
Contents

(;h a]} fc r P(lge

I.

II.

III.

I v .

Summary . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
Glossary . . . . . . . . . . . . . . , . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .,
Introduction . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . ., . . . , ., . ., , , ..., . . . . . . . . . .
HowthcD rugs Are[Jsed . . . , ..., , , . . . . . . . . . ..., ., . . . . . . . . . . . . .
Benefits. ., . . . ., . . . . . . ., . . . , ., ., , . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
Risks From Continued UseoftheDrugs  , ., . . . . . . . . . ., ..., , . . . . . . . .
f;arcinogenic  I)rugResidues  . . . , . . . , , . . . . . . . . , ..., ., . , . . . . . . . . .
,4.ssessing and Quantifyin~Risks  and Benefits . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
Current ~egulatOryPOlicy  . . . , , . . . , . . . . . , . . , . . . . . . , . . . , . . . , , . . .
Findings axld(;onclusions.  , . . . . . . . . . ., . . . , ..., . . . . . . . . . . . . . . . . ,
~~~~ressi~n~loptions  ., . . . . . . . . . , ..., , . . . , . . . . . . . . . . . . . . ., . . .

Federal Regulation. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
RegulaloryBasis,  , , . . . , ..., , ..., . . . . . . . . , , ., ..., ..., . . . . . , , . .
Current Activities. . . . . . . . . . . . , . . . , . . . , , ..., . . . . . . . . . . . . . . . . , .
Approved Uses . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . ..., . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . , .

Benefits . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . , . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
Antibacterial . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . ..., . . . . . . . , ..., ..., . . . . .

MocleofAction  . . ., ..., . . . . . . . . . . . . . , . . . . . . ., . . . . . . . . . . . . . .
Effectiveness, ., . . . . . . ..., ..., . . . . . . . . . . . . . . . , , . . . . . , . . . . . .
Effect on Production. . , , , . . . ., ., ., . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Die{hylstilbestrtfl  (DES) . . . . , . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
hfodeofAction  . . . . . . ., ..., ..., . . . . . . . . . . . . . . . . . , . . . . . . . . . .
Effectiveness. . . . . . . . . . . . . . . . . . , , . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . , .
Effect onProduction.  , , . . . , . . . . , . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Risks, . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
Infectious Diseases. . . . . . . , . . . . . . , . . . . . . . . , . . . . . . . , . . . . . . . , . . .

Antibiotic-Related Risks , ., . . . , ..., ..., ..., ., . . . . . . . . . . . . ...,
Risks From Infectious Diseases . . . . , . . . . . . , . . . . . , . . . . . , . . . . . . .
Magnitude of theRisk.  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Drug Residues. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . , ..., . . . . . . ., . . . . . . . . . . . . .
TypesofRisk,  , . . . . . . . . . . . . . . . . ..., ..., . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
Noncarcinogenic  Risks . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
Carcinogenic Risks. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

General Consideration . . . . . . . . . . . . . . . t . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
Quantificiition  ofRisk.  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
Diethylstilbestrol  (DES). . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
~~[r~furans. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . , ..., , . . . . . . .

Appendix
Commissioned Papers . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
References . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

1
2
3
4
5
5
7
8
9
9

11

15
17
19
22

27
29
29
30
32
36
36
37
37

39
41
41
42
44
46
46
46
47
47
50
53
55

63
64

Fig[frt:J\’f). P(lpc

1. Comparisonsof  S;] feDoses[~ompllte(l  FronltheL lantel-Brvan Procedure and
Froma  Proce(lure13:ised on the hlultistagc klo(iel,  , . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 53

ix



LIST OF TABLES

Table No, Page
l, Approved Uses for Penicillin in Chicken Feeds . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 23
2. ApprovedUses  forPenicillin inTurkeyFeeds  ..,... . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 23
3. ApprovedUses  forPenicillin  inSwineFeeds  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 23
4. ApprovedUses  forTetracycline  inChickenFeeds.  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . ., 24
5. ApprovedUses  forTetracycline  inTurkeyFeeds  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 24
6. ApprovedUses  forTetracycline  inSwineFeeds  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 24
7. ApprovedUses  forTetracycline  inCattleand SheepFeeds . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 24
8. ApprovedUses  for Sulfa inAnimalFeeds  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 25
9. ApprovedUses  forNitrofurans inAnimalFeeds  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 25

10. ApprovedUses  forDiethylstilbestrol  inFoodAnimals  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 25
11. Effect ofChlortetracycline  onWeightGainsofPigsin Different Environments. . . . 30
12. ResponseofChicks  to Chlortetracycline  (CTC) and Penicillin inNewand

PreviouslyUsed Environment . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 30
13. Relationship Between Growth Rate ofControl Animals and Animals Fed

Antibiotics(Pigs) ....,. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 31
14. Relationship Between Growth Rate ofControl Pigs and Pigs Fed a Combination

ofPenicillinand  Streptomycin . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 31
15. Effect ofa ’’Nonspecific Infection’’ onChickGrowth. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 31
16. ResponseofPigs  toAntibiotics  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 33
17, Continued Effectiveness ofTetracyclinein Swine . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 33
18. ResponseofChickens  toAntibiotics  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 33
19. ImprovementinChick  Performance: AllYearsVersus  Since 1970, . . . . . . . . . . . . . 33
20, Effect of Selected Antibiotics onEggProduction, FeedPerDozenEggs, and

Matchability. ....,.... . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 33
21. ReponseofTurkeysto Antibiotics. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 34
22. Production ofMeatAnimals,  1976 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 34
23. Estimated Percentage Change in Livestock Production From Banning

Selected Antibiotics . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 35
24. EstimatedDecreasein  LivestockProductionFrom BanningSelectedAntibiotics . . 35
25. PercentChangeinQuantity  ofMeatFromaBanonthe UseofSelectedAntibiotics  36
26. Percent ChangeinFarm  Prices From aBanonthe Subtherapeutic Usesof

SelectedAntibiotics . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 36
27. Percent Change in Retail PriceFroma  Ban on the Subtherapeutic Uses ofSelected

Antibiotics ....,..,. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 36
28. NoDrugVersusMGA VersusDESVersus Estrogen Implant. . . . . . . . . . . . . . . . . . . 38
29. Percent Changeson  the Supply, Farm Prices, and Retail PricesofBeefFrom

aDESBan . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 38
30. HomologyBetweenPlasmids ofAnimal andHumanOrigin. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 44
31. Antibiotic Resistance in Salmonella Isolated From Hospitalized Patients . . . . . . . . 45
32. Incidence ofViolations Among Different Antibiotics inKidneys From

Food Animals.....,.. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 48
33. Occurrence andLatent Periods of Mammary Carcinoma inMiceFedVarying

Concentrations ofDESinthe Diet. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 54
34. Extra RiskofMammary Tumors ataDoseofO.02ppb.  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 55
35. Estimates ofDosage(ppb) ofDESRequired ToEffect anAddedCarcinogen

Responseof  l/lOb.  .,.. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 55
36. Summary ofTumorigenic  and Carcinogenic Results From Four Experiments

WithFurazolidone,  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 56
37. Levels ofSignificance  of Various Goodness-of-Fit Tests PerformedonDatain

Table 36.,....,.,,,.. , . .,, ., . .,, . .,, .,,,... . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 56
38. Estimates ofExtraRisk Froma DoseofTwoPartsPer Billion of FurazolidoneUsing

theDatainTable36 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 57
39. Estimates ofDoseinParts Per Billion ofFurazolidone Required ToProduceanExtra

Riskofl/lO’Using  theData inTable  36 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . ,. 58


