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Lista de siglas e abreviaturas

AB - Antimicrobianos

AC - Autoridade Competente

CAMYV - Centro Atendimento Médico Veterindrio

DGAV - Direcdo-Geral de Alimentacdo e Veterindria

DSMDS - Direcdo de Servicos de Meios de Defesa Sanitdria

DGAMYV - Divisdo de Gestdo de Autorizacdo de medicamentos veterindrios
DGMYV - Distribuidores por Grosso de Medicamentos Veterindrios

ESVAC - European Surveillance of Veterinary Antimicrobial Consumption
MV - Medicamento Veterindrio

OPPs — Organizacdo dos Produtores Pecudrios

PMM — Pré-misturas Medicamentosas
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Introdugdo

O uso inapropriado de agentes antimicrobianos é o principal fator de risco para o

desenvolvimento e disseminacdo da resisténcia antimicrobiana.

A andlise da informacdo sobre o consumo de antimicrobianos na producdo animal,
constitui um elemento essencial para a identificacdo e quantificacdo do risco de

desenvolvimento e propagacdo da resisténcia aos antibidticos na cadeia alimentar.

O consumo de antimicrobianos em producdo animal para o ano de 2012, foi
analisado de acordo com o protocolo e modelo informdtico normalizado fornecido
pela ESVAC, e os dados obfidos para monitorizagcdo foram sujeitos a controlo e

andlise, descritos no presente relatério.

Os resultados obtidos representam a informacdo disponibilizada por todos os
distribuidores por grosso de MV autorizados que comercializam medicamentos

veterindrios contendo antibidticos na sua composicdo.

Os dados de vendas nacionais, abrangeram os MV para todas as diferentes espécies

animais, incluindo cdes e gatos.

Legislagdo Aplicavel

Em Portugal a base juridica existente para solicitacdo de dados sobre a
comercializacdo de medicamentos veterindrios contendo antibidticos na sua
composicdo, é expressa no artigo 120° do Decreto-Lei n.° 148/2008, de 29 de Julho,

alterado pelo Decreto-Lei n.° 314/2009, de 28 de Outubro, que o republica.

Objectivo

Determinar a quantidade de substdncias atfivas vendidas no ano de 2012, por classes

de antibidticos, por espécies animais, e por formas farmacéuticas.
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Competéncias

O estudo efetuado, foi planificado, coordenado e supervisionado pela Autoridade
Nacional Competente no dmbito dos Medicamentos Veterindrios, através da
DSMDS/DGAMV.

Amostragem

A amostragem refere-se aos distribuidores por grosso de medicamentos veterindrios
autorizados que comercializam medicamentos veterindrios contendo antibidticos na

sua composicdo.

Materiais e Métodos

Sele¢do da fonte de dados

Os dados foram obtidos através Do preenchimento e recepcdo dos formuldrios
harmonizados preenchidos pelos DGMV autorizados que informaram comercializar

medicamentos veterindrios contendo antibidticos na sua composicdo.
Apenas foram consideradas os MV cedidos a:

— Exploracdes pecudrias, incluindo pisciculturas;
— Médicos Veterindrios;

—  Farmdacias;

— Cooperativas, vendas a retalho;

— OPPs;

— Fabricantes de alimentos medicamentosos;

— CAMVs;

A cobertura de dados assumida, em termos de DGMV autorizados que venderam MV
contendo antimicrobianos na sua composicdo, foi de 100%, e abrangeu os MV para
todas as diferentes espécies animais, incluindo cdes e gatos. Foram contactados 93
DGMV para fornecerem os dados relativos ao ano de 2012; destes apenas 67

confirmaram a venda de MV contendo antibidticos na sua composicdo (72,04%).
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Os dados enviados pelas empresas foram posteriormente confimados com estas,

MANESTIRO DA AGRCUILURA

100 MAR

numa tentativa de diminuicdo da margem de erro.

Posteriormente foram analisados pela DGAMYV, bem como pela ESVAC, obtendo a sua

validacdo.

Resultados e Andlise dos Resultados:

Os resultados apurados relativos ao ano de 2012, foram classificados por subst@ncias

ativas, classes de AB, subst@ncias ativas por espécie, subst@ncias ativas por forma

farmacéutica e forma farmacéutica por espécie.

Substdncias ativas: Durante o ano de 2012 foram comercializadas 157,045 toneladas

de substéncias ativas para utilizacdo em Medicina Veterindria; a oxitetraciclina, a
amoxiciclina a doxiciclina e a colistina foram as substé@ncias ativas mais vendidas,

representando 97,807T que corresponde a 62% das vendas (Tabela 1).

Tabela 1- Venda de substdncias ativas (T)

INGR SUB. ATIVA 1 SUB. ATIVA 2 SUB. ATIVA 3 Total
amoxicillin 23,812 0,006 23,818
ampicillin 1,517 0,015 1,532
apramycin 0,777 0,777
bacitracin 1,685 1,685
benzylpenicillin 1,099 0,382 1,482
cefadroxil 0,002 0,002
cefalexin 0,128 0,128
cefalonium 0,008 0,008
cefapirin 0,003 0,003
cefazolin 0,003 0,003
cefoperazone 0,009 0,009
cefovecin 0,001 0,001
cefquinome 0,057 0,057
ceftiofur 0,192 0,192
chloramphenicol 0,000 - 0,008 0,009
clindamycin 0,000 0,000
cloxacillin 0,061 0,002 0,063
colistin 17,906 0,618 18,524
danofloxacin 0,039 0,039
difloxacin - -
dihydrostreptomycin 0,534 0,695 0,121 1,349
doxycycline 20,177 0,002 20,179
enrofloxacin 9,313 9,313
erythromycin 0,020 0,020
florfenicol 0,949 0,949
flumequine 0,157 0,157
framycetin - 0,004 0,004
furaltadone - -
furazolidone - 0,013 - 0,013
gamithromycin 0,009 0,009
gentamicin 0,024 0,024
kanamycin - 0,003 0,003
lincomycin 6,761 6,761
marbofloxacin 0,064 0,064
metronidazole - 0,015 0,015
nafcillin - 0,000 0,000
neomycin 1,093 0,004 0,045 1,141
oxolinic acid - -

DGAYV / DSMDS/DGAMV

| Direces Cers
U e b iligin
s w Untediedis



GOVERNO DE
£ PORTUGAL

MANESTIRO DA AGRCUILURA

100 MAR

INGR SUB. ATIVA 1 SUB. ATIVA 2 SUB. ATIVA 3 Total

oxytetracycline 32,726 2,560 35,286
paromomycin 0,544 0,544
phenoxymethylpenicillin 0,004 0,004
pirlimycin 0,000 0,000
pradofloxacin 0,002 0,002
rifaximin 0,009 0,009
spectinomycin 0,028 0,924 0,952
spiramycin 0,178 0,178
streptomycin - 0,149 0,013 0,162
sulfadiazine 1,056 1,263 - 2,319
sulfadimethoxine 0,000 0,451 0,451
sulfadimidine - 0,000 0,000
sulfadoxine 0,006 0,006
sulfaguanidine 0,016 - 0,016
sulfamethoxypyridazine - 0,087 0,087
sulfaquinoxaline 0,006 0,006
sulfazuinoxaline - -
tetracycline 0,053 0,053
tiamulin 12,055 0,008 12,063
tildipirosin 0,010 0,010
tilmicosin 3,234 3,234
trimethoprim 0,360 0,232 0,143 0,735
tulathromycin 0,030 0,030
tylosin 10,704 - 10,704
valnemulin 1,863 1,863
TOTAL 149,280 7,432 0,334 157,045

Classes de antibidticos — No que se refere as classes, aproximadamente 82,18% do total
é relativo a 5 classes de antimicrobianos (tetraciclinas, penicilinas, polimixinas,
macrdlidos, e pleuromutilinas). As tetraciclinas representam cerca de 35% do total das
vendas, as penicilinas cerca de 17%, as poliximinas de 11%, e os macrdlidos e as
pleuromutilinas cerca de 9% (Tabela 2). A importdncia quantitativa do uso destas
moléculas deve ser relativizada pela dosagem real em que se encontram no
medicamento veterindrio. Obtiveram-se valores de vendas de 555177 para as
tetraciclinas, 26,8987 para as penicilinas, 18,524T para as polimixinas, 14,1847 para os
macrdlidos, 13,926T para as pleuromutilinas, 9,576T para as quinolonas, para as
lincosamidas 6,761T, 4,412T para os aminoglicosideos, 3,430T para as sulfonamidas e
3,817T para as restantes classes consideradas — anfenicois, cefalosporinas, frimetoprim

e outros, (Tabela 2 e Grafico 1).
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Tabela 2 - Tonelagem de substdncias ativas de antimicrobianos disponibilizados em Portugal em 2012 em
Medicamentos Veterindrios

Class Valor %
Aminoglycosides 4,412 2,.81%
Amphenicols 0,957 0,61%
Cephalosporins 0,402 0.26%
Lincosamides 6,761 4,31%
Macrolides 14,184 9.03%
Others 1,723 1,10%
Penicillins 26,898 17,13%
Pleuromutilins 13,926 8.87%
Polymixyns 18,524 11,80%
Quinolons 9,576 6,10%
Sulfonamides 3,430 2,18%
Tetracyclins 55,517 35,35%
Trimethoprim 0,735 0,47%
Total Geral 157,045 100,00%

Grdfico 1: Venda por classes de antibicticos (Toneladas)

Venda por classses de antibidticos (T)

Substéncias ativas por espécies animais - Na venda de substéncias ativas por espécies

alvo, verificamos que a espécie/grupos de espécies para as quais foram vendidas
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maiores quantidades de anfimicrobianos correspondem ao grupo definido como
“multiespécies”, cabendo-lhe 88,555T. Esta forma de organizacdo de dados foi
estruturada dada a multiplicidade de arranjos possiveis para as espécies alvo dos
medicamentos veterindrios e a necessidade constante de harmonizacdo dos
resultados obtidos. Assim, as diversas substdncias ativas disponibilizadas e as suas
respetivas tonelagens foram distribuidas conforme as espécies-alvo que constam da
autorizacdo de introducdo no mercado do medicamento veterindrio que compdem.
Nos casos em que existia mais do que uma espécie-alvo para a(s) mesmals)
substancia(s) ativa(s), as mesmas ficavam integradas no grupo “multiespécies”; no
grupo “todas as espécies” estdo incluidas, tal como o nome indica todas as espécies
animais de producdo e de companhia. Esta abordagem ndo estd isenta de pontos
fracos no entanto, permite uma sistematizacdo dos dados a apresentar (Tabela 3 e
Grdfico 3).

Tabela 3: Utilizagdo substdncias activas/espécies animais

SUBST. ATIVA = AVES = BOVINOS = CAES = CAVALOS|~ COELHOS|~ GATOS [~ MULTISPECIES -~ PEIXES [~ SUINOS |~ TODAS AS ESPECIES = Total Geral|~
amoxicillin 2,984 0,110 0,108 - - - 12,038 - 8,579 - 23,818
ampicillin - 0,016 - 0,038 - - 1,420 - - 0,057 1,532
apramycin - - - - - 0,777 - 0,777
bacitracin - - - - 1,685 - - - - 1,685
benzylpenicillin - 0,016 - 0,041 - 1,407 - - 0,017 1,482
cefadroxil - - - - - - 0,002 - - - 0,002
cefalexin - 0,006 0,042 - - 0,004 0,076 - - - 0,128
cefalonium - 0,008 - - - - - - - - 0,008
cefapirin - 0,003 - - - - - - - - 0,003
cefazolin - 0,003 - - - - - - - - 0,003
cefoperazone - 0,009 - - - - 0,009
cefovecin - - - - - - 0,001 - - - 0,001
cefquinome - 0,040 - 0,001 - - 0,015 - 0,000 - 0,057
ceftiofur - 0,039 - - - - 0,110 - 0,043 - 0,192
chloramphenicol 0,008 - - 0,000 - 0,009
clindamycin - - 0,000 - 0,000
cloxacillin - 0,054 - 0,009 - - - 0,063
colistin - 10,356 - 8,168 - 18,524
danofloxacin = 0,039 = - 0,039
difloxacin - - - - - - - -

dihydrostreptomycin - 0,001 - 0,083 - - 1,229 - - 0,036 1,349
doxycycline 0,042 - - - - - 9,336 - 10,801 - 20,179
enrofloxacin 4,418 0,003 0,020 - - 0,000 4,708 - 0,164 - 9,313
erythromycin 0013 - - - - - 0,006 - - - 0,020
florfenicol - 0,134 - - - - 0,257 - 0,558 - 0,949
flumequine - 0,000 - - - 0,157 - - - 0,157
framycetin - 0,004 - - 0,004
furaltadone - - - - - - - - - - -

furazolidone 0,013 - - - - - 0,000 - - - 0,013
gamithromycin - 0,009 - - - - - - - - 0,009
gentamicin - 0,024 - - - 0,024
kanamycin - 0,003 - - - - - - - - 0,003
lincomycin 0,032 0,016 - - - - 6,199 - 0,514 - 6,761
marbofloxacin - 0,006 0,000 - - - 0,057 - 0,001 - 0,064
metronidazole = = = 0,015 = = 0,015
nafcillin - 0,000 - - - - - - - - 0,000
neomycin - 0,000 - - - - 1,138 - - 0,003 1,141
oxolinic acid - - - - - - - - - - -

oxytetracycline 2,560 0,007 - - - - 22,760 - 9,826 0,133 35,286
paromomycin - - 0,493 - - 0,051 - - 0,544
phenoxymethylpenicillir 0,004 - - - - - 0,004
pirlimycin - 0,000 - - - - - - - - 0,000
pradofloxacin = = = = = 0,001 0,001 = = = 0,002
rifaximin - 0,004 - - - - 0,005 - - - 0,009
spectinomycin 0,064 o = 5 = = 0,374 o 0,486 0,028 0,952
spiramycin - 0,007 0,000 - - - 0,172 - - 0,178
streptomycin o o = o o = 0,162 o o > 0,162
sulfadiazine 0,938 0,009 - 0,003 - - 0,313 - 1,056 - 2,319
sulfadimethoxine 0,000 o = o o = 0,451 o o > 0,451
sulfadimidine - - - - - - 0,000 - - - 0,000
sulfadoxine = = = = = = 0,006 = 0,006
sulfaguanidine - - - - - - - 0,016 0,016
sulfamethoxypyridazine - - - - - - 0,087 - - - 0,087
sulfaquinoxaline - - - - 0,006 - 0,000 - - - 0,006
sulfazuinoxaline - - - - - -

tetracycline - 0,053 - - - 0,053
tiamulin 0,552 = 5,804 > 5,707 > 12,063
tildipirosin - 0,007 - - - - - - 0,003 - 0,010
tilmicosin = 0,045 = = = = 1,705 = 1,484 = 3,234
trimethoprim 0,188 0,002 - 0,001 - - 0,314 - 0,231 - 0,735
tulathromycin - - - - - - 0,030 - - - 0,030
tylosin 3,770 - - - - - 6,931 - 0,003 - 10,704
valnemulin = = = = = = = = 1,863 - 1,863
Total Geral 4 4 060" 0170 " 0,659 " 16917 0005 " 88,555 - T 49486 0,291 157,045
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Grdfico 2: Utilizagdo substdncias ativas por espécies animais

Andlisando os dados sobre as substdncias ativas vendidos para uma espécie-alvo,
podemos constatar que para as aves a substéncia ativa com maior prevaléncia é a
enrofloxaxina (4,418T), para os bovinos o florfenicol (0,134T), para os suinos a doxiciclina
(10,801T), para os coelhos a bacitracina (1,685T) e para os cavalos a paramomicina
(0,4937); para os animais de companhia verificou-se que para os cdes a substancia

ativa com maior prevaléncia é a amoxiciclina (0,108T).

Relativamente as substdncias ativas para mais do que uma espécie alvo, constata-se
que tanto para o grupo “Todas as espécies” (0,133T), como para o “multiespécies”

(22,760T), a oxitetraciclina é a substancia ativa com maior expressdo.

Esta leitura é estritamente representativa dos dados apresentados e ndo pode ser
extrapolada para outras situacdes. Para além disso, estes medicamentos veterindrios
podem ainda ser prescritos para outras espécies animais, pelo Médico Veterindrio
assistente, com base na “cascata” (artigo 78°, do Decreto-Lei n.° 148/2008, de 29 de
Julho, alterado pelo Decreto-Lei n.° 314/2009, de 28 de Outubro, que o republica).

Ressalva-se, porisso, a importéncia de uma leitura critica dos dados apresentados.

Dos medicamentos veterindrios antimicrobianos objeto deste relatdério e estudo, os que
sdo destinados a suinos contribuem para 31,51% da quantidade de substéncias ativas
antimicrobianas vendidas em 2012, quando apenas se considera apenas as espécies

alvo. Juntamente com as aves, constituem mais de 41% dos antimicrobianos vendidos.
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Subst@ncias ativas por forma farmacéutica - Da andlise das vendas de substéncias

ativas por forma farmacéutica, verificamos que as pré-misturas medicamentosas, com

97.938T, foram a forma farmacéutica mais vendida no ano de 2012, seguindo-se as

solucdes orais e pds para administracdo oral, com 30,124T e 21,15T e injetdveis com

7.252T vendidas (Tabela 4 e Grdfico 4).

Tabela 4: Utilizacdo de formas de farmacéutica/substancia ativa

INGR INJ
amoxicilin
ampicillin
apramycin
bacitracin
benzyipenicillin
cefadroxi
cefalexin
cefalonium
cefapitin
cefazolin
cefoperazone
cefovecin
cefquinome
ceftiofur
chloramphenicol
clindamycin
cloxacillin
colistin
danofioxacin
difioxacin
dihydrostreptomycin
doxycycline
enrofloxacin
erythromycin
florfenicol
flumequine
framycetin
furaltadone
furazolidone
gamithromycin
gentamicin
kanamycin
fincomycin
marbofloxacin
metronidazole
nafcilin
neomycin
oxolinic acid
oxytetracycline
paromomycin
phenoxymethyipenicilli
pirimycin
pradofloxacin
rifcnimin
spectinomycin
spiramycin
streptomycin
sulfadiazine
sulfadimethoxine
sulfadimidine
sulfadoxine
sulfaguanidine
sulfamethoxypyridazine
sulfaquinoxaline
sulfazuinoxaline
tetracycline
fiamulin
tildipirosin
tilmicosin
trimethoprim
tulathromycin
tyosin
valnemulin
Total Geral

Grdfico 3: Utilizagéo de formas farmacéuticas/substdncia ativa
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Forma farmacéutica por espécie animal — da andlise dos dados verificamos que as
pré-misturas medicamentosas foram as mais utilizadas em “multiespécies” (46,831T);
para “espécies alvo” isoladas, as pré-misturas medicamentosas foram as mais
utilizadas em suinos (46,506T) e as solugcdes orais em aves (2,092T) (Grafico 5).
Grdfico 4: Utilizagdo de formas farmacéuticas por espécie animal de destino
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Classe de antimicrobianos por espécie animal — da andlise dos dados verificamos que

as tetraciclinas sdo a classe de antimicrobianos mais utilizada em suinos (20,626T) bem

como em “multiespécies” (32,149T).

Quadro 5: Utilizagdo de classes de antimicrobianos por espécie animal de destino

CLASSES AB
Aminoglycosides
Amphenicols
Cephalosporins
Lincosamides
Macrolides
Others
Penicillins
Pleuromutilins
Polymixyns
Quinolons
Sulfonamides
Tetracyclins
Trimethoprim
Total Geral

AVES
0,064
0,008
0,032
3,784

BOVINOS

0,004
0,134
0,108
0,016
0,067

0,042
0,000
0,000

0,108

0,020

0,170

0,083

0,001
0,078

0,496

0,001
0,659

CAVALOS COELHOS GATOS

0,004

3,541
0,257
0,204
6,199
9,006

88,555

MULTISPECIE PEIXES

SUINOS

0,486
0,558
0,043
0,514
1,489

8,579
7,569
8,168
0,166
1,056
20,626
0,231
49,486

0,067

0,075

0,016
0,133

0,291
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TODAS AS ESPECIES  Total Geral

4,246
0,957
0,402
6,761
14,347

0,735
157,045
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Grdfico 5: Utilizagdo de classes de antimicrobianos por espécie animal de destino

Ulllizagdo de classes de anfimicroblonos por espédcie animal de desfine

Conclusoes

Durante o ano de 2012 foram comercializadas 157,045 toneladas de substéncias ativas
para uso em Medicina Veterindria, a que correspondem 1 078 459 embalagens
vendidas; a oxitetraciclina, a amoxiciclina e a doxiciclina foram as substancias ativas
mais vendidas, representando 79,2837, que correspondem a 50% das vendas; por
classes de antibidticos as tetraciclinas representam cerca de 55,517% do total das
vendas, as penicilinas 26,898%, as poliximinas 18,524%; os macrdlidos e as

pleuromutilinas cerca de 14%.

Na venda de substancias ativas por espécies animais verificamos que ao grupo
definido como “"multiespécies” correspondem 88,555 toneladas vendidas; no caso de
“espécie alvo” podemos constatar que para as aves a substéncia ativa com maior
prevaléncia foi a enrofloxacina (4,418T), para os bovinos o florfenicol (0,134T), para os
suinos a doxiciclina (10,801T), para os coelhos a bacitracina (1,685T) e para os cavalos
a paramomicina (0,493T); para os animais de companhia verificou-se que em cdes a

substéncia ativa com maior prevaléncia foi a amoxiciclina (0,108T).

Por classes de antimicrobianos, as tetraciclinas sdo as mais vendidas para suinos
(20,626T) e para “multiespécies” (32,149T); as Penicilinas tém valores de 8,579T para
suinos, 0108T para bovinos e 14,873T para “multiespécies”; as quinolonas sdo a classe
mais vendida em aves (4,418T) e para cavalos as sulfonamidas apresentam valor
0.,496T.
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Na utilizacdo de antfimicrobianos destacam-se as aves e os suinos com mais de 41%
do total dos antimicrobianos vendidos. Esta tendéncia pode estar relacionada com o
tipo de exploracdo associada a producdo destes animais (producdo intensiva) bem

como com o efetivo nacional dos mesmos.

As pré-misturas medicamentosas, com 97,938T toneladas, foram a forma farmacéutica
mais vendida no ano de 2012, seguindo-se as solucdes orais e pds para administracdo
oral com 30,124T e 21,15T respetivamente, e os injetdveis com 7,252T vendidas; as pré-
misturas medicamentosas foram as mais utilizadas em suinos (46,506T) e as solucdes

orais foram as mais utilizadas em aves (2,0927).
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