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Doustne przyjmowanie weterynaryjnych produktów leczniczych przez zwierzęta użytkowe razem z paszą lub wodą pitną
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Wytyczne grupy roboczej w Federalnym Ministerstwie Gospodarki Żywnościowej, Rolnictwa i Ochrony Konsumenta (BMELV) z dnia 19.06.2009
Informacje ogólne
1.  Doustne produkty lecznicze podawane są w formie doustnych gotowych produktów leczniczych (DGPL) razem z paszą, wodą pitną lub w formie paszy leczniczej. DGPL i pasza lecznicza to niezbędne formy opieki lekarskiej nad zwierzętami. Jednakże niewłaściwe zastosowanie tej terapii, w szczególności w leczeniu grup zwierząt, związane jest ze zwiększonym ryzykiem, które może prowadzić do ograniczenia skuteczności produktów leczniczych, zwiększyć występowanie niepożądanych skutków ubocznych, zagrozić bezpieczeństwu użytkowników, zwiększyć antybiotykoodporność lub ograniczyć jakość środków spożywczych pochodzenia zwierzęcego. Należy także pamiętać o niebezpieczeństwie wprowadzania weterynaryjnych produktów leczniczych do środowiska, zwłaszcza w kontekście leków podawanych z wodą pitną. Powyższe czynniki ryzyka można ograniczyć do minimum, o ile przestrzegane są określone zasady. Niniejsze wytyczne stanowią podsumowanie takich zasad i mają służyć ochronie zwierząt, konsumentów oraz bezpieczeństwu produktów spożywczych, a także zwiększeniu wydajności produkcji zwierzęcej.
2.  Niniejsze wytyczne skierowane są do weterynarzy i hodowców. Konkretyzują one wymagania określone w § 12a niemieckiego rozporządzenia o domowych apteczkach weterynaryjnych (TÄHAV), zgodnie z którymi w przypadku, gdy wydawane są produkty lecznicze, weterynarz zobowiązany jest do sprawdzenia czy hodowca ma możliwość ich właściwego zastosowania. Obowiązki hodowców określa § 58 niemieckiej ustawy o produktach leczniczych1 (AMG). Ponadto obowiązują także inne wymagania prawne dotyczące produktów leczniczych, jak na przykład wymóg należytego leczenia. Poza tym obowiązują przepisy prawa w sprawie higieny środków spożywczych, obejmujące hodowców zwierząt, z których pozyskiwane są środki spożywcze, jako przedsiębiorstw środków spożywczych (m.in. Rozporządzenie (WE) nr. 178/20022 oraz rozporządzenie (WE) nr. 852/20043, a także jako przedsiębiorstw paszowych – przepisy rozporządzenia (WE) nr. 183/20054 ustanawiające wymagania dotyczące higieny pasz. Na szczególną uwagę zasługuje przy tym Załącznik I, część A, II, nr 4 litera j) rozporządzenia (WE) 852/2004.
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1   Ustawa o produktach leczniczych w brzmieniu obwieszczenia z dnia 12 grudnia 2005 r. (BGBl. I str. 3394), ostatnio zmieniona artykułem 1 ustawy z dnia 17 lipca 2009 r. (BGBl. I, str. 1990)
2   Rozporządzenie (WE) nr. 178/2002 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 28 stycznia 2002 r. ustanawiające ogólne zasady i wymagania prawa żywnościowego, powołujące Europejski Urząd ds. Bezpieczeństwa Żywności oraz ustanawiające procedury w zakresie bezpieczeństwa żywności (Dz.U. L 31 z 01.02.2002, str. 1), ostatnio zmienione rozporządzeniem (WE) nr 202/2008 (Dz.U. L 60 z 05.03.2008, str. 17)  

3 Rozporządzenie (WE) nr 852/2004 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 29 kwietnia 2004 r. w sprawie higieny środków spożywczych (Dz. U. nr L 139 z 30.04.2004, str. 1, nr L58 z 03.03.2003, str. 3), ostatnio zmienione rozporządzeniem (WE) nr 1019/2008 (Dz.U. nr L 277 z 18.10.2008, str. 7).
4 Rozporządzenie (WE) nr 183/2005 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 12 stycznia 2005 r. ustanawiające wymagania dotyczące higieny pasz (Dz.U. nr L 35 z 08.02.2005 r., str. 1, L 50 z 23.02.2008, str. 71).
3.  DGPL i pasze lecznicze należy zasadniczo stosować zgodnie z oznaczeniem i załączoną ulotką (w przypadku paszy leczniczej dostarczanej w cysternach powyższe informacje znajdują się w stosownych dokumentach towarzyszących). Odchylenia są dopuszczalne wyłącznie, gdy są niezbędne do osiągnięcia celu leczenia i nie naruszają przepisów ustawowych (w szczególności postanowień Art. 56, 56a niemieckiej ustawy AMG)1. Wprowadzić je może wyłącznie weterynarz, w uzasadnionych przypadkach i zgodnie z regułami sztuki weterynaryjnej (np. wytycznymi w sprawie ostrożnego stosowania weterynaryjnych produktów leczniczych o działaniu przeciwmikrobowym5). Przed zastosowaniem produktów leczniczych w sposób odbiegający od ustalonych warunków, weterynarz musi rozważyć wady i zalety takiego działania.

4.  W trakcie podejmowania decyzji o leczeniu zwierząt, z których produkowane są środki spożywcze, należy brać pod uwagę skuteczność stosowanych produktów leczniczych, unikanie niepożądanych skutków ubocznych, bezpieczeństwo stosującego, bezpieczeństwo środków spożywczych, ochronę konsumenta, ochronę zwierząt, a także unikanie rozprzestrzeniania się antybiotykoodporności. W każdym indywidualnym przypadku weterynarz podejmuje decyzję o niezbędnym leczeniu pozajelitowym, doustnym lub kombinowanym. Na podstawie właściwości danego produktu leczniczego, warunków pozwolenia oraz okoliczności zastanych w zakładzie lekarz weterynarii podejmuje decyzję o rodzaju terapii doustnej stosownej w danym przypadku (pasza lecznicza, DGPL z paszą lub wodą). Należy przy tym pamiętać, że pasza lecznicza i DGPL mają różne właściwości (patrz tabela nr 10) i w dużej mierze nie są stosowane wymiennie, tylko dobierane przez lekarza weterynarii na podstawie konkretnych warunków w zakładzie, związanych z magazynowaniem, urządzeniami transportu, mieszalnikami, dozownikami i podajnikami paszy. W tym kontekście ważna jest także koncepcja zarządzania ryzykiem wdrażana przez hodowcę w danym zakładzie.
Definicje
Do celów niniejszych wytycznych stosuje się następujące definicje:
5.   Pasze lecznicze (PL): produkty lecznicze w formie gotowej do spożycia, wytwarzane z premiksów leczniczych (PrL) i mieszanek paszowych, wprowadzane do obrotu z przeznaczeniem dla zwierząt (art. 4 ust. 10 niemieckiej ustawy AMG)1. Produkowane w zakładach posiadających pozwolenie na wytwarzanie na mocy art. 13 ustawy AMG. 
6.  Doustne gotowe produkty lecznicze (DGPL): produkty lecznicze uprzednio wyprodukowane i wprowadzone do obrotu w opakowaniu przeznaczonym do wydania konsumentowi (art. 4 ust. 1 AMG), do zastosowania doustnego z paszą, w tym z preparatami mlekozastępczymi lub wodą pitną6, niebędące paszą leczniczą.
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5   Wyd. przez Federalną Izbę Weterynaryjną i Stowarzyszenie Lekarzy Weterynarii, niemiecki dziennik weterynaryjny Deutsches Tierärzteblatt listopad 2000 r.
6   W tym woda o jakości wody pitnej
Warunki stosowania
7.  Zakłada się, że produkt leczniczy stosowany zgodnie z warunkami pozwolenia, na podstawie kontroli organu wydającego pozwolenie, jest skuteczny i nieszkodliwy, oraz posiada dodatni stosunek korzyści do ryzyka. Wszelkie odchylenia od warunków pozwolenia mogą prowadzić do utraty skuteczności, nieszkodliwości i dodatniego stosunku korzyści do ryzyka. Lekarz powinien mieć to na względzie przy podejmowaniu decyzji i przejmuje za to odpowiedzialność. W razie odejścia od warunków pozwolenia lekarz weterynarii jest zobowiązany do poinformowania hodowcy o związanych z tym czynnikach ryzyka.
Wybór produktu leczniczego
8.  W związku z łączeniem wielu substancji o właściwościach antymikrobowych, zwraca się uwagę na postanowienia wytycznych w sprawie ostrożnego stosowania weterynaryjnych produktów leczniczych o działaniu antymikrobowym5, a także art. 56 ust. 2 AMG1 dotyczący pasz leczniczych.
9.  Lekarz weterynarii ma obowiązek sprawdzenia czy możliwe jest zapewnienie doustnego podania odpowiedniej dawki każdemu zwierzęciu, biorąc pod uwagę poniższe punkty kontrolne.
Podczas kontroli należy między innymi wziąć pod uwagę:

■       właściwości DGPL oraz paszy / wody pitnej (np. zdolność do tworzenia jednolitej mieszaniny, kompatybilne wielkości cząsteczek, rozpuszczalność, możliwość dezaktywacji produktu leczniczego),
■       ilość DGPL oraz paszy/wody pitnej, jaką należy zastosować
■       warunki na miejscu i dostępne instalacje/sprzęt (dozowniki, mieszalniki),
■       leczenie pojedynczych osobników czy grupy zwierząt,
■       wiedza merytoryczna i umiejętności personelu w zakładzie.

10.  Typowe cechy paszy leczniczej i doustnych gotowych produktów leczniczych (DGPL), które należy uwzględnić przy dokonywaniu wyboru i prowadzeniu kontroli:

	
	
	Pasza lecznicza (PL)
	DGPL (zmieszane z paszą lub rozpuszczone w wodzie pitnej)
	

	
	Odpowiedzialnośc za produkcję (PL) lub mieszanie/dawkowanie (DGPL)
	Producent paszy leczniczej
	Weterynarz/hodowca
	

	
	Ilość
	Wymagana ilość zaordynowana w danym przypadku, uprzednio wyprodukowana
	Zmieszanie/dodanie bezpośrednio przed zastosowaniem, o ile to możliwe, w wymaganej dawce
	

	
	Ramy czasowe dostępności
	Dostępna po dostarczeniu
	Po wskazaniu lekarskim zazwyczaj dostępne natychmiast
	

	
	Możliwość magazynowania
	Można magazynować
	Możliwość magazynowania mieszanki nie sprawdzana w ramach pozwolenia
	

	
	Zdolność do tworzenia jednolitej mieszaniny
	Zdolność tworzenia jednolitej mieszaniny przez premiks leczniczy sprawdzany w ramach pozwolenia
	Zdolność do tworzenia jednolitej mieszaniny nie sprawdzana w ramach pozwolenia
	

	
	Możliwość transportu
	Możliwość transportowania w normalnych warunkach sprawdzona w ramach dopuszczenia
	Możliwość transportowania mieszanki nie sprawdzana w ramach dopuszczenia
	

	
	Zmiana paszy
	Może być konieczna (jeśli producent paszy leczniczej nie ma w ofercie uprzednio stosowanej paszy)
	Może być konieczna (jeśli pasza nie nadaje się do podania DGPL)

	

	
	Zmiana substancji czynnej
	Możliwa w krótkim odstępie czasu, w stosownym przypadku powiązana ilościami resztkowymi paszy leczniczej
	Krótkoterminowo możliwa
	

	
	Zmiana dawki
	Możliwa w krótkim odstępie czasu, w stosownym przypadku powiązana ilościami resztkowymi paszy leczniczej
	Krótkoterminowo możliwa
	

	
	Wymaganie tworzenia jednolitej mieszaniny


	Homogeniczna zawartość substancji czynnej w racji dziennej lub określonej części racji dziennej gwarantowana przez producenta
	Pojedyncze zwierzę musi otrzymać wymaganą dawkę dzienną. Zmieszanie z paszą nie wymagane, jeśli zwierzę otrzymuje DGPL indywidualnie w wymaganej ilości
	

	
	Drogi transportowe w zakładzie rolnym
	Zależy od zakładu, ewentualnie dłuższa droga transportowa do koryta; brak w przypadku towaru paczkowanego
	Transport na przenośnikach w zależności od odległości, mieszanki/dawki i miejsca podania
	

	
	Jakość
	Pasza lecznicza posiada jakość produktu leczniczego
	DGPL posiada jakość produktu leczniczego, pasza/woda z dodatkiem DGPL nie posiada jakości produktu leczniczego
	

	
	
	
	
	


Powyższe cechy wskazują w jaki sposób można podawać zwierzętom wymaganą dawkę (patrz punkt 9).

Dawka i przygotowanie
11.  Lekarz weterynarii informuje hodowcę o wymaganej dawce, odstępach między dawkami i długości leczenia. Jeśli przed podaniem produkt leczniczy należy zmieszać z paszą lub rozpuścić w wodzie pitnej, weterynarz określa stosunek DGPL do paszy/wody pitnej, biorąc pod uwagę oczekiwane spożycie paszy/wody przez zwierzęta. Hodowca jest odpowiedzialny za dokładne przestrzeganie tych wytycznych.

Dawka substancji aktywnej w nauce weterynaryjnej podawana jest w mg na kg masy ciała na dzień. Korzystając z wzoru (mg substancji czynnej/kg masy ciała) x kg masy ciała x liczba zwierząt weterynarz oblicza dzienną dawkę substancji czynnej dla zwierząt wymagających leczenia. Na podstawie ilości substancji czynnej, w następnym kroku lekarz oblicza ilość leku, jaką należy podać.
Podawanie leków
12.  Celem terapii jest podanie skutecznej terapeutycznie dawki każdemu zwierzęciu. W związku z powyższym podczas leczenia zwierząt należy upewnić się, że każde z nich otrzyma dawkę zgodną z wyliczeniami. Dotyczy to zarówno DGPL, jak i paszy leczniczej. Podczas leczenia zwierząt, które są karmione indywidualnie, nie jest konieczne mieszanie DGPL z paszą, o ile zwierzę otrzyma odpowiednią dawkę DGPL indywidualnie. W przypadku leczenia zwierząt, które nie są karmione oddzielnie, substancja aktywna produktu leczniczego powinna tak być zmieszana z paszą/rozpuszczona w wodzie pitnej7, by każde zwierzę mogło przyjąć wymaganą dawkę. Należy przy tym przestrzegać kryteriów i uwag, o których mowa w punkcie 9 i 10, oraz zaleceń z ulotki DGPL (np. podanie przed właściwym karmieniem, uprzednim ograniczeniu wody pitnej). Pojedyncze zwierzęta, które nie przyjmą wymaganej dawki dziennej wymagają dodatkowego indywidualnego leczenia.  
13.  W przypadku pasz leczniczych, w ramach dopuszczenia sprawdzono czy premiks leczniczy może być w sposób jednolity połączony z paszą. Za wyprodukowanie homogenicznej mieszanki paszy leczniczej odpowiedzialność ponosi producent. W przypadku DGPL podczas wydawania pozwolenia nie sprawdza się możliwości jednolitego połączenia z paszą/wodą. Dlatego lekarz weterynarii, biorąc pod uwagę kryteria i cechy, o których mowa w punkcie 9 i 10, musi z góry oszacować czy w danym przypadku można osiągnąć skuteczną dawkę dla wszystkich zwierząt wymagających leczenia i musi udzielić stosownej porady hodowcy. Zwraca się uwagę na postanowienia zawarte w wytycznych dotyczących stosowania antybiotyków5.   
14.  Lekarz weterynarii przekazuje hodowcy pisemne instrukcje (karta, patrz załączniki) dotyczące stosowania doustnych produktów leczniczych. Należy przy tym wziąć pod uwagę aspekty bezpieczeństwa stosującego, np. uniemożliwienie niezamierzonego spożycia substancji czynnej produktu leczniczego przez hodowcę. Zgodnie z postanowieniami art. 58 ust. 1 AMG hodowca nie może odstąpić od powyższych instrukcji bez uprzedniego skontaktowania się w tej sprawie z weterynarzem. Pierwsze podanie przeprowadzane jest wspólnie przez weterynarza i hodowcę.
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7   W odniesieniu do wody pitnej mowa o rozpuszczeniu DGPL w wodzie pitnej
15.  W razie potrzeby (np. jeśli terapia nie przynosi skutku), podczas analizy przyczyn należy także sprawdzić dzienną ilość paszy/wody pod kątem zaordynowanej dawki. W razie stosowania antybiotyków zwraca się uwagę na postanowienia zawarte w wytycznych dotyczących stosowania antybiotyków5.  
Składowanie paszy z domieszką leków w zakładzie
16.  Składowanie paszy z domieszką DGPL nie jest przewidziane w warunkach pozwolenia i dlatego nie powinno mieć miejsca. Jeśli składowanie paszy z domieszką leków jest pożądane, alternatywnie zaleca się zastosowanie paszy leczniczej. Paszę leczniczą należy składować oddzielnie od materiałów paszowych, w celu uniknięcia pomyłki lub kontaminacji.
Transport paszy z domieszką leków w zakładzie
17.  W trakcie transportu pasz z domieszką DGPL lub pasz leczniczych, może dojść do utraty spójności. Jeśli podawane są pasze lecznicze, to w ramach pozwolenia sprawdzono czy mieszanka jest wystarczająco stabilna w warunkach normalnych. W ramach pozwolenia nie sprawdza się stabilności DGPL. Dlatego łączenie lub dodawanie DGPL powinno odbywać się jak najbliżej miejsca podania. Podczas ewentualnego transportu należy wziąć pod uwagę ryzyko utraty spójności. 
Unikanie roznoszenia w zakładzie
18.  Wszystkie sprzęty i instalacje, które weszły w kontakt z paszą leczniczą lub paszą/wodą z domieszką DGPL (szufle, rury, koryta etc.) są skażone substancją aktywną produktu leczniczego. Może to doprowadzić do przeniesienia substancji czynnej i ewentualnego spożycia przez zwierzęta nie objęte leczeniem. Poza tym, że wywołuje to niebezpieczeństwo powstania antybiotykoodporności, resztki substancji czynnej mogą dostać się do produktów spożywczych i może dojść do reklamacji na mocy regulacji dotyczących pasz (patrz wymagania rozporządzenia (WE) nr 183/20054). W związku z powyższym hodowca ma obowiązek oczyszczenia sprzętów i instalacji, które weszły w kontakt z paszą/wodą z domieszką leków. Hodowca musi wdrożyć w zakładzie stosowne środki zapobiegające roznoszeniu [substancji czynnej].  
Charakterystyczne cechy stosowania wody pitnej
19.  Z wodą podawane są wyłącznie produkty lecznicze, które zostały dopuszczone do tego typu zastosowań. Należy przy tym wziąć pod uwagę chemiczne i fizyczne właściwości wody (np. twardość wody, wartość pH, zawartość żelaza i wapnia). Ponadto trzeba pamiętać o możliwych interakcjach z innymi składnikami (np. dodanymi środkami dezynfekującymi) oraz o higienie kanalizacji wodnej (biofilm). Należy unikać wprowadzania do środowiska niezużytej wody z rozpuszczonymi lekami, w celu uniknięcia ryzyka powstania lekoodporności. 
Kontrola efektów terapii
20.  Lekarz weterynarii jest zobowiązany do skontrolowania efektów terapii bezpośrednio po jej zakończeniu. W razie braku pomyślnych efektów, poza sprawdzeniem diagnozy i odporności zarazków, należy ponownie skontrolować instalacje techniczne, takie jak dozowniki, drogi transportu etc. (w stosownych przypadkach powinna to zrobić specjalistyczna firma). 
4   Rozporządzenie (WE) Nr 183/2005 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 12 stycznia 2005 ustanawiające wymagania dotyczące higieny pasz (Dz.U. Nr L 35 z dn. 08.02.2005, str. 1, L 50 z dn. 23.02.2008, str. 71)
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