimentos agropecuarios
primarios y piensos.
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ANEXON° 2
Taszs por Servicios de Inspeccion Sanitaria de Alimentes Agropecuarios de Produccion y Procesamiento Primario de crigen Vegetal,
que se Importen o Exporten
: IMPORTACION BASE: _ EXPORTACION Y TRANSITQ
CODIGO DESCRIPCION DEL PRODUCTO UNIDAD |  Unidad Impositiva | INTERNACIONAL BASE: Unidad
] ’ Tributaria " Impositiva Tributaria
NOTA: Para los serascs de nspecsion sanitaria; el valor del resul de la aplicacié juiera sea la unidad sometida al servicio, no podra en ningin caso ser inferior al 1.5% de la U.LT.
vigente. [No s2 apiicard coiros por fracsdn de las unidades establecidas). Solo para el caso de los productos vegetales destinados al consumo humana directo y que se encuentren comprendidos,
bajo & régimen aduaners de menor cuantie, se sujelaran, como fimite maxime. @ lo establecido en las partidas comespondientes y como limite minimo af 0,0162% U.LT. (Procediendo, sdlo en
éstos casos, & cooro por fracsicn de TM)
07.0150 |Pacas frescas ¢ refrigeradas, las demas T 0,445% 0,120%
07.02 | Tomates frescos o refrigerados ™ 0.445% 0.120%
0703 ;C.ebelast chalotes. ajos. puerros y demds heralizas (incluso silvestres) alfidcaas, frescas o TH 0.445% 0.120%
kebgaacas
lcat 3 5 % R
Coles, inciuidos ios repalles, cofifiores, cales rizadas, colinabos ¥ p
s del génera brassica, frescas a refiigerades i Lue% 0.12%
" Lachugas (Lachuca sativa) y achicoras, comprendidas la escarcla y la endibia (Cicherium spp). o
07.05 rascas o effigeradias ™. 0,445% 0,120
Zanahonas, nabos, remolechas para ensalada, salsities, aplonabos, rabanas y raices comestibles| 120%
07.06 o b it ™ 0,445% 0,120°
07.07 Pepincs y pepinilios, fresces o refrigerades ™ 0,445% 0,120%
07.08 Heralzas (incluso silvestres) de vaina, aunque estén desvainadas, frescas o refrigeradas ™. 0,445% 0,120%
07.08 Las demas hortalizas (incluso silvestres), frescas o refrigeradas ™. 0,445% 0,120%
07.09.51 Setas y demas hangos y frutas, frescas o secas ™. 0,330% 0,012%
07.10 Hotalizas congeladas ™. 0,011% 0,011%
0742 Ho‘naizas) (incluso _sihrcsn-ce} sacas bien cortadas en frozos o en redajas, bien fituradas o ™ 0214% 0.012%
s pero sin clra prep
o713 Hom&as fincluso silvestres) de vainas secas desvainadas, aunque estén mondadas o pariidas, ™ 0517% 0,124%
para siembra
Raices de yuca (mandioca), arrurruz o salep, aguaturmas (patacas), camotes (batatas, bonlatos) y
07. % . 2 : g ! 120%
i raices y tubérculos similares ricos en fécuia o inufina, frescos o refigerados o cangelados Lo L% 0.120%
0301 E::ms. nue.cas del Brasil y nueces de marafion (merey, cajuil, anacardo, csjl) frescos, con T.‘.M. 0,445% 0,120%
cascara o sin ella
|08.02 Los demés frutos de cscara frescos, con cascara a sin efla ™ 0,445% 0,126%
08.03 Bananas o plitanos frescos o secos M. 0,445% 0,120%
08,04 Daties, higos, pifias ropicales (ananas), ag (paftas), quayabas, mangos y mang ™ 0,445% 0,120%
fresces o secos
08.05 Agrios (citrices) frescos ¢ seces al natural ™ 0,445% 0,120%
08.06 Uvas frescas o secas naturalments, inciuidas !as pasas TM, 0,445% 0,100%
08.07 Melones, sandias y papayas, frescas ™. 0.45% 0,120%
08.08 Manzanas, peras y membrilles, frescos ™. 0,445% 0,120%
0: (atbaricog ) cerezas, duraznos (melocotones, incluidos los grificnes y
08.09 inas), yen drinas, ™ 0,445% 0,120%
08.10 Las demas frutas u otros frutes, frescos T™ 0,445% 0,120%
08.11 Frutas y etros frutes, sin cocer o cengelados ™ 0,445% 0,120%
Frutos y otros frutcs, secos al natural, excepto los de las partidas 08.01 a 08.06; mezclas de frutas|
ks u obros frutos secos, o de frutos de cascara de este capitulo ™ 0208% o012
03.14 Cartezas de agris {cilricos), melones o sandizs, frescas o congeladas ™. 0,292% 0,110%
[0s.01.11 Cafs, sin tostar, sin descafeinar ™ 0254% 0121%
|09.n1_2: Café, sin tostar, tostado, sin descafeinar, en grano o molido, los demas ™. 0,011% 0,011%
Té verde (sin ) B o en envases inmediatos ccn un ido inferior o igual a
09.02 3kg, 0.en otra ™. 0,319% 0,064%
0203 Yerba mate ™ 0,300% 0,013%
Pimienta del género Piper; frutos de los géneros Capsicum o Pimenta, secos al natural, sin titurar
09.04 B M. 00
[ i pulerizar, Fiturados o pulv 5 M. 0,245% 5%
109.05 Vainilla ™ 0,245% 0,013%
103.06.10  |Ganelay flores de canelero, sin iturar i puiverizar ™ 0,223% 0912%
IOS.B&ZO Canela y flcres de canelero, trituradas o pulverizadas ™ 0,197% 0,01%
|os07 Clava (frutos, clavilles y pédunculos) ™. 0,223% 0,012%
09.08 Nuez mescada, macis, amemes ¥ cardamemos ™. 0,411% 0,012%
7 5 == o o
09.09 Semlasdem:s.ba?ana.hfmp.dan , comine o alcaraves;, bayas de enebro, secas al natural, ™ 0,254% 0.013%
para consumo o usa indusirial
a1 |Jengibre, azafran, clreuma, tomillo, hojas de laurel, “cuny” y demas especias, secas al natural, ™ 0.243% 0,108%
|para consumo o uss industrial
10.01.10.90  |Trigo duro y morcaje {tranquilicn), como grana comercial a industrial ™. 0,013% 0,011%
1001 50.20 |Los demas Ingos dura, para consume O uso indusTial ™ 0,013% 0.011%
100200.30 |Centeno, come grana para consumo o usa incusial | ™ 0013%
1003.0030 }Cebada, para consumo 0 usa mdusinal | 1 0013% i
10040090 |Avena, como granc comernsial o industrial i1 | 0,013%
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; WIPCRTACION BASE: |  EXPORTACIGN Y TRANSITO
cdoico DESCRIPCION DEL PRODUCTO UNIDAD Unidad Impositiva - | INTERNACIONAL BASE: Unidad
Tributaria impositiva Tributaria

10,05.90 Malz. para consuma o uso industrial ™ 0.013% 0,011%

10.06.10.90  |Arroz con cascara para consumo o uso industrial . descascarillado o amaz partido ™. 0,013% 0,011%

10.07.00.90  |Sorgo de grano (graniferc). para consumo o uso industrial ™ 0,013% 0,011%

10.08.10 Alforfcn ™ 0.013% 0,011%

10.08.20 Mijo, para consuma humano o industrial ™. 0.013% 0.011%

10.08.30 Alpists ™. 0.013% 0,011%

e S z FIF .

e B s 0w o TR ThRocemespaecamt i 0013% 0011%
Granos de cereales. trabajado de otro medo (per ejemplo; mondados. aplastados, en copes.

1.04 dad dos o dos). excepto el armoz de la partida 10,05, germen de cereales ™ 0,205% 0.013%
enlsrcs aplastades, en copos o melido

12.01.00.50  [Habas (porctos, frijoles. frejoles). de soya, inclusa quebrantadas. las demas ™ 0,089% 0,012%

1202 Manies (cias:uat;es) sin tostar ni cocer de otro medo, sin cascara, incluso guebrantados, paral ™ 0.102% 0,012%

12,03 Copra ™ 0,445% 0.120%

1210 j(::!:;-:ﬁss;i“e lipulo frescos © secos, sin triturar o iturados, sin moler o malidos, pelletisados o sin ™ 0.250% 0.013%

12 11 20 00 00 |Raices de ginseng, frescos, incluso certados o qustrantades ™. 0,319% 0,013%

12 11 20 00 00 |Raices de ginseng, seces natural, incluso cortados o quebrantados M, 0,214% 0,012%

12 14 30 00 00 |Hajas de caca, frescos, incluso cortades o quebrantadas ™ 0,470% 0,014%

12 11 30 00 00 |Hojas de coca, secas natural, inclusa cortadas o quebrantados ™ 0,393% 0,013%

12 11 90 30 00 |Orégano (Origanum vulgare), frescas, incluso cortados o quebrantades. ™. 0,214% 0,013%

12 11 60 30 00 |Crégano (Origanum vulgare), secos natural, incluso cartados o quebrantados ™ 0,011% 0,G11%

12 1180 50 00 |Ufia de gato (Uncaria tomentosa), frescos, incluso cortades o quebrantados ™. 0,393% 0,115%

12 11 90 50 00 |UAa da gato (Uncaria tomentasa), secos natural, incluso cortados o quebrantados ™. 0,197% 0,012%

12 1190 60 00 |Hierba luisa {Cymbopogen citratus), frescos, inclusa cartadas o quebrantados TM. 0,197% 0,012%

12 1190 80 00 |Hierba luisa (Gymbopegen citratus), secos natural, incluso cortados o quebrantados ™ 0,157% 0,012%
Algamcbas, algas, remclacha azucarera y de cafia ariicar, frescas, refrigeradas, iluasns canzo y

i, s R e Y . | -
expresados no comprendidos en atra parte, fresco, congelados, seces, pulverizades

12.43 Paja y cascabille de cereales, en bruto, incluso picados o prensades, melidos 0 en pellets ™ 0,372% 0,119%

1214 :ﬁ:ﬂg;ﬁiﬁxﬂmﬁﬁf::ﬂ”@:’:s T S T 0,038% 0012%

1244 N""j’ forrsjeros, mmJ::: ;"r“" i "m.h"aj:’:él::" :n :::::; e et [ 0,011% 0,011%

18.01.00.10  |Cacao en grana, entero ¢ partida, crude ™ 0,128% 0,012%

18.01.00.20  [Cacao en grano, entero o pariido, tostado TM 1483% 0,148%

Gapituio 20 ;?s:::::e:;:xﬁ;;:t:’ a:d:m;ns o demas partes de plantas preparades o ™ 0,100%

21.06.90.71.00 |Mezclas de hierbas y frutos, enteras, secos naturaimente: ™ 0,100%

23.09.50,90,00 | Mezcla de granos utiizados para alimentacicn animal. M 0,100%

Tasas por Servicos de Inspeccion Sanitaria de Alimentos Agropecuarios de Produccidn y Procesamienta Primario de arigen Animal, que s& Importen o Exporten

NOTA: Para

los servicics de inspeccion sanitaria, el valor del itante de la aplicaci I sea la unidad sometida al servicio, no pedra en ninglin caso serinferior 2l 1.5%de la ULT.

vigente. (No se aplicara cabros por fraccién de las unidades establecidas)

0201.10.00.00 |Came de animales de la especie bovina, fresca o refrigerada, en canales o medias canales ™ 1,950% 0,975%
0201200000 |Came de animales de fa especie bovina, fresca o refigerada, en los demés cortes (rozos) sinl  TM. 1,950% 0975%

; deshuesar
0201.30.1000 |Came de animales de la especie bovina, fresca o refrigerada deshuesada {corte fina) TM. 1,350% 0,375%
0201.20.80.00 |Las demas came de animales de la especie bovina, fresca o refrigerada, deshuesada (los ™ 1,950% 0,975%
demas)

0202.10.00.00 |Came de animales de la especie bovina, congelada, en canales o medias canales ™ 1,850% 0975%
0202.20.00,00 |Came de animales de la especia bovina, congelada, en los demas cortes (rozos) sin deshuesar ™ 1,950% 0,975%
0202.20.10.00 |Came da animales de la especie bovina, congelada deshuesada (carte fino) M. 1,950% 0,975%
0202.30.30.00 |Las demas came de animales de | especie bovina, congelada deshuesada (los demas) ™. 1,950% 0,975%
0203.11.00.00 |Came da animales de la especie porcing, fresca o refrigerada, en canales 0 medias canales ™ 1,950% 0,975%
IMUS.‘!ZUU.UG Piemas, paletas y sus trozes sin deshuesar de la especie porcina, frasca o refrigerada ™ 1,850% 0,975%
[0203.18.00.00_[Las demis cames de animaes de 2 especia porcina, resca o fefigerada ™ 1,850% 0,975%
0203210000 |Came de animales de la especie porcina, congelada, en canales o medias canales ™ 1,950% 0,875%
020322.00.00 |Piemas, paletas y sus trozes sin deshuesardela especie porcina, congelada ™ 1,950% 0,975%
0203.23.0000 |Las demas cames de ammales de la especie porcina, congelada ™ 1.950% 0,975%
lDZ"M 100000 {Ear.ale;. o medias canaies de cardaro, frascas o refngeradas a5 Mu 1.950% 0375%
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[ela[els] DESCRIPCION DEL PROCUCTO FIoSRT UNIDAD lM?ORTAC!ON_BASE: ‘EKPORTAC:GN ¥ TRANSITC
Unidad Imgositiva | INTERNACIONAL BASE: Unidad
Tributaria Impositiva Tributaria

0204.21.00.00 |Las demas cames de animales de la especie ovina. frescas o refrigeradas, en canales o medias)  .TM. 1950% 0975%

canales
0204.22.00.00 [Las demas cames de animales de la especie avina. frescas o refrigeradas, en certes (trozos) ™ 1,350% 0,975%

sin deshuesar
0204,23,00.00 [Las demas cames de animales de la especie ovina, frescas o refrigeradas, deshuesadas ™ 1,950% 0,975%
0204,30.00.00 |Canales o medias canales de cardera, congeladas ™. 1,950% 0,975%
0204.41.00.00 |Las demas cames da animales de la especia ovina, congeladas, en canales o medias canales ™ 1,950% 0,975%
0204.42.0000 {Las demas cames de 2nimales de la espacie oving, congeladas. en cartes (trozos) sin ™ 1950% 0,975%

|deshuesar
0204,43,00.00 |Las demas cames de animales de la especie cvina, cangeladas, dashuesadas. TM. 1,950% 0.975%
0204.50,00.00A [Carne de animales de la especie caprina refrigerada o congelada sin deshuesar ™. 1,950% 0,975%
0204.50.00.008 |Came deshuesada o moiida de animales de la especie caprina rafrigerada o congelada, ™. 1,850% 0,575%
0205.00.00.00A |{Game de animales de la especies cabaltar, asnal o mular, fresca, refrigerada o congelada sin ™ 1,950% 0.975%

deshuesar
0205.00.00.008 {Came deshuesada o mcida de animales de la especies caballar, asnal o mular, fresca, ™ 1,950% 0,975%

refrigerada o congelada |
0206.10.00.00 |Despojos comestivles de la 2specie bevin, fresces o rafrigerades ™M 0,487% 0,487% .
0208.21.00.00 |Lenguas de la especie hovina, congelados ™. 0,487% 0,487% |
0206.22.00.00 |Higados de la especie bovina, cangelados ™ 0,487% 0,487% |
0206.29.00.00 {Los demas despojos comesthles de la especie bevina, congelados ™ 0,487% 0,487%
0206.30.00.00 [Cespojos comestbles de la especie porcing, frescos o refrigeradas ™ 0,487% 0,487%
0206.41.00.00 |Higados de [a especie pardna, cangelados ™. 0,487% 0.487%
0206.49.00.00 |Los demas despojes camestibles de la espacie porvina, congelades ™ 0,487% 0,487%
0206.80.00.00 [Los demas despcjos comestioles de animales de la especie ovina, caprina, caballar, asnal of ~ TM. 0,487% 0,487%

mular, frescas o refrigerades
0206.90.00.00 |Los demas despojes comesfibles de animales de la especie ovina, caprina, cabalar, asnal o M 0,437% 0,487%

mular, congeledos
0207.11.00.00A {Carne de galla o galling, sin trocear y sin despojes, frescos a refrigerades TM 1,950% 0,975%
0207.11.00.008 [Came de galle o galiina, sin trocear y con desgajos, fresces o refrigerados ™ 1,950% 0,375%
0207.12.00.00A |Came de gallo o gallina, sin trocear y sin despejos, congelados ™. 1,950% 0375%
0207.12.00.008 |Came de gallo o gallina, sin trocear y con despejos, congelados M. 1,950% 0,975%
0207.13.10.00 [Medios trozos y cuaros traseros, incluidos sus trazes frascos o refri dos de gallo o galfina ™. 1,950% 0,975%
0207.13.90.00 |Los demas trozes y despojos frescos o refigeradas de galla o galina ™M 0,487% 0,487%
0207.14.10.00 [Medios y cuartos raseros, incluidos sus trozos congeladas de gallo o galina TM. 1,950% 0,975%
0207.14.90.00A {Los demés trozos y despojos congelados de galla o gallina ™ 0,487% 0,487%
0207.14.90.008 | Carne de gailo o gallina i dest da (pasta) cangelad: ™ 1,950% 0,975%
lﬂZW.M.Dﬂ‘OOA Carna de pava (galipavo), sin tracear y sin despojos, frescos o refrigerades ™. 1,950% 0475%
II!ZU?.ZMU.OOB Came de pavo (galipave), sin tracear y con despojos, frescos o refrigerados TM™. 1,950% 0,975%
I0207.25.00.00A Camne de pavo (galfipavo), sin trocear y sin despojos, congelados ™ 1,950% 0475%
0207.25,00.008 |Carne de pavo (galipavo), sin trocear y con desgojes, congeladas TM. 1,950% 0,975%
0207.26,00.00 Trozos y despojos frescos o refrigerades de pavo (galipave) ™. 0,487% 0,487%
0207.27.00.00A | Trozos y despojos de pava (gallipavo), congelados ™. 0,487% 0,487%
0207.27.00,008 |Came de pavo (galipava) mecanicamenta d (pasta) ™. 1,050% 0,075%
0207.32.00.00 [Came y despojos comestibles de palo, ganso a pintada, sin trecear, frescos o refiigerados M. 1,950% 0975%
0207.33.00.00 |Came y despojos comestbles de pato, gansa o pintada, sin frecear, cengelados. ™. 1,950% 0975%
0207.34.00.00 |Higados grasos, de pato, ganso o pintada, frescos o refrigerados. ™ 0,487% 0,487%
0207.35.00.00 |Las demas cames y despajos comestibles de pato, ganso o pintada, frescas o refrigerados ™ 1,950% 0,975%
0207.36,00.00 |Las demés cames y despcjos comestibles de pato, ganso o pintada, congelados ™. 1,950% 0,975%
0208.A Cames con hueso y deshuesada, frescas, reffigeradas o congeladas de conejo, febre, primates, ™ 1,950% 0.975%

reptiles, ancas (patas) de rana.
02,088 Despojos frescos, refrigerados o congelades de conejo, liebre, primates, repliles, ancas (patas) ™ 0,487% 0,487%

de rana.
0208,00.10.00A | Tacino sin partes magras frescos, rafrigerados o congelados. ™. 0,567% 0,283%
0204,00,50,00A |Las demés grasas de cerdo ¢ da ave sin fundir ni extraer de clro modo frescas, refrigerades o ™ 0,567% 0,283%

congelados,
0210.99.10.00 |Harinay palvo comestibles, de came o de despcjos ™ 1,950% 0975%
[0307.60.00.00 [caraccies de tierra ™ 0,283% 0.142%
0407.00.90.00A [Los demas hueves de ave con cascara (cascarén) frescos. por 1000 0,487% 0,045%

unidades
0407.00.90.00B |Los demas huevos de ave con cascara (cascarcn) conservados por 1000 0,487% 0,045%
unidades

0409.00.10.00A |Miel natural de abeja en recigientes con cagacidad superior o igual a 300kg. ™ 1,950% 0975%
0409.00.50.00A |Miel natural de 2beja en las demas formas de presentacion ™ 1,950% 0,975%
0410.00 00 00 |Preductcs comestibles de arigen animal no expresados ni comprendides en clra parte (productes ™ 1,950% 0.875% |

frescas y con proc o camana p de la caza de animales silvestres) x J
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¢doIGa ; DESCRIPCION DEL PRODUCTO UNIDAD. | IMPORTACIGN BASE: |  EXPORTACION Y TRANSITO
: S Unidad Impositiva | INTERNACIONAL BASE: Unidad
. Tributaria Impositiva Tributaria
0504.00.10.00A |Estimagos (mondengos) de animales, excepto de pescado. enteros, en trozos frescas. TM. 0.487% 0,487%
refrigerades o congelados.
0504 00.10.008 |Estémagos (mondengos) de animales, 2xcepto de pescado, enteros, en ozes saladas o ep ™ 0.487% 0.487%
salmuera, secos o 2humadas.
0504.00.20.00A | Tripas de animals, excepto de pescado, enteros, 2n rozos. frescas, refigerados o congelades. ™ 0.487% 0,487%
0504.00.20.008 | Tripas de animales, excepto de pescada, enteras, en trozos salades o en salmuera, secos o] TM. 0.487% 0.487%
ahumados.
0504.00.30.004 | Vejigas de animales. except de pescado, enteros, en trozos fresccs, refrigerados, congeladas. TM. 0,487% 0.487%
0504.00.30.008 |Vejigas de animales, excepto de pescado. enteros, en trozos salados o en salmuera, secos of ™ 0.487% 0.487%
ahumados.
1521.90.10 00A | Cera de abejas natural ™ 1,950% 0,975%
7309.90.9000 |Las demas preparaciones alimenticias de origen animal para alimentacitn e los animales ' ™ 1,950% 0.975%

ANEXON°3

FORMATOS

Solicitud de Autorizacién Sanitaria / Madificacion ylo Ampliacién de Autorizacién Sanitaria
de Establecimiento/planta de alimentos agropecuarios primarios

Seior:

Director de la Direccién Ejecutiva de SENASA
Por medio de la presente me dirijo a Usted, para sclicitarle se sirva disponer a quién corresponda se inscriba el Establecimiento/Planta

88 ooreereeeees e POT @ cual declaro la siguiente informacion:

Tipo Razdn sacial: Razdn social: N° de RUC:

REPRESENTANTE LEGAL:

Apellido Paterno: Apellido Materno: Nombre(s): Tipo de Documento: |N° Documento:

Domicilio Legal: Departamento: Provincia: Distrito:

Referencia de direccidn: Teléfono: Fax: Emait:

UBICACION DEL ESTABLECIMIENTO:

Direccion: Departamento: Provincia: Distrito:
PROFESIONAL RESPONSABLE:

Apellido Paterno: Apellido Materno: Nombre(s): Tipo de Dacumento: |N° Documento:

Tipo de Profesional: Especialidad Profesion: N° Colegiatura: Modalidad de

Servicios:
ACTIVIDAD DE LA EMPRESA:

Lugar y Fecha:

Para tal efecto se adjunta copia de los documentos requeridos en el TUPA def SENASA.

Firma:

Declaro tajo juramente que los datos consignados en la presente solicitud son veridicos y me someto a las sanciones legales que se|
impongan por contravenir la Ley de Inocuidad de los Alimentos:

Apellidos y Nombres
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ANEXQO N° 4

Solicitud de Autarizacién de Organismo de Certificacion o Inspeccién/Modificacion yio Ampliacion

Senar.-

Director Ejecutiva del SENASA: .....

SENASA

Par medio de la presente me cirijo a Usted, para salicitarle [a autodzacién de la funcién de Certi an de idad de alimentos agr i imarios, para lo cual dectaro la siguiente
infermacién;

Datos del solicitant

| [PeEnswaa

IW.—.W_W _.Ji'.wuu.w
JJW'-S’ i _u Teatln P -

Registra de acreditacién INDECQPI

11 [ronma aceataca | = re-,m:e-)u1>5»aswtvsm T} lnr-u

Eﬁﬂmwwﬂhm ey

Rep Legal
15 |Apeilida Paterna 16 IApeﬁmMalmn 17 [Memare(s) 13 [N OMI

19 |Cemicilio Lagal 20 |Depanamenta 21 |Provincia n ;Uhm:a
=z lRelerewa Direczion 24 [Teiéfora I_;E_Fu 25 !Can-u Electronicd

£

Profesional(es) respc de la Certificacion / i T e i % T ey g

| 77, [Poamcon. aomoms 23 | Tipa da Frofe E‘IPWM m]w\»s-m

a

b

<

cabz:i‘hélénericertiﬁéa_':iﬂn!Ihﬁpéc'cién{a‘ cuidad agroalimentaria, BPA, BPF; HACCP, BPM, de el(los) Pri slan: espansatilefs) <" e R e PR
El Gre/CunaEpeciaidad njw«m n"Lu;ll % romi [ [Fema e “rrnlnt

ad

B4

el

E: ia laboral jonada a certificacion [ i ion de inocuidad, del(los) Profesionalles) Responsable(s). 1 v 2
ES Famae fazn Seas Ereeater ) .[mnwu .‘n Fecm imco ) Feam

a2

b2

c2

[informacion del Sistéma de Certificacién Inspeccion, " -~
o [oeean

Politica de Calidad

Manual de Calidad

P idn {

de

A,

Degclara bajo juramento que los dates enfap solicitud san veridicos, que conazeo la normatividad vigente en
inccuidad agroalimentaria y me someto a las sanciones legales que se impongan por contravenir la Ley de | idad de los Allmentos y sus

Lugary Fecha

Fioma
Apeliides y nombres
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ANEXON°5

Solicitud de Autorizacion de Laboratorio de Ensayo / Modificacion y/o Ampliacién

Sefior.-
Director Ejecutivo del SENASA: b
SENASA

Por media de la prasente me &nijo 3 Usted, para selicitarlz la aulzrizacién de 'a funcicn de Labatrateria de Ensay para la Inccuidad 49 aimantes agropacuancs Brmancs y prensds, para o cual declan 1a siguisnte

informacén.

Datos del

..'—I:m =P

T s T [ 5 B
3 ]'..v;m. [ 7 Fm lr.‘vmnlv.'m:
Reqistro de acregitacion INDECOP!

T ! ) l-r.m.-;w-x-n.v.r- l PR

" P«uuuwumm

il Legal

15 |Apeisa Pamma 16 [P a0 17 [Fombraist 18 [ o
19 |Dddncitn Legal 70 I&mmw [al !Pﬂr—cﬂ Ex] i&uﬂo

73 [Rforonca Cveceon 7o [Toeiora ] P } 25 [canen Secianca

[Responsable (s) de ensayo(s)

B | Ageingon, momeeny : T'pa Ze Proiesional 2 7 g M;l : T l-m
7 5 =] S

a
5
&

Ca cién en metcdos de ensayo, aseguramiento de la calidad de los rest 5, ete, de elflos} F
YR [Ty [, [ T o

[AnallStas gutomgades™ ™ o= A, v i T I T T T Funt e R TR
niiias oS -
o] e P el

b2
2.

informacidn del Laboratorio de Ensayo
iUeecapoon

Pokica de Caldad
Monual do Caidad
Procedimisnta da
Procedimienta da

AEEAEE

Declaro bajo juraments que los datos cansignades en la presenta solicitud sen vericices, que conozco la normatividad vigente en
inaculdad agraalimentaria y me somsto a las i legales que se i por ir fa Ley de Inocuidad de los Alimentos y sus Reglamentos,

Lugar y Fecha

Firma
Apeliidos y nombres
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ANEXO N° 6

Solicitud de Certificacién de Inocuidad para Exportacién, Reexportacién con intervencién
de Qrganismo de Certificacién Autorizado

Sefior.-
Directar Ejecutivo del SENASA ..o ececcnririssinins

Por la presente sclicite a Usted. s sina dispener a quien carrespenda rashics el proceso de iicacién de dad para il 6n del prasente lote de akmento, para lo cual declaro la

siguiente informacién:

Datos del Solicitante:

[ [reorezansecd ﬂm:«swﬂ B2 (4 do eseacin sontara
P taaral P Jundica

ﬂnm Falema § |Apaiaa bilero J_Iﬁurqs'. _.J.-r (]

iim Legal ﬂc-wwrmn ﬂﬁwmu E

12 |Relerenca Orecedn 14 |Teielono 15 Fn_ il(a‘uu Becirénica

Alcance de certificacion

Alimento a Certificar;
ﬂspsz 18 [Nortre cntice ﬂm

Fuente de origen

s = ] v ﬂ'[o-nm ) lrﬁ?m‘

ﬂugrmm’m 24 | Fecha de preduccin E_Irf«omm ‘Elm:mﬂepmmi
e R R R e T e e s D e
ﬂmwuumm ﬂw ﬂw i]ﬁsm ﬂww
_:E_]Mu(hal(mh&; ﬂanMuw‘ﬂ ﬂvwm«nm{m [ 3 [Hatral 38 |roguis ce wwcacin

Adjurts
_:3_5:'[‘67"_“"""‘“‘“;"’" e ’ ﬂmuuwmm . :
Para tal efecto, se acjuntan:

Declaro bajo juramento que los datcs consignades en la presente solicitud son verdices, que conozco la normatiidad ugente

parala p ién y certificacicn de inccuicad de alimentos agropecuarios primadcs y pienscs, me someta
alas iones [egales que se impongan per ira Ley de sdad de les suregamentoy 3 Reg de i i ia. Asimismo me
o a proporcicnar toda la i icH ia y facilitar el acceso 3l SENASA para el proceso de cedificacion.
Lugary Fecha
Firma

Nombre completo
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ANEXQ N°7

Solicitud de Certificacidn de Inocuidad para Exportacién, Reexportacién de Alimentos Agropecuarios Primarios y Piensos

Sedor.-
Director Ejecutivo del SENASA ..cvcnimisninsmnsnns

Par la presenta soficits a Usted. se sica dsponer 3 quien comesgonda realice e proceso de carificacion de inocuicad para expontacinieexportacién el presente lete de alimento, gara locual declaro la

siguente informacidn.

Datos del Sciicitants:
[ ¥ [Poefapaacht 7 [Fazon Secal [3]rec [ ] de rasitacen saviara
P totral P Jurdea
E’A;ﬂmmm lﬂmm Vatema lemm BTN
g |Comcio Lagal ﬂ&pﬂmmh ﬂﬁwnn 12|Cistria
13 | Relecenca Oracsen 14 |Telélona ‘iax l 1B llia'rea Begironca
Alcance de certificacion
Alimento a Certificar:
17 |Especie 18 [Neatre centfico }ﬂwm
Establecimiento %
20 | Nomtre preciol estableciTienio 21 |Cepartamento 2 {Provincia 23 |Ostrin Lzﬂnmuum-
25 |Cadign de Rastreabiciad tﬂmﬁ de butns }lfjvmr!ndl Carga (T 28 | Marcas dstinivas 29 [Coqus de ubicaciin
Adjunta
3
Para td efecto, se aduntan
Declaro bajo juramenta que los datos cansignades enla presente sclicitud sen veridices, cue cenczeala nomatividad vigente
para la producsidn y certificacicn de inccuidad de alimentos agropecuarics pimarios y pienscs, me someto
alas sancicnes legaes que se impengan sor centravenir la Ley de Incctidad de los Alimentas, su yd de Inceridad A i ia Asimismo me
a proporcionar toda la i én necesara y iacilitar el acceso al SENASA para el proceso da cervicacion.
Lugar y Fecha
Firma
Nombre completo
ANEXON° 8
Salicitud de Autorizacion Sanitaria para el Ingreso al pais
de Alimentos Agropecuarios Primarios / Piensos.
SR. DIRECTOR DEL SENASA XXXX
S.D. Nej
Para usa oficial
Yo, con D.N.L N°
Representante legal de la Empresa
Con domicilio legal en
RUC N° Teléfonaitelefax N°

Que habiendo tomado conccimiento del D S. N°
aulerizacién de ingresa de importacidn de:

e i)
. me presento ante usted., para solicitar la

1, ALIMENTO VEGETAL / ANIMAL Q PIENSO

2. PESQ NETO
3. CANTIDAD Y TIPO DE ENVASE:

4. PAIS DE ORIGEN Y LUGAR DE PRODUCCION:

5. PAIS DE PROCEDENCIA:

5. USO O DESTINO DEL ALIMENTC/PIENSO

Industrial
Investigacicn Censuma
Otros resaistrersaessasirasars s e se s s ansans e

7. ADUANA DE INGRESQ AL PAIS

Por tanto, sclicito a usted, cisponera quien corespenda se me facilite dicho Permiso, por ser de justicia

63300-1

Ciudad,




