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About the Human Health Safety Estimation of Ractopamine Intake 
Together with the Food

The analysis of scientific data including American and European scientific communities concerning use of ractopamine as a growth factor in food 

animal production and the argumentation of the maximum permitted levels of ractopamine and levels of ractopamine in meat and byproducts (offal) 

is carried out. The position of the Russian side stated at the Codex Alimentarius commission 35th session that acceptable ractopamine daily intake 

is insufficiently validated and cannot be used for the determination of maximum permitted levels of ractopamine in meat and byproducts (offal) 

is confirmed. It is represented that residual ractopamine intake together with food on the levels which are recommended by the Codex Alimentarius 

commission and by taking into account the levels of animal products consumption in Russian Federation will lead to unacceptable human health risk 

level that will promote increasing heart diseases and life expectancy reduction. In this connection Russia states against of acceptance of maximum 

permitted levels of ractopamine in food.
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К оценке безопасности для здоровья 
населения рактопамина при его поступлении 

с пищевыми продуктами

Проведен анализ научных данных, в т.ч. данных американских и европейских научных сообществ, по вопросу использования рактопамина 

в качестве стимулятора роста в животноводстве и обоснования максимально допустимых уровней этого соединения в мясе и субпродук-

тах. Подтверждена позиция российской стороны, высказанная на 35-й сессии Комиссии Codex Alimentarius, что допустимая суточная доза 

рактопамина недостаточно обоснована и не может быть использована для установления максимально допустимых уровней содержания  

β-агониста в мясе и субпродуктах. Показано, что поступление рактопамина с пищевой продукцией на уровне остаточных количеств, 

рекомендованных Комиссией Codex Alimentarius, с учетом уровня потребления в пищу населением Российской Федерации продуктов животно-

водства приведет к неприемлемому риску для здоровья населения и будет способствовать росту числа случаев болезней сердечно-сосудистой 

системы и сокращению ожидаемой продолжительности жизни. В связи с этим Россия отстаивает позицию против принятия максимально 

допустимого уровня рактопамина в пищевых продуктах.

Ключевые слова: рактопамин, допустимая суточная доза, риск здоровью населения, эволюционное моделирование.
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Введение

Вступив во Всемирную торговую организацию (ВТО), 

Россия стала ее полноправным членом и приступила 

к исполнению взятых на себя обязательств. Одним из глав-

ных требований, предъявляемых странами-членами ВТО 

к Российской Федерации, является выполнение прин-

ципов «Соглашения ВТО по санитарным и фитосанитар-

ным мерам». В соответствии с нормативной базой ВТО, 

члены Организации обеспечивают реализацию санитар-

ных мер, имеющих в своей основе соответствующую 

обстоятельствам оценку рисков для жизни или здоровья 

людей, причем осуществляемую с учетом методов оценки 

риска, разработанных соответствующими международ-

ными организациями. В случаях, когда соответствующее 

научное обоснование является недостаточным, любой 

член ВТО может временно ввести санитарные меры на 

основе имеющейся надлежащей информации, включая 

информацию, полученную от международных органи-

заций, а также информацию о санитарных мерах, при-

меняемых другими членами ВТО. Эти положения были 

в полной мере использованы при обеспечении безопас-

ности пищевых продуктов для населения Российской 

Федерации.

На 35-й сессии Комиссии Codex Alimentarius с мини-

мальным преимуществом (69 против 67 голосов при 7 воз-

державшихся) было принято решение о принятии регла-

мента по содержанию максимально допустимых уровней 

(МДУ) содержания рактопамина в определенных тканях 

свиней и крупного рогатого скота [1]. Обоснованием для 

принятия данного решения стал анализ научных дан-

ных, представленных в обзоре Объединенного комитета 

ФАО/ВОЗ по пищевым добавкам (JECFA) [2]. В соот-

ветствии с решением Комиссии Codex Alimentarius, были 

установлены МДУ содержания рактопамина в мясе (сви-

нина и говядина) — 0,01 мг/кг, в печени — 0,04 мг/кг, 

в почках — 0,09 мг/кг [1, 3].

В настоящее время рактопамин запрещен для ис-

пользования при откармливании сельскохозяйственных 

животных в 80 странах мира, включая страны Европей-

ского союза [4–6], разрешен к применению в свино-

водстве 22 странами. Рактопамин используется в ряде 

стран в качестве кормовой добавки, стимулирующей 

наращивание мышечной массы, сокращение жировой 

массы и повышение эффективности использования кор-

мов у свиней, крупного рогатого скота, индеек, в дозах 

5–20 мг/кг корма, или для улучшения костного каркаса 

туши (10–20 мг/кг корма).

Позиция российской делегации, высказанная 

на 35-й сессии Комиссии Codex Alimentarius, заключалась 

в том, что допустимая суточная доза рактопамина не-

достаточно обоснована и не может быть использована 

для установления МДУ содержания рактопамина в мясе 

и субпродуктах. Научным обоснованием для такой по-

зиции послужили результаты оценки риска здоровью, 

проведенной научно-исследовательскими организациями 

Роспотребнадзора совместно с ФГБУ «НИИ питания» 

РАМН и ВНИИМП им. Горбатова Россельхозакадемии.

Идентификация опасности

Рактопамина гидрохлорид относится к классу фене-

таноламинов, фармакологически классифицируется как 

фенэтаноламиновый агонист β-адренорецепторов. По 

своему физиологическому действию он является сти-

мулятором в первую очередь β
2
-адренорецепторов, на-

ходящихся в бронхах, скелетных мышцах, сердце, со-

судах, центральной нервной системе, матке и других 

органах. Структурная формула рактопамина представлена 

на рис. 1.

Идентификация опасности рактопамина произведена 

на базе доступных в научной литературе результатов раз-

личных исследований, в т.ч. данных о фармакокинетике, 

биотрансформации, острой и краткосрочной токсично-

сти, фетотоксичности, тератогенности и генотоксично-

сти, а также результатов ограниченного числа исследова-

ний, проведенных на людях.

Группой экспертов Европейского бюро по безопас-

ности пищи [4] было высказано мнение, что при опре-

делении остаточных количеств рактопамина в мясе 

необходимо учитывать сумму всех его растворимых 

и нерастворимых метаболитов, а не только свободного 

рактопамина. Это связано с тем, что при поступлении 

в кишечник человека конъюгированные с глюкуроновой 

кислотой формы рактопамина могут гидролизоваться под 

действием β-глюкуронидаз кишечной микрофлоры с об-

разованием свободного рактопамина, который способен 

далее всасываться и оказывать свое действие.

Существующие аналитические методы идентифика-

ции рактопамина в мясных продуктах, базирующиеся на 

использовании иммуноферментного анализа (ELISA), 

позволяют выполнять его количественное определение 

во всем диапазоне предлагаемых допустимых остаточных 

количеств с запасом по чувствительности (1 мкг/кг в моче 

[7], 0,2 мкг/кг — в тканях животных репродуктивного воз-

раста [6]).

Характеристика опасности

Токсикологическая оценка рактопамина в экспери-

ментах на животных не позволила сделать однозначных 

выводов о недействующих уровнях. В экспериментах 

на мышах, крысах, собаках и обезьянах при перораль-

но введенных дозах от 2 до 568 мкг/кг массы тела ре-

гистрировали дозозависимое увеличение общего числа 

эритроцитов, концентрации гемоглобина и парциально-

го объема эритроцитов, частоты сердечных сокращений 

и амплитуды сокращений левого желудочка сердца, сни-

жение систолического и диастолического артериального 

давления, покраснение (эритему) кожи живота у собак 

[4, 7]. Масса семенников снижалась, и наблюдались из-

менения в размере и гистопатологической картине бурой 

жировой ткани. На основании результатов исследований 

предложено считать максимальную недействующую дозу 

(NOAEL) рактопамина в диапазоне от 25 до 2 мкг/кг мас-

сы тела [4, 7–14], в т.ч. в качестве недействующего уровня 

(NOEL) рекомендована величина 0,224 мг/кг в сут, не-

смотря на то, что брадикардия была зафиксирована при 

всех дозах [15]. Вместе с тем в ряде исследований отме-

Рис. 1. Структурная формула рактопамина.
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чено, что NOAEL не могла быть корректно установлена, 

поскольку эффекты (брадикардия у собак, уменьшение 

массы яичек у самцов лабораторных животных) наблюда-

лись и при минимальной экспозиции [4, 7]. Критическим 

эффектом воздействия рактопамина при кратковремен-

ном воздействии целесообразно считать снижение массы 

яичек у самцов, т.к. для этого эффекта не была установле-

на недействующая доза.

При длительном использовании в терапевтиче-

ских дозах препаратов β-агонистов установлена воз-

можность развития следующих вредных эффектов: та-

хикардия, вазодилатация, тремор мышц, нервозность, 

нарушения метаболизма, снижение чувствительности 

β-адренорецепторов. Данные эффекты фармакологиче-

ски прогнозируемы и дозозависимы. Нефармакологиче-

ские эффекты включают повышенную реактивность ды-

хательных путей. При этом основной группой негативных 

эффектов следует считать нарушение функций сердечно-

сосудистой системы.

Применительно к рактопамину фармакодинами-

ческое действие у людей было оценено в единствен-

ном исследовании на молодых мужчинах-доброволь-

цах, в результате которого NOEL была установлена 

равной 67 мкг/кг массы тела в сут. С учетом введения 

50-кратного коэффициента запаса была выведена допу-

стимая суточная доза (ADI, ДСД), равная 1 мкг/кг массы 

тела в сут [4, 7].

Установление допустимой суточной дозы по резуль-

татам этого исследования было подвергнуто критике со 

стороны научных учреждений стран Европейского союза, 

России, Китая. В ходе оценки материалов, проведенной 

Европейским управлением безопасности пищевых про-

дуктов (EFSA), установлен ряд недостатков при обосно-

вании ДСД. В частности, не были приняты во внимание 

результаты некоторых исследований на животных, в кото-

рых не удалось установить недействующий уровень, отме-

чали недостатки дизайна исследования для установления 

ДСД, в т.ч. его недостаточную мощность [4].

Оценка зависимости «экспозиция–эффект»

При оценке риска здоровью, связанного с посту-

плением остаточных количеств рактопамина с пище-

выми продуктами, рекомендуемых Комиссией Codex 

Alimentarius, проведенной в Российской Федерации 

с учетом структуры и специфики питания населения, 

в качестве исходной информации для формирования 

модели зависимости «экспозиция–эффект» для расче-

та уровня канцерогенного риска использовали данные 

о развитии лейомиомы матки в эксперименте на мышах 

[9]. Установлено, что канцерогенный риск будет соответ-

ствовать приемлемому уровню.

В отношении неканцерогенного воздействия моде-

лирование зависимости «экспозиция–эффект» проводи-

лось на основании информации, приведенной в докладах 

ФАО/ВОЗ [10] и европейских экспертов [4]. В качестве 

базовой применяли эволюционную модель накопления 

риска нарушений функций сердечно-сосудистой системы 

[16] в соответствии с методическими рекомендациями 

«Количественная оценка неканцерогенного риска при 

воздействии химических веществ на основе построения 

эволюционных моделей» [17].

В соответствии с указанным документом, при моде-

лировании строили рекуррентное соотношение накопле-

ния риска функциональных нарушений для сердечно-

сосудистой системы с заданным начальным значением 

риска R0:

Rt+1 = Rt + (α · Rt + β · D) · C,

где Rt+1  — риск развития нарушений в момент времени 

(t+1); Rt — риск развития нарушений в момент времени t; 

(α = 0,0835) — коэффициент эволюции риска за счет 

естественных причин; β — коэффициент воздействия 

рактопамина; C — временной эмпирический коэффи-

циент (для суточного осреднения С = 0,00274); D — доза 

рактопамина (мкг/кг).

При построении рекуррентного соотношения нако-

пления риска функциональных нарушений для сердечно-

сосудистой системы под воздействием рактопамина, по-

ступающего с мясопродуктами, принимали во внимание 

его токсикокинетику (снижение содержания в организме 

в течение 1 сут на 85% [18]) (рис. 2), а в качестве маркер-

ного эффекта рассматривали увеличение частоты сердеч-

ных сокращений.

Окончательный вид и параметры рекуррентного урав-

нения для нижней границы уровня воздействия ракто-

памина на функции сердечно-сосудистой системы пред-

ставлены формулой 2 с начальным условием R0 = 0,001359:

Rt+1 = Rt + (0,0835 · Rt + 0,191 · 1,17 · 0,15 · D) · 0,00274.

Полученное рекуррентное уравнение являлось осно-

вой для построения кривой эволюции риска нарушений 

функций сердечно-сосудистой системы под воздействием 

дозы D рактопамина (расчетный риск) и сопряженной 

с ней кривой без учета влияния рактопамина (В = 0) 

(фоновый риск).

Оценка пожизненного риска здоровью выполнялась 

для условия поступления рактопамина в течение 70 лет 

для 2 сценариев: содержание рактопамина в количествах, 

рекомендуемых Комиссией Codex Alimentarius в качестве 

МДУ, и на уровне предела количественного определения 

рактопамина в мясопродуктах.

В результате моделирования нарушения функций сер-

дечно-сосудистой системы, представленных на рис. 3, 

установлено, что при реализации 1-го сценария при-

веденный риск нарушения функций сердечно-сосуди-

стой системы составит 0,47, что, в соответствии с MP 

2.1.10.0062-12, классифицируется как неприемлемый 

риск. При оценке риска по 2-му сценарию приведенный 
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поступлении.
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риск нарушения функций сердечно-сосудистой системы 

составит 0,141, что, в соответствии с MP 2.1.10.0062-12, 

также классифицируется как неприемлемый вариант. 

Кроме того, этот уровень риска может привести к со-

кращению прогнозируемой продолжительности жизни за 

счет дополнительных случаев заболеваний сердечно-со-

судистой системы (болезней, характеризующихся повы-

шенным артериальным давлением, атеросклеротической 

болезни сердца).

К неопределенностям результатов оценки риска 

следует отнести недостаточно полную информацию 

о возможных эффектах при хроническом воздействии 

рактопамина на организм человека (в особенности 

на наиболее чувствительные группы населения); неопре-

деленности, связанные с потреблением пищевых про-

дуктов. К неопределенностям моделей также следует 

отнести и ограниченное число подобных исследований. 

Ряд неопределенностей обусловлен недостаточно полным 

представлением о закономерностях формирования нару-

шений функций сердечно-сосудистой системы под воз-

действием рактопамина и связанных с этим нарушений 

здоровья населения.

В соответствии с вышеизложенным, величина ДСД 

(ADI), принятая в качестве основы для установления 

МДУ рактопамина, находится в интервале 0–1 мкг/кг 

массы тела, т.е. достоверно не отличается от нуля, ввиду 

чего и не может быть практически использована, в част-

ности при определении допустимых остатков рактопами-

на в мясных продуктах.

Заключение

Результаты анализа информации, использованной 

Комиссией Codex Alimentarius для обоснования величины 

ДСД (ADI) рактопамина и его остаточного содержа-

ния в пищевых продуктах, позволили заключить, что 

материалы научных публикаций в этой области носят 

фрагментарный характер. Большинство выводов сделано 

в условиях существенного дефицита надежных данных 

о возможных отдаленных эффектах при длительном по-

ступлении препарата; о кумулятивных эффектах влияния 

рактопамина на состояние сердца и сосудов; о влиянии 

рактопамина на различные возрастные группы населения 

(детей раннего возраста с момента введения мясного при-

корма, пожилых людей, женщин и мужчин репродуктив-

ного возраста) и на людей с системными заболеваниями 

респираторного тракта, сердечно-сосудистой системы.

При установлении NOAEL и ДСД (ADI) для рактопа-

мина не учтены рекомендации экспертов ВОЗ «Принци-

пы оценки безопасности пищевых добавок и контаминан-

тов в продуктах питания» (Женева, 1991), в соответствии 

с которыми должен соблюдаться сбалансированный под-

ход к оценке разных видов потенциальных неблагоприят-

ных эффектов, и как обязательная должна тестироваться 

связь с болезнями — наиболее частыми причинами смер-

ти в разных странах.

В Российской Федерации, как и в большинстве эко-

номически развитых стран мира, заболевания сердца 

и сосудов обусловливают более половины (55%, по данным 

Росстата) смертей населения. Оценка риска для здоровья 

населения Российской Федерации с учетом специфики 

его питания показала, что употребление мясопродук-

тов при условии установления допустимых остаточных 

количеств рактопамина на уровне 0,01 мг/кг в мышеч-

ной ткани, 0,01 мг/кг — в жировой ткани, 0,04 мг/кг — 

в печени, 0,09 мг/кг — в почках так же, как и на уровне 

предела его определения в тканях животных методом, ре-

комендованным Комиссией Codex Alimentarius (3 мкг/кг), 

может привести к неприемлемому риску функциональ-

ных нарушений и болезней сердечно-сосудистой системы 

(болезней, характеризующихся повышенным артериаль-

ным давлением, атеросклеротической болезни сердца). 

Это будет способствовать росту числа случаев болезней 

сердечно-сосудистой системы и сокращению прогнози-

руемой продолжительности жизни населения Россий-

ской Федерации. В связи с этим Россия продолжает 

отстаивать позицию против принятия МДУ рактопамина 

в пищевых продуктах.
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