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residu obat. Residu tersebut dapat menimbulkan risiko bagi kesehatan konsumen. Berikut ini
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ayam petelur, dan pengendapan obat ke dalam telur spesies unggas, terutama ayam. Data

yang tersedia menunjukkan bahwa, ketika diberikan kepada ayam petelur, berbagai macam

obat meninggalkan residu yang dapat dideteksi pada telur yang diletakkan beberapa hari

hingga minggu setelah penghentian pengobatan.
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PENGANTAR

Pada unggas, antibiotik dan antiparasit digunakan secara luas untuk
pencegahan dan pengobatan penyakit. Di Amerika Serikat, antibiotik
juga digunakan untuk mendorong pertumbuhan, meskipun
penggunaan jenis ini telah dilarang di Uni Eropa sejak 2006
(Donoghue, 2003; Castanon, 2007; Companyodkk., 2009). Jaringan
yang dapat dimakan yang mengandung residu obat hewan dapat
menimbulkan risiko bagi kesehatan manusia, termasuk efek toksik
langsung, reaksi alergi dan peningkatan resistensi bakteri terhadap
antibiotik umum (Botsoglou & Fletouris, 2001; Donoghue, 2003;
Companyodkk., 2009). Residu obat dalam telur ayam menjadi
perhatian karena relatif sedikit obat yang diberi label untuk ayam
petelur, meskipun beberapa obat disetujui untuk kelas produksi
unggas lainnya (Hofacre, 2006; Castanon, 2007). Residu obat dalam
telur dapat timbul ketika ayam petelur salah diberi pakan obat, saat
pakan terkontaminasi di pabrik selama pencampuran, atau saat obat
diberikan off-label (Kennedydkk., 2000; Donoghue,

2003). Sementara seekor ayam bertelur kira-kira setiap 24 jam, setiap telur membutuhkan
beberapa hari untuk berkembangdalam hidup, dan beberapa komponen telur sudah ada
beberapa bulan sebelum telur yang sepenuhnya berkembang dan bercangkang yang
mengandungnya diletakkan (Etches, 1996; Whittow,

2000). Karena sifat perkembangan telur yang berlarut-larut, mungkin
diperlukan waktu berminggu-minggu setelah perawatan atau paparan
sebelum telur bebas dari residu obat.

Perlu dicatat bahwa beberapa obat yang termasuk dalam ulasan
ini dilarang digunakan di beberapa atau semua makanan hewan di
AS dan / atau Uni Eropa. Di AS, penggunaan fluoroquinolones ekstra-
label dilarang pada hewan makanan, dan penggunaan obat ini
dengan cara yang tidak disetujui secara eksplisit adalah ilegal. Jika
hewan salah atau sengaja diobati dengan obat yang dilarang
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dari penggunaan obat berlabel ekstra, maka hewan yang terpapar
tidak boleh memasuki rantai makanan kecuali jika diberikan izin dari
pihak yang berwenang. Di AS dan UE, obat lain, termasuk
kloramfenikol, nitroimidazole, dan nitrofuran, sepenuhnya dilarang
digunakan pada hewan makanan (Davisdkk.,

2009; EMEA, 2009). Ringkasan obat yang disetujui di AS untuk spesies
burung buruan telah diterbitkan (Needhamdkk., 2007), dan
pembaruan terkini tentang obat yang dilarang dari penggunaan obat
berlabel ekstra di AS tersedia (Davis dkk., 2009). Status persetujuan
UE dan batas residu maksimum untuk obat hewan yang digunakan
pada hewan penghasil makanan dijelaskan dalam Peraturan Komisi
Eropa 37/ 2010 (Komisi Eropa,

2009).

Dari ketiga komponen utama telur (kuning, albumen, dan cangkang),
kuning telur memiliki waktu pengembangan paling lama. Prekursor
lipoprotein kuning telur diproduksi di hati dan diangkut melalui sirkulasi
ke folikel kuning telur di ovarium. Pada ayam petelur yang aktif, beberapa
folikel pada berbagai tahap perkembangan berada secara bersamaan di
ovarium. Sebelum telur diletakkan, kuning telur mengalami tahap
pertumbuhan yang cepat, di mana ukurannya meningkat secara
eksponensial selama 10 hari (Etches, 1996). Obat yang disimpan dalam
kuning telur akan cepat terakumulasi selama waktu ini dan dapat hadir
dalam telur berturut-turut selama 10 hari atau lebih setelah pengobatan.
Setelah pematangan kuning telur, albumen atau 'putih telur' diletakkan
selama 2-3 jam (Whittow, 2000) dan juga dapat berfungsi sebagai tempat
akumulasi residu. Cangkang telur ditambahkan setelah protein albumen
diendapkan dan diencerkan dengan air (Etches, 1996). Proses
perkembangan telur serupa di seluruh spesies unggas dan burung
buruan, meskipun tingkat perkembangannya bervariasi (Whittow, 2000).
Diagram rinci dari telur ayam ditunjukkan pada Gambar. 1.
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Gambar 1. Ilustrasi detail komponen a mengembangkan telur unggas.

Banyak obat disimpan secara istimewa di kuning telur atau albumen,
tergantung pada sifat fisikokimia obat. Beberapa karakteristik yang
mempengaruhi distribusi residu adalah kecenderungan obat untuk
mengikat protein plasma, hidrofobisitas atau hidrofilisitas, dan
kemampuan untuk bergerak melalui jenis jaringan yang berbeda
(Martinez, 1998). Namun, sifat kinetik suatu obat tidak selalu dapat
diprediksi dari sifat kimianya (Donoghue, 2005). Ulasan ini
menyajikan kompilasi studi yang ditemukan tersebar di seluruh

literatur yang membahas kinetika obat hewan pada ayam petelur.

IKHTISAR KELAS OBAT

Antimikroba

Aminosiklitol. Aminocyclitols (misalnya spektinomisin dan apramisin)
adalah senyawa antimikroba yang diproduksi oleh Streptomyces dan
Mikromonospora sp. (Botsoglou & Fletouris, 2001). Aminocyclitols
efektif terhadap gram negatif dan beberapa bakteri gram positif,
tetapi bukan bakteri anaerobik, karena mekanisme kerjanya
bergantung pada sistem transportasi oksigen bakteri (Dowling,
2006). Pada unggas, pemberian paling sering dilakukan secara oral,
melalui pakan atau air. Sejumlah penelitian terbatas pada ayam
menunjukkan bahwa setelah pemberian oral ada sedikit atau tidak
ada penyerapan obat dari saluran gastrointestinal (GI), dan oleh
karena itu ketika diberikan secara oral, aminocyclitol cenderung
efektif terutama terhadap infeksi GI (Bennettdkk., 2001). Jalur
ekskresi utama setelah pemberian oral pada mamalia adalah feses
(Brown & Riviere, 1991). Mungkin karena penyerapan GI yang buruk,
residu spektinomisin tidak ditemukan dalam telur setelah pemberian
oral (Tabel 1). Sebaliknya, apramycin yang diberikan secara oral
ditemukan dalam albumen telur selama beberapa hari setelah
pengobatan (Romvarydkk.,

1991) (Tabel 1). Perbedaan antara dua aminosiklitol ini dapat

disebabkan oleh perbedaan dalam afinitas pengikatan protein serum:

in vitro, pengikatan protein serum ayam apramycin adalah 26% (Afi &
Ramadan, 1997), dibandingkan dengan 5-6% untuk spektinomisin (El-
Sayed dkk., 1995). Pada mamalia, diserap

apramycin dapat berkonsentrasi di ginjal dan bertahan tidak
berubah untuk waktu yang lama (Botsoglou & Fletouris, 2001).

Aminoglikosida. Aminoglikosida (misalnya streptomisin, neomisin,
gentamisin) adalah senyawa antimikroba yang diproduksi oleh
Streptomyces dan Mikromonospora sp. (Botsoglou & Fletouris,
2001). Seperti aminosiklitol, aminogliosida efektif terhadap gram
negatif dan beberapa bakteri gram positif, tetapi tidak pada bakteri
anaerob (Dowling, 2006), dan tidak diserap dengan baik dari saluran
GI (Bennettdkk., 2001). Jalur ekskresi utama setelah pemberian oral
pada mamalia adalah feses (Brown & Riviere, 1991). Berdasarkan
sifat fisik aminoglikosida (kationik, dengan tingkat polaritas yang
tinggi), burung kemungkinan besar juga mengeliminasi
aminoglikosida yang diberikan secara oral dalam tinja, meskipun
data spesifik untuk burung masih kurang. Mungkin karena
penyerapan GI yang buruk dari aminoglikosida, jarang ditemukan
residu aminoglikosida dalam telur setelah pemberian oral (Tabel 1).

Ketika aminoglikosida diberikan secara sistemik, rute utama eliminasi
pada mamalia adalah melalui ginjal (Botsoglou & Fletouris, 2001). Pada
mamalia dan burung, pemberian aminoglikosida sistemik diperumit oleh
nefrotoksisitasnya (Botsoglou & Fletouris, 2001). Tidak ada data spesifik
unggas tentang farmakokinetik aminoglikosida sistemik, tetapi karena
burung dan mamalia keduanya menunjukkan nefrotoksisitas yang
diinduksi aminoglikosida, kemungkinan eliminasi terjadi melalui jalur
ginjal pada burung seperti halnya pada mamalia (Frazierdkk., 1995).
Aminoglikosida yang diberikan secara sistemik jauh lebih tersedia secara
hayati daripada bila diberikan secara oral (Abu-Bashadkk., 2007a); oleh
karena itu, residu lebih mungkin ditemukan dalam telur. Ketika diberikan
kepada ayam petelur melalui rute IM atau SC, baik gentamisin dan
dihydrostreptomycin disimpan dalam kuning telur dan albumen, dengan
residu bertahan lebih lama di kuning telur (Roudaut, 1989b; Filazi

dkk., 2005) (Tabel 1).

Amfenikol. Amfenikol (misalnya kloramfenikol, tiamfenikol, orfenikol)
adalah antimikroba spektrum luas, efektif melawan Rickettisia dan
Chlamydophila spp., bakteri aerob anaerob dan gram positif, dan
bakteri enterik (Bishop, 2001). Sumber asli kloramfenikol adalah
bakteri
Streptomyces venezualae. Kloramfenikol sekarang diproduksi secara
sintetis, dan tiamfenikol adalah turunan sintetis (Papich & Riviere, 2001).
Karena potensinya menyebabkan penekanan sumsum tulang pada
manusia, sebagian besar negara telah membatasi atau melarang
penggunaan kloramfenikol pada hewan makanan (Dowling, 2006).
Pada unggas, amfenikol diberikan secara oral dalam pakan atau
air (Botsoglou & Fletouris, 2001). Setelah pemberian oral pada ayam,
penyerapannya cepat tetapi tidak lengkap (Anadondkk.,
1994a), dan obat tersebut didistribusikan dengan cepat dan
menyeluruh ke seluruh tubuh (Anadon dkk., 1994a, 2008b). Jalur
ekskresi bervariasi menurut obat. Pada sebagian besar spesies
mamalia yang diteliti, kloramfenikol diproses oleh hati dan
diekskresikan dalam urin dan empedu (Bennettdkk., 2001). Jalur
eliminasi kloramfenikol belum dijelaskan untuk spesies unggas.
Namun, pada ayam, thiamphenicol dieliminasi melalui sistem
empedu dan ginjal (Francis, 1997), dan orfenicol
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sebagian dimetabolisme menjadi orfenicol amine, dengan residu
yang signifikan dari kedua obat induk dan metabolit ditemukan di
hati dan ginjal (Anadon dkk., 2008b). Tingkat eliminasi dipengaruhi
oleh rute pemberian; kloramfenikol dieliminasi lebih cepat setelah
pemberian IV dibandingkan dengan pemberian oral (Anadondkk.,
1994a). Studi residu terbatas amfenikol yang dilakukan pada ayam
petelur menunjukkan bahwa residu ditemukan di kuning telur dan
albumen selama beberapa hari setelah pemberian oral (Tabel 2).
Ketika pengobatan diulang selama beberapa hari, residu bertahan
lebih dari seminggu (Samouris

dkk., 1993; Akhtardkk., 1996b).

Beta-laktam. Beta-laktam dikelompokkan oleh fitur struktural
bersama, cincin beta-laktam yang mengandung satu nitrogen dan
tiga atom karbon (Prescott, 2006). Kelas beta-laktam mencakup
beberapa antimikroba yang paling umum digunakan, baik dalam
pengobatan manusia dan hewan, termasuk penisilin. Penisilin
spektrum luas efektif melawan banyak bakteri gram negatif dan
gram positif, termasuk bakteri anaerob (Dorresteindkk., 1984; Vaden
& Riviere, 2001). Sementara penisilin dianggap kurang beracun
daripada banyak antimikroba lainnya, potensi reaksi alergi pada
manusia membuat residu penisilin dalam makanan menjadi
perhatian khusus (Dewdneydkk.,

1991). Pada unggas, penisilin diberikan secara oral untuk tujuan
pencegahan dan terapi (Prescott, 2006). Efektivitas penisilin yang
diberikan secara oral berkurang karena kerentanannya terhadap
hidrolisis di saluran GI (Prescott, 2006). Pada mamalia domestik,
penisilin didistribusikan secara luas dalam cairan ekstraseluler
setelah penyerapan (Prescott, 2006), memiliki waktu paruh pendek
dan dimetabolisme terutama oleh ginjal (Vaden & Riviere,

2001). Pada burung, data yang tersedia menunjukkan bahwa jalur
ekskresi hati, bukan ginjal, mungkin mendominasi (Dorresteindkk.,
1984; Frazierdkk., 1995).

Ampisilin, satu-satunya penisilin yang data residu telurnya ada, relatif
stabil dalam asam lambung dan diserap dengan baik dibandingkan
dengan banyak penisilin lainnya (Botsoglou & Fletouris, 2001). Meskipun
demikian, bioavailabilitas ampisilin lebih tinggi ketika disuntikkan IM
daripada ketika diberikan secara oral (Zivdkk., 1979; Frazierdkk., 1995).
Persistensi residu ampisilin yang lebih besar dalam telur ketika diberikan
IM dibandingkan dengan rute oral (Roudautdkk.,
1987b) (Tabel 3) dapat dikaitkan dengan perbedaan bioavailabilitas ini.

Sefalosporin, seperti penisilin, adalah subkelompok betalaktam
yang berasal dari jamur (Cephalosporium acremonium) (Vaden &
Riviere, 2001). Sefalosporin generasi pertama seperti sefaleksin
terutama efektif melawanStafilokokus sp.,

Streptokokus sp., Escherichia coli, Proteus mirabilis, dan Klebsiella
sp. Setelah pemberian cephalexin oral pada ayam, obat ini
didistribusikan secara luas dan ditemukan dalam konsentrasi tinggi
di empedu, menunjukkan metabolisme hati (Kitagawadkk., 1988).
Sefaleksin tampaknya lebih disukai disimpan dalam kuning telur, dan
residunya dapat bertahan lama (Kitagawadkk., 1988).

Makrolida. Antibiotik makrolida (misalnya eritromisin, tylosin,
spiramisin) adalah kelompok senyawa bakteriostatik yang secara
struktural mirip. Sebagian besar obat dalam kelas ini diisolasi dari
bakteri tanah genusStreptomyces (Papich & Riviere,

2001). Makrolida efektif melawanmikoplasma sp. dan organisme
gram positif sepertiStreptokokus sp. danStafilokokus spp., tetapi
hanya sedikit efektif melawan bakteri gram negatif (Botsoglou &
Fletouris, 2001). Pada ayam petelur, rute pemberian yang paling
umum adalah oral, meskipun satu contoh dosis IM termasuk dalam
Tabel 4 (Roudaut & Moretain, 1990), dan bioavailabilitas tampaknya
tinggi (Goudah

dkk., 2004; Abu-Bashadkk., 2007b). Pada burung seperti pada mamalia,
data yang tersedia menunjukkan bahwa makrolida tersebar luas dan
menembus dengan baik ke dalam jaringan dan sel setelah penyerapan
(Anadon & Reeve-Johnson, 1999; Botsoglou & Fletouris, 2001; Kelesdkk.,
2001; Goudahdkk., 2004; Frickedkk., 2008). Pada mamalia, makrolida
dimetabolisme oleh hati dan diekskresikan dalam empedu. Beberapa obat
yang dimetabolisme diabsorbsi kembali di saluran cerna, tetapi sebagian
besar diekskresikan dalam feses, dan yang kedua di urin (Giguere, 2006).
Pada burung, tylosin diekskresikan terutama dalam feses, tetapi sebagian
besar juga diekskresikan dalam urin (van Leeuwen, 1991; Lewickidkk.,
2008). Residu makrolida persisten dapat disimpan dalam telur setelah
pemberian oral (melalui pakan atau air) atau parenteral untuk ayam
petelur. Kebanyakan makrolida ditemukan dalam kuning telur selama
beberapa hari setelah residu menjadi tidak terdeteksi dalam albumen
(Tabel 4), seperti yang diharapkan karena lipofilisitas makrolida (Anadon &
Reeve-Johnson, 1999) dan waktu perkembangan kuning telur yang lebih
lama dibandingkan dengan albumen . Meskipun spiramisin tampaknya
merupakan pengecualian, bertahan dalam albumen telur lebih lama dari
pada kuning telur, pola ini kemungkinan disebabkan sensitivitas yang
lebih tinggi dari uji yang digunakan untuk mendeteksi obat dalam
albumen (Roudaut & Moretain, 1990).

Nitrofuran. Nitrofuran adalah agen bakteriostatik sintetis yang
diidentifikasi oleh cincin 5-nitrofuran umum mereka (Botsoglou &
Fletouris, 2001; Papich & Riviere, 2001). Di sebagian besar negara,
nitrofuran dilarang digunakan dalam makanan hewan karena sifat
karsinogenik dan genotoksiknya (Botsoglou & Fletouris, 2001;
Dowling, 2006). Sebelum dilarang, nitrofuran umumnya digunakan
sebagai aditif pakan dan untuk mengobati dan mencegah infeksi
bakteri pada hewan makanan (Botsoglou & Fletouris, 2001; Vassdkk.,
2008). Nitrofuran paling efektif melawan bakteri gram negatif, tetapi
mereka juga menunjukkan aktivitas melawan bakteri gram positif
dan beberapa protozoa (Papich & Riviere, 2001; Vassdkk., 2008). Pada
burung dan mamalia, nitrofuran dimetabolisme dengan cepat
setelah pemberian oral dan sebagian besar dosis dengan cepat
dieliminasi dalam urin, tetapi metabolitnya mudah berikatan dengan
jaringan dan dapat bertahan pada konsentrasi rendah selama
berminggu-minggu setelah pengobatan (Craine & Ray, 1972; Bishop ,
2001; Botsoglou & Fletouris, 2001; Papich & Riviere, 2001; Vassdkk.,
2008). Metabolisme nitrofuran yang cepat telah membuat skrining
untuk obat induk menjadi sulit dalam produk makanan, tetapi
pengembangan tes yang dapat mendeteksi metabolit nitrofuran
telah digunakan untuk menunjukkan persistensi residu dalam kuning
telur dan albumen (McCracken

dkk., 2001; Stacheldkk., 2006) (Tabel 5).

Polimiksin. Polimiksin adalah antibiotik polipeptida yang efektif
melawan bakteri gram negatif. Polimiksin paling sering digunakan

secara topikal, karena penggunaan sistemik dikaitkan dengan
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Tabel 3. Residu beta-laktam dalam telur ayam setelah perawatan ayam petelur

Waktu sampai residu
tidak terdeteksi lagi

Persetujuan

Perlakuan

Toleransi/

status

(hari dari terakhir

durasi

umur ayam

(bulan)

Batas
kuantifikasi

Batas
deteksi

analitis

maksimum

(berbaring

perlakuan) Sumber

(hari)

Dosis

Rute

ayam)* batas residu* metode

Beta-laktam

Roudaut dkk.

KAMLI: 0

Y:2;):0
Y: 3; J: 0; KAMI: 3

11

Air 100mg/L

NS*

Tidak ada Bioassay Y: 0,005,
A: 0,008 mg / kg

UE: tidak

Ampisilin

(1987b)

11.5
18
12

200mg /L
1500 mg /L

disetujui
AS: tidak

Y:5;):2

20 mg / kg bb*
40 mg / kg bw
40 mg / kg bw
40 mg / kg bw

20 mg / induk ayam

SAYA*

disetujui

Donoghue dkk.

Y:7

12.5

Y: 2.1 akuG / kg NS

Bioassay

(1997)

Y:8

12.5

Y:9
Y:>21; J: Okan

12.5

Kitagawa dkk.

NS

UE: tidak Tidak ada ELISA* 60 akuG / kg NS Member! makan

Sefaleksin

(1988)

disetujui
AS: tidak

disetujui

mg / kg diberikan 6 jam terpisah; kann = 1.

definisi dan singkatan; ampisilin diberikan sebagai ampisilin natrium; dua suntikan 10

Y, kuning telur; A, albumin; KAMI, telur utuh; *lihat Lampiran untuk daftar

nefrotoksisitas dan kelumpuhan pernapasan (Riviere & Spoo, 2001).
Colistin (polymyxin E), satu-satunya polimiksin yang data residu
telurnya tersedia, tidak diserap dengan baik dari saluran GI
(Botsoglou & Fletouris, 2001), dan residu tidak terdeteksi pada telur
ayam yang diberi colistin dalam air minum (Roudaut, 1989a) (Tabel
6). Namun, bioavailabilitas jauh lebih tinggi ketika colistin diberikan
IM atau SC (Botsoglou & Fletouris, 2001). Saat ayam petelur diberi
kolistin melalui injeksi IM, residu masih dapat terdeteksi pada telur
setelah 7 hari (lama penelitian) (Roudaut, 1989a). Ekskresi obat yang
dimetabolisme terutama melalui ginjal pada mamalia (Botsoglou &
Fletouris, 2001). Jalur ekskresi belum dijelaskan pada spesies unggas,
tetapi setelah injeksi SC colistin (dengan amoksisilin) pada kalkun,
dkk., 1996).

kuinolon dan fluorokuinolon. Kuinolon (misalnya asam oksolinat) dan
turunan sintetiknya yang mengandung fluorida, fluorokuinolon
(misalnya enrofloksasin, sarafloksasin), memiliki struktur inti yang
sama dan aktivitas melawan mikroba gram negatif; Fluoroquinolones
juga efektif melawan beberapa organisme gram positif (Bishop,
2001; Botsoglou & Fletouris, 2001; Martinez

dkk., 2006). Flouroquinolones dilarang menggunakan label
tambahan pada hewan penghasil makanan di AS.

Asam oksolinat, satu-satunya kuinolon yang datanya tersedia
untuk ayam petelur, memiliki bioavailabilitas oral yang tinggi dan
cepat diserap di saluran GI dan didistribusikan secara luas ke
jaringan (EMEA, 1998a; Hamamoto dkk., 2001). Ekskresi melalui urin
dan feses pada ayam dan mamalia (EMEA, 1998a). Residu bertahan di
jaringan dan telur selama beberapa hari (EMEA, 1998a; Roudaut,
1998).

Fluoroquinolones yang diberikan secara oral cepat diserap,
dengan bioavailabilitas umumnya sekitar 50-60% (Ding dkk., 2001;
Anadondkk., 1992, 2002; variasidkk., 2009). Metabolisme dan
distribusi ke jaringan sangat luas (Anadondkk., 1992, 2001,

2002), dan waktu paruh eliminasi umumnya antara 3 dan 8 jam,
dengan beberapa variasi (Ding dkk., 2001; Anadondkk., 2002;
Kalaiselvidkk., 2006; Silvadkk., 2006; variasidkk., 2009). Jalur eliminasi
fluorokuinolon belum dipelajari secara eksplisit pada spesies unggas,
tetapi setelah pemberian oral pada ayam, residu fluorokuinolon
induk dan metabolitnya ditemukan di hati dan ginjal (Anadondkk.,
2001, 2002, 2008a). Pada mamalia, rute eliminasi bervariasi dengan
obat. Dari senyawa yang tercantum dalam Tabel 7, enrofloxacin
dieliminasi melalui sistem ginjal, perfloxacin melalui sistem hati, dan
danofloxacin, norfloxacin, dan ciprofloxacin diekskresikan melalui
jalur ginjal dan hati (Martinezdkk.,

2006). Ketika diberikan secara oral atau injeksi IM pada ayam petelur,
residu fluorokuinolon muncul di telur sekitar 24 jam setelah dosis
pertama dan bertahan di kuning telur dan albumen selama beberapa hari
setelah penghentian pengobatan (Maxwelldkk., 1999; Lolodkk.,

2005; Herranzodkk., 2007).

Sulfonamida. Sulfonamida sebagai suatu kelompok adalah senyawa
sintetik yang diturunkan dari sulfanilamida yang memiliki cara kerja yang

sama, tetapi sangat bervariasi dalam karakteristik kimianya, rute biasa
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Tabel 6. Residu berbagai obat dalam telur setelah perawatan ayam petelur

Waktu sampai residu

tidak terdeteksi lagi

Perlakuan

(hari dari terakhir

durasi

umur ayam

(bulan)

Batas
kuantifikasi

analitis

Toleransi / maksimum

Status persetujuan

Sumber

perlakuan)

(hari)

Dosis

Rute

Batas deteksi

metode

batas residu*

(ayam petelur)*

Obat

Roudaut
(1989a)

Air 10000001V /L 14-15 5 Y:0; J: 0; KAMI: O

NS*

Y:3IU/G
(0,1 mg / kg);
A:61U/g(0,2mg/kg)

Bioassay

300 akuG / kg (UE)

UE: disetujui;

Colistin

(3 mg / kg bb*)
1,67 mg / kg bw

AS: tidak

Y:7;): 0; KAML: >7

1

14-15

SAYA*

disetujui

Y, kuning telur; A, albumin; KAMI, telur utuh; *lihat Lampiran untuk daftar definisi dan singkatan; kolistin sulfat yang digunakan.

administrasi, dan farmakokinetik (Bishop, 2001). Aktivitas antimikroba
sulfonamid muncul dari kemampuannya untuk menghambat bagian dari
jalur asam folat mikroba, yang mengganggu sintesis DNA (Botsoglou &
Fletouris, 2001). Sulfonamid efektif melawan bakteri gram positif dan
gram negatif, protozoa, dan koksidia. Dalam banyak kasus, sulfonamid
dikombinasikan dengan potensiator diaminopirimidin seperti
trimetoprim, dan dengan coccidiostats dan adjuvant lain untuk
meningkatkan efektivitas (Botsoglou & Fletouris, 2001). Efek samping
sulfonamid pada unggas dapat mencakup kerusakan ginjal yang
disebabkan oleh pembentukan endapan dalam urin, regurgitasi setelah
pemberian oral, dan defisiensi vitamin K (Frazierdkk., 1995; Uskup, 2001;
Botsoglou & Fletouris, 2001). Secara umum, sulfonamida diserap cukup
baik dari saluran GI, tergantung pada kelarutan, dan penyerapan terjadi
lebih cepat pada burung daripada mamalia (Botsoglou & Fletouris, 2001).
Sulfonamida yang diserap didistribusikan secara luas ke jaringan, dan
jalur ekskresi utama pada mamalia dan burung adalah melalui ginjal,
meskipun beberapa ekskresi juga terjadi melalui feses (Frazierdkk., 1995;
Botsoglou & Fletouris, 2001).

Pada unggas, rute pemberian yang paling umum adalah oral,
pakan atau air. Residu umumnya tampak bertahan lebih lama dalam
kuning telur daripada albumen (Tabel 8), meskipun sulfonamida
pada awalnya disimpan pada konsentrasi yang lebih tinggi dalam
albumen dibandingkan dengan kuning telur setelah perlakuan
(Romvary & Simon, 1992; Atta & El-zeini, 2001; Roudaut & Garnier,
2002; Tansakuldkk., 2007). Konsentrasi sulfonamid dalam albumen
turun secara eksponensial setelah sekitar 1 hari setelah pengobatan,
tetapi menurun lebih lambat pada kuning telur, kemungkinan
disebabkan oleh pengendapan residu dalam kuning telur pada
beberapa tahap perkembangan (Furusawadkk., 1998).

sinergis sulfonamida. Unggas sering diobati dengan sulfonamida
dalam kombinasi dengan agen anti-protozoa lain untuk
meningkatkan khasiat; 'sinergis sulfonamida' ini digabungkan
dengan sulfonamida pada Tabel 8. Dihidrofolat reduktase/
penghambat sintase timidilat (misalnya trimetoprim, ormetoprim,
pirimetamin) dan diaveridin, turunan pirimidin, bekerja secara
sinergis dengan sulfonamid untuk mengobati infeksi koksidial. Data
terbatas yang tersedia tentang kinetika senyawa ini pada burung
menunjukkan bahwa setelah pemberian oral, bioavailabilitas dapat
berkisar antara 35-80%, dan obat-obatan didistribusikan secara luas
ke seluruh tubuh (Felligdkk., 1971; Caladkk., 1972; Queralt & Castells,
1985; pecundangdkk., 1990; Bartdkk.,

2003). Spesies burung dengan cepat menghilangkan trimetoprim
dan ormetoprim dari tubuh (Felligdkk., 1971; Romvary & Horvay,
1976), sementara pirimetamin tampaknya bertahan dalam darah dan
jaringan untuk waktu yang lama (Blom, 1975). Ada sedikit informasi
tentang jalur ekskresi reduktase dihidrofolat/ inhibitor sintase
timidilat pada spesies unggas. Pada mamalia, ekskresi terutama
melalui ginjal (Lindsay & Blagburn,

2001). Residu trimetoprim, ormetoprim dan pirimetamin semuanya telah
terdeteksi pada kuning telur dan albumen telur yang diletakkan lebih dari
seminggu setelah pengobatan berakhir (Tabel 8).

Tetrasiklin. Tetrasiklin adalah produk alami jamur dalam genus
Streptomyces, atau turunan semi-sintetik dari

2011 Blackwell Publishing Ltd
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produk tersebut (Chopra & Roberts, 2001). Obat-obatan dalam kelas ini
banyak digunakan dalam makanan hewan untuk pencegahan dan
pengobatan penyakit, serta promosi pertumbuhan di negara-negara di
mana penggunaan tersebut legal (Botsoglou & Fletouris, 2001; Chopra &
Roberts, 2001). Tetrasiklin efektif melawan spektrum luas bakteri gram
positif dan gram negatif, Mycoplasma, Chlamydophila, dan

Rickettisa sp. (Uskup, 2001; Botsoglou & Fletouris, 2001). Metode
pemberian tetrasiklin yang paling umum dan praktis pada unggas
adalah melalui pakan atau air. Secara umum, tetrasiklin diserap
cukup baik oleh sistem pencernaan pada mamalia, tetapi
penyerapan mungkin kurang lengkap pada burung (Anadondkk.,
1994b; Botsoglou & Fletouris, 2001). Penyerapan tergantung pada
lipofilisitas senyawa; oxytetracycline adalah yang paling lipofilik dan
karena itu paling buruk diserap setelah pemberian oral, dan
doksisiklin adalah yang paling lipofilik dari tetrasiklin (Botsoglou &
Fletouris, 2001). Tetrasiklin memiliki afinitas tinggi untuk ion logam
seperti kalsium, besi, magnesium dan seng (Bishop, 2001; Botsoglou
& Fletouris, 2001), yang akan menghambat penyerapan jika ada
dalam pakan atau sistem pencernaan. Setelah tetrasiklin diserap,
mereka didistribusikan ke seluruh tubuh dan terkonsentrasi di hati
dan ginjal. Pada burung dan mamalia, tetrasiklin diekskresikan
melalui sistem ginjal dan empedu (Frazierdkk., 1995). Tetrasiklin juga
disimpan dalam telur ayam petelur. Residu muncul lebih cepat di
albumen telur daripada kuning telur setelah pemberian obat, tetapi
konsentrasi mencapai tingkat yang lebih tinggi dan bertahan lebih
lama di kuning telur (Yoshidadkk., 1973c; Roudautdkk.,

1989; omijadkk., 1994; Zurhelledkk., 2000). Tingkat residu yang dicapai,
dan tingkat penipisan mereka dari telur tergantung pada metode
pemberian, dosis dan obat spesifik yang diberikan. Doxycycline disimpan
ke dalam telur pada tingkat yang lebih tinggi dari tetrasiklin, dan
tetrasiklin mencapai konsentrasi yang lebih tinggi dari oxytetracycline,
bila dosis dan rute yang sama digunakan (Nogawa

dkk., 1981; Roudautdkk., 1989; Yoshimuradkk., 1991). Variasi dalam
persistensi residu dalam telur dapat mencerminkan perbedaan
penyerapan antara obat-obatan (Tabel 9). Doksisiklin terdeteksi
dalam telur selama hampir satu bulan setelah penghentian
pengobatan (Yoshimuradkk., 1991), saat mengikuti rejimen dosis
yang sama dari oxytetracycline, residu terdeteksi selama 4-10 hari
(Nogawa dkk., 1981; Yoshimuradkk., 1991).

Endoparasitida

Obat cacing. Sebagai kelas, anthelmintik digunakan untuk mengobati
infeksi parasit cacing, tetapi obat anthelmintik beragam dalam
struktur dan mekanisme kerjanya (Barragry, 1984b; McKellar &
Jackson, 2004). Benzimidazol (flubendazole dan albendazole),
levamisol dan ivermectin adalah satu-satunya obat cacing yang data
residu telurnya tersedia (Tabel 10). Flubendazole digunakan untuk
mengobati nematoda di banyak spesies hewan makanan, termasuk
unggas (Botsoglou & Fletouris, 2001). Setelah pemberian oral pada
ayam, flubendazole dan albendazole diserap relatif cepat, mencapai
konsentrasi plasma puncak dalam 2-4 jam (Csikodkk., 1996; EMEA,
1999,

2006). Pada ayam, konsentrasi jaringan ubendazole setelah
pemberian oral tertinggi di hati dan ginjal,
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menunjukkan bahwa setidaknya beberapa ekskresi terjadi melalui
urin (Botsoglou & Fletouris, 2001). Meskipun tingkat eliminasinya
cepat, residu flubendazole dan albendazole yang dapat dideteksi
dapat ditemukan pada telur yang diletakkan hingga satu minggu
atau lebih setelah pengobatan (Tabel 10) (Csikodkk., 1995; Kandkk.,
1998). Residu lebih persisten dalam kuning telur daripada albumen
(Csikodkk., 1995; Kandkk., 1998; Botsoglou & Fletouris, 2001).

Levamisole digunakan untuk mengobati infeksi nematoda, tetapi tidak
efektif terhadap cestoda atau trematoda (Botsoglou & Fletouris,

2001). Pada mamalia, levamisol diserap dengan baik bila diberikan
secara oral dan diekskresikan relatif cepat dalam urin (Barragry,
1984a). Tidak ada data yang tersedia tentang jalur penyerapan atau
ekskresi primer levamisol pada burung, tetapi obat terkonsentrasi di
hati setelah pemberian dosis oral pada ayam (FAO/ WHO, 1991), dan
residu ditemukan pada telur ayam petelur hingga 2 minggu setelah
perlakuan (El-Kholy & Kemppainen,

2005).

Ivermectin, campuran dua avermectins, efektif melawan hama
nematoda dan arthropoda, tetapi tidak efektif terhadap cestoda atau
trematoda (Botsoglou & Fletouris, 2001). Ada sangat sedikit informasi
tentang metabolisme ivermectin pada spesies burung, tetapi
dipelajari dengan baik pada mamalia. Terlepas dari rute pemberian,
ivermectin didistribusikan secara luas ke jaringan. Karena
lipofilisitasnya, ivermectin dapat terakumulasi dalam lemak, di mana
ia dapat bertahan untuk waktu yang lama (Cangadkk., 2009).
Ivermectin tidak banyak dimetabolisme dan ekskresi terutama
melalui feses (Cangadkk., 2009). Ketika ivermectin diberikan pada
ayam petelur, residu lebih disukai disimpan dalam kuning telur
(Keukensdkk., 2000) dan dapat ditemukan pada telur yang diletakkan
selama beberapa hari setelah penghentian pengobatan (Tabel 10).

Koksidiostat

Obat-obatan yang digunakan sebagai anti-koksidial berasal dari
sejumlah kelas obat yang berbeda dan memiliki variasi pola ekskresi
dan disposisi yang sesuai pada unggas. Perlu dicatat bahwa banyak
anti-coccidials, seperti nitroimidazoles, ionophores, triazines, dan
sulfonamides, juga memiliki sifat antibakteri.

Nitroimidazol. Nitroimidazole (dimetridazole, ronidazole,
ipronidazole) aktif melawan bakteri anaerob gram negatif dan gram
positif serta protozoa (Edwards, 1993; Bishop, 2001). Namun,
nitroimidazole dicurigai sebagai mutagen dan karsinogen, dan
penggunaannya dalam makanan hewan terbatas (Botsoglou &
Fletouris, 2001; Dowling, 2006). Pada spesies unggas, nitroimidazol
dengan cepat diserap dari saluran pencernaan dan didistribusikan
secara luas ke jaringan (Rosenblumdkk., 1972; Hermandkk., 1989;
FAO/ WHO, 1990; Aertsdkk., 1991; Posyniadkk., 1996b). Ekskresi
terjadi melalui feses dan urin pada burung dan mamalia (Rosenblum
dkk., 1972; Morton
dkk., 1973; Aertsdkk., 1991; Dowling, 2006). Ronidazole diekskresikan
sebagian besar tidak berubah, sedangkan ipronidazole dan
dimetridazole dimetabolisme lebih ekstensif (Aertsdkk., 1991; Polzer
dkk., 2004).

Ketika diberikan secara oral kepada ayam petelur, dimetridazole dan

ronidazol disimpan dalam telur pada konsentrasi yang lebih tinggi daripada
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Tabel 10. Residu obat cacing pada telur ayam setelah pengobatan ayam petelur

Hari dari terakhir

pengobatan sampai

Perlakuan

Toleransi /

Persetujuan

residu tidak ada

durasi

umur ayam

(bulan)

Batas
kuantifikasi

Batas

deteksi

analitis

maksimum

batas residu*

status

lebih lama terdeteksi Sumber

(hari)

Dosis

Rute

metode

(ayam petelur)*

Obat cacing

KAML: 0 Kan dkk.

21

HPLC* 0,3mg/ kg 0,6 mg / kg vemberimakan 2,6 Mg / kg pakan

UE: 400 akuG / kg

UE: disetujui;
AS: tidak

Flubendazol

KAML: 6 (1998)

21

9,4 mg / kg pakan

KAMLI: >6

21

27 mg / kg pakan
40 mg / kg bb*

disetujui
UE: tidak

El-Kholy dan

KAMI: 14

Lisan

0,025 akuG/ G

HPLC 0,001 mg / kg

Tidak ada

Levamisol

Kempainen
(2005)

disetujui;
AS: tidak

disetujui
UE: tidak

KAML: 0 Keukens dkk.

Y:6;):0

21

HPLC 0,5 akuG / kg NS vemberimakn 0,1 Mg / kg pakan

Tidak ada

Ivermectin

(2000)

21

0,4 mg / kg pakan

disetujui;
AS: tidak

Y:>6;]): 0

21

0,8 mg / kg pakan

disetujui
UE: tidak

Csiko dkk.

Y:8;):4

Air 10 mg / kg bw

HPLC 10 akuG / kg NS

Tidak ada

Albendazol

(1995)

disetujui;
AS: tidak

disetujui

Y, kuning telur; A, albumin; KAM], telur utuh; *lihat Lampiran untuk daftar definisi dan singkatan; disiapkan menggunakan premix 5% komersial; pengobatan adalah dengan levamisol hidroklorida.

ipronidazole, dan residu dari ketiga obat didistribusikan secara
seragam antara kuning telur dan albumen (Mortier dkk., 2005) (Tabel
11).

Ionofor. Banyak ionofor polieter (misalnya lasalosid, monensin, narasin,
salinomisin) banyak digunakan sebagai antikoksidial dalam industri
unggas dan biasanya diberikan dalam pakan sebagai pencegah penyakit
atau pemacu pertumbuhan (Botsoglou & Fletouris,

2001). Coccidiostats Ionophore berasal dari produk fermentasi
bakteri (Botsoglou & Fletouris, 2001). Aktivitas antikoksidial ionofor
terkait dengan afinitasnya terhadap kation, yang ketika terikat pada
obat ionofor membentuk kompleks lipofilik yang mempengaruhi
pengangkutannya melalui membran biologis (Elsasser, 1984;
Botsoglou & Fletouris, 2001). Residu ionofor polieter dalam produk
makanan menjadi perhatian khusus karena tingginya tingkat
toksisitas obat ini terhadap banyak spesies (Dowling, 2006).

Ketika diberikan secara oral ke ayam dan puyuh, data yang tersedia
menunjukkan bahwa ionofor cepat diserap dan didistribusikan secara luas
ke jaringan (Catherman dkk., 1991; Atefdkk., 1993; Akhtardkk., 1996a;
Henridkk., 2009). Bioavailabilitas bervariasi di antara obat-obatan dari
kurang dari 30% hingga lebih dari 75% (Donoho, 1984; Atefdkk., 1993;
Henridkk., 2009). Metabolisme sangat luas (Donoho, 1984; Sweeneydkk.,
1996; FAO/ WHO,

2008). Narasin dan monensin diketahui diekskresikan melalui feses
pada ayam (Donoho, 1984; FAO/ WHO, 2009).

Ketika diberikan kepada ayam petelur, ionofor terkonsentrasi di
kuning telur lebih banyak daripada di albumen (Kan & Petz, 2000;
Mortier dkk., 2005; Rokkadkk., 2005), tetapi residu juga dapat
dideteksi dalam albumen ketika obat diberikan dalam dosis tinggi
(Akhtar dkk., 1996a; Kan & Petz, 2000) (Tabel 11). Dari ionophores
yang umum digunakan, lasalocid menghasilkan konsentrasi residu
tertinggi dalam telur, salinomycin menghasilkan tingkat residu yang
relatif rendah, dan residu monensin kadang-kadang tidak terdeteksi
sama sekali dalam telur ayam yang dirawat (Kennedydkk.,
1998a) (Tabel 11).

Triazin. Diclazuril, clazuril, dan toltrazuril secara struktural mirip
anggota kelompok triazin (Botsoglou & Fletouris,

2001). Diclazuril dan toltrazuril dicirikan oleh distribusi yang luas ke
jaringan, waktu paruh eliminasi yang lama dan eliminasi melalui
feses pada burung dan mamalia (EMEA, 1996, 1998b). Sementara
toltrazuril relatif baik diserap dari saluran pencernaan dan
dimetabolisme secara ekstensif (EMEA, 1998b), diklazuril yang
diberikan secara oral dimetabolisme secara minimal, dan sebagian
besar obat induk diekskresikan dalam tinja (EMEA, 1996).

Ketika dosis oral berulang diclazuril atau toltrazuril diberikan kepada
ayam petelur, keduanya menghasilkan residu persisten dalam jaringan
dan telur (EMEA, 1996; Mortier dkk., 2005; Mulderdkk., 2005) (Tabel 11).
Meskipun sangat sedikit informasi tentang farmakokinetik clazuril, sebuah
penelitian tunggal pada ayam petelur menunjukkan bahwa clazuril
terakumulasi dalam telur dalam pola yang mirip dengan diclazuril (Mortier
dkk., 2005), bertahan selama berhari-hari di dalam telur setelah
pengobatan berakhir (Giorgi & Soldani, 2008).

2011 Blackwell Publishing Ltd
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Tabel 11. (Lanjutan)

Hari dari terakhir

pengobatan sampai

Perlakuan

Toleransi /

Persetujuan
Status
(ayam petelur)*

residu tidak ada

durasi

umur ayam

(bulan)

Batas Batas
deteksi

analitis

maksimum

lebih lama terdeteksi Sumber

Rute Dosis (hari)

kuantifikasi

metode

batas residu*

Koksidiostat

Aerts dkk. (1991)

KAMLI: 7an

11

75 mg / burung

5 akuG/ kg

2 akuG/ kg

LC-MS

Tidak ada

UE: dilarang;

Ronidazol

AS: dilarang
UE: tidak

Aerts dkk. (1991)

KAMI: 6

11

75 mg / burung

5 akuG / kg 10 akuG / kg

LC-MS

Tidak ada

Ipronidazol

disetujui;

AS: dilarang

salinomycin 12% yang tersedia secara komersial

Y, kuning telur; A, albumin; KAMI, telur utuh; *Lihat Lampiran daftar definisi dan singkatan; pakan disiapkan menggunakan premiks salinomisin 6% komersial; pakan obat yang disiapkan menggunakan

sodium; kannicarbazin dan narasin digunakan dalam kombinasi, dalam persiapan komersial yang mengandung 80 g / kg masing-masing obat; -dibuat dari sediaan cair komersial amprolium 9,6%; **amprolium diberikan bersama dengan ethopabate (5 mg/

kg pakan) dan sulfaquinoxaline (60 mg / kg pakan); aditif pakan obat yang tersedia secara komersial yang mengandung 6 g/ kg halofuginone hidrobromida yang digunakan; aditif pakan yang tersedia secara komersial yang mengandung meticlorpindol dan

—formulasi hewan clazuril (Appertex , Janssen Pharmaceutica, Beerse, Belgia) digunakan dengan senyawa aktif 2,5 mg per tablet;

methylbenzoquate dengan perbandingan 12:1;kann < 5 atau tidak diberikan;

** * aditif pakan obat yang tersedia secara komersial yang mengandung 0,2% diclazuril yang digunakan; aditif pakan obat yang tersedia secara komersial yang mengandung 66 g/ kg robenidine hidroklorida yang digunakan; aditif air minum komersial

mengandung 2,5% toltrazuril digunakan; xandosis diberikan pada hari 1, 2, 8 dan 9.

Ketiga senyawa tersebut disimpan terutama dalam kuning telur
(Mortier dkk., 2005; Giorgi & Soldani, 2008).

Benzamida. Anticoccidials Benzamide termasuk dinitolmide (juga
disebut zoalene), aklomide dan nitromide. Dari jumlah tersebut,
dinitolmide paling banyak digunakan untuk mengobati koksidiosis
pada unggas (Botsoglou & Fletouris, 2001). Dinitolmide cepat diserap
setelah pemberian oral ke ayam, dan didistribusikan secara luas dan
cepat ke jaringan (Smithdkk., 1963). Setelah penyerapan, dinitolmide
dimetabolisme secara ekstensif oleh hati dan diekskresikan dalam
tinja (Smithdkk., 1963; Smith, 1964; Pan & Fouts, 1978; Botsoglou &
Fletouris, 2001). Studi tunggal yang tersedia pada deposisi
dinitolmida dalam telur tidak melanjutkan pengambilan sampel telur
cukup lama untuk menetapkan program eliminasi obat secara
penuh, tetapi residu obat masih ada 2 minggu setelah obat ditarik
(Hidungdkk., 1982) (Tabel 11). Konsentrasi residu dinitolmida kira-kira
10 kali lebih tinggi dalam kuning telur daripada albumen (Hidung).
dkk.,

1982).

Karbanilida. Nicarbazin karbanilida digunakan untuk pencegahan
koksidiosis pada unggas. Karbanilida tidak dimaksudkan untuk
digunakan pada ayam petelur karena telah terbukti menurunkan
produksi telur (Botsoglou & Fletouris, 2001; Lindsay & Blagburn,
2001). Nicarbazin diserap dengan baik dari saluran GI dan
didistribusikan secara luas ke jaringan bila diberikan secara oral
kepada ayam. Nicarbazin dipecah menjadi dua metabolit utama, 2-
hidroksi-4,6-dimetilpirimidin (HDP) dan 4,4-dinitrocarbanilide (DNC),
yang berbeda dalam perilaku farmakokinetik. DNC, residu penanda
yang digunakan untuk mengevaluasi keamanan pangan (EFSA,
2010), terjadi pada tingkat yang jauh lebih tinggi daripada HDP dan
terkonsentrasi di hati dan ginjal, dan diekskresikan terutama dalam
tinja, sementara HDP diekskresikan dalam urin (Wells, 1999; EFSA,
2010). Ketika diberikan secara oral kepada ayam petelur, DNC
ditemukan terkonsentrasi di kuning telur, sedangkan HDP ditemukan
terutama di albumen (Cannavandkk., 2000; Mortierdkk., 2005) (Tabel
11). Periode di mana residu ditemukan dalam telur sangat
diperpanjang jika ayam dipelihara di serasah yang tidak sering
diubah, seperti yang ditunjukkan oleh penelitian oleh Friedrichdkk. (
1984, 1985) (Tabel 11).

turunan kuinolon. Buquinolate, decoquinate dan methylbenzoquate
adalah turunan kuinolon yang digunakan untuk pencegahan
koksidiosis pada unggas (Botsoglou & Fletouris, 2001). Data deposisi
obat dalam telur ayam hanya ada untuk dekuinat (Tabel 11).
Dekokuinat diabsorbsi dengan buruk dari saluran cerna ayam, tetapi
absorpsi yang terjadi berlangsung cepat, dan obat didistribusikan
secara luas ke jaringan (Filerdkk., 1969; Bangaudkk.,

1971). Metabolisme tidak ekstensif, dan ekskresi senyawa induk
terjadi melalui feses (Filerdkk., 1969; Bangaudkk.,

1971). Sebaliknya, pada mamalia ekskresi terjadi melalui urin dan
feses (Mitchelldkk., 1988). Pembersihan decoquinate terjadi lebih
lambat pada ayam dibandingkan dengan sapi, domba atau bahkan
puyuh (Semandkk., 1986; Mitchelldkk., 1988). Ketika diberikan kepada
ayam petelur, decoquinate disimpan dalam kuning telur (Koubadkk.,
1972; Hidungdkk., 1982) dan bertahan sangat lama
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periode [lebih dari 4 minggu dalam beberapa penelitian (Seman dkk., 1989)]

setelah akhir pengobatan.

anti-coccidials lainnya. Beberapa obat antikoksidial yang termasuk dalam
Tabel 11 (robenidine, amprolium, halofuginone, meticlorpindol (clopidol)
dan ethopabate) tidak termasuk dalam salah satu kelas di atas. Dari
jumlah tersebut, hanya ethopabate yang tidak ditemukan menghasilkan
residu obat persisten dalam telur (Tabel 11).

Robenidine adalah turunan guanidin sintetis yang digunakan untuk
mengendalikan koksidiosis pada unggas dan kelinci (Botsoglou & Fletouris,
2001). Pada ayam, ia diserap secara tidak sempurna dari saluran
pencernaan, tetapi bagian yang diserap didistribusikan dengan baik ke
jaringan dan dimetabolisme secara ekstensif (Zulaliandkk., 1975). Ekskresi
terjadi selama beberapa hari setelah pemberian oral (Zulaliandkk.,

1975). Residu terdeteksi dalam telur, terutama kuning telur, dari ayam
yang dirawat selama berminggu-minggu setelah obat dihentikan (Mortier
dkk., 2005) (Tabel 11).

Amprolium secara struktural mirip dengan vitamin B1Botsoglou &
Fletouris, 2001). Ketika diberikan secara oral ke ayam, bio-
ketersediaannya rendah, (Hamamoto dkk., 2000), tetapi amprolium
yang diserap didistribusikan secara luas ke jaringan (Alam dkk., 1987)
dan dengan cepat dieliminasi dalam urin dan feses (Polin dkk.,

1967). Amprolium diberikan pada ayam petelur disimpan terutama di
kuning telur, dan residu dapat dideteksi dalam telur selama 2
minggu atau lebih setelah penghentian pengobatan, tergantung
pada dosis dan sensitivitas uji (Hidungdkk., 1982; Kandkk., 1989)
(Tabel 11).

Etopabat adalah asam benzoat yang digunakan dalam kombinasi dengan
amprolium untuk mengobati koksidiosis pada unggas (Botsoglou & Fletouris,
2001). Ethopabate diserap dengan baik setelah pemberian oral pada ayam
dan dimetabolisme dengan cepat dan hampir sepenuhnya diekskresikan
dalam urin (Buhsdkk., 1966). Berdasarkan keterbatasan data yang ada,
terlihat bahwa sedikit atau tidak ada ethopabate yang diberikan secara
oral pada ayam petelur yang terdeposit dalam telur (Hidungdkk., 1982)
(Tabel 11).

Halofuginon adalah alkaloid yang berasal dari tumbuhan (Lindsay & Blagburn,
2001) yang merupakan anticoccidial ampuh (Botsoglou & Fletouris,
2001). Halofuginone tampaknya kurang diserap dari saluran pencernaan pada
mamalia, dan hanya sebagian kecil obat yang diekskresikan dalam urin (Stecklair
dkk., 2001), tetapi data untuk burung masih kurang. Bila diberikan kepada ayam
petelur dengan dosis rendah dalam pakan, residu halofuginone tidak terdeteksi
pada telur, namun seiring dengan peningkatan dosis, residu muncul dan dapat
bertahan selama berhari-hari hingga berminggu-minggu, tergantung
konsentrasi yang diberikan (Yakkundi).dkk.,

2002; Mortierdkk., 2005; Mulderdkk., 2005) (Tabel 11). Residu terjadi
pada tingkat yang sama dalam kuning telur dan albumen, berbeda
dengan banyak obat yang diulas di sini (Yakkundidkk., 2002),
meskipun residu lebih persisten dalam kuning telur (Mortier dkk.,
2005).

metiklorpindol, juga disebut clopidol, adalah pyridinol
coccidiostatic (Botsoglou & Fletouris, 2001). Ada sedikit data tentang
metabolisme meticlorpindol pada unggas, tetapi telah ditunjukkan
bahwa pada ayam senyawa tersebut diserap dari saluran GI secara
signifikan (McQuistion & McDougald, 1979) dan didistribusikan
secara luas ke jaringan (Pangdkk., 2001), tetapi tidak dimetabolisme
secara ekstensif (Smith, 1969). Pada kelinci, diberikan secara oral
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meticlorpindol cepat diserap dan diekskresikan hampir sepenuhnya
dalam urin (Cameron dkk., 1975). Meticlorpindol yang diberikan pada
ayam petelur disimpan dalam albumen telur dengan konsentrasi
sekitar dua kali lipat dari kuning telur (Matterndkk., 1990), dan residu
dapat bertahan selama beberapa minggu ketika obat diberikan pada
dosis tinggi (Hafez dkk., 1988; haldkk., 1990) (Tabel 11).

Ektoparasitida

Sementara ektoparasit jarang menyebabkan kematian pada unggas,
stres fisik yang terkait dengan infestasi dapat mengakibatkan
penurunan produksi dan kerugian ekonomi (Axtell & Arends,

1990). Beberapa ektoparasit juga dapat menjadi vektor penyakit (Shah
dkk., 2004; Morodkk., 2009). Parasit unggas yang umum termasuk
tungau unggas utara (Ornithonyssus sylviarum dan

bursa Ornithonyssus), kutu badan ayam (Menacanthus stramineus),
kutu ayam (Dermanyssus gallinae), kutu busuk (Cimes lectularius)
dan berbagai spesies kutu (Axtell & Arends, 1990; Shah dkk., 2004).
Metode utama pengendalian ektoparasit unggas adalah
penyemprotan insektisida pada unggas itu sendiri, atau merawat
lingkungan dan membuang sampah bekas atau terkontaminasi.
Kelas ektoparasitida yang biasa digunakan dalam industri
perunggasan antara lain karbamat, organofosfat, dan piretrin.
Meskipun umumnya dioleskan, sebagian besar ektoparasitida dapat
diserap melalui kulit dan memiliki efek toksik (Al-Saleh, 1994).

Karbamat. Karbamat (misalnya karbaril, propoksur) adalah penghambat
asetilkolinesterase reversibel yang berasal dari zat beracun yang
ditemukan dalam kacang Calabar, biji Physostigma venenosum
(Blagburn & Lindsay, 2001). Beberapa karbamat digunakan untuk
mengobati kutu, tungau, dan kutu pada unggas dan ternak
(Blagburn & Lindsay, 2001).

Karbamat yang diberikan secara oral diserap dengan baik dari saluran
pencernaan pada ayam dan didistribusikan secara luas ke jaringan (Hicks).
dkk., 1970). Jalur utama ekskresi adalah melalui urin, tetapi telur
yang diletakkan selama dan setelah perawatan juga mengandung
residu tingkat rendah (Paulsondkk., 1972). Residu karbamat terdapat
pada kuning telur dan albumen, tetapi lebih persisten pada kuning
telur (Paulson & Feil, 1969; Andrawesdkk., 1972) (Tabel 12). Setelah
pemberian topikal, data yang tersedia menunjukkan bahwa
karbamat dapat diserap dan dimetabolisme ke tingkat yang
signifikan, dan residu tahan lama terjadi pada telur (Tabel 12) (Ivey
dkk., 1984).

Piretrin dan Piretroid. Piretrin adalah kelompok insektisida yang
berasal dari bunga piretrum (Krisan cinerariaefolium); bentuk sintetis
berdasarkan senyawa alami disebut piretroid (Blagburn & Lindsay,
2001). Piretrin dan piretroid adalah salah satu yang paling tidak
beracun dari insektisida dan tidak diserap dengan baik melalui kulit
seperti senyawa insektisida lainnya (Al-Saleh, 1994). Secara umum,
piretrin dan piretroid efektif melawan tungau, kutu, kutu dan caplak
(Blagburn & Lindsay, 2001). Pada unggas, permetrin adalah piretroid
utama yang digunakan untuk mengobati infeksi ektoparasit, dan
terutama infestasi tungau unggas utara, yang telah
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LAMPIRAN

Definisi dan singkatan

Status persetujuan

Persetujuan oleh Food and Drug Administration
(USA) atau European Commission (EU).

Toleransi / 'Toleransi' maksimum mengacu pada tingkat batas residu obat
maksimum yang ditetapkan oleh Makanan dan Obat-obatan AS

ASTED-LC

bw

CF-LC

ELISA

GC

GC-MS

GLC

HPLC

HPLC-MS (-MS / NONA)

HPTLC

IC

SAYA

LC
LC-APCI-MS

LC-DAD
LC-ES-MS / NONA

LC-MS (-MS / NONA)

LSC

NS
PLE, LC-FLD

RIA
SC
TLC

Administrasi yang diperbolehkan untuk obat
tertentu dalam produk makanan tertentu. 'Batas
residu maksimum' adalah istilah yang setara untuk
tingkat residu obat maksimum yang diizinkan yang
ditetapkan oleh Komisi Eropa (Peraturan EC 37/
2010).

Kromatografi cair dialisis pengayaan jejak berurutan

otomatis

Berat badan

Kromatografi cair aliran kontinu Uji

imunosorben terkait-enzim Kromatografi gas

Kromatografi gas-spektrometri massa
Kromatografi gas-cair

Kromatografi cair kinerja tinggi Kromatografi cair
kinerja tinggi-spektrometri massa (atau
spektrometri massa tandem) Kromatografi lapis
tipis kinerja tinggi Intra-jantung

Intramuskular

Kromatografi cair

Kromatografi cair-tekanan atmosfer spektrometri
massa ionisasi kimia Deteksi susunan dioda
kromatografi cair Kromatografi cair-elektrospray-
tandem spektrometri massa.

Kromatografi cair-spektrometri massa (atau
spektrometri massa tandem)

Penghitung kilau cair (digunakan untuk
mengukur obat berlabel radio)

Tidak ditentukan

Ekstraksi cairan bertekanan dan kromatografi cair
dengan deteksi fluoresensi. Radioimmunoassay

Subkutan
Kromatografi lapis tipis
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