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NERACIONALNA POTROSNJA LEKOVA U VETERINARSKOJ
MEDICINI: OPASNOST PO ZDRAVLJE ZIVOTINJA I LJUDI
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1ZVOD: Tokom poslednjih pet decenija farmaceutska industrija je izrasla u jednu
od najmoc¢nijih industrijskih grana, bez koje se savremena medicina ne moze ni
zamisliti. Medutim, uporedo sa razvojem farmaceutske industrije sve vise je rasla
i neracionalna potrosnja lekova, a time i ces¢a pojava nezeljenih efekata. Pose-
ban znacaj ima neracionalna primena antimikrobnih lekova kod Zivotinja name-
njenih za ishranu ljudi, jer moze da ugrozi ne samo zdravlje tretiranih Zivotinja,
veé i ljudi.

Kljuéne redi: savremena medicina, neracionalna primena, antimikrobni lekovi,

zivotinje namenjene za ishranu ljudi

UvOoD

Veliki doprinos povecanju zdravstvene zastite ljudi i zivotinja i razvoju medicine
uopste dala je savremena farmakoterapija, pre svega zahvaljujuci velikom broju novosin-
tetisanih lekova kojima se danas uspe$no leCe mnoge bolesti. Jedno od najrevolucionar-
nijih otkri¢a u medicini su bez sumnje antibiotici koji su omoguéili efikasnu borbu protiv
bakterijskih infekcija. Isti znacaj imaju i drugi lekovi koji se koriste u leCenju razlicitih
oboljenja kardiovaskularnog, respiratornog, nervnog, digestivnog, urogenitalnog, endo-
krinog, miSi¢no-skeletnog sistema, koze, poremecaja metabolizma itd. Savremene vak-
cine su, na primer, omogucile uspesnu preventivu zaraznih bolesti koje su nekada nano-
sile velike gubitke. Glukokortikosteroidi su omogucéili efikasno lecenje alergijskih, auto-
imunih i1 drugih imunoloski posredovanih oboljenja, analgetici ublazavanje i najjacih
bolnih stanja, anestetici efikasnu anesteziju koja je, opet, preduslov za mnoge hirurske
zahvate od kojih zavisi zivot zivotinja i ljudi.

U pocetku su po pravilu isticani samo pozitivni efekti, da bi se za mnoge ubrzo saz-
nalo da uz korisne ispoljavaju i brojne Stetne efekte. Mnogi od njih su posle vise godina
povuceni iz proizvodnje, bez ozbiljnih analiza Steta koje su naneli, ili, jo§ gore, mnogi se
i pored saznanja o Stetnim efektima i dalje koriste, posebno u zemljama sa neadekvatno
regulisanom kontrolom prometa lekova. Isto se odnosi i na druge grupe lekova. Trziste
je zasuto stotinama razlicitih preparata ¢ije indikacije viSe ne zadovoljavaju prvobitnu
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definiciju leka “koji se koristi u leCenju bolesti”. Mnogi lekovi se, na primer, preporucu-
ju za podsticanje rasta, poveéanu produkciju mleka, mesa ili jaja, ve¢u brzinu ili izdrz-
ljivost sportskih konja, za indukciju ili supresiju estrusa — dakle za primenu kod zdravih
zivotinja. Rukovodeni zeljom za §to ve¢om proizvodnjom, novim pobedama i rekordi-
ma, vlasnici 1 odgajivaci zivotinja lako nasedaju na lepo smisljene marketinske poruke
upucene direktno njima, ne razmisljajuci pri tome o mogucim Stetnim posledicama. U
svesti prose¢nog proizvodaca je sve prisutnije miSljenje da se bez lekova ne moze zami-
sliti nikakva proizvodnja u stocarstvu. Kao rezultat toga u praksi je sve viSe prisutna ne-
racionalna, preterana, ¢esto nekontrolisana potro$nja lekova, koja danas donosi mnogo
vise Stete od koristi.

Odavno je poznato da svaki lek pored korisnih efekata ispoljava i niz Stetnih
dejstava, koja u uslovima povecane potros$nje potiskuju Zeljene terapijske efekte. “Lek”
na taj naéin postaje odgovoran za pojavu bolesti (Trailovié, 1997). Nekontrolisana
potros$nja lekova poseban znacaj ima kod zivotinja ¢iji se proizvodi koriste za ishranu
ljudi. Pored Stetnih posledica po zdravlje zivotinje, rezidue ili zasotaci lekova u
proizvodima Zivotinja koji se koriste za ishranu ljudi, ugrozavaju i zdravlje ljudi (Cupié,
1997).

SAVREMENA FARMAKOTERAPIJA I PROIZVODNJA U STOCARSTVU

Do kraja proslog veka produktivnost zivotinja ¢iji se proizvodi koriste za ishranu
ljudi povecana je viSestruko, pre svega zahvaljuju¢i unapredenju selekcije, ishrane, nege
i organizacije proizvodnje. Zahvaljuju¢i ovim merama u zemljama sa razvijenim stocar-
stvom zivotinje su postale prave “male fabrike” za proizvodnju hrane. Koliko je produk-
tivnost vremenom rasla najbolje se vidi na sledec¢im primerima. Za uzgoj brojlera sa trzi-
$nom masom od 1,7 kg, 1928. godine je trebalo oko 112 dana, sa utroskom 22 kg hrane.
Godine 1990. brojler je masu od 2 kg dostigao za 42 dana uz potro$nju samo 4 kg hrane.
Kokoske nosilje su tridesetih godina proslog veka nosile 93 jaja godisnje, 1950. 174, a
1993. godine 252 jaja godiSnje.

Slic¢an primer imamo i u proizvodnji kravljeg mleka. U SAD na primer, uporedo sa
smanjenjem broja mlec¢nih krava rasla je i proizvodnja mleka, zahvaljuju¢i povecanoj
mlecnosti po zivotinji. U odnosu na 1983. godinu, kada je mle¢nost u proseku iznosila
5.598 kg po kravi, 1995. godine se povecala na ¢ak 7.478 kg/po kravi (Boa, 1999).

Tako velikoj proizvodnji nesumnjivo je doprineo i poveéan nivo veterinarsko-medi-
cinskog nadzora koji se u prvom redu ogleda u efikasnijoj preventivi raznih oboljenja
domacih zivotinja, primenom razli¢itih vakcina i drugih profilakti¢kih sredstava, pove-
¢anoj potrosnji mineralno-vitaminskih dodataka, antiparazitika i neretko antimikrobnih
lekova, odnosno antibiotika, koji su, osim u terapiji, kori¢eni i za preveniranje obolje-
nja, a zatim, zajedno sa hormonima i kao stimulatori rastenja (Adams, 2001; Brander i
sar. 1991). Uporedo sa povecanjem proizvodnje, na Zalost, opadao je kvalitet proizvoda
zivotinjskog porekla. Jedan od najvaznijih razloga za losiji kvalitet namirnica animalnog
porekla predstavlja sve vece prisustvo rezidua lekova i drugih neprirodnih hemijskih
supstancija, $to u uslovima stroge kontrole kvaliteta hrane predstavlja razlog za velike
gubitke zbog njihove neupotrebljivosti, a u uslovima neadekvatne kontrole dodatan raz-
log za strah zbog ugrozavanja zdravlja ljudi.

Posebnu paznju privlaci nekontrolisana primena antmikrobnih lekova. Oni su u tera-
piji oboljenja bakterijske etiologije apsolutno indikovani i u takvim slu¢ajevima je njiho-
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va primena opravdana, bez obzira na opasnost koju mogu izazvati njihove rezidue u
namirnicama zivotinjskog porekla, koje su namenjene za ishranu ljudi (Prescot i Baggot,
2000). Njihovu primenu bi, medutim, moralo da prati strogo postovanje karence, $to je u
uslovima neadekvatne kontrole nedovoljno sigurno. U slucaju preventivne primene anti-
mikrobnih lekova ili, jo§ gore, njihove primene za stimulaciju rastenja zivotinja, ovaj
problem dobija jos viSe na znacaju. Kao posledica ovakve primene, naime, viSestruko se
povecava moguénost pojave Stetnih efekata po zdravlje zivotinja (manje ili viSe ozbiljna
ostecenja jetre, bubrega i drugih organa sa neretko ireverzibilnim posledicama po zdra-
vlje Zivotinja). Takode, povecava se rezistencija bakterija na primenjene antimikrobne
lekove, pri ¢emu je rizik od rezidua u namirnicama namenjenim za ljudsku upotrebu veci
nego kada se ovi lekovi koriste samo u terapijske svrhe. Takode, usled pove¢ane akumu-
lacije njihovih rezidua u mesu, mleku, jajima i drugim proizvodima, postoji moguénost
nastajanja alergijskih manifestacija i mnogih drugih jatrogenih komplikacija. Upravo iz
ovog razloga se u nasoj zemlji antimikrobni lekovi koriste samo za lecenje, a ne za spre-
¢avanje oboljenja bakterijske etiologije, ili pak za stimulaciju prirasta (Cupic i sar. 1995).

SADASNJE STANJE I PERSPEKTIVE U RAZVOJU
ANTIMIKROBNIH LEKOVA

Danas se u humanoj i veterinarskoj medicini koristi veliki broj antimikrobnih leko-
va, pri ¢emu se intenzivno radi na pronalasku i sintezi novih - efikasnijih i u isto vreme
manje toksiénih preparata. (Cupi¢ i sar. 1995; Cupi¢ i Dobri¢, 2002). Tako su poslednjih
dvadesetak godina u klini¢ku praksu uvedeni mnogi antimikrobni lekovi sa poboljSanim
farmakokinetickim svojstvima i Sirim antimikrobnim spektrom delovanja, razvijeni, sko-
ro po pravilu, na bazi mati¢nih jedinjenja sa poznatim mehanizmom delovanja (Nava-
shin, 1997; Moellering, 1995). Njih ¢ine uglavnom predstavnici cefalosporina trece i
Cetvrte generacije, noviji makrolidni lekovi, karbapenemi, glikopeptidni antibiotici, te
kombinacije penicilina prosirenog spektra delovanja 1 klavulanske kiseline ili sulbakta-
ma, odnosno tazobaktama.

Prema najnovijim podacima moZe se pretpostaviti da ¢e antimikrobni lekovi obele-
ziti i period pred nama. Veliki broj novih antimikrobnih lekova je ve¢ sintetisan i trenu-
tno se nalazi u razli¢itim fazama pretklinickih i klinickih ispitivanja. Sa posebnim intere-
som se ocekuje uvodenje u praksu fluorohinolona IIl generacije, oksazolidinona, stre-
ptogramina i glicilciklina. Neki buducéi antibiotici su u fazi idejnih projekata. Istrazuju
se, na primer, novi mehanizmi delovanja, zatim nova “ciljna mesta” dejstva u bakterij-
skoj ¢eliji (Cupi¢ i Dobri¢, 2003).

Pored antimikrobnih lekova, koji su na prvom mestu po ucestalosti primene, kod
domacih zivotinja se koriste i mnogi drugi lekovi o ¢ijoj primeni takode moramo voditi
racuna, narocito kada se koriste kod zivotinja ¢iji se proizvodi koriste za ishranu ljudi.

NEZELJENA DELOVANJA KAO REZULTAT NERACIONALNE
PRIMENE LEKOVA

Kao $to je ranije ve¢ naglaseno, mnogi lekovi pored korisnih ispoljavaju i niz
nezeljenih dejstava, zbog Cega smo u praksi Cesto primorani da prilikom izbora leka
procenjujemo da li je korist od njegove primene veca od rizika koji takva primena nosi
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sa sobom. Glukortikosteroidi, na primer, mogu da dovedu do velikog broja nezeljenih
reakcija, od imunosupresije i1 egzacerbacije infektivnih oboljenja do ostecenja jetre, pan-
kreasa, atrofije kore nadbubrega, miopatija, promena na kozi itd. Kod nekih imunoloski
posredovanih i posebno kod autoimunih bolesti nemamo drugu alternativu. Tako ¢emo
kod hroni¢nog aktivnog hepatitisa primeniti prednizolon iako se on nalazi na vrhu spiska
hepatotoksi¢nih preparata. Ovakva, u principu kontrolisana primena glukokortikosteroi-
da ne predstavlja problem, kao na primer nekontrolisana primena od strane samih vlasni-
ka koja moze imati veoma ozbiljne posledice po zdravlje zivotinje (Trailovi¢ i sar. 1997).

Nezeljena dejstva lekova se ponekad manifestuju sasvim neprimetnim — blagim po-
remecajima, da bi nakon duzeg vremena doslo do ispoljavanja ireverzibilnih o$tecenja,
koja se viSe ne mogu izleéiti. Ciroza jetre i bubrega, na primer, veoma se Cesto javljaju
kao posledica dugotrajnog uzimanja pojedinih hepatotoksi¢nih ili nefrotoksi¢nih lekova.
Na spisku potencijalno hepatotoksi¢nih supstancija, nalazi se viSe desetina lekova od
kojih se mnogi uprkos tome jos$ uvek koriste u svakodnevnoj klinickoj praksi (Trailovic,
1997).

Neki lekovi ispoljavaju mutagena, karcinogena i teratogena dejstva, a i dalje koriste.
Da bi se neki od ovih efekata otkrio ponekad su potrebne godine. Pri tome, od otkrica
takvih dejstava do njihovog povlacenja iz proizvodnje neretko su takode potrebne godi-
ne. Posledice se zbog toga &esto preéutkuju (Cupié i Zivanov, 1990).

LEKOVI CIJA JE PRIMENA ZABRANJENA KOD ZIVOTINJA
NAMENJENIH ZA ISHRANU LJUDI

Zbog svoje toksi¢nosti, kako za same zivotinje kojima se aplikuju, tako i za ljude,
potencijalne konzumente proizvoda koji poti¢u od takvih jedinki, Americka Uprava za
Hranu i Lekove (Food and Drug Administration — FDA) je neke, u prvom redu antimi-
krobne lekove zabranila za upotrebu kod Zivotinja namenjenih za ishranu ljudi. To su:
hloramfenikol, nitroimidazoli, nitrofurani, kvinoksalini, fluorohinoloni, sulfonamidi,
glikopeptidi, jonofori, dietilstilbestrol, dipiron i klenbuterol (Payne, 1999).

Hloramfenikol. Ovaj lek je zabranjen zbog moguceg izazivanja idiosinkratske
aplasti¢ne anemije kod ljudi. To se odnosi i na spoljnu upotrebu ovog leka, ukljucujuéi i
masti za o€i kod Zivotinja namenjenih za ishranu ljudi.

Nitroimidazoli. Svi predstavnici ove grupe lekova kao S§to su metronidazol,
demetronidazol, ipronidazol su karcinogena jedinjenja. Iako se koriste u humanoj
medicini, upotreba bilo kojeg predstavnika iz ove grupe je zabranjena kod Zivotinja
namenjenih za ishranu ljudi.

Nitrofurani. Ovi lekovi su takode zabranjeni zbog njihovih karcinogenih i
mutagenih svojstava. U humanoj medicini je upotreba ovih lekova za leenje sistemskih
infekcija zabranjena 1974. godine, a u veterinarskoj 1991. godine. Kasnije su studije
pokazale da se rezidue ovih lekova i posle lokalne primene na o¢ima mogu na¢i u mesu i
mleku kod goveda, ovaca i koza.

Kvinoksalini. Za kvinoksaline, odnosno za karbadoks, olakvindoks i sajdoks, glavne
predstavnike ove grupe lekova, odavno se zna da su karcinogena jedinjenja. Zbog toga
su mnoge zemlje izbacile iz upotrebe karbadoks — najtoksicnije jedinjenje iz ove grupe.
Neke zemlje ga pak i dalje koriste, ali samo pod odredenim uslovima.

Fluorohinoloni. Ovi lekovi su postali interesantni zbog toga §to se pokazalo da
podsti¢u razvoj bakterijske rezistencije. Najbolji primer su rezistentne salmonelozne
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infekcije kod ljudi. Zato je upotreba fluorohinolona namenjenih za ljude zabranjena kod
zivotinja namenjenih za ishranu ljudi. Osim kod teladi i junadi u tovu, enrofloksacin je,
na primer, zabranjen kod svih drugih Zivotinja ¢iji se proizvodi koriste za ishranu ljudi.
Preciznije receno, ovaj lek se ne moze koristiti kod krava u laktaciji i u zasuSenju, junica,
ovaca, koza i jelena.

Sulfonamidi. Upotreba bilo kog sulfonamida izuzev sulfadimetoksina kod mle¢nih
krava starijih od 20 meseci je zabranjena. Njegova upotreba je zabranjena i kada se ko-
risti kod mlecnih krava, ukoliko su mu doze vece od propisanih ili kada se koristi u obli-
cima sa sporim oslobadanjem. Sve ovo ne vazi kada su u pitanju ovce i koze.

Glikopeptidi. Americ¢ka uprava za hranu i lekove je 1997. godine zabranila upotrebu
glikopeptidnih antibiotika kod Zivotinja koje su namenjene za ishranu ljudi.

Jonofori. Upotreba jonofornih antibiotika, kao $to su monenzin i lasalocid, zabranje-
na je kod krava u laktaciji. Ovo vazi i za ovce i koze u laktaciji.

Dietilstilbestrol. Ovaj lek je zabranjen jo$ 1979. godine, zbog njegovog karcinoge-
nog potencijala.

Dipiron. Poznato je da je dipiron lek iz grupe nesteroidnih antiinflamatornih lekova.
Medutim, pokazalo se da pored antiinflamatornog, antipiretickog i analgetickog delova-
nja izaziva i veoma toksicne efekte kod ljudi. Zbog toga je Americka uprava za hranu i
lekove (FDA) ukinulo njegovu upotrebu kod ljudi 1977. godine, dok mu je upotreba u
veterinarskoj medicini prvo ukinuta kod malih Zivotinja 1995. godine, sa preporukom da
se to isto uradi i kod zivotinja, namenjenih za ishranu ljudi.

Klenbuterol. Ovaj lek je poznati bronhodilatator i kao takav odobren je da se koristi
kod konja, kao i kod goveda i ovaca za izazivanje relaksacije uterusa. Medutim, postoje
podaci da je isti ovaj lek korisc¢en ilegalno za stimulaciju rastenja kod zivotinja namenje-
nih za ishranu ljudi, odnosno za povecanje misi¢ne mase kod ljudi. Ovakva primena
klenbuterola je rezultirala u 1000 hospitalizovanih bolesnika, od kojih je nekoliko i
umrlo. Zato je FDA donelo odluku da se vrsi stalni nadzor na rezidue ovog leka kod
zivotinja namenjenih za ishranu ljudi (Payne, 1999).

Prema podacima EU iz 1999. godine, odobrena su samo cetiri antibiotika, koji se
mogu koristiti za stimulaciju rastenja. To su avilamicin, monenzin-Na, salinomicin-Na i
flavofosfolipol.

ZAKLJUCAK

1. Tokom poslednjih pedeset godina farmaceutska proizvodnja je postala izuzetno mo-
¢na industrija, koja svakodnevno na trziste Sirom sveta izbacuje na hiljade razlicitih
lekova.

2. Sarastom proizvodnje neminovno je rasla i potros$nja lekova, kako u humanoj tako i u
veterinarskoj medicini, a time su i mnogi nezeljeni efekti pojedinih lekova, postali
znatno ucestaliji i opasniji.

3. Zato su principi racionalne primene antimikrobnih i drugih lekova danas vazniji nego
prethodnih godina, a verovatno da ¢e biti aktuelni i ubuduée. Mikroorganizmi sve vise
postaju rezistentni prema ranije koriS¢enim antibioticima, a izbor novog antibiotika
kao onog ,,pravog” sve je tezi, pored ostalog, i zbog njihove brojnosti.

4. Da bi se sacuvala terapijska vrednost ovih lekova, njihova primena, kao i primena
drugih lekova, mora da bude strogo kontrolisana. Pored toga, predvida se da ée se u
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buduénosti antimikrobni lekovi u cilju postizanja uspesne terapije infekcija uzrokova-
nih najrezistentnijim mikroorganizmima, morati primenjivati u §to kra¢em vremen-
skom periodu, i najcesce u kombinaciji.

5. Kada se lekovi koriste kod zivotinja, koje su namenjene za ishranu ljudi, postoji
mogucénost ispoljavanja nezeljenih efekata i na ljudima potencijalnim konzumentima
hrane, koja potice od tretiranih Zivotinja.
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NONRATIONAL USE OF DRUGS IN VETERINARY MEDICINE:
DANGER FOR ANIMAL AND HUMAN HEALTH

VITOMIR CUPIC, DRAGISA TRAILOVIC, SILVA DOBRIC,
SILVESTRA KOBAL

Summary

The pharmaceutical industry, which allowed the achivments of contemporary medicine, has
been extremly developed during the last five decades. At the same time, nonrational use of drugs
also increased.Thus usage of many medicines confirmed their effectivenes, but at the same time
the reports about unwanted and harmfull effects became frequent. Uncontroled use of

antimicrobial drugs in production animals, does not only compromize their health, but also through
the food the human health.

Key words: contemporary medicine, nonrational use of drugs, antimicrobial drugs,
food producing animals
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