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Resumo

Estudo Preliminar de Avaliacao de Utilizagdo de Antibidticos e Biosseguranca em Exploracdes de
Suinos em Portugal

As resisténcias a antibiéticos sdo uma preocupacao crescente em Saulde Publica. A utilizacdo de
antimicrobianos na producéo animal tem sido apontada como uma das causas para 0 aumento
das antibiorresisténcias, havendo que encontrar modos de produgdo alternativos com uma
utilizacdo mais reduzida de antibidticos. A biosseguranca surge como ferramenta auxiliar na
reducédo da utilizacdo de antibidticos. Neste trabalho, foram avaliados os niveis de biosseguranca,
indicadores produtivos e consumos anuais de antimicrobianos de sete exploragdes de suinos. A
pontuacéo de biosseguranca total variou entre 61% e 89%, com a biosseguranca externa a variar
entre 63% e 93% e a biosseguranca interna entre 56% e 84%. O consumo de antibiético variou
entre 0,99 e 390,46 numero de Dose Diaria Animal Definida por 100 porcas reprodutoras
(nADD/100P). O alimento medicamentoso foi o modo de administragdo mais utilizado,
representando 98,54% das substancias ativas adquiridas. Verificou-se que as exploracbes com
maiores niveis de biosseguranca sdo aquelas que apresentam um numero de tratamentos mais
elevado. E necessario um estudo mais aprofundado, para verificar as causas desta inconsisténcia
com a literatura. Nao se verificou uma relagdo entre 0o consumo de antibiético e os indices
produtivos, a excecdo da taxa de aborto. O consumo de antibiético também variou conforme o

modo de administracdo e a localiza¢éo da exploracao.

Palavras Chave: nADD, Antibioresisténcia, Biosseguranca, Antibiético, Suino



Abstract

Preliminary Study of Antibiotic Use and Biossecurity Evaluation in Pig Farms in Portugal

Resistance to antibiotics is a growing concern in Public Health. The use of antimicrobials in animal
production has been pointed out as one of the causes for the increase of antibiotic resistance, and
alternative production methods have to be found with a reduced use of antibiotics. Biossecurity
appears as an auxiliary tool in reducing the use of antibiotics. This work evaluated the levels of
biossecurity, production indicators and annual consumption of antimicrobials from seven pig farms.
The total biossecurity score varied between 61% and 89%, with external biossecurity varying
between 63% and 93% and internal biossecurity between 56% and 84%. Antibiotic consumption
ranged from 0.99 to 390.46 number of Defined Daily Dose for animals for every 100 sows
(nADD/100P). The medicated feed was the more frequent method of administration, accounting for
98.54% of acquired active ingredients. It has been found that farms with higher levels of
biossecurity also have a higher number of treatments. Further study is needed to verify the causes
of this inconsistency with the literature. There was no relationship between antibiotic consumption
and productive indexes, with the exception of the abortion rate. Antibiotic consumption also varied
according to the route of administration and the location of the farm.

Key Words: nADD, Antibiotic, Biossecurity, Antimicrobial Resistance, Pig
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1. Relatorio de Estagio

O estagio curricular com a duracdo de 500 horas foi realizado em uma exploragéo intensiva de
suinos de ciclo completo fechado, com cerca de 240 porcas reprodutoras, que trabalha em

mangas de trés semanas.

O estagio teve como objetivo a familiarizagdo com o maneio diario dos animais nas diferentes
fases de producéo, a realizacdo e aplicacdo do plano sanitario, a identificacdo e aplicagdo de
medidas de biosseguranca, 0 maneio reprodutivo e 0 maneio alimentar. As tarefas propostas
foram realizadas sob supervisdo do médico veterinario responsavel e do encarregado da

exploracao.

Na reproducéo foi realizada a detecdo de cios, recolha e avaliacdo de sémen, inseminagdo
artificial, diagndstico de gestacdo com recurso a ecografo, identificacdo de novas porcas
reprodutoras ap6s um diagnostico de gestacdo positivo, vacinacdo e desparasitacao de porcas e
limpeza e desinfecdo das instalagdes. Na maternidade foi feita a sincronizacdo de partos, auxilio
ao parto quando necessario, prestacdo de cuidados neonatais (secagem dos leitdes, corte de
caudas, aplicacdo da tatuagem, administracdo de ferro e antibiético), vacinacdo das porcas e
limpeza e desinfecdo das instalagfes. Na recria foi feita a transicdo alimentar, vacinacdo de
leitdes, avaliagdo de densidade animal, identificagdo de animais de menor desenvolvimento e
limpeza e desinfecdo das instalagbes. Na engorda foi feita a identificacdo de potenciais porcas
reprodutoras, a selecédo de animais que reuniam as condicfes (nomeadamente idade e peso) para
abate, avaliacdo de densidade animal, identificacdo de problemas de claudica¢des, caudas
mordidas, orelhas mordidas, hérnias umbilicais e escrotais e limpeza e desinfecdo das

instalacdes.

A realizacdo deste estagio foi de extrema importancia, uma vez que permitiu a aplicacdo de
conhecimentos tedricos adquiridos nas aulas, especialmente a nivel de maneio sanitario, maneio

reprodutivo e de medidas de biosseguranca.



2. Introducao

Até 2050, prevé-se que as antibiorresisténcias sejam a causa de morte prematura de cerca de 300
milhdes de pessoas, com uma perda de até 100 bilibes de Ddélares Americanos (116 bilides de
Euros) para a economia global, com uma redug&o do Produto Interno Bruto (PIB) mundial de 2% a
3,5%, sendo a reducdo do PIB mundial de 0,5% para 2020 e de 1,4% para 2030 (O’Neill, 2014).

A resisténcia antimicrobiana é antiga e resulta da interacdo de muitos organismos com o seu
meio-ambiente. A maioria dos compostos antimicrobianos sdo moléculas produzidas naturalmente
por bactérias, 0 que levou a que as bactérias co-residentes desenvolvessem mecanismos que
anulassem os efeitos destes compostos. Mas sendo estes organismos considerados
intrinsecamente resistentes, a questdo foca-se na resisténcia adquirida a um composto
antimicrobiano por uma populagéo considerada previamente susceptivel a este (Munita & Arias,
2016).

A maleabilidade genética permite a bactéria responder e adaptar-se ao seu meio ambiente,
incluindo a presenca de moléculas antimicrobianas que pdem em causa a sua sobrevivéncia. As
principais estratégias de defesa sdo a mutacao de genes e a aquisicao de ADN estranho contendo
genes de resisténcia (Giedraitiené, Vitkauskiené, Naginiene, & Pavilonis, 2011; Munita & Arias,
2016).

E importante salientar que o conceito de resisténcia/suscetibilidade a determinado antibiético na
pratica clinica € um fendbmeno complexo. O estabelecimento de limites de suscetibilidade recorre
a estudos de atividade in vitro de antibiéticos com uma amostra bacteriana, aos quais se associam
alguns parametros farmacologicos. Assim, a avaliacdo da suscetibilidade no tratamento de
bactérias antibiorresistentes pode variar de acordo com o caso apresentado e a disponibilidade de

opcoes de tratamento (Munita & Arias, 2016).

Existem diversos testes in vitro aprovados para a avaliacdo da susceptibilidade de antimicrobianos
(TSA), como difusdo em disco, E-teste, diluicdo em agar e micro ou macrodiluicdo em caldo. Os
testes devem ser feitos de acordo com os procedimentos internacionalmente aceites, como 0s
publicados pelo Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI), pelo British Society for
Antimicrobial Chemotherapy (BSAC), pelo Deutsches Institut fur Normung e.V. (DIN) e pelo
Comité de I'’Antibiogramme de la Société Francaise de Microbiologie (CA-SFM). O CLSI destaca-
se por apresentar procedimentos distintos para usar em microbiologia humana e veterinaria
(Schwarz et al., 2010). O documento padrdo atual para testar a susceptibilidade de
antimicrobianos de bactérias isoladas de animais do CLSI € o VET01-A4. Estas regras ndo sao

opcionais, sdo regras estritas que devem ser aplicadas para a existéncia de boas praticas no



laboratorio (CLSI, 2013; Schwarz et al., 2010). Os TSA procuram categorizar os isolados
bacterianos a um antimicrobiano testado como "susceptivel”, “intermédio" e "resistente”, com base
na Concentragdo Inibitéria Minima (MIC) ou do didmetro obtido. Podem ser considerados limites
clinicos (determinar que agente antimicrobiano € mais provavel de conduzir a uma terapéutica
com sucesso) ou valores epidemiologicos (quando ndo existe contexto clinico) (Schwarz et al.,

2010).

N&o existe uma definicdo universalmente aceite de "multirresisténcia”, podendo este conceito ser
utilizado de forma inadequada. Por norma, é considerada uma "multirresisténcia" quando um teste
de suscetibilidade fenotipica é realizado e se verifica resisténcia a trés ou mais classes de
antimicrobianos ou quando os testes de suscetibilidade fenotipica sdo complementados com

andlises moleculares e se verifica a presenca de genes de resisténcia (Schwarz et al., 2010).

Apesar da necessidade de novos antimicrobianos, existe um reduzido interesse na descoberta e
introducdo de novas moléculas por parte das companhias farmacéuticas. Introduzir um novo
farmaco no mercado pode custar 800 milhdes de dolares americanos e levar no minimo 10 anos.
As companhias farmacéuticas tém de suportar os custos de investigacdo dos medicamentos que
ndo chegam ao mercado e ainda considerar os possiveis efeitos adversos que surgem apés a
aprovacdo de introducdo no mercado. Existe um desinteresse no desenvolvimento de
antimicrobianos, uma vez que a principal preocupacgdo atual estd no tratamento de doencas
cronicas. A maioria dos antibiéticos sao administrados entre 5 a 14 dias e depois sao
descontinuados, ao contrario dos medicamentos para doencas crénicas. Pretende-se que os anti-
infecciosos eliminem rapidamente a necessidade do seu uso. Além disso, novas descobertas
levam a que estes sejam utilizados como Ultima alternativa, numa tentativa de diminuir a
emergéncia de resisténcias. Ou seja, como o0s antibidticos funcionam bem e depressa,

apresentam um retorno de investimento baixo para os fabricantes (Conly & Johnston, 2005).

A indUstria agropecuaria e 0s seus parceiros apresentam preocupac¢des quanto as restrices que
podem ser aplicadas sobre o uso terapéutico de antibiéticos na Producdo Animal. A
implementacéo de restricbes pode levar a uma diminuigéo de incentivos para desenvolvimento de
novos farmacos, diminuicdo da eficiéncia de producdo, aumentos na profilaxia e terapéutica,
aumento da incidéncia de doencas infeciosas em animais e/ou limitagbes na capacidade de
médicos veterinarios e produtores prevenirem e tratarem doencgas. E possivel que também se
verifigue pouca ou nenhuma alteragdo na sadde animal ou eficiéncia de produgdo (McEwen &
Fedorka-Cray, 2002).



3. Papel da producé&o animal

Ao contrario da prescricdo de antibidticos para animais de companhia, que normalmente surge
para tratamento de uma patologia, na producéo animal estes séo utilizados (1) para o tratamento
de animais doentes, (2) para tratamento metafilatico de um grupo de animais (abrangendo animais
doentes e saudaveis do mesmo grupo) e (3) para o tratamento profilatico de um grupo de animais

saudaveis em risco (Lhermie, Gréhn, & Raboisson, 2017).

A selecdo de bactérias resistentes, sejam estes agentes comensais ou patogénicos zoonéticos
representa um risco para a saude publica, uma vez que podem ser transferidos para o Homem

pela cadeia alimentar, via direta ou indireta (Singer et al., 2003).

Existem trés vias através das quais o uso de antibioticos em animais se manifesta como um risco
para a saude humana: (1) bactérias antibiorresistentes patogénicas para o0 Homem sé&o
selecionadas no animal, ocorre contaminacdo da cadeia alimentar (no matadouro ou durante a
preparacao/confecéo do alimento), o alimento é ingerido e a bactéria é causa de uma infe¢do que
requer tratamento antibiético, que se encontra comprometido; (2) bactérias antibiorresistentes nao
patogénicas para o0 Homem sé&o selecionadas no animal, o género alimenticio € contaminado e
ingerido e ocorre transferéncia da resisténcia para outras bactérias presentes no trato gastro
intestinal do ser humano; (3) os produtos animais contém residuos de antimicrobianos ocorrendo
selecdo de bactérias antibiorresistentes no consumidor do alimento (Landers, Cohen, Wittum, &
Larson, 2012; Piddock, 1996).

Existem ainda alguns efeitos indiretos do uso de antibiéticos em animais de producéo, como (1) a
dispersdo de bactérias resistentes durante o transporte de animais, (2) elementos genéticos
moveis (plasmideos por exemplo) provenientes de bactérias resistentes de origem animal
incorporadas em bactérias patogénicas passiveis de causar infegbes no Homem no meio
ambiente, (3) residuos animais contendo bactérias resistente sdo utilizados como fertilizante
levando a contaminacdo dos abastecimentos de agua, e a alteracdo da flora humana por
consumo, e (4) os animais de companhia contactam com alimentos (racdo, comida humida) que
contém bactérias com resisténcia a antibiéticos levando a colonizacéo e infegdo animal e humana
(Landers et al., 2012).

Os funcionarios dos matadouros e exploragfes, os meédicos veterinarios e outros individuos em
contacto proximo com os trabalhadores (familiares por exemplo) estdo em risco de ser
colonizados ou infetados com bactérias resistentes, através do contacto com animais ou pessoas
infetadas ou colonizadas. Apesar desta transmissdo limitada ndo se apresentar como uma

ameaca direta para a saude publica, a colonizagdo ou infecdo ocupacional apresenta-se como



uma forma de entrada de genes de resisténcia na comunidade e ambiente hospitalar, podendo

transmitir-se a outros agentes (Marshall & Levy, 2011).

Existem poucos mecanismos que inativam os antibioticos (Levy, 1997). Estes incluem J-
lactamases, acetilase para o cloranfemicol, esterases para os macrélidos e enzimas inativadoras
de aminoglicosideos. Todos 0s outros mecanismos deixam o farmaco ativo, pelo que quando séo
excretados pelo individuo ou por animais (para as aguas residuais ou para o solo) continuam a
exercer uma pressdo de selecdo (Levy, 2002). Isto resulta num periodo pés terapéutico de
sele¢cdo no meio ambiente por parte do antibiotico (Levy, 2001). Nesta fase o antibi6tico encontra-
se em concentracdes subterapéuticas, ideal para a sele¢cédo de resisténcias. Este fator sugere que
pode ndo ser o periodo de tratamento (em que se verificam elevadas concentracbes de
antibiético) o responsavel pela presente emergéncia de resisténcias, mas o periodo pos
tratamento em que o antibiético se encontra diluido no meio ambiente durante tempo suficiente

para ocorrer a sele¢cdo de organismos resistentes (Levy, 2002).

Diversos antibioticos utilizados na producdo animal tém ma absorcao intestinal, ndo s6 30-90% do
composto original é excretado (Alcock, Sweetman, & Jones, 1999; Elmund, Morrison, Grant, &
Nevins, 1971; Kemper, 2008) como também os metabolitos do antibiético também podem ser
bioativos e podem ser transformados no composto original apds excre¢do (Langhammer, 1989).
Os efluentes sdo armazenados em fossas ou lagoas e mais tarde aplicados no solo como
fertilizante ou suplemento de matéria organica. Eventualmente podem ser transportados para
cursos de agua ou lixiviar pelo solo com a precipitagdo (Sarmah, Meyer, & Boxall, 2006). Uma vez
nos solos sdo absorvidos por plantas, podendo mesmo ocorrer a bioacumulacdo em certas
espécies, especialmente ao nivel de raizes e caule (Migliore, Brambilla, Cozzolino, & Gaudio,
1995).

Antibioticos utilizados na Medicina Veterinaria tém sido medidos em lencois freaticos, sedimentos,
lodo/chorume e na biota do solo (Campagnolo et al., 2002; Kolpin et al., 2002; Meyer et al., 2000;
Yang & Carlson, 2003) (Tabela 1). Existem também diversos estudos que demonstram os efeitos
que os residuos de antibidticos tém nos ecossistemas aquéticos, como por exemplo na
reproducd@o e nos estadios iniciais de vida dos organismos aquaticos (Alexy, Schdll, Kimpel, &
Kiimmerer, 2001). E de considerar que também os residuos de tratamentos em seres humanos e
da industria farmacéutica exercem pressédo de selecdo nas bactérias ambientais (Wall, Mateus,
Marshall, & Pfeiffer, 2016).



Tabela 1. Antibiéticos encontrados no solo e dgua (adaptado de Kemper, 2008)

Classe Molécula

Macradlidos Lincomicina Solo, Agua superficial

Claritromicina  Solo, Agua superficial

Eritromicina Agua superficial

Roxitromicina Agua superficial

Tilosina Agua superficial

Sulfonamidas Sulfadiazina Solo, Agua superficial

Sulfadimidina Solo

Sulfametazina Solo, Agua superficial, Lencdis freaticos,

Sulfametoxazol Agua superficial, Lengdis fredticos, Agua de bebida

Trimetropim Solo, Agua superficial

Fluoroquinolonas Ciprofloxacina  Solo, Efluentes

Norfloxacina Agua superficial, Efluentes

Tetraciclinas Tetraciclina Solo, Lengais freaticos,

Oxitetraciclina Solo, Agua de fluxo por terra

Clorotetraciclina Solo, Agua superficial

3.1 Antibioterapia em Suinos

A administragdo parenteral em suinos, com a excecdo de leitbes lactentes, é trabalhosa e
normalmente utilizada em animais reprodutores e para o tratamento individual de suinos
clinicamente doentes em que 0s animais se podem apresentar demasiado fracos para comer ou
beber. Esta via de administragdo, apesar de bastante eficaz, implica para muitos antibioticos a
injecdo repetida dos animais durante alguns dias. As formulacdes de longa-agdo melhoraram a
compliance para completar os tratamentos. As cefalosporinas de 3° geracdo tém sido utilizadas
em leitbes recém nascidos de forma crescente para profilaxia de infe¢des que surgem devido a
certas préticas de maneio, como o0 corte das caudas e a castracdo, e de infe¢cdes por
Streptococcus suis e Haemophilus parasuis (Giguére, Prescott, & Dowling, 2013). Acredita-se que
estas praticas possam ter levado a selecdo de clones Staphylococcus aureus resistente a
meticilina, tanto na Europa como na América do Norte (EFSA, 2009; Khanna, Friendship, Dewey,
& Weese, 2008).

A administracao oral de antibi6ticos é a via de administracdo mais comum na medicina de suinos
(Giguére et al., 2013). A administracao oral de leitdes com doseadores orais tem se verificado Util

no controlo de diarreia neonatais por Escherichia coli (E. coli) com formulagbes de acg&o intestinal



ou sistémica de enrofloxacina, trimetroprim/sulfonamida e amoxicilina. Também é utilizado para
administrar neomicina, espectinomicina e colistina quando a doenca se encontra numa fase mais

avancada e se pretende uma agéo local no intestino (Giguere et al., 2013).

A administracdo de medicacdo através da agua de bebida tornou-se popular com as maquinas
doseadoras automaticas. Bombas doseadoras autométicas permitem a dissolu¢do do antibidtico
concentrado que é introduzido no sistema de administracdo de 4gua a uma taxa definida. Este
método permite um tratamento imediato, controlo da dose e da duragdo do tratamento, o que
levou a que substituisse parcialmente o tratamento através do alimento (Giguere et al., 2013).

Para a prevencdo e tratamento da pneumonia enzodtica sao utilizadas grandes quantidades de
antibidticos, sendo os mais comuns ceftiofur, tetraciclinas, tiamulina, lincomicina e enrofloxacina
(Giguere et al., 2013; McEwen & Fedorka-Cray, 2002). Na enterite bacteriana, por E. coli ou
Clostridium perfringens, é utilizado para tratamento penicilina, tetraciclinas (clorotetraciclina,
oxitetraciclina), quinolonas (enrofloxacina) ou aminoglicosideos (gentamicina, neomicina). Na
disenteria suina (Brachyspira hyodysenteriae) e ileite (Lawsonia intracellularis) sdo utilizadas
principalmente lincomicina, tiamulina, macrélidos ou tetraciclinas (Dunlop et al., 1998).

Apesar do uso limitado e responsavel de antimicrobianos ser desejado, 0 uso profilatico destes
farmacos em suinos tem aumentado nos ultimos anos, em que a administracdo a nivel de grupo é
a forma mais comum de administrar antimicrobianos. A maioria destes tratamentos s&o
profilaticos, administrados em momentos cruciais para a producdo, como a castracao e desmame,

segundo recomendacao veterinaria (Laanen et al., 2013).

4. Utilizacao de antibiéticos na producéo animal na Europa

Sédo atribuidas 700 000 mortes de pessoas por ano a nivel global as Resisténcias a
Antimicrobianos, com uma estimativa de cerca de 25 000 mortes por ano na Unido Europeia (UE)
e um prejuizo de 1.5 hilibes de euros em despesas de salde e perda de produtividade (ECDC,
EFSA, & CVMP, 2017).

Na UE a monitorizagcdo e vigilancia de antibiorresisténcias e consumo de antibidticos é
coordenada por trés agéncias que atuam na &rea da saude humana, seguranca alimentar e
farmacéutica: Centro Europeu de Prevencdo e Controlo das Doengas (ECDC), Autoridade
Europeia para a Seguranga dos Alimentos (EFSA) e Agéncia Europeia do Medicamento (EMA)
(ECDC et al., 2017). N&o existe legislacdo a nivel europeu que obrigue os Estados Membros (EM)

a recolher informacao sobre o consumo de antimicrobianos veterinarios. Dos 30 paises europeus



gue relataram as vendas de antimicrobianos veterinarios a ESVAC, 28 paises fizeram-no com
base na legislagdo nacional, enquanto que a Hungria e a Holanda relataram dados obtidos na

monitorizacdo de vendas voluntéria (EMA, 2017).

A monitorizacdo do uso de antimicrobianos em animais deve focar-se (1) na facilitacdo do
controlo e intervencdo, de forma a garantir a compliance das estratégias desenvolvidas e
regulamentos do uso de antimicrobianos, (2) assegurar 0 uso prudente e responsavel de
antimicrobianos, (3) auxiliar na interpretacdo de dados de vigilancia de resisténcias, (4) fornecer
informacé&o para investigagdo, em condicbes de uso especificas, de selecdo e disseminacdo de
bactérias resistentes, e (5) fornecer informacgédo vital para avaliagdo de risco de desenvolvimento
de resisténcia a nivel da populacao (Jensen, Jacobsen, & Bager, 2004).

O sistema de vigilancia da resisténcia a antimicrobianos em agentes patogénicos veiculados nos
alimentos é gerido pelo ECDC, através do Sistema de Vigilancia das Zoonoses e das Doencas
Transmitidas pelos Alimentos (FWD-Net), que abrange 18 doencas transmitidas ao Homem pelo
consumo de alimentos, 4gua ou através de contacto com animais: botulismo, carbunculo,
campilobacteriose, colera, criptosporidiose, equinococose, giardiase, hepatite A, leptospirose,
listeriose, salmonelose, shigelose, toxoplasmose, triquinose, febre tifoide/paratifoide, infecdo por
E. coli produtora de toxina shiga (STEC) e yersiniose (ECDC et al., 2017).

A monitorizagdo e declaragdo de resisténcias a antimicrobianos em espécies de animais de
producdo (suinos, aves e bovinos) e produtos derivados é regulada pela Decisdo de Execucédo da
Comissdo 203/652/EU, que estabelece as regras para a vigilancia e comunicacdo de dados de
forma harmonizada sobre a resisténcia antimicrobiana a realizar pelos EM (ECDC et al., 2017,
Europeia, 2013). S&o recolhidos isolados de Salmonella spp., Campylobacter jejuni, E. coli
indicador de contaminacgdo, E. coli produtora de B-lactamases de espectro alargado (ESBL), de
cefalosporinases do tipo AmpC ou de carbapenemase. E recomendado a recolha e declaracéo
voluntaria de dados de resisténcia a antimicrobianos de isolados de Campylobacter coli,
Enterococcus faecalis e Enterococcus faecium indicadores de contaminacdo. Devem ser colhidas
amostras fecais/ambientais ou cecais, de carcacas ou carne fresca em pontos de venda, conforme

a espécie considerada (ECDC et al., 2017).

Desde o dia 1 de janeiro de 2006 que o Parlamento Europeu e o Concelho da UE baniram o uso
de antibiéticos como promotores de crescimento através do Regulamento (CE) n°. 1831/2003
relativo aos aditivos destinados a alimentacdo animal. Esta proibicdo surgiu como resposta a
pressao politica, dos consumidores e da comunidade cientifica devido a crescente preocupacao
de que a resisténcia a antibidticos obtida em animais seja transmissivel ao Homem (Casewell,
Friis, Marco, McMullin, & Phillips, 2003). No entanto, verifica-se uma diminuicdo na saude e bem

estar dos animais apos a proibi¢cdo de promotores de crescimento. A Suica, 16 anos ap6s banir o



uso de promotores de crescimento, ndo tinha ainda recuperado as perdas de produ¢do em suinos.
Na Dinamarca ocorreu um aumento na morbilidade e mortalidade dos leitdes e porcos adultos,
principalmente associada a infecdes do gastrointestinais, e registaram-se aumentos na frequéncia
de diarreias e perdas de peso, 0 que levou a um aumento do uso de antibiéticos com fins
terapéuticos (Casewell et al, 2003).

Na Europa, as vendas de tetraciclinas, penicilinas e sulfonamidas, em miligramas por unidade de
correcdo populacional (mg/PCU), representaram 69,6% do total de vendas em 2015 (Gréfico 1).
As vendas de cefalosporinas de 12 e 22 geracdo representaram 0,1% das vendas, 0,2%
corresponde a vendas de cefalosporinas de 32 e 42 geragdo, para anfenicois a representatividade
foi de 1,2% e de 0,4% para outras quinolonas (EMA, 2017).

Gréfico 1. Venda de agentes antimicrobianos por classe, em percentagem do total de vendas para
espécies de producgado, em mg/PCU, em 2015 (EMA, 2017)

2.1%

3.0%

32.8%
6.8% ® Tetraciclinas

Penicilinas

Sulfanamidas
3.2% ) .
= Trimetropim

Macrélidos
7.2%

Lo /
= Pleuromutilinas

11,8%_/ Fluorequinclonas

® Qutros
N\__25.0%

® | incosamidas
= Polimixinas
® Aminoglicosideos

No seu Plano Estratégico 2016-2020, a ESVAC pretende continuar a monitorizar o total de vendas
por pais e recolher de forma estandardizada e harmonizada informag&o no uso de antimicrobianos
por espécie, para bovinos, suinos e aves, incluindo colaborar com os EM para a recolha desta
informacéo, de preferéncia de forma automatizada, na forma de receitas médico-veterinarias e de
registo de entregas de forma eletrénica, para facilitar a recolha de dados. Nos paises onde nao
existem estas formas de registo, pretende desenvolver métodos alternativos como selecdo de
uma amostra representativa de exploracbes e recolha de dado de forma manual ou
semiautomatizada (EMA, 2016c). Em abril de 2016, a ESVAC atingiu o seu objetivo de atribuir
Dose Diaria Definida para animais (DDDvet) e Dose Definida por Tratamento para animais
(DCDvet) para bovinos, suinos e aves, melhorando a analise de consumo de antimicrobianos por
espécie (EMA, 2016b).



4.1 Caso da Dinamarca

Desde 1995 que a Dinamarca monitoriza por rotina o consumo de antimicrobianos e resisténcia
bacteriana a antimicrobianos em animais, alimentos e seres humanos através do programa
nacional Programa Integrado Dinamarqués de Monitorizacdo e Pesquisa de Resisténcia a
Antimicrobianos ("Danish Integrated Antimicrobial Resistance Monitoring and Research Program” -
DANMAP) (Danmap, 2016).

A Dinamarca tomou diversas iniciativas para reduzir e controlar o consumo em suinos, como a
proibicdo de uso de antimicrobianos para profilaxia e a limitagdo dos lucros de médicos
veterinarios na venda de antimicrobianos (desde 1995), o plano de saude Livre de Agente
Patogénico Especifico ("Specific Pathogen Free" - SPF), a proibicdo de uso de antimicrobianos
como promotores de crescimento (iniciado em 1996 com a proibicdo da avoparcina e a proibicédo
da virginiamicina em 1998) , e o programa de controlo Cartdo Amarelo ("Yellow Card") iniciado em
2010 . Este ultimo sistema permite definir limites de consumo de antimicrobianos por faixa etaria
num periodo de tempo de um grupo de suinos (Aarestrup, Jensen, Emborg, Jacobsen, &
Wegener, 2010; Alban, Dahl, Andreasen, Petersen, & Sandberg, 2013).

No programa "Yellow Card" os limites foram definidos inicialmente como o dobro da média
utilizado nas exploragbes, o que correspondeu a 5% das exploracdes acima do limite. Em Julho
de 2010 as explorac¢des acima do percentil 80 foram notificadas de que se encontravam muito
perto dos limites do "Yellow Card" e que estes seriam emitidos em Dezembro desse ano. Numa
primeira fase é emitido uma ordem de reduc¢éo do uso de antimicrobianos para valores inferiores
aos limites determinados em nove meses, caso o0 valor nao seja atingido é chamado outro médico
veterinario para dar uma segunda opinido e desenvolver uma estratégia para reducdo de uso de
antimicrobianos, incluindo estratégias vacinais, alteragbes de maneio, recolha de amostras e
analises laboratoriais, entre outros. Outras medidas incluem visitas trimestrais das autoridades.
Todos os custos séo suportados pelo produtor (Jensen, de Knegt, Andersen, & Wingstrand, 2014).
Entre o periodo da rece¢do do aviso e o terceiro trimestre de 2010 observou-se uma diminuicdo
do uso de antimicrobianos de 10%, em resposta ao risco dos produtores e médicos veterinarios
receberem um "Yellow Card" ou devido ao reforgo vacinal da Primavera e Verdo do mesmo ano. A
reducdo verificou-se principalmente nas prescricdes orais de tetraciclinas, macrélidos e

pleuromutilinas para doencas gastrointestinais (Jensen et al., 2014).

Sao atribuidos trés fatores para o sucesso da reducdo de antimicrobianos na Dinamarca. O
primeiro foi a proibicdo, o que implica um sistema de vigilancia nacional de forma a avaliar a

adesdo e o cumprimento da legislagdo em vigor. Outro fator relevante foi impedir os médicos
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veterinarios de lucrar com a venda de antimicrobianos aos produtores, o que se apresenta como
um claro conflito de interesses, pois quanto mais venderem mais dinheiro ganham. O Ultimo fator
consiste na publicacdo de novos conhecimentos cientificos sobre o uso de antibiéticos e as
antibiorresisténcias (Aarestrup, 2012).

4.2 Caso de Portugal

Em Portugal, a base juridica existente para a solicitagdo de dados sobre a comercializacao de
medicamentos veterinarios contendo antibiéticos na sua composicao € 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. A Direcdo Geral de Alimentacdo Veterinaria (DGAV) tem a seu cargo a
elaboragé@o anual de um plano nacional de controlo de utilizacdo de medicamentos destinados a
animais de exploragdo, isto inclui a recolha de informagdo sobre as quantidades de
antimicrobianos fabricadas e comercializadas para efeitos de monitorizagcdo dos seus consumos
(DGAV, 2014).

O "Plano de Acédo Nacional para a Reduc¢éo do Uso de Antibi6ticos nos Animais" foi homologado a
13 de Dezembro de 2013. Tem por objetivo (1) a promogédo e reforco da protecdo da saude
animal e humana e (2) auxiliar o recurso a técnicas e meios alternativos aos antibioticos em
animais produtores de alimentos para consumo humano, a nivel de formacéo e sensibilizacdo dos
utilizadores de medicamentos veterinarios antibiéticos, a venda responsavel, a reducao dos riscos
associados ao seu uso, 0 armazenamento e gestdo dos seus residuos. O Plano tem a duracao de
5 anos, com inicio no dia 1 de janeiro de 2014 (DGAV, 2013).

Em 2014 foram comercializadas 190,470 toneladas (t) de substancias ativas para uso em
Medicina Veterinaria em Portugal, a que correspondem 1 037 068 embalagens vendidas. A
oxitetraciclina, a amoxicilina, a doxiciclina e a tilosina foram as substancias ativas mais vendidas,
representando cerca de 63,92% das vendas. As classes de antimicrobianos mais vendidas,
representando 69,44% das vendas, foram as tetraciclinas (39%, o0 que equivaleu a 74t), as
penicilinas (18%, equivalente a 34,6t) e os macroélidos (12%, equivalente a 23,6t). Quando
considerada a espécie alvo, a substancia ativa com maior prevaléncia para as aves foi a
enrofloxacina (5,64t), para bovinos o florfenicol (0,151t), para suinos a oxitetraciclina (30,510t),
para oelhos a bacitracina -81,233t), para cavalos a paramomicina (0,566t), para cdes a amoxicilina
(0,183t) e para gatos a cefalexina (0,006t). As pré-misturas medicamentosas, com 128,950t
(72%) foram a forma farmacéutica mais vendida no ano de 2014, seguindo-se as solu¢des orais,
pés para administracdo oral e injetaveis (com 26,725t (14,86%), 15,579t (8,66%) e 7,732t (4,29%),
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respetivamente). As pré-misturas medicamentosas foram as mais utilizadas em suinos (38,05%) e

a substancia ativa mais vendida foi a oxitetraciclina (31,018t) (DGAV, 2014).

O total de vendas diminuiu 24% entre 2010 e 2015 (17% em mg/PCU), verificando-se uma
diminuicdo em todas as classes (33% em comparacdo com o periodo 2010 - 2014). Esta
diminuicéo surge na sequéncia da implementacéo do Plano de Acdo Nacional para a Reducédo do
Uso de Antibidticos nos Animais, em janeiro de 2014. As vendas de cefalosporinas de 32 e 42
geracdo tém-se mantido estaveis, mas verifica-se um aumento no consumo de fluoroquinolonas,
com um pico em 2014. Também se notou uma diminuicdo nas vendas de polimixinas,
nomeadamente de colistina, desde 2013 (Gréfico 2) (EMA, 2017).

Grafico 2. Vendas de cefalosporinas de 32 e 42 geracao, fluoroquinolonas e polimixinas, em mg/PCU,
entre 2010 e 2015 em Portugal (EMA, 2017)
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5. Resisténcia a antimicrobianos em bactérias de origem animal

5.1 Campylobacter spp.

Campylobacter spp. termorresistente € uma das principais causas de doenca de origem alimentar
a nivel mundial (Koluman & Dikici, 2013). Apesar de ser uma doenca autolimitante com baixa
mortalidade, as consequéncias da gastroenterite por Campylobacter coli (C. coli) e Campylobacter
jejuni (C. jejuni) na saude publica e economia sdo graves, principalmente em paises
industrializados (Alfredson & Korolik, 2007; Gibreel & Taylor, 2006; Koluman & Dikici, 2013). A

eritromicina é considerada o farmaco de primeira linha para o tratamento de gastroenterite por
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Campylobacter, sendo a ciprofloxacina e a tetraciclina (raramente) utilizadas em alternativa, no
entanto a emergéncia de resisténcias a tetraciclinas e ciprofloxacina tem levado a que estas
deixem de ser utilizadas (Alfredson & Korolik, 2007; Gibreel & Taylor, 2006).

Tém sido relatadosdos isolados resistentes a quinolonas, macrdélidos, lincosamidas, cloranfenicol,
aminoglicosideos, tetraciclinas, ampicilina e outros B-lactamicos, cotrimoxazole e tilosina
(Alfredson & Korolik, 2007; Koluman & Dikici, 2013; Padungton & Kaneene, 2003).

No que se refere a resisténcia a macrdélidos, a ocorréncia de resisténcia a eritromicina é superior
em C. coli (14,4%) do que em C. jejuni (1,5%), com um terco dos paises da UE com valores entre
0s 24,2-54,4% (EFSA & ECDC, 2017). Enquanto que para a UE 21,6% dos isolados em porcos de
engorda séo resistentes a eritromicina, em Espanha este valor sobe para 62,4% (EFSA & ECDC,
2017). Nos Estados Unidos da América (EUA), a resisténcia do C. jejuni a eritromicina foi menos
de 3% de isolados de todas as fontes, exceto em isolados cecais de porco, que apresentaram

uma resisténcia de 13% (um em oito isolados) (Mcdermott, 2015).

A resisténcia a quinolonas surgiu nos ultimos 20 anos, coincidindo com o uso de fluoroquinolonas
(maioritariamente enrofloxacina) na medicina veterinaria (Alfredson & Korolik, 2007). Na Holanda
foi observado um aumento de Campylobacter spp. resistente a fluoroquinolonas em aves alguns
anos depois de comecar a ser utilizado no pais (Endtz et al., 1991). Na UE, alguns paises
apresentam niveis tao elevados de resisténcia adquirida a fluoroquinolonas (C. coli com niveis de
resisténcia a ciprofloxacina de 80-100% em onze paises) que este antibibtico ja nao é considerado
apropriado para o tratamento empirico de infecdes humanas por Campylobacter. A média da UE
para porcos de engorda é de 62,1% (variando entre 24,2 e 93,5%) (EFSA & ECDC, 2017). Nos
EUA, a resisténcia do C. coli a ciprofloxacina em seres humanos aumentou de 34% para 40%,
entre 2012 e 2015, e o C. jejuni aumentou de 14% para 20% entre 2013 e 2015 em isolados de
bovinos e em isolados de aves subiu de 22% para 28% entre 2012 e 2015 (Mcdermott, 2015).

Para os aminoglicosideos as resisténcias sdo baixas na maioria dos paises, com a resisténcia a
gentamicina a ser relatada em menos de 2% dos isolados (Gibreel & Taylor, 2006). Contudo,
tendo em conta os Uultimos relatérios de vigilancia é aconselhado avaliar a sensibilidade
(Economou & Gousia, 2015). Na UE os niveis de resisténcia a gentamicina em porcos de engorda
sédo de 3,6% (EFSA & ECDC, 2017).

O Campylobacter pode desenvolver multipla resisténcia aos diferentes antimicrobianos. A
resisténcia simultédnea a ciprofloxacina e eritromicina € normalmente o resultado de uma mutagéo
com ou sem a acao adicional de bombas de efluxo. A bomba de efluxo CmeABC também esté

associada a resisténcia a eritromicina, ciprofloxacina e tetraciclina (EFSA & ECDC, 2017).
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Em Portugal ndo foram relatados isolados em seres humanos susceptiveis de C. coli a EFSA em
2015, mais de 50% dos isolados eram resistentes a ciprofloxacina e a eritromicina
simultaneamente e ainda um isolado resistente a todas as classes de antimicrobianos (Gréfico 3)
(EFSA & ECDC, 2017).

Grafico 3. Frequéncia de distribuicdo de isolados de Campylobacter em seres humanos

completamente susceptiveis ou resistentes a um até quatro classes de antimicrobianos em 2015
(EFSA & ECDC, 2017)
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N = numero total de isolados testados para susceptibilidade para o conjunto harmonizado de
antimicrobianos para Campylobacter; sus = susceptivel a todas as classes de antimicrobianos
harmonizadas para Campylobacter; susl-sus4 = resisténcia a uma, duas, trés e quatro classes de
antimicrobianos harmonizadas para Campylobacter. Foi testada a suscetibilidade para

eritromicina, ciprofloxacina, tetraciclina, gentamicina

5.2 Salmonella spp.

A Salmonella tem demonstrado resisténcia a multiplos farmacos, incluindo tetraciclinas,
sulfonamidas, estreptomicina, canamicina, cloranfenicol e alguns [-lactamicos (penicilina e
cefalosporinas) (Gebreyes & Altier, 2002; Olsen et al., 2004). A percentagem de isolados
resistentes a estes antibioticos tem permanecido constante ou diminuido desde 1996, por outro
lado a resisténcia a amoxicilina/acido clavulanico, ceftriaxona, ceftiofur e acido nalidixico tem

vindo a aumentar (Foley & Lynne, 2008).

A resisténcia em isolados em seres humanos de Salmonella é elevada para a ampicilina (27,8%),
sulfametoxazol (32,4%) e tetraciclinas (28,1%). Mais de metade dos isolados em seres humanos
de S. typhimurium foram resistentes a ampicilina, sulfonamidas e tetraciclinas em 2015. As
propor¢des de resisténcia sdo ainda mais elevadas para S. typhimurium monofasica, com quase

90% dos isolados a apresentarem resisténcia para os trés antimicrobianos (EFSA & ECDC, 2017).
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A resisténcia a cefalosporinas de largo espectro é preocupante, uma vez que ceftriaxona é
utilizada no tratamento de salmonelose grave em criancas (Rabsch, Tschéape, & Baumler, 2001). A
S. typhimurium monofasica apresenta uma resisténcia de 1,2% a cefalosporinas de 32 gera¢éo em
seres humanos, ndo estando detetada em suinos, bovinos ou bezerros com menos de um ano,

apenas houve um isolado em lItalia em porcos de engorda (EFSA & ECDC, 2017).

Grafico 4. Frequéncia de distribuicdo de isolados de Salmonella spp. em carcacas de suinos de
engorda completamente susceptiveis ou resistentes a um até nove classes de antimicrobianos em
2015 (EFSA & ECDC, 2017)
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N = numero total de isolados testados para susceptibilidade para o conjunto harmonizado de
antimicrobianos para Salmonella spp; sus = susceptivel a todas as classes de antimicrobianos
harmonizadas para Salmonella spp.; susl-sus9 = resisténcia a uma até nove classes de
antimicrobianos harmonizadas para Salmonella spp.. Foi testada a suscetibilidade para ampicilina,
azitromicina, cefotaxima, ceftazidima, cloranfenicol, ciprofloxacina, colistina, gentamicina, acido

nalidixico, sulfametoxazol, tetraciclina, tigeciclina e trimetroprim.

A ampicilina, o sulfametoxazol e as tetraciclinas séo utilizadas para o tratamento de infecées por
Salmonella em animais de producéo. Os niveis de resisténcia em animais de producédo e produtos

carneos a estas substancias € elevada. Os niveis mais elevados de ampicilina (45,3%),
sulfametoxazol (52,6%), tetraciclinas (53,5%) e ainda cloranfenicol provieram de isolados de
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suinos de engorda, enquanto que bezerros com menos de um ano apresentaram o0s niveis de
resisténcia mais baixos (EFSA & ECDC, 2017).

A resisténcia a mais do que um antibiético esta relatada desde 1960 (Hanson, 2002). Atualmente,
o fendtipo de multirresisténcia mais comum € o que confere resisténcia a ampicilina, cloranfenicol,
estreptomicina, sulfonamidas e tetraciclinas (Foley & Lynne, 2008). A resisténcia a mais do que
um antimicrobianos simultaneamente foi elevada em 2015 para S. typhimurium, e extremamente
elevada para S. typhimurium monofésica, em que sofreram um aumento de 10% entre 2015 e
2014. Metade dos EM relataram isolados resistentes a seis classes de antimicrobianos (incluindo
Portugal) e a Holanda reportou um isolado de S. typhimurium e outro de S. typhimurium
monofasica apenas susceptiveis a meropenem (EFSA & ECDC, 2017).

A resisténcia a pelo menos trés classes de antimicrobianos € mais elevada em isolados de
Salmonella spp. em porcos de engorda (43,9%) e em bezerros com menos de um ano de idade
(37,8%) em comparagao com a carne de suino (40,4%) e com a carne de bovino (40.5%). Nem os
porcos de engorda nem o0s bezerros com menos de um ano apresentaram resisténcia a

carbapenem, uma classe reservada a uso em seres humanos (EFSA & ECDC, 2017).

Os isolados de Salmonella spp. Multirresistentes variou entre 17,4%-100%, enquanto que a
propor¢cdo de isolados totalmente susceptiveis variou entre 0%-80% (Grafico 4). Portugal
apresentou a segunda proporcao de resisténcia a ciprofloxacina mais elevada da Europa, 34,8%,
seguindo apenas a Eslovénia (41,7%). Cerca de 74% dos isolados em seres humanos de S.
typhimurium foram resistentes a trés ou mais antimicrobianos (EFSA & ECDC, 2017).

5.3 Staphylococcus spp.

O Staphylococcus aureus (S. aureus) foi uma das primeiras estirpes caracterizadas de resistente
a antimicrobianos, com resisténcia a penicilina observada em 1948 (Huttner et al., 2013). A
penicilina comecgou a ser utilizada na producdo animal na segunda metade dos anos 40,
maioritariamente para a erradicacdo ou tratamento da mastite bovina por Streptococcus
agalactiae. O seu uso alargado levou a selecao de estirpes resistentes a penicilina de S. aureus
(Economou & Gousia, 2015).

A resisténcia de Stapylococcus a penicilina encontra-se num gene a nivel de um plasmideo que
codifica a enzima -lactamase quando se encontra exposto a antibidticos B-lactamicos (Wright,
2003).

A meticilina, introduzida em 1961, foi a primeira penicilina resistente a penicilinase. Relatado pela

primeira vez num hospital inglés, S. aureus resistente a meticilina (MRSA) rapidamente
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ultrapassou todas as fronteiras internacionais, nao se limitando a hospitais mas surgindo também
na comunidade, aumentando os casos de infegcbes sem exposicdo a ambiente hospitalar (Lowy,
2003). A resisténcia a meticilina implica a presenca de um gene a nivel do cromossoma (Wright,
2003), que permite ao Staphylococcus sobreviver a exposi¢cdo a elevadas concentracdes de
antibiéticos B-lactamicos, pelo que a resisténcia a meticilina confere resisténcia a todos os B-

lactamicos, incluindo as cefalosporinas (Lowy, 2003).

A resisténcia a fluoroquinolonas desenvolve-se como resultado de uma mutagdo espontanea no
cromossoma no recetor do antibiético ou pela indugcdo de uma bomba de efluxo de diversos
farmacos. Assim, quando as quinolonas séo utilizadas para o tratamento de outras infecdes
bacterianas, o0 sujeito colonizado com S. aureus pode estar exposto a concentracdes
subterapéuticas e por isso em risco de ficar colonizado com mutantes resistentes, estirpes

resistentes que funcionam como reservatério para futuras infecdes (Hooper, 2002).

Apesar de MRSA ser uma das principais causas de infec6es hospitalares nos ultimos 30 anos,
uma nova variante MRSA do complexo 398 tem emergido em animais de produgédo (LA-MRSA
CC398) (Cuny et al., 2010). Estao relatados casos de LA-MRSA CC398 em descargas nasais de
produtores e pessoas em contacto com animais, incluindo médicos veterinarios. E importante a
sensibilizacdo das equipas médicas, médicos veterinarios e produtores para a possibilidade de
colonizacdo por MRSA e S. aureus susceptivel a meticilina mas resistente a outros antibioticos em
caso de hospitalizacdo (Oppliger et al., 2012). Apesar de ser bastante comum em suinos, o LA-
MRSA CC398 nao aparenta possuir especificidade de hospedeiro, estando também relatado em
bovinos, caes, cavalos, galinhas (Cuny et al., 2010), faisdes, ovinos, caprinos, coelhos e gatos
(EFSA & ECDC, 2017). Recentemente foi demonstrado que MRSA CC398 pode ser introduzido
numa exploragdo através da aquisicdo de animais de exploragcbes positivas, sendo que se
encontram as mesmas estirpes na exploracdo de origem e de destino (Espinosa-Gongora,

Broens, Moodley, Nielsen, & Guardabassi, 2012).

A monitorizacdo de MRSA em animais e alimentos é atualmente de carater voluntario na Europa,
estando limitada a alguns paises a declarar dados a EFSA em 2015. Em Espanha a prevaléncia
de MRSA em lotes de suinos abatidos foi de 91,4% e na Suica de 25,7%. Na Alemanha a
prevaléncia em porcas reprodutoras e porcos de engorda das mesmas exploragdes foi de 26,3% e
41,3%, respetivamente. Em bovinos, a Bélgica reportou 10,4% de prevaléncia em exploracdes de
vacas de leite, 15,4% em vacas de carne e 78,9% em bezerros com menos de um ano de idade. A

Suica registou 6,5% em bezerros com menos de um ano de idade (EFSA & ECDC, 2017).

A Noruega é o Unico pais da Europa que apresenta um programa nacional de vigilancia e
erradicacdo de LA-MRSA. Este envolve o abate e esvaziamento das exploracbes afetadas,

seguido de limpeza e desinfe¢cdo das mesmas, sendo os animais substituidos por porcos livres de
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LA-MRSA. Isto permite que a Noruega apresente niveis extremamente baixos, préximos de zero,
desde 2008 em exploragdes de suinos. Resultados de andlises apos a repopulagdo em animais e
no ambiente das exploracdes demonstram que a erradicacdo tem sido bem sucedida a primeira
tentativa em mais de 90% dos casos, e que s&o poucas as exploracdes que requerem mais do
gue um processo de erradicacdo. Entre 2013 e 2015 foram detetados seis surtos diferentes
afetando apenas 60 exploragfes. Em 2015 foram testados 821 exploracdes de suinos e 179
exploracdes de bovinos e apenas quatro exploracdes de suinos foram positivas (0,5%) e uma de
bovinos (0,6%) (EFSA & ECDC, 2017).

Nos isolados de MRSA, relatados pela Bélgica, Finlandia e Suica, de carne de suino, porcos de
engorda e bovinos, quase todos apresentaram resisténcia as tetraciclinas, (93,8-100%). Na
Bélgica e Suica a resisténcia ao cloranfenicol foi de 8,6% e 5,3%, respetivamente. Em 2015, ndo
foi detetada em animais nenhuma resisténcia a vancomicina e linezolida, antimicrobianos de

ultimo recurso em tratamento de S. aureus em seres humanos (EFSA & ECDC, 2017).

5.4 Escherichia coli

A Escherichia coli (E. coli) comensal € normalmente um indicador representativo da resisténcia
antimicrobiana em bactérias Gram-negativas, uma vez que se encontra nas fezes animais, pela
sua relevancia na medicina humana e por adquirir plasmideos por conjugagédo (que podem possuir
determinantes de resisténcia e sao transmissiveis entre bactérias entéricas). Desta forma constitui
um reservatorio de genes de resisténcia que podem espalhar-se horizontalmente para bactérias
zoonoticas, e ndo sO, presentes na cadeia alimentar. A determinacdo da ocorréncia de resisténcia
em E. coli indicador fornece informacdo util na avaliagdo da relacdo entre a ocorréncia de
resisténcia e a pressdo exercida pelo uso de antimicrobianos na populacdo bacteriana intestinal
dos animais de producgéo. Representa ainda a familia das Enterobacteriaceae na monitorizacdo da

emergéncia e alteracdes das propor¢des de bactérias produtoras e ESBL (EFSA & ECDC, 2017).

Em porcos de engorda, a ocorréncia na Europa de resisténcia a trimetropim, ampicilina,
sulfametoxazol e tetraciclinas e é de 35,3%, 39,3%, 44,2% e 54,7%, respetivamente. A Finlandia,
Noruega e Suécia apresentam valores mais baixos. A ciprofloxacina apresenta uma ocorréncia de
resisténcia de 10,5% em toda a Europa, com Espanha a relatar niveis de resisténcias de 49,4%,
Bulgéria de 47,6%, Chipre de 43,6%, Roménia de 29,6% e Portugal de 20,7%. Para a cefotaxima
a media europeia foi de 1,4%, com Chipre a declarar uma resisténcia de 5,5%, Grécia de 5,2%,
Portugal de 5,1%, Pol6nia de 4,1% e Alemanha de 3,3%. Em termos de mudltiplas resisténcias,
todos os paises relataram isolados resistentes a cinco antimicrobianos (exceto a Finlandia), trés

paises relataram isolados resistentes a oito antimicrobianos e apenas Chipre reportou resisténcias
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a nove substancias. A percentagem de isolados totalmente susceptiveis foi de zero por cento na
Bulgaria e Chipre, seguindo-se Espanha e Portugal, com 1,8% e 5,1%, respetivamente, sendo o
méaximo de susceptibilidade observado na Noruega (79,6%), Finlandia (70,5%) e Suécia (67,5%)
(Grafico 5) (EFSA & ECDC, 2017).

Grafico 5. Frequéncia de distribuicdo de isolados de E. coli em suinos de engorda completamente
susceptiveis ou resistentes a um até nove classes de antimicrobianos em 2015 (EFSA & ECDC, 2017)
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N = numero total de isolados testados para susceptibilidade para o conjunto harmonizado de
antimicrobianos para E. coli; sus = susceptivel a todas as classes de antimicrobianos
harmonizadas para E. coli; susl-sus9 = resisténcia a uma até nove classes de antimicrobianos
harmonizadas para E. coli. Foi testada a suscetibilidade para ampicilina, azitromicina, cefotaxima,
ceftazidima, cloranfenicol, ciprofloxacina, colistina, gentamicina, acido nalidixico, sulfametoxazol,

tetraciclina, tigeciclina e trimetropim.
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Em bezerros com menos de um ano de idade, os maiores niveis de resisténcia em E. coli foram a
tetraciclinas (45,4%), sulfametoxazol (36,6%), ampicilina (31,0%) e trimetropim (24,7%). Os niveis
de multirresisténcia a antimicrobianos é de 28,6% a nivel europeu, com 21,6% dos isolados
multirresistentes em bezerros a apresentarem resisténcia para a ampicilina, sulfametoxazol,
tetraciclinas e trimetropim (este padréo surgiu em 55,6% dos isolados multirresistentes em
bezerros) (EFSA & ECDC, 2017).

Nos EUA em 2015, E. coli isolada de perus foram as que apresentaram mais frequentemente
resisténcia a pelo menos um antimicrobiano (85% em carne moida de peru e 90% em amostras
cecais de peru), enquanto que os bovinos presentaram as frequéncias mais baixas de resisténcias
(20% de amostras de carne moida a nivel de retalho, 41% em amostras cecais de vacas de carne
e 24% em amostras cecais de vacas de leite). Em 2015, a resisténcia a ceftriaxona foi mais alta
em amostras cecais de peru, com 9%, foi de 6% para carne de galinha e de peru a nivel de
retalho, 4% para amostras cecais de galinha e menos de 1% para amostras cecais de bovino e
suinos. Também foram as amostras cecais de perus que apresentaram a maior prevaléncia de

resisténcias a pelo menos trés antimicrobianos (64%) (Mcdermott, 2015).

5.5 Enterococcus spp.

O Enterococcus spp. € um constituinte natural da microflora intestinal humana e animal e é um
indicador microbiano de contaminacéo fecal nos alimentos. A resisténcia a antimicrobianos em
Enterococcus é monitorizada para avaliar a resisténcia a antimicrobianos ativos contra bactérias
Gram-Positivas (Mcdermott, 2015).

O rapido aumento de Enterococcus resistente a vancomicina (VRE), isolado em animais de
producdo e em produtos de origem animal, é provavelmente o resultado do uso diversificado ou
inapropriado de antimicrobianos glicopeptideos, como a avoparcina (Hayes et al., 2003). A
vancomicina e teicoplanina s&o utilizados no tratamento de infegbes humanas em caso de
resisténcia ou alergia aos B-lactamicos, no entanto a acéo terapéutica da vancomicina € limitada
devido & emergéncia de VRE (Harada, Kawahara, Kanki, Taguchi, & Kumeda, 2012). O
Enterococcus de origem alimentar ndo esta identificado como uma causa direta de Enterococcus
resistentes em seres humanos, mas pode apresentar-se como um risco na transferéncia de
determinantes de resisténcia a estirpes adaptadas a seres humanos do mesmo género ou de
outros, como o caso da resisténcia a vancomicina em S. aureus e de resisténcia a tetraciclina e

eritromicina em Listeria monocytogenes (Hayes et al., 2003; Werner et al., 2013).
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Genes de resisténcia a estreptogramina foram detetados em 25% de isolados de E. faecium
resistentes a virginiamicina em suinos e galinhas, e em 29% de isolados de funcionarios de

exploracgdes na Dinamarca (Haroche, Allignet, Aubert, Van Den Bogaard, & El Solh, 2000).

Nos EUA, mais de 98% dos isolados de Enterococcus faecalis (E. faecalis) e mais de 4% de
Enterococcus faecium (E. faecium) em carne a nivel de retalho foram resistentes a pelo menos
uma classe de antimicrobianos. Em isolados cecais, mais de 78% de E. faecalis e mais de 99% de
E. faecium foram resistentes a pelo menos uma classe de antimicrobiano. A resisténcia a
penicilina em E. faecalis € extremamente baixa (menos de 1%) e a resisténcia a gentamicina foi a
mais comum em isolados de carne de aves a nivel de retalho (24% em galinha e 34% em perus).
N&o foi detetada resisténcia a vancomicina ou linezolida em Enterococcus em carne de retalho, e

nenhum dos isolados de E. faecalis foi resistente & daptomicina (Mcdermott, 2015).

Num estudo realizado em Portugal, 50,7% de isolados de Enterococcus em animais selvagens
apresentaram resisténcia a quinupristina-dalfopristina, 28,6% de resisténcia para a tetraciclina e
20.7% para a eritromicina. Nao foram detetadas resisténcia a ampicilina nem cloranfenicol (Poeta
et al., 2005).

6. Alternativas aos Antimicrobianos

A substituicdo do uso de antimicrobianos por outras formas preventivas e ndo médicas pode ser
considerado a melhor forma de diminuir o uso de antimicrobianos na Medicina Veterinaria. A
substituicdo pode ocorrer tanto para tratamentos curativos como preventivos, aplicando-se a
producdes que estejam a decorrer e a futuras producdes. Estas sdo baseadas em fatores de risco
enddgenos (ou seja, na capacidade que o produtor apresenta de se adaptar a fatores fora do seu
controlo, como o clima ou a presenca de uma doenca endémica, por exemplo), tal como o estado
nutricional do animal, as condicbes das instalacbes, a qualidade e quantidade do alimento
disponivel, a selec@o da raga, a realizagédo de quarentena, entre outros. A dificuldade de estimar o
valor econémico do animal e a variabilidade e flutuacdo dos precos de mercado e custos de
producdo limitam as alternativas ndo médicas, mesmo que estas sejam mais socialmente
aceitaveis, dada a Gréafico negativa do uso de antimicrobianos pelo publico e consumidor. E
necessario verificar a viabilidade economica de uma substituicAo, em que o retorno do
investimento deve ser rapido, tal como ocorre com os antibioticos (Lhermie et al., 2017). Em
termos preventivos, a substituicdo por métodos que nao incluem o uso de antimicrobianos, como
vacinas, aplicacdo de boas praticas e aumento da biosseguranga sdo facilmente aplicaveis
(Laanen et al., 2013).
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A dificuldade da descoberta de novas moléculas podera ter por consequéncia o seu uso exclusivo
na Medicina Humana (Jgrgensen et al., 2016). Desta forma, a investigagdo do uso terapéutico de
antimicrobianos em Medicina Veterinaria deveria investir na otimizagdo da dosagem dos
farmacos, em funcdo da bactéria alvo, espécie do hospedeiro e farmacocinética e
farmacodindmica da molécula. A reavaliagdo das doses recomendadas considerando dados de
farmacodindmica e farmacocinética atualizados consiste no primeiro passo para diminuir o
impacto dos antimicrobianos na flora comensal (Vallé, Schneider, Galland, Giboin, & Woehrlé,
2012). Idealmente o antimicrobiano deve ser administrado oralmente, com elevada
biodisponibilidade e interacdo limitada com os componentes do trato digestivo. Caso a
administracdo parenteral seja necessaria, 0s compostos devem ser de longa acédo com clearance
curta, garantindo um tempo de semivida elevado, ou devem ser preferidas formulacbes de longa

acado com pouco impacto na flora digestiva (Lhermie et al., 2017).

O uso de racas geneticamente melhoradas e de elevada resisténcia e os esforcos para a
erradicacdo de doencas possuem um papel relevante nas alternativas ao elevado uso de
antimicrobianos na industria de producao (Postma et al., 2015)

A Medicina Veterinaria de Precisdo, pode ser definida como um terapéutica preventiva/curativa
otimizada (animal certo, farmaco certo, dose certa, altura certa) com base na identificacdo de
biomarcadores da doenca e recorrendo a técnicas de monitorizacdo de doencas, pode apresentar-
se como uma vantagem no uso adequado de antimicrobianos (Lhermie et al., 2017). Numa
situacdo de campo, a auséncia de técnicas de diagnostico de custo reduzido e de utilidade pratica
apresenta-se como um desafio na diminuicdo de tratamentos com antibiéticos. A detecao precoce
da doenca associada a um regime de baixo uso de antibiéticos também pode permitir a otimizagéo

do tratamento com antibiéticos (Timsit, Assié, Quiniou, Seegers, & Bareille, 2011).

Os médicos veterinarios focam-se no melhoramento da biosseguranca interna, na qualidade do
alimento, nas vacinagdes, no uso de zinco e metais e nas condicdes ambientais a que 0s animais
estdo expostos. Por outro lado investigadores e académicos focam-se no melhoramento de
técnicas de diagnostico e planos de acdo. Os nutricionistas, consultores e gestores veterinarios
consideram o0 uso de zinco e metais a alternativa mais importante. Estes especialistas
concentram-se em alternativas relacionadas com o alimento, 4gua e condi¢cbes ambientais,
enquanto académicos e consultores da industria farmacéutica consideram a biosseguranca e a
vacinacdo o mais importante. Os nutricionistas e consultores veterinarios consideram os aditivos
alimentares os menos relevantes. Os veterinarios clinicos e investigadores consideram a genética

uma alternativa interessante (Postma et al., 2015).

E necessario estudar a eficacia, aplicabilidade e retorno de investimento das alternativas que s&o

atualmente propostas, uma vez que apenas constituem uma reunido de conhecimentos de
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especialistas. Apesar de algumas medidas serem consideradas aplicadas de forma geral nas
exploracdes, muitas vezes ndo o sdo de forma adequada e os antimicrobianos séo utilizados para

encobrir os erros de maneio (Postma et al., 2015).

6.1 Uso Responsavel

A British Veterinary Association (BVA, 2017) apresenta um plano de sete pontos para a uso

responsavel de antimicrobianos na pratica veterinaria:

1. Trabalhar com os clientes para evitar a necessidade de antimicrobianos - informar os
proprietarios sobre as vantagens de consultas de rotina, recorrer a alivio sintomético ou a
preparacdes topicas quando possivel, isolar animais infetados quando possivel, verificar
planos de controlo de doengas;

2. Evitar uso inapropriado - ndo utilizar em infe¢bes virais ndo complicadas, por exemplo,
limitar 0 uso a animais doentes ou em risco, aconselhar os clientes na administracéo e
armazenamento corretos e na importancia de completar todo o tratamento, evitar
subdosagem;

3. Selecionar o farmaco correto para o alvo correto - identificar organismos alvos e a sua
susceptibilidade, criar protocolos para infegdes comuns baseados na experiéncia clinica e
bibliografia cientifica atualizada, conhecer o mecanismo de ag&o dos antimicrobianos e as
suas propriedade farmacodinamicas, nao utilizar antimicrobianos de largo espectro quando
possivel;

4. Monitorizar a sensibilidade antimicrobiana - realizar culturas bacterianas e testes de
susceptibilidade a antimicrobianos sempre que possivel permitindo uma alteracdo do
tratamento sempre que necessario, monitorizar as tendéncias de sensibilidade e de
culturas bacterianas;

5. Minimizar o uso - limitar o seu uso a quando estritamente necessario e na presenca de
evidencia que a sua utilizacéo reduz a morbilidade e/ou mortalidade, avaliar a utilizacdo de
antimicrobianos e desenvolver protocolos escritos para uso adequado, usar
simultaneamente técnicas de assepsia e recorrer a guidelines;

6. Registar e justificar utilizagbes n&o incluidas em protocolo - permitir justificar a escolha do
antimicrobiano e a sua dose, manter registos de tratamento e desenvolvimento para ajudar
a avaliar regimes terapéuticos;

7. Relatar suspeita de falha de tratamento - uma vez que pode ser a primeira indicacdo de
resisténcia. A falha de tratamento deve ser relatada, em Portugal ao Sistema Nacional de

Farmacovigilancia Veterinaria (SNFV).
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6.2 Biosseguranca

A biosseguranca inclui todos os aspetos que contribuem para a prevencao da entrada de agentes
patogénicos e a sua extensao num grupo de animais, dividindo-se em biosseguranca externa
(prevencdo da entrada de agentes patogénicos numa exploracdo) e biosseguranca interna
(impedir que um agente se dissemine na exploracéao) (Laanen et al., 2013).

Os niveis de biosseguranga mais elevado permitem uma melhor saude animal e maior

produtividade, com uma reducéo no uso de antimicrobianos (Ribbens et al., 2008).

O uso de antimicrobianos pode ser diminuido, através de melhores condicBes de biosseguranca,
recorrendo a linhas genéticas mais saudaveis e resistentes e utilizando sistemas de producdo de

ciclo completo fechado, por exemplo (Giguére et al., 2013).

Laanen et al., 2013, demonstrou a associagao entre o nivel de biosseguranca das exploracdes e o
Ganho Médio Diario (GMD) e o indice de Converséo (IC) dos animais, ou seja, exploragdes com
maior biosseguranga apresentam niveis produtivos melhores e mais eficazes. As exploracdes
com menos tratamentos metafilaticos sdo também as com maiores niveis de biosseguranca. A
biosseguranca externa é normalmente superior a biosseguranca interna quando se faz uma
avaliacdo por pontuacdo. Verifica-se ainda que exploragdes maiores, com um maior niumero de
animais, possuem maiores niveis de biossegurancga. Por outro lado, a biosseguranga aumenta
guando de trata de instalacbes mais recentes e de produtores mais jovens, que ddo grande
importancia a este fator na propagacdo de doencas. O transporte de animais, a remocao de
estrume e cadaveres e a limpeza e desinfecdo incluem medidas que reduzem o risco de entrada
de um agente patogénico na exploracao e a sua propagacao, estando fortemente associados ao
GMD. O IC encontra-se associado a compra de animais e sémen, controlo de pragas e aves e ao
periodo de lactacdo e desmame. As exploragdes com maior biosseguranca normalmente tém
melhores praticas de maneio e por isso apresentam indices de producao melhores (Laanen et al.,
2013).

A biosseguranga, principalmente a interna, e a incidéncia de tratamentos possuem uma relagéo
negativa, ou seja, sdo aplicados menos tratamentos antimicrobianos profilaticos em exploracdes
com maior biosseguranca. O correto maneio de animais doentes permite reduzir o risco de
infecdo, conduzindo a uma pressdo de infe¢cdo baixa e a um numero reduzido de tratamentos
antimicrobianos. Estas condi¢cbes criam uma oportunidade para a reducdo do uso de

antimicrobianos em animais de producéo (Laanen et al., 2013).

24



6.3 Pré e Probioticos

Um processo ndo classico e ndo quimico para a reversao das resisténcias a antibiéticos pode ser
a reposicao de estirpes susceptiveis. Estimulando o seu crescimento e repopulacdo de areas de
onde foram reduzidas, estas substituem estirpes resistentes. Uma forma é a reintroducéo de flora

competitiva susceptivel, através do uso de proébioticos (Levy, 2002).

Algumas culturas bacterianas séo utilizadas para exclusdo competitiva, que consiste na adicdo de
culturas bacterianas ndo patogénicas, de uma Unica ou multiplas estirpes, ao trato gastrointestinal
dos animais de producdo com o objetivo de reduzir a colonizacdo ou diminuir a populagéo de
bactérias patogénicas no trato gastrointestinal. Normalmente estas culturas sao obtidas de
animais da mesma espécie, beneficiando com a interacdo sinérgica entre o hospedeiro e o seu
ecossistema microbiano e o seu desenvolvimento durante milhares de anos de coevolucéo
(Callaway et al., 2008). Sao fornecidas a animais recém nascidos para estabelecer uma flora

intestinal rapidamente, prevenindo a colonizagdo por bactérias patogénicas (Doyle, 2001).

Depois do desmame h& uma diminuicdo das populagéo acido lactica e um aumento de bactérias
coliformes. A E. coli é a bactéria responsavel pela maioria das diarreias em leitdes recém-
desmamados e 0 seu aumento € associado a diminui¢cdo das bactérias acido lacticas. Os leitbes
também vao adquirir bactérias patogénicas oportunistas, que se vao multiplicar e causar infecao

guando os animais se encontram stressados por outras infe¢cdes ou condi¢des (Doyle, 2001).

A exclusdo competitiva elimina agentes patogénicos de diversas formas: (1) pela competicao,
direta ou indireta, por nutrientes, (2) pela competicdo de locais de ligacao, (3) pela producdo de
compostos antimicrobianos (incluindo acidos gordos volateis), (4) pela estimulagdo do sistema
imunitario do hospedeiro ou (5) pela agdo sinérgica de duas ou mais formas previamente
mencionadas. Se as bactérias (incluindo as patogénicas) ndo se desenvolvem pelo menos téo
depressa quanto a taxa de passagem do seu ambiente, o fluxo constante da digesta fara o wash-
out do agente patogénico. ApGs o estabelecimento da flora natural ou da cultura de exclusédo
competitiva, a bactéria adere a superficie do epitélio intestinal, prevenindo que o0s agentes

patogénicos oportunistas se fixem e obtenham um ponto de colonizacdo (Callaway et al., 2008).

Em animais de produc¢é&o, a maioria da investigacao de exclusdo competitiva estéd concentrada em
aves, devido a necessidade de controlar a colonizagdo de Salmonella e a facilidade de aplicagéo
em pintos do dia com tratos gastrointestinais imaturos. Em suinos, a adigdo de uma cultura de E.
faecium reduziu a colonizagéo intestinal de E. coli enterotoxinogénica (ETEC), reduziu a diarreia e
a mortalidade em porcos gnotobidticos experimentalmente infetados (Underdahl, Torres-Medina, &

Doster, 1982). Uma cultura de exclusdo competitiva derivada do contetddo cecal de suinos
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saudaveis reduziu a incidéncia de Salmonella choleraesuis, reduziu a diarreia pés-desmame a

morbilidade e a mortalidade causada por ETEC (Genovese et al., 2003).

Os proébioticos sdo uma categoria geral de produtos dietéticos que podem ser incluidos na
alimentacdo dos animais para melhorar a sua performance e/ou reduzir bactérias patogénicas.
As preparacdes probibticas para uso em animais sdo tipicamente constituidas por espécies
individuais ou misturas de bactérias produtoras de acido latico (LAB), leveduras ou 0s seus
produtos finais e ndo sdo especificas de espécies, ou mesmo necessariamente originalmente
isoladas de animais (Wiemann, 2003). Podem ser culturas vivas de leveduras ou bactérias,
culturas de bactérias ou leveduras que sofreram tratamento térmico (ou outra forma de inativagao)

ou produtos finais de fermentacéo da incubacao de leveduras ou bactérias (Callaway et al., 2008).

Os prébioticos exercem a exclusdo competitiva através da adesdo a mucosa intestinal, prevenindo
aderéncia de agentes patogénicos, pela producdo de compostos antimicrobianos, como
bacteriocinas e acidos organicos, através da competicdo por nutrientes e pela estimulacdo de
respostas imunitarias pelo intestino. Os prébioticos apresentam a capacidade de alterar a
presenca de citoquinas pro-inflamatorias e quimiocinas, tanto in vitro como no intestino de suinos
vivos, o que permite um melhoramento da salde intestinal, apresentando-se como uma alternativa

aos antimicrobianos (Doyle, 2001).

Os probioticos apresentam efeitos mais pronunciados quando as condi¢des das instalagdes ou de
higiene ndo sdo 6timas (Doyle, 2001). A vantagem de utilizar o ecossistema microbiano natural
contra agentes patogénicos inclui a facilidade de aplicagéo, o baixo custo econémico e de méo de
obra, e ser considerado uma estratégia ecologica de reduzir agentes patogénicos transitérios
(Callaway et al., 2008). A Tabela 2 permite identificar que estirpes podem ser utilizadas e quais 0s

seus efeito benéficos.

Alguns investigadores afirmam que a adi¢cdo de probioticos ndo melhora a performance ou diminui
a incidéncia de diarreia. Segundo Doyle (2001) os estudos de prébioticos em animais de producao
sdo inconsistentes, principalmente devido a incompreensdo da ecologia microbiana do trato
gastrointestinal e das condicbes que promovem o crescimento de agentes patogénicos e
organismos proébioticos utilizados. Algumas espécies de prébioticos utilizadas em animais foram
isoladas de outras fontes e por isso ndo se encontravam ecologicamente adaptadas a vida
anaerobia do intestino. As variacfes entre estudos podem ser atribuidas a interagcdes antagonicas
entre algumas espécies de probioticos, assim como a questdes de controlo de qualidade. Algumas
variacbes também podem ser atribuidas ao facto de animais adultos possuirem uma populacao
intestinal microbiana individual estavel, com a qual os prébioticos tém de competir, 0 que nao se

aplica a neonatos com um trato intestinal praticamente estéril, onde os resultados tendem a ser
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mais consistentes. Todos estes fatores produzem resultados que em muitos casos sdo

considerados irreplicaveis (Callaway et al., 2008).

Tabela 2. Efeitos positivos de prébioticos em leitdes (Doyle, 2001)

Agente(s) Vantagem

Lactobacillus e Bifidobacteria Aumento do ganho de peso e reducdo da
mortalidade.
Lactobacillus casei Aumento do crescimento dos leitdes

Diminui¢é@o da diarreia

Lactobacillus acidophilus e Estimulacéo do crescimento

Streptococcus faecium Aumento da atividade do sistema digestivo
Streptococcus faecium Aumento do peso e eficiéncia alimentar
Streptococcus spp. E Aumento do crescimento e de alguns indicadores
Lactobacillus spp. da fungdo imunitaria

Brevibacterium lactofermentum Diminui¢cdo da incidéncia e severidade da diarreia.
Bacillus coagulans Diminuicdo da mortalidade

Aumento do ganho de peso e eficiéncia alimentar

Bacillus cereus Aumento do ganho de peso e eficiéncia alimentar

Diminui¢é@o da incidéncia de diarreia

Bacillus licheniformis Aumento do ganho de peso e eficiéncia alimentar

Diminui¢éo da diarreia e mortalidade

Bacillus licheniformis e Aumento do crescimento e eficiéncia alimentar

Bacillus subtilis

Bacillus toyoi ou Aumento do ganho de peso
Saccharomyces  cerevisiae +  Lactobacillus

acidophilus + Streptococcus faecium

Saccharomyces boulardii e Aumento de transporte de nutrientes no jejuno

Bacillus toyoi

Saccharomyces cerevisiae Aumento do consumo de alimento e ganho de peso

Enterococcus faecium 18C23 Inibicdo da adeséo de E. coli enterotoxinogénica ao

muco do intestino delgado

Os prebidticos sdo compostos organicos que estdo indisponiveis ou sao indigeriveis pelo
hospedeiro, mas estdo disponiveis a uma proporcdo especifica da populacdo microbiana. Este
tém sido vastamente utilizados como suplementos diatéticos em seres humanos para promover a
salde intestinal e bem estar. Alguns prebiodticos proporcionam uma vantagem competitiva a

elementos especificos da microflora nativa do trato intestinal que atua como uma cultura de

27



exclusdo competitiva natural contra agentes patogénicos. Alguns prebidticos, como a insulina e
oligofrutose, pode estimular diretamente a atividade do sistema imunitario, aumentar a resisténcia
a infecdo e diminuir a incidéncia de dermatite atopica. Grande parte da investigacdo em
prebitticos foca-se na sua utilizacdo em seres humanos, mas séo utilizados na industria de
alimentag&o animal para melhorar a saude e bem estar de aves, suinos, cavalos e cdes. Contudo
os prebidticos continuam a apresentar um custo relativamente elevado para serem aplicados em

animais de producéo (Callaway et al., 2008).

6.4 Enzimas

Os leitdes recém desmamados podem produzir quantidades inadequadas de certas enzimas, pelo
gue a adicdo de enzimas ao alimento pode aumentar a sua digestibilidade (Postma et al., 2015).
Alguns dados indicam que a adicdo de enzima degradadoras de hidratos de carbono (amilase,
glucanase, glucoamilase) a uma dieta a base de cevada aumentou a conversdo alimentar (mas
ndo o crescimento) e diminuiu a incidéncia de diarreia em leitdes pré e recém desmamados
(Lantbrukshégskolan, 1980).

A eficacia das enzimas aditivadas ao alimento depende de vérios fatores, incluindo a idade ao
desmame, os outros constituintes do alimento e a origem das enzimas (Postma et al., 2015).
Outro ponto importante € a capacidade das enzimas sobreviverem a passagem pelo ambiente
acido do estbmago e conseguirem alcancar o intestino delgado. A pentosanase, inativa em
ambientes acidos, sobrevive a passagem pelo estdbmago e auxiliou a digestdo de soja e centeio no
intestino delgado (Thacker & Baas, 1996).

6.5 Imunomoduladores

Os imunomoduladores sdo composto imunologicamente ativos que afetam as funcfes do sistema
imunitario e podem aumentar a resisténcia do organismo a doencas. Estas substancias incluem
anticorpos, citoquinas e plasma seco por pulverizacdo, por exemplo (Normantiene, Zukaite, &

Biziulevicius, 2000).

As vacinas podem ser importantes na prevencdo de algumas doencas, que podem aumentar a
sua incidéncia com a retirada dos antibiéticos. As vacinas permitem reduzir a pressao de infecao e
aumentar a imunidade, melhorando o estado de saude dos animais e diminuindo o risco de
infecdo (Postma et al., 2015). E importante o desenvolvimento de novas vacinas e relembrar os
beneficios de vacinar porcas reprodutoras que podem fornecer anticorpos aos leitdes através do

colostro (Cranwell, 1999). Os leitdes apenas produzem quantidades suficientes de anticorpos
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guando atingem cerca de 4 meses de idade, o que significa que estdo susceptiveis a doencas
durante este periodo (Mellor, 2000). Tém sido produzidos anticorpos contra organismos que
induzem doencas em suinos, através da imunizacao de galinhas que segregam anticorpos contra
patogénicos suinos nas gemas dos ovos que impedem a adesdo das bactérias no intestino. As
gemas de ovos liofilizadas com anticorpos contra E. coli enterotoxica suina curaram 92% de
leitbes doentes quando adicionados a um lote de racdo. A proteina de ovo hiperimunizada seca
por pulverizagéo reduziu drasticamente a mortalidade por diarreia e melhorou o ganho de peso e
conversao alimentar (Mellor, 2000).

As proteinas do plasma seco por pulverizagdo reduzem a mortalidade e a diarreia e melhoram o
crescimento em leitdes. No entanto, ha que ter atencdo que o plasma contém anticorpos
especificos para as estirpes bacterianas presentes na exploracdo de origem, que podem néo ser
as mesmas da exploracdo onde o plasma é utilizado, apresentando resultados pouco satisfatérios
(Normantiene et al., 2000).

Estdo identificados em suinos mais de doze péptidos antimicrobianos. Estes compostos matam
bactérias destruindo a membrana celular e acredita-se que as bactérias levam mais tempo a
desenvolver resisténcia a estes compostos. Os péptidos podem ser adicionados ao alimento ou
podem produzir-se porcos geneticamente modificados para produzir maiores quantidades destas
substancias ou produzir microrganismos que os produzam em grande quantidade a um custo mais
reduzido (Postma et al., 2015).

O acido linoleico conjugado demostrou afetar o sistema imunitario em animais de laboratérios,
aumentando a producao de células T e interleucina-2 (Jahreis, Kraft, Tischendorf, Schéne, & Von
Loeffelholz, 2000).

6.6 Bacteriéfagos e Bacteriocinas

Os bacteri6fagos ou fagos (tipo de virus que afeta apenas bactérias) sdo extremamente eficazes
no tratamento de diversas infecbes bacterianas em estudos controlados em animais,
especialmente como agente de controlo na prevencdo de doencas transmitidas por alimentos,
devido a sua especificidade para um alvo, morte bacteriana rapida e capacidade de se auto-
replicar. A administracédo por aerossdis ou injecao intramuscular apresenta melhores resultados do
gue a administracdo oral (quer por administracdo direta, no alimento ou na agua), em que o pH

gastrico impede a proliferacao dos fagos (Jassim & Limoges, 2017).

Os fagos com atividade bactericida especifica apresentam vantagens em relagdo aos antibioticos

e chegam mesmo a ser considerados superiores, em animais experimentalmente infetados, por
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alguns autores. Ao contrario dos antibidticos e tal como as bactérias, os fagos apresentam
capacidade de mutacdo, assim conseguem contornar bactérias fago-resistentes. Uma vez que
atacam bactérias através de ligacdes a recetores na superficie da parede celular torna-os
vantajosos, pois ndo irdo danificar a flora intestinal comensal do hospedeiro, ndo sendo propicios
a causar diarreias ou infe¢cdes secundarias. Sdo também capazes de dispersar biofilmes
bacterianos, pois apresentam enzimas no exterior do capsideo capazes de degradar substancias
poliméricas, permitindo a dissolucao do biofilme (Lin, Koskella, & Lin, 2017). Outra vantagem que
apresentam é o facto de serem de custo reduzido, a sua producdo e multiplicacdo ocorre a nivel
do hospedeiro e pode ocorrer transferéncia entre individuos, ou seja, pode haver transferéncia de
fagos de animais tratados para 0 ambiente e para animais ndo tratados. Os fagos lipogénicos
podem ser geneticamente modificados para reverter a resisténcia de bactérias patogénicas,

repondo a sua susceptibilidade a antibiéticos (Jassim & Limoges, 2017).

Na prética, este método pode ser considerado ineficaz, devido & auséncia de cobertura total dos
fagos para as bactérias alvo e a elevada rapidez com que as bactérias desenvolvem resisténcia a
este tipo de terapia, 0 que poderia ser ultrapassado com o uso de dois ou mais fagos diferentes
em simultaneo. Além disso, estas proteinas virais iriam integrar a composi¢cao do hospedeiro, sem
conhecimento das consequéncias para a saude humana e animal. Os fagos geneticamente
modificados para alterar bactérias patogénicas também podem alterar a flora nativa, com risco de
desenvolvimento de novas infegfes. Um dos grandes desafios que os fagos apresentam é o facto
dos agentes patogénicos se encontrarem no interior de células, tornando-os inacessiveis aos
fagos. Também o proprio hospedeiro irA desenvolver anticorpos contra os fagos, dificultando a
terapia. Existem ainda diversas questfes relacionadas com o desenvolvimento e administracéo
gue ndo estdo ainda totalmente compreendidas o que dificulta a sua producdo e aprovagao para

uso no mercado e da sociedade (Jassim & Limoges, 2017).

As bacteriocinas (compostos proteicos letais para bactérias que ndo a estirpe produtora) podem
ter um espectro de acdo pequeno, afetando espécies geneticamente relacionadas, ou podem
apresentar um espectro mais alargado, incluindo diversas espécies. A administracdo de bactérias
produtoras de bacteriocinas pode ser uma abordagem mais viavel economicamente do que a
administracdo direta da bacteriocina, mas envolve um maior desenvolvimento de progresso na
producdo de estirpes viaveis para desenvolver tal funcdo. As investigagbes sugerem que as
bacteriocinas de baixo peso molecular podem sobreviver no trato gastro intestinal, podendo
eventualmente poder ser administradas através do alimento. A curvacina produzida por
Lactobacillus curvatus contribui para a inativacdo, num sistema modelo, de E. coli e inibicdo de
Listeria in6cua a nivel do estbmago e intestino delgado (Ganzle, Hertel, Van Der Vossen, &

Hammes, 1999). O custo de compostos de bacteriocinas purificadas pode apresentar-se como
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uma barreira. A producéo de bacteriocinas, principalmente as mais pequenas, sO € possivel pela

cultura de organismos produtores, naturalmente ou geneticamente modificados (Joerger, 2003).

6.7 Acidos organicos

Os leitbes desmamados sao fisiologicamente imaturos e podem né&o produzir acido cloridrico
suficiente para manter o pH do estdmago no valor 6timo, cerca de 3,5. Neste valor a digestao de
proteinas e a populacdo de bactérias benéficas (Lactobacillus) sdo maximizadas e sdo inibidas
bactérias nocivas. As dietas fornecidas a porcos jovens tém normalmente uma elevada
capacidade tampao, o que pode diminuir a acidez do estdbmago. Desta forma, acidos organicos
adicionados ao alimento podem ter o efeito benéfico na manutencdo de um baixo pH (Blanchard &
Wright, 2000). Os &cidos organicos normalmente melhoram a performance de leitGes
desmamados, mas a magnitude do efeito varia com a quantidade de acido utilizado e da
composicao da dieta. O &cido fumarico provoca um maior ganho de peso do que o acido formico

ou citrico em leitbes jovens, enquanto o &cido férmico é mais eficaz em porcos de engorda
(Partanen & Mroz, 1999).

Os acidos organicos atuam na inibicdo de microrganismos indesejaveis, aumento da
digestibilidade de proteinas e alteracdo na morfologia intestinal (Doyle, 2001). E provavel que os
efeitos antimicrobianos dos ides &cidos orgéanicos, atuem através do controlo de populacdes
bacterianas no trato intestinal superior (Roth & Kirchgessner, 1998).

A existéncia de resultados inconsistentes na literatura pode justificar-se com a grande variedade
de dietas com capacidade tampao diferentes. Além disso, é reconhecido que as que as bactérias
desenvolvem resisténcia a acidez quando expostas a ambientes acidificados por longo periodos
de tempo, pelo que deve ser feita monitorizacdo quando os acidos sao fornecidos durante muito
tempo (Piva, 1998).

Os acidos organicos (acido fumarico, férmico e lactico) sao utilizados em diversos paises da
Europa adicionados ao alimento de suinos. Com a diminuicdo do uso de antibiéticos, o uso de
acidos no alimento aumentou. A adicao de 450g/t de acidos organicos no alimento permite o
controlo de bolores no mesmo e concentracdes mais elevadas (mais de 2,72Kg/t) reduzem o pH
do alimento para 5,0 e contribuem para o controlo de Salmonella e outros agentes entéricos
patogénicos. Contudo existem dois problemas com o uso de niveis elevados de acidos organicos,
como a reducao da palatabilidade, com recusa de ingestao (Partanen & Mroz, 1999), e a corrosao
do cimento e aco galvanizado presentes nas instalacdes. Para minimizar estes efeitos é preciso
avaliar a capacidade tampao do alimento (dependente do conteddo mineral e proteico) para

determinar a quantidade minima de acidos organicos necesséaria (Best, 2000). Podem ser
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fornecidos sais de acidos organicos, que ndo sado tdo corrosivos (Roth & Kirchgessner, 1998), ou
utilizar formas de libertacéo lenta, acidos organicos com acidos gordos e mono ou diglicerideos na

forma de microgranulado (Cerchiari, 2000).

A fermentacao pode ser a forma mais barata de acidificar a dieta, sendo igualmente eficaz (Geary,
Brooks, Beal, & Campbell, 1999). Varios milhGes de toneladas de subprodutos liquidos da
industria alimentar, contendo acucares e amido, sdo reutilizados pela indlstria suina na Europa.
Estes produtos, incluindo amido de trigo, soro de queijo e casca de batata descascada a vapor,
sdo facilmente fermentaveis para atingir pH entre 3,5 e 4,4. Os suinos alimentados com dietas que
possuem estes produtos fermentados liquidos aumentam o ganho de peso e melhoram o indice
de conversao (Scholten et al., 1999).

6.8 Outros suplementos alimentares

6.8.1 Minerais
A adicéo de zinco (3000 partes por milhdo (ppm)) ou cobre (250ppm) a dieta de leitdes contendo

antibidticos permitiu uma melhoria significativa da média do GMD, ingestéo e eficiéncia alimentar
(Hill et al., 2000). O uso de oxido de zinco na Dinamarca permitiu diminuir o uso de antibiéticos no
alimento de suinos, ndo s6 aumentado a performance dos leitbes mas reduzindo a incidéncia e

severidade da diarreia (Holm, 1996)

6.8.2 Vitaminas
Os suplementos de vitamina E reduzem a diarreia ao desmame (Lamberts, 1999) mas nao

apresentam vantagem na ingestédo ou no GMD (Gebert, Bee, Pfirter, & Wenk, 1999).

6.8.3 Acidos aminados
As dietas de suinos podem ser deficientes em um ou mais aminoacidos, o que pode limitar o

crescimento e a resisténcia a doencas. A adicao de treonina a uma dieta de farinha de milho, soja,
colza e algoddo aumentou o ganho de peso e a conversdo alimentar em porcos de engorda e

melhora a funcdo imunolégica (Kemme, Jongbloed, Mroz, Kogut, & Beynen, 1999).

6.8.4 Carnitina
A carnitina é sintetizada através da lisina e metionina, mas as enzimas necessarias podem

encontrar-se em reduzida quantidade em leitdes. A adicdo de carnitina a dieta dos leitdes
normalmente melhora o GMD e a suplementacdo de porcas reprodutoras aumenta a

sobrevivéncia dos leitdes e do seu ganho de peso (Lobo, 1999).

6.8.5 Carbohidratos
A incidéncia de disenteria suina esta relacionada com a dieta: em leitdes desmamados, o arroz

cozido preveniu completamente a disenteria, enquanto os porcos alimentados com flocos de vapor
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de milho e de sorgo tém significativamente menos incidéncia que os alimentados com trigo moido
e extrudado (Pluske et al., 1996).

A alimentacao de fruto-oligossacarideos diminuiu a excrecao de S. typhimurium (Letellier, Messier,
Lessard, & Quessy, 2000). Uma preparacdo de fibra de beterraba com lactose pode ajudar os
leitBes na resisténcia a bactérias patogénicas, aumentando os niveis de acido lactico no intestino,
estimulando o crescimento de bactérias acido laticas que podem impedir o estabelecimento de

agentes patogénicos (Roach, 1999).

6.8.6 Plantas medicinais e especiarias
E reconhecido que diversas plantas medicianais e especiarias possuem compostos com efeitos

antibacterianos que podem proteger contra agentes patogénicos. As ervas também aumentam a
palatabilidade do alimento e aumentam a ingestéo (Doyle, 2001).

Os compostos extraidos do alho (Allium sativum) possuem uma propriedade antibacteriana de
largo espectro contra Gram positivas e Gram negativas. A atividade antimicrobiana é atribuida a
alicina, um composto que forma os metabolitos sulfeto de dialila e dissulfeto de dialila. A alicina
reage quimicamente com o grupo tiol de varias enzimas (alcool desidrogenase, tiorredoxina
redutase e RNA polimerase) e também inibe a formacdo de complexos enziméticos como a
acetilcoenzima A, de forma reversivel e ndo covalente. Estad demonstrada a eficacia de extrato de
alho contra Helicobacter pylori, Mycobacterium tuberculosis, Shigella dysenteriae 1, Shigella
flexneri Y, Shigella sonnei, Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Streptococcus viridans,
Streptococcus hemolyticus, Klebsiella pneumoniae e Proteus vulgaris (Castillo-Lopez, Gutiérrez-

Grijalva, Leyva-L6pe, Lopez-Martinez, & Heredia, 2017)

O orégao (Origanum vulgare) e uma mistura de 6leos essenciais, especiarias e ervas aumentaram
o crescimento e, em alguns casos, reduziram a diarreia em suinos (Mellor, 2000). O orégéao sob a
forma de 6leo essencial é rico em monoterpenos, carvacrol e timol que possuem propriedades
antioxidantes e antimicrobianas invitro e invivo, e ainda estimula a digestdo animal. Esta
demonstrado que o 6leo essencial de orégdo apresenta atividade antimicrobiana contra Listeria
monocytogenes, Salmonella  enteritidis,  Staphylococcus  aureus, Escherichia  coli,
Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp., Brochothrix thermosphacta, oocistos esporulados de
Eimeria acervulina, Eimeria maxima e Eimeria tenella, leveduras e fungos (Castillo-Lopez et al.,
2017).

O tomilho (Thymus vulgaris) apresenta propriedades antissépticas, expectorantes e antioxidantes
e atividade antibacteriana contra diversos microrganismos patogénicos, como Escherichia coli e

Clostridium perfringens, incluindo efeitos benéficos no controlo de coccidioses em galinhas. Esta
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atividade é atribuida a presenca de compostos fendlicos e terpendides, como timol e carvacrol,

gue constituem entre 40% e 50% do 6leo essencial (Castillo-Lopez et al., 2017)

Uma mistura de 50g/Kg de ervas de urtiga alta (Urtica dioica), bulbos de alho liofilizado e rizomas
de erva de trigo (Agropyron repens) adicionada ao alimento de suinos de engorda mostrou um
aumento no GMD de 5% e uma melhoria de 10% no IC em compara¢ao com 0S animais com uma
alimentacdo sem aditivos (grupo de controlo), a espessura do toucinho aumentou 0,9mm e 0 peso

do lombo aumentou 5,5% (Grela, Krusinski, & Matras, 1998).

A acécia branca (Moringa oleifera), também vulgarmente conhecida por moringa ou cedro, é
vastamente utilizada como suplemento nutricional, sob a forma de farinha das suas folhas. As
folhas apresentam caracteristicas anti-inflamatérias, antioxidantes e antimicrobianas, esta ultima
atribuida a compostos fendlicos, como 4cido benzoico, zeatina, quercetina, beta-sitosterol, acido
cafeoilquinico, kaempferol e, especialmente, benzil isocianato. Também h& evidencia de atividade
antimicrobiana de extrato de fruta, casca, semente e raizes da mesma planta. Esta demonstrada
eficacia contra Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia
coli, Proteus mirabilis, Candida albicans, Candida tropicalis, Klebsiella pneumoniae, Trichophyton
rubrum, Trichophyton mentagrophytes, Epidermophyton occasum, Microsporum canis,
Staphylococcus epidermidis, Bacillus cereus, Yersinia enterocolitica, Aspergillus niger, Shigella
boydii, Shigella dysenteriae, Bacillus megaterium e Aspergillus flavus (Castillo-Lépez et al., 2017).

Os extratos de canela (Cinnamomum verum) inibem a Helicobacter pylori e Escherichia coli. Estas
propriedades estao relacionadas principalmente ao contetdo de cinamaldeido e eugenol, seguido
de carvacrol. A Flor roxa cénica (Echinacea purplrea) e a salvia comum (Salvia officinalis)
também apresentam caracteristicas antimicrobianas contra a Escherichia coli (Castillo-Lopez et
al., 2017).

6.9 Formacao

A formacdo e sensibilizacdo do produtor é importante no combate as antibiorresisténcias. E
importante salientar o papel formativo das instituicbes publicas e privadas (Raboisson et al.,
2012). A formacdo de produtores e empregados em pequenos grupos é mais eficaz (Ranji,
Steinman, Shojania, & Gonzales, 2008), enquanto que a difusdo de guidelines de tratamentos
apresenta resultados menos tangiveis (Al-momany, 2009). As campanhas devem ser adaptadas
ao local e garantir existéncia de uma rede de suporte institucional e governamental (B. Huttner,
Harbarth, & Nathwani, 2014).
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A avaliacdo comparativa e ferramentas de comunicacado de conselhos podem ser consideradas
alternativas ao uso de antimicrobianos, uma vez que permitem salientar areas probleméticas nas
exploracdes e ajudam os produtores na otimizagdo dos seus animais com a redug¢do do uso de

antimicrobianos (Postma et al., 2015).

Segundo Visschers et al (2014), a principal preocupacdo dos produtores suicos sdo 0s custos
financeiros de producao, seguido das resisténcias a antibiéticos e a saude dos seus animais. Os
produtores ndo consideram os antibiéticos como um grande fator de risco para a saude humana,
reconhecem os beneficios da sua utilizacdo mas ndo consideram absolutamente necessario para
manter os animais saudaveis. Os antibioticos sdo considerados altamente eficazes e Uteis mas é
reconhecido que existem outros métodos que mantem o0s animais saudaveis sem o0 uso de
antibidticos. Os produtores consideram as medidas politicas financeiras as mais eficazes na
reducdo do uso dos antibiéticos, como a compensacdo financeira, prémios e penalizacoes,
enquanto que a proibicdo de venda de antibioticos por médicos veterinarios ndo foi considerada
eficaz (considera-se que ndo foi ponderada a relacdo entre venda e uso e que o impacto das
medidas foi generalizado para a sua aceitacdo das mesmas, uma vez que implicaria adquirir os

farmacos noutra fonte que ndo o médico veterinario) (Visschers et al., 2014).

Para Fertner et al (2015), os fatores relacionados com o0 maneio que o produtor considera a
principal razdo para os seus bons resultados sdo a alimentagdo, os planos de tratamento, as
condi¢bes das instalagfes e a presenca nos pavilhdes e vigilancia dos animais.

6.10 Legislacéo

A legislacao relativa ao controlo e uso de antibidticos varia de acordo com o pais. A vigilancia
eficaz da producado de antimicrobianos veterinarios e a sua administracao a animais de producéo
€ um elemento indispensavel para obter uma estimativa realista de todo o alcance do uso de
antibiéticos, mas estes dados sdo inuteis a menos que exista uma entidade com capacidade
analitica, regulatoria e com forca de aplicacdo. E importante relembrar que o0s interesses
comerciais dos produtores de antibioticos devem ser equilibrados com a necessidade da saude
publica obter novos antibioticos, pelo que as agéncias de monitorizagdo devem operar de forma
independente de pressbes comerciais quando publicam dados e formular regulamentos com base

em evidéncias cientificas para salvaguardar a salde humana (Landers et al., 2012).

A implementacdo de penalizagBes financeiras para os utilizadores de grande quantidade de
antimicrobianos é considerada em diversos paises como um método de reducao de consumo de
antimicrobianos, mas esta é considerada como a alternativa menos eficaz pelos profissionais da

area (Postma et al., 2015).
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7. Quantificacao da utilizacao de antimicrobianos nas exploracdes

A identificacdo de padrbes de uso e quantidades consumidas tém ganho interesse nos ultimos
anos, principalmente para a industria farmacéutica, com propositos financeiros ou comerciais,
para entidades reguladoras e para a comunidade cientifica. Cada vez mais existe a necessidade
de na Medicina Veterinaria saber que farmacos sdo administrados a animais de producéo, e de
determinar o porqué, quando e como sao utilizados (Chauvin, Madec, Guillemot, & Sanders,
2001).

Conforme o objetivo, a quantificagdo do consumo de antimicrobianos pode ser feita de diversas
maneiras. Para vigilancia anual, um sistema simples e robusto que permita a recolha de dados de
forma rotineira & preferivel. Uma forma pratica é quantificar as vendas de antimicrobianos
veterinarios num determinado ano. Uma vantagem de usar dados de vendas é o facto de estes
poderem ser obtidos a partir de base de dados pré-existentes, como a registos de contabilidade
de titulares de autorizagdes de comercializacdo, grossistas, farmacias e/ou fabricas de alimentos
para animais. Através do namero de embalagens vendidas, a quantidade de substancia ativa (em
T) é calculada, que depois deveria ser normalizada para a populagdo animal em risco a receber
tratamento no periodo a avaliar. No entanto a analise de vendas nao permite andlise direta por
espécie, pois a maior parte de produtos antimicrobianos veterindrios estdo autorizados para
diversas espécies. Para obter informacdo especifica para cada espécie € necessario analisar as
vendas com outras fontes, como por exemplo os titulares de autorizacdes de comercializagéo
(Chauvin et al., 2001; ECDC et al., 2017).

7.1 Indicadores de Consumo de Antimicrobianos

Os indicadores primérios refletem a situacdo de consumo e de resisténcia a antimicrobianos,
permitindo uma avaliacdo geral da situagdo a nivel do pais. Uma vez que estes ndo cobrem todos
0s aspetos, os indicadores secundarios surgem para fornecer informacdo sobre pontos mais
especificos que também sdo considerados importantes para a salde publica, apesar do seu
espectro ser mais restrito, sdo aplicaveis em situacdes em que o indicador primario € menos
adequado e é preferivel aplicar o indicador secundario e ainda para completar areas que ndo sao
totalmente abrangidas pelo indicador primério e assim fornecem informacéo complementar (ECDC
et al., 2017).
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7.1.1 Indicador Primério
O consumo de antimicrobianos é um indicador importante na prevencdo e controlo das

resisténcias aos antimicrobianos. O principal ponto de preocupacdo sdo os antibacterianos de uso
sistémico (grupo ATCvet JO1 e QJO1), incluindo ainda nos animais de producéo produtos de uso
intestinal, intramamario, intrauterino e antiparasitario (que inclui os codigos ATCvet QAQ7AA,
QAOQ07AB, QJ51, QGO1 e QP51AG). Preparacbes dermatolégicas e as destinadas a drgdos
sensoriais (cédigo ATCvet QD e QS, respetivamente) ndo sdo consideradas, uma vez que a
contribuicdo para o total de vendas de antimicrobianos de uso veterinario € minimo, pelo que a
subestimacdo é insignificante. Comprimidos (incluindo cpsulas) ndo sao consideradas, pois
assume-se gque 0 seu uso é quase exclusivo dos animais de companhia (ECDC et al., 2017). As
vendas de coccidiostéticos, ionoforos sob forma de aditivo alimentar e medicamentos veterinérios

contendo 6xido de zinco também néo estdo incluidos. (ECDC et al., 2017).

Sempre que possivel, os indicadores devem ter por base dados previamente existentes. Na
maioria dos paises da UE, a informacdo sobre o consumo de antimicrobianos em animais de
producdo s6 se encontra disponivel através de vendas de produtos de uso veterinario. Em 2015
foram 30 os paises da EU/CEE que relataram dados de vendas a ESVAC. As unidades de
medida utilizadas como indicador sdo miligrama de substancia ativa vendida por unidade de
correcdo da populacdo (mg/PCU) (ECDC et al., 2017).

7.1.2 Indicadores Secundérios
Os indicadores secundarios propostos para antimicrobianos de importancia critica sdo as vendas

de cefalosporinas de 32 e 42 geracao (codigo ATCvet QJO1DD, QJO1DE, QJ51DD e QJ51DE) em
mg/PCU, as vendas de quinolonas (cédigo ATCvet QJO1MA, QJO1IMB e QJO01RA96) em mg/PCU,
com especificagdo da proporgdo de fluoroquinolonas (codigo ATCvet QJO1MA), e as vendas de
polimixinas (c4digo ATCvet QJ01XB, QJ51XB01, QG51AG07 e QA07AA10) em mg/PCU (ECDC
et al., 2017).

As cefalosporinas de 32 e 42 geracdo, as quinolonas e as polimixinas fazem parte da lista de
antimicrobianos de importancia fundamental para a sadde humana, segundo a Organizagéo
Mundial de Saude (WHO), a Organizagdo Mundial da Saude Animal (OIE) e a Antimicrobial Advice
Ad Hoc Expert Group (AMEG) (ECDC et al., 2017). E importante realcar que, para a estratégia de
combate a resisténcia de antimicrobianos e segundo as recomendacdes de uso prudente, 0s
antimicrobianos de importancia critica s6 devem ser utilizados em animais quando outras
alternativas preferiveis ndo sao eficazes e que o0 seu uso deve ser limitado ao minimo possivel
(EMA, 2016e), por exemplo, atualmente tem sido recomendado a diminuicdo do uso de colistina,
vendida dentro da classe de polimixina (EMA, 2014, 2016e, 2017), no entanto isto ndo deve ser
alcangado com o aumento de vendas de cefalosporinas de 32 e 42 geracdo nem de

fluoroquinolonas (EMA, 2016e). Segundo o Comité dos Medicamentos de Uso Veterinario
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(CVMP) os antimicrobianos nunca devem ser utilizados de forma a compensar o impacto

(negativo) dos (maus) sistemas de producédo ou auséncia de biosseguranca (EMA, 2016a).

7.2 Sistema "Anatomical Therapeutic Chemical”

Uma forma de apresentacdo de informacdo estatistica sobre a utilizacdo de farmacos de uso
médico-veterinario é através do sistema ATC/DDDvet. O sistema de classificacdo "Anatomical
Therapeutic Chemical" (ATC) admite um cédigo de identificacdo para cada substancia ativa que
se encontra licenciada no mercado, de acordo com a espécie alvo, via de administracao,
orgao/sistema alvo, propriedades quimicas, farmacoldgicas e terapéuticas de cada substancia,
permitindo uma identificagdo rapida e simples através de consulta de um indice (disponivel em

https://www.whocc.no/atcvet/atcvet_index/).

Em 1968, Engel, A. e Siderius, P., realizaram um relatério do consumo de farmacos de seis paises
europeus entre 1966 e 1967, demonstrando as grandes diferencas do uso de farmacos entre
grupos populacionais. O seu trabalho foi apresentado em Oslo em 1969, no The Consumption of
Drugs, organizado pelo Comité Regional para a Europa da WHO. Foi acordado que era
necessario um sistema de classificacdo de consumo de farmacos que fosse aceite
internacionalmente. Investigadores noruegueses modificaram e expandiram o sistema de
classificacdo da Associacdo de Pesquisa do Mercado Farmacéutico Europeu (EPhMRA), surgindo
o sistema ATC. Este foi reconhecido como padréo internacional para uso em estudos de utilizac&o
de farmacos em 1996. O seu objetivo é permitir a apresentacdo e comparagao de estatistica de
consumo de farmacos, ou seja, € uma ferramenta para a investigacao da utilizacdo de farmacos,
como proposito de melhorar o seu uso. E importante evitar a alteracdo de codigos ATCs e DDDs
(Dose Diaria Definida) ao longo do tempo, permitindo avaliar tendéncias de consumo sem a
complicacdo de alteracdes frequentes no sistema. E de salientar que a classificagdo de uma
substancia no sistema ATC/DDD n&do € uma recomendagdo de uso, nem aplica qualquer

julgamento sobre eficacia ou eficacia relativa de farmacos ou grupos de farmacos (WHO, 2017hb).

O sistema ATC/DDDvet utiliza o calculo da Dose Diaria Definida para animais (DDDvet),
nomeadamente suinos, bovinos de carne e de leite e de aves, como forma de avaliar o consumo
de Antibidticos, ou seja, trata-se de uma unidade de medida que permite a comparagdo entre
entidades (paises, zonas, exploragfes). A DDDvet é indicativo da quantidade de substancia ativa
presente por quilograma de peso vivo por dia (Brauer et al., 2016; Hutchinson et al., 2004; WHO,
2003). O principal objetivo da determinagdo da DDDVet e da Dose Definida por Tratamento para
animais (DCDVet - "defined course dose for animals") para produtos antimicrobianos veterinérios

é fornecer unidades fixas de medida padronizadas para relatar informacéo sobre o consumo por
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espécie, tendo em consideracdo as variacBes na dosagem. Para facilitar a comparacédo entre
paises é recomendado que este sistema seja utilizado para relatar dados a nivel nacional (EMA,
2015).

Em 2016, a EMA estabeleceu as DDDVet e as DCDVet para suinos, broilers, bovinos de carne e
de leite. Foram fornecidos voluntariamente dados de nove paises da UE (Republica Checa,
Dinamarca, Finlandia, Franca, Alemanha, Holanda, Espanha, Suécia e Reino Unido), que
representavam cerca de 65% da producdo de animais para consumo dos EM da UE em 2012
(EMA, 2015, 2016b).

Segundo a EMA, DDDVet é a dose média por quilograma animal por espécie por dia e a DCDVet
consiste na dose média por quilograma animal por espécie por tratamento. A unidades utilizadas
dependem da via de administracdo da substancia ativa, por exemplo, produtos orais e injetaveis
sdo apresentados em mg/kg animal, enquanto que produtos intramamarios para vacas lactantes
sdo apresentados em unidades/teto, no caso de vacas secas em unidades/ubre, e por fim nos
produtos intrauterinos em unidade/animal (EMA, 2015).

7.3 Dose Diaria Animal Definida e Dose Diaria Animal Utilizada

A andlise de dados e quantificagdo do uso de antibidticos pode ser feita de diversas formas. A
primeira consiste na quantidade de ingrediente ativo per se que é utilizado. Apesar de ser uma
variavel precisa implica avaliar cada antimicrobiano individualmente e depende do tamanho da
populacéo e do tipo de producdo considerada (Jensen et al., 2004; Merle et al., 2014). E possivel
apresentar a quantidade de substancia ativa através da mesma unidade de peso (Kg ou t)
independentemente da espécie. No entanto, este método apenas permite uma analise realista se
a quantidade de farmaco consumida estiver relacionada com o ndmero de animais em risco.
Também assume que todas as substancia apresentam a mesma potencia terapéutica quanto se

apresenta resultados por classes (Chauvin et al., 2001).

E possivel estimar a frequéncia de aplicacdo de duas formas, com base em dados de vendas e
consumo ou através dos registos de tratamento. Registos de dados de venda e consumo séo
utilizados para estimar o nimero de Dose Diaria Animal Definida (nADD) (nADD = quantidade de
substancia ativa / ADD) (Merle et al., 2014). O principal problema do uso da Dose Diara Animal
Definida (ADD) (ADD = dose recomendada X Peso Vivo ao Tratamento) esta na diferenca das
doses entre espécies. A avaliacdo do consumo de farmacos aprovados para diferentes espécies é
por isso dificil e a comparacdo de consumo entre diferentes espécies é praticamente impossivel
(Chauvin et al., 2001).
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O numero de Doses Diarias Animal Utilizadas (nUDD) (UDD = n°de animais tratados X
dias em tratamento X n° substancias ativas no produto), ou seja, 0 numero de doses
administradas, é a alternativa para estimar a frequéncia de administracao através de registos de
tratamentos. Tem por base o ndmero de animais tratados e a duracdo do tratamento. A Dose
Diaria Utilizada (UDD) (UDD = quantidade de substancia ativa -+ (n° animais tratados X
dias em tratamento) indica-nos a quantidade de substancia ativa utilizada por animal e por dia. O
calculo da UDD e nUDD implica a existéncia de registos mais pormenorizados, tal como o calculo
do nimero de Dose Diaria Prescrita (nPDD) por unidade de producédo ou por codigo ATCVet
(Merle et al., 2014). A PDD é utilizada para determinar padrdes de prescricdo ou quando a
informacéo € recolhida de prescri¢cdes/receitas (Chauvin et al., 2001). Com a media de duracdo de
tratamento, o PDD é um melhor indicador para a prevaléncia do uso de farmacos, mas a obtencao
do PDD é dificil e a duracéo do tratamento raramente pode ser determinada, mesmo as dosagens

de prescri¢cdes/receitas podem nao corresponder a dose real administrada (Jensen et al., 2004).

Para comparar os padrbes de consumo para diferentes grupos de producao, antimicrobianos, vias
de administragdo e afecdo cada valor de UDD obtido foi dividido por ADD, obtendo o racio
UDD/ADD. Valores entre 0.8 e 1.25 sdo considerados apropriados, enquanto que valores
inferiores a 0.8 e superiores a 1.25 séo considerados "abaixo da dose recomendada" e "acima da

dose recomendada”, respetivamente. (Ghent University, 2017; Merle et al., 2014).

A Universidade de Ghent utiliza como método de calculo a Incidéncia de Tratamento (IT)
(IT = [quantidade substincia ativa + (ADD ou UDD X periodo de risco X PVtotal)] x 1000), que
indica quantos animais em 1000 da exploragdo receberam uma dose diaria, dito de outra forma,
permite verificar que percentagem da sua esperanca de vida ou do ano se encontraram em
tratamento com uma dose diaria de antibiético. A IT pode ser calculada pela UDD ou pela ADD. O
periodo de risco indica o periodo em que o0 animal se apresentou "em risco" de receber tratamento
antimicrobiano. Para animais de abate trata-se da idade de abate do mesmo, em reprodutores é
preferivel utilizar a duracdo de um ciclo reprodutivo, mas também se pode aplicar um periodo
anual. O PVtotal é o peso vivo total dos animais da categoria considerada no momento do
tratamento. E obtido pela multiplicacdo do peso médio no momento do tratamento pelo nimero de

animais (Ghent University, 2017).

A frequéncia de tratamento (FT) (FT = nUDD -+ tamanho populagdo) indica quantos dias um
animal se encontra em tratamento. Isto implica conhecer o nimero de animais na exploracao por

grupo (Van Rennings et al., 2015).
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8. Objetivos

7

Uma vez que a biosseguranca é sugerida como um meio para a reducdo do uso de
antimicrobianos, este trabalho teve como propdésito verificar se as exploracdes de suinos em
Portugal com maior biosseguranca apresentam um menor consumo de antimicrobianos. Também
foi objetivo deste trabalho verificar se existe uma relagéo entre o consumo de antimicrobianos e os

indices produtivos.

9. Materiais e Métodos

Foram contactados por telefone e e-mail 60 entidades (10 médicos veterinarios e 50 empresas)
em que foi exposto o objetivo do trabalho e foram convidados a participar de forma andnima.
Numa tentativa de incentivar a participagdo, as entidades foram informadas que no final

receberiam um documento tipo relatério com o resumo dos dados recolhidos.

Nao houve critério de exclusdo das exploragdes, apenas foi requerido que estivessem registadas

como exploracao de suinos.

A cada exploracao foi atribuido um cédigo contendo uma letra e um nimero, em que a letra se

refere ao médico veterinério e 0 nUmero a uma exploracao pela qual é responsavel.

Foram visitadas oito exploragfes em Portugal Continental e na Regido Autonoma dos Agores. No
entanto, ndo foi possivel obter os dados de consumo de antibidticos em tempo Util da exploragéo
C1, pelo que esta ndo foi analisada. As sete explora¢des analisadas encontravam-se localizadas
por 3 regibes diferentes. Encontravam-se 3 exploracdes no distrito de Santarém, 2 exploracdes

em Evora e 2 exploracdes localizam-se na Regido Autbnoma dos Agores.
As exploragdes participantes foram de producéo intensiva e de ciclo completo fechado.

As visitas as exploragdes ocorreram entre 26 de Fevereiro e 15 de Maio de 2018, com a duragdo
de cerca de 3 horas, com o0 acompanhamento do Médico Veterinario e o0 encarregado da
exploracdo. A visita teve como proposito averiguar as condi¢cdes de Biosseguranca e verificar a
aquisicao de produtos antimicrobianos através da consulta de documentos de compra. Foi feita
uma visita as instalacées e no fim da visita foi preenchido uma ficha de caracterizacdo da

exploracdo e o questionario de biosseguranca.
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9.1 Avaliac&o de indices Produtivos
Foi pedido as exploracdes que indicassem a idade de abate em dias de vida dos porcos de

engorda, as taxas de mortalidade especificas em cada fase da producdo, em percentagem, e a

taxa de abortos, também em percentagem.

Estes dados foram preenchidos numa ficha de caracterizagédo da exploragao (Anexo 1).

9.2 Biosseguranca
O valor da pontuacdo de Biosseguranca foi obtido através do Biocheck Pig 2.1, disponivel em

http://www.biocheck.ugent.be/, que foi traduzido para portugués (Anexo 2). Trata-se de um
guestionario de 109 perguntas que fornece uma pontuacéo total de biosseguranca e ainda uma
pontuacdo subtotal de biosseguranca interna e externa. Cada um dos subtotais é ainda
subdividido em 6 componentes (Tabela 3). O Biocheck permite comparar estes valores com a
média mundial (das exploracdes que responderam ao Biocheck) e a média do pais, caso o
questionario tenha sido preenchido mais de 40 vezes para 0 pais em questdo, 0 que nao se
verifica para Portugal. S&o fornecidos dois gréaficos radar (um para biosseguranca interna e outro
para a externa) em que sdo comparados os resultados obtidos e a média mundial e nacional
(Anexo 3).

Tabela 3. Componentes da Biosseguranca Interna e Externa segundo o Biocheck Pig

Descricao

Biosseguranca Externa A Compra de animais e sémen

B Transporte de animais, remocao de chorume e cadaveres

Alimento, agua e material

Pessoal e Visitas

Controlo de Pragas e agua

Regido e Ambiente

Parto e Periodo de Amamentacao

Unidade de Recria

Unidade de Engorda

Medidas entre unidades e uso de equipamento

C
D
E
F
Biosseguranca Interna A Controlo de Doencas
B
C
D
E
F

Limpeza e Desinfegéo
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9.3 Quantificacao da utilizacao de antimicrobianos
Foram disponibilizados os comprovativos de compra de antibiéticos entre 1 de janeiro e 31 de

dezembro de 2017. Foi verificado quantas embalagens de produtos injetaveis e de administracédo
na agua de bebida foram adquiridos, assim como a quantidade de alimento medicamentoso. Foi
identificado o cédigo ATCvet para cada substancia ativa e calculou-se a quantidade de substancia
ativa adquirida em quilogramas (Kg). Quando necesséria a conversado de unidades internacionais
(IU) para miligrama (mg) recorreu-se aos indices de conversdo fornecidos pela ESVAC
(Benzilpenicilina usou-se o indice de conversdo de 1667, para a Tilosina de 1000, para a
Tetraciclina de 870 e para a Colistina de 20500) (EMA, 2016d).

No caso de produtos combinados, como a Sulfadiazina/Trimetropim,
Dihidroestreptomicina/Penicilina G Procaina e Lincomicina/Estreptomicina a quantidade adquirida

foi obtida através da soma das substancias ativas presentes na embalagem.

O Oxido de zinco nao foi contabilizado, uma vez que é considerado uma alternativa a colistina
(EMA, 2017).

Foi calculado o ADD (ADD = Dose recomendada média X PV ao tratamento [220kg]) e nADD
(nADD = quantidade de substancia ativa adquirida / ADD), por cédigo ATCvet, ou seja, por
substancia ativa, para cada exploracao. Para o calculo do ADD foi necessério obter uma dose
média, que foi obtida através das médias das doses recomendadas presentes no Resumo das
Caracteristicas do Medicamento (RCMV) dos produtos consumidos pelas exploracdes. O peso

médio das porcas utilizado foi de 220 Kg, como recomendado pela ESVAC (EMA, 2013).

Para motivos de comparacdo entre exploracbes calculou-se o nADD por dia por 100 porcas
(nADD/100P) (nNADD/100P = [nADDt / (365 X n° porcas)] X 100), ou seja, quantos tratamentos sdo
feitos por dia na exploracdo por cada 100 porcas reprodutoras existentes, em que o "n° porcas"
corresponde ao numero de porcas reprodutoras presentes na exploracdo (fornecido na ficha de

caracterizacdo da exploragéo) e "nADDt" é o somatdrio dos nADD de todas as substancias ativas.

Os graficos de dispersdo entre as diferentes variaveis, a correlagdo de Spearman e o valor-p
foram obtidos através do RStudio 1,1456.

Para avaliar o coeficiente de correlacdo de Spearman foi utilizado a Tabela 4.
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Tabela 4. Escala utilizada para avaliacdo da correlacao de Spearman (Mukaka, 2012)

Correlacdo de Spearman Forca darelacéo

20,9 Muito forte
0,7-0,9 Forte
0,5-0,7 Moderada
0,3-0,5 Fraca

£0,3 Desprezivel

10. Resultados e Discussao

10.1 Caracterizacio das Explorac6es e indices Produtivos

Das 60 entidades contactadas, trés médicos veterinarios (30% dos médicos veterinarios
contactados) e duas empresas (4% das empresas contactadas) demostraram-se interessados
(taxa de adesédo de 8,33%), o que correspondeu a 8 exploragdes, sendo que 4 pertenciam ao

mesmo médico veterinario.

Apesar da garantia do anonimato e a apresentacdo de um relatério final com a andlise da
informacgéo fornecida por cada exploragéo, verificou-se uma enorme resisténcia por parte das
exploracdes em participar no estudo. Os motivos apresentados foram falta de interesse ou falta de
disponibilidade. O receio dos dados recolhidos serem apresentados a entidade reguladora e
serem aplicadas represalias pelo uso de antimicrobianos pode ser apresentado como um fator

para a ndo adesao ao estudo.

O numero de porcas reprodutoras por exploracdo variou entre 241 e 1600 porcas, uma média de

745,86 porcas por exploragdo (Tabela 5).

Os indices Produtivos (Tabela 5) considerados foram a idade de abate em dias de vida, que
variou entre 105 e 182 dias (média de 163,71 dias), a taxa de mortalidade na maternidade, que
variou entre 2,30% e 12,40% (média de 10,05%), a taxa de mortalidade na recria, que variou entre
0,10% e 6,00% (média de 2,50%), taxa de mortalidade na engorda, que variou entre 1,00% e
5,00% (média de 2,25%) e a taxa de abortos, que variou entre 0,80% e 4,00% (média de 1,91%).

As taxas de mortalidade apresentam elevadas variacbes. Este fato pode ser justificado pelo uso
de diferentes formulas. Por exemplo, algumas exploracbes podem ter considerado os nados-

mortos ou mumificados para célculo da mortalidade na maternidade e outras néo.
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Tabela 5. Caracterizacéo e indices Produtivos das exploragdes

Caracteristica Al A2 A3 A4 B1 D1 El
Nimero de Porcas Reprodutoras 463 1329 800 486 241 1600 302
Idade de Abate (dias de vida) 105 180 180 182 165 154 180
Taxa de Mortalidade na Maternidade (%) 10,00 10,00 12,00 12,40 12,00 8,95 5,00
Taxa de Mortalidade na Recria (%) 200 400 6,00 340 0,10 0,99 1,00
Taxa de Mortalidade na Engorda (%) 1,00 250 200 500 300 1,26 1,00
Taxa de Abortos (%) 150 400 120 150 0,80 3,87 0,50

10.2 Biosseguranca

O questionario de Biosseguranca foi respondido pelo encarregado da exploracao e pelo médico
veterinario.

Os valores obtidos da pontuacao de Biosseguranga encontram-se representados na Gréfico 6. A
média de pontuacdo de Biosseguranca Externa foi de 74,75% (variando entre 63,00% e 93,00%),
de Biosseguranca Interna foi de 65,00% (variando entre 56,00% e 84,00%), e de Biosseguranca
Total de 70,13% (variando entre 61,00% e 89,00%). A exploracdo E1 apresenta a pontuacao de
Biosseguranga Externa mais baixa (63,00%), encontrando-se abaixo da média com as
exploracdes Al, A2 e A3. Sdo também estas exploragfes que se encontram abaixo da média
mundial. A pontuacdo de Biosseguranca Externa mais elevada corresponde a exploracdo D1. A
exploracdo Bl apresenta a pontuacdo de Biosseguranca Interna de 56,00%, sendo este o valor
mais baixo. Além desta, as exploracdes A2, A3 e E1 estdo a baixo da média das exploracdes.
Considerando a média mundial, apenas se encontram abaixo a A3 e B1l. A exploracdo D1
apresenta a pontuagdo de Biosseguranca Interna mais alta. A exploracdo com a pontuacao total
mais baixa € a E1, ficando a baixo da média mundial com as exploracbes A2 e A3. Abaixo da
média das explora¢des encontra-se a A2, A3, B1 e E1. A exploragdo D1 é a que apresenta a

pontuagdo Total mais elevada.

Optou-se pelo Biocheck pois trata-se de uma ferramenta amplamente utilizada em outros estudos
(Collineau et al., 2017; Laanen et al., 2013; Postma et al., 2015, 2016, 2017; Rojo-Gimeno et al.,

2016; Sjolund et al., 2016), o que permite uma comparacao fidedigna com os seus resultados.
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Grafico 6. Pontuacédo de Biosseguranga por exploragéo e valores médios de Portugal, obtido através
do Biocheck Pig 2.1
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* - valores médios mundiais fornecidos pelo site http://www.biocheck.ugent.be/ apdés o

preenchimento do questionario.

Os valores obtidos sdo coincidentes com os resultados de Laanen et al. (2013), ou seja, todas as
exploracdes apresentam um nivel de Biosseguranga Externa superior a Biosseguranca Interna,

com a excec¢do da exploracéo Al.

As pontuacdes baixas de Biosseguranca Interna e Externa podem ser justificadas por
desconhecimento ou falta de reconhecimento do produtor na identificagdo de certas préaticas de
maneio como pontos criticos de biosseguranga. Postma et al (2017), verificou que quando s&o
sugeridas alteracbes na biosseguranca, principalmente alteragcbes de baixo custo (troca de
agulhas mais frequente, alteracdes na higiene pessoal e das maos, andlise da qualidade da
agua), estas sdo bem recebidas e implementadas, surgindo aumentos da pontuacao da
biosseguranca da exploracdo. Por outro lado, alteracbes que implicam um maior investimento
(criacdo de novas instalacbes de higiene e disponibilizacdo de pontos para lavagem de maos e
botas) sdo implementadas com maior dificuldade.

Os valores obtidos podem ser superiores aos reais, pois 0s inquiridos podem ter indicado
melhores condi¢cdes do que as existentes, com receio de serem penalizados ou terem a sua

imagem afetada.
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10.3. Substancia ativa adquirida

No total, as 7 explora¢des adquiriram 9406,14 Kg de substancias ativas (Grafico 7), sendo as
principais substancias adquiridas Oxitetraciclina (QJO1AA06) (3917,4 Kg), Doxiciclina (QJO1AAQ02)
(1798,32 Kg), Tilosina (QJO1FA90) (909,60 Kg), Sulfadoxina/Trimetropim (QJO1EW13) (897,15
Kg) e Colistina (QA07AA10) (679,72 Kg). Segundo a DGAV (2014), a principal substancia
adquirida para suinos foi a Oxitetraciclina, o que se encontra de acordo com os dados fornecidos

pelas exploracoes.

A exploracdo D1 foi a que adquiriu mais quantidade de substancias ativas, total de 6862,50 Kg. A
exploracdo A2 adquiriu 1388,45 Kg, a A4 adquiriu 371,98Kg, a Al adquiriu 351,08 Kg, a A3
adquiriu 326,31 Kg, a E1 adquiriu 105,35 Kg e a B1 adquiriu 0,48 Kg.

A quantidade das cinco principais substéncias ativas adquiridas por cada exploracdo encontram-
se na Grafico 8. A exploracdo B1 apenas adquiriu trés substancias ativas, exclusivamente para
administracfes individuais, enquanto que as outras exploracbes adquiriram entre 9 e 16
substancias ativas diferentes, para administracdo individual, através da agua de bebida e pela

forma de alimento medicamentoso.

O alimento medicamentoso representa 98,54% do total das substéncias ativas adquiridas, sendo a
substéancia ativa mais adquirida a Oxitetraciclina (QJO1AA06), 3913,99 Kg, como é verificado pela
DGAV (2014). A Doxiciclina (QJ01AA02), 1741,82 Kg, e Tilosina (QJO1FA90), 909,14 Kg, sdo a
segunda e terceira substancias ativas, respetivamente, mais adquiridas pelas exploractes
analisadas. Quando consideradas individualmente, a substancia ativa mais adquirida através do
alimento medicamentoso foi a Tilmicosina (QJO1FA91) para a exploracdo Al (147,67 Kg) e A4
(137,86 Kg), a Doxiciclina (QJO1AAQ02) para a A2 (360,72 Kg), a Tilosina (QJO1FA90) para a A3
(79,42 Kg), a Oxitetraciclina (QJO1AA06) para a D1 (3633,30 Kg) e a Associagdo de
Oxitetraciclina (QJO01AA56) para a E1 (35,70 Kg).
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Grafico 7. Quantidade total (em Kg) de substancias ativas de antibiético adquirida por exploragdo em
2017
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Grafico 8. Quantidade (em Kg) das principais cinco substancias ativas adquiridas pelas exploragdes
em 2017
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M Oxitetraciclina 94,59 - 37,00 - - 3.635,10 | 35,12
B Enrofloxacina - - - - 0,41 - -
M Doxiciclina 62,83 403,22 55,30 76,97 - 1.200,00 -
m Colistina 31,30 292,43 31,58 295,33 3,51
B Ampicilina - - - - - - 13,60
m Amox/acidclav - - - - 0,06 - -
= Amoxicilina - 124,81 33,49 25,71 - - -
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10.4. Consumo de Antibi6tico

Através da Tabela 6 podemos verificar que o nADD/100P € bastante variado. A exploragdo Bl
realizou menos de 1 tratamento por dia na exploragdo por cada 100 porcas em 2017, enquanto
gue a exploracdo D1 realizou mais de 390 tratamentos por dia por cada 100 porcas no mesmo
periodo de tempo.

Tabela 6. nADD/100P por exploracdo em 2017

Exploragdo Al A2 A3 A4 Bl D1 El
nADD/100P 74,08 156,02 57,66 116,01 0,99 390,46 54,16

Uma das exploragfes utilizava Rifaximina, na forma de um produto comercial licenciado para
bovinos e equinos, na forma de espuma uterina. Uma vez que nao foi possivel verificar a dose

para suinos néo foi considerado para o célculo do ADD.

O nADD/100P néo representa quantos tratamentos sofreu cada porca, mas indica quantos
tratamentos foram realizados nos animais presentes na exploragdo, em reprodutores, leitdes e
porcos de engorda, por cada 100 porcas existentes. Esta varidvel surgiu da necessidade de
encontrar uma unidade de comparacéo, uma vez que nao foi possivel calcular o ADD por grupo
de producéo (reprodutores, leitdo e porcos de engorda) devido a inexisténcia de registos de

tratamento/administracdo por grupo de producao.

10.5. Relacéo entre consumo de Antibiético e Biosseguranca

Os gréficos de disperséo entre 0 NADD/100P e as diferentes variaveis encontram-se na Grafico 9.
O coeficiente de correlagdo de Spearman (indica a for¢a da relacdo entre as duas variaveis) e o

valor-p (indica se esta relagdo é significativa ou ndo (nivel de significancia de 0,05)), estdo

indicados na Tabela 7.

Verifica-se uma correlagdo positiva forte significativa entre o nADD/100P e a Biosseguranca
Interna. Existe uma correlacéo positiva moderada entre o nADD/100P e a Biosseguranca Total e
uma correlagéo positiva fraca entre 0 nADD/100P e a Biosseguranc¢a Externa. Estas duas Ultimas

ndo séo significativas.
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Ao contrario do observado, Laanen et al. (2013) verificou a existéncia de uma correlacao negativa
entre a biosseguranca e a incidéncia de tratamento em suinos, pelo que menos tratamentos
profildticos com antibiéticos sdo administrados em explora¢gdes com uma melhor biosseguranca.
Laanen et al. (2013), defende que a biosseguranca interna esta fortemente associada com a
incidéncia de tratamento, devido ao facto de um maneio correto dos animais doentes resulta num
menor risco da infecdo se transmitir a outros animais, 0 que resulta numa pressdo de infecédo

menor e consequentemente um menor uso de antibiéticos.

Tabela 7. Correlacdo de Spearman e valor-p entre o nADD/100P e as diversas variaveis

* - Valor-p <0,05

Correlagdo de Spearman Valor-p

Biosseguranca Total 0,61 0,148
Biosseguranca Externa 0,43 0,333
Biosseguranca Interna 0,76 0,049*

Numero de Porcas 0,89 0,007*

Idade de Abate -0,04 0,937

Taxa de Mortalidade na Maternidade -0,15 0,756
Taxa Mortalidade na Recria 0,25 0,589
Taxa Mortalidade na Engorda 0,04 0,939
Taxa de Aborto 0,92 0,003*

Segundo Postma et al. (2017), o aumento da Biossegurangca permite uma redugdo do uso de
antimicrobianos com melhores resultados produtivos. O uso elevado de antibidticos pode ser
desnecessério e alteracdes a nivel da biosseguranga podem garantir a saude animal quando os

tratamentos antimicrobianos sdo diminuidos.

Lopes (2017) analisou 160 exploracdes dinamarquesas e observou uma média de biosseguranca
total de 76.61%, variando entre 60% e 88%, com a biosseguranca externa variando entre 67% e
96% (média de 85%) e biosseguranca interna variando entre 48% e 89% (média de 67%). E de
notar que estes valores nao diferem em muito dos valores obtidos no presente estudo. No entanto
o ADD por 100 animais (ADD/100) variou entre 0,25 e 4,71 ADD/dia. Ou seja, apesar dos niveis
de biosseguranca entre os dois estudos serem semelhantes, o valor dos ADD sdo extremamente
diferentes. Isto pode indicar um uso desnecessario de antimicrobianos por parte das exploracdes
portuguesas. Este valor também pode ser justificado com a falta de monitorizacdo do uso de

antimicrobianos por uma entidade reguladora, uma vez que o programa dinamarqués "Yellow
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Card" impunha um limite de 4,3 ADD/dia em 2014 onde apenas duas exploracbes das 157

analisadas ultrapassava este valor (Lopes, 2017).

A exploracdo B1 apresenta um nADD/100P de 0,99 e uma pontuacdo de Biosseguranca total de
70. A exploracdo Al é a que apresenta uma pontuacéo de Biosseguranca mais préxima, de 71%,
mas possui um nADD/100P de 74,08. Verifica-se uma grande diferenca no nimero de tratamentos
realizados. Quando se compara os indices produtivos a exploracdo Al apresenta uma taxa de
mortalidade na maternidade de 10%, uma taxa de mortalidade na recria de 2%, uma taxa de
mortalidade na engorda de 3% e uma taxa de abortos de 1,5%. A exploracdo B1 apresenta uma
taxa de mortalidade na maternidade e na engorda superiores (12% e 3% respetivamente), mas
uma taxa de mortalidade na recria e uma taxa de abortos inferiores (0,1% e 0,8%). Observa-se
que € possivel a reducdo do consumo de antibiéticos sem comprometer os indices produtivos,
pelo menos em algumas areas. Quando questionada pelo uso de antibiodticos, a exploracdo B1
afirmou apenas administrar enrofloxacina as porcas apos o parto e enrofloxacina aos leitbes

recém nascidos.

A aplicacdo de alteragcbes na biosseguranca interna sdo intervencdes consideradas simples
(melhores protocolos de higiene, linhas de trabalho corretas, dos animais mais jovens para o0s
mais velhos), pelo que devem ter elevada consideracdo aquando da reducdo do uso de
antibioticos (Postma et al., 2016).

A reducao do uso de antimicrobianos, acompanhado de um aumento na biosseguranga, programa
vacinal otimizado e praticas de maneio adequadas, permite uma reducdo dos custos de producao,
principalmente a nivel de tratamento profilatico em leitdes. Desta forma, a substituicdo de praticas
de maneio, em especial de biosseguranca e a aplicacdo de vacinas, permite uma reducédo de
antimicrobianos com reducéo dos custos de producéo (Rojo-Gimeno et al., 2016). Este fator pode
ser utilizado como motivador junto dos produtores para a reducdo de antimicrobianos e a

substituicdo dos mesmos por praticas de biosseguranca e vacinas.

10.6. Relacgéo entre consumo de Antibidtico e os indices Produtivos

N&o se verificou correlacdo entre o0 nADD/100P e a idade de abate, a taxa de mortalidade na
maternidade, na recria ou na engorda. Por outro lado, existe uma correlagdo positiva muito forte
entre o NADD/100P e a taxa de aborto (Tabela 7).

Antibidticos como macrélidos, quinolonas, tetraciclinas, sulfonamidas e metronidazol sao
administrados para o tratamento concomitante, metafilaxia/profilaxia de doencas infetocontagiosas

gue provocam aborto ou problemas reprodutivos por infe¢des inespecificas do aparelho genital.
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A ideia de que um maior uso de antimicrobianos permite indices produtivos melhores, incluindo a
menor mortalidade, foi refutada por Postma et al. (2016). Desta forma, o uso de antimicrobianos
ndo deve ser considerado como um método para melhorar os indices produtivos de uma

exploracao.

10.7. Consumo de Antibiotico por modo de administracao

Existe uma variacdo do nADD/100P conforme o modo de administracdo dos antibidticos (Gréfico
10 e 11). No que se refere aos antibidticos administrados individualmente, a exploracdo Al é a
gue apresenta um nADD/100P mais baixo, sendo a exploracdo D1 a que tem um valor mais
elevado. Para os produtos administrados através da agua de bebida, a exploracdo Al e A2
apresentam os valores de nADD/100P mais baixos e mais elevados, respetivamente. Para os
antibidticos administrados através do alimento medicamentoso, a exploragdo A3 apresenta o

nADD/100P mais baixo e a D1 o mais elevado.

Gréfico 10. nADD/100P por modo de administracdo para cada exploracao
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Gréfico 11. nADD/100P para administracdo individual e através da agua de bebida
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10.8. Consumo de Antibiotico por Regido

A Tabela 8 permite verificar os valores de nADD/100P total e por via de administracdo para cada

regiao.

Os Acores apresentam o nADD/100P total mais elevado, assim como para o nADD/100P por
administracdo no alimento medicamentoso. O nADD/100P na agua de bebida mais baixo também
ocorre nesta regido. A regifdo de Evora apresenta o nADD/100P na 4gua de bebida mais elevado
e 0 nADD/100P por administracdo individual mais baixo, enquanto que Santarém apresenta o
nADD/100P total e por administragdo no alimento medicamentoso mais baixos.

Tabela 8. Variagdo do nADD/100P por regido e modo de administracéo

Regido nADD/100P nADD/100P nADD/100P agua nADD/100P
total administracéo de bebida alimento
individual medicamentoso
Acores 355,27 2,30 1,89 350,96
Evora 132,22 1,07 3,90 127,25
Santarém 78,22 1,30 2,72 74,19
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10.9. Consumo de Antibi6tico de Importancia Critica

Uma vez que os antimicrobianos de importancia critica séo indicadores secundérios de consumo,
foi calculado o nADD/100P de cefalosporinas de 32 e 42 geracdo (cédigo ATCvet QJO1DD,
QJO1DE, QJ51DD e QJ51DE), de quinolonas (codigo ATCvet QJO1MA, QJO1IMB e QJ01RA96),
de fluoroquinolonas (cédigo ATCvet QJO1MA), e de polimixinas (codigo ATCvet QJO1XB,
QJ51XB01, QG51AG07 e QAQ7AAL0). Verificou-se que as cefalosporinas de 3% e 42 geracéo
adquiridas pelas exploracdes foram ceftiofur (cédigo ATCvet QJ01DD90) e cefquinoma (codigo
ATCvet QJO1DE90), as quinolonas foram enrofloxacina (codigo ATCvet QJO1MA90) e
marbofloxacina (cédigo ATCvet QJO1MA93). As fluoroquinolonas adquiridas corresponderam a
totalidade das quinolonas para todas as exploracdes. A Unica Polimixina adquirida foi a colistina
(codigo ATCvet QAO07AAL10). Na Tabela 9 encontram-se nADD/100P dos antibidticos de

importancia critica adquiridos por cada exploracao.

Tabela 9. nADD/100P por classe de antibiético de importéncia critica adquiridos por exploracéo

Al A2 A3 A4 Bl D1 El

Cefalosporinas 0,05 - 0,11 0,36 - 0,11 -
de 32 e 42 geracdao
Quinolonas 0,02 130 1,12 1,30 0,9 0,69 0,49
(Fluoroguinolonas)
Polimixinas 14,03 45,67 6,63 13,49 - 47,82 551

E possivel verificar que todas as exploracées administram antibioticos de importancia critica. As
cefalosporinas de 32 e 42 geracdo ndo séo administradas nas exploragcdes A2, B1 e E1, variando o
nADD/100p entre 0,05 e 0,36. As polimixinas apenas ndo sao administradas na exploragéo Bl e o
nADD/100P varia entre 5,51 e 4,82. As quinolonas sdo administradas em todas as exploracdes e
0 nADD/100P varia entre 0,95 e 0,02.

O nADD/100P da exploracdo B1 é de 0,99, pelo que se consta que a maior parte das suas

administrac6es séo de antibiéticos de importancia critica, nomeadamente enrofloxacina.

Estes antibiéticos encontram-se no grupo de antibiéticos com a maior prioridade na lista de
Antibidticos de Importancia Critica para a Medicina Humana da WHO (2017a). E importante
reavaliar se 0 seu uso € necessario, procurar a sua substituicdo por substancias ativas menos

criticas ou identificar a causa da sua necessidade e elimina-la.

Nem todos os farmacos entregues numa exploracédo sdo utilizados e por vezes as aplicacdes nao
estdo de acordo com as indicacdes do fabricante, pelo que a melhor forma de obter informacéo

precisa sobre o uso dos farmacos € ao nivel da exploracdo. A monitorizacdo das praticas ao nivel
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do utilizador fornece informacgéo essencial na indicacao de necessidade de formacéo especifica de
um determinado sector. A recolha desta informagdo é mais trabalhosa e dispendiosa, em
comparacdo com os dados de consumo total de farmacos ou de vendas, fornecidos por
farmacéuticas ou distribuidores autorizados, por isso, a informacdo recolhida tende a ser
insuficiente (Pardon et al., 2012).

A recolha dos dados de consumo de antibioticos revelou-se trabalhosa e dificil. Em nenhuma
exploracdo se verificou a existéncia de um registo Unico dos seus consumos, tendo sido
necessario consultar as faturas/recibos uma a uma de todo o ano de 2017. Outras exploracdes
apresentaram uma listagem mensal das suas aquisicbes, mas mesmo assim implica a procura e

identificagcdo dos produtos antimicrobianos.

Era objetivo desde trabalho o calculo da UDD, nUDD e FT. No entanto tal ndo foi possivel, pois
nao existiam registos de tratamento, ou seja, quantos animais foram tratados, com que produto,
gual a dose administrada e qual a duragdo do tratamento. Quando questionados pelo uso
individual, os médicos veterindrios e 0s encarregados das exploracdes responderam que 0s
produtos sdo administrados conforme a bula quando necessario, nao sendo indicado quantos
animais receberam tratamento. Desta forma, o calculo da UDD, nUDD e FT foi impossivel, uma

vez que a sua formula obriga a identificagdo do numero de animais que receberam tratamento.

Durante a fase de planeamento deste trabalho, na sele¢cdo do método de recolha de dados do
consumo de antimicrobianos, foi colocada a hipétese de consultar o Livro de Registo de
Medicamentos na Exploracdo Pecuaria, tendo por base legal o Regulamento (CE) n°178/2002, o
Decreto-Lei n°148/2008 de 29 de julho e o Despacho n°327/2009. No entanto, este método foi
descartado, pois apdés a consulta de médicos veterinarios, verificou-se que este registo ndo é
fiavel, uma vez que uma parte consideravel das administragdes néo s&o registadas. E necessario
sensibilizar os médicos veterinarios, encarregados de exploracdo e produtoras para que estes

registos sejam realizados de forma adequada ou encontrar um método alternativo.

Para melhores registos é necessario a criacdo de uma plataforma, de preferéncia eletronica e
associada a prescricdo de receitas, em que a quando da prescricdo eletrénica sejam recolhidos os
dados necesséarios a entidade reguladora para averiguar as quantidades adquiridas a nivel
nacional, regional, por exploragdo ou por médico veterinario. Assim, € necessario a recolha de
dados como a data de venda/aquisicdo, a origem do produto (fornecedor, fabrica de racoes,
farmécia, médico veterinario prescritor), o recetor (cédigo de identificacdo da exploracéo), espécie
a que se destina o produto, idade e nimero de animais a receber tratamento, nome comercial do
produto, quantidade adquirida (nUmero de embalagens, volume da embalagem), substancia ativa
(cédigo ATCvet), via de administragédo e forma farmacéutica, indicagdo médica (afecéo a tratar) e

duragdo do tratamento. Para simplificar o preenchimento, dados relativos ao produto (substancia
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ativa, codigo ATCvet, via de administracdo, forma farmacéutica, via de administracao) podem ser
de preenchimento automatico ap6s a selecdo do produto. Esta sugestdo é feita com base nos
trabalhos feitos por Jensen et al. (2004) e Merle et al. (2014).

A identificacdo do consumo de antimicrobianos por exploracdo deve ser feita e deve ser
estabelecido um limite que n&o deve ser atingido pelas exploracdes de todo o pais num prazo a
definir. E sugerido uma analise profunda do programa dinamarqués "Yellow Card", programa que
permitiu uma reducdo drastica do consumo de antimicrobianos por parte das exploracdes
dinamarquesas. Entre a rececdo do aviso e a emissdo do "Yellow Card", ambos em 2010,
verificou-se uma redugéo do consumo em 10% (Jensen et al., 2014).

E necessario averiguar se este método pode ser aplicado em Portugal, numa tentativa de diminuir
0 uso de antimicrobianos na producdo animal e responsabilizar os produtores e médicos
veterinarios pelas suas préaticas em relagdo aos antimicrobianos, uma vez que se trata de um

tema atual e urgente.

Tendo em conta que as exploragdes analisadas correspondem a uma amostra de conveniéncia e
nao sdo uma amostra representativa do pais, é necessario uma andalise mais profunda deste
tema, para averiguar qual o consumo real de antimicrobianos pelas exploragfes de suinos em
Portugal. Deve-se também averiguar-se que substancias ativas sdo utilizados em cada grupo de

animais (reprodutoras, leitdes e porcos de engorda), a sua via de administracdo e UDD e nUDD.
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11. Conclusao

As resisténcias a antimicrobianos sdo um dos assuntos mais atuais e de carater urgente da
atualidade. O numero de isolados de diferentes estirpes susceptiveis a diferentes substancias
ativas estd muito abaixo do desejavel, sendo o numero de isolados multirresistentes muito
elevado, o que pode comprometer gravemente o tratamento de infe¢des num futuro préximo, tanto

em animais como em seres humanos.

O consumo de antibiéticos ao nivel da exploracdo encontra-se mal documentado em Portugal. E
urgente a implementacdo de um sistema de monitorizagdo e vigilancia de consumo de

antimicrobianos, de preferéncia em plataforma eletrénica reduzindo o trabalho administrativo.

Nas exploragbes analisadas, as que apresentam maior biosseguran¢ca sdo também as que
apresentam um maior numero de administragdes nos seus animais. Este fator ndo coincide com a
literatura existente, pelo que deve ser feita uma investigacdo mais aprofundada e representativa

com objetivo de verificar estes dados e tentar identificar a sua causa.

O numero de tratamentos realizados apenas demonstrou relagcdo com a taxa de abortos, néo
interferindo com os outros indices produtivos. Este facto pode ter origem nos abortos de origem

infeciosa, que implicam um tratamento com antibiético.

O alimento medicamentoso € o modo de administracdo preferida, sendo a forma como séo
realizadas a maior parte das administracdes em suinos. Também se observa uma grande
disparidade entre o numero de administracfes entre regides e a via de administracao.
Infelizmente, todas as exploragbes recorrem a antibidticos de importancia critica, sendo

necessario, de preferéncia, eliminar a sua utilizagdo do menor periodo de tempo possivel.

Em suma, é necessario que se realize uma maior fiscalizacdo do consumo de antibiéticos e que
se atue junto dos produtores e médicos veterinarios para implementar medidas que promovam a

reducdo da administracéo de antibidticos.
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13. Anexos

13.1 Anexo 1 - Ficha de Caracterizacao de Exploracéo

Ficha de Caracterizacao de Exploracao

Cédigo: X0

Data Visita: / /2018

Exploracéao:

Localizac&o:

MVet Responsavel:

Tipo de Producéo: Intensivo Semi-intensivo Extensivo
Ciclo completo fechado Producéo de leitdo Engorda
Numero de Porcas Numero de leitbes
Reprodutoras desmamados
Numero de Varrascos Numero de porcos de engorda

Idade de Abate (dias de vida)

Taxa de Mortalidade na Maternidade (%)

Taxa de Mortalidade na Recria (%)

Taxa de Mortalidade na Engorda (%)

Taxa de Abortos (%)

Notas:
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13.2. Anexo 2 - Questionario de Biosseguranca

Questionario de Biosseguranga
Cédigo: X0
Compra de Reprodutores

1. Compra animais reprodutores (porcas, nuliparas, varrascos)?

Sim N&o (salte para pergunta 10)

2. Os animais sdo de uma Unica origem ou tém diversas origens?
Unica origem Multiplas origens

3. E prestado atencdo ao estatuto sanitario da exploracdo de origem de forma a que o
estatuto de origem seja igual ou superior ao da exploragéo?

Sim Nao

4. S&o impostos critérios de higiene no veiculo que transporta os animais para a exploragéo?

Sim Nao

5. Quantas vezes por ano sao entregues 0s animais?
<2x/ano 3-6x/ano 6-12xano >12x/ano

6. Os animais a chegada sofrem quarentena numa sala separada?

Sim N&ao(salte para pergunta 10)
7. Na quarentena o sistema de all-in/all-out é aplicado?

Sim Nao

8. Qual a duragdo minima da quarentena?
dias

9. Existem instala¢Bes sanitarias exclusivas da zona de quarentena? (local para trocar para
vestudrio e calcado proprio da quarentena)

Sim Nao
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Compra de Leitbes
10. Compra leitdes?

Sim N&o (salte para pergunta 15)

11. Os leitdes sdo de uma Unica origem ou tém diversas origens?
Unica origem Multiplas origens

12. E prestado atencdo ao estatuto sanitario da exploracdo de origem de forma a que o
estatuto de origem seja igual ou superior ao da exploracao?

Sim, sempre igual ou superior Nao N&ao sei

13. Sdo impostos critérios de higiene (limpeza e desinfe¢cdo) ao veiculo que transporta o0s
animais para a exploracao ou utiliza um veiculo proprio?

Sim Nao Nao sei

14. Quantas vezes por ano sao entregues leitdes?

x/ano

Inseminagdao Artificial
15. E feita compra de sémen?

Sim N&o (salte para pergunta 17)

16. 0 sémen provem de uma exploragdo/centro de inseminagdo/varrasco com estatuto
sanitario igual ou superior?

Sim N&ao Nao sei

Transporte de Animais

17. S&o transportados_porcos de engorda para o matadouro?

Sim N&o (salte para pergunta 20)

18. O veiculo de transporte de porcos de engorda para 0 matadouro encontra-se vazio a
chegada da exploragéo?

Sim, sempre vazio As vezes vazio (salte para pergunta 20)

N&o, nunca vazio (salte para pergunta 20) N&o sei (salte para pergunta 20)
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19. O veiculo de transporte de porcos de engorda encontra-se sempre limpo e desinfetado a
chegada da exploracéo?

Sim, sempre limpo e desinfetado As vezes limpo e desinfetado
N&o, nunca limpo e desinfetado N&o sei

20. Sao transportadas porcas reprodutoras para o matadouro ou para outras exploracdes?

Sim N&ao (salte para pergunta 23)

21. 0 veiculo de transporte de porcas reprodutoras encontra-se vazio a chegada da
exploracao?

Sim, sempre vazio As vezes vazio (salte para pergunta 23)

N&o, nunca vazio (salte para pergunta 23) N&o sei (salte para pergunta 23)

22. O veiculo de transporte de porcas reprodutoras encontra-se sempre limpo e desinfetado a
chegada da exploracéo?

Sim, sempre limpo e desinfetado As vezes limpo e desinfetado
N&o, nunca limpo e desinfetado/N&o sei
23. Sé&o transportados leitbes para outras exploracdes?

Sim N&o (salte para pergunta 26)

24. O veiculo de transporte dos leitdes encontra-se vazio a chegada da explora¢éo?
Sim, sempre vazio As vezes vazio (salte para pergunta 26)
N&o, nunca vazio/Nao sei (salte para pergunta 26)

25. O veiculo de transporte de leitdes encontra-se sempre limpo e desinfetado a chegada da
exploracao?

Sim, sempre limpo e desinfetado As vezes limpo e desinfetado
N&o, nunca limpo e desinfetado/N&o sei

26. O condutor do veiculo de transporte tem acesso aos pavilhdes/parques durante o
carregamento?

Sim N&ao (salte para pergunta 28)

27. O condutor recebe e utiliza vestuario e calgado proprio da exploragdo?

Sim Nao As vezes
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28. Os animais séo carregados a partir de uma zona de carregamento separada (cais) ou
diretamente do pavilhdo ou corredor central?

Zona de carregamento separada (cais) Corredor central/Pavilhdo

29. E possivel os animais regressarem ao pavilhdo depois de entrarem no veiculo de
transporte?

Sim Nao

Agua e Alimentacao
30. Os silos podem ser cheios sem o transporte ter acesso a zona limpa?

Sim Nao

31. O condutor do camido tem acesso aos pavilhdes?

Sim Nao

32. A empresa cumpre requisitos especiais minimos de higiene (livre de Salmonella,
tratamento térmico)?

Sim Nao Nao sei

33. A qualidade da &agua é avaliada anualmente na origem através de um exame
bacteriologico?

Sim Nao

34. A gualidade da &gua é avaliada anualmente nos bebedouros ou no tanque de reserva
através de um exame bacteriologico?

Sim Nao

Remocéo de Estrume e Cadéaveres
35. O estrume € removido através da via suja?

Sim Nao

36. Sé&o utilizadas mangueiras proprias da exploracdo para remogao do estrume?

Sim Nao

37. Existem instalacdes separadas para armazenamento de cadaveres?

Sim N&o (salte para pergunta 43)

75



38. A zona de armazenamento de cadaveres encontra-se na zona suja da exploracao?

Sim Nao

39. Os cadaveres podem ser recolhidos através da via publica (sem entrar na exploracao) pela
empresa de recolha?

Sim Nao

40. A zona de armazenamento de cadaveres encontra-se vedada a pragas, caes e gatos?

Sim Nao

41. A zona de armazenamento de cadaveres é limpa e desinfetada regularmente (apds cada
recolha)?

Sim Nao

42. A zona de armazenamento de cadaveres é refrigerada?

Sim Nao

43. S&@o utilizadas luvas descartaveis a quando da manipulacdo de cadaveres ou é feita
lavagem e desinfe¢cdo das maos apdés a manipulagdo de cadaveres? (se sao utilizadas
luvas descartaveis por rotina e estas ndo sao trocadas apds a manipulacao de cadaveres
selecione "N&o")

Sempre As vezes Nunca

Entrada de Funcionarios e Visitas
44. Os visitantes sdo obrigados a fazer check-in antes da entrada nos pavilhdes?

Sim Nao

45, Verifica-se um periodo sem contacto com porcos de pelo menos 12 horas para todos os
visitantes?

Sim Nao

46. Existem Instalac6es de Higiene (local para trocar a roupa e calgcado pessoal para roupa e

calcado proprio da exploracdo) e € sempre utilizado quando os visitantes entram na
exploracdo?

Sim Nao

47. Os pavilhdes s6 sdo acessiveis a visitantes através das instalagdes de higiene?

Sim Nao
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48. Verifica-se separacao entre a zona suja (area de entrada e armazenamento de vestuario e
calcado pessoal) e zona limpa (zona onde pode ser vestido roupa e calcado proprios da
exploracdo) nas instalagdes de higiene?

Sim Nao

49. Os visitantes utilizam vestuario préprio da exploracdo (macacdes descartaveis/limpos)?

Sim Nao

50. Os visitantes utilizam calgado préprio da exploracédo (botas/cobre sapatos descartaveis)?

Sim Nao

51. As maos tém de ser lavadas e desinfetadas antes da entrada nos pavilhées?

Sim Nao

52. Estas medidas sao aplicadas pelos funcionarios/produtor?

Sim Nao

Fornecimento de Material

53. Existe uma passagem especifica para os materiais que entram nos edificios da exploracao
(armario UV para materiais que precisam de entrar nos pavilhdes)?

Sim Nao

54. Existem medidas especiais para os materiais (limpeza e desinfecdo, quarentena em local
designado)?

Sim Nao

Controlo de Roedores e Aves
55. Os roedores (ratos, ratazanas) sao considerados um problema na exploracao?

Sim Nao

56. O exterior dos edificios (em redor das paredes) encontra-se pavimentado e limpo (sem
ervas ou lixo)?

Sim Nao

57. Existe um programa de controlo de roedores?

Sim (empresa profissional, produtor, funcionarios) N&o
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58. Os animais de companhia tem acesso aos pavilh@es, incluindo local de armazenamento de
alimento e material de camas?

Sim Nao

59. As aves podem entrar nos pavilhdes?

Sim Nao

60. Sao colocadas grelhas/redes antes das entradas de ar?

Sim Nao

Localizacdo da Exploracéo

61. A exploracdo encontra-se numa zona de alta ou baixa densidade de suinos?
_____Alta densidade (>300porcos/km2) _ Baixa densidade

62. Existem outras exploragdes de suinos num raio de 500 metros?

Sim Nao

63. E espalhado estrume proveniente de outras exploracdes nos terrenos adjacentes a
exploracao (<500m)?

Sim Nao

64. Passam frequentemente (min 1x/dia) veiculos de transporte de animais de outras
exploracdes na estrada adjacente a exploracdo (menos de 100m)?

Sim Nao

65. S&o avistados javalis nos arredores da exploracéo (raio de 10km)?

Sim N&ao (salte para a pergunta 67)

66. Os limites da exploracdo encontram-se vedados (rede, arame farpado)?

Sim Nao

Controlo de Doencgas

67. Existe um esquema de vacinacdo e um plano de tratamentos estratégicos (aditivos
alimentares, antibioticos) e estes sédo seguidos?

Sim Nao
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68. E feita uma avaliacido do estado sanitario da exploracdo (serologia, achados de
matadouro) de forma regular (min 1x/ano)?

Sim Nao

69. Os animais doentes e/ou subdesenvolvidos (de causa indefinida) sdo isolados dos animais
saudaveis (zona fisicamente separada, enfermaria, eutanasia)?

Sempre As vezes Nunca
70. Os animais doentes sao sempre manuseados apds os saudaveis?

Sim Nao

Parto e Periodo de Amamentacdao
71. Existem porcas reprodutoras presentes na exploragéo?

Sim N&o (salte para a pergunta 79)

72. As porcas sao lavadas antes de entrar na Maternidade?
Sempre As vezes Nunca
73. Os leitbes em aleitamento séo transferidos entre porcas (adogdes)?

Sim N&o (salte para pergunta 76)

74. As adog0Oes de leitdes entre porcas ocorrem mais do que uma vez por leitdo?
Uma Unica vez Mais do que uma vez
75. As adocgdes ocorrem depois de 4 dias pds parto?

Sim Nao

76. Quantas vezes os leitdes sdo manipulados entre o nascimento e desmame (vacinagéo,
corte de dentes/cauda, castracdo, tatuagem, ferro)? (se € feito mais que um processo ao
mesmo tempo considere uma vez, ex. vacinacao e tatuagem simultanea e corte de caudas
noutro dia consiste em duas manipulagdes)

vezes

77. Os materiais/ferramentas (lamina de castracdo, tatuador, alicate de caudas, seringa de
administracdo de ferro) sdo limpas e/ou desinfetadas entre ninhadas (pelo menos entre
lotes de tratamento)?

Sim Nao

78. Na castracdo dos leitbes, sdo utilizadas 2 laminas e um recipiente com desinfetante

Sim/Nao é feita castracdo/Uma Lamina por ninhada N&ao
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Unidade de Recria
79. Existe uma unidade de recria na exploracédo?

Sim N&o (salte para pergunta 85)

80. E aplicado na recria um sistema de all-in/all-out em cada sala (sala com diversos parques
com animais da mesma idade)?

Sim Nao

81. Ocorre mistura de leitdes mais velhos com leitdes mais novos?

Sim Nao

82. Qual a densidade maxima de animais num parque da recria?

3 ou menos/mz 4/m2 5/m?2 6 ou mais/m2 ou m2/animal

83. A recria é fisicamente separada das porcas (pavilhdo separado/sem acesso via porta)?

Sim Nao

84. Existe uma Instalacéo de Higiene separada para a recria?

Sim Nao

Unidade de Engorda
85. Existem porcos de engorda na exploragéo?

Sim N&o (salte para pergunta 91)

86. E aplicado um sistema de all-in/all-out em cada sala de engorda?

Sim Nao

87. E aplicado um sistema de all-in/all-out em cada parque de engorda?

Sim Nao

88. Ocorre separacéo fisica (salas diferentes) por grupo de idade?

Sim Nao

89. Ocorre mistura de porcos mais velhos com porcos mais novos?

Sim Nao

90. Qual a densidade maxima de animais num parque de engorda?

>1mz2/animal 0.7-0.9m?/animal 0.6-0.7m2/animal <0.6m2/animal
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Medidas entre Unidades

91. O vestuario e calgcado é trocado entre unidades?
____Sempre ____ Asvezes ____ Nunca

92. As méos sao lavadas e/ou desinfetadas entre unidades?
____Sempre ____ Asvezes ____ Nunca

93. O calcado é trocado entre compartimentos ou existem pedilivios e/ou lava-botas entre
unidades?

Sim Nao

Linha de Trabalho
94. O trabalho é desempenhado dos animais mais jovens para os mais velhos?

Sim Nao

95. O equipamento/material necessario para uma determinada categoria € colocado de acordo
com as linhas de trabalho, ndo sendo utilizado em outras unidades?

Sim Nao

Equipamento

96. Existe um protocolo de limpeza e desinfecdo de equipamento (vassouras, pas) apos
utilizacdo e é este aplicado?

Sim Nao

97. O equipamento esta visivelmente identificado ou marcado por unidade/grupo de idade em
gue deve ser utilizado (esquema de cores)?

Sim Nao

98. As placas de conducdo de animais ("taipal') sdo de limpeza facil e esta é feita
regularmente (apds cada uso ou no final de cada ciclo produtivo a quando da limpeza e
desinfecéo apos all-in/all-out)?

Sim Nao

99. Existe equipamento/material na exploracdo que é utilizada noutras exploragfes?

Sim Nao
100. Existem seringas destinadas a cada grupo de idade e séo utilizadas?
Sim N&o
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101. Existem agulhas destinadas a cada grupo de idade e séo utilizadas?

Sim Nao

102. Ao fim de quantas administracGes € trocada a agulha? (se é diferente para cada
grupo de idades indique o pior caso)

animais

Limpeza e Desinfecao

103. As diferentes fazes da limpeza e desinfecdo sdo respeitadas? Existe tempo
suficiente para cada fase (de acordo com as indica¢Ges do fabricante)?

Sempre As vezes Nunca

104. A eficacia da limpeza e desinfecdo € verificada através de higienograma
(quantificacdo do estado bacteriano no ambiente)?

____Sempre ____ _Asvezes ____ Nunca
105. Os parques/unidades sao limpas e desinfetadas apds cada ciclo produtivo?
Sim N&o
106. Existe tempo suficiente para a secagem das instalagbes ou para ajustar a

temperatura antes da entrada dos animais?

Sim Nao
107. Os corredores sao limpos e desinfetados ap6s 0 movimento de animais?
Sim Ndao _ Asvezes
108. O contedudo dos pedilivios € imediatamente mudado quando visivelmente

contaminado?

Sim N&o
109. Existem pedilivios & entrada da exploragéo e séo utlizados?
Sim Nao
Notas
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13.3. Anexo 3 - Exemplo de Resultado de Biocheck Pig 2.

P

e BIOCHECK.UGENT

UNIVERSITY

o I
Entry date: [N
ienticaton: [

PIG

Nr Description Score Global average

External biosecurity

A Purchase of animals and semen 06 % 80 %
B  Transport of animals, removal of manure and dead animals B0 % 71 %
C Feed water and equipment supply B0 % 50 %
D Personnel and visitors TE % G0 %
E Vemin and bird control 00 % 67 %
F  Environment and region 60 % 60 %

Subtotal External biosecurity: 82 % T1 %

Internal biosecurity

A Disease management 100 % 67 %
B Farmowing and suckling period 36 % 58 %
C  Mursery unit a7 % 68 %
D Ealtening unit Ti% 67 %
E Measures between compartments and the use of equipment Ti% 49 %
F  Cleaning and disinfection TO % 58 %
Subtotal Internal biosecurity: 67 % 58 %

WA = Mot applicabie Total: Th % 65 %

You can compare your total score and your scores for each subcategory (A - F) with the average scores. Since
the Biocheck was filled in more than 40 times in your country, you achieve your country average to compare with. It
should be noted that the maximum scores (100 %) should really be your ultimate goal, not the average scores.

If you wish to know why a certain score is obtained or what the ideal measures are for a certain category, you can click

on the different titles in the table after which you will be redirected to a webpage with a lot of information conceming
thiz part of the biogecurity.

A FALULIY O www. biocheck ugent.be age 1/2
o X VETERI MARY MEDICIME ' “ e
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BIOCHECK.UGENT

GHENT
UNIVERSITY

ID:
Eniry dafe: PIG
iaentification: |

These figures show your results graphically compared to the average scores. The bigger the blue area, the better your

result. The letters of the axes correspond to the numbering in the report above.

External biosecurity internal biosacunty

% Score % Average

For more information about biosecurity on a pig farm and how to improve this, you can always lock at the extensive

information available on the Biocheck.UGent website in the sections "about biocheck™ and "downloads and links". You
can also contact your veterinanan for advice on biosecurity measures on your farm.

FALLILIY OF www_biocheck ugenf. be page 22

??:'3 VETERINARY MEDILINE
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