Liliana Capela Costa

Analise e comparagao da contaminagao de alimentos de origem
animal por antibioticos a nivel europeu

Monografia realizada no ambito da unidade Estagio Curricular do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas, orientada
pela Professora Doutora Angelina Lopes Simdes Pena e apresentada a Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra

Setembro 2014

UNIVERSIDADE DE COIMBRA



Analise e comparacdo da contaminag¢do de alimentos de origem animal por antibiéticos a
nivel europeu

Eu, Liliana Capela Costa, estudante do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas,
com o n°® 2009027467, declaro assumir toda a responsabilidade pelo conteudo da
Monografia apresentada a Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra, no ambito da
unidade curricular de Estagio Curricular.

Mais declaro que este é um trabalho original e que toda e qualquer afirmagao ou
expressao, por mim utilizada, esta referenciada na Bibliografia desta Monografia, segundo os
critérios bibliograficos legalmente estabelecidos, salvaguardando sempre os Direitos de

Autor a excegao das minhas opinioes pessoais.

Coimbra, ----- de Julho de 2014



A orientadora da Monografia

(Professora Doutora Angelina Pena)

A aluna

(Liliana Capela Costa)



Analise e comparacdo da contaminag¢do de alimentos de origem animal por antibiéticos a
nivel europeu

AGRADECIMENTOS

Aos meus pais e irmao por todo o apoio que me prestaram ao longo destes cinco
anos.

Ao Antonio Rodrigues pela motivagao constante ao longo dos anos.

A Professora Doutora Angelina Pena, orientadora desta monografia, agradeco toda a

partilha de saber bem como todas as criticas e sugestoes feitas ao longo deste trabalho.

O meu mais profundo agradecimento a todos os que de alguma forma contribuiram

para o meu sucesso.

“Pouco conhecimento faz com que as pessoas se sintam orgulhosas. Muito
conhecimento, que se sintam humildes. E assim que as espigas sem graos erguem
desdenhosamente a cabega para o Céu, enquanto que as cheias as baixam para a terra, sua
”

mae.

(Leonardo da Vinci)



Analise e comparacdo da contaminag¢do de alimentos de origem animal por antibiéticos a
nivel europeu

RESUMO

A seguranga alimentar tem sido cada vez mais uma preocupagao de toda a Uniao
Europeia devido ao aumento da consciencializagao dos cidadaos quanto ao seu direito de
obter produtos seguros para a sua saude e do seu dever de redugio da resisténcia
bacteriana.

O uso de antibidticos na produgio de animais tem como objectivos maximizar a
rentabilidade e minimizar os custos da produgao. Contudo ao usar estas substancias podem
surgir residuos das mesmas nos animais.

Os antibioticos mais frequentemente utilizados sao as penicilinas, quinolonas,
macrolidos, beta-lactimicos, sulfonamidas e tetraciclinas.

Os efeitos provocados no consumidor por estas substancias podem variar niao se
limitando apenas a promogao da resisténcia bacteriana, podendo também provocar alergias,
carcinomas, entre outros.

O Plano Nacional de Controlo de Residuos visa garantir a seguranga dos
consumidores, através da inspegao, vigilancia e controlo tanto dos animais como das
exploragoes.

Palavras Chave: Segurancga Alimentar, Producao Animal, Residuos, Antibidticos, PNCR,

Resisténcia Bacteriana, Carne

ABSTRACT
Food safety has been an increasing concern throughout the European Union due to
increased awareness of citizens about their right to get safe products for their health and

duty to reduce bacterial resistance.

The use of pharmacological substances in animal production aims to maximize
profitability and minimize production costs. However the use of these substances can result

in residues within the animals.

The most frequently used antibiotics are penicillin’s, quinolones, macrolides, beta-

lactams, sulfonamides and tetracycline’s.

The effects caused by this substance to the consumer will vary, not only being limited
to the increase of bacterial resistance, but may also cause allergies, carcinomas, among

others.
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The National Waste Management Plan ensures the safety of consumers, through

inspection, monitoring and control of both, animals and farms.

Keywords: Food Safety, Animal Production, Waste, Antibiotics, NWMP, Bacterial

Resistance, Meat.
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I.INTRODUGAO

O uso de antibidticos em animais tem-se vindo a intensificar ao longo dos anos nao s6
devido a produgao intensiva de animais para consumo humano, uma vez que este tipo de
farmacos pode ser utilizado para promover o aumento de massa muscular nos animais, mas
também devido aos varios tratamentos de doengas a que estes animais sao submetidos.
Contudo, o uso destas substancias pode levar ao aparecimento de residuos nos produtos
obtidos desses animais.(Barbosa, 2007)

Na Uniao Europeia (UE) o uso de antibidticos esta restrito ao tratamento de doengas
tanto em animais como em pessoas, nao sendo deste modo legal usar estas substancias
como promotores de crescimento e melhoria da eficiéncia alimentar. (Almeida et al., 2014)

Estudos levados a cabo na UE tém vindo a demonstrar um aumento da preocupagao
com os residuos nao s6 de pesticidas na fruta, cereais e vegetais mas também com os
residuos de antibioticos e hormonas nas carnes de consumo. (Eurobarometer, 2005)

A crescente preocupagao sentida na comunidade europeia sobre os perigos quimicos
assenta sobretudo sob o facto de estes nao colocarem em risco a vida da populagao no
imediato, uma vez que apenas ocorre exposi¢cao a pequenas doses, contudo este tipo de
exposicao pode ter graves consequéncias a longo prazo como o caso de cancros, alteragoes
no sistema reprodutivo, alteragdes no sistema imunitario, malformagoes a nascenga, asma,
alergias, perturbagoes cerebrais em criangas, doengas cardiovasculares diabetes e
obesidade.(Veiga, 2012)

As criangas sao a populagdo com mais risco de vir a ter consequéncias futuras devido
a agentes quimicos, pois estas podem estar expostas a estes contaminantes ainda em fase de
gestagao e com o aumento da esperanga média de vida ficam sujeitos aos mesmos durante
mais tempo. (Veiga, 2012)

Tendo em consideragao todos os riscos a que a populagao ¢é sujeite diariamente foi
criada legislagao europeia que visa promover a seguranga alimentar através da identificagao
dos potenciais riscos quimicos e fisicos “do prado ao prato”. (Veiga, 2012)

Os residuos quimicos potencialmente existentes sao controlados tanto em animais
vivos como nos respectivos produtos através do Plano Nacional de Controlo de Residuos.
(Directiva 96/23/CE, 1996) A Diretiva n° 96/22/CE do Conselho acrescenta a lista de
proibi¢coes quimicas substancias com efeitos hormonais ou tireostaticos e de substancias f3-

agonistas, tendo assim de também estas ser analisadas pelo PNCR. (Directiva 96/22/CE,

1996)
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Como ja foi referido, o uso de antibioticos em veterinaria nao se limita apenas a
intensificagdo da produgao animal para consumo mas também ao tratamento de doengas
como tal é legislado pela CE os Limites Maximos de Residuos que podem ser encontrados
nos alimentos de origem animal. Deste modo, na Uniao Europeia apenas podem ser
utilizados os farmacos que a legislagio nao proibe e que possuam LMR pré-
estabelecido.(Regulamento (CEE) n°2377/90/CE, 1990)

Com a implementagao deste tipo de medidas, a UE garante que nao se encontra no
seu espago produtos que contenham substincias proibidas ou que excedam os limites
considerados aceitdveis para as mesmas, j4 que mesmo Os paises que nao pertencem a
comunidade europeia mas que pretendem exportar para esta ficam sujeitos as mesmas

legislagoes.
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2. ENQUADRAMENTO HISTORICO / LEGISLACAO

Na década de 90, com o aparecimento de diversas crises alimentares como o caso da
BSE (ou como é conhecida em Portugal “doenca das vacas loucas”), foi necessario a
implementagao de medidas europeias mais rigorosas para assim se garantir a saude publica.
(Portal Europa, 2000)

No ano 1996 sao publicadas duas diretivas com o intuito de restringir mais a legislagao
vigente, a Diretiva 96/23/CE e a Diretiva 96/22/CE. A diretiva 96/23/CE diz respeito ao
controlo de residuos tanto em animais vivos como nos respectivos produtos, deste modo,
os estados membros comprometem-se a reforgar controlos de substancias ilegais nos seus
produtos de consumo. Enquanto que a Diretiva 96/22/CE diz respeito a proibicao do uso de
substancias -agonistas e outras substancias como hormonas na criagao animal.

No ano de 2000 é publicado o “Livro Branco” no qual a CE anuncia a criagao de
legislagao que acompanha todas as fases dés da produgao até ao consumo, “do prado ao
prato”, prevendo ainda a criagdo da Autoridade Europeia para a Seguranga dos Alimentos
(AESA). ( Portal Europa, 2000)

O Livro Branco trouxe a esperanga da recuperagao da confianga entre o produtor e o
consumidor uma vez que se implementou a obrigatoriedade de informagao precisa sobre a
qualidade, riscos e a composicao dos varios alimentos. ( Portal Europa, 2000)

Em 2002, através do Regulamento CE n°178/2002 foi criada oficialmente a AESA, bem
como o Comité Permanente da Cadeia Alimentar e da Saide Animal e o sistema de alerta
de risco para a sallde humana e animal foi reforgado. ( Portal Europa, 2000)

Este regulamento tem como principais objectivos:

- garantir a segurancga alimentar em toda a cadeia alimentar

- avaliar os riscos

- responsabilizar cada operador pelo produto tendo este de comunicar sempre
eventuais riscos as autoridades competentes

- rastreabilidade dos produtos em todas as etapas de produgao

- cidadaos tem o direito a informagao sobre os produtos de consumo

Nos dias de hoje, devido aos riscos para a saude publica, os animais sao
acompanhados dés das exploragoes até a fase de consumo. Deste modo, os produtores
destes géneros alimenticios s3ao responsaveis pela seguranga dos produtos por eles
produzidos tendo que fazer rastreabilidade de toda a sua produgao, isto €, tem de conseguir
identificar todas as origens das varias matérias - primas por eles utilizadas e ainda identificar

a quem foi vendido os produtos. A alimentagao dos animais tem que ser controlada tendo
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de existir registos de toda a alimentagao utilizada. Tem de ser definidas partes criticas no

plano de alimentagao para mais facilmente estas serem controladas.(Veiga, 2012)

TABELA 1I: Substiancias que devem ser monitorizadas tendo em conta a Diretiva

96/23/CE de 1996

Substancias com efeito anabolizante e Medicamentos veterinarios e
substancias nao - autorizadas contaminantes
¢ Estilbenos, derivados de estilbenos e ¢ Antibacterianos incluindo
seus sais e ésteres sulfaminas e quinolonas
* Agentes antitiroidianos * Antihelminticos
* Esteroides * Anticoccideos
¢ Lactonas do acido resorcilico, * Carbamatos e piretroides
incluindo zeranol * Tranquilizantes
* B-agonistas * AINEs
* substancias constantes no anexo |V * Compostos organoclorados e
do Regulamento (CEE) n° 2377/90 do organofosforados
Conselho de 26 de Junho de 1990 * Micotoxinas
* Outras substancias que exer¢am
atividade farmacologica
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3. RESISTENCIA BACTERIANA

Para se adaptarem aos varios ambientes, as bactérias utilizam fundamentalmente dois
mecanismos: mutagoes e transferéncia de genes.

As mutagoes ocorrem fundamentalmente durante a replicagio do DNA devido a
falhas no sistema de reparagao do mesmo, podendo estas ser de dois tipos: espontaneas ou
induzidas.

As mutagoes espontaneas ocorrem com baixa frequéncia, de forma aleatéria e como
provocam alteragdes na sequencia de DNA, isto &, substituicio de bases ou mesmo
remogao ou adigao de nucleodticos, estas mutagoes sao herdadas pelas células filhas.

As substituicoes de pares de bases de nucledtidos sao as mais comuns, podendo ser
de trés tipos:

- mutagoes pontuais, onde apenas uma base da sequencia é substituida

- mutagoes missense, onde ocorre a alteragao de um codao

- mutagoes nonsense, onde ocorre alteragio de um codao por um codao stop
impedindo assim a continuagao da transcrigao do DNA.

Na remocao ou adicao de nucledtidos toda a leitura do mRNA ¢ afectada podendo
originar proteinas completamente diferentes das originais ou até mesmo proteinas nao
funcionais.

As mutagoes induzidas podem ser provocadas por agentes quimicos ou radiagoes. Os
agentes quimicos como o acido nitroso, que provoca a substituigao da citosina por uracilo,
ou mesmo agentes alquilantes, que provocam alteragoes nas ligagoes de hidrogénio entre os
pares de bases.

Deste modo, entre as bactérias existem populagoes muito heterogéneas, o que leva a
que cada vez que estas sao expostas a antibioticos apenas os elementos da populagao
resistentes sobrevivam.

Com o aumento do aparecimento de bactérias resistentes a alguns antibidticos surge
ainda outra problematica: a transferéncia de genes.

A transferéncia de genes, entre bactérias, ocorre através de trés mecanismos:

- Conjugagao

- Transdugao

- Transformagao

Quando ocorrem mecanismos de conjugagao através de plasmideos, o DNA da
bactéria resistente é inserido através de um plasmideo na bactéria receptora, como este

possui mecanismos de autorreplicagao vai desenvolver vantagens de sobrevivéncia.
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Nos mecanismos de transdugao sao utilizados fagos. Estes sao virus capazes de

transportar DNA de uma bactéria para outra, logo, a bactéria receptora, caso sobreviva a
infecgao viral, vai possuir os genes que conferiam resisténcia a bactéria dadora.

Nos mecanismos de transformagao, a bactéria incorpora na sua cromatina o DNA
livre que se encontra no meio onde esta esta inserida, podendo deste modo, captar DNA

de bactérias resistentes.
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4. RESIDUOS DE SUBSTANCIAS FARMACOLOGICAS E OS SEUS
PROBLEMAS NA SAUDE PUBLICA

Com a intensificagdo da agricultura e o aumento das pressdes econdmicas tem-se
vindo a notar um crescente aumento do uso de antibidticos em animais tanto para o
tratamento de doengas como para aditivos da sua alimentagao com o objectivo de aumentar
a eficiéncia reprodutiva e o crescimento muscular. (Praxedes et al., 2012)

No caso da produgao de suinos, o desmame antecipado leva a um aumento do risco
de stress que na maioria das vezes causa uma quebra no consumo de alimentos. A
diminui¢cao dos niveis nutricionais deixa estes animais muito expostos ao crescimento de
bactérias Gram negativas na sua flora intestinal o que aumenta o risco de virem a
desenvolver patologias digestivas. Com o objectivo de reduzir esta patologia tem vindo a ser
adicionado antibiéticos a alimentagao destes animais como forma preventiva. (Praxedes et
al, 2012)

Contudo, apesar destas praticas comuns, € notorio o crescente aumento da
preocupagao da populagio em geral e da comunidade cientifica para o aparecimento de
resisténcia a antibioticos de uso humano devido ao seu uso em animais. (Praxedes et al.,
2012)

O Regulamento n°2377/90 do Conselho de 26 de Junho de 1990, estabelece a
importancia da implementagao de limites maximos de residuos de firmacos de uso
veterinario passiveis de serem encontrados em alimentos para consumo a fim de proteger a
salde publica.

As principais razoes que levam ao estudo e controle de residuos em produtos animais
sao o risco de aparecimento de resisténcias, toxicidades e hipersensibilidade.

A resisténcia antibiética, promovidas pela administracio de antibioticos a animais e
transferidas para os humanos através da cadeia alimentar (substincias residuais) é um
problema de saude publica pois, pode-se tornar um entrave ao tratamento de doengas
humanas. (Praxedes et al., 2012) Tém ja sido identificadas algumas resisténcias a antibioticos
como é o caso das infecgoes por estafilococos em humanos resistentes a vancomicina,
tuberculose multirresistente devido as resistencia a rifampicina (terapéutica de |? linha),
quinolonas, aminoglicosideos, beta- lactamicos, entre outras. Este tipo de resisténcia nao s6
aumenta a gravidade da doenca devido ao seu dificil controlo como também aumenta a

severidade dos sintomas e o custo de tratamento a ela associada. (Rutz and Lima, 2001)
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De um modo geral, quanto mais intensificado for o uso de um antibidtico maior é a

probabilidade de se desenvolverem resisténcias contra ele reduzindo deste modo a utilidade
do farmaco em causa. ( Portal Europa, 2000)

O comercio de produtos de origem animal é sujeito a legislagao que controla todo o
processo de fabrico nao s6 para a exportagao de produtos como para importagao a fim de

garantir a segurancga alimentar da populagao. (Veiga, 2012)

4.1. LIMITE MAXIMO DE RESIDUOS

A toxicidade farmacolégica é controlada através da implementagao de limites
maximos de residuos (LMR) a todas as substancias farmacoldgicas administradas a animais
(Regulamento (CEE) n°2377/90/CE, 1990).

Os LMR passiveis de serem detectados sao definidos através de estudos feitos por
organizagoes internacionais como é o caso do Codex Alimentarius. Este limite é definido
tendo por base o maximo de substincia que se considera nao apresentar risco de
toxicidade para a saude humana expressa pela dose diaria aceitavel (DDA).

Todos os géneros alimenticios que circulem na Unidao Europeia tem de obedecer a
estes limites sejam ou nao oriundos da Comunidade Europeia. Deste modo, os LMR servem
para que todos os antibioticos possiveis de serem administrados a animais o sejam

garantindo todas as condi¢oes de seguranca e a redugao de riscos para a saude publica.

(Regulamento (CEE) n°2377/90/CE, 1990)

4.2. EFEITOS NEFASTOS

O efeito nefasto provocado pelo uso abusivo de antibioticos em animais que mais
problemas levanta é a resisténcia bacteriana, contudo podem surgir outros efeitos menos
frequentes como alergias ou hipersensibilidades ou até mesmo efeitos mutagénicos,
teratogéneos, carcinogéneos e efeitos agudos provocados por doses elevadas do farmaco

ou consequéncia de efeitos cumulativos do mesmo apos exposi¢ao continuada (Veiga, 2012).

4.3. ANTIBIOTICOS

Os antibioticos sao os farmacos mais largamente utilizados na produgao de animais
para consumo nao apenas por influenciarem o crescimento dos mesmos como também por
atuarem na prevencao de doengas. Contudo o uso intensivo destas substancias tem vindo a
criar problemas de saude publica uma vez que algumas das bactérias existentes ja
desenvolveram resisténcias contra os antibioticos mais largamente utilizados. (World Health

Organization, 2014) Tendo em conta os riscos inerentes a utilizagao de antibidticos tem
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sido cada vez mais notéria a preocupagao governamental como das populagdes para a

criagdo de medidas preventivas e de combate a este tipo de resisténcias. (World Health
Organization, 2014)

Os antibioticos quando usados como promotores do crescimento tem como
finalidade a melhoria da conversao alimentar, isto &, ocorre uma alteragao da micro- flora
intestinal o que provoca uma melhoria da digestao e da absorgao de nutrientes, garantindo
assim um melhor desenvolvimento do animal. Contundo como estas substancias, quando
usadas com esta finalidade, sao administradas em pequenas doses, nao sendo o suficiente
para eliminar todas as bactérias do organismo, vai permitir que estas se desenvolvam na
presenga do antibiotico podendo levar ao aparecimento de linhagens resistentes que
posteriormente podem ser ingeridas pelo ser humano ou mesmo libertadas para o meio
ambiente. (Korb, Brambilla and Teixeira, 201 1)

Para a produgao animal siao destacados sete grupos de antibidticos mais
frequentemente  utilizados: aminoglicosideos,  B-lactamicos, macrolidos, peptidos,
sulfonamidas, tetraciclinas e os antibioticos mistos como é o caso do cloranfenicol, do acido

oxolinico e dos nitrofuranos. (Price, 2013)

Tabela Il: Substancias farmacolégicas de uso veterinario com LMR estabelecido de

acordo com o Regulamento n°2377/90/CE de 1990

Inibidores da beta-lactamase Polimixinas

Macrolidos Penicilina
Cefalosporinas Florfenicol e compostos afins
Aminoglicosideos Polipeptideos
Quinolonas Lincosamidas
Pleuromutilinas Tetraciclinas
Novobiocina Ortosomicinas

lonoforos

Tabela IlI: Substancias farmacolégicas que nao podem ser usadas em veterinaria de

acordo com o Regulamento n°2377/90/CE de 1990

Aristolochia spp e suas preparagoes
Cloranfenicol
Cloroformio

Clorpromazina

Dimetridazol
Metronidazol
Nitrofuranos

Ronidazol
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Colchicina Dapsona

Tendo em conta que os animais tratados com antibiéticos podem conter residuos dos
mesmos nos seus géneros alimenticios & necessario estabelecer LMR para todos os
farmacos administrados.(Regulamento (CEE) n°2377/90/CE, 1990)

O uso de antibidticos em animais, tal como em humanos tem que obedecer a critérios
de uso racional dos mesmos, critérios estes que sé podem ser garantidos por um
veterinario. (World Health Organization, 2014)

O uso racional de antibidticos em animais nao contempla apenas o respeito pelos
LMR mas também os intervalos de seguranca dos farmacos e o tempo necessario esperar

desde o dia da ultima administragao até ao dia de abate. (Directiva 2001/82/CE, 2001)
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5. PLANO NACIONAL DE CONTROLO DE RESIiDUOS

O plano nacional de Controlo de Residuos (PNCR) diz respeito ao controlo a aplicar
em algumas substancias quer nos animais vivos como nos seus respectivos produtos.
(LNEG, 1999) Este plano engloba ainda a Diretiva n°96/22/CE de 29 de Abril, que diz
respeito a proibi¢io do uso de substincias com efeitos hormonais ou tireostaticos e de
substancias - agonistas em animais de produgao. (LNEG, 1999)

O PNCR é um programa de vigilancia e de controlo de qualidade que tem como
objectivos:

- garantir o cumprimento do LMR

- garantir apenas o uso em animais de produgao de substancias autorizadas

- identificacao do uso de substancias proibidas

- evitar o uso abusivo de substancias permitidas

- identificar, avaliar e registar os farmacos administrados a animais de produgao,
esclarecendo sempre o motivo do seu uso.

Com este tipo de controlo, é possivel identificar e responsabilizar todos os

intervenientes nas varias fases da cadeia de produgao de animais e de produtos alimentares

derivados destes. (DGV, 201 1)

5.1. MONITORIZAGAO E VIGILANCIA

Para ser garantida a protegao da populagao sao criados planos de monitorizagao para
assim melhor se conseguir avaliar os niveis de residuos de medicamentos veterinarios nos
animais e produtos destes derivados. Através destes planos é possivel identificar as
irregularidades que possam estar a ocorrer nas diversas fases de produgao dos animais de
consumo. Em Portugal existem varias entidades responsaveis pelo comprimento do PNCR
(DGAYV, 2014):

- Direcao Geral de Alimentagao e Veterinaria (DGAYV), que tem por missao definir,
executar e avaliar as politicas de seguranga alimentar, de protegao animal e de sanidade
animal, de protecao vegetal e fitossanidade. (DGAV, 2014)

- Direcao de Servigos de Seguranga Alimentar (DSSA) que apresenta como missao a
definicao, aplicagao e avaliagao das politicas de saiude publica, coordenando estratégias de
gestao de risco, em todas as fases de produgao, em prol da manutengao da seguranga
alimentar. A DSSA pode validar, suspender ou cancelar os numeros de controlo

veterinarios e todas as atividades que lhe estao subjacentes. (DGAV, 2014)
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- Diregao de Servigos de Estratégia Comunicagao e Internacionalizagao (DSECI) que

tem como objectivo orientar e implementar as estratégias da DGAV, coordenar e preparar
o PNCR, coordenar o sistema de alerta rapido, coordenar o sistema de certificagao da
cadeia de toda a cadeia de producao de bens alimentares. A DSECI deve ainda vigiar as
trocas intracomunitarias para assim conseguir garantir a qualidade dos produtos alimentares
que se encontram em circulagdo e ainda salvaguardar a saude publica. (DGAV, 2014)

- Direcao de Servicos de Protegao Animal (DSPA), tem por objectivo a protegao da
salde animal elaborando, coordenando e acompanhando os programas de vigilancia,
controlo e erradicagcao de doengas animais, campanhas sanitarias, planos de alerta nacionais
e internacionais. Coordena o controlo higio-sanitario de todo o processo de produgao (“do
prado ao Prato”) incluindo o Sistema de Recolha de Cadaveres de Ruminantes. (DGAY,
2014)

- Sistema Nacional de Informagao e Registo Animal (SNIRA), tem como objectivo
identificacao, registo e circulagado de animais da espécie bovina, ovina, caprina, suina e
equidea. (SNIRA, 2014)

- Servigos Regionais de Veterinaria (SRV), tem como objectivo a articulagao entre a
DGAV e as demais entidades responsaveis pelo PNCR. Os SRV sao responsaveis pelas
colheitas, acondicionamento e envio das amostras em cada regiao. (DGAY, 2014)

- Autoridade de Seguranca Alimentar e Economica (ASAE), tem como objectivo a
colheita, acondicionamento e envio das amostras recolhidas a nivel central sendo também
esta responsavel pela avaliagdo e comunicagao dos riscos alimentares e nao alimentares.
(ASAE, 2014)

- Instituto Nacional de Investigagao Agraria e Veterinaria (INIAV) responsavel por
levar a cabo as analises laboratoriais das diferentes amostras recolhidas. O INIAV sao um
conjunto de laboratérios de referencia para a identificagao das doengas animais, para a

seguranca alimentar e para as doengas de pragas das plantas. (INIAV, 2014)

5.2. COLHEITA DE AMOSTRAS

Tal como ja foi anteriormente referido o controlo dos animais é feito “do prado ao
prato” assim, as amostras nao sao apenas colhidas no matadouro mas também em
exploragao e ao longo do tempo de criagao. A colheita realizada no matadouro ¢ levada a
cabo por membros da ASAE enquanto que as colheitas feitas na exploragao a sao realizadas
por técnicos do SRV.

O controle de residuos exige que sejam feitas colheitas de amostras oficiais tendo em

conta o numero de animais abatidos e a produgao do ano anterior. A quantidade da
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amostra deve variar consoante a pesquisa a realizar, o 6rgao alvo da analise e os métodos

analiticos. (DGAYV, 2014)

Tabela 1V: Grupos de substancias pesquisadas pelo PNCR

Grupo A Grupo B
Bl B2 B3
Substancias Antimicrobiano Outros Contaminant
com efeito s medicamentos es ambientais

anabolizante e nao

autorizadas

(EFSA, 2013)

A estratégia de amostragem ¢ feita tendo em conta o grau de perigo que a substancia
em causa oferece para a populagio, assim se uma substincia é muito perigosa
tendencialmente vai ser mais vezes testada a sua existéncia.

Aquando da colheita das amostras varias situagoes devem ser levadas em conta para
definir a quantidade e tipo de amostragem que deve ser colhida (Regulamento (CE)
n°882/2004, 2004):

- Informagoes relativas ao uso de substancias desconhecidas

- Doengas surgidas subitamente em regioes especificas

- Indicios de atividade fraudulenta

- Espécie

- Tipo de criagao

- ldade do animal

- Sexo

- Dimensao da exploragao/ se houve ou nao controlo da exploragao no ano transacto

Para o PNCR sao realizadas colheitas em todos os animais de consumo (bovinos,
ovinos, caprinos, suinos, equinos, aves, produtos de aquacultura, ovos, leite e mel). (Veiga,
2012)

Em animais vivos apenas se faz a colheita para controlo de substancias proibidas.
Deste modo, no matadouro a amostragem destina-se principalmente ao controlo de
substancias autorizadas contudo também ¢ feito controlo de substancias pertencentes ao

grupo A. (ASAE, 2014)
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A colheita de amostras é levada a cabo sem aviso prévio e tanto podem ser aleatorias

como fruto de informagoes disponiveis sobre possiveis ilegalidades levadas a cabo ou
doengas. (DGAV, 2014)

No que diz respeito a colheita de leite, este tanto pode ser colhido na exploragao
como no depésito de recolha ou mesmo na unidade industrial desde que seja possivel

relacionar o leite com a sua origem. (DGAV, 2014)

Tabela V: Quantidade a colher de amostra para andlise de antibidticos

Matadouro
Substancia Espécie Tecido Quantidade
Antibioticos Bovino, musculo 500g
suino, ovino,
caprino
Aves, musculo 200g
coelhos

Tendo em conta a produgao anual das diversas espécie € necessario haver um numero
minimo de amostras colhidas para andlise. (Directiva 96/23/CE, 1996)

Assim no ano de 2008, por cada EM, seria analisado um minimo de 0,4% da produgao
de bovinos do ano anterior. Ja no caso de suinos, ovinos e caprinos seria analisado 0,05% da
produgao do ano transato e no caso das aves de consumo a andlise é feita com | em cada

200 toneladas de produgao.

Tabela VI: Percentagem minima de animais sujeitos a colheita

Grupo de animais Quantidade sujeita a colheita
Bovinos 0,4%

Suino 0,05%

Ovino 0,05%

Caprino 0,05%

Aves | em cada 200 toneladas

O numero de amostras recolhidas em exploragoes de cavalos é definido por cada

Estado membro tendo em conta as problematicas identificadas em cada pais.

5.3. RESULTADOS NAO CONFORMES

Resultado nao conforme é um quando um animal ou produto derivado deste apés
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andlise apresenta vestigios de substancias proibidas ou mesmo valores de residuos

superiores a LMRs.

No caso de serem encontrados resultados nao conforme tém de ser efectuadas novas
analises com urgéncia a urina, alimento e agua dos animais. No caso de se voltarem a
verificar resultados positivos todos os animais com resultados positivos tém que ser
abatidos. No caso dos resultados serem negativos o proprietario pode voltar a
comercializar os seus animais livremente. (EFSA, 2013)

Pela legislagao europeia, sao feitas todos os anos colheitas em varios animais de
consumo para controlo de qualidade.

O grupo dos antibacterianos analisados inclui os antibioticos como os beta-lactamicos,
tetraciclinas, macrolidos e aminoglicosideos mas também inclui sulfonamidas e quinolonas.
(EFSA, 2010)

Existem trés métodos passiveis de serem utilizados na identificagdo destas substancias:

- Métodos microbiologicos

- Métodos imunoquimicos

- Métodos fisico-quimicos

Tabela VII: Diferengas entre os métodos

Métodos microbiologicos Métodos Métodos fisico-
imunoquimicos quimicos
Teste de triagem Teste de confirmagao
Quantitativo Qualitativo
(EFSA, 2010)

Normalmente nos estados membros faz-se um método microbiolégico e caso neste
teste se obtenha um resultado positivo procede-se a execugao de um teste de confirmagao
para assim se diferenciar entre um resultado falso positivo, um resultado realmente positivo
e de entre estes o tipo de substincia presente e a concentragao da mesma, sabendo desta

forma se o LMR ¢é ultrapassado ou nao. (EFSA, 2010)
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6. APRESENTACAO E DISCUSSAO DOS RESULTADOS DA
PESQUISA DE RESIDUOS DE ANTIBIOTICOS EM TECIDOS DE ANIMAIS
NA UE EM 2008

Neste capitulo serao apresentados os resultados nao- conformes obtidos com o PCR
nos diferentes EM em 2008. Com esta analise pretende-se avaliar o risco a que a populagao
dos diferentes paises esta sujeita aquando do consumo de carnes, avaliando igualmente quais
as substancias e animais que apresentam maiores riscos para cada pais.

De acordo com a tabela VI, podemos verificar que o nimero de amostras analisadas

decresceu em todas as espécies do ano 2007 para o ano de 2008

Grafico I: Amostras analisadas em 2007 e 2008
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Bovinos Porcos Ovelhas e Cavalos Aves
Cabras
(EFSA, 2010)

No ano de 2008 foram registados, em toda a Europa, 65| amostras nio conformes
para o Grupo Bl (Antibioticos) dos quais 136 (21%) foram encontradas em bovinos, 437

(67%) em porcos, 35 (5%) em aves, 40 (6%) em ovelhas e cabras e 3 (1%) em cavalos.

Grafico ll: resultados nao conformes em amostras alvo relativos a 2008
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No ano de 2008, nas amostras suspeitas analisadas foram registados 317 ( 60%)
resultados nao conformes em bovinos, 195 (37%) resultados nao conformes em porcos, 6
(1%) resultados nao conformes em aves e |13 (2%) resultados nao conformes em ovelhas e
cabras. Neste ano nao foram analisadas amostras suspeitas de cavalo em nenhum pais

pertencente a UE.

Grafico IlI: Resultados ndo conformes nas amostras suspeitas relativos ao ano de
2008
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Grafico 1V: Distribuicio do numero total de amostras nio conformes no ano de
2008
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No ano de 2008 foram registados |179 resultados nao conformes na UE. Destes,
53,605% foram registados em porcos ao passo que em bovinos, ovelhas e cabras, aves e
cavalos foram registados 38,168%, 4,495%, 3,478% e 0,254% respectivamente.

Com a tabela XlI pode-se verificar que em 2008 apenas 20 paises apresentaram os
seus valores de resultados nao conformes em carnes de consumo. Podemos também
observar que paises como a Republica Checa e Grécia apenas reportaram dados relativos a
um e dois tipos de carnes respectivamente, tendo obtido em ambos os casos uma
percentagem de nao conformidade das analises realizadas de 100%. Por outro lado, paises
como a Irlanda, a Austria e a Alemanha apresentaram resultados para trés e quarto tipos de
carnes de consumo respectivamente, tendo obtido percentagens de nao conformidade dos
carnes analisadas inferior a 0,17%.

Os paises com maior nimero de dados recolhidos sio a Holanda, Alemanha e
Espanha sendo de igual modo os paises com maior nimero de resultados nao conformes.

As carnes que apresentam maior numero de resultados nao conformes sao os bovinos
e suinos, contudo a maior percentagem de nao conformidade é detectada nas carnes que
nao sao analisadas em tao grande numero como é o caso da carne de cavalo, aves, ovelhas e
cabras.

A percentagem de amostra positiva foi calculada tendo em conta o numero de
resultados nao conformes por espécie animal e o nimero de amostras recolhidas para a
execugao das pesquisas.

Estes resultados sao apresentados no relatorio de 2010 da EFSA sobre os resultados
da monitorizagao de residuos de medicamentos veterinarios e outras substancias em

alimentos de origem animal nos Estados Membros no ano de 2008.
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Tabela VIII: Resultados nao conformes para a pesquisa de

antibidticos nos varios

paises da UE

Bovinos Cavalos Porcos Aves Ovelhas e || Total
Pais Cabras
DK I (50%) - 7 (0,246%) - --- 8 (0,281%)
IE 13 (0,069%) - 9 (0,023%) - 3 (4,167%) 25 (0,043%)
AT 11 (0,095%) - 3 (0,107%) - | (16,667%) 15 (0,104%)
ES 11 (1,071%) - 47 (0,504%) 15 (1,620%) | 22 (0,854%) 95 (0,686%)
NL 203 (1,460%) -—- 154 (0,928%) 4 (0,514%) 2 (6,061%) 363 (1,159%)
DE 114 (0,492%) | (2,632%) 361 (0,136%) - 12 (0,464%) 488 (0,168%)
LT 5 (13,889%) - - - - 5 (13,889%)
SE 2 (0,174%) - - --- — 2 (0,174%)
SK I (1,149%) - --- - —— 1 (1,149%)
PL 7 (0,691%) | (4,348%) 13 (0,383%) 6 (0,563%) - 27 (0,491%)
FR 20 (0,230%) -—- 1 (0,033%) 2(0,126%) | 7 (0,610 %) 30 (0,208%)
IT 7 (0,100%) - 10 (0,303%) 6 (1,546%) | --- 23 (0,215%)
UK 19 - 5 (0,339%) 2 (0,658%) 1 (5%) 27;8 (0,444%)
BE 36 (1,207%) - 4 (0,077%) 2 (0,536%) I (5,263%) 43 (0,502%)
HU | --- | (14,286%) | --- - — | (14,286%)
GR - - 9 (100%) -— I (100%) 10 (100%)
cZ — — 2 (100%) - N 2 (100%)
PT -—- -—— 2 (0,203%) -— 2 (1,786%) 4 (0,365%)
cY - - 3 (0,997%) 4 (20%) | (3,448%) 8 (2,286%)
Fi 2 (66,667%) 2 (66,667%)
total | 450;431 3 (4,412%) 632 (0,179%) 41 (0,754%) | 53 (0,803%)

(0,610%)

(EFSA, 2010)

Tabela IX: Comparagao dos diferentes paises com a média Europeia

Bovino Cavalo Porco Aves Ovelha e cabra
Pais | %amostra | %média | %amostra | %média | %amostra | %média | %amostra | %média | %amostra | %média

positiva UE" positiva UE* positiva UE* positiva UE* positiva UE*
DK | 50 0,610 -—- -—- 0,246 0,179 -—- -—- -—- -—-
IE 0,069 0,610 -—- -—- 0,023 0,179 -—- -—- 4,167 0,803
AT | 0,095 0,610 -—- -—- 0,107 0,179 -—- -—- 16,667 0,803
ES 1,071 0,610 -—- -—- 0,504 0,179 1,620 0,754 0,854 0,803
NL 1,460 0,610 -—- -—- 0,928 0,179 0,514 0,754 6,061 0,803
DE 0,492 0,610 2,632 4412 0,136 0,179 -—- --- 0,464 0,803
LT 13,889 0,610 -—- -—- --- -—- -—- -—- -—- -—-
SE 0,174 0,610 --- --- --- --- --- --- --- ---
SK 1,149 0,610 -—- -—- -—- -—- -—- -—- -—- -—-
PL 0,691 0,610 4,348 4412 0,383 0,179 0,563 0,754 -—- -—-
FR | 0,230 0,610 --- --- 0,033 0,179 0,126 0,754 0,610 0,803
IT 0,100 0,610 -—- -—- 0,303 0,179 1,546 0,754 -—- -—-
UK |1 0,610 -—- - 0,339 0,179 0,658 0,754 5 0,803
BE 1,207 0,610 -—- -—- 0,077 0,179 0,536 0,754 5,263 0,803
HU | - -—- 14,286 4,412 --—- -—- -—- -—- -—- -—-
GR | --- -—- -—- -—- 100 0,179 -—- -—- 100 0,803
CZ | - -—- -—- -—- 100 0,179 -—- -—- -—- -—-
PT -—- -—- -—- -—- 0,203 0,179 -—- -——- 1,786 0,803
CY | - -—- -—- -—- 0,997 0,179 20 0,754 3,448 0,803
FI -—- -—- -—- -—- 66,667 0,179 -—- -—- -—- -—-
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Analisando a tabela Xl podemos concluir que apenas trés paises dos que

apresentaram resultados possuem todos os valores de amostras positivas inferiores a média

europeia.

Tomando como exemplo o caso da Dinamarca podemos verificar que 50%
corresponde a proporg¢ao de casos positivos resultante da pesquisa de antibioticos na carne
bovina, o qual se encontra acima da média da percentagem de resultados nao conformes da

UE, que é de 0,610%.
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7. CONCLUSAO

Do estudo comparativo dos resultados do PCR de 2008 (ver Anexo |) resulta um
conjunto de dados que nos permite perceber que na distribuicao global dos resultados
positivos nao- conformes pertencem ao grupo dos antibacterianos (46%).

Analisando os dados do Anexo 2 chegamos a conclusao que os antibidticos que mais
frequentemente aparecem nas carnes de consumo humano se resumem a penicilinas,
quinolonas e fluoroquinolonas, macroélidos, beta-lactamicos, sulfonamidas, e tetraciclinas.

O consumo de quinolonas tem vindo a aumentar ao longo dos anos em Portugal
principalmente devido ao uso de ciprofloxacina em humanos. Contudo, apesar de apenas a
enrofloxacina e a difloxacina poderem ser usadas em animais, apos metabolizagao a ENRO é
convertida em CIPRO (principal metabolito), deste modo, ao aumentar o uso de ENRO em
animais esta-se indiretamente a promover o aumento do uso e de resisténcias associadas a
CIPRO. (Pena, Angelina, 2010)

O estudo efectuado revelou que dos animais estudados os suinos e os bovinos sao as
espécies de carnes de produgao com maior numero de resultados nao conformes seguidos
de ovelhas, caprinos, aves e equinos.

Verificou-se que apenas a Alemanha, Suécia e a Franga apresentam todos as analises
com valores inferiores a média europeia sendo deste modo paises que apresentam um risco
reduzido de exposicao aos residuos de antibiodticos. De igual modo, a Irlanda apresenta
valores inferiores a média europeia para bovinos e suinos contudo obteve resultados
superiores a média para ovinos e caprinos.

Portugal apenas apresenta resultados para suinos e ovinos e caprinos tendo obtido
resultados acima do valor médio para ambos os casos. Foram detectados residuos de
tetraciclina e sulfonamida em carnes de suino analisadas em Portugal, do mesmo modo que
também foram identificadas sulfonamidas em ovinos e caprinos analisados em Portugal.

Embora nao tenha sido possivel analisar o risco associado a exposicao de residuos
pesquisados em toda a UE ficamos com uma nogao geral que os antibiéticos sao substincias
que apresentam riscos para a saude dos consumidores uma vez que estes sao identificados
numa grande quantidade e variedade de produtos. Facilmente este tipo de substincias
podem ser ingeridas por pessoas alérgicas e/ou desencadear o desenvolvimento de
resisténcias.

De uma forma geral, o sistema de controlo de residuos da Uniao Europeia encontra-
se bem delineado, compreendendo instrumentos legais de suporte, acoes de fiscalizagao,

mecanismos de controlo da seguranga dos géneros alimenticios de origem animal, inquéritos
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epidemiologicos e investigagoes judiciais para aplicagao de coimas e sangoes. Contudo, pela

andlise dos dados relativos as substancias que maior risco apresentam para a saude publica
nos ultimos anos (anexo 3), torna-se evidente que a frequéncia dos resultados nao
conformes se mantem quase constante no que diz respeito aos antibioticos o que prova por
si alguma ineficacia do sistema. Podem estar na causa destes valores produtores menos
informados o que demonstra falta de formagao e de comunicagao entre as entidades
envolvidas e os produtores, pode ainda ser causa destes valores as sangoes aplicadas nao

serem suficientemente graves a ponto de dissuadirem a utilizagao ilegal dos antibidticos.
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ANEXO |

Numero de amostras alvo entre 2006-2008 tendo em conta a producao de bovinos,

suinos, ovinos, caprinos, equinos e aves

Animal Year Production Targeted % Animals Minimum
category (animals) samples tested® 96/23/EC
Bovines 2006 (EU 27) 27674 217 132675 0.48
2007 (EU 27) 27 087 367 129 201 0.47 0.4
2008 (EU 27) 26 898 702 122 648 0.48
Pigs 2006 (EU 27) 235533 027 145 788 0.06
2007 (EU 27) 241 501 638 144 378 0.06 0.05
2008 (EU 27) 244 965 996 137 281 0.06
Sheep/Goats 2006 (EU 27) 40984 410 27 042 0.07
2007 (EU 27) 40 935 665 26 599 0.06 0.05
2008 (EU 27) 41 435268 24 320 0.06
Horses 2006 (EU 27) 268 099 3451 1.29
2007 (EU 27) 312969 3115 1.16 Not specified
2008 (EU 27) 386 302 2 545 0.81

(a): reported to the production of the previous year.

Year Production (t) Targeted samples  Samples tested/200 t ®  Minimum (Directive
96/23/EC)

2006 (EU 27) 10 786 077 60 983 1.13

2007 (EU 27) 10 912 500 62101 1.15 1/200 t

2008 (EU 27) 12 421 566 60 406 1.11

(a): reported to the production of the previous year.
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ANEXO 2

Resultados nao conformes para antibioticos nos diferentes paises

Species Substances MS Number of Non-compliant
samples analysed results

Bovines Amoxyecillin BE 542 1

UK 41 1

IT 221 1

FR 2043 13

PL 1013 7

Antibacterials SK 87 1

Benzylpenicillin (Penicillin G) SE 576 1

Chlortetracyclin 1T 884 2

Difloxacin LT 36 5

Florfenicol UK 41 1

Gentamicin DE 246 1

Inhibitors DE 17 531 79

Neomycin NL 1637 1

] Oxytetracycline FR 3321 5

Targeted NL 1637 >

SE 576 1

Sulfadiazine ES 435 1

UK 41 1

IT 1968 2

Sulfadimethoxine ES 391 1

Sulfadimidine BE 542 1

IT 1968 1

Sulfamerazine 1T 1968 1

Tetracycline DE 1131 4

FR 1278 1

Tylon (Tylosin, Tylosin A) FR 2043 1

Sub-total ) ] 136

Amoxyeillin BE 146 3

UK 1603 |

IE 3756 2

Ampicillin BE 146 1

Antibacterials NL 10 636 200

Suspect Benzylpenicillin (Penicillin G) AT 2468 1

BE 146 6

Chlortetracyclin AT 729 1

Ciprofloxacin BE 146 1

UK -* 1

Danofloxacin AT 139 1
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Dihydrostreptomycin AT 2 607 5
BE 146 4

ES 7 3

Enrofloxacin BE 146 1
UK -* 1

Epi-Oxytetracycline UK -* 5
Erythromycin (Erythromycin A) BE 146 1
Inhibitors DE 4270 30
ES 185 3

Marbofloxacin AT 2 468 1
1IE 3756 1

Neomycin ES 6 2
Oxytetracycline BE 146 5
DK 2 1

UK -* 5

1E 3756 8

Penicillin ES 3 1
Quinolones UK -* 1
Sulfadimethoxine BE 146 1
Sulfadimidine AT 3197 2
1E 3756 1

Sulfonamides BE 146 1
UK -k 1

Tetracycline BE 146 4
UK -* 2

Tilmicosin BE 146 3
1E 3756 1

Tylon (Tylosin, Tylosin A) BE 146 5
Sub-total 317

Horses Benzylpenicillin (Penicillin G) HU 7 1
Antibacterials PL 23 1
Targeted Inhibitors DE 38 1
Sub-total 3

Pigs Amoxyecillin BE 1702 1
Antibacterials PL 3 364 11
Benzylpenicillin (Penicillin G) BE 1702 1
DK 2 840 7

1IE 9274 2

Chlortetracyclin ES 167 2
UK 369 2

GR 1 1

IT 364 1

Ciprofloxacin 1IE 9274 1
Dihydrostreptomycin CcZ 1 1
Targeted Dox};fcyclin: . CZ 1 1
ES 3400 12

IT 364 1

NL 2 863 3

PT 492 1

Enrofloxacin 1IE 9274 1
Epi-Chlortetracycline UK 369 1
GR 1 1

Epi-Oxytetracycline UK 370 1
Inhibitors DE 249 644 320
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Antibacterials NL 10 870 148
PL 31 2
Chlortetracyclin ES 68 1
Doxycycline ES 68 5
Suspect Inhibitors . DE 794 33
Oxytetracycline ES 68 2
FI 3 2
IE 2272 1
Sulfadiazine ES 74 1
Sub-total 195
Poultry Antibacterials FR 792 1
PL 1 065 6
Chlortetracyclin UK 216 1
Doxycycline BE 373 2
ES 434 11
FR 792 1
NL 778 4
Targeted Enrofloxacin ES 284 1
Epi-Chlortetracycline UK 88 1
Oxytetracycline ES 175 1
Sulfathiazole 1T 382 2
Sulfonamides CY 20 4
Sub-total 35
Doxycycline ES 33 2
Suspect Oxvytetracycline 1T 6 4
Sub-total 6
Sheep/Goats Antibacterials FR 378 1
Chlortetracyclin CY 29 1
Doxycycline ES 972 1
Inhibitors DE 2520 6
Sulfadiazine BE 19 1
ES 1592 20
Targeted GR ] 1
PT 112 2
Sulfadimethoxine FR 769 6
Sulfadimidine AT 6 1
Sub-total 40
Antibacterials NL 33 2
Inhibitors DE 67 6
Oxytetracycline IE 36 2
Suspect Sulfadiazine ES 12 1
Tetracycline UK 20 1
1IE 36 1
Sub-total 13
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ANEXO 3

Distribuicao dos resultados nao conformes analisados nos diferentes grupos

Beta-agonists | 0.1

Prohibited substances [JJj 2.3

Contaminants || NG 14

Other vet. med. Prod. 18 m%

Hormones NN 19

Antibacterials F 46

0 10 20 30 40 50
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ANEXO 4

Distribuicao em % dos resultados nao conformes de 2004-2008
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