CPD-inbreng voor overleg ‘Nationaal Veterinair Antibioticumbeleid 2021-2025’
ten behoeve van Diergeneesmiddelenautoriteit SDa

In december 2020 hebben dierenartsen (KNMvD en CPD) wat betreft het nationale
veterinaire antibioticumbeleid gepleit uit te gaan van het Europees /eve/ playing field op
basis van de zienswijze ‘antibiotica’ van de Raad voor Dierenaangelegenheden [1] en
voortschrijdende inzichten met betrekking tot antimicrobiéle resistentie (AMR) [2]. Het
uitgangspunt daarvoor is het beleid van European Medicine Agency (EMA). Het voorstel
is op 2 december 2020 in bespreking gebracht in de Raad van Advies van de
Diergeneesmiddelenautoriteit SDa [3] waarbij het verzoek is gedaan nader duiding te
geven aan structuur en werkwijze.

Uitgangspunt is het volledige EMA-advies ‘Categorisation of antibiotics in the European
Unior’ d.d. 12 december 2019 [4.1] opgesteld op grond van de Richtsnoer van de
Europese Commissie voor verstandig gebruik van antibiotica bij dieren [4.2], het EMA-
persbericht d.d. 28 januari 2020 [4.3] en de publicatie van de EMA-infographic ‘Indeling
van antibiotica voor verstandig en verantwoord gebruik bij dieren’ d.d. 9 juli 2020 [4.4].
EMA beschouwt in het volledige advies [4.1] recent werk over de classificatie van
antimicrobiéle stoffen en pathogenen i.c. World Health Organization (WHO), World
Organisation for Animal Health (OIE) en de beschreven verfijning door de EMA
Antimicrobial Advice ad hoc Expert Group (AMEG) met een uitgebreide wetenschappelijk
onderbouwing.

In de EMA/AMEG-indeling voor verstandig en verantwoord gebruik bij dieren worden
antibiotica voor toepassing onderverdeeld in vier categorieén A t/m D. De definitie van
deze vier categorieén komt overeen met de definities zoals die ook in de huidige WVAB-
richtlijn d.d. 20 januari 2015 voor het opstellen van de formularia [5] worden
gehanteerd (zie Tabel 1).

Tabel 1: vergelijk EMA/AMEG indeling, WVAB richtlijn [7] en Nederlandse wetgeving

EMA/AMEG-indeling verstandig en verantwoord gebruik =~ WVAB-richtlijn Ned. wetgeving
Antibiotica in deze categorie zijn Geen middelen
niet toegelaten als diergeneesmiddel toegelaten

in de EU (last resort antimicrobiéle
middelen humane geneeskunde)

B beperken Antibiotica in deze categorie zijn van | Derde keus Ministeriele
cruciaal belang in de humane aanwijzing in Besluit
geneeskunde (derde vierde generatie Diergeneeskundigen
cefalosporinen, polymyxinen, artikel 5.7

(fluoro-) chinolonen).

C voorzichtig Voor antibiotica in deze categorie Tweede keus
gebruiken bestaan alternatieven in de humane

geneeskunde.
D verstandig Moeten waar mogelijk worden Eerste keus
gebruiken gebruikt als eerstelijnsbehandeling.

Voor de Nederlandse situatie is aanvullend de beschouwing van de denkbare en
wenselijke oplossingsrichtingen van de Gezondheidsraad beschreven in ‘Antibiotica en
de veeteelt en resistente bacterién bij mensen’ d.d. 31 augustus 2011 [6.1] van belang.
De aanbevelingen zijn opgesteld in navolging op de vraag om advies van de Ministeries
van VWS en LNV d.d. 14 juli 2010 over veegerelateerde antibioticumresistentie (brief
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PG/CI-309915). De aanbevelingen van de Gezondheidsraad hebben betrekking op de
aangemerkte top drie van resistente bacterién die het grootste risico vormen voor de
volksgezondheid: vancomycineresistentie enterococcen (VRE), veegerelateerde
methicillineresistente Staphylococcus aureus (v—-MRSA) en de Extended Spectrum Beta-
Lactamase (ESBL) producerende bacterién 1. In de daaropvolgende Tweede Kamerbrief
van 22 september 2011 [6.2] zijn op grond van de aanbevelingen van de
Gezondheidsraad korte en lange termijn maatregelen benoemd. Op 16 december 2015
heeft de Gezondheidsraad op basis van een verzoek van de Ministeries van VWS en LNV
(kenmerk 750179-135172-PG) een actualisering per briefadvies ‘Aanscherping
antibioticumgebruik bij dieren’ uitgebracht [6.3]. Door de Gezondheidsraad
voorgestelde maatregelen hebben betrekking op een gefaseerde invoering. Wat betreft
de categorisering van antimicrobiéle middelen maken deze onderdeel uit van het EMA-
beleid. Zo is, wat betreft het gebruik van kritische antibiotica voor de humane
gezondheidszorg bij dieren, colistine in het EMA-beleid gecategoriseerd onder B, de
categorie waaronder derde en vierde generatie cefalosporinen en (fluoro-) chinolonen
vallen. Voor de EMA-categorie A antimicrobiéle middelen ‘vermijden’ zijn in Nederland
geen producten voor dieren tot de markt toegelaten. Daarbij volgt Nederland in de
jaarlijkse ‘Monitoring of Antimicrobial Resistance and Antibiotic Usage in Animals in The
Netherlands’ (MARAN) voor zoodnotische pathogenen nauwgezet het optreden van
resistentie in relatie tot het gebruik van antimicrobiéle middelen. Tevens wordt voor de
aangewezen diersoorten: (melk-) rundvee, melkgeiten, vleeskalveren, varkens, kippen,
kalkoenen en konijnen de voorgeschreven en geleverde antimicrobiéle middelen
permanent gemonitord en vallen de overige diersoorten onder periodiek onderzoek
uitgevoerd onder de Diergeneesmiddelenautoriteit SDa.

Voor een aantal groepen van antimicrobiéle middelen zal de EMA/AMEG-indeling
aansluiten bij reeds gangbare praktijk o.a. de voorzorgen bij inzet van colistine (zie
Tabel 2)

Tabel 2: verschillen WVAB-richtlijn versus EMA/AMEG-indeling

Werkzame stof/groep WVAB-richtlijn EMA/AMEG-indeling
Amphenicolen Eerste keuze Categorie C (vergelijkbaar met
tweede keuze)

Lincosamiden Eerste keuze Categorie C

Macroliden Verschillende werkzame stoffen Alle werkzame stoffen Categorie C
eerste keuze

Pleuromutilinen Eerste keuze Categorie C

Quinolonen Tweede keuze Categorie B (vergelijkbaar met
derde keus)

Polymyxinen Tweede keuze Categorie B
Amoninopenicillinen zonder Tweede keuze Categorie D (vergelijkbaar met
beta-lactamase remmers eerste keuze)

(ampicilline, amoxicilline)

Spectinomycine Tweede keuze Categorie D

1 De Gezondheidsraad verstaat onder ESBL-producerende bacterién zowel de Extended Spectrum Béta-Lactamase
(ESBL) producerende bacterién als de plasmide-gemedieerde AmpC beta-lactamase producerende bacterién.
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Voor de toekomstbestendige structuur en werkwijze biedt artikel 5.7 Besluit
diergeneeskundigen voor antimicrobiéle middelen die van cruciaal belang zijn in de
humane geneeskunde (EMA-categorie B), in het kader van de implementatie van
Verordening 2019/6 [7], de mogelijkheid algemeen verbindende bepalingen vast te
leggen met betrekking tot kiemisolatie en gevoeligheidsbepaling. Wat betreft /ast
resort-middelen (EMA-categorie A) waarvoor in Nederland geen middelen tot de markt
zijn toegelaten en er een gebruiksverbod geldt bij voedselproducerende dieren biedt de
cascaderegelgeving de mogelijkheid een algemeen verbindende verbodsbepaling op te
nemen om tegemoet te komen aan de aanbevelingen van de Gezondheidsraad. Tevens
bestaan er bij de toelating van antimicrobiéle middelen tot de Nederlandse markt in de
Samenvatting van de Productkenmerken (SPC) mogelijkheden voorwaarden te stellen in
speciale waarschuwingen en voorzorgsmaatregelen bij gebruik.

Het EMA/AMEG-beleid [4] als uitgangspunt voor het nationale veterinaire
antibioticumbeleid biedt een diersoort brede aanpak voor het verstandig en verantwoord
gebruik bij dieren. Op grond van Verordening (EU) 2019/6 die 11 december 2018 in
werking is getreden [7] kan als algemeen beginsel worden gehanteerd: ‘De dierenarts
die antimicrobiéle middelen voorschrijft draagt er in de praktijk zorg voor dat op grond
van een (waarschijnlijkheids-) diagnose een geschikt middel wordt geselecteerd
uitgaande van de meest recente informatie over het functioneren van de verschillende
indelingen van antimicrobiéle stoffen en daarmee gerelateerde risico’s op resistentie en
de gezondheidswinst op basis van farmacodynamiek en farmacokinetiek van het
geselecteerde middel’.
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