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Rezumat

Rezistenta la antimicrobiana este o probleméa de sanatate publica si animala, avand dimensiuni globale,
tributara utilizarii agentilor antimicrobieni, in medicina umana, in cea veterinara si in domeniul fitosanitar.
in acest sens domeniile umane, animale si vegetale au o responsabilitate comuna in a preveni, sau a reduce
la minimum presiunea selectiva care favorizeaza si amplifica rezistenta antimicrobiana atat a agentilor
patogeni care afecteaza omul, cat si a celor care afecteaza alte specii. Prezentul material prezinta realitatea
economica si aspecte importante legate de evolutia antibiorezistentelor in populatiile animale in Romania,
cu corelatii intre datele din tara noastra si U.E. Prezentul material a fost prezentat sub forma sa PPT la
manifestari organizate in Romania pe baza acestui topic, dar importanta subiectului impune semnalarea
acestui fapt si in publicatia Asociatiei. Acest material se bazeaza pe studii stiintifice din ultimul deceniu,
carti, opinii ale expertilor si experienta personala a autorului. Desigur, ca parte a unui proces continuu de
actualizare, acest punct de vedere (personal) trebuie adaptat periodic la cele mai recente cunostinte
stiintifice obtinute pe aceasta tema.

Abstract

Antimicrobial resistance is a public and animal health problem, with global dimensions, due to the use of
antimicrobial agents in human, and veterinary medicine and in the phytosanitary area. In this sense, the
human, animal and plant domains have a common responsibility to prevent, or reduce to a minimum, the
selective pressure that favors and amplifies the antimicrobial resistance of both pathogens that affect
humans, and those that affect other species. This material presents the economic reality and important
aspects related to the evolution of antibiotic resistance in animal populations in Romania, with correlations
between the data from our country and the E.U. The present material was presented in its PPT form at
events organized in Romania based on this topic, but the importance of the subject requires that this fact
also be reported in the Association's publication. This material is based on scientific studies from the last
decade, books, expert opinions and the author's personal experience. Of course, as part of a continuous
updating process, this (personal) point of view must be periodically adapted to the latest scientific
knowledge obtained on this topic.

Rezistenta antibacteriana este capacitatea e in mediu.
bacterilor de a deveni rezistente la efectul Cel top 5 elemente care au stimulat
medicamentelor  antimicrobiene  (inclusiv:  rezistenta antimicrobiand (AMR):
antibiotice, antivirale, antifungice Si 1. Cererea crescuta de hrana.
antiprotozoarice) la care aceste 2. Schimbari majore in sistemele de
microorganisme au fost anterior susceptibile. productie animala.

Rezistenta antimicrobiana (AMR) este 3. Schimbarea tendintelor Tn comertul cu
prezenta la: animale.

e Oameni, 4. Circulatia crescuta a animalelor si a

e animale, produselor specifice.

e alimente, 5. "Specificitatea" cresterii animalelor =

e plante si Lipsa de coerenta
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OCDE si FAO estimeaza ca productia de animale pe regiuni istorice in Romania este
animale si peste va creste cu 14% in perioada  redata in figurile 2 si 3

2020-2030! In Roménia tendinta 2020-2023 pe
specii de animale precum si numarul total de

Projected Increase in Livestock Commodity Production (2020-30)?
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18.4%

Projected Increase (%)

Beef and Pork Poultry Sheep Milk Eggs Fish from
veal meat meat meat Aquaculture

Figura 1. Cresterea previzionata a productiilor animale in lume (pentru decada: 2020-2030)
Sursa: https://www.healthforanimals.org/reports/global-trends-in-the-animal-health-sector/

Average 2020-2023
Average 2020-2023

195484.18

M Bovines (Beef)
® Nord-Vest
M Dairy Cows

m Sheep and Goats

W Swine

| Centru
® Nord-Est
B Sud-Est
M Poultry ¥ Sud-Muntenia

) W Bucuresti-llifov
i Laying hens )
i Sud-Vest Oltenia

3483.23
{} 438.05 -

38547.83

10201.98

1086.50 \.1838.03

Regiunea/ An | 2020 ‘ 2021 | 2022 ‘ 2023

Specia / Nord-Vest | 368.9 [361.4 [355.1 |374.60
An 0 2021 | 2022 2023 Centru [ 341.0 |353.4 |374.1 |380.50
Bovine Nord-Est | 466.3 | 455.4 [422.3 |408.20
(carne) | 18752 [1826.8 [18337  |18164 Sud-Est | 216.2_| 190.7 | 190.10 | 190.90
Bovine Sud-Muntenia | 206.2 [ 195.5 |185.30 | 186.20
(lapte) | 11219 [1081.9 110756  |1066.6 Bucuresti-lifov | 46 |45 |3.70 |3.70
Carne | 110 |as00 |3561 3148 Sud-Vest Oltenia | 165.3 | 160.0 | 144.30 | 140.40
(bovine) Vest | 154.8 [ 154.3 |151.90 [ 149.20
Ovine/
caprine 10281.5 |10087.4 |10247.4 110191.6 Sursa: https://ec.europa.eu/eurostat/en/
cami;:‘::::; 7.23 confidential 4.99 _ o
Suine | 37845 |3619.6 [3328.7 _ |3200.1 Re2|§tenta antimicrobiand (AMR) apare
Carne (suine) | 331.37 [311.1 |267.18  |263.8 atunci cand germeni (bacterii, virusuri sau
Gaini oua | 38553.7 |38530.2 |38553.7 |38553.7 ciuperci) care cauzeaza infectii rezista efectelor

Pui (carne) | 193605.6 |200152.2/196962.7 |191216.2
Carne (pui) | 462.32 465.3 491.22 510.69

medicamentelor/moleculelor folosite pentru a le

i trata.
P.'°d.“°:" 12628 11793 |11714 11212 ) .
piscicole Consumul de medicamente de uz veterinar
Sursa: https://ec.europa.eu/eurostat/en/ depéaseste consumul de medicamente umane,
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si se recunoaste ca medicina veterinara
contribuie In mod semnificativ la aparitia si
raspandirea rezistentei la antibiotice la oameni.

Fermierii folosesc aproximativ de zece ori
mai multe tone de antibiotice decat sunt folosite
in medicina umana!

N 3
Utilizarea, folosirea Microbii Antimicrobienele Bolile se réspandesc mai
excesivisiutiizarea ~  dezvolta devin mai putin o Uson persistd sau ucid
abuzvia risted  ofdente  \ 0
antimicrobienelor '

INCREASED HUMAN MORBIDITY
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/
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USED IN HUMANS

INCREASED HUMAN
HEALTHCARE COSTS
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FOR CARRIAGE
AND DISSEMINATION

SELECTIVE PRESSURE DUE
TO IMPRUDENTANTIBIOTIC
USAGE INANIMALS

@FACILHMED EMERGENCE OF
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Sursa: http://amrls.cvm.msu.edu/images/vph/HUMAN-

HEALTH-IMPACT_3-copy.ijpg
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Dupa documentul Tackling drug-resistant
infections  globally:  Final report and
recommendations’ - The review on antimicrobial
resistance de Jim O’Neill, 2016 - https://amr-
review.org/sites/default/files/160525 Final%20
paper with%?20cover.pdf; bacteriile rezistente
infecteaza 800.000 de persoane in UE/EFTA in
fiecare an (ECDC 2022. Costul estimativ al
AMR pentru sistemele de sanatate doar in
Europa este de 1.1 mld €/an.

Datorita aparitiei AMR, marele avantaj
castigat Tn ultimul secol va fi pierdut in bolile
infectioase (pneumoniile, tuberculoza, HIV,
malaria), oncologie (unde antibioticele sunt
esentiale pentru a ajuta chimioterapia si implicit
fmpotriva infectiilor asociate), sau procedurile
chirurgicale (mai ales in transplantul de organe,
cezariana, protezari, abdomenul acut sau
operatiile pe tendoane).

in Romania, in 2019, s-au inregistrat 4.300
de decese atribuibile RAM si 16.500 de decese
asociate AMR.
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TrACSS  2021-2022 [Internet]. Available from:
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Trendul Tn rezistenta la antimicrobiene
selectate in indicatorul E. coli la porci, si la puii
broiler pentru perioada 2009-2021 in Romania
este in scadere pentru ampicilina, cefotaxima,
ciprofloxacina si tetraciclina, tara noastra fiind
clasificata in grupul tarilor care in 2021 au
raportat vanzari sub 60 mg/kgc, PCU

(b)

(c)

g/ 2010-2021:
(a) Tarile care in 2021 au raportat vanzari peste 120 mg/PCU;

(b) Tarile carein 2021 au g/ 1 g/

(c) Tarile care in 2021 au raportat vanzari sub 60 mg/PCU.

e Lt M, S ). Taghous M, Mositim ACG. Ewopean Gad

20242401 15 hepe// Golorg 10,3390/ 10A2023- 16430

Sursa: Leitdao M, Sarraguga J, Taghouti M, Monteiro
ACG. Challenges and Obstacles for Veterinary
Antimicrobial Agents’ Data Collection for a “One Health”
European Goal to Address Antimicrobial Resistances.
Medical ~ Sciences  Forum. 2024; 24(1): 15.
https://doi.org/10.3390/ECA2023-16430

In noiembrie 2011, Comisia Europeand
prin Agentia Europeana a Medicamentului
(EMA) a lansat primul plan de actiune pentru a
aborda riscurile generate de rezistenta
antimicrobiana (AMR).

Planul de actiune se bazeaza pe o
abordare holistica, in concordanta cu initiativa
,One Health”.

Planul de actiune acoperd sapte domenii
majore si stabileste douasprezece masuri
specifice de luat in domeniul sanatatii umane si
/ sau veterinare

Frecventa in crestere a rezistentei la
chinolone n randul tulpinilor umane/animale a
fost deja demonstratd pentru Salmonella
enteritidis si Campylobacter spp. Rezistenta
multipla la Salmonella typhimurium la:
ampiciling, cloramfenicol, streptomicina,
sulfamide, tetraciclina (ACSSuT), iar legatura
AT / AMR a fost deja relevata statistic (p<0,05)
pentru: fluorochinolone / E. coli la oameni /
animale, cefalosporine generatia 3 si 4 in E. coli
la om; tetracicline si polimixine in E. coli la

23

Medicamentul Veterinar / Veterinary Drug

Vol. 18(1); Mai - Iunie 2024

animale; carbapenemi si
pneumoniae la om.

Macrolidele la animale au fost asociate cu
rezistenta incrucisata la Campylobacter spp. la
animale si la oameni; cefalosporinele de
generatia a 3-a si a 4-a dau rezistenta
incrucisata la fluoroquinolone / E. coli la
oameni, iar fluoroquinolone / Salmonella spp. si
Campylobacter spp. la oameni au fost legate de
AT cu fluoroquinolone la animale.

Aparitia rezistentei la fluoroquinolone dupa
infectile comune cu Campylobacter si E. coli la
oameni a fost clar rezultatul utilizarii acestora in
hrana animalelor, cu transmiterea bacteriilor
rezistente la oameni prin carne si produsele
animale
(Sursa:http://www.bio.umass.edu/micro/klingbeil/590s/
Lectures/12590L ect23.pdf).

Legislatia europeana s-a raliat la prvenirea
si combaterea fenimenului prin legilatia de
profil, aceasta fiind urmata de modificarile
legislatiei Romanesti

Evolutia legislativa a domeniuluiin UE

Regulamentul (UE) 726/2004
‘Cadrul juridic al UE in domeniul farmaceutic

polimixine / K

1

Regulamentul (EU) 2019/5
Primul cadru legal specific nou pentru
produsele AUV

Evolutia
legislatieiin
domeniu

N . 4

Regulamentul (EU) 2019/6
Versiunea consolidata aplicabila incepénd cu 28
lanuarie 2022

4,

Di :
2001/82/CE

Directiva 2001 /82 /EC

@ulrewvazm/zs/sc
@ Ordinul 184 /2006

Ordinul 58/ 2010

Legislatia

nationala
relevanta

Ordinul 128 /2021
Prescriptia cu regim spedial

@ Ordinul 1328/56/2022

Formularul nou de prescriptie

Desigur aceste demersuri legislative au
fost facute in corelatie cu tendintele in comertul
cu produsele medicinale a.u.v. si urmarindu-se
categoriile de produse pe tari si regiuni.

Acest fapt a dus la aparitia PCU mg/PCU
(Unitatea de Corectie a Populatiei), care este o
unitate de masura dezvoltata de EMA pentru a
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monitoriza utilizarea si vanzarile de antibiotice
in U.E.

PCU se refera la numarul de animale dintr-
o tard/an, corelat cu greutatea estimata a
fiecarei specii la momentul tratamentului cu
antibiotic.

@ I Other product I Middle East/North Africa
¢ products
Asla-Pacifi
od B Parasiticides A sla-Pacific
ETaducts B Antimicrobials Reglon B Latin America
I Vaccines e I North America
B curope
35 . )
-— ~—&— Vaccines
———
= = —a— Antimicrobi
30 - Antimicrobials
.___./0——'/.—.\.—_._' #— Parasiticides
3 er products
2B ~—=— Other product

Sursa: Blue Weave Consulting
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Sales by product category in Europe Sales by animal species

@ Pets azan

Understanding the
Population Correction
Unit used to calculate
antibiotic use in food-
producing animals.

December 2016

i
xx azm by n- xx mg/PCU

Slinsghtered S50 based on iewesght 3

l Smughter rabtes 14%

Sursa:
https://assets.publishing.service.gov.uk/government/uplo
ads/system/uploads/attachment data/file/580710/11010
60-v1-Understanding the PCU gov uk guidance.pdf)

In meta-studiul UE: JIACRA (Analiza
comund a consumului si rezistentei
antimicrobiene intre agentiile interinstitutionale)
Report: EFSA Jurnal 2017;15(7):4872, 135 pp.
doi:10.2903/j.efsa.2017.4872)

Tn ultimul deceniu, consumul mediu estimat
total de antimicrobiene Th mg substanta
activa/kg greutate corporala a fost de:

* 124 mg/kgc la om = media 118 mg/kgc
si,

+ 152 mg/kgc la animalele de rentd =
media 67 mg/kgc
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Telul U.E. este reducerea cu 50% a
vanzarilor totale de antimicrobiene pentru
animalele de ferma si in acvacultura in UE pana
in 2030, trendul in ultimii ani aratand o reducere
a utilizarii antimicrobienelor, (calculata prin
masurarea cantitatii de antimicrobiene utilizate
per kilogram de carne produsa de-a lungul
anilor).

In tara noastrd aceastd tendinta
descrescatoare este respectata cu rezultate
incurajatoare oglindite in PCU, date publicate
de catre Agentia Europeana a Medicamentului
(EMA) in 13 ESVAC = Supravegherea
Europeana a Consumului de Antimicrobiene
Veterinare (Raportul pe 2022)

In Romania se fac eforturi continua pentru
colectarea datelor primare privind rezistenta la
antibiotice la animale pentru conectarea Ila
sistemele oficiale de monitorizare a fenomenului
(prezente deja in Europa de peste un deceniu).

Prezenta oficiala a tarii noastre a fost
semnalata intr-un studiu pe scara larga al UE inca
din 2009.

Vanzarile de produse medicamentoase veterinarein Romania

PCU Antimicrobiene
2022 1.000tone) __ VANZAII
2018

82,7
mg/PCU

i ve1ady

Din acest rapot reiese ca vanzarile totale
de antibiotice veterinare in 2022 pentru 31 de
tari. Trendul din 2011 pana in 2022 in cele 25
de tari participante in ESVAC arata o scadere a
vanzarilor cu:

e 53.0% din vanzarile totale,

e 49.0% din vanzarile de cefalosporine

din generatia a 3-a si a 4-a,
e 44 .0% din vanzarile chinolonelor,
e 81.0% din vanzarile polimixinelor.

Totusi,  utilizarea  iresponsabila a
antibioticelor la animalele de ferma a dezvoltat
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rezistenta la animale sau la persoanele care au

consumat carnea si produsele secundare.
Antibiorezistenta a aparut in principal prin

utilizarea antibioticelor ca:

biostimulatori

in conservarea alimentelor de origine

animala,
e prin  administrarea irationalda a
antibioticelor,
o fara prescriptie si fara antibiograma
Principalele cauze care favorizeaza
aparitia  fenomenelor de rezistenta la
medicamente sunt:
e subdozarea sau administrarea

inadecvata a antiinfectioaselor,
tratamentul bolilor virale la animale cu
antibiotice,

administrarea de antibiotice cu spectru
larg in orice tratament, in timp ce
antibioticele cu spectru ingust ar fi
suficiente

Mecanisme & Consecinte ale AMR

Raspandirea si transmiterea genelor
rezistentei s-a demonstrat ca poate avea loc
intre:

e 0ameni- animale,
animale - oameni

animale - mediu

Tratamentul veterinar antimicrobian
sustenabil trebuie sa fie legat de problemele de
sanatate publica si nu de problemele de
sanatate animald! Prin selectie, genomul
bacterian a devenit aproximativ de 1000 de ori
mai mic decat genomul animal / uman!

Acest fapt se datoreaza ,rationalizarii
genomului”. Intre bacterii existd o competitie
pentru resurse. Pentru a se mentine si
reproduce genomul bacterian, este nevoie de:
energie + resurse. Un genom mare necesita
mai multa energie pentru a fi mentinut in
functiune si replicat.

Un fapt essential este ca antibioticele
administrate animalelor nu sunt complet
absorbite de acestea! Intre 30 si 90% din
antibiotic poate fi eliminat prin urind sau fecale
in stare bioactiva, uneori intacta sau sub forma
de metaboliti ai antibioticului.
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Antibioticele administrate animalelor ajung
adesea n sol si Th apa prin deseuri medicale
si/sau medicamente eliminate necorespunzator
sau prin praful din facilitatile de crestere
industriala.
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Figure 10-1 Relationship between penicillin consumption and penicillin
resistance in European countries. Outpatient sales are measured as defined

Utilizarea masiva a medicamentelor, in daily dose (DDD).
special a antiinfectioaselor, exercita o presiune
de selectie majora care duce la aparitia
microorganismelor rezistente Tn populatiile
umane si animale. De exemplu in Franta,
Spania si Romania, prevalenta declarata a

o @ @
& S &
T T T

% penicillin-resistant pneumonia
o
S

o Jo
. . L o
rezistentei la penicilina este de 25-50% ! 5 .
10
s
oL@ .
0 10 20
Outpatient sales
(DDD/10? inhabitants/day)
Figure redrawn from data in Bronzwaer. S.L.. Cars, O., Buchholz. U.. et al. “A European Study on the
e ip Between Antimicrobial Use and Antimicrobial Resistance.” Emerging Infectious Diseases
2002; 8:278-282.

Aminoglycosides *® _Increased efflux
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5
] i -lactams
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nt'b'.,__Ot'C & .\ | : Quinolones
" i : = = . | Tetracyclines
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Amphenicols - oo W e Fluoroquinolones
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p-lactams ) o P Macrolides
Glycopeptides  * : Rifamycins
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Target amplification

Sulfonamides

Trimethoprim

Sursa: http://images.forbes.com/media/magazines/forbes/2006/0619/Forbes_0619_p70_f1.gif
* superfamilia MDR (rezistentei multi-

De exemplu, in cazul mecanismelor de drog),
efflux, relative recent, au fost descoperite cinci + superfamilia RND  (diviziunii r-
tipuri de pompe de eflux: nodulatie).
» superfamilia ABC (caseta de legare Una din amenintarile majore este scaderea
ATP), ratei de aparitie a noilor sinteze de molecule
» superfamilia MFS  (facilitatorului antiinfectioase in ultimii treizeci de ani, ceea ce
major), face ca alternativa alegerii unor molecule total
» superfamilia MATE (expulzarii eficiente sa fie tot mai restransa, mentinerea
compusilor multidrog si toxici), eficacitatea antimicrobienelor actuale fiind o

cerinta vitala Tn actualul context.
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Din punct de vedere practice, limitarile

antibioticelor folosite in prezent includ:

» bioadisponibilitatea nesatisfacatoare,
« efectul limitat,
» citotoxicitatea,

tratamentele lungi si frecvente.

In acest context, sunt necesare noi
caracteristici specifice care pot reduce
morbiditatea si mortalitatea!
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Deasemenea, prescrierea excesiva de
antibiotice nu este singura sursa de antibiotice
care polueaza mediul!

Inca din anii 1970, antibioticele puteau fi
gasite in carnea bovinelor, porcilor si pasarilor,
iar aceleasi antibiotice (!) au fost ulterior
identificate Tn sistemele de apa municipala si
subterana sau in sol, cu consecintele dramatice
aferente!

Gram-Negatives

2 2 g 8 ¢

232 o N S

g 2 2 S

32 ] [
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) ]

OO000000Y” -
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Sursa: Munita si Arias, modificat dupa Piddock, Nat Rev Microbiol. 2006; 4(8): 629-636.

DIFFERENT CLASSES OF ANTIBIOTICS - AN OVERVIEW

'qu: O COMMONLY ACT AS BACTERIOSTATIC AGENTS, RESTRICTING GROWTH & REPRODUCTION . COMMONLY ACT AS BACTERICIDAL AGENTS, CAUSING BACTERIAL CELL DEATH
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EXAMPLES
Penicillins (shown) such as
amoxicillin and flucloxacillin;
Cephalosporins such as cefalexin.
MODE OF ACTION
Inhibit bacteria cell wall biosynthesis.

Streptomycin (shown), neomycin,
kanamycin, paromomycin.

No longer a first line drug in any
developed nation (except for
conjunctivitis) due to increased
resistance and worries about safety.

H
.
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.
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.
D MODE OF ACTION
7 Inhibit the synthesis of proteins by
. bacteria, leading to cell death.

@ DISCOVERY @ 1930

BECOMING LESS POPULARDUETO | SECOND MOST PRESCRIBED

o FIRSTCOMMERCIAL ANTIBIOTICS © © ot CAN ALSO DEMONSTRATE TWO GROUPS OF ANTIBIOTICS THAT § 3  INSTANCES OF RESISTANCE RARE  §
. WERE SULFONAMIDES DEVELOPMENT OF RESISTANCE  « = ANTIBIOTICS IN THE NHS ANTIVIRAL ACTIVITY ACT SYNERGISTICALLY .e ~Crs .
. .o o i A e .
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* Allcontain the sulfonamide group A Cantoin € aooenroiic .. . o il .
fjacent o All contain @ 14-, 15, or 16-membered .

. hydrocarbon rings S macrolide ring All contain an aromaric ring bridged by Combination of two structurally differing - .
. EXAMPLES e 8 ‘s allphiotc ok compounds from groups denoted A& ” ot .-
+  Prontosil, sulfanilamide (shown), EXAMPLES .o EXAMPLES XAMPLES EXAMPLES contain a lipid bonded to a peptide §
s sulfadiazine, sulfisoxazole. Tetracycine fshown), dowycydine, & Enyttisomycn (shown) + Geldanamycin (shown), rifamycin, Pristinamycin IIA (shown), o EXAMPLES :
: D s limecycline, oxytetracycline. s darithromycin, azithromycin. 3 § Al A Pristinamydn I aptomycin (shown), surfactin. &
+ Donotkill bacteria but prevent their § § MODE OF ACTION .o MODE OF ACTION 4 MODE OF ACTION MODE OF ACTION ) MODE OF ACTION 4

growth and multiplication. Cause  + & Inhibit synthesis of proteinsby  + « Inhibit protein synthesis by bacteria, & & ypiit the synthesis of RNA by Inhibit the synthesis of proteinsby @ &  Disruptmultiple cell membrane
+ allergic reactions in some patients. * ¢ bacteria, preventing growth. ¢ ¢ occasionally leading to cell death. bacteria, leading to cell death. bacteria, leading to cell death. functions, leading to cell death.
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Al contain fused aromatic rings with

carboxylic acid group attached in their structure e

Consist of carbohydrate linked to @ EXAMPLES EXAMPLES .
pepride formed of amino acids Ciprofloxacin (shown), levofloxacin, Linezolid (shown), posizolid, =+
EXAMPLES trovafloxacin. tedizolid, cycloserine. °

Vancomycin (shown), teicoplanin. MODE OF ACTION MODE OF ACTION :
MODE OF ACTION Interfere with bacteria DNA Inhibit synthesis of proteins by &

Inhibit bacteria cell wall biosynthesis. replication and transaiption. bacteria, preventing growth. .
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Discovery of new antibiotics
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More than 30-Year Void in Discovery of New Types of Antibiotics

(Number of antibiotic classes discovered or patented)

1900s 1910s 1920s 1930s 1940s 1950s 1960s 1970s 1980s 1990s 2000s 2010s 2020s

No registered
classes of
antibiotics
discovered
after 1984

Source: ECA based on "A sustained and robust pipeline of new antibacterial drugs and therapies is critical to preserve public health”, Pew Charitable Trusts, May 2016.

Alternative si posibile solutii

Dr. Margaret Chan, Director General al
WHO afirma “Astazi, antibioticele sunt rareori
prescrise pe baza unui diagnostic definitiv’.
Testele de diagnostic pot arata daca un
antibiotic este intr-adevar necesar si care
anume. De exemplu dintre cei 40.000.000 de
americani care iau antibiotice pentru probleme
respiratorii pe an, 27.000.000 le iau degeaba

Vaccinologia ca stiinta ar putea fi pusa cu
success in slujba luptei anti-AMR! Sally Davies,

[ Traditional
diagrostic
test

[ Empirical |
diagnosls |

/" Treatment
mayfal: |
second empirical |
prescription

Optimal treatment
reached quickly

Optimal treatment
delayed

Optimal
treatment may
never be achleved

47%

reduction in
antibiotic use

Chief Medical Officer for England afirma: ,O
gama largd de abordari si dezvoltarea de
alternative la antibiotice, la oameni si animale,
este esentiala pentru lupta. Vaccinurile au un rol
vital in combaterea rezistentei la medicamente,
prin prevenirea infectiilor in primul rand.”

Alternative atragatoare ar putea fi de
asemenea Si:

» anticorpii patogeni specifici,

* agentii imunomodulatori,

» bacteriofagii,

* peptidele antimicrobiene si

* pro, pre sau simbioticele

Phage therapy
Natural or engineered viruses
that attack and kill bacteria

Lysins
Enzymes that directly and
quickly act on bacteria

Antibodies
Bind to particular bacteria or
cts, res

Probiotics
Prevent pathogenic
bacteria colonising
the gut

Immune stimulation
Boosts the patient's natural

immune system
Peptides
Non-mammalian
animals’ natural defences
against infection

Sursa: https://amr-review.org/sites/default/files/160518_Final%20paper_with%20cover.pdf

Cum putem reduce impactul ?

Preventia este "cheia" si se realizeaza prin:
¢ Biosecuritate

« Intretinerea animalelor

e Igiena

o Observatia zilnica

e Campaniile de vaccinare

¢ Identificarea corecta a animalelor in
tratament

e Inregistrarea corectd in registrul de
consultatii
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Principalele actiuni implementate la nivel de tara pentru

reducerea vanzarilor de antimicrobiene veterinare in Europa

Masuri de control
a prescriptiilor

Restrictionarea utilizarii antibioticelor
la animalele de ferma

Stabilirea obiectivelor de reducere a

vanzarilor
Cat mai multe iﬂ‘ L
campanii de =il
constientizare * =+

Antiparazitare

— 2/
Yy Regulation (EU) 2019/6
. egulation on
EU Regl"atlon Veterinary Medicinal Products

Astazi, cele mai multe rapoarte fac referire
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Vol. 18(1); Mai - Iunie 2024

Utilizari ale antimicrobianelor in afara
tratamentelor uzuale

Atat dovezile moleculare, cat si cele
epidemiologice indica faptul ca prevalenta
rezistentei la antibiotice in randul oamenilor a
fost declansata de introducerea enrofloxacinei
in hrana pentru pasari, ceea ce a determinat
FDA sa interzica utilizarea acestui medicament
in pasari in 2011.

Antimicrobienele ar trebui sa fie utilizate Tn
metafilaxie doar atunci cand riscul raspandirii
unei infectii / boli infectioase e ridicat si cand nu
exista alte alternative disponibile.

Utilizari ale antimicrobianelor in afara tratamentelor

animalelor bolnave

Profilaxia Metafilaxia

+ Cand antimicrobienele sunt
administrate animalelor cu risc de

+ Cénd lenele sunt
animalelor cu semne clinice si animalelor
infectare sau boala clinic sanatoase care fac parte din acelasi
+ O masura luata pentru grup
mentinerea sanatatii si prevenirea : « Unele dintre infectii sunt tratate inainte de
aparitiei infectiilor sau bolilor aparitia lor clinica

Sanatate Start of the inl;oc(ious disease

! ara Simptome

la tendinta cresterii utilizarii substantelor \» | simptome ,
antimicrobiene in doze subterapeutice la pui si T e - YT, .
[P N o s LIS
pasari. «' . o, oY —

. timpuriu convent‘lc;nal
EXAMPLES:
Entromyon
e AFTER
jooser SURGERY SOME EXAMPLES OF

Bactericide Bacteriostatice
Peniciline Tetracicline
Cefalosporine Eritromicine
Aminoglicozide Sulfonamide

Medicii veterinari trebuie sa
prescrie agentii
antimicrobieni cei mai
potriviti cunoscand
clasificareaacestora in

Rifampicine Novobiocine

Quinolone Cloramfenicoli

grupuri terapeutice!

Din raportul rezumat simplificat JJACRA:

hitps://www.ecdc.europa. Yy
imicrobi i i bacteria-2018-2021 pdf

Ce putem face?

3 . ,*

Utilizarea responsabila si

Accent sporit pe p a
si controlul infectiilor (disponibilitatea testelor de diagnostic
o i 0igiend mai bund) pentru utilizarea selectva a
antmicrobienelor ¢ aderarea la ghidurie
de tratament)

:.’ "( ‘o'
«

% | P =
Reducerea in
utilizarea de

(reducere totald de 20% la
oameni si 50% la animale)

"a
|
%; .

Date complementare pentru analiza
viitoare a legaturilor dintre consumul de
antimicrobiene si rezistenta

Studii directionate
pentru intelegerea
transmiterii
rezistentei
antimicrobiene

rs

Sursa:
EFSAJournal 2024:22(2):8589

PROPHYLACTIC AND METAPHYLACTIC
USES OF ANTIBIOTICS IN ANIMALS

STRESSFUL

POTENTIAL CONDITIONS

OUTBREAKS

Cititi cu atentie instructiunile
pentru fiecare produs folosit,

4, y %,
o'oé:z e% med:::’;:':oasn o’o;:"}'

Atentie la: %

+ Boala/ Afectiunea tratata;

+ Specia céreia i s-a administrat medicamentul;

+ Dozajul;

+ Perioada de asteptare pentru antibiotice;

+ Data expirarii;

+ Numarul lotului de fabricatie;

« Starea fiziologica a pacientului (varsta, sarcina, etc.);

+ Evitati taminarea medi I
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Evalueaza!

Planul
terapeutic!

specific speciei, bolii si anumitor regimuri de

Medicamente destinate unui

Statele membre vor furniza orientari pentru
a promova intelegerea factorilor de risc

Cefalosporine, Alte cefalosporine si peneme (ATC JO1DI)
Glicopeptide
B0 Gicilcicine

o inatil de carboxi-peniciline i ureido-peniciline cu inhibitori de B-

Derivatii acidului fosfonic (de exemplu fosfomicin)
AMEG Acid pseudomonic

PR Streptogamine
ST Sulfone

Cefalosporinele din, a 3-a si a 4-a generatie
B Polimixinele (de exemplu, colistina)

eliminarea unui agent patogen
proces fizio-patologic specific . normalizarea functiondrii organismului

raportul: risc/beneficiu impact

Medicamente utilizate exclusiv pentru tratarea tuberculozei sau a altor mico-bacteriene

doze

economic

asociate cu metafilaxia si vor include criterii
pentru implementarea.

Aminoglicozide si aminociclitol
Aminopeniciline in combinatie cu inhibitori de p-
[ cavilanic
Amfenicoli (florfenmla uamfenml)
(“Prudenta”) Isill, si
Macrolide
Lincosamide
Pleuromutiline

(de exemplu, amoxicilina-acid

Ritamieine

TS hibitor da B,

Polipeptide ciclice (btcmdn)

Derivatii de ni (d p

Nmmmvdazolu’
rm.’ Anti i rezistente la f-lactamaza) - Raspuns la

solldmu Comisiei Europene pentru actualizarea avizului stiintific cu privire la impactul

asupra sanatatii publice si sanatatii animalelor al utilizanii antibioticelor la animale -

Categorizarea antimicrobianelor EMA/CVMP/CHMP/682198/2017, pp: 6-67

Clasa antimicrobiana, subclase,

Peniciline: Naturale, peniciline cu spectru ingust (sensibile la p-lactamaza)

Antibacterienele steroidiene (acid fusidic)*

binatiile.

o 0] Chinolonele (fluorochinolone si alte chinolone)

Autorizate doar peatrs animale ce companie

Clase de antimicrobiene cu utilizari comune

Peniciing ru Ingust
Tet

Sufonamide
Aminopenoline
Ntrofuraan
elc

Clasificarea EMAAMEG:
P'ATB"EM critic, numal daca nu exista Cat C sau D, AST)

L
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*NU se aplica in mod obisnuit
HCTN [T T I+ NU trebuie utilizat pentru a compensa igiena precara,
Prescriptie veterinara cresterea inadecvata a animalelor, lipsa de ingrijire sau
managementul defectuos al fermei.

Modalitati de utilizare antimicrobienelor

Preventiv Administrare de grup
(profilaxie) (metafilaxie)
) ) Tratament Interzis!
NUMAI pentru cazuri gUI_MdI_atunu c@qdfnsqpl de individual Lol
| exceptionale (cand riscul de ~ ?:: eilgz lijt:‘!?c'triloz?elizau
infectie este foarte . Tratamentde
mare/consecinte severe) grupul de animale este mare grp
T—
Tratament cu antibiotice
NUMAI pentru animale Acolo unde nu sunt
individuale = disponibile alte

" Alte antimicrobiene NUMAI  altemativeadecvate
pentru un numarlimitat de |
animale

Reguli comune - Prescriptie veterinara

Medicatie prinfurajesauapa

Furaj medicamentat
(furaj amestecat cu medicamenteintr-o
fabrica de furaje sau de catreun
producator de amestecuri de furaje MODil guee——— Reg. (UE) 2019/4 (FM)
sau intr-un vehicul echipat special de céatre
operatorul din sectorul hranei pentru

Se aplica reguli animale)
diferite
Reg. (UE)2019/6
Inrath 5 (PMV) &
Medicatie orala e

(amestecare in exploatatie in
furaje sau in apa de catre Comisiei (UE)

detinatorul animalelor) 2024/1159

Regulicomune - Prescriptie veterinara

Prescriptii veterinare in legatura cu furajele medicamentate (2/2) : noului model de retejie 8

Articolul 16 -
Qi Vomen zegreti |
:

« Pastrarea evidentelor: Prescriptiile veterinare trebuie
pastrate de catre moara pentru furaje si de medicul veterinar care

le prescrie si de detinatorul de animale timp de 5 ani
+ 1prescriptie= 1 tratamentveterinar

=

+ Duratamaximé a i:2 i pentru antibiotice, 1 6
luna pentru alte medicamente o
+ Valabilitatea prescriptiei: maxim 5 zile pentru furajele cu \)
imicrobi maxim 3 sdp i pentru alte i

pentru animalele de la care se obtin produse alimentare, pauza 6
luni
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Evolutia domeniului a condus la necesitatea unei noi si unificate
clasificaria medicamentelor!

Medicii veterinari trebuie sa cunoasca elementele de clasificare ATCvet =
Sistemul de Clasificare Chimica Terapeutica Anatomica pentru Produsele

Medicamentoase Veterinare

Exemplu: clasificarea ATC a utilizarii sistemice a ampicilinei:
J Antiinfectioase generale de uzsistemic (nivel 1, grup anatomic),

01

Antibacteriene sistemice (nivel 2, grup terapeutic),

C Beta-lactamine antibacteriene (nivel 3, subgrup terapeutic),
A Peniciline cu spectru larg (nivel 4, subgrup chimic/terapeutic),

01

Nivel: 01234
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