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ANVISA: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
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CFMV: Conselho Federal de Medicina Veterinaria
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COPES: Coordenacdo de Programas Estratégicos do SUS

DICOL: Diretoria Colegiada

DRfA: Dose de referéncia aguda

EMA: European Medicines Agency
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FDA: Food and Drug Administration
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GELAS: Geréncia de Laboratorios de Saude Publica

GGALI: Geréncia Geral de Alimentos

GGTOX: Geréncia Geral de Toxicologia

GT: Grupo de trabalho

IAL: Instituto Adolfo Lutz

IDA: Ingestdo diaria aceitavel

IFA: Insumo farmacéutico ativo

INCQS: Instituto Nacional de Controle de Qualidade em Saude
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IQM UNICAMP: Instituto de Quimica da Universidade Estadual de Campinas

JECFA: Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives

LMR: Limite maximo de residuo

MAPA: Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento
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MPF: Ministério Publico Federal
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RAM: Resisténcia aos antimicrobianos
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SINDAN: Sindicato Nacional da Industria de Produtos para Saude Animal

SINDICARNES: Sindicato da Industria de Carnes e Derivados no Estado de Sdo Paulo
SINDIRACOES: Sindicato Nacional da Industria de Alimenta¢do Animal

SNVS: Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria

UFG/EV: Escola de Veterinaria da Universidade Federal de Goias

UFRGS/FA: Faculdade de Agronomia da Universidade Federal do Rio Grande do Sul
UnB/FAV: Faculdade de Agronomia e Medicina Veterinaria da Universidade de Brasilia
UNICAMP: Universidade Estadual de Campinas

USP: Universidade de S3do Paulo
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1. Introducao

Os produtos de uso veterinario sao utilizados na medicina veterinaria para o tratamento, o
controle e a prevencdao de doencas, assim como para a promog¢do do crescimento de animais

produtores de alimentos.

Mesmo com a aplicacdo de Boas Praticas Veterindrias, o uso desses produtos pode resultar
em residuos nos alimentos de origem animal, como a carne, o leite e os ovos, o que pode trazer
danos a saude humana. Assim, torna-se indispensavel que esses produtos sejam submetidos a
avaliacdo de risco, procedimento que visa estabelecer a probabilidade de aparecimento de efeitos

adversos e sua magnitude, a partir da analise de estudos toxicoldgicos.

Uma preocupacao especial em relacdo aos residuos de medicamentos veterinarios (RMV) é
a crescente disseminacdo da resisténcia a antimicrobianos (RAM) em espécies bacterianas que
causam doenca em humanos, além do desequilibrio da flora intestinal humana. Esses problemas
tém sido atribuidos, em parte, ao uso indiscriminado de medicamentos antibacterianos em animais

de producdo e tém levado certos paises a adotarem medidas de controle rigorosas nesta area.

Figura 1. Preocupacdo de saude publica relativas ao uso de produtos veterinarios.

Tratamento

Controle

Prevencdo

Promog&o de crescimento

Fonte: GEARE, baseado nos documentos da OMS.
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A exposi¢do alimentar a RMV, dependendo da substancia e dose, pode causar efeitos agudos
e cronicos a saude humana. Reagdes anafilaticas, apesar de raras, tém sido relatadas em individuos
sensiveis apds o consumo de leite e carne contendo residuos de penicilina. Também sao descritos
surtos de intoxicacao alimentar devido ao consumo de carne de bovinos, ovinos e suinos tratados
com a substancia beta-agonista clembuterol, cujos sintomas incluem palpitacdo, ndusea, vomito,
tontura, aperto no peito, tremedeira, inquietacdo, mal-estar e fraqueza. No entanto, a maior

preocupacdo sdo as consequéncias a salde decorrentes da exposi¢do alimentar cronica a RMV em

doses subagudas.

Ao autorizar o comércio e uso desses produtos, as autoridades reguladoras devem definir a
ingestdo diaria aceitdvel (IDA)?, os limites maximos de residuos em alimentos (LMR)? e as condicdes
de uso, a fim de garantir que qualquer residuo nos alimentos de origem animal ndo cause efeitos

adversos quando consumidos ao longo da vida da pessoa.

No Brasil, a competéncia para estabelecer a IDA e o LMR de medicamentos veterinarios em
alimentos é da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), enquanto ao Ministério da
Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (MAPA) compete o registro dos produtos veterinarios e a sua

fiscalizacao.

2. Mercado de produtos de uso veterinario

Segundo dados do Sindicato Nacional da Industria de Produtos para Saude Animal (SINDAN,
2018), a industria de produtos para saude animal fechou o ano de 2017 com um faturamento global
em torno de USS 34 bilhdes. Esse resultado é 6% superior a 2016 (USS 32 bilhdes), confirmando as
expectativas de crescimento do negdcio acima da média da economia global. Os analistas apostam
que o mercado pode atingir USS 40 bilhdes, em 2020. Estados Unidos, Japdo e Europa sdo, pela

ordem, os principais mercados de produtos para saude animal no mundo. Juntos representam cerca

1 IDA é a quantidade estimada de insumo farmacéutico ativo e/ou seus metabdlitos que pode ser ingerida diariamente
ao longo da vida sem risco aprecidvel a saide humana.

2 LMR é a concentra¢do méaxima de residuo, resultante do emprego de um produto de uso veterinario, legalmente
permitida em alimentos. Considera-se que esse residuo ndo possui qualquer efeito adverso a saude humana se
consumido diariamente ao longo da vida.
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de 65% do total. A América Latina representa entre 8% a 10% desse mercado, sendo que metade

desse percentual é relativo ao Brasil.

Figura 2. Mercado global de produtos de uso veterinario.
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Extraido de: SINDAN, 2018.

Para o SINDAN, o desempenho crescente do mercado de produtos para saude animal esta
respaldado por diversos fatores, entre os quais destacam-se dois: 0 aumento no consumo de

proteina animal e a evolucdo da produgdao mundial de carnes.

Nunca se consumiu tanta proteina animal como nos ultimos anos. O Sindicato aponta que,
segundo a Organizacdo para a Cooperacdo e Desenvolvimento Econdmico (OCDE), em 2011, o
consumo per capita global médio de proteinas animais (somente carnes) foi de 59,3 quilos. A
previsdo para 2018 é de 62,7 kg/hab/ano. Essa constatacdo é respaldada pela Organizacdo das
Nagdes Unidas para a Alimentagdo e a Agricultura (FAO), que indica que o consumo global de carnes

bovina, suina e avicola cresceu 37% desde 2000.
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Figura 3. Consumo per capita global de carnes (kg/hab/ano).

2017 61,8

Extraido de: SINDAN, 2018.

O SINDAN também relata que a producao mundial de carnes ndo para de evoluir, passando
de 191,2 milhdes de toneladas, em 2000, para 240,5 milhdes de toneladas, em 2010, e 262,8
milhdes de toneladas, 2017. Vale ressaltar que, nesse cenario, a preocupacdo com a seguranca dos

alimentos nunca foi tdo grande.

Figura 4. Produ¢do mundial de carne (milhdes de tonelada/ano).

e taa Extraido de: SINDAN, 2018.

O Sindicato observa que, apesar dos impactos da desaceleracdo econémica no nosso pais, a
industria de satde animal fechou o ano de 2017 com faturamento liquido de RS 5,34 bilh&es, um

crescimento de 8% sobre o desempenho em 2016 (RS 4,9 bilhdes).
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Figura 5. Faturamento liquido nacional da produc3o de carne (bilhdes RS/ano).

20M 2012 2013 2014 2015 2016 2017

Fonte: SINDAN

Extraido de: SINDAN, 2018.

Os farmacos contribuem com mais de metade do mercado de produtos para salide animal,
tanto nacionalmente quanto no mundo. Entretanto, internacionalmente observa-se uma reducao
na contribuicdo dos farmacos em relagao aos produtos biolégicos e suplementos no mercado,
comparando-se os dados de 2013 e 2017. Essa mesma tendéncia ndo foi observada no Brasil, onde

houve aumento dos farmacos e diminui¢ao dos produtos bioldgicos.

Figura 6. Mercado de produtos veterindrios, por segmento (%).

B Mercado global

m Mercado nacional

2013 2017 2013 2017 2013 2017

Farmacos Bioldgicos Suplementos

Fonte: SINDAN, 2018.
O SINDAN, que representa legalmente a Industria de Produtos para Saude Animal, congrega

mais de 80 empresas responsaveis por mais de 90% do mercado brasileiro de produtos para saude

animal.
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Figura 7. Empresas associadas ao SINDAN.
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Extraido de: SINDAN, 2018.
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3. Marco legal

A Lei n® 9782/1999, que define o Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria e cria a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitdria, estabelece que compete a Unido no ambito do Sistema Nacional de
Vigilancia Sanitaria normatizar, controlar e fiscalizar produtos, substancias e servicos de interesse

para a saude.

Para isso, a ANVISA deve estabelecer normas e padrdes sobre limites de contaminantes,
residuos toéxicos, desinfetantes, metais pesados e outros que envolvam risco a saude. Incumbe a
Agéncia, respeitada a legislacdo em vigor, regulamentar, controlar e fiscalizar os produtos e servigos
gue envolvam risco a saude publica. Alimentos, inclusive bebidas, dguas envasadas, seus insumos,
suas embalagens, aditivos alimentares, limites de contaminantes organicos, residuos de agrotdxicos
e de medicamentos veterindrios sdo considerados produtos submetidos ao controle e fiscalizacdo

sanitaria pela Agéncia.

Figura 8. Base legal para atuagao da Anvisa.

* Define o0 SNVS e cria a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.

Lei n29.782/1999

e Compete a ANVISA regulamentar, controlar e fiscalizar limites
de residuos de medicamentos veterinarios.

¢ O produto de uso veterindrio deve ser registrado no MAPA.

Decreto n25.053/2004 . . . .
* Para cumprimento das questdes relativas ao impacto sobre a

saude, o setor responsavel da drea de saude deve ser ouvido.

O Decreto-Lei n° 467/1969 dispGe sobre a fiscalizacdo de produtos de uso veterinario, dos
estabelecimentos que os fabriguem e dad outras providéncias. Este Decreto estabelece a
obrigatoriedade de fiscalizacdo da industria, comércio e emprego de produtos de uso veterinario, a
obrigatoriedade de registro no MAPA e a comprovacao necessaria para o registro de medicamento

genérico de uso veterinario.
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O Decreto n° 5.053/2004, que aprova o regulamento de fiscalizacdo de produtos de uso
veterinario e dos estabelecimentos que os fabriquem ou comerciem, estabelece requisitos para os
estabelecimentos, incluindo instalacbes, terceirizacdo, responsabilidade técnica, registro,
rotulagem, controle de qualidade, analise de fiscalizacdo, comercializacdo, emprego, fraudes,

alteragdes, adulteragdes, fiscalizagdo, infragdes, penalidades, instrugdo processual, entre outros

requisitos.

Esse Decreto estabelece que compete ao MAPA baixar regulamentos técnicos referentes a
producdo, comercializacdo, ao controle de qualidade e ao emprego dos produtos de uso veterinario.
Também determina que o produto de uso veterinario deve ser registrado MAPA e que para
cumprimento das questGes relativas ao impacto sobre a salde, deve ser ouvido o setor responsavel

da area de saude.

A Lei n°® 12.689/2012 alterou o Decreto-Lei n? 467/1969, para estabelecer o medicamento
genérico de uso veterinario; e dispOe sobre o registro, a aquisicao pelo poder publico, a prescricao,
a fabricagao, o regime econdmico-fiscal, a distribuicdo e a dispensagdao de medicamentos genéricos
de uso veterinario, bem como sobre a promoc¢do de programas de desenvolvimento técnico-
cientifico e de incentivo a cooperagao técnica para afericao da qualidade e da eficacia de produtos

farmacéuticos de uso veterinario.

Para efeitos do Decreto-Lei n°® 467/1969, do Decreto n° 5.053/2004 e da Lei n°® 12.689/2012
é considerado “produto de uso veterinario” toda substancia quimica, bioldgica, biotecnoldgica ou
preparacao manufaturada cuja administracdo seja aplicada de forma individual ou coletiva, direta
ou misturada com os alimentos, destinada a prevengdo, ao diagndstico, a cura ou ao tratamento
das doencas dos animais, incluindo os aditivos, suplementos promotores, melhoradores da
producdao animal, medicamentos, vacinas, antissépticos, desinfetantes de ambiente e de
equipamentos, pesticidas e todos os produtos que, utilizados nos animais ou no seu habitat,
protejam, restaurem ou modifiquem suas fungdes organicas e fisiolégicas, ou também os produtos

destinados ao embelezamento dos animais.

Ainda, a Resolugdo RDC n° 53/2012 estabelece metodologias analiticas, ingestdo diaria
admissivel e limites maximos de residuos de medicamentos veterinarios em alimentos de origem
animal. Esta Resolugdo é resultado da incorporagdo ao ordenamento juridico nacional da Resolugdo

GMC Mercosul n? 54/2000.
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Figura 9. Conceito legal de produto de uso veterinario.

Toda substancia quimica, bioldgica, biotecnoldgica ou preparacdo manufaturada cuja
administragdo seja aplicada de forma individual ou coletiva, direta ou misturada com os
alimentos, destinada a prevengao, ao diagndstico, a cura ou ao tratamento das doengas dos
animais, incluindo os aditivos, suplementos promotores, melhoradores da produgdao animal,

medicamentos, vacinas, antissépticos, desinfetantes de ambiente e de equipamentos,
pesticidas e todos os produtos que, utilizados nos animais ou no seu habitat, protejam,
restaurem ou modifiquem suas funcdes organicas e fisioldgicas, ou também os produtos
destinados ao embelezamento dos animais.

Fonte: Decreto-Lei n2 467/1969, Decreto n? 5.053/2004 e Lei n2 12.689/2012.

A Resolucdo RDC n° 4/2001 estabelece o glossario de termos e definicdes para residuos de
medicamentos veterinarios e a Resolu¢do RDC n2 5/2001 estabelece normas relativas a amostragem
em partida ou lote de produtos alimenticios de origem animal para determinar se 0 mesmo esta de
acordo com os limites maximos de residuos de medicamentos veterinarios, devendo ser utilizada
como referéncia para o estabelecimento de Programas de Controle de Residuos de Medicamentos

Veterinarios em Alimentos de Origem Animal.

4. Ministério Publico Federal

Em 2003, o Ministério Publico Federal (MPF) determinou que o MAPA avaliasse as
substancias carbadox, olaquindox, bacitracina de zinco, espiramicina, virginiamicina e fosfato de
tilosina, como aditivos em ragdes para animais. Por meio da Portaria n°® 808/2003, o MAPA instituiu
um grupo de trabalho (GT) composto por representantes da ANVISA, MAPA, USP/FMVZ, UnB/FAV,
UFRGS/FA e VISA-MG.

Em maio de 2004, o GT concluiu seu relatério, recomendando a proibicdo de uso do
olaquindox como aditivo promotor de crescimento em animais produtores de alimentos. Também
recomendou que fosse reconsiderada a recomendacao de suspensao de uso da bacitracina de zinco,

mantendo-se a utilizacdo do produto como aditivo de ragGes para animais.

Em relacdo ao carbadox, o GT recomendou que fosse concedido o prazo de trés anos aos

detentores de registro junto ao MAPA para a apresentacdo de novas evidéncias cientificas que
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possibilitassem descartar a preocupagao com efeitos carcinogénicos. Caso surgissem novas
evidéncias cientificas que comprovassem a carcinogenicidade da substdncia ou, na auséncia de
manifestagao do detentor do registro, recomendou o cancelamento desse prazo. Novos pedidos de
registro ficariam condicionados a apresentacdo de novas evidéncias cientificas circunstanciadas,
qgue demonstrassem a inocuidade da molécula e de seus metabdlitos, em especial, em relagao a
carcinogenicidade. Por fim, a adequacao de rotulagem de produtos com carbadox, com informacdes
gue a substancia poderia causar cancer; cuidados durante a manipulacdo e uso de equipamentos
especiais de protecdo devido ao risco ocupacional, além do periodo de retirada (42 dias antes do
abate, considerando-se a dose de 10 a 25 g de principio ativo/tonelada de ra¢do), e que a molécula

nao poderia ser empregada para animais em reproducao.

Sobre a espiramicina, o fosfato de tilosina e a virginiamicina, o GT concluiu que os dados
apresentados anteriormente sugeriam que estas substancias poderiam contribuir para a ocorréncia
de resisténcia microbiana. No entanto, o risco a saude humana decorrente da utilizacgdo como
aditivos de ragdes para animais ndao estava dimensionado e quantificado. Por outro lado, as
informacodes do setor produtivo demonstravam que a sua retirada implicaria em perdas relevantes

de eficiéncia produtiva, com consequente prejuizo na produgao animal do pais.

O GT também considerou importante a geracdo de dados nacionais que possibilitassem a
avaliacdo do risco de ocorréncia de resisténcia microbiana com o envolvimento de diversos
segmentos da sociedade, entre eles, o Ministério da Saude, o MAPA e o setor ligado a producdo
animal. Também foi recomendado que a ANVISA agilizasse a execucdao do Programa Nacional de
Monitoramento da Prevaléncia e da Resisténcia Bacteriana em Frango, que ja contemplava
moléculas representativas dos grupos farmacolégicos aos quais pertencem a espiramicina, o fosfato
de tilosina e a virginiamicina, e que as avaliagdes do programa fossem apresentadas ao MAPA. Outra
recomendacdo foi a de que o MAPA desenvolvesse, implantasse e executasse um programa de
monitoramento e de vigilancia de resisténcia microbiana em campo, em animais de producao, nos
moldes daquele recomendado pela Organizacdo Mundial da Saude Animal (OIE) e em harmonia com
o Programa da ANVISA. O setor privado, por sua vez, deveria ser proativo, colaborando no

desenvolvimento, na implantacdo e na execucdo desses programas.
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Por fim, o GT recomendou que, durante o periodo de desenvolvimento dos programas, nao

fossem concedidos novos registros de espiramicina, fosfato de tilosina e virginiamicina com a

finalidade de uso como aditivo para a alimentagao animal.
No relatério do GT também constam outras recomendacdes, resumidas abaixo:

* Adogao de medidas para estimular o setor privado a desenvolver estudos nacionais para
colaborar no entendimento do fenémeno da resisténcia de microrganismos isolados de
animais e de seus produtos, destinados ao consumo humano;

* Adocdo de medidas para estimular os segmentos envolvidos com as questées
ambientais para que também promovam estudos ligados ao monitoramento do impacto
ambiental de antimicrobianos empregados como aditivos em alimentac¢do animal;

* Elaboracdo de regulamento técnico disciplinando as informacdes que devem conter na
rotulagem dos aditivos promotores de crescimento destinados a alimentacao animal e
das racdes com esses produtos;

* Promogdo de esforgos para garantir as boas praticas de uso de antimicrobianos na
medicina veterinaria;

*  Promocdo de esforgos para garantir as boas praticas de producao animal e de fabricacdo
dos produtos que contenham antimicrobianos;

*  Estimulo para a inclusdao no curriculo dos cursos de Medicina Veterindria de conteudo
ligado aos possiveis riscos a saude humana da RAM e de RMV usados em animais de
producao;

* Que o MAPA, quando da revisdao de regulamento técnico sobre antimicrobianos,
mantivesse, no minimo, a previsdo do item 2.7 da Portaria Ministerial n° 193/1998;

*  Estimulo a estudos de alternativas economicamente vidveis para substituicao do uso de
antimicrobianos como promotores de crescimento;

* Verificagdo do cumprimento das recomendagdes do relatdrio ao final de trés anos e que
0 uso destes antimicrobianos fosse reavaliado a luz de novos conhecimentos, salvo

novas evidéncias cientificas circunstanciadas que justificassem outras medidas.

No ano de 2005, o MPF determinou novamente que o MAPA reavaliasse o uso de substancias
como aditivos melhoradores de desempenho e que a ANVISA participasse dessa reavaliagao. Desta

vez, deveriam ser avaliadas a monensina, maduramicina, avilamicina, flavomicina e enramicina. Por
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meio da Portaria n° 40/2006, o MAPA instituiu outro GT composto por representantes da ANVISA,

MAPA, USP/FMVZ, UnB/FAV, UFRGS/FA e UFG/EV.

A partir da avaliacdo de publicacdes cientificas disponiveis sobre toxicidade e resisténcia

bacteriana, o GT entendeu ndo haver impeditivo para a continuidade do uso daquelas substancias

como aditivos zootécnicos melhoradores de desempenho.

No entanto, o relatdrio do GT traz as seguintes recomendacgdes:

Adogdao de medidas para garantir que os niveis de residuos de avilamicina e de
flavomicina em tecidos de animais suplementados fossem mantidos abaixo dos valores
do limite de deteccdo (LOD) dos métodos analiticos fixados para os mesmos; e

Acompanhamento dos estudos relacionados ao possivel emprego terapéutico na
medicina humana de moléculas do grupo da everninomicina, pois, caso medicamentos
com moléculas desse grupo viessem a ser aprovados para uso humano, o
posicionamento adotado em relacdo ao uso da avilamicina como aditivo zootécnico

melhorador do desempenho deveria ser revisto.

Ainda, considerando a complexidade do tema, o GT prop0s a implementacdo coordenada

de algumas medidas a fim de proteger a saude do consumidor e monitorar e controlar a possivel

ocorréncia de resisténcia microbiana:

Conscientizagdo dos envolvidos com a produgao animal sobre a necessidade de uma
correta utilizacdo de antimicrobianos, em especial quando feito na forma de aditivos
zootécnicos melhoradores do desempenho;

Adogado de medidas para combater a utilizagdo dos antimicrobianos em produgdo animal
sem a supervisdo de profissionais habilitados;

Promocao da educacdo dos envolvidos com a cadeia alimentar no tocante a necessidade
de manutencdo dos principios basicos de higiene para dificultar a disseminacdo de
microrganismos resistentes;

Adocao de medidas para promover o cuidado adequado dos dejetos provenientes de
animais suplementados com antimicrobianos;

Manutencdo do registro dos animais suplementados e dos produtos usados na

propriedade, incluindo o nome do fabricante, data da utilizagdo, lote e dosagem.
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Também traz recomendagbes aos profissionais habilitados em produgdo animal (médicos
veterinarios, engenheiros agrobnomos e zootecnistas), como o uso de antimicrobianos aditivos
melhoradores do desempenho apenas quando especificamente indicados para tal, manutengao de

registros e atualizacdo constante em questdes relacionadas ao uso de antimicrobianos e de

desenvolvimento de resisténcia bacteriana.
Para os 6rgdos governamentais, as seguintes medidas deveriam ser adotadas:

* Criagao de um grupo ou comissao técnica permanente para assessorar o MAPA em
guestdes relacionadas ao uso de antimicrobianos;

* Implementagao de metodologias para a analise de risco a saude humana e animal
relacionadas ao uso de aditivos zootécnicos melhoradores de desempenho;

* Implementacdo e fortalecimento de programas de vigilancia e monitoramento de
resisténcia microbiana;

* Fortalecimento do programa de fiscalizacdo junto aos importadores, distribuidores,
fabricantes de aditivos, fabricantes de ragdes e propriedades rurais, dando enfoque as
Boas Praticas de Fabricagdo, ao comércio e ao uso de antimicrobianos;

* Implementagao de um programa de verificagao das quantidades e das finalidades dos
antimicrobianos usados em medicina humana e medicina veterinaria;

* Promogado da elaboragao de manuais e de outras a¢des educativas para a adesao e a
aplicacdo das Boas Praticas Veterinarias no uso de antimicrobianos como aditivos
melhoradores do desempenho;

* Incentivo da realizagao de pesquisas cientificas sobre resisténcia microbiana e sobre
alternativas ao uso de antimicrobianos como aditivos melhoradores do desempenho;

* Revisdao periddica dos registros de aditivos antimicrobianos melhoradores do
desempenho a luz dos novos conhecimentos cientificos;

* Reforgo da necessidade de que se considere por ocasido de registro ou reavaliacao de
registro de aditivos zootécnicos melhoradores do desempenho o uso dos mesmos em
medicina humana e em medicina veterindria, no que se refere as questdes de resisténcia
cruzada e de pressdo seletiva;

* Solicitagdo as industrias produtoras de aditivos zootécnicos melhoradores do

desempenho para incluir dados de resisténcia sobre a microbiota intestinal humana no
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item “seguran¢a de uso microbiolégico” do dossié encaminhado para registro ou

reavaliacdo do produto;

Fomento a pesquisa interdisciplinar dos fatores relacionados com o aparecimento de

resisténcia microbiana, no ambito da medicina humana e da medicina veterinaria, de

forma a aumentar a efetividade das interveng¢des a serem adotadas em ambas as areas;

* Divulgacdo dos resultados dos programas de monitoramento e dos fatores de riscos de
resisténcia para os profissionais da area da produgdo animal e médica, bem como aos
produtores rurais, empresas e demais interessados;

* Refor¢co de todas as acOes que qualifiguem o uso racional de antimicrobianos na
medicina humana;

* Melhoria da rede de laboratdrios publicos bem como desenvolver métodos analiticos
de verificagdo de residuos e da resisténcia microbiana relacionada ao uso de
antimicrobianos como aditivos zootécnicos;

* Esforgos no sentido de que a indicagdo de uso de aditivos antimicrobianos melhoradores

do desempenho seja feita exclusivamente por médicos veterinarios.

Em 2009, o MAPA instituiu um novo GT (Portaria SDA n° 428/2009), que também contou
com a participacdo da ANVISA, com o objetivo de reavaliar o uso das seguintes substancias como
aditivos melhoradores de desempenho em animais de produgdo: espiramicina, eritromicina,
tiamulina, lincomicina, colistina, clorexidina, halquinol, salinomicina, lasalocida, tilosina,

virgianimicina e bacitracina metileno disacilato.

Com a finalizagao de seus trabalhos, em agosto de 2010, o GT elaborou um relatério
recomendando a descontinuidade do uso da lincomicina, tiamulina, colistina, espiramicina e
eritromicina como aditivos melhoradores de desempenho. O GT também recomendou a
descontinuidade do uso da clorexidina e do halquinol como aditivos melhoradores de desempenho
e como produtos de uso veterindrio até que se comprovasse a seguranga toxicologica das
substancias, por meio de estudos que permitissem o estabelecimento de IDA e LMR. O GT concluiu
que o uso das demais substancias como aditivos melhoradores de desempenho poderia ser

mantido.
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Além disso, considerando a complexidade do assunto, o GT recomendou a implementacao

coordenada de algumas medidas com o objetivo de proteger a salde humana e monitorar e

controlar a possivel ocorréncia de resisténcia microbiana:

* Promocgdo das boas praticas de uso de antimicrobianos em animais, em especial nos
animais produtores de alimentos;

* Estimulo a supervisdo por médicos veterindrios do uso dos antimicrobianos em
producao animal;

*  Promocgdo da educacdo dos envolvidos com a cadeia alimentar no tocante a necessidade
de manutengdo dos principios basicos de higiene para dificultar a disseminagdao de
microrganismos resistentes;

* Fomento a pesquisa interdisciplinar dos fatores relacionados ao aparecimento de
resisténcia microbiana no ambito da medicina humana e veterinaria;

* Revisdo das substancias antimicrobianas autorizadas como aditivos melhoradores de
desempenho sempre que houver novas informacdes que possam influir na avaliacdo da
seguranca de sua utilizacdo em animais produtores de alimentos;

* Implementagao de um programa nacional de monitoramento da resisténcia bacteriana
em animais de producdo para os antimicrobianos altamente e criticamente importantes
para a medicina veterindria;

*  Manutenc¢do de um grupo ou comissdo técnica permanente para assessorar o MAPA em

guestdes relacionadas ao uso de antimicrobianos.

Figura 10. Substancias para uso veterinario reavaliadas pelos GTs instituidos pelo MAPA.

Carbadox, olaquindox, bacitracina de zinco, espiramicina,
virginamicina e fosfato de tilosina

Monensina, maduramicina, avilaminicina, flavomicina e enramicina

Espiramicina, eritromicina, tiamulina, lincomicina, colistina,
clorexidina, halquinol, salinomicina, lasalocida, tilosina, virgianimicina
e bacitracina metileno disacilato

Fonte: GEARE.
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Apds uma reunido, em maio de 2011, com representantes do MAPA e entidades dos setores
de alimentacdo animal, produtos veterinarios, producdo animal e agroindustria para apresentacao
das conclusdes e recomendacdes do GT, houve contestacdao formal ao MAPA sobre algumas dessas

conclusdes. Assim, o GT se reuniu novamente, em agosto de 2011, a fim de avaliar documentacdo

contendo as consideragdes técnicas e esclarecimentos adicionais.

Nessa reunido, o GT concluiu que poderia ser mantido o uso de colistina, halquinol e
clorexidina como melhoradores de desempenho. No entanto, para as substancias eritromicina,
espiramicina, lincomicina e tiamulina, foi mantida a recomendacdo de descontinuidade do uso

como aditivo melhorador de desempenho.

O MAPA decidiu, entdo, por descontinuar o uso das substancias eritromicina e espiramicina
como aditivo melhorador de desempenho, por serem classificadas como antimicrobianos
“criticamente importantes” em medicina humana e veterinaria. Com isso, foi publicada a Instrucao
Normativa MAPA n° 14/2012 proibindo a importacdo, fabricacdo e uso das substancias eritromicina
e espiramicina como aditivos melhoradores de desempenho, mantendo a possibilidade de uso

terapéutico.

Em fevereiro de 2013, apds nova reunidao do GT para avaliar documentagdo adicional
apresentada por entidades representativas do setor produtivo, concluiu-se pela baixa relevancia
guanto a ocorréncia do desenvolvimento de resisténcia e limitada utilizagdo de lincomicina e
tiamulina em medicina humana. Para a tiamulina, a documentacdo adicional apresentada foi
adequada para confirmar a finalidade de uso e ndo haveria pendéncias. No entanto, foram
solicitados estudos adicionais para a comprovagdo da finalidade da lincomicina como melhorador

de desempenho.

Em abril de 2016, o MAPA solicitou a participacdo da ANVISA para finalizar os trabalhos do
GT instituido pelo Portaria SDA n° 428/2009, a fim de avaliar documentacdo complementar

encaminhada pelo setor produtivo referente a lincomicina, clorexidina, halquinol e colistina.

As conclusdes foram pela manutencdo da suspensdo de uso da clorexedina como aditivo
melhorador de desempenho até que se apresentassem dados conclusivos de deplegdo residual para
a determinacdo do periodo de caréncia e demonstracdo da eficacia para as espécies-alvo. Para o

halquinol, recomendou-se a continuidade de uso, com a adogao de seis dias de caréncia para suinos

Pdgina 21 de 136



Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

—!. e ANVISA

B

e, provisoriamente, por um ano para a apresentacdao de dados conclusivos, o mesmo periodo para
frangos de corte. Para a lincomicina, por questGes de comprovacdo de eficacia, recomendou-se a
descontinuidade do uso como melhorador de desempenho em suinos, e a continuidade em frangos
de corte. Em relacdo a colistina, o GT recomendou a descontinuidade do uso como aditivo
melhorador de desempenho em animais de producdo, tendo em vista as novas evidéncias sobre a
presenca de genes de resisténcia transmitidos por plasmideos, bem como a reclassificacdo da
substancia pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) para “antimicrobiano criticamente

importante”.

Em 22 de novembro de 2016, o MAPA proibiu, por meio da Instru¢do Normativa n® 45/2016,
a importacdo e a fabricacdo da colistina com a finalidade de aditivo zootécnico melhorador de

desempenho na alimentacdo animal.

Figura 11. Medidas adotadas pelo MAPA em fungao das reavalia¢gdes conduzidas pelos GTs.

~
¢ Proibe a fabricacdo, a importagdo, a comercializagdo e o uso de olaquindox como aditivo
IN MAPA promotor de crescimento em animais produtores de alimentos.
11/2004 J
* Proibe a fabricacdo, a importacdo, a comercializagdo e o uso de produtos destinados a
IN MAPA alimentagdo animal contendo carbadox.
35/2005 J
~
* Proibe a importagdo, fabricagdo e uso de eritromicina e espiramicina como aditivos
IN MAPA melhoradores de desempenho, mantendo a possibilidade de uso terapéutico.
14/2012 )
~
* Proibe a importacdo e a fabricagdo da colistina com a finalidade de aditivo zootécnico
IN MAPA melhorador de desempenho na alimentagao animal.
45/2016 Y,

Além disso, o MPF solicitou informacdes a ANVISA sobre os seguintes pontos, respondidos

por meio das Notas Técnicas n° 087 e 141/2016-GEARE/GGALI/ANVISA, de 18 de julho de 2016:

* Implementacdo de um programa nacional de monitoramento da resisténcia

antimicrobiana em animais de producdo; e manutencdo de um grupo ou comissao
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técnica permanente para assessorar o MAPA em questdes relacionadas ao uso de

antimicrobianos;

Se os antimicrobianos melhoradores de desempenho que contém determinadas
substancias ativas podem causar prejuizos a satde e quais seriam esses riscos/prejuizos;
*  Proibicdes em outros paises;

* Se a ANVISA solicitou ao MAPA a cassacdo do registro de algum aditivo melhorador de

desempenho.

Em relacdo aos programas de monitoramento, foi informado que cabe a Vigilancia Sanitaria
a fiscalizagao dos produtos de origem animal que estdao no comércio, nao a fiscalizagdo dos animais
de producdo. Para tanto, a ANVISA realizou o Programa Nacional de Monitoramento da Prevaléncia
e da Resisténcia Bacteriana em Frangos (PREBAF). Foram analisadas mais de 2700 carcacas
congeladas de frango, coletadas no comércio de 14 Estados brasileiros, entre 2004 a 2006. Além
disso, a GGALI encomendou projetos relativos ao tema juntamente com o CNPq (2012-2014). Os
projetos aprovados foram “Caracterizagao da natureza genética da resisténcia as cefalosporinas de
32 e 42 geracdo e fluoroquinolonas e subtipagem dos sorovares de Salmonella e virotipos de
Escherichia coli isolados da cadeia de produgao de aves” e “Analise da prevaléncia de Escherichia

coli resistente aos antimicrobianos isolada de frangos e estudo do perfil de resisténcia.”

A respeito dos riscos/prejuizos a saide humana ocasionada pelos antimicrobianos, tém-se

as seguintes consideracoes:

« Os agentes antimicrobianos sdo substancias de ocorréncia natural, semi-sintética ou
sintética que em concentrac¢do in vivo exibem atividade antimicrobiana (matam ou
inibem o crescimento de microrganismos). Normalmente sdo utilizados em terapéutica
ou em profilaxia de infecgdes.

« Nesse contexto, os antimicrobianos representam ferramentas essenciais para proteger
a salde e o bem-estar ndo apenas de seres humanos, mas também de animais e
contribuem para a satisfacdo da crescente demanda mundial por alimentos seguros.

« Além disso, os microrganismos sdao capazes de desenvolver resisténcia, isto é, a
habilidade de se multiplicar ou manter-se viavel na presenca de um nivel elevado de um

agente antimicrobiano quando comparado a individuos suscetiveis da mesma espécie.
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« Avresisténcia aos antimicrobianos é uma preocupagao global tanto para a saude humana

guanto para a saude animal e é influenciada tanto pelo uso humano quanto ndo humano

de agentes antimicrobianos.
Em relagdo a proibigao em outros paises, foi informado que:

« Osantimicrobianos tilosina, virginiamicina e bacitracina, juntamente com a espiramicina,
foram banidos como promotores de crescimento na Unido Europeia a partir de 12 de
janeiro de 1999% Os antimicrobianos promotores de crescimento remanescentes foram
banidos a partir de 12 de janeiro de 2006*.

+ Nos Estados Unidos, o uso de antimicrobianos promotores de crescimento ndo foi
proibido, mas o U.S. Food and Drug Administration — FDA®, em 2013, publicou diretrizes
voluntdrias para a industria eliminar a utilizagao de antibidticos importantes na medicina
como promotores de crescimento. Em 2014, o governo canadense® publicou uma
estratégia semelhante a abordagem voluntdria do FDA na eliminacdo progressiva de
antimicrobianos importantes na medicina como promotores de crescimento.

« Na Austrdlia’, Nova Zeldndia® Coreia do Sul’ e no Méxicol®, os antimicrobianos

promotores de crescimento também ndo estariam banidos.

3 Council Regulation (EC) N° 2821/98 of 17 December 1998 amending, as regards withdrawal of the authorisation of certain
antibiotics, Directive 70/524/EEC concerning additives in feedingstuffs.

4 Regulation (EC) No 1831/2003 of the European Parliament and of the Council of 22 September 2003 on additives for use in animal
nutrition.

5 US Food and Drug Administration (2013). Guidance for Industry #213: New Animal Drugs and New Animal Drug Combination
Products Administered in or on Medicated Feed or Drinking Water of Food-Producing Animals: Recommendations for Drug Sponsors
for Voluntarily Aligning Product Use Conditions with GFI #209.

6 Health Canada (2014). Notice to Stakeholders: Collaborative efforts to promote the judicious use of medically-important
antimicrobial drugs in food animal production.
http://www.hc-sc.gc.ca/dhp-mps/vet/antimicrob/amr-notice-ram-avis-20140410-eng.php

7 Australian Commission on safety and quality in health care (2013). Australian One Health Antimicrobial Resistance Colloquium.

8 Review and update on New Zealand regulatory control of antimicrobial agricultural compounds with regard to antimicrobial
resistance (2011).

9 USDA Foreign Agricultural Service (2011). Korea Phases Out Antibiotic Usage in Compound Feed.

10 Maron et al. (2013). Restrictions on antimicrobial use in food animal production: an international regulatory and economic survey.
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Sobre a solicitagao de cassagao de registros ao MAPA, foi informado que a Anvisa participou

dos grupos técnicos que recomendaram a descontinuidade de uso de certos aditivos melhoradores

de desempenho, mas que até o momento nao solicitou nenhuma cassagao.

Ainda, por meio da Nota Técnica n° 34/2018/SEI/GEARE/GGALI/DIARE/ANVISA, de 19 de
setembro de 2018, foi respondido questionamento do MPF sobre a posicdo da ANVISA em relacao

ao uso de antimicrobianos como melhoradores de desempenho em animais de producgdo.

A posicdo da ANVISA se apoiou nas diretrizes mais recentes da OMS (2017), que
recomendam a restricdo completa do uso de todas as classes de antimicrobianos importantes na
medicina humana para promogao do crescimento de animais produtores de alimento. O documento
da OMS descreve que tal recomendacdo, apesar da baixa qualidade da evidéncia, é classificada
como forte devido ao grande potencial de beneficio a saude humana pela reducdo da prevaléncia
da resisténcia antimicrobiana em bactérias isoladas de humanos. O documento é transparente ao
relatar as evidéncias consideradas pelo grupo de especialistas. Descreve que revisGes sistematicas
e um grande corpo de informacado sobre os mecanismos da resisténcia aos antimicrobianos suporta
a conclusdo de que o uso de antimicrobianos em animais produtores de alimento, particularmente
para promocao do crescimento, seleciona bactérias resistentes de animais produtores de alimento.
Bactérias resistentes, entdo, se disseminam entre os animais, em seu ambiente, assim como para
os seres humanos. Esta conclusao, apoiada por revisdes da literatura narrativa, baseia-se em
evidéncias consistentes de revisGes sistematicas de que a restricdo do uso de antimicrobianos para
promocgdo do crescimento de animais produtores de alimento reduz a prevaléncia de resisténcia
antimicrobiana em bactérias isoladas desses animais, que podem ser transmitidas aos seres

humanos.

A redugdo absoluta do risco de prevaléncia de resisténcia antimicrobiana em bactérias
isoladas de animais, com intervengdes que restringiram o uso de antimicrobianos para promocgédo
do crescimento, variou de 19 a 40%. A prevaléncia combinada de resisténcia antimicrobiana foi de
6 a 20% menor nos grupos de intervencao, nos quais foram implementadas medidas para restringir
o uso de antimicrobianos para promogao do crescimento em animais produtores de alimento,
guando comparados com os grupos controle, que ndo tiveram nenhuma medida implementada
para restringir o uso dos antimicrobianos para promogao do crescimento. Nesse contexto, destaca-

se a revisdao sistematica publicada por Tang e colaboradores (2017), que concluiu que as
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intervengdes que restringem o uso de antibidticos em animais produtores de alimento reduziram

as bactérias resistentes a antibidticos nestes animais em até 39%.

De acordo com a OMS, as revisGes da literatura narrativa suportaram as conclusdes das
revisGes sistematicas. Estudos sobre o uso de antimicrobianos para promoc¢do do crescimento em
animais produtores de alimento indicaram transferéncia de determinantes de resisténcia de animais
produtores de alimento para humanos. Houve uma clara associa¢do entre o uso de antimicrobianos
em animais produtores de alimento e o aumento do risco de exposicao e infeccdo humana por

bactérias resistentes a antimicrobianos.

O documento da OMS também aborda as possiveis consequéncias indesejaveis associadas a
restricdo completa do uso de antimicrobianos na promocao do crescimento de animais produtores
de alimento como, por exemplo, o aumento do uso terapéutico de antimicrobianos veterinarios,
efeitos adversos na saude animal, bem-estar animal, seguranga alimentar, meio ambiente e
producdo animal, além do aumento dos custos de producdo e impactos econdmicos. No entanto,
conclui que essas consequéncias parecem ser relativamente pequenas ou inexistentes e que muitos
paises alcangaram com sucesso a restricdo completa do uso de antimicrobianos na promog¢ao do

crescimento de animais, demonstrando a viabilidade de tal recomendagao.

Por fim, o documento da OMS traz consideracGes para a implementacdo dessa medida,
descrevendo opg¢bes nao antimicrobianas para promover o crescimento o6timo de animais
produtores de alimento, incluindo melhoria da higiene, habitacdo, biosseguranca, praticas de
criacdo de animais e melhor uso de vacinas apropriadas. Também ressalta a necessidade do cuidado
especial para evitar aumentos compensatérios no uso de antimicrobianos para fins de prevengao

ou tratamento de doencas, especialmente antimicrobianos importantes na medicina humana.

Assim, tendo em vista as evidéncias cientificas sobre a transferéncia de determinantes de
resisténcia de animais produtores de alimento para humanos, sobre a associacdo entre o uso de
antimicrobianos em animais produtores de alimento e o aumento do risco de exposicdo e infeccdo
humana por bactérias resistentes a antimicrobianos e sobre as recomenda¢Ges da OMS (2017)
relativas a utilizagdo de antimicrobianos em animais produtores de alimento, a ANVISA manifestou
concordancia com a restricdo completa de todas as classes de antimicrobianos importantes na
medicina humana para uso na promogao do crescimento de animais produtores de alimento, a nao

ser que sejam apresentadas evidéncias robustas que refutem a recomendac¢do da OMS.

Pdgina 26 de 136



Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

1
=L anvisa
i

5. Projetos de Lei

Atualmente, tramitam na Camara dos Deputados dois Projetos de Lei (PL) sobre o tema: o
PL n° 5.355/2016, que altera o Decreto-Lei n° 467, de 13 de fevereiro de 1969, para excluir os
aditivos, os suplementos promotores e os melhoradores da produc¢do animal do rol de produtos de
uso veterinario; e o PL n° 5.395/2016, que altera a Lei n° 12.689, de 19 de julho de 2012, que

estabelece o medicamento genérico de uso veterinadrio.

Figura 12. ProposicOes legislativas relacionadas a produtos veterindrios.

PLn25.355/2016
PLn25.395/2016

Alteram a defini¢cao de produto de uso veterinario
(Decreto-Lei n2 467/1969 e Lei n2 12689/2012)

Fonte: GEARE.

As referidas proposicdes alteram a definicdo de produto de uso veterinario para excluir os
suplementos promotores, os melhoradores da producdo animal e os aditivos, incluidos os
antimicrobianos, beta-agonistas e anticoccidianos deste conceito, definindo que estes produtos
serdo disciplinados por regulamentacao especifica do setor de alimentacao animal. Na justificacdo
apresentada, é defendido que ocorreu um equivoco na classificacdo dos aditivos, suplementos
promotores e melhoradores da producdo animal como produto de uso veterinario e que tal situacao
poderia trazer prejuizos as exportacdes brasileiras de proteina animal.

Nesse sentido, a alteracdo do Decreto-Lei n° 467/1969, para excluir os aditivos, os
suplementos promotores e os melhoradores da producdo animal do rol de produtos de uso
veterindrio, como o0s antimicrobianos, beta-agonistas e anticoccidianos, colocando-os sob
regulamentacdo especifica, pode retirar a obrigatoriedade de que a Agéncia, como representante
da drea de salde, seja ouvida, como exige o Decreto n° 5.053/2004, para avaliacdo/reavaliacdo de

aditivos, suplementos promotores e melhoradores da producdo animal.
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6. Dados de Monitoramento no Brasil

6.1. Programa de Analise de Residuos de Medicamentos Veterinarios em Alimentos de
Origem Animal — Pamvet

A preocupagao com o uso de medicamentos veterindrios em animais produtores de
alimentos, cujos residuos podem ser um risco a saude publica, motivou o inicio do Pamvet, em 2002.
O ultimo relatdrio do programa (2006-2007) apresenta os resultados do monitoramento de RMV
em leite bovino exposto ao consumo humano, a partir de amostras coletadas no comércio dos
estados das cinco regides do pais. O programa tinha o objetivo de avaliar a ocorréncia de RMV em
alimentos de origem animal, a fim de estimar a exposicdo do consumidor, possibilitando uma
avaliagdo de risco realizada com base cientifica.

A meta do Pamvet era avaliar, gradualmente, RMV em todos os alimentos de origem animal.
A primeira matriz de analise escolhida foi o leite bovino por ser o alimento de origem animal mais
consumido pela populacdo brasileira, além de ter importante papel na alimentacdao dos grupos
populacionais mais susceptiveis, como criancas e idosos. No periodo de julho de 2006 a julho de
2007, foram coletadas 615 amostras de leite integral, sendo 475 de leite UHT e 140 de leite em pé,
com 82 marcas diferentes de leite UHT e 39 de leite em po, pertencentes a 93 unidades produtoras
distintas.

Em relagdo aos antimicrobianos, observou-se que tanto para leite UHT como leite em pd, o
resultado obtido na triagem de B-lactamicos se repetiu posteriormente na andlise de confirmagao,
com trés amostras confirmadas, para cada tipo de leite. Todas foram confirmadas para cefapirina,
representando, respectivamente 0,65% e 2,14% do total das amostras.

Para o grupo das tetraciclinas, o resultado obtido na triagem do leite UHT (1,72%) se
confirmou posteriormente para tetraciclina (1,72%) e para clortetraciclina (0,43%), para o leite em
pod, nas 22 (15,83%) amostras positivas na triagem, confirmou-se oxitetracicliana (0,72%),
tetraciclina (2,88%) e clortetraciclina (8,63%). Para o cloranfenicol, observou-se que 0,65% do total
de amostras de leite UHT foi confirmado, enquanto na triagem 4,09% foram reagentes. Para o leite
em po6, somente 1,44% do total de amostras foram confirmadas para florfenicol, enquanto na
triagem 30,94% das amostras foram reagentes. Nenhuma amostra apresentou residuos de
neomicina, estreptomicina e diidroestreptomicina acima do LMR nos testes de triagem. Nenhuma

amostra apresentou residuos de eritromicina. Para as sulfonamidas, houve a detecgdo de sulfatiazol
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em 3,87%, sulfametazina em 4,52% e sulfadimetoxina em 3,01% do total de amostras de leite UHT.
Para leite em pd, apresentaram sulfatiazol 4,41% das amostras, sulfametazina em 23,53% e nao

houve amostra com deteccdo de sulfadimetoxina.

Quadro 1. Resultados das analises de antimicrobianos em leite no periodo 2006/2007 do Pamvet.

3 3 celfapiina 3 3 cefapirina
p-lactamicos B o | 06s%) BT g | @aw)
1 oxitetracidina
8 tetraddina (0,72%)
8 (1.72%) 2 4 tetracidina
e - (.72%) |2dortetracidina] 17 (15.83%) 2.88%)
0,43%) 12 dortetracdina
(8.63%)
a5 19 | 3doranfenicol | 9 43 2 florfenicol
Fo———— (4,00%) 0,65%) (30,04%) (1,84%)
8 12 NR 133 6 NR
Se———h— 2.61%) (4.32%)
Estreptomicina a7 17 NR 134 5 NR
Dildroestreptomicina (3,66%) (3,60%)
465 0 - 138 0 .
(0%) (0%)
" a7 18 - 130 6 -
Sulfatiazol 3.87%) 8.41%)
a4 n - 104 2 -
*
————— (4.52%) 23,53%)
| a5 1 - 136 10 -
Sulfadimetoxina
3.01%) (0%)

NR - n3o realizado. * analise direta, nao utiliza triagem.
Extraido de: ANVISA, 2009.

Com excecgao do cloranfenicol, cujo LMR é zero (por ser proibido), e do florfenicol (que nao
possui LMR definido), os residuos dos demais antimicrobianos ficaram abaixo do LMR.

Em relagdo aos antiparasitarios, os resultados indicaram uso indevido de ivermectina em
vacas em lactacdo. Encontrou-se algum nivel de residuo do antiparasitario, embora abaixo do LMR
estabelecido pelo Codex Alimentarius (uma vez que na legislagdo em vigor ndo ha tolerancia), em
41,29% das amostras de leite UHT e em 52,17% das amostras de leite em pd. Esses resultados

demonstraram o uso massivo de ivermectina, uma vez que nesse produto ha mistura de leite de
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muitos produtores distintos. Ainda, se observou o uso indevido de doramectina, com 0,22% das

amostras de leite UHT acima do LMR. No caso do leite em pd, a porcentagem de amostras acima do

LMR foi maior (5,80%). Para a abamectina, os residuos encontrados estavam abaixo do LMR.

Quadro 2. Resultados das andlises de antiparasitarios em leite no periodo 2006/2007 do Pamvet.

LEITE UHT LEITE EM PO
MOLECULA P P
Abamectina 452 13<LMR (2,30%) 128 10<LMR (7,25%)
446 18<LMR (3.87%) 100 30<LMR 21,74%)
e 15LMR (0,22%) 85LMR (5,80%)
Ivermectina 73 192<LMR (41,29%) 66 72<IMR (52,17%)

Extraido de: ANVISA, 2009.

6.2. Programa Nacional de Monitoramento da Prevaléncia e da Resisténcia Bacteriana em
frango — PREBAF

O PREBAF, iniciado em 2004, teve como objetivo avaliar a prevaléncia de Salmonella spp e
Enterococcus spp em carne de frango comercializada no Brasil e o perfil de resisténcia a
antimicrobianos. A pesquisa foi conduzida em 14 Estados, em um total de 2.710 unidades amostrais
de frango congelado coletadas no comércio e analisadas no periodo de 2004 a 2006. Os resultados
indicaram uma baixa prevaléncia de Salmonella, alta prevaléncia de Enterococcus e resisténcia a
varios antimicrobianos.

A prevaléncia média de Salmonella foi 3,03%. Um total de 250 cepas foi submetido a analise
de caracterizacdo antigénica, chegando-se a 18 sorovares isolados, com maior frequéncia de S.
enteritidis (48,8%), seguido de S. infantis (7,6%), S. typhimurium (7,2%), S. Heidelberg (6,4%), S.
Mbandaka (4,8%) e 15 (5,2%) cepas caracterizadas como Salmonella sp.

Por outro lado, 98,7% das 542 amostras (1 amostra = 5 unidades de frango, perfazendo 2.710
unidades amostrais), analisadas no periodo de 2004 a 2006, foram positivas para Enterococcus. O
total de 8.188 colonias foi submetido a analise de identificacdo de espécie e do perfil de resisténcia.
Entre as diferentes espécies ja descritas no género Enterococcus, doze delas puderam ser
identificadas entre as col6nias caracterizadas, observando-se predominancia de quatro espécies: E.

faecalis (61,4%), E. gallinarum (28,7%), E. casseliflavus (5,06%) e E. faecium (2,2%), representando
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cerca de 97% do total das colbnias identificadas. Foram avaliadas 262 amostras quanto ao perfil de
suscetibilidade aos antimicrobianos, encontrando-se varios niveis de resisténcia a alguns
antibioticos de importancia na medicina humana.

O teste de suscetibilidade aos antimicrobianos, através da determina¢do da concentracao
inibitéria minima, revelou que a totalidade das cepas apresentou resisténcia a um ou mais
antimicrobianos, tendo sido reconhecidos 98 perfis de multirresisténcia (>2 classes de

antimicrobianos) em 192 (76,8%) cepas.

Quadro 3. Distribuicdo das cepas de Salmonella spp, conforme perfil
de resisténcia a diferentes classes de antimicrobianos (PREBAF).

N° de classes N° cepas
1 15
2 43
3 58
= 78
5 44
6 12

Extraido de: ANVISA, 2008.

Quando distribuidos por numero de grupos de drogas a resisténcia dos sorovares de maior
prevaléncia, apontou-se um quadro extremamente preocupante especialmente em relagdo a S.

Enteritidis, com 91,8% das cepas multirresistentes (= 3 classes).

Quadro 4. Distribuicdo dos sorovares multirresistentes de Salmonella a diferentes
classes de antimicrobianos (PREBAF).

4 classes 5 classes 6 classes
44 28 7
3
0

—

—lt
IS

= | O|IQC|ICQ|W|IQ|IC|IQ|IWINININ W
O|IO|I0O|O|O|O|(O|(O|OC|O(WN

NININIO|O(OC IO N

o

Extraido de: ANVISA, 2008.
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Figura 13. Distribuicdo dos sorovares multirresistentes de Salmonella a diferentes classes de
antimicrobianos (PREBAF).

45+
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354

3 classes 4 classes 5 classes 6 classes
0O S.Enteritidis B S.Typhimurium 0O S_.Mbandaka 0 S.Give l S Heidelberg
0 S.Infantis H S Rissen 0O S Newport M S Panama B S.Schwarzenground
0 S.Senftenberg O S Minnesota H S Lexington H Salmonella spp.

Extraido de: ANVISA, 2008.

Particularizando-se os resultados, verificou-se que os maiores percentuais de resisténcia
foram obtidos para estreptomicina (89,3%), sulfonamida (72,4%), florfenicol (59,2%), ampicilina
(44,8%), acido nalidixico (44,0%), ceftiofur (22,8%), aztreonam (20,4%), enrofloxacina (18,4%),
cefoxitina (17,3%) e cefalotina (12,4%), enquanto para CHL, observou-se apenas grau intermediario
de sensibilidade em 8 (3,2%) cepas. Apesar da proibicdo do uso de nitrofurantoina em animais de
producao de alimentos pelo MAPA em 2000, foram detectadas 12,2% de cepas resistentes a este
farmaco.

No caso do Enterococcus, 262 (48%) amostras, representadas por 2.136 col6nias, foram
avaliadas quanto ao perfil de suscetibilidade aos antimicrobianos. Os antibidticos testados foram:
vancomicina (Van), teicoplanina (Tei), ampicilina (Amp), tetraciclina (Tet), ciprofloxacina (Cip),
eritromicina (Eri), cloranfenicol (Co), linezolida (Lnz), quinupristina-dalfopristina (Qda), gentamicina
(Gn) e estreptomicina (St).

Observou-se que aproximadamente 75% das colGnias apresentaram suscetibilidade a

vancomicina, cerca de 24% apresentaram resisténcia intermediaria e 1% foram resistentes totais a
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este antibidtico (VRE). A resisténcia intermedidria a vancomicina (24%) é representada pelas 506
coldnias identificadas como E. gallinarum e E. casseliflavus, cujas espécies apresentam este perfil
de resisténcia de forma intrinseca na bactéria. A resisténcia total a vancomicina (1%) foi detectada
em 24 coldnias que foram isoladas de dez amostras de frango e esta resisténcia foi detectada em
duas espécies, E. faecalis e E. faecium. Todas as colonias foram suscetiveis a ampicilina, 98,9% a
teicoplanina, 96,4% a linezolida, 87,5% a gentamicina, 71% a estreptomicina. Entretanto, um menor
nivel de suscetibilidade foi detectado para ciprofloxacina (31,3%), cloranfenicol (26,9%), tetraciclina

(19,6%), eritromicina (15,4%) e quinupristina-dalfopristina (4,5%).

Figura 14. Perfil de suscetibilidade de 2.135 col6nias de Enterococcus sp. (PREBAF).
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Extraido de: ANVISA, 2008.

6.3. Plano Nacional de Controle de Residuos e Contaminantes — PNCRC/Animal

O nPNCRC é um programa executado pelo MAPA com planos anuais de amostragem e teste
de ovos, leite e mel encaminhados para processamento e animais encaminhados para abate em

estabelecimentos sob Inspecdo Federal. Os testes incluem ampla gama de drogas veterinarias
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autorizadas, para as quais é testado o atendimento dos limites aplicdveis, e proibidas, incluindo

hormonios, agrotdxicos, contaminantes inorganicos, micotoxinas e dioxinas.

As amostras sao coletadas pelo Servico de Inspecdo Federal de lotes de animais e produtos

de uma unica origem, o que permite a rastreabilidade da propriedade rural de procedéncia. As

propriedades violadoras tém seus préximos lotes de animais e produtos submetidos a um regime

especial de teste, periodo no qual os produtos obtidos dos lotes amostrados sdo retidos pelo servigo

oficial até que o resultado de andlise indique a sua conformidade. A amostragem de lotes de animais

e produtos de propriedades violadoras se mantem até que cinco lotes consecutivos apresentem

resultado conforme.

Quadro 5. Resultados ndo conformes detectados no PNCRC 2017, MAPA*,

Numero total de amostras

Espécie/categoria _ Tecido/Produto | . . a . analisadas / nimero de Concentracdo das amostras
animal amostrada Suububliowin analisado A —— amostras violadas e % de violadas
amostras violadas
Bovino Abatido Cadmio Rim 1000pg/kg 20073 (1.50%) 1572.62; ‘ﬁ::: e 1321.82
Figado - 807" | . [Figado] 133.66; 137,08; 137.26;
Bovino Abatido lvermectina Misculo — ;000 it o 731/8 (1.00%) 194,61; 222,52; 277.62: 398,72 ¢
124 ug‘f g (Muscul O) 668,32 pg'kg
. . Figado - 807" ,
Bovino Abatido : . 100 pg/kg (Figado) .
Doramectina Mdasculo - . 731/1 (0.14% igado] 148 .41
124" 10 pg/kg (Musculo) ( ) [Figado] vakg
Urina — 1497 [ 0 o1 (Urina) 200/1 (0.33%)
Bovino Abatido Ractopamina Mdsculo - . o . Urina] 24,00 pg/
P 150" 0.1 pug'kg (Misculo) [ ! g
Bovino Abatido Zeranol Urina 2,00 pgi 602/2 (0.33%) 2,60 e 3.70 pg!
Aves de Corte Arsénio Figado 1000pg/kg 1987/1 (0.51%) 1552 pg'kg
Aves de Corte Nicarbazina Musculo 200pg/kg 603/3 (0.49%) 383,80; 537,82 e 841,46 ug'kg
Avesde Corte | g yaquinoxalina Misculo 100pg/kg 805/1 (0.17%) 160.47 pg/kg
Rim — 805" ] _ i
Aves de Corte Doxiciclina Misculo — 500 pglkg (Rim) 1212/1 (0.08%) [Mdsculo] 174,15 pg/kg
807" 100ug’kg (Musculo) :
Suino abatido Diclofenaco Musculo 5.00 pg/kg 62/1 (1,81%) 7.38 pg'kg
Suino abatido Enroflaxacina Musculo 100,00 ug'kg 604/2 (0.33%) B805.16 e 625,82ug’kg
Mdsculo - 100,00 pg'kg .
Suino abatido Doxiciciina 804" (Misculo) 1208/3 (0.25%) - “”E‘:i’r]n]' 15(;;297;5 .
Rim — 604" | 800,00 pg/kg (Rim) 1 EHge
Suino abatido | Dihidroestreptomicina Rim 1000.00 pg'kg B604/1 (0.17%) 7311.86ugkg
Suino abatido Beta boldenona™ Urina 1.00 pg/kg B4/1 (3,12%) 1.40 e 6.22 ug'kg
Leite Clorpirifos Leite 20.00ugh 47/1 (2,13%) 30,57 pgh
Leite Espiramicina Leite 200.00 pgh 554/2 (0.36%) 973.86 e 1117.56 pgh
Leite lvermectina Leite 10.00ugh 276/1 (0.368%) 38.31 pgt
Leite Cloxacilina Leite 30.00 pgll 554/1 (0.18%) 305.77 pg
31,38; 74,567, 81,18; 92,15 e
Ovos Enrofloxacina Ovos 10pg/kg 27605 (1.81%) 233,07 pg/kg
7]
Ovos Nicarbazina Ovos 300pglkg 278/1 (0.368%) 654.2 ug/kg
Ovos Sulfametazina Ovos 10pg/kg 276/1 (0.36%) 42.04 ug'kg
Equino Abatido Cadmio Musculo 200,00 pg'kg 30/3 (7,69%) 260,59; 277,00 e 1201.25 ugkg
Pescado de R Musculo 1564,00; 3201,00 e 5004,00
G Arsénio 1000.00 pg'kg 47/3 (6,38%) uh

') Diferentes lotes de animais amostrados.
@ Uma mesma amostra violada para Enrofloxacina e Nicarbazina.
13 Presenga da substancia atribuida a produgdo endogena.
¥ A concentrago indicada se refere a arsénio total. As fragbes inorganicas sdo fidas como as criticas quanto ao aspecto
de saude publica. Nos peixes, a concentragdo de arsénio inorganico €, em geral, pequena fragdo do arsénio tofal.

* Disponivel em: http://www.agricultura.gov.br
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7. Plano de Ag¢do Global em Resisténcia aos Antimicrobianos

Em 2015, a OMS lancou o Plano de A¢do Global em Resisténcia a Antimicrobianos. Antes do
lancamento desse plano, a OMS ja havia liderado estratégias de ambito global para o enfrentamento
da resisténcia aos antimicrobianos, contudo, nenhuma com o mesmo vulto. A principal marca deste
documento é sua abordagem One Health, ou seja, o texto estabelece que deve haver um
envolvimento multissetorial para enfrentamento ao problema. Seu principal objetivo é assegurar a
continuidade da capacidade de tratar e prevenir doencas infecciosas com medicamentos efetivos,

seguros e de qualidade, utilizados de forma responsavel e acessiveis a todos que deles necessitem.

Figura 15. Premissas da abordagem One Health da OMS.

Assegurar a
continuidade da
capacidade de
tratar e prevenir
doencas infecciosas

Garantir
Uso responsavel medicamentos

One Health Acessibilidade eficazes, seguros e

de qualidade

Fonte: OMS

7.1. Plano de Agdo da Vigilancia Sanitdria em Resisténcia aos Antimicrobianos

O Brasil, como pais signatario da OMS, assumiu o compromisso de apresentar seu plano de
acdo na 70? Assembleia Mundial da Saldde. Para tal, o Ministério da Saude coordenou diversas
reunides intersetoriais e instituiu um Comité com o objetivo de definir o Plano de A¢do Nacional de
Prevencao e Controle da Resisténcia aos Antimicrobianos. O Plano Nacional promovera a execucao
de acles especificas para a prevencdo e controle da resisténcia aos antimicrobianos no pais de
forma articulada entre saude humana, saude animal e agricultura, acdes essas que produzirdo
informagdes importantes para aperfeicoamento das atividades nos setores mencionados, como uso

prudente e responsavel dos agentes antimicrobianos.
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A ANVISA apoiou o Ministério da Saude durante todas as etapas deste trabalho e participou
tecnicamente das discussdes incluindo o ponto de vista de vigilancia sanitaria no Plano Nacional. A
Agéncia, por meio da Portaria n2 854/2016, instituiu a Comissdo de Vigilancia Sanitdria em
Resisténcia Microbiana (CVSRM), com a finalidade de assessorar a Diretoria Colegiada (DICOL) na
elaboracdao de normas e ac¢des de vigilancia sanitaria relativas ao monitoramento, controle e
prevencdo da resisténcia microbiana. A CVSRM é uma instancia colegiada de assessoramento,
vinculada tecnicamente a Coordenacdo de Programas Estratégicos do SUS (COPES), com o objetivo
de elaborar e monitorar a implantacdo e implementacdo do Plano de Acdo Nacional sobre

Resisténcia Microbiana no ambito da Vigilancia Sanitaria.

A revisdao dos LMR de antimicrobianos em alimentos foi incluida no Plano de Acdo, aprovado

na Reunido Ordinaria Interna da DICOL — ROl 006/2017, de 13/06/2017.

Figura 16. Objetivos e metas do Plano de Agdo de Vigilancia Sanitaria relativas a RMV.

Plano de Agao da Vigilancia Sanitaria

Objetivo 9: Aprimorar as medidas regulatorias de responsabilidade da vigilancia sanitaria a
respeito da presenca de residuos de antimicrobianos em alimentos.

Atividade 9.1.1: Atualizar norma sobre limite maximo de residuos de antimicrobianos em
alimentos, atendendo as Boas Praticas Regulatérias.

Fonte: ANVISA
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7.2. Monitoramento global FAO-OMS-OIE
A OMS, FAO e OIE desenvolveram um questionario de
autoavaliagdo para revisar e resumir o progresso dos paises com o h
trabalho multissetorial sobre a RAM, sendo componente de uma

abordagem mais ampla para o monitoramento e avaliagdao do plano

de agdo global sobre a RAM. As respostas dos paises também serao

usadas para orientar a¢cdes de acompanhamento e identificar areas MONITORING GLOBAL
PROGRESS ON ADDRESSING
onde a assisténcia e o apoio sdo necessdrios. O relatério fornece ANTIMICROBIAL RESISTANCE

acesso a informagdes sobre o status dos paises em relagdo a
implementag¢dao do plano de agdo global e agGes para combater a

resisténcia antimicrobiana em todos os setores (saude humana,

0 £ @) World Health
o cesaron S;@ Organization

saude animal, agricultura, seguranca alimentar e meio ambiente).

Figura 17. Progresso do Plano de Ac¢dao Nacional entre os dez maiores produtores de
carne que responderam a pesquisa FAO/OMS/OIE.

v ™

3

Level 1

Brazil — Brazil — Brazil

Argentina, India, France, Germany,
Indonesia,Islamic Phillipines, Russian

Argentina, Australia,
France, Germany,
Russian Federation

Republic of Iran, Federation, Spain,
Russian Federation, Viet Nam

China, Japan, United China, United States China, United States
States of America of America of America

Level 1 Level 2 Level 5
No national AMR action plan. National AMR action plan National AMR action plan National AMR action plan National AMR action plan has
under development developed. approved by government that funding sources identified, is

reflects Global Action Plan being implemented and has

objectives, with an relevant sectors involved with
operational plan and a defined monitoring and
monitoring arrangements. evaluation process in place.

Extraido de: FAO — OMS — OIE, 2018. Pagina 37 de 136
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8. Codex Alimentarius

O Codex Alimentarius € um programa conjunto da FAO e da OMS, criado em 1963, que
estabelece normas internacionais de produtos da area de alimentos, diretrizes e guias de Boas
Praticas e de Avaliacdo de Seguranca. Seus principais objetivos sdo proteger a saude dos
consumidores e garantir praticas leais de comércio entre os paises. O Brasil € membro do Codex

Alimentarius desde a década de 1970.

Entre as incumbéncias do Comité do Codex sobre Residuos de Medicamentos Veterinarios
em Alimentos (CCRVDF) esta a recomendacdo de niveis maximos de residuos dessas sustancias nos
alimentos assessorado pela analise de risco e avaliacdo de seguranca realizada pelo Joint FAO/WHO

Expert Committee on Food Additives (JECFA).

O Codex Alimentarius define LMR para medicamentos veterinarios como a concentragdo
madxima de residuo resultante do uso de um medicamento veterindrio (expressa em mg/kg ou pg/kg
numa base de peso fresco) a ser legalmente permitida ou reconhecida como aceitavel no alimento.
O LMR baseia-se no tipo e na quantidade de residuos que se considera que nao apresentem
qualquer perigo de toxicidade para a saide humana considerando a ingestao didria aceitavel (IDA)
ou com base numa IDA temporaria utilizando um fator de seguranca adicional. Também se levam
em conta outros riscos relevantes para a saude publica, bem como aspectos tecnoldgicos do
alimento. Ao estabelecer um LMR, também se consideram os residuos que ocorrem em alimentos
de origem vegetal ou no ambiente. Ainda, o LMR pode ser reduzido para ser consistente com as
boas praticas de uso de medicamentos veterinarios e de acordo com a disponibilidade de métodos

analiticos.

Além disso, quando a informacdo cientifica disponivel ndo permite estabelecer um nivel
seguro de residuos/metabdlitos em alimentos que represente um risco aceitavel aos consumidores,
assim como nos casos em que sdo identificadas preocupacdes significantes a saude, o Codex
Alimentarius prevé recomendacgfes de manejo do risco para residuos de medicamentos veterinarios
(RMR). Com isso, as autoridades competentes devem evitar residuos dessas substancias em

alimentos, o que pode ser alcancado pela ndo utilizagdo em animais produtores de alimentos.

Atualmente, 65 substancias farmacologicamente ativas possuem LMR estabelecido pelo

Codex Alimentarius, além de 13 substancias com RMR.
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Figura 18. Conceitos adotados pelos Codex Alimentarius relacionados a RMV.

Ingestdo Didria Aceitavel —
IDA
Quantidade estimada da
substancia ativa/metabdlitos
que pode ser ingerida
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um medicamento veterinario

Recomendagdes de
Manejo do Risco - RMR
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Fonte: Codex Alimentarius
9. Modelo regulatério internacional

Na Unido Europeia, antes da autorizacdo de um medicamento veterinario, a seguranca de
suas substancias farmacologicamente ativas e de seus residuos é avaliada pela European Medicines
Agency (EMA). A Agéncia é responsavel pela avaliacdo cientifica dos pedidos de autorizacdo de
medicamentos para uso humano e veterindrio num procedimento centralizado, sendo que a adoc¢do

de LMR diferentes daqueles estabelecidos pelo Codex Alimentarius deve ser justificada.

O Regulamento europeu?! lista as substancias permitidas numa tabela onde constam os LMR
definitivos e provisorios a serem aplicados para cada commodity. O LMR provisdrio é estabelecido
por um periodo definido e apenas nos casos em que ndo ha motivos para supor que os residuos da
substancia, nos niveis propostos, apresentem um perigo a saude do consumidor, mas onde
informacgdes adicionais ainda sdo necessarias a fim de concluir a avaliagdao da substancia. Nos casos
em que os residuos, nos niveis previstos, ndo representam perigo a saude do consumidor, consta a
declaracdo de que nenhum LMR é necessario. A lista de substancias proibidas, consideradas um

perigo para a seguranc¢a do consumidor em qualquer nivel e que ndo devem ser utilizadas em

11 Commission Regulation (EU) No 37/2010 of 22 December 2009 on pharmacologically active substances and their
classification regarding maximum residue limits in foodstuffs of animal origin.
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medicamentos veterinarios para uso em animais produtores de alimentos ou em produtos biocidas

para uso na criacao de animais, consta em tabela a parte.

Figura 19. Autoridades internacionais que realizam analise de risco de RMV.

Unido

Europeil E MA

Est@dos FDA

Unidos

Analise do
Risco

Australiz B 2AVA\Y V1§

.U\ Health Canada

Fonte: GEARE

Nos Estados Unidos, a autoridade responsavel por determinar se os tecidos comestiveis
derivados de animais tratados sdo seguros para consumo humano é o Food and Drug Administration
(FDA), conforme Federal Food, Drug, and Cosmetic Act. O FDA conduz uma avaliacdo de seguranca
alimentar humana de novos medicamentos para uso em animais produtores de alimentos através
do processo de andlise de risco. A avaliacdo é realizada a partir das perspectivas de toxicologia,
guimica de residuos e possiveis efeitos dos agentes antimicrobianos sobre a microbiota do trato
gastrintestinal humano. Os responsaveis devem fornecer os dados cientificos e as informacdes
necessarias para demonstrar que os residuos do novo medicamento animal nos tecidos comestiveis

de animais tratados sdo seguros.

No Japao, a avaliagdao de risco para o estabelecimento ou revisdao de LMR é feita pela Food
Safety Commission do Ministério da Saude, Trabalho e Bem-Estar, com base na Food Safety Basic
Law. Em resposta ao relatério do Conselho, sdo adotados os procedimentos necessarios para

atualizagdo do LMR, segundo o Food Sanitation Law.

Na Australia, é responsabilidade da Australian Pesticides and Veterinary Medicines Authority
(APVMA) definir LMR para produtos quimicos veterinarios. No momento em que os LMR sdo
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definidos, a APVMA realiza uma avaliacdo de exposicdo alimentar para garantir que os niveis ndo
representem um risco inaceitavel a saude humana. O Agricultural and Veterinary Chemicals Code
Instrument No. 4 (MRL Standard) 2012 lista os LMR de substancias que podem resultar do uso
aprovado da substancia ou outras substancias e fornece as defini¢des de residuos relevantes a que
estes LMR sdo aplicaveis. Também lista as substancias para as quais nao é necessario LMR. Em
determinados casos, o APVMA, assim como a Food Standards Australia New Zealand, tem poderes

para alterar os LMR previstos no Food Standards Code.

No Canadd, os LMR sdo estabelecidos pela Health Canada apds um processo de analise de
risco, a partir dos dados apresentados pelos fabricantes, e posterior consulta publica a fim de
oportunizar que as partes interessadas opinem sobre os LMR propostos. Os valores de LMR constam
numa lista Unica, que inclui também as substancias para as quais nenhum LMR necessario, publicada
por meio de incorporagdo em referéncia ao Food and Drug Regulations. A Health Canada observa
gue ndo é necessario estabelecer LMR quando os niveis previstos de residuos destes medicamentos
veterinarios nos alimentos, nas condi¢cdes de uso aprovadas, ndo representam um risco para a saude
humana devido a uma variedade de fatores, que incluem: a droga é de baixa toxicidade ou é
geralmente reconhecida como segura, é fracamente absorvida ou biodisponivel, é rapidamente
metabolizada ou eliminada, provavelmente de uso pouco frequente, € um componente normal da
dieta humana, ou representa uma pequena fragao da produgdao enddgena. Destaca que haveria
duas possibilidades para ndo existir um LMR publicado no Canada: a) ndo existe aprovagdo para o
medicamento ou espécie no pais; ou b) casos particulares em que ha uma aprovacdo, mas o
processo para estabelecer um LMR especifico ndo foi concluido. Em ambos os casos, nenhum

residuo detectavel é permitido em alimentos.

Alguns paises, preocupados com o risco a saude publica, adotaram, ha algum tempo,
medidas para reduzir o uso de antibidticos em animais produtores de alimento. Desde 1986, a
Suécia proibe o uso de antimicrobianos para a promogdo do crescimento em animais produtores
de alimento. Em 1997, a Unido Europeia proibiu o uso da avoparcina para a promoc¢ao do
crescimento. Em 1999, os produtores da Dinamarca descontinuaram voluntariamente o uso de
antimicrobianos promotores do crescimento em animais. No mesmo ano, a Unido Europeia proibiu

o uso de quatro classes de antimicrobianos como promotores do crescimento (bacitracina de zinco,
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espiramicina, virginiamicina e fosfato de tilosina), seguido, em 2006, pela descontinuacdo de todos

antimicrobianos promotores do crescimento em animais produtores de alimento.

Nos Estados Unidos, o FDA publicou, em 2013, diretrizes voluntarias para a industria
eliminar a utilizagao de antibidticos importantes na medicina como promotores de crescimento.
Em 2014, o governo canadense publicou uma estratégia semelhante a abordagem voluntaria do
FDA na eliminagdo progressiva de antimicrobianos importantes na medicina como promotores de

crescimento.

O Brasil seguiu trajetéria semelhante aqueles paises ao proibir, em 1998, o uso de
cloranfenicol, penicilinas, tetraciclinas, sulfonamidas sistémicas e avorparcina para uso como
aditivos promotores de crescimento. Em 2004, foi a vez do olaquindox; em 2005, do carbadox; em
2009, das quinolonas e demais anfenicdis e beta-lactamicos (benzilpenicilamicos e cefalosporinas);
em 2012, da eritromicina e espiramicina; e finalmente, em 2016, a colistina foi proibida para esta

finalidade.

Contudo, o Brasil ainda permite o uso de antimicrobianos importantes para a medicina
humana como promotores de crescimento em animais: tilosina, lincomicina, virginiamicina,
bacitracina e tiamulina. Nesse sentido, observa-se que a OMS lista os antimicrobianos importantes
para a medicina humana como referéncia para auxiliar na formulacdo e priorizacdo de estratégias
de analise e gerenciamento do risco para conter a resisténcia antimicrobiana, principalmente
devido ao uso ndo-humano. Os antimicrobianos importantes para a medicina humana sdo
classificados pela OMS, de acordo com critérios estabelecidos, como criticamente importantes,
altamente importantes e importantes. A tilosina, de uso veterinario exclusivo, pertence a classe
dos macrolideos, que sao classificados pela OMS como “antimicrobianos criticamente importantes
de prioridade maxima” para o gerenciamento do risco. A tilosina é considerada uma substancia
analoga aos macrolideos de uso humano e, portanto, teria potencial de impacto na resisténcia
entre os antimicrobianos criticamente importantes para a medicina humana. De acordo com van
den Bogaard e colaboradores (2002), a relevancia da resisténcia a tilosina é semelhante a da
eritromicina (por alteragdo do sitio receptor dos ribossomos), verificando-se uma resisténcia
cruzada entre elas. Os demais antimicrobianos utilizados como promotores de crescimento em
animais de produgdo de alimentos também estdo listados no documento da OMS devido a

possibilidade de resisténcia cruzada: a lincomicina e bacitracina, classificadas como “altamente
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importante” e “importante” para a medicina humana, e a virginiamicina e tiamulina,

antimicrobianos de uso exclusivo veterindrio, que também sdo classificados como “altamente

importante” e “importante” para a medicina humana.

10. MERCOSUL

O tema foi harmonizado no MERCOSUL, em 1994, por meio da Resolugdo GMC n? 75,
atualizada pela Resolugdo GMC n° 54/00, que trata do regulamento técnico MERCOSUL sobre
metodologias analiticas, ingestdo didria admissivel e limites maximos de residuos de medicamentos
veterinarios em alimentos de origem animal), pela Resolu¢do GMC n° 45/96, que dispGe sobre o
regulamento técnico MERCOSUL de glossario de termos e definicbes para residuos de
medicamentos veterinarios, e pela Resolugdo GMC n° 46/98, que trata do regulamento técnico
MERCOSUL sobre métodos de amostragem para o controle de residuos de medicamentos

veterinarios em alimentos de origem animal.

Figura 20. Histérico de tratamento do tema de RMV no MERCOSUL.
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Fonte: GEARE
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Ainternaliza¢do da Resolugdo GMC n° 54/00 pelo Brasil ocorreu por meio da Resolu¢do RDC
ANVISA n° 53/2012 e da Instrugcdo Normativa SDA/MAPA n° 12/2001. Ja as Resolu¢ées GMC n°

45/96 e 46/98 foram internalizadas pelas Resolugdes RDC n° 4 e 5/2001, respectivamente.

Em setembro de 2014, na LIl Reunido Ordinaria do Subgrupo de Trabalho N° 3 do MERCOSUL,
a representacdo do Brasil solicitou a revisdo da Resolugdo GMC n° 52/00. O pedido de revisdo
resultou da necessidade de atualizacdo dos limites maximos de residuos de medicamentos
veterinarios tendo como referéncia o Codex Alimentarius. Apds 17 anos de publicacdo da Resolugdo

GMC n° 54/2000, a sua revisdo foi incluida na agenda de reunido do SGT-3/MERCOSUL.

A Resolugdo GMC n° 54/2000 prevé LMR somente para 24 substancias ativas, sendo que 12
destas sdo classificadas como antimicrobianos. Por outro lado, o Codex Alimentarius estabelece LMR
para 65 substancias, além de recomendac¢des de manejo de risco (RMR)?2 para outras 13
substancias (carbadox, cloranfenicol, clorpromazina, dimetridazole, estilbenos, furazolidona,
ipronidazole, metronidazol, nitrofural, ronidazol, olaquindox e verde malaquita). Sendo que a
maioria das substdncias previstas na Resolugdo GMC n2 54/2000 possui LMR distinto daqueles

previstos no Codex Alimentarius.

O Brasil defende que, antes da discussdo de uma proposta de alteracdo, inclusdo ou exclusdo
de LMRs previstos na Resolugdo GMC n°® 54/2000, é preciso elaborar as diretrizes que especifiquem
os procedimentos para avaliacdo e reavaliacdo do risco, fundamentadas em evidéncias cientificas e
critérios claros, para o estabelecimento e atualizacdo desses limites de forma agil e transparente.
Ainda, é preciso discutir a pertinéncia da previsdo da possibilidade de adog¢do de medidas unilaterais
pelos Estados Partes, que favoreca uma resposta adequada frente a alertas sanitarios e as
evidéncias cientificas mais recentes em relacdo ao risco a saude publica, bem como as questdes

relativas aos aspectos tecnoldgicos da producdo de alimentos.

12 Embora a auséncia ou insuficiéncia de dados disponiveis impossibilitasse o estabelecimento de um nivel seguro de
residuos/metabdlitos em alimentos que representasse um risco aceitdvel aos consumidores, foram identificadas preocupag&es
significativas para a satide humana. Por esta razdo, as autoridades competentes devem evitar residuos em alimentos, o que pode ser
alcangado pela ndo utilizagdo em animais produtores de alimentos.
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11. Situacgao atual no Brasil

Segundo dados do SINDAN (2018), o agronegécio representa mais de 44% das exportagoes

brasileiras e participa com a maior parcela do superdvit da balanca comercial.
O complexo soja é, invariavelmente, o lider do agronegdcio em exportagdes, com mais de
USS 30 bilh&es por ano.

As carnes (frangos, bovinos e suinos) também contribuem fortemente para o resultado da
balanca comercial do setor produtivo. O SINDAN relata que, de acordo com dados da Secretaria do
Comércio Exterior do Ministério da Industria, Comércio Exterior e Servigos, as carnes representaram

16% das exportacdes de produtos agropecuarios em 2017, com USS 15,47 bilhdes.

Tabela 1. Participacdo do agronegdcio na balanga comercial.

EXPORTACOES
TOTAIS (US$ BI)

IMPORTACOES
TOTAIS (US$ BI)

SALDO TOTAL (Us$ BI)

AGRO NO TOTAL (%)

EXPORTACOES DO
AGRONEGOCIO (US$ BI)

IMPORTACOES DO
AGRONEGOCIO (US$ BI)

SALDO AGRO (US$ BI)

PIB AGRO NO PIB BR (%)

Extraido de: SINDAN, 2018.
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Tabela 2. Participa¢do das carnes no Produto Interno Bruto.

EXPORTACC)ES DO
AGRONEGOCIO (US$ BI)

EXPORTACOES DE
CARNES (US$ BI)

PARTICIPAGAO DAS
CARNES (%)

Extraido de: SINDAN, 2018.

Enquanto aproximadamente 240 substancias farmacologicamente ativas sao componentes
de medicamentos veterindrios registrados no Brasil, a Resolugdo RDC n° 53/2012 prevé LMR
somente para 24 substancias, das quais oito estdo em conformidade com os limites recomendados
pelo Codex Alimentarius.

Considerando que o Brasil € um dos mais importantes exportadores mundiais de carnes, a
transparéncia dos LMR adotados no pais é essencial para seus parceiros comerciais.

Pelo exposto, a atualizagdo da Resolugdo RDC n° 53/2012 foi inserida na Agenda Regulatéria
da ANVISA 2017-2020 (tema 4.6).

A partir dos dados de medicamentos veterinarios registrados no Brasil, disponibilizados pelo
MAPA, se estabeleceu uma lista sistematizada das substancias que demandam o estabelecimento
de LMR: aproximadamente 55 antimicrobianos, 64 antiparasitarios, 4 antifdngicos, 22 hormonios e
97 outras substancias (acdo SN, anti-inflamatdrios, antissépticos, vitaminas, minerais, aminoacidos,

outros).

Figura 21. Situacdo dos IFA aprovados pelo MAPA

Produtos Registrados

55 B

subst. antimicrobianas subst. antiparasitarias

] a 97
hormanais antifungicas putras subst.

Total: ~ 242 substancias

Fonte: GEARE.
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12. Metodologia adotada para revisdo da Resolugdo RDC n° 53/2012

Frente a complexidade do tema, a ANVISA reuniu especialistas da Academia, além de
representantes de Laboratdrios de Saude Publica, setor produtivo e MAPA, para discutir a revisdao

da Resolu¢do GMC n°54/00, em reunides que se iniciaram em agosto de 2015.

12.1. Discussao

Em 2015, foram realizadas duas reunides com os setores envolvidos com o tema, a fim de se
avaliar a problematica e as propostas de regulamentacdo. Além de ANVISA e MAPA, participaram
das discussOes representantes de laboratdrios de saude publica, academia, conselho de classe e

associacoes de empresas.

Na primeira reunido, que ocorreu no dia 28 de julho, foi discutida a contextualizagdo nacional
e internacional no estabelecimento de limites de residuos de medicamentos veterinarios, bem

como os procedimentos a serem adotados para a revisdo da Resolugdo GMC n° 54/2000.

Figura 22. Representatividade dos participantes na discussao ampliada
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Fonte: GEARE.
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Representantes dos seguintes drgdos e instituicdes participaram desta reunido:

*  ANVISA: GGALI e GELAS

*  MAPA

*  Universidade Estadual de Campinas (UNICAMP)

*  Conselho Federal de Medicina Veterinaria (CFMV)

* Instituto Nacional de Controle de Qualidade em Saude (INCQS)
* Instituto Adolfo Lutz (IAL)

*  Fundacdo Ezequiel Dias (FUNED)

*  Associagdo Brasileira das Industrias da Alimentagao (ABIA)

* Associacdo Brasileira das Industrias de Queijo (ABIQ)

* Associacdo Brasileira de Laticinios (Viva Lacteos)

*  Conselho Nacional da Industria de Laticinios (CONIL)

* Sindicato da Industria de Carnes e Derivados no Estado de Sdo Paulo (SINDICARNES)

* Associacdo Brasileira das Pequenas e Médias Cooperativas e Empresas de Laticinios
(G100)

Também foram convidadas outras associacd0es representativas do setor, que ndo
compareceram a reunido: Associagao Brasileira de Exportadores e Importadores de Alimentos e
Bebidas (ABBA), Associacdo Brasileira das Industrias Exportadoras de Carnes (ABIEC), Associacdo
Brasileira da Industria Farmoquimica e de Insumos Farmacéuticos (ABIQUIFI), Associa¢do Brasileira
da Industria de Leite Longa Vida (ABLV), Associacdo Brasileira de Proteina Animal (ABPA), Sindicato
Nacional da Industria de Produtos para Saude Animal (SINDAN), Sindicato da Industria de Laticinios
e Produtos Derivados do Estado do Rio Grande do Sul (SINDILAT/RS), Sindicato das Industrias de

Laticinios e Produtos Derivados no Estado de S3do Paulo (SINDILEITE/SP).

Na reunido seguinte, realizada no dia 30 de setembro, foram discutidos os seguintes temas:
procedimentos para o registro de medicamentos veterindrios no Brasil, avaliacdo de risco de
medicamentos veterindrios no JECFA, dados sobre os medicamentos veterinarios mais
comercializados atualmente no Brasil para gado de leite e farmacocinética de medicamentos

veterinarios.
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Representantes dos seguintes drgdos e instituicdes participaram desta reunido:

* ANVISA: GGALI, GGTOX e GELAS
*  MAPA
e Sindicato Nacional da Industria de Alimenta¢do Animal (SINDIRACOES)

* INCQS
* SINDAN
*  ABIQUIFI

* Universidade de Sdo Paulo (USP)
*  Viva Lacteos

G100

 CONIL/ABIQ

* FUNED
* CFMV
* UNICAMP

* Auséncias justificadas: ABIA, Conselho Federal de Medicina (CFM), IAL, USP,
SINDICARNES.

A partir da avaliagao dos resultados dessas reunides e diante da complexidade e importancia
do tema, a ANVISA formou um GT interno com o objetivo de assessora-la técnica e cientificamente na
regulamentacdo do assunto, com representantes do Instituto de Quimica da Universidade Estadual de
Campinas (IQM UNICAMP), do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao
Paulo (FMUSPHC), da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Ribeirdo Preto da Universidade de Sado
Paulo (FCFRP USP), da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia da Universidade de S3o Paulo
(FMVZ USP), do Instituto Nacional de Controle de Qualidade em Saude (INCQS), da Fundacgdo Ezequiel
Dias (FUNED), da Fundacdo Oswaldo Cruz (Fiocruz) e do Conselho Federal de Medicina Veterinaria

(CEMV).

No periodo de 2016 a 2018, foram realizadas cinco reunides para a discussao do tema e
elaboracdo de uma proposta sobre procedimentos para avaliacdo do risco a saude humana de
produtos de uso veterindrio, o estabelecimento de limites maximos de residuos em alimentos de

origem animal e os métodos de analise para fins de avaliacdo da conformidade.
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As propostas elaboradas pelo grupo teriam sua discussao ampliada com os setores
interessados, incluindo o MAPA, antes de serem submetidas a avaliacdo de forma mais ampla pela
sociedade.

Apesar da participagao de representantes do MAPA na ultima reunido, foi necessario realizar
uma reunido complementar com os representantes daquele Ministério para discussdo de

procedimentos administrativos relacionados a peti¢do especifica.

Figura 23. Composicdo do GT interno instituido pela Anvisa para auxiliar na revisao dos RMV.

Procedimentos para avaliagao
do risco a saude e o

estabelecimento de limites
maximos de residuos em
alimentos

Fonte: GEARE.

12.2. Referéncias adotadas para definir os valores de LMR

Durante o periodo, foram desenvolvidos requisitos para a regulamentacdo de LMR em
alimentos, estabelecendo as informacgdes técnicas e cientificas necessarias para os procedimentos para
a avaliagdo do risco, incluindo os estudos toxicolégicos necessarios para o estabelecimento de uma

IDA, bem como os estudos de residuos para fixacdo de LMR em alimentos e avaliagdo da exposicao.
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Decidiu-se que a principal referéncia seria o Codex Alimentarius. Assim para insumos
farmacéuticos ativos (IFA) e metabdlitos avaliados pelo JECFA, a ANVISA poderia adotar os valores de
LMR referenciados pelo Codex Alimentarius. Sempre que justificado, a Agéncia poderia adotar LMR

diferentes.

Na auséncia de valores de LMR no Codex Alimentarius, a ANVISA optou por reconhecer as
avaliacbes de seguranca conduzidas por agéncias conhecidas por realizarem avaliacdo de risco de
medicamentos veterinarios, EMA, FDA, Food Safety Commission do Japao, APVMA e Health Canada,
utilizando como referéncia seus LMR, desde que ndo haja qualquer conclusdo em contrario e que o

relatério de avaliagdo e IDA estabelecida estejam disponiveis.

Com a adocdo dessa estratégia, de aproximadamente 242 substancias registradas, 185 (76%)

poderiam ter LMR definido, equacionando parcela significativa do passivo.

Figura 24. Abordagem utilizada para IFAs registradas com referéncia internacional de LMR.

Codex Alimentarius

Referéncias EMA
adotadas para
avaliagao do
passivo de IFA

]
)
)
]

Health Canada

185 substancias registradas no Brasil
com referéncia de LMR

50 Antiparasitarias

. J

54 Antimicrobianas

18 Hormonais

1 Antiftingica

62 Outras
- 7 Fonte: GEARE.
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13. Informacgdes para avaliacao do risco de produtos veterinarios e definicdo de LMR

Para produtos de uso veterinario registrados no Brasil até a data de publicacdo da Resolucao

e que nao tenham LMR publicado em legislacdo especifica da ANVISA, o interessado deve atender

aos procedimentos para avaliacdo de risco de produtos de uso veterinario, que envolve a avaliagdo

da seguranca de seus IFA e residuos para fins de estabelecimento de IDA e LMR, mediante protocolo

de peticdo especifica.

Nesse sentido, é indispensavel que o interessado apresente relatdrio com a identificacdo do

produto de uso veterindrio e de seus IFA, os estudos de farmacocinética e metabolismo, os estudos

toxicolégicos e os estudos de deplecdo do residuo marcador.

Figura 25. Evidéncias necessarias para avaliagao das IFAs sem referéncias internacionais de LMR.

/ Toxicologia

Farmacocinética Deplegdo de
e Metabolismo residuos

Avaliagao da Exposicao e

Caracterizagdo do Risco

Residuo marcador
Tecido alvo \

Genotoxicidade

Toxicidade aguda

Toxicidade doses repetidas
Toxicidade sobre a reprodugdo

Toxicidade sobre o desenvolvimento
Toxicidade crénica/carcinogenicidade

Estudos adicionais: neurotoxicidade,
alergenicidade, disfungdo enddcrina etc

IDA/DRfA

~

Risco Microbiolégico
Efeitos sobre a barreira de
colonizagdo do trato
intestinal humano.
Aumento da resisténcia em
bactérias residentes no célon
humano.

Fonte: GEARE.

A peticdo de avaliacdo de risco de produtos de uso veterinario abrange o estabelecimento

de LMR para novos IFA, a inclusdo de espécies animais para IFA ja aprovado e a alteracdo de LMR.
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Figura 26. Modificagdes passiveis de serem realizadas a partir das conclusGes da avalia¢do de risco.

Alteragao

LMR

Inclusdo espécie

animal LMR

Novos IFAs

Fonte: GEARE.

14. Avaliagao do impacto

Para permitir uma avaliacdo inicial do impacto do trabalho técnico desenvolvido pela Anvisa
para enfrentar a situacdo regulatdria atual e possibilitar a identificacdo de alternativas para mitigar
possiveis impactos negativos, torna-se essencial conhecer a percepg¢do dos atores afetados sobre a

abordagem proposta, bem como obter dados complementares.

15. Consideragdes finais

Ap6s todo o levantamento de dados descrito acima, a GEARE/GGALI consolidou as

informagdes referentes aos LMR conforme Anexo.

Destaca-se que algumas questdes ainda demandam mais estudos de forma a permitir a
adoc¢do de uma abordagem regulatdria efetiva e proporcional. Dessa forma, dados complementares
disponibilizados pelos envolvidos seriam importantes para subsidiar a definicdo de alternativa

regulatéria mais adequada:

* Informacgdes sobre o universo de produtos existentes formulados a partir dos diversos
IFAs autorizados pelo MAPA, incluindo quais produtos sdao mais utilizados, suas
condicOes de uso (ex. espécies animais) e existéncia de substitutos, especialmente para
0s que nao teriam limites estabelecidos com a abordagem proposta.

* Impacto da metodologia para definicdo do LMR para as 186 IFAs com referéncias
internacionais na producdo nacional;
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*  Existéncia de dados toxicoldgicos para os 56 IFAs sem referéncias internacionais;

* Impacto da abordagem para avaliagdo dos 56 IFAs sem referéncias internacionais;

*  Previsdo do volume de demandas para avaliacdo de IFAs pela ANVISA (passivo + novos);

* Definigdo de fluxo e procedimentos para avaliagdo compartilhada entre ANVISA e
MAPA, de forma a possibilitar a implementacdo do processo de atualizacdo periddica
das listas de LMRs, visando a celeridade processual;

*  Estimativas de insumos e custos para programas de monitoramento de RMV e de RAM;

* |FAs com uso compartilhado na agricultura (ex. agrotoxicos);

*  Principais espécies de menor interesse comercial que requerem extrapolacdo dos LMRs.
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17. Anexo

LIMITES MAXIMOS DE RESIDUOS DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS EM ALIMENTOS DE ORIGEM ANIMAL

P . , A as Espéci . LMR P
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica S'.)ec'e Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 100
Bovino Rim 50 CODEX
Gordura 100
Musculo 10
Figado 50
Equino Japao
Rim 10
Gordura 100
Musculo 10
Figado 50 Nao ut'lllze'ar em
animais
i itarios: Caprino Rim 10 Japao
ABAMECTINA Avermectina Bia Antiparasitarios: produtores de
endectocidas Gordura 100 leite para
consumo
Leite 20
humano.
Musculo 20
Figado 25
Ovino UE
Rim 20
Gordura 50
Musculo 20
Figado 20
Suino Japdo
Rim 10
Gordura 20
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Bovino - Naol . UE
necessario
H oni al Equino i necgj:é\rio UE
ACETATO DE BUSERELINA - ormonto analogo ao
GnRH i Nao
Suino - .. UE
necessario
Coelho - Naol . UE
necessario
ACETATO DE TRIPTORRELINA - Horménio andlogo ao | ¢ ., - Ndo - UE
GnRH necessario
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
Ovino - Naol . UE
necessario
ACETILMETIONINA NG
Caprino - aol . UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
Coelho - Naol . UE
necessario
Bovino - Ndo - AUSTRALIA
necessario
K < .. . Nao p
ACIDO ACETICO Antisséptico Equino - - AUSTRALIA
necessario
Ovino - Ndo - AUSTRALIA
necessario
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Caprino - Ndo AUSTRALIA
necessario
Suino - Nao AUSTRALIA
necessario
Musculo 100
Figado 200
B R ; ibi Bovino Rim 400 UE
ACIDO CLAVULANICO Acido Clavulanico Inibidor de
betalactamases Gordura 100
Leite 200
Suino Musculo 100 UE
Bovino - Ndo AUSTRALIA
necessario
Equino - Nao, . AUSTRALIA
) . necessario
ACIDO CRESILICO Desinfetante NP
Ovino - 4 AUSTRALIA
necessario
Caprino - Ndo - AUSTRALIA
necessario
A A . . . . Nao
ACIDO HIALURONICO Glicosaminoglicano | Equino - (. UE
necessario
Bovino - Naol . UE
necessario
. . . - . Nao L
ACIDO SALICILICO Antipruriginoso Equino - - Uso tépico UE
necessario
Ovino - Ndo UE
necessario
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Insumo farmacéutico ativo

Residuo marcador

Classe Terapéutica

Espécie
animal

Tecido

LMR
(ng/Kg)

Nota

Referéncia

Caprino

Nao
necessario

Suino

Nao
necessario

UE

UE

ACIDO TOLFENAMICO

Acido tolfenamico

Anti-inflamatoério ndo
esteroidal

Bovino

Musculo

50

Figado

400

Rim

100

Leite

50

Suino

Musculo

50

Figado

400

Rim

100

Figado

100

Rim

100

Gordura/Pele

100

UE

UE

ADENOSINA

Nucleosideo

Bovino

Nao
necessario

Equino

Nao
necessario

UE

UE

ADRENALINA/EPINEFRINA

Hormonio
Simpatomimético

Bovino

Nao
necessario

Equino

Nao
necessario

Ovino

Nao
necessario

Caprino

Nao
necessario

UE
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica E:‘?::f Tecido (::;I(Rg) Nota Referéncia
Suino - Néo, .
necessario
Musculo 100
Figado 5000
Bovino Rim 5000 CODEX
Gordura 100
Leite (ug/L) 100
Musculo 100
Figado 5000
Equino CODEX
Rim 5000
Gordura 100
Musculo 100
ALBENDAZOL 2-amino sual;‘g;lsd(ae:;r)esso como Antips;‘la\r:;c::ii:; anti- Comrine :ii:’do iggg .
Gordura 100
Leite (ug/L) 100
Musculo 100
Figado 5000
Ovino Rim 5000 CODEX
Gordura 100
Leite (ug/L) 100
Musculo 100
Aves Figado 5000 CODEX
Rim 5000
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Gordura 100
Musculo 1 EUA
Figado 2 Exclusivamente UE
ALTRENOGEST Altrenogest Progestageno Suino - para utilizacao -
Rim 4 zootécnica Japdo
Gordura/Pele 4 UE
Figado 200
Rim 200
Bovino UE
Gordura 200
Leite 10
Figado 100
Rim 200
Caprino UE
Gordura 200
Soma de amitraz e todos os seus :
i itarios: Leite 10
AMITRAZ metabdlitos contendo a fracdo de 2,4- A:gfrzraasg:izgs' -
DMA (expresso como amitraz) P Figado 100
Rim 200
Ovino UE
Gordura 400
Leite 10
Figado 200
Suino Rim 200 UE
Gordura/Pele 400
Abelha Mel 200 UE
AMPROLIO Antlparaslltérlos: Aves ) Naol . Exclusivamente UE
anticoccidiano necessario para uso oral.
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica E:‘?::f Tecido (::;I(Rg) Nota Referéncia
Musculo 50
Figado 50
Bovino Rim 50 CODEX
Gordura 50
Leite 4
Musculo 50
Figado 50
Ovino Rim 50 CODEX
Gordura 50
Leite 4 N3o utilizar em
Antibidticos: Musculo 50 animais
AMOXICILINA Amoxicilina :‘;:'ncg'p”ea;:lﬁ:;i o Figado 50 prgeg;‘;r::ade onEx
antipseudomona Rim 50 consumo
Gordura/Pele 50 humano
Musculo 50
Figado 50
Caprino Rim 50 UE
Gordura 50
Leite 4
Musculo 50
Aves Figado 50 UE
Rim 50
Gordura 50
AMPICILINA Ampicilina Bovino Mdsculo 50 UE
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 50
Rim 50
Gordura 50
Leite 4
Musculo 50
Figado 50
Equino UE
Rim 50
Gordura 50
Musculo 50
Figado 50 Nao utilizar em
Antibidticos: Caprino Rim 50 animais UE
Pen.|C|I|nas. n.aTturaI, Gordura 50 produtores de
aminopenicilinas e : ovos para
antipseudomona Leite 4 consumo
Musculo 50 humano
Figado 50
Ovino UE
Rim 50
Gordura 50
Musculo 50
Figado 50
Rim 50
Suino UE
Gordura/Pele
(em i 50
proporgdes
naturais)
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 50
Figado 50
Aves UE
Rim 50
Gordura 50
Musculo/Pele
. (em UE
P 50
eixes proporgdes /CODEX
naturais)
Musculo 1000
Figado 10000
Bovino UE
Rim 20000
Gordura 1000
. Exclusivamente
Aves - Naol ) para uso oral. UE
NECessario Nzo utilizar em
APRAMICINA Apramicina /-\_nt|b|.ot|c?s: animais
Aminoglicosideos . produtores de
, Nao .
Suino - L. leite ou ovos UE
necessario
para consumo
Nio humano.
Ovino - - UE
necessario
Musculo 50
Caprino Figado 2000 Australia
Rim 2000
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Bovino - Naol . UE
necessario
ASPARTATO DE POTASSIO Suplemento mineral | Ovino - Naol . UE
necessario
N3
Caprino - aol . UE
necessario
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
ATROPINA Anticolinérgico N3o
Ovino - .. UE
necessario
Caprino - Naol . UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
Musculo 200
peru Rim 200 N3o usar em
Gordura/Pele 200 animais
< . gas . dut d
AVILAMICINA Acido dicloroisoeverninico Antibidticos Musculo 200 produtores de Codex
ovos para
Fl'gado 300 consumo
Coelho h
Rim 200 umano.
Gordura/Pele 200
Suino Musculo 200
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eC|e Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 300
Rim 200
Gordura/Pele 200
AZAMETIFOS Azametifos Antiparasitarios Bovino Musculo 50 Australia
Musculo 60
Figado 100
AZAPERONA Soma de Azaperona e Azaperol Fenotiazinico Suino CODEX
Rim 100
Gordura 60
Todos os ~
. Nao
; tecidos, necessario
Bovino exceto leite UE
Leite 100
Musculo 200
Figado 200
Equino Japao
Rim 200
Para vacas em
Gordura 200 3
BACITRACINA Soma de Bacitracina A, Bacitracina B e Antibidticos: - exc:izszf;oénte
Bacitracina C Polipeptideos ciclicos Musculo 200
- para uso
Caprino Figado 200 intramamario. Japdo
Rim 200
Gordura 200
Musculo 200
Figado 200
Ovino Japao
Rim 200
Gordura 200
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica Es?eae Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 500
Figado 500
Suino EUA
Rim 500
Gordura/Pele 500
Musculo 150
Figado 150
Coelho UE
Rim 150
Gordura 150
Musculo 500
Frango, Figado 500
peru e Rim 500 EUA
codorna Gordura 500
Ovos 500
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
BALSAMO DE PERU (Balsamum peruvianum) Homeopatico Ovino - Naol . Exc|u5|vam,er.1te UE
necessario | para uso tépico
Caprino - Naol . UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
ibidticos: Musculo 50
BENZILPENICILINA Benzilpenicilina Antibicticos: Bovino CODEX
Penicilinas natural, Figado 50
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
aminopenicilinas e Rim 50
ti d
antipseudomona Leite 4
Mdsculo 50
Figado 50
Equino UE
Rim 50
Gordura 50
Musculo 50
Suino Figado 50 CODEX
Rim 50
Musculo 50
Figado 50
Ovino Rim 50 UE
Gordura 50
Leite 4
Musculo 50
Figado 50
Caprino Rim 50 UE
Gordura 50
Leite (ug/1) 4
Musculo 50 Aplica-se
apenasa
Frango Figado 50 benZ|Ir?en|C|I|Nna Codex
procaina. Nao
' usarem
Rim 50 animais
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P . , . Espécie . LMR .
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica p Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
produtores de
ovos para
consumo
humano.
Musculo 10 .
Aplica-se
Figado 10
Peru ar.)ena§ ?. Canadd
Rim 10 benzilpenicilina
G
Gordura/Pele 10
Musculo/Pele
Peixes (em 50 UE
proporgdes
naturais)
. Nao
Peixes - L
necessario
BENZOATO DE BENZILA - An’Fl[:'JaraS|tar|'o's: Bovino - Naol . UE
sarnicida, acaricida necessario
Equino Néo i
) N q necessario Excluswamenlte
BENZOCAINA Anestésico Local - para anestesia UE
. Nao
Peixes - L. local
necessario
Bovino ) Nao N3o utilizar em UE
necessario animais
BROMEXINA i Expectolrénte Suino i Naol ' pr(?dutores de UE
mucolitico necessario leite ou ovos
N3o para consumo
Aves i necessario humano UE
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica |?e N Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
N3
Bovino - aol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
. . Nao
BUTAFOSFAN Suplemento mineral | Ovino - (. UE
necessario
Caprino - Naol . UE
necessario
N3
Suino - aol . UE
necessario
BUTORFANOL Hipnoanalgésico 10 ino - Nao UE
opidide necessario
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
CAFEINA - Metilxantina Ovino - Ndo - UE
necessario
Nao
Caprino - L. UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
. Nao
Bovino - -
necessario
o . . N&
CANFORA Terpendide Equino - aol . UE
necessario
N3
Ovino - aol .
necessario
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
. Nao
Caprino - -
necessario
. Nao
Suino - -
necessario
CARBADOX - - - - Ndo CODEX
Recomendado
H oni Al , |Bovino i nechsoé\rio UE
CARBETOCINA - ormgzi'tc;iir:; g0 3 —
Suino - aol . UE
necessario
o Leite 125 .
Antibidticos: Exclusivamente
CEFACETRILA Cefacetrila cefalosporinicos, 1° | Bovino TOC_{OS 0s N3o para uso UE
Geragdo tecidos, ' necessario | intramamario
exceto leite
Musculo 200
Antibidticos: Figado 200
CEFALEXINA Cefalexina Cefalosporinas 1% e 22 | Bovino Rim 1000 UE
geragao Gordura 200
Leite 100
Todos os N Exclusivamente
Antibidticos: tecidos Nao para uso
CEFALONIO Cefal6nio Cefalosporinas 12 e 22 | Bovino exceto leite Necessario | intramamario e UE
geragdo tratamento
oftalmoldgico.
Leite 20
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 50
Antibidticos: -
S de cefapiri di til- . . Rim 100
CEFAPIRINA oma de ce ?Cpll".ll’?a € disacetl cefalosporinicos, 1° | Bovino UE
Leite 10
Todos os Exclusivamente
Antibidticos: tecidos, Naol . para uso
CEFOPERAZONA Cefoperazona Cefalosporinas 32 4% e | Bovino exceto leite necessario intramamario UE
52 geragdo em vacas em
lactacdo.
Leite 50
Musculo 50
Figado 100
Bovino Rim 200 UE
Gordura 50
Leite 20
Musculo 50
Antibidticos: Figado 100
CEFQUINOMA Cefquinoma Cefalosporinas 32 4% e -
o - Rim 200
geracdo Suino UE
Gordura/Pele
(em i 50
proporgdes
naturais)
Musculo 50
Equino Figado 100 UE
Rim 200
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Gordura 50
Musculo 1000
Figado 2000
Bovino Rim 6000 CODEX
Gordura 2000
Leite 100
Musculo 1000
Antibidticos: Sui Figado 2000 CODEX
CEFTIOFUR Desfuroil ceftiofur Cefalosporinas 32 4% e uino Rim 6000
52 geragdo
Gordura 2000
Aves - Ndo EUA
necessario
Musculo 1000
Figado 2000
Equino UE
Rim 6000
Gordura 2000
Antagonista do N3o
CETANSERINA - receptor da Equino - L. UE
. necessario
serotonina
Anti-infl tério n3 Bovino i nechsoé\rio UE
CETOPROFENO nti-in amal orio ndo
esteroidal
Equino - Naol . UE
necessario
CETRIMIDA Ar'1t|m|crolb'|ano Bovino - Naol . UE
inespecifico necessario
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Equino - Naol . UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
Aves - Naol . UE
necessario
Musculo 20
Figado 20
Bovino Rim 20
Gordura 400
Leite 30
Musculo 20
CIALOTRINA Cialotrina Antiparasitarios: Figado 20 CODEX
ectoparasiticida Suino
Rim 20
Gordura 400
Musculo 20
Figado 50
Ovino
Rim 20
Gordura 400
Musculo 20
Figado 20
i itarios: Bovino Rim 20 CODEX
CIFLUTRINA Ciflutrina (soma dos isémeros) Ant|para5|jca}r|'os.
ectoparasiticida Gordura 200
Leite (ug/L) 40
Caprino Musculo 10 UE
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 10
Rim 10
Gordura 50
Leite 20
Musculo 50
Figado 50
Bovino Rim 50 CODEX
Gordura 1000
Leite 100
Musculo 50
Figado 50
CODEX
Ovino Rim 50
, . . Gordura 1000
Total de residuos de cipermetrina
i i i itarios: Leite 20 UE
CIPERMETRINA (resu!tado do .uso de apermgtrlna ou AntlparaS|FaTr{os.
alfa-cipermetrina como medicamento ectoparasiticida Musculo 100
veterinario) -
Figado 50
Equino Japao
Rim 50
Gordura 200
Musculo 100
Figado 50
Suino Japdo
Rim 50
Gordura 200
Musculo 50
Aves Japao
Figado 50
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Insumo farmacéutico ativo

Residuo marcador

Classe Terapéutica

Espécie
animal

Tecido

LMR
(ng/Kg)

Nota

Referéncia

Rim

50

Gordura

100

Ovo

50

CITRATO DE FERRO AMONIACAL

Bovino

Nao
necessario

Equino

Nao
necessario

Ovino

Nao
necessario

Caprino

Nao
necessario

Suino

Nao
necessario

Aves

Nao
necessario

UE

UE

UE

UE

UE

UE

CITRONELA (Citronellae aetheroleum)

Bovino

Nao
necessario

Equino

Nao
necessario

Caprino

Nao
necessario

Ovino

Nao
necessario

Suino

Nao
necessario

UE

UE

UE

UE

UE

CLORANFENICOL

Nao
Recomendado

CODEX
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
A , . Nao
CLORETO DE AMONIA - Sal amoniaco Equino - L. UE
necessario
Bovino - Naol . UE
necessario
No Exclusivamente
CLORETO DE BENZALCONIO Antisséptico Equino - - para uso como UE
necessario .
— excipiente
Suino - Naol . UE
necessario
Ui N3o Exclusiva mler'1te
i , necessario | Para uso tépico
CLORETO DE HIDROXIQUINOLINA N3o aplicavel em animais UE
- recém-
Aves - Naol . nascidos.
necessario
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
z . . Nao
CLORETO DE MAGNESIO Suplemento mineral | Ovino - (. UE
necessario
N3
Caprino - aol . UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
N3
Bovino i necejsc;rio Exclusi t UE
CLOREXIDINA Antisséptico X u5|vamler'1 e
. N3o para uso toépico
Equino - L. UE
necessario
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Suino - Naol . UE
necessario
Aves - Naol . UE
necessario
Musculo 35
Antiparasitarios: anti- . -
CLORSULON Clorsulon helmintico Bovino Figado 100 UE
Rim 200
Musculo 1000
Figado 1000
Bovino CODEX
Rim 3000
Gordura 3000
Musculo 2000
Figado 2000
Equino Japao
Rim 5000
i itarios: i- Gordura 2000
CLOSANTEL Closantel Ant'paras't,a”.os' anti
helmintico Musculo 1500
Figado 1500
Ovino CODEX
Rim 5000
Gordura 2000
Musculo 2000
Figado 2000
Caprino Japao
Rim 5000
Gordura 2000
CLORTETRACICLINA Tetraciclina Bovino Musculo 200 CODEX
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica ::‘?::f Tecido (:g“;ll(Rg) Nota Referéncia
Figado 600
Rim 1200
Leite (ug/1) 100
Musculo 100
Equino Figado 300 UE
Rim 600
Musculo 100
Caprino Flgado 300 UE
Rim 600
Leite 100
Musculo 200
Antibiéti;os: Figado 600
Tetraciclinas Ovino CODEX
Rim 1200
Leite (ug/1) 100
Musculo 200
Suino Figado 600 CODEX
Rim 1200
Musculo 200
Aves Figado 600 CODEX
Rim 1200
Musculo/Pele
Peixes (em 100 UE

proporc¢oes
naturais)
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica EsPeae Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 300
Figado 300
Bovino Rim 300 UE
Gordura 300
Leite 30
Musculo 300
Figado 300
Ovino Rim 300 UE
Gordura 300
Antibidticos: Leite 30
CLOXACILINA Cloxacilina Penicilinas Musculo 300
antistafilocdcicas Figado 300
Caprino Rim 300 UE
Gordura 300
Leite 30
Musculo 300
Figado 300
Rim 300
Aves UE
Gordura/Pele
(em 300
proporgdes
naturais)
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica Es?eae Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo/Pele
Peixes (em 300 UE
proporcdes
naturais)
Musculo 150
Figado 150
Bovino Rim 200 CODEX
Gordura 150
Leite 50
Musculo 150
Figado 150
Equino UE
Rim 200
Gordura 150
ibigticos: Musculo 150
COLISTINA Soma de Colistina A e Colistina B Antibidticos:
Polimixinas Figado 150
Suino CODEX
Rim 200
Gordura/Pele 150
Musculo 150
Figado 150
Ovino Rim 200 CODEX
Gordura 150
Leite 50
Musculo 150
Caprino CODEX
Figado 150
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Rim 200
Gordura 150
Musculo 150
Figado 150
Aves Rim 200 CODEX
Gordura/Pele 150
Ovos 300
Musculo/Pele
Peixes (em 150 UE
proporgdes
naturais)
Musculo 20
Figado 20
. 4 Ay Bovino . Australia
famatecomtise ot | amtpnss 9
803, eXp Gordura 20
Leite 10
Abelha Mel 100 UE
Musculo 200
Figado 400 N&o usar em CODEX
Antibieticos: | BOVino | Rim 400 | emmais |/
DANOFLOXACINA Danofloxacina Quinolonas e Gordura 100 P
fluoroguinolonas ovos para
q Leite 30 consumo
Musculo 100 humano. CODEX
Suino
Figado 50
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Keg)
Rim 200
Gordura 100
Musculo 200
Figado 400
Aves CODEX
Rim 400
Gordura/Pele 100
Musculo 200
Figado 400
Ovm'o N Rim 400 UE
caprino
Gordura/pele 100
Leite 30
Musculo/Pele
Peixes (em 100 UE
proporgdes
naturais)
Bovino e i Nao
ovino necessario
Musculo 1000 Exclusivamente
Outros Figado 2000 para uso oral.
mamiferos | Rim 2000 Nado ut'lllza'ur em
DECOQUINATO - Antiparasitarios animais UE
Gordura 2000 produtores de
Musculo 100 leite e ovos
Fioad 100 para consumo
igado
Frango humano.
Rim 100
Gordura 2000
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica E:‘?::f Tecido (::;I(Rg) Nota Referéncia

Musculo 30
Figado 50

Bovino Rim 50 CODEX
Gordura 500
Leite 30
Musculo 30

Equino Figado >0 Japao
Rim 50
Gordura 500

Musculo 30 CODEX

Figado 50 UE
DELTRAMETRINA Deltametrina Antiparasijcé}ri'os; ovine R >0
ectoparasiticida Gordura 500
Leite 20
Musculo 10
Figado 10
Caprino Rim 10 UE

Gordura 50
Leite 20
Musculo 30
Figado 50

Frango Rim 50 CODEX
Gordura 500
Ovo 30
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo e
Peixes pele em 10 UE
proporgdes
naturais
Musculo 0,3
i itarios: i Figado 0,8
DERQUANTEL Derquantel Antiparasitarios: anti- | o . CODEX
helmintico Rim 0,4
Gordura 7
Agonista de o Exclusi\:?;nente
DETOMIDINA receptores de alfa-2 | Equino - (. p " UE
- necessario utilizacGes
adrenérgicos .
terapéuticas
Musculo 20
Bovino, Figado 20
ovino e Rim 20 UE
caprino Gordura 700
Leite 20
DIAZINONA Diazinona Antiparasitarios Musculo 20
Figado 20
Rim 20
Suino UE
Gordura/Pele
(em 700
proporgdes
naturais)
i itarios: Musculo 150
DICICLANIL Dicyclanil Antiparasitarios: | CODEX
inseticida Figado 125
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica EsPeae Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Rim 125
Gordura 200
Mdsculo 500
Figado 3000
Ovino CODEX
Rim 2000
Gordura 1000
Bo,vmo, N3o Somente para
suino e - L. UE
) necessario uso oral
caprino
i itdrios: Muscul 500
DICLAZURILA Diclazurila Ant"?aras.';‘f”'os e
anticoccidiano Figado 3000
Aves CODEX
Rim 2000
Gordura/Pele 1000
Mdsculo 500
Figado 3000
Coelho CODEX
Rim 2000
Gordura 1000
DICLOROISOCIANURATO DE SODIO Bovino - Ngo | Exclusivamente| .
necessario | para uso tépico
Mdsculo 600
Figado 600
ihi ici ibidticos: Bovino Rim 1000 CODEX
DIHIDROESTREPTOMICINA/ESTREPTOMICINA | 0@ de dihidroestreptomicina e Antibioticos:
estreptomicina Aminoglicosideos Gordura 600
Leite 200
Equino Mdsculo 300 Japao
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 300
Rim 300
Gordura 300
Musculo 600
Figado 600
Suino CODEX
Rim 1000
Gordura 600
Musculo 600
Figado 600
CODEX
Ovino Rim 1000
Gordura 600
Leite 200
Musculo 500
Figado 500
Caprino Rim 1000 UE
Gordura 500
Leite 200
DIMETRIDAZOL ; - - - Nao CODEX
recomendado
Musculo 500
Figado 12000
DIMINAZENO Diminazeno Antiparasitarios Bovino CODEX
Rim 6000
Leite (ug/1) 150
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Bovino - Naol . UE
necessario
DINOPROST TROMETAMINA - Hormonio anal'ogo @ Equino - Naol . UE
prostaglandina necessario
Suino - Naol . UE
necessario
Mdsculo 10
Figado 100
Bovino Rim 30
Gordura 150
Leite 15 N3o utilizarem | CODEX
Mdsculo 5 animais
DORAMECTINA Doramectina Antiparasitarios: Figado 100 produtores de
endectocidas Suino leite para
Rim 30 consumo
Gordura 150 humano.
Todos os Musculo 40
mamiferos, Figado 100
exceto - UE
bovinose |RIM 60
suinos Gordura 150
Analépti Na
DOXAPRAM nateptico Equino - 9 UE
respiratorio necessario
Musculo 100 N .
Ndo utilizar em
ibiéticos: Figado 300 imai
DOXICICLINA Doxiciclina Antibidticos: Bovino animais UE
Tetraciclinas Rim 600 produtores de
leite e ovos
Gordura 300
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 100 para consumo
h .
Figado 300 umano
Ovino UE
Rim 600
Gordura 300
Musculo 100
Figado 300
Caprino UE
Rim 600
Gordura 300
Mdsculo 100
Figado 300
Rim 600
Suino UE
Gordura/Pele
(em 300
proporgdes
naturais)
Mdsculo 100
Figado 300
Rim 600
Aves UE
Gordura/Pele
(em 300
proporgdes
naturais)
. o Musculo e
Antiparasitarios: ele em
EMAMECTINA Emamectina Bla endectocida e Peixes P . 100 CODEX
e proporgdes
ectoparasiticida .
naturais
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica S Tecido Nota Referéncia
Slillel (ne/Ke)
UE
Musculo 100
Figado 300
Bovino Rim 200 UE
Gordura 100
Leite 100
Musculo 100
Figado 200
Equino UE
Rim 200
Gordura 100
Musculo 100 Nao ut.ilizalur em
Antibidticos: . animais
[ [ i [ : Figado 200 produtores de
ENROFLOXACINA Soma de enrofloxacina e ciprofloxacina Quinolonas e -
fluoroquinolonas Rim 300 ovos para
) Suino consumo UE
Gordura/Pele
(em humano.
" 100
proporgdes
naturais)
Musculo 100
Ovino e Figado 300
caprino Rim 200 UE
Gordura 100
Leite 100
Musculo 100
Coelho UE
Figado 200
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Rim 300
Gordura/Pele
(em 100
proporgdes
naturais)
Mdsculo 100
Figado 200
Aves UE
Rim 300
Gordura/Pele 100
Musculo/Pele
Peixes (em 100 UE
proporgdes
naturais)
Mdsculo 100
Figado 2000
EPRINOMECTINA Eprinomectina Bl Antiparasitarios: | g, Rim 300 CODEX
endectocidas
Gordura 250
Leite (ug/l) 20
Todos os Mdsculo 200
animaisde [—;
~ Figado 200
producdo, UE
exceto Rim 200
ERITROMICINA Eritromicina A Antibidticos aves e Gordura 200
peixes.
Leite 40
Mdsculo 100
Frango e CODEX
peru Figado 100
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica Es?eae Tecido LMR Nota Referéncia

animal (ng/Kg)
Rim 100
Gordura/pele 100
Ovo 50
Musculo/Pele

Peixes (em . 60 Japao
proporgdes
naturais)
Musculo 500
Figado 2000

Bovino Rim 5000 CODEX
Gordura 2000
Leite 200
Musculo 500
Figado 2000

Suino CODEX
Rim 5000

. . Antibidticos:
ESPECTINOMICINA Espectinomicina . Gordura 2000
Aminociclitois

Mdsculo 500
Figado 2000

Ovino CODEX
Rim 5000
Gordura 2000
Mdsculo 300
Figado 1000

Caprino UE
Rim 5000
Gordura 500
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Leite 200
Musculo 500
Figado 2000
Frango Rim 5000 CODEX
Gordura 2000
Ovo 2000
Musculo 200
Figado 600
Bovino Rim 300 CODEX
Gordura 300
Leite (ug/l) 200
Soma de espiramicina e Antibioticos: Mdsculo 20
ESPIRAMICINA neoespifamidna Macrolideos e Figado 600 o
‘ Frango DEX
cetolideos Rim 300
Gordura 300
Musculo 200
Figado 600
Suino CODEX
Rim 300
Gordura 300
ESTILBENOS - - - - Ndo CODEX
recomendado
Bovino ) necgs;rio Exclusivafmente CODEX
ESTRADIOL - Hormonio estrogénico pa|:a !ns
) N3o terapéuticos e
Equino ) necessario zootécnicos UE
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Ovino - Ndo UE
necessario
Caprino - Naol . UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
Musculo 100
Figado 500
Bovino Rim 100 CODEX
Gordura 100
Leite (ug/L) 100
Musculo 100
Figado 500
Equino CODEX
Rim 100
Soma dos residuos extraiveis que Antinarasitérios: anti- Gordura 100
FEBANTEL / FENBENDAZOLE / OXFENDAZOLE | podem ser oxidados em oxifendazole phelml'ntico. Musculo 100 CODEX
sulfona Figado 500 UE
Caprino Rim 100
Gordura 100
Leite (ug/L) 10
Musculo 100
Figado 500
Ovino Rim 100 CODEX
Gordura 100
Leite (ug/L) 100
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eC|e Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 100
Figado 500
Suino CODEX
Rim 100
Gordura 100
Musculo 25
Suino Figado 25 UE
S Rim 25
Antibidticos:
icili Mdsculo 25
FENOXIMETILPENICILINA Fenoximetilpenicilina Pen'|C|||nas' n'aTturaI,
aminopenicilinas e Figado 25
antipseudomona -
Aves Rim 25 UE
Gordura/Pele 25
Ovo 25
Mdsculo 25
Fenvalerato (Soma dos isdmeros RR Antiparasitarios: Fleado 2
FENVALERATO ! endectocida e Bovino Rim 25 UE
SS, RS e SR) iticid
ectoparasiticida Gordura 250
Leite 40
FERTIRELINA - Hormonio andlogo ao | p . - Ndo - UE
GnRH necessario
Musculo 10
i Srio N3 Figado 60
FIROCOXIB Firocoxib Anti-inflamatorio ndo | ¢ in UE
esteroidal Rim 10
Gordura 15
FLORFENICOL Musculo 200 UE
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Bovino, Figado 3000
ovino e i
caprino Rim 300
Musculo 300
Figado 2000
Suino UE
Rim 500
Gordura/Pele 500
Musculo/Pele N3o utilizar em
Peixe (em 1000 animais UE
Soma de florfenicol e seus metabdlicos Antibidticos: propor.(_;oes produtores de
marcados como florfenicol amina Anfenicéis naturais) leite ou ovos
Musculo 100 para consumo
h .
Figado 2500 umano
Aves UE
Rim 750
Gordura/Pele 200
Musculo 100
Demais Figado 2000
espécies - UE
animais Rim 300
Gordura 200
Musculo 200
FLUAZURON Fluazurona Antiparasitarios Bovino Figado 500 CODEX
Rim 500
s Mdsculo 10 o
i itarios: i- | Suino DEX
FLUBENDAZOL Flubendazol Antiparasitarios: anti Figado 10
helmintico
Aves Musculo 200 CODEX
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 500
Ovo 400
Musculo 500
Figado 500
Bovino
Rim 3000
Gordura 1000
Musculo 500
Figado 500
Frango
Rim 3000
Gordura 1000
Musculo 500
FLUMEQUINA Flumequina Antibiético Sui Figado 500 CODEX
uino
Rim 3000
Gordura 1000
Musculo 500
Figado 500
Ovino
Rim 3000
Gordura 1000
Musculo /
Truta pele (emN 500
proporgdes
naturais)
i isH . i itarios: Musculo 10 5 ili
FLUMETRINA Flumetrina (soma dos isdbmeros trans Antlparasrca?rl.os. Bovino Nao ut.lllza.nr em UE
Z) ectoparasiticida Figado 20 animais
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Rim 10 produtores de
leit
Gordura 150 elte para
consumo
Leite 30 humano
Mdsculo 10
Figado 20
Ovino UE
Rim 10
Gordura 150
Musculo 20
Figado 300
Bovino Rim 100 UE
Gordura 30
Leite 40
Mdsculo 10
FLUNIXINA Flunixina / 5-hidroxiflunixina Anti-inflamatdrio ndo Figado 100
esteroidal Equino UE
Rim 200
Gordura 20
Mdsculo 50
Figado 200
Suino UE
Rim 30
Gordura/Pele 10
Musculo 65
FLURALANER Fluralaner Antiparasitarios: | ¢ Figado 650 UE
ectoparasiticida
Rim 420
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica EsPeae Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Pele/Gordura
(em 650
proporc¢ées
naturais)
Ovo 1300
. . Nao
FOSFATO DE CALCIO Suplemento mineral | Aves - L. UE
necessario
. Nao .
Bovino - necessario | EXClusivamente UE
FUROSEMIDA - Diurético — por via
Equino - Naol . endovenosa UE
necessario
Ndo utilizar em
Antibidticos: Figado 200 ro?:lzltn;felzss de
GAMITROMICINA Gamitromicina Macrolideos e Bovino P . UE
, leite para
cetolideos
consumo
Rim 100 humano.
Gordura 20
Musculo 100
Figado 2000
CODEX
Bovino Rim 5000
ibigticos: Gordura 100
GENTAMICINA Gentamicina Antibidticos:
Aminoglicosideos Leite 200
Mdsculo 50
Equino Figado 200 UE
Rim 750
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Insumo farmacéutico ativo

Residuo marcador

Classe Terapéutica

Espécie
animal

Tecido

LMR
(ng/Kg)

Nota

Referéncia

Gordura

50

Suino

Musculo

100

Figado

2000

Rim

5000

Gordura/

100

Aves

Musculo

100

CODEX

Figado

100

Rim

100

Gordura

100

Japao

GLUCONATO DE CALCIO

Suplemento mineral

Bovino

Nao
necessario

Equino

Nao
necessario

UE

Ovino

Nao
necessario

UE

Caprino

Nao
necessario

UE

Suino

Nao
necessario

UE

UE

GONADOTROFINA CORIONICA EQUINA (ECG)

Glicoproteina

Bovino

Nao
necessario

Ovino

Nao
necessario

UE

Caprino

Nao
necessario

UE

UE
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 10 Ndo ut.I|IZE?I’ em
animais
Anti itarios: dut d
HALOFUGINONA Halofuginona nHparastiarios: g ino proclrtores de UE
anticoccidiano . leite para
Figado 30
consumo
Rim 30 humano.
Gordura 25
Nao
Bovi - i
ovino necessario | EXClusivamente UE
HIDROCORTISONA Glicocorticdide para uso
= tépico.
Ovino - Naol . UE
necessario
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
2 It - . Nao
HIDROXIDO DE ALUMINIO - Antidcido Ovino - L. UE
necessario
Caprino - Naol . UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
HORMONIO FOLICULO ESTIMULANTE (FSH) - Glicoproteina Bovino - Nao, . UE
necessario
HORMONIO LIBERADOR DE - Hormonio dipeptidico | Bovino - Ndo UE
GONADOTROFINA (GnRH) pep necessrio
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Coelho - Naol . UE
necessario
HORMONIO LUTEINIZANTE (LH) - Glicoproteina Bovino - Naol . UE
necessario
Musculo 300
Figado 1500
Bovino Rim 2000 N3o utilizar em CODEX
Gordura 50 animais
IMIDOCARBE Imidorcarbe Ant.|para5|ta’r|95: Leite 50 proc!utores de
antiprotozoarios leite para
Musculo 300 consumo
Figado 1500 humano
Ovino UE
Rim 2000
Gordura 50
Bovino - Naol . UE
necessario
. . . Nao
INOSITOL Suplemento vitamina | Equino - L. UE
necessario
Caprino - Naol . UE
necessario
Todas as
IODO e COMPOSTOS INORGANICOS Antisséntico efﬁiﬁ'ﬁfras N3o UE
IODADOS P (F:i)e necessario
alimentos
IPRONIDAZOL - - - - Nao CODEX
Recomendado
ISOMETAMIDIO Isometamidio Bovino Musculo 100 CODEX
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 500
Antiparasitarios: Rim 1000
tripanosomicida Gordura 100
Leite (ng/L) 100
Musculo 30
Figado 800
Bovino Rim 100 CODEX
Gordura 400
Leite 10
Musculo 30
Figado 100 5 o
Equino Nao uFlIlzalur em UE
Rim 30 animais
IVERMECTINA lvermectinaBla Ant|para5|t,ar|'os: anti- Gordura 100 prod'utores de
helmintico leite para
] Figado 15 consumo
Suino h CODEX
Gordura 20 umano
Figado 15
Ovino CODEX
Gordura 20
Musculo 30
Figado 100
Caprino UE
Rim 30
Gordura 100
Antibistico: Todas as Para suinos e
KANAMICINA Kanamicina A . NP espécies Musculo 100 aves, gordura UE
aminoglicosideo
produtoras abrange a pele
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Keg)
de Figado 600 em proporc¢oes
alimentos, Rim 2500 naturais.
exceto
peixes Gordura 100
Leite 150
Ndo utilizar em
Mdsculo 10 animais
LASALOCIDA Lasalocida A Antlb,IOtICOS: Bovino proc!utores de UE
londéforos leite para
Figado 100 consumo
Rim 20 humano.
LECIRELINA ) Hormoénio analogo ao Bovino ) Naol _ UE
GnRH necessario
Mdsculo 10
Figado 100
Bovino CODEX
Rim 10
Gordura 10
Mdsculo 10 N3o utilizar em
Figado 100 animais
. ST . Equino Japéo
LEVAMISOL Levamisol Antlparasrc,arl'os. anti Rim 0 produtores de
helmintico ovos para
Gordura 10 consumo
Musculo 10 humano
Figado 100
Suino CODEX
Rim 10
Gordura 10
Ovino Musculo 10 CODEX
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 100
Rim 10
Gordura 10
Musculo 10
Figado 100
Caprino Japao
Rim 10
Gordura 10
Musculo 10
Figado 100
Aves CODEX
Rim 10
Gordura 10
i - . Nao
LIDOCAINA Anestésico Local Equino - - UE
necessario
Musculo 100
Figado 500
UE
Bovino Rim 1500
Gordura 50
Leite (ug/1) 150 CODEX
LINCOMICINA Lincomicina Antibidticos: Musculo 100
Lincosamidas
Figado 500
Ovino Rim 1500 UE
Gordura 50
Leite 150
Caprino Musculo 100 UE
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica Es?eae Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 500
Rim 1500
Gordura 50
Leite 100
Musculo 200
Figado 500
Suino Rim 1500 CODEX
Gordura 100
Gordura/Pele 300
Musculo 200
Figado 500
Rim 500 CODEX
Frango
Gordura 100
Gordura/Pele 300
Ovo 50 UE
Musculo 100
Figado 500
Demais | pim 1500
espécies UE
de aves Gordura 50
Gordura/Pele 50
Ovo
Mdsculo 240
MADURAMICINA Maduramicina Amonio Ant|b1|ot|cos: Aves Figado 720 EUA
lonéforos
Pele 480
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Gordura 480
MARBOFLOXACINA Marbofloxacina Antibidtico Bovino Musculo 150 UE
Musculo 60
Ovino, Figado 400
Soma de mebendazol metil (5-1(- . Ndo utilizar em
. . . caprino e o UE
hydroxi-1-fenil) metil-1H- equino ) animais
benzimidazol-2-il) carbamato de . o Rim 60 produtores de
MEBENDAZOL . . .o Antiparasitarios .
metilo e (2-amino-1H-benzi-midazol-5- leite para
il) fenilmetanona, expressos como Gordura 60 consumo
equivalentes de mebendazol humano
Musculo 20
Suino Figado 20 Australia
Rim 20
Exclusivamente
. . - para utilizacao
MEDROXIPROGESTERONA - Hormonio derivado |, | - Ndo - intravaginal UE
da progesterona necessario -
com fins
zootécnicos
Musculo 1
i Figado 10
MELENGESTROL - Anabolizante Bovino CODEX
progestégeno Rim 2
Gordura 18
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Insumo farmacéutico ativo

Residuo marcador

Classe Terapéutica

Espécie
animal

Tecido

LMR
(ng/Kg)

Nota

Referéncia

Leite

Nao
necessario

Japao

MELOXICAM

Meloxicam

Anti-inflamatério ndo
esteroidal

Equino

Musculo

20

Figado

65

Rim

65

UE

MENBUTONA

Derivado do acido
propidnico

Bovino

Nao
necessario

Equino

Nao
necessario

UE

Ovino

Nao
necessario

UE

Caprino

Nao
necessario

UE

Suino

Nao
necessario

UE

UE

MENTOL

Analgésico/Anestésico

Bovino

Nao
necessario

UE

METRONIDAZOL

Nao
Recomendado

CODEX

MONENSINA

Monensina

Antibidticos:
londforos

Bovino

Musculo

10

Figado

100

Rim

10

Gordura

100

Leite

Ovino e
caprino

Musculo

10

CODEX

Figado

20

CODEX
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Rim 10
Gordura 100
Mdsculo 10
Frango, Figado 10
peru e - CODEX
codorna Rim 10
Gordura 100
Msculo 500 Nao uFlIlzalur em
animais
MONEPANTEL Monepantel-sulfona, ixlpresso como Antlpz:lralsn,al;l'os: anti- Ovino pr?q:tores de CODEX
monepante elmintico Figado 2000 eite para
consumo
Rim 1700 humano
Gordura 13000
Mdsculo 20 CODEX
Figado 100 UE
Bovino
Rim 50
Gordura 500
Leite 40 CODEX
MOXIDECTINA Moxidectina Antiparasitarios: anti- Mdsculo 50 UE
helmintico
Figado 100
Ovino
Rim 50
Gordura 500
Leite 40
Equino Mdsculo 50 UE
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica EsPeae Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 100
Rim 50
Gordura 500
Musculo 300
Antibidticos: Figado 300 Exclusivamente
NAFCILINA Naficilina Penicilinas Bovino Rim 300 para uso UE
antistafilocdcicas Gordura 300 intramamario.
Leite 30
Mdsculo 15
Figado 50
Bovino CODEX
Rim 15
Gordura 50
Mdsculo 15
ibiéticos: Figado 50
NARASINA Narasina A Antibigticos: Suino CODEX
lonéforos Rim 15
Gordura 50
Mdsculo 15
Figado 50
Frango CODEX
Rim 15
Gordura 50
Musculo 500
ibidticos: Figado 500
NEOMICINA Neomicina Antibicticos: Bovino CODEX
Aminoglicosideos Rim 10000
Gordura 500
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Leite 1500
Musculo 500
Figado 5500
Equino UE
Rim 9000
Gordura 500
Musculo 500
Figado 500
CODEX
Caprino Rim 10000
Gordura 500
Leite 1500 UE
Musculo 500
Figado 500
CODEX
Ovino Rim 10000
Gordura 500
Leite 1500 UE
Musculo 500
Figado 500
Suino CODEX
Rim 10000
Gordura 500
Musculo 500
Figado 5500
Coelho UE
Rim 9000
Gordura 500
Mdsculo 500 CODEX
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Keg)
Figado 500
Frango, | Rim 10000
pato e
peru Gordura/Pele 500
Ovo 500
Musculo 200
Anti itarios: Figado 200
NICARBAZINA N,N’-bis(4-nitrofenil)ureia ntiparasitarios: | »ves CODEX
antiprotozoario Rim 200
Gordura 200
NITROFURANOS - - - - Ndo CODEX
Recomendado
Musculo 400
Figado 20
Bovino UE
Rim 400
Gordura 200
Musculo 400 Nao uFlIlzalur em
animais
Figado 20
NITROXINIL Nitroxinil Antiparasitdrios | Ovino produtores de UE
Rim 400 leite para
consumo
Gordura 200
humano
Musculo 700
Figado 500
Caprino Japao
Rim 700
Gordura 600
NORGESTOMET Norgestomet Agente que atua no Bovino Musculo 0,2 Exclusivamente UE

sistema reprodutor

para fins
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Insumo farmacéutico ativo

Residuo marcador

Classe Terapéutica

Espécie
animal

Tecido

LMR
(ng/Kg)

Nota

Referéncia

Figado

0,2

terapéuticos e

Rim

0,2

zootécnicos

Gordura

0,2

NOVOBIOCINA

Novobiocina

Antibioticos:
Aminocoumarina

Bovino

Todas os
tecidos,
exceto leite

Nao
necessario

Leite (ug/l)

50

UE

Aves

Nao
necessario

Japao

Peixes

Nao
necessario

Japao

OCITOCINA

Nonapeptideo
hidrossuvel

Bovino

Nao
necessario

UE

Equino

Nao
necessario

UE

Ovino

Nao
necessario

UE

Caprino

Nao
necessario

UE

Suino

Nao
necessario

UE

OLAQUINDOX

Nao
Recomendado

CODEX
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
OMEPRAZOL i Inibidor d,a bomba de Equino i Naol ' Exclusivamente UE
prétons necessario para uso oral
Musculo 100
Figado 500
Bovino Rim 100 CODEX
Gordura 100
Leite (ug/l) 100
Musculo 100
Figado 500
Equino CODEX
Rim 100
Soma de residuos extraiveis que . s .
: . - Gordura 100
OXFENDAZOL podem ser oxidados a oxfendazol Ant|para5|tlar|'os. antl
sulfona helmintico Musculo 100
Figado 500
Ovino Rim 100 CODEX
Gordura 100
Leite (ug/1) 100
Musculo 100
Figado 500
Caprino CODEX
Rim 100
Gordura 100
Musculo 100
OXIBENDAZOL Oxibendazol Antiparasitarios Suino UE
Figado 200
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Rim 100
Gordura 500
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
2 . . Nao
OXIDO DE ZINCO - Adstringente Ovino - L. UE
necessario
Caprino - Naol . UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
Musculo 200
Figado 600 CODEX
Bovino
Rim 1200
Leite 100
Musculo 200
OXITETRACICLINA Tetraciclina Antlblc.)tl.COS: Suino Figado 600 CODEX
Tetraciclinas
Rim 1200
Musculo 200
Figado 600
Aves CODEX
Rim 1200
Ovo 400
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Camarao
gigante Musculo 200
(Penaeus
monodon)
Musculo e
Peixes pele (em 200 CODEX
proporgdes
naturais)
Bovino - Naol . UE
necessario
N3
Equino - aol . UE
necessario
PANTOTENATO DE CALCIO Suplemento mineral | Ovino - Naol . UE
necessario
N3
Caprino - aol . UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
PEGBOVIGRASTIM (Fator estimulador de . Nao
. - Imunomodulador Bovino - L. UE
colonias) necessario
Musculo 50
Figado 50
Bovino Rim 50 UE
. Anti itarios: Gordura 500
PERMETRINA Permetrina (soma de isdmeros) " |para5|.z?r|.os
ectoparasiticida Leite 50
Musculo 400
Equino Figado 100 Japao
Rim 100
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica Es?eae Tecido LMR Nota Referéncia

animal (ng/Kg)
Gordura 1000
Musculo 400
Figado 100

Ovino Japao
Rim 100
Gordura 1000
Musculo 400
Figado 100

Caprino Rim 100 Japao
Gordura 1000
Leite 100
Musculo 200
Figado 100

Suino Japao
Rim 100
Gordura 1000
Musculo 10
Figado 2000

Bovino Japao
Rim 2000
Gordura 90
Musculo 10

PIPERAZINA Piperazina Antiparasitarios

Figado 2000

Equino Japao
Rim 2000
Gordura 90
Musculo 10

Ovino Japao
Figado 2000
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Rim 2000
Gordura 90
Musculo 10
Figado 2000
Caprino Japao
Rim 2000
Gordura 90
Musculo 400
Figado 2000
Suino UE
Rim 1000
Gordura/Pele 800
Aves Ovo 2000 UE
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
PIPERONILA - Antiparasitdrios Exclusnl/o'para
N3o uso tépico.
Ovino - - UE
necessario
Caprino - Naol . UE
necessario
Suino Musculo 2000 Japdo
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica Es?eae Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Figado 1000
Rim 200
Gordura 30
. o . Nao
PIRANTEL - Antiparasitarios Equino - L. UE
necessario
Musculo 100
Figado 1000
PIRLIMICINA Pirlimicina Antibiotico Bovino Rim 400 CODEX
Gordura 100
Leite 100
. o . Nao
PRAZIQUANTEL - Antiparasitarios Equino - L UE
necessario
Musculo 4
Figado 10
PREDNISOLONA Prednisolona Glicocorticoide Bovino Rim 10 UE
Gordura 4
Leite 6
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
. necessario
PROCAINA Anestésico Local N
Ovino - aol . UE
necessario
Caprino - Naol . UE
necessario
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Suino - Naol . UE
necessario
. Nao
Bovino - L. CODEX
necessario
ouing N3o Exc|u5|v'a'mer1te U
A , q necessario para utilizacdo
PROGESTERONA Hormonio esterdide — intravaginal
Ovino - Naol . terapéutica ou UE
necessario zootécnica
N3
Caprino - aol . UE
necessario
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
Anestési Ovino i nec':jsc;'\rio UE
QUETAMINA 'nes faSI'CO
dissociativo . N3o
Caprino - L. UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
Coelho - Naol . UE
necessario
Musculo 10
i - Figado 40
RACTOPAMINA Ractopamina Agonista beta Suino CODEX
adrenérgico Rim 90
Gordura/Pele 10
Musculo 100
ROBENIDINA - Antiparasitarios Aves EUA
Figado 100
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Rim 100
Gordura 200
RONIDAZOL - - - - Nao CODEX
Recomendado
Bovino - Naol . UE
necessario
Equino - Naol . UE
necessario
Anti-inflamatdrio ndo Nado Exclusivamente
SALICILATO DE METILA . Ovino - - para uso UE
esteroidal necessario .
— topico.
Caprino - Naol . UE
necessario
Suino - Naol . UE
necessario
Musculo 10
Figado 80
SARAFLOXACINA Sarafloxacina Antibictico: Frango e CODEX
peru Rim 80
Gordura 20
ibiéticos: Figado 400
SEMDURAMICINA Semduramicina Antlb,IOtICOS. Aves EUA
londforos
Musculo 130
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 100
Bovino UE
- O total
Figado 100 combinado dos
Rim 100 residuos de
todas as
Gordura 100 substancias do
Leite 100 grupo das
Musculo 100 sulfonamidas
SULFONAMIDAS Substancia principal Antibicticos: i ndo deve
P P Sulfonamidas Suino Figado 100 ultrapassar 100 UE
Rim 100 ug/kg. Né&o
Gordura 100 utilizar em
- animais
Musculo 100 produtores de
o Figado 100 OVOs para
vino UE
Rim 100 consumo
humano.
Gordura 100
Musculo 100
Figado 100
Caprino Rim 100 UE
Gordura 100
Leite 100
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 100
Figado 100
Aves UE
Rim 100
Gordura 100
Suino - Naol . UE
necessario
TEOFILINA - Metilxantina N
Aves - aol . UE
necessario
Bovino - Ndo CODEX
necessario
TESTOSTERONA Horménio esterdide N
Ovino - 4 AUSTRALIA
necessario
Musculo 200
Bovinoe |Figado 600
ovino Rim 1200
Leite (ug/l) 100
Musculo 200
TETRACICLINA Soma da substancia original Antlblc.)tl.COS: Suino Figado 600 CODEX
Tetraciclinas
Rim 1200
Musculo 200
Figado 600
Aves
Rim 1200
Ovo 400
i i, i itarios: anti- Musculo 100
TIABENDAZOL Soma de tlla.bendazol e5 Antlpara5|t,ar|.os. anti Bovino CODEX
hydroxitiabendazol helmintico Figado 100
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica E:‘?::f Tecido (::;I(Rg) Nota Referéncia
Rim 100
Gordura 100
Leite (ug/1) 100
Musculo 100
Figado 100
Ovino CODEX
Rim 100
Gordura 100
Musculo 100
Figado 100
Caprino Rim 100 CODEX
Gordura 100
Leite (ug/l) 100
Musculo 100
Suino Flgado 100 CODEX
Rim 100
Gordura 100
Musculo 50
Figado 100
Aves Rim 100 Japao
Gordura 100
Ovos 100
) ] Musculo 100
Rim 1
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica EsPeae Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Gordura 100
Musculo 100
Suino UE
Figado 500
Mdsculo 100
Figado 500
Ovino Japao
Rim 100
Gordura 100
Mdsculo 100
Figado 500
Caprino Japao
Rim 100
Gordura/ 100
Musculo 100
Figado 1000
Frango UE
Gordura/Pele 100
Ovo 1000
Musculo 100
Peru Figado 300 UE
Gordura/Pele 100
Mdsculo 50
Figado 50 Ndo ut.lllza?r em
animais
ibidticos: Rim 50
TIANFENICOL Tianfenicol Antibicticos: Aves produtores de UE
Anfenicdis Gordura/Pele ovos para
(em consumo
~ 50
proporgdes humano.
naturais)
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica Es?eae Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 50
Figado 50
Rim 50
Suino UE
Gordura/Pele
(em i 50
proporgdes
naturais)
Musculo 400 Ndo ut'lllza?r em
© animais
Antibidticos: rodutores de
TILDIPIROSINA Tildipirosina Macrolideos e Bovino P leite para UE
cetolideos Figado 2000 P
consumo
Rim 3000 humano.
Gordura 200
Musculo 100
Figado 1000
Bovino CODEX
Rim 300
Gordura 100
Antibidticos: Mdsculo 100
TILMICOSINA Tilmicosina Macrolideos e Sui Figado 1500 CODEX
‘ uino
cetolideos Rim 1000
Gordura 100
Musculo 150
Frango Figado 2400 CODEX
Rim 600
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Gordura/Pele 250
Musculo 100
Figado 1400
Peru CODEX
Rim 1200
Gordura/Pele 250
Musculo 100
Figado 1000
Ovino CODEX
Rim 300
Gordura 100
Musculo 100
Figado 100
Bovino Rim 100 CODEX
Gordura 100
Leite 100
Musculo 100
S Figado 100
Antibioticos: Suino CODEX
TILOSINA Tilosina A Macrolideos e Rim 100
cetolideos Gordura 100
Musculo 100
Figado 100
Ovino CODEX
Rim 100
Gordura/Pele 100
Musculo 100
Caprino UE
Figado 100
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Rim 100
Gordura 100
Leite 50
Mdsculo 100
Figado 100
Frango Rim 100 CODEX
Gordura/Pele 100
Ovo 300
Mdsculo 200
Figado 200
Peru Australia
Rim 200
Gordura/Pele 100
Figado 50
Aves Gordura/Pele 50 UE
sl Ovo 200
. . . Antibidticos:
TILVALOSINA Soma de tilvalosina e 3-O-acetil- Macrolideos e Mdsculo 50
tilosina lid
cetolideos Figado 50
Suino UE
Rim 50
Gordura/Pele 50
Musculo 100 Ndo utilizar em
Boui Figado 500 animais UE
i it3rios: ovino
TOLTRAZURIL Toltrazuril-sulfona Antiparasitarios: Rim 250 produtores de
antiprotozoarios leite ou ovos
Gordura 150 para consumo
Musculo 100 humano. UE
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Ovino, Figado 500
caprino e Rim 250
equino Gordura 150
Musculo 100
Figado 500
Rim 250
Suino UE
Gordura/Pele
(em 150
proporgdes
naturais)
Musculo 100
Figado 600
Rim 400
Aves UE
Gordura/Pele
(em 200
proporgdes
naturais)
Musculo 250
Figado 850
Bovino 3 il
Rim 400 Nao uFlIlzalur em
Soma de residuos extraiveis que d animats
Anti itarios: anti- Gordura 100 dut d
TRICLABENDAZOL podem ser oxidados em n Ipi;aliii?iiz anti : prfei;‘eor:rsa €| copex
cetotriclabendazol Mdsculo 200 P
- consumo
Figado 300
Ovino humano.
Rim 200
Gordura 100
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Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica EsPeC|e Tecido LMR Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo 225
Figado 250
Caprino UE
Rim 150
Gordura 100
Bovino Leite 50 CODEX
Musculo 100
Figado 100
Equino Japao
Rim 100
Gordura 100
Musculo 100
Figado 100
Ovino Japao
Rim 100
Gordura 100
-di il-1-hi i-2 2- i itarios: Musculo 100
TRICLORFOM (METRIFONATO) Fosfonato de O,F) dlmetlll 1-hidroxi-2,2 Antllpara.5|.tar|os.
tricloroetila inseticida Figado 100
Caprino Rim 100 Japao
Gordura 100
Leite 50
Musculo 100
Figado 100
Suino Japdo
Rim 100
Gordura 100
Musculo 10
Aves Japao
Figado 10
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Rim 10
Gordura 50
Ovo 4
S . Nao
TRICLORMETIAZIDA - Diurético Bovino - L. UE
necessario
Musculo 50
Figado 50
Bovino Rim 50
Gordura 50
Leite 50
Musculo 50 UE
Antibidticos: Figado >0 N3o utilizar em
Sulfonamidas, Rim 50 animais
P Suino
TRIMETOPRIMA Trimetoprima inibidores Gordura/Pele produtores de
dihidrofolato (em ovos para
redutase e proporcdes 50 consumo
combinagdes naturais) humano.
Musculo 50
Figado 50
Rim 50
Aves UE
Gordura/Pele
(em i 50
proporgdes
naturais)
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Musculo/pele
Peixes em 50 UE
proporgdes
naturais
Musculo 300
(2R,3S,4R,5R,8R,10R,11R,12S,13S,14R)- N30 utilizar em
2-etil-3,4,10,13-tetra-hidroxi- Bovino animais UE
3,5,8,10,12,14-hexametil-11-[[3,4,6- Antibidticos: rodutores de
TULATROMICINA trideoxi-3-(dimeti-lamino)- B-D-xilo- Macrolideos e P .
. . , leite para
hexopir-anosil]oxy]-1-oxa-6- cetolideos
. consumo
azaciclopenta-decan-15-ona expresso
. . humano.
como equivalentes de tulatromicina
Figado 4500
Rim 3000
Gordura 200
Musculo 800
Suino Figado 4000 UE
Rim 8000
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Espéci LMR
Insumo farmacéutico ativo Residuo marcador Classe Terapéutica s?eae Tecido Nota Referéncia
animal (ng/Kg)
Gordura/Pele
(em 300
proporcdes
naturais)
Mdsculo 50
. Antibiéticos: . -
VALNEMULINA Valnemulina Pleuromutilinas Suino Figado 500 UE
Rim 100
Nao
VERDE MALAQUITA - - - - CODEX
Recomendado
Nao
VIOLETA GENCIANA - - - - CODEX
Recomendado
. Nao
Bovino - -
necessario
Musculo 100 Ndo L'Jsar'em
animais
Figado 300
VIRGINIAMICINA Antibiéticos Suino produtoresde |,
Rim 400 0oVOSs para
consumo
Gordura/Pele 400 h
umano.
Frango de i Nao
corte necessario
Agonista d t Bovino i necI:ssoa’rio UE
XILAZINA gonista de re,ce.p or
alfa-2 adrenérgico . N3o
Equino - . UE
necessario
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