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RESUMO

A mastite bovina é a inflamagdo da glandula mamaria de causa multifatorial e
complexa que envolve o animal, o ambiente e patégenos e tem como principal forma
de tratamento e controle a antibioticoterapia, entretanto, estudos mostram o aumento
da resisténcia bacteriana aos antimicrobianos O presente trabalho teve como objetivo
identificar o perfil de sensibilidade antimicrobiana dos microrganismos causadores da
mastite em vacas leiteiras da regido Sudoeste do Maranhdo. Neste estudo, foram
analisados 270 isolados bacterianos por meio do teste de disco difusdo em agar
Mueller-Hinton, utilizando os antimicrobianos cefoxitina, ciprofloxacino, eritromicina,
gentamicina, penicilina, sulfametoxazol + trimetoprima e tetraciclina. A partir de um
crescimento overnigh os isolados foram colocados em suspencdo em PBS na
concentracao de 0,5 da escala McFarland, para posterior semeadura e disposicao dos
discos de antimicrobianos, e incubados por 18 + 2h a 35 + 2°C. Passado o periodo de
incubacdo os halos foram aferidos com paquimetro calibrado e os resultados
tabulados em planilha do Microsoft Excel 2019®. Dentre os isolados, haviam 70
Staphylococcus aureus, 90 Staphylococcus Coagulase Negativo, 67 Staphylococcus
Coagulase Positivo ndo aureus, 36 Bacillus spp., 4 Enterococcus spp. e 3
Streptococcus spp. O padrao de sensibilidade dos micorrganismos foi determinado
conforme os critérios do CLSI (2022) e BrCast (2023), categorizando os isolados como
sensivel (S), intermediario (I) ou resistente (R). Isolados foram considerados
multirresistentes quando apresentaram resisténcia a trés ou mais classes de
antimicrobianos. Os resultados indicaram que a penicilina foi o antimicrobiano menos
eficaz contra os isolados de Staphylococcus spp e Streptococcus spp. O carater de
multirresisténcia foi encontrado nos géneros Staphylococcus aureus, Streptococcus
spp. e Sthaphylococcus Coagulase Negativa, achado bastante preocupante devido a
possibilidade de disseminagédo desses genes de resisténcia entre cepas bacterianas
tanto da mesma espécie quanto para outras espécies. Para cada grupo de bactérias
foram encontrados isolados resistentes a pelo menos um antimicrobiano testado.
Nota-se, a importancia do conhecimento do perfil de sensibilidade antimicrobiana dos
microrganismos da regido, como indicador de tratamento eficaz nos rebanhos, bem

como na prevengao de riscos a saude humana.

Palavras-chave: Multirresisténcia; Saude unica; Terapia antimicrobiana.



ABSTRACT

Bovine mastitis is an inflammation of the mammary gland with a multifactorial and
complex etiology involving the animal, the environment, and pathogens. The primary
method for treatment and control is antibiotic therapy; however, studies have shown
an increase in bacterial resistance to antimicrobials. This study aimed to identify the
antimicrobial susceptibility profile of microorganisms causing mastitis in dairy cows in
the Southwest region of Maranhdo. A total of 270 bacterial isolates were analyzed
using the disk diffusion test on Mueller-Hinton agar with the following antimicrobials:
cefoxitin, ciprofloxacin, erythromycin, gentamicin, penicillin, sulfamethoxazole +
trimethoprim, and tetracycline. After overnight growth, the isolates were suspended in
PBS ata 0.5 McFarland standard concentration, followed by inoculation and placement
of the antimicrobial disks. The plates were incubated for 18 + 2 hours at 35 + 2°C. After
incubation, inhibition zones were measured using a calibrated caliper, and the results
were recorded in a Microsoft Excel 2019® spreadsheet. Among the isolates, there
were 70 Staphylococcus aureus, 90 coagulase-negative Staphylococcus, 67
coagulase-positive non-aureus Staphylococcus, 36 Bacillus spp., 4 Enterococcus
spp., and 3 Streptococcus spp. The susceptibility pattern of the microorganisms was
determined according to CLSI (2022) and BrCast (2023) guidelines, categorizing the
isolates as susceptible (S), intermediate (1), or resistant (R). Isolates were considered
multidrug-resistant when they exhibited resistance to three or more antimicrobial
classes. The results indicated that penicillin was the least effective antimicrobial
against Staphylococcus spp. and Streptococcus spp. Multidrug resistance was found
in  Staphylococcus aureus, Streptococcus spp., and coagulase-negative
Staphylococcus, a concerning finding due to the potential spread of resistance genes
among bacterial strains, both within the same species and across different species.
For each bacterial group, isolates resistant to at least one tested antimicrobial were
identified. This study highlights the importance of understanding the antimicrobial
susceptibility profile of microorganisms in the region as an indicator of effective
treatment strategies for livestock and as a preventive measure to mitigate risks to

human health.

Keywords: Multidrug Resistance; One Health; Antimicrobial Therapy.
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1 INTRODUGAO

A mastite € uma das principais causas de prejuizos econdmicos dentro da
pecuaria leiteira, por conta da queda na producdo de leite, custo com tratamento,
descarte precoce de animais e do leite. Essa enfermidade é caracterizada pelo
processo inflamatério da glandula mamaria de causa complexa e multifatorial que
envolve o animal, ambiente e patdégenos. Estes patégenos podem ser bactérias,
fungos e algas, sendo as bactérias incriminadas em 90% dos casos, e esta
relacionada, sobretudo, com o manejo sanitario e higiénico dos animais e do processo
de ordenha (Ramos et al., 2017; Zimermann; Araujo, 2017; Maiochi; Rodrigues;
Wosiacki, 2019; Damasceno et al., 2020; Fonseca et al., 2021).

As bactérias, principais causadoras da mastite, sdo divididas em dois principais
grupos: Gram-positivas e Gram-negativas. As bactérias Gram-positivas s&o
caracterizadas por possuir uma camada espessa de peptidoglicano responsavel pela
retengao do cristal violeta no processo de coloragao de Gram que confere a cor azul
ou roxa. S&o o grupo de maior importancia epidemioldgica para a mastite bovina, pois
sdo as mais isoladas nos estudos realizados, estdo associadas tanto a mastite
contagiosa quanto ambiental (Bandoch; Melo, 2011; Silva, 2021; Alves et al., 2024;
Reviello, 2024).

As bactérias Gram-negativas sao caracterizadas por uma parede celular mais
complexa composta por uma camada fina de peptidoglicado localizado entre a
membrana externa e membrana interna, este ndo retem o cristal violeta e quando
descorado pelo alcool ou acetona apresenta a coloracdo vermelha ou rosa.
Apresentam ainda na membrana externa a presencga de lipopolissacarideos (LPS)
importantes para a patogenicidade e atuando como endotoxinas. Essas bactérias sdo
encontradas principalmente no ambiente como barro, fezes, urina e camas organicas,
estdo associadas a mastite ambiental (Zimermann; Araujo, 2017; Coser; Lopes;
Costa, 2012; Martins et al., 2010; Reviello, 2024).

A terapia antimicrobiana € o instrumento primario para o tratamento das
mastites, que quando bem direcionada contribui para a redu¢cdo de microrganismos
patogénicos no leite e o numero de vacas infectadas no plantel, aumenta a quantidade
de quartos mamarios sadios e auxilia no melhoramento do bem-estar dos animais,

uma vez que o causador da inflamacgao é eliminado (Penha, 2009).
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Todavia, estudos sobre susceptibilidade dos agentes causadores da mastite
bovina a antimicrobianos mostram um aumento progressivo do padrao de resisténcia
aos diversos farmacos utilizados no tratamento dessa enfermidade. Esse cenario
favorece o surgimento de microrganismo resistentes e multirresistentes,
representando riscos tanto para a saude animal, devido a redugao nas taxas de cura
e a limitacdo das opcoes terapéuticas, quanto para a saude publica, pela presenca de
residuos de antimicrobianos no leite e pela circulagdo de bactérias resistentes nos
produtos lacteos (Penha, 2009; Risseti, 2015; Fonseca et al., 2021).

Segundo Ribeiro (2021), a regido sudoeste do Maranhao é conhecida como a
maior bacia produtora de leite do estado, no entanto, ndo ha estudos que mostrem o
perfil de sensibilidade dos microrganismos causadores da mastite na regido. Portanto,
o objetivo do trabalho foi verificar o perfil de sensibilidade de bactérias Gram-positivas
isoladas de vacas com mastite de propriedades leiteiras da regido Sudoeste

maranhense.
2 REVISAO DE LITERATURA
2.1 MASTITE BOVINA

A mastite € uma das doencas mais frequentes no rebanho leiteiro, sendo um
desafio significativo para a produgao devido a redug¢ao na qualidade e quantidade de
leite, onde estima-se que 50% dos animais do rebanho brasileiro é afetado pela
enfermidade. A ocorréncia da mastite esta fortemente associada com as praticas de
manejo antes, durante e apds a ordenha e tem como principal desencadeador da
inflamagao mamaria a infecgao bacteriana (Coser; Lopes; Costa, 2012; Acosta et al.,
2016; Tendrio, 2022).

Ela pode ser causada por injuria quimica, fisica, metabdlica ou infecgéo
microbiolégica, sendo a etiologia infecciosa a mais frequente. Dos casos de mastite
cerca de 70% sao de apresentagao subclinica representando um risco importante pela
manifestacao silenciosa, os outros 30% sao de apresentacéao clinica (Coser; Lopes;
Costa, 2012; Ramos et al., 2017).

O desenvolvimento da doenga é ocasionado pela penetragdo do microrganismo
no canal do teto e a apresentacéo clinica se dara pela capacidade do microrganismo
de se adaptar, colonizar e multiplicar-se no ubere, do grau de viruléncia da cepa e da

capacidade de resposta do hospedeiro (Costa, 1996; Acosta et al., 2016).
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A resposta a infecgdo da glandula mamaria, assim como em outros tecidos,
pode ser classificada em inata e adquirida. A imunidade inata é a primeira linha de
defesa representada por barreis fisicas como pele, tampéo de queratina e musculo
esfincter do teto. Por barreias soluveis como o sistema complemento, lactoferrina,
lisozima, lactoperoxidase e citocinas. E por barreiras celulares composto por células
epiteliais mamarias, neutrofilos, macrofagos e células natural killer. Essa resposta esta
predominante nos estagios iniciais da infecgdo (Carneiro, 2009; Alves et al, 2024;
Acosta et al., 2016 Gonzalez et al., 2018).

A imunidade adquirida € acionada quando o patégeno consegue escapar ou
nao €& totalmente eliminado pela imunidade inata. Desencadeando uma resposta
especifica ao agente agressor, com ativacgao, proliferagéo e diferenciagao de linfocitos
T e B e aumento do estimulo de outros componentes inespecificos da resposta imune,

como citocinas, macrofagos e células natural killer (Neves, 2011).
2.2 CLASSIFICACAO DA MASTITE

A mastite pode ser classificada quanto a apresentacdo sintomatolégica em;
clinica ou subclinica. Na mastite clinica, observa-se alteragdes visiveis do leite como
0 aparecimento de grumos, pus, sangue e aquosidade, podendo apresentar-se na
forma subaguda, aguda, superaguda, crénica ou gangrenosa. Ainda pode apresentar
sinais de inflamacgao do ubere como aumento da temperatura, edema, endurecimento
e dor (Zimermann; Araujo, 2017; Martins et al., 2010).

A mastite subclinica é caracterizada por alteracbées na composicado do leite,
como aumento de células somaticas, proteinas séricas, diminuicdo da lactose,
gordura e caseina, sem alteragbes macroscépicas na glandula mamaria e por isso
apresenta maior importancia epidemiologica (Martins et al., 2010; Zimermann; Araujo,
2017).

Ainda, pode ser classificada quanto a origem da infec¢do em contagiosa e
ambiental. Sendo a primeira causada por microrganismos que habitam o interior da
glandula mamaria e a superficie da pele dos tetos e ubere, principalmente
Streptococcus  agalactie,  Staphylococcus  aureus, Mycoplasma spp. e
Corynebacterium bovis, sendo transmitidos principalmente durante a ordenha de uma
vacalteto infectado para uma vacal/teto sadio. E a mastite ambiental, causada por
microrganismos ambientais que se encontram principalmente em acumulo de fezes,

urina, barro e camas orgénicas, tendo a transmissao ocorrendo no periodo entre as



15

ordenhas, entre os principais microrganismos estdo Escherichia coli, Klebsiella spp,
Streptococcus uberis e S. dysgalactiae (Martins et al., 2010; Coser; Lopes; Costa,
2012; Zimermann; Araujo, 2017).

2.3 MICRORGANISMOS CAUSADORES DA MASTITE

Os agentes etiolégicos causadores da mastite podem ser bactérias, fungos e
algas. Estima-se que em torno de 137 espécies de microrganismos de 35 géneros
diferentes podem causar a enfermidade, no entanto as bactérias sdo as mais
prevalentes, incriminadas em cerca de 90% das infecgdes, sendo que os
Staphylococcus aureus, Streptococcus agalactiae, Streptococcus dysgalactiae,
Streptococcus uberis e Escherichia coli indentificadas em cerca de 95% dos casos.
Os outros 5% s&o decorrente de microrganismos como Corynebacterium spp.,
Pseudomonas aeruginosa, Nocardia spp. e Bacillus spp. (Tozzetti; Bataier; Almeida,
2008; Zimermann; Araujo, 2017; Silva, 2021).

2.3.1 Bactéria Gram-positivas

Os Staphylococcus spp. sdo os agentes mais isolados nos casos de mastite
tanto clinica quanto subclinica, estado distribuidos no ambiente e fazem parte da
microbiota dos mamiferos. Staphylococcus aureus é capaz de causar infecgdes de
longa duragao com tendéncias a se tornar crénica e com baixa taxa de cura, além de
produzir exotoxinas. A espécie Staphylococcus coagulase negativa é considerada
emergente associada, principalmente, na forma subclinica agindo como patégenos
oportunistas secundarios por conta da baixa patogenicidade causando poucos danos
a glandula mamaria (Bandoch; Melo, 2011; Silva, 2021; Alves et al., 2024).

Os Streptococcus spp. estao presentes em 60% do rebanho brasileiro e podem
causar mastite contagiosa por S. agalactiae, ou ambiental por S. uberis e S.
dysgalactiae, contribuindo para a elevagcdo da contagem de bactérias e células
somaticas no leite total do rebanho (Barbalho; Mota, 2001; Mesquita, 2017; Massote
et al., 2019; Bessa; Laranjeira, 2020).

Os Bacillus spp. sao bactérias com formato de bastonete produtoras de
endosporos, aerébios e em alguns casos anaerdébios facultativo, e se movem por meio
de flagelo. Estdo associados a disseminagao no ambiente e agem como oportunistas

ocasionando mastites aguda ou superaguda (Montilla, 2023; Alves et al., 2024).
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Os Corynebacterium spp. sao bactérias pleomorficas, intracelulares,
anaerobicas facultativas e imdveis, sdo altamente contagiosas e resistentes ao
ambiente. A infeccdo por esta bactéria tem sido relatada com frequéncia entre os
estudos realizados com altas porcentagens e sua ocorréncia esta atrelada a falta de
desinfeccdo dos tetos apds a ordenha e é considerado um agente secundario (Brito
et al., 1999; Neto, 2022 Castro, 2023; Soares et al., 2024).

As bactérias do género Mycoplasma spp. ndo possuem parede celular rigida
conferindo a elas caracteristica pleomorfica pela capacidade de formar filamentos
semelhantes aos fungos, sao classificados filogeneticamente entre as bactérias Gram-
positivas, porém na pratica ndo sido corados pela técnica de Gram sendo observadas
pelo microscopio eletronico. Pela auséncia de parede celular ndo sao afetadas por
antimicrobianos geralmente utilizado para as outras bactérias como, por exemplo, as
cefalosporinas e penicilinas, que atuam na parede celular bacteriana, no entanto sao
sensiveis ao aquecimento e desinfetantes comuns. A mastite causada por essa
bactéria geralmente é crénica e apresenta agalaxia, sinal incomum em mastites por
outros agentes etiologicos. Pode ocasionar sinais sistémicos como artrites e
alteracgdes no apetite (Razin et al., 1998; Brown et al., 2011; Junqueira, 2017; Lopes,
2020).

As Nocardia spp. sao bacilos aerébios estritos e formam filamentos
semelhantes aos dos fungos filamentosos. Os quartos acometidos por essa bactéria
apresentam nédulos endurecidos perceptiveis ao toque com areas de fibrose (Murray;
Rosenthal; Pfaller, 2009; Campos et al.,2023).

Os Enterococcus spp. sao cocos dispostos em pares, catalase negativa e
crescem em aerobiose e anaerobiose. Sdo causadores de mastite ambiental de
sintomatologia clinica ou subclinica com alta capacidade de adaptagdo e
sobrevivéncia por longos periodos. Podem resistir a altas temperaturas, podendo
estar presentes no leite apds a pasteurizagao rapida (Murray; Rosenthal; Pfaller, 2009;
Amato, 2023).

2.3.2 Bactérias Gram-negativas

Escherichia coli normalmente, esta associada a mastite clinica nas primeiras
semanas po6s parto, podendo causar comprometimento sistémico e consequente

morte por toxemia. Podem permanecer em laténcia na glandula mamaria durante o
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periodo seco e, na proxima lactagcédo, se manifestar clinicamente (Ribeiro et al., 2006;
Ferreira; Ribeiro, 2022).

Klebsiella spp. esta presente no ambiente e no trato gastrointestinal dos
animais. Possui capacidade de penetrar tecidos profundos da glandula mamaria
causando perdas produtivas e cronificacdo da doenca (Ferreira; Ribeiro, 2022).

As Pseudomonas spp. sao um grupo de bactérias que possuem capacidade de
crescer em diversos ambientes e substratos. SGo bacilos ndo fermentadores de
lactose, aerdbio e produzem pigmento verde com coloragao uniforme. A mastite por
essa bactéria geralmente se apresenta na forma clinica. A sua ocorréncia é
relativamente baixa, porém apresenta sério risco por ser um microrganismo
psicotrofico e ser facilmente disseminado pela agua, além da resisténcia a varios
antimicrobianos dificultado o tratamento (Costa, 1996; Ferreira et al., 2009; Lima et
al., 2022; Campos et al., 2023).

2.3.3 Fungos e algas

Apesar de serem menos frequentes nos casos de mastite, a literatura, cada vez
mais mostra a ocorréncia de mastite por algas, fungos leveduriformes e filamentosos
(Spanamberg, 2009).

Algas do género Prototheca spp. sao consideradas emergentes nos casos de
mastite subclinica, pode ser encontrada no solo, agua e fezes. Possuem carater
zoonaotico, resisténcia a penicilina, gentamicina e pasteurizagdo (Yamamura, 2007;
Spanamberg, 2009; Mendes; Silva; Araujo 2022).

Os fungos causam a enfermidade em casos de surtos clinicos de manifestagao
aguda de curta duragao principalmente no pré e pés-parto. Pode ser desencadeada
por falta de higiene e o uso prolongado de antimicrobianos via intramamaria. Os
principais fungos que estdo envolvidos na mastite micotica sdo Candida spp.,

Trichosporon spp. e Cryptococcus spp. (Spanamberg, 2009; Oliveira, 2023).

2.4 DIAGNOSTICO

O diagndstico das mastites é realizado por meio da inspeg¢do minuciosa dos
tetos, observando as caracteristicas dos quartos mamarios e do leite. A mastite clinica
pode ser determinada a partir do exame fisico do animal e a percepcao da presenca

do processo inflamatorio dos tetos e ubere com aumento da temperatura, edema,
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alteracdo da coloracdo dos quartos ou dor a palpacdo, sinais sistémicos como
aumento da temperatura retal e alteragcdes comportamentais como anorexia também
podem ser percebidos. Para avaliar as caracteristicas do leite é feito o teste da caneca
de fundo escuro ou caneca telada onde é possivel a visualizagado da existéncia de
grumos, pus, aquosidade ou qualquer outra alteracéo fisica do leite (Massote et al.,
2019; Miaochi; Rodrigues; Wosiacki, 2019).

A mastite subclinica é diagnosticada através de teste auxiliares por nao
apresentar sintomatologia que seja observada clinicamente. O California Mastitis Test
(CMT) é um dos métodos indiretos mais utilizados para a detec¢cao da doenca a
campo. O teste consiste em misturar uma amostra de leite com o reagente em bandeja
apropriada, o que provoca a liberagcdo do material nucleico das células somaticas
presentes. Esse processo resulta em mudangas na coloracio e viscosidade do leite
devido a aglutinacao das proteinas, indicando a presencga de infec¢ao (Coser; Lopes;
Costa, 2012. Poll, 2012).

Outro método para identificacdo da mastite subclinica é o Wiscosin Mastitis
Test (WMT) um aprimoramento do CMT, realizado em viscosimetro em tubo
graduado. E ainda a Contagem de Células Somaticas (CCS), um teste qualitativo
realizado em laboratério pelo sistema de citometria de fluxo ou no microscopio
(Calimam; Gasparotto; Ribeiro, 2023)

Ha ainda o diagnostico microbiolégico com isolamento e identificacdo dos
agentes etiolégicos em amostras de leite de vacas acometidas, sendo uma importante
ferramenta, pois possibilita a identificagdo do perfil de agentes etiolégicos envolvidos
na ocorréncia da mastite no rebanho, prevengcdo de novos casos e na decisdo do
tratamento. E, ainda, sobre o descarte de animais por mastite, em casos onde nao
seja possivel o tratamento ou em baixas taxas de cura microbiologica (Brito, 2007;
Maiochi; Rodrigues; Wosiacki, 2019).

Além do isolamento, pode-se realizar também os testes de antibiograma, que
visa apresentar padrdo de sensibilidade dos microrganismos frente a diversos
antimicrobianos, possibilitando a utilizagdo desses resultados para uso adequado e
maior eficiéncia nos tratamentos empregados, uma vez que os antimicrobianos nao
agem da mesma forma contra todos os microrganismos por fatores inerentes (Brito,
2007; Cades et al., 2017).

2.5 TRATAMENTO, CONTROLE E PREVENCAO
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O tratamento da mastite visa curar os casos clinicos, prevenir novos casos,
melhorar o bem-estar animal, evitar a disseminacao para outros animais e/ou quartos
mamarios sadios, a morte de animais e infecgées no periodo seco (Langoni et al.,
2017).

O tratamento durante a lactacdo de vacas diagnosticadas com mastite clinica
€ indicado. Entretanto, estudos recentes mostram quem nem todos os casos de
mastite clinica necessitam de tratamento antimicrobiano. Por exemplo, mastites leves
ou moderadas causadas por microrganismos Gram-negativos possui uma alta taxa de
cura espontanea, ou seja, € eliminado pelo préprio animal independente da
administragcdo de antimicrobianos, podendo ser tratado com anti-inflamatérios nao
esteroidais. Porém é necessario avaliar a evolugido dos sintomas pelos préximos dias
(Ruegg, 2021; Kurban et al., 2022; Jong et al., 2023).

Mastites clinicas com evolugao grave devem ser tratadas imediatamente por
meio de reidratacdo via oral ou sistémica, antimicrobiano parenteral de amplo espectro
por 3-5 dias, anti-inflamatdrios ndo esteroidais e antimicrobiano intramamario (Pereira
et al., 2024).

O tratamento da vaca seca ¢ instituido pra vacas que foram diagnosticadas
com mastite subclinica no final da lactacdo ou vacas que apresentaram mastite clinica
repetidas vezes durante a lactagdo. Durante esse periodo a glandula mamaria involui
e ha a renovagédo das células secretoras de leite. O tratamento consiste em aplicar
antimicrobianos de longa agéo e alta eficiéncia que mantém niveis terapéuticos por
30-50 dias e nao sao diluidos pelo leite, como no periodo de lactagdo, aumentando as
taxas de cura e diminuindo a prevaléncia de mastite clinica no inicio da proxima
lactagdo. E, também, associagcdo com selantes, como o subnitrato de bismuto, para
atuar como barreira fisica analogo ao tampao de queratina do ubere (Coser; Lopes;
Costa, 2012; Silva; Mota, 2019; Guimaraes, 2022; Pereira et al., 2024).

Animais com baixo CCS antecedente a secagem, podem receber o selante de
tetos para evitar infecgbes intramamarias durante o periodo seco, podendo
permanecer no teto por até 100 dias (Sales, 2021).

A busca por alternativas ao tratamento convencional tem levado ao
desenvolvimento de abordagens naturais, como o uso de zeolitas e propolis, que
podem auxiliar no controle da mastite sem a utilizagao de antibioticos. Além disso, em

sistemas de produgédo organica, onde o uso de antimicrobianos é restrito, séo
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adotadas terapias alternativas como homeopatia, fitoterapicos e suplementos
vitaminicos (Sharun et al., 2021).

O controle e prevengao da mastite deve ser baseado em principios de higiene
e descarte de animais. E necessario, também, um programa de manejo higiénico-
sanitario efetivo independentemente do tamanho do rebanho ou do tipo de método de
ordenha. (Massote et al., 2019; Matos, 2022).

A lavagem das maos dos ordenhadores e antissepsia se faz importante por ser
uma via importante de transmissao de bactérias. Deve ser realizada a retirada dos
primeiros jatos de leite tanto para o diagndstico da mastite clinica quanto subclinica e
0 descarte desses jatos pois contem maior carga microbiana (Tozzetti; Bataier;
Almeida, 2008; Matos, 2022).

Devem ser instituidos o pré-dipping e pés-dipping diariamente, para prevenir a
mastite ambiental e a mastite contagiosa respectivamente. Outra medida para auxiliar
no controle da doenga € a linha de ordenha que tem o objetivo de ordenhar primeiro
as vacas sadias e posteriormente as vacas com mastite subclinica. Apds a ordenha
0s animais devem receber alimentagcao para manté-las de pé até que os tetos sequem
e o canal do teto se feche completamente, evitando a contaminagao ambiental (Silva;
Nogueira et al., 2016; Coser; Lopes; Costa, 2012; Massote, 2019).

O descarte de animais é necessario quando estes apresentam mastite crénica
ou trés casos clinicos na mesma lactacdo diminuindo as chances de animais sadios
sejam contaminados. Em relacdo ao ambiente, este deve ser limpo constantemente
evitando acumulo de fezes, agua parada ou lama principalmente nos locai de

permanéncia dos animais (Coser; Lopes; Costa, 2012; Massote, 2019).
2.6 MECANISMOS DE ACAO DOS ANTIMICROBIANOS

Existem duas categorias de antimicrobianos, os bactericidas e os
bacteriostaticos. Atuam na eliminacdo e na inibicdo do crescimento dos
microrganismos respectivamente. Cada antimicrobiano possui um mecanismo de
agao, podendo agir na inibicdo da parede celular; inibicdo da sintese de proteinas;
desestabilizacdo da membrana da célula bacteriana; interferéncia na sintese de acido
nucleico; e inibicdo da sintese de folato (Nogueira et al., 2016).

2.6.1 Inibicao da sintese da parede celular
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Os beta-lactamicos sao a principal classe de farmacos com este mecanismo
de acédo, apresentam um grupamento quimico heterociclico azetidinona denominado
anel-betalactdmico que atam como bactericidas, interferindo na fase final da
biossintese do peptideoglicano que é responsavel pela manutengao da parede celular
bacteriana (Mota et al., 2010; Azevedo, 2014; Nogueira et al., 2016; Arruda et al.,
2019).

Esta classe € constituida por penicilinas, cefalosporinas, carbapénicos e
monobactamicos (Scherer; Botoni, Costa-Val, 2016).

2.6.2 Inibicao da sintese de proteinas

Os farmacos que possuem esse mecanismo atuam sobre os ribossomos nas
subunidades 50S e 30S, inibindo processos essenciais para sintese proteica. Como
exemplos ha as tetraciclinas, aminoglicosideos e macrolideos (Nogueira et al., 2016;
Scherer; Botoni, Costa-Val, 2016).

As tetraciclinas agem na subunidade 30S em uma ligacao reversivel, impedindo
a ligacédo do aminoacil-t-RNA no sitio A do ribossomo e adigdo de aminoacidos para
a formacéo das proteinas. Os aminoglicosideos se ligam ao RNAr da subunidade 30S
fazendo com que haja a leitura errada do RNAm, produzindo uma sequéncia errada
de proteinas que interfferem na permeabilidade da membrana, ocasionando
desequilibrio eletrolitico e lise da bactéria. E os macrolideos atuam na subunidade
50S, se ligando ao RNAr 23S onde bloqueiam a biossintese de proteinas pela
interferéncia na transpeptidagdo e translocagdo (Nogueira et al., 2016; Scherer;
Botoni, Costa-Val, 2016).

2.6.3 Desestabilizagao da membrana da célula bacteriana

Os principais farmacos que atuam na desestabilizacdo da membrana removem
moléculas de calcio e magnésio da membrana promovendo aumento da
permeabilidade e liberacdo de componentes celulares causando a morte da célula. E
0 caso das polimixinas que competem por esses minerais atuando sobre os fungos e

bactérias Gram-negativas (Mendes; Burdmann, 2009; Nogueira et al., 2016).

2.6.4 Interferéncia na sintese de acido nucleico



22

As quinolonas e fluoroquinolonas sao farmacos que causam interferéncia na
sintese dos acidos nucleicos, inibindo a acdo das enzimas DNA-girase e
topoisomerase IV. DNA-girase que impede que a superespiralagdo que ocorre no
momento da separacao da fira dupla do DNA circular e a topoisomerase IV que, ao
final da replicagao, separa as fitas filhas para a formagao dos novos microrganismos
(Nogueira et al., 2016, Medeiros, 2024).

2.6.5 Inibicao da sintese de folato

As sulfonamidas e a trimetoprima atuam sobre a sintese do folato ambas como
bacteriostatico, ou seja, inibindo o crescimento bacteriano. As sulfonamidas
competem com o acido p-aminobenzodico pela enzima di-hidropteroatosintetase e a
trimetoprima inibindo a catalise da reacdo de reducdo da enzima di-
hidrofolatoredutase que converte acido di-hidrofdlico em acido tetra-hidrofélico pela

adicdo de um hidrogénio a cadeia (Nogueira et al., 2016; Medeiros, 2024).

2.7 MECANISMOS DE RESISTENCIA BACTERIANA

A resisténcia bacteriana € um evento genético, associado a existéncia de genes
que codificam diferentes mecanismos bioquimicos impedindo a acdo dos
antimicrobianos. Ela pode ser uma caracteristica intrinseca, ou seja, uma
caracteristica fenotipica natural do microrganismo passada como heranga genética
para a prole. A principal forma de resisténcia intrinseca € a presencga ou auséncia de
um alvo para a agao de uma droga. O tipo de parede celular dos microrganismos por
sua composigdo pode conferir naturalmente resisténcia a alguns antimicrobianos
como, por exemplo, as bactérias gram-positivas por possuirem uma membrana
externa que contém lipopolissacarideos dificulta a entrada de vancomicina e grande
parte dos betalactamicos (Fio; Filho; Groppo, 2000; Santana, 2017).

Ha ainda, a adquirida, quando ha o surgimento de resisténcia a uma droga
anteriormente sensivel, decorrente de alteragdes estruturais e/ou bioquimicas,
através de mutacdes que ocorrem durante o processo de replicagao celular resultando
em erros de copia na sequéncia de bases que formam o DNA cromossémico, por meio
de obtencdo genética exdgena ou ainda por presséao seletiva pelo uso indiscriminado
de antimicrobianos (Fio; Filho; Groppo, 2000; Nogueira et al., 2016; Teixeira;

Figueiredo; Franca, 2019).
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Outrossim, também de forma adquirida, pode ser obtida por material genético
exdgeno presente em outros microrganismos passados através de transferéncia
génica horizontal de trés formas: por transdugao, quando a transferéncia € mediada
por um bacteriéfago onde este pode adquirir um seguimento do DNA de uma célula e
passar para uma segunda célula; por conjugagcdo, quando a transferéncia é
diretamente entre duas células bacterianas, na qual a célula doadora com genes F+,
passa um seguimento ou todo o seu plasmideo ou DNA cromossdmico para a célula
receptora, a partir do contato fisico. Seguimentos méveis, chamados de transposons,
podem se incorporar em plasmideos ou cromossomos através de recombinacdes e
serem transferidos para outras bactérias por esse tipo de transferéncia. E por
transformacado, quando a bactéria receptora engloba o material genética disperso no
ambiente, de corrente da liberagdo do mesmo por lise de outra bactéria. (Riverén et
al., 2003; Santos, 2007; Lima; Benjamim; Santos, 2017; Teixeira; Figueiredo; Franca,
2019).

Os mecanismos de resisténcia sao divididos de acordo com a forma de
inativagao ou de escape do antimicrobiano em: produgédo de enzimas que degradam
ou modificam antimicrobianos, sistemas de efluxo hiperexpressos, alteracdes do sitio
alvo de ligagdo do antimicrobiano e bloqueio ou protecdo do sitio alvo do

antimicrobiano (Andrade; Darini, 2020).
2.7.1 Producgao de enzimas que degradam ou modificam antimicrobianos

Os microrganismos podem apresentar genes que produzem enzimas que
degradam antimicrobianos inativando-o, como as beta-lactamases que atuam
catalisando a hidrdlise do anel beta-lactdmico levando a perda da acao
antimicrobiana. Ou que modificam antimicrobianos por transferéncia de grupos
quimicos para a molécula do farmaco, como as enzimas modificadoras de
aminoglicosideos, que alteram a estrutura quimica deste impedindo a sua ligagdo com

subunidades do ribossomo (Andrade; Darini, 2020; Dalmolin, et al., 2022).

2.7.2 Sistema de efluxo hiperexpresso

Mecanismo natural das bactérias que excreta substancias toxicas resultantes
do metabolismo bacteriano, codificado por genes cromossOmicos. As proteinas da

membrana transportam o farmaco do meio intracelular para o meio extracelular
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fazendo com que ele ndo alcance concentracdo ideal para a inibicdo do
microrganismo (Teixeira; Figueiredo; Francga, 2019; Andrade; Darini, 2020; Dalmolin,
et al., 2022).

2.7.3 Alteragoes do sitio alvo de ligacao do antimicrobiano

No geral os antimicrobianos se ligam a um sitio alvo na célula bacteriana para
que haja interacdo entre farmaco e receptor. E por um processo genético essas
estruturas sdo modificadas impedindo a droga de reconhecer o alvo (Scherer; Botoni;
Costa-Val, 2016; Faria, 2021).

2.7.4 Bloqueio ou protecao do sitio alvo do antimicrobiano

Diferente da alteracédo do sitio alvo, esse mecanismo possibilita a célula
bacteriana a produzir enzimas ou estruturas que bloqueiam a ligagdo do

antimicrobiano com o sitio alvo (Dalmolin, et al., 2022).
2.8 USO DE ANTIMICROBIANOS NA MEDICINA VETERINARIA

Os antimicrobianos sado utilizados, na medicina veterinaria, com diversas
finalidades, sendo a terapéutica com propdsito de controlar infecgbes existentes
destruindo ou suprimindo o crescimento e o desenvolvimento de agentes patogénicos,
assim como na medicina humana (Teixeira; Figueiredo; Franga, 2019; Vale, 2021).

Entretanto podem ser utilizados para outros fins, como o uso metafilatico que
tem o intuito de tratar os animais com apresentagcédo clinica de alguma doenca
infectocontagiosa em um rebanho numeroso e prevenir que ela se manifeste nos
animais sadios, diminuindo as taxas de mortalidade e morbidade; o uso profilatico afim
de prevenir uma possivel infecgdo para um animal ou para um rebanho (Vale, 2021;
Gottardo et al., 2021).

Ainda, pode ser utilizado como promotor de crescimento melhorando o
desempenho dos animais, diminuindo a mortalidade, acelerando o processo de
crescimento e melhorando a conversao alimentar. E administrado via alimentacdo ou
agua em doses baixas e por longos periodos. (Vale, 2021; Gottardo et al., 2021,
Lopes, 2021).

A pratica do uso de antimicrobianos com o intuito de prevenir, controlar,

acelerar o ganho de peso e melhorar a eficiéncia alimentar dos animais com doses
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terapéutica e subterapéuticas pode exercer pressao seletiva sobre os microrganismos
e fazer com que eles se tornem resistentes, podendo causar problemas para a saude
publica pela possibilidade de veiculagdo de microrganismos resistentes e residuos de
antimicrobianos através dos produtos de origem animal. Esse fato pode desencadear
maior taxa de morbidade, mortalidade e aumento da estadia de pacientes em hospitais
pela infeccao de microrganismos resistentes (Mota et al., 2005; Nunes et al., 2016;
Gottardo et al., 2021; Miranda; Vieira. Souza, 2022).

2.9 RISCOS DA MASTITE PARA A SAUDE UNICA

A relacao entre o homem e os animais ocorre desde os primoérdios e, portanto,
pode ocasionar na transmissdo de doencas entre ambos. Essas doencas sao
chamadas de zoonoses e podem ser transmitidas de forma direta pelo contato entre
pessoas e animais ou de forma indireta por vetores, pelo consumo de produtos de
origem animal contaminados ou por residuo de produgdes que podem contaminar
agua e solo (Miranda, 2018; Anjos, 2024).

Para definir essa relacdo indissociavel o termo Saude Unica foi criado,
reconhecendo a interconectividade entre a saude humana, animal e 0 meio ambiente
e que o ser humano nao existe isolado, mas faz parte de um ecossistema vivo
(Miranda, 2018; Pegoraro et al., 2018).

Dentro desse contexto, a mastite bovina representa riscos para a saude publica
pela possibilidade de veicular microrganismos patogénicos por meio do leite e seus
derivados que, estao entres os principais alimentos relacionados com a transmissao
de doencas. Por conta das qualidades nutricionais do leite, este pode se tornar um
6timo meio de cultura, entretanto, processos térmicos do leite eliminam os principais
microrganismos patogénicos (Melo, 2018; Fonseca et al., 2021).

Os microrganismos presentes nos alimentos lacteos podem desencadear
intoxicagdes alimentares, por conta das enterotoxinas produzidas por eles. Um
exemplo fortemente associado a mastite sdo as causadas por Staphylococcus spp.,
produtoras de enterotoxinas estafilococicas que por sua vez sao resistentes ao calor
podendo sobreviver aos tratamentos térmicos utilizados no leite, levando
gastroenterites, geralmente, nao letal, porém pode evoluir para quadros mais severos
dependendo do individuo (Guimaraes; Langoni, 2009; Anjos, 2024).

Além disso, o tratamento da mastite esta relacionado com a ocorréncia de

residuos de antimicrobianos no leite, sendo o uso indiscriminado e/ou desnecessario
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possivel causa de desenvolvimento de resisténcia nos agentes etiolégicos em
humanos e na pecuaria leiteira. Também esta relacionado com o surgimento de
reacdes alérgicas e efeitos toxicos para os consumidores (Santos, 2013; Nunes et al.,
2016; Gottardo, 2021).

3 MATERIAIS E METODOS

O presente estudo foi realizado na regido Sudoeste maranhense, localizado a
oeste da Regido Nordeste do Brasil. E composta por 22 municipios dentre os quais
foram escolhidos dois para a realizacdo da pesquisa, Imperatriz e Sdo Francisco do
Brejao consideradas de importancia para a produgao na regiao.

Foi realizado o antibiograma de 270 isolados bacterianos de vacas
diagnosticadas com mastite clinica ou subclinica em rebanhos leiteiros dos municipios
Imperatriz (94/270) e Sao Francisco do Brejao (176/270) adquiridos da colecdo de
bactérias armazenadas no Laboratério de Microbiologia e Imunologia Veterinaria do
CCA/UEMASUL. Os microrganismos testados foram Staphylococcus aureus,
Staphylococcus Coagulase Negativa (SCN), Staphylococcus Coagulase Positiva Nao
Aureus (SCP), Bacillus spp., Enterococcus spp. e Streptococcus spp. (Tabela 1).

Tabela 1 - Relagdo dos microrganismos isolados de vacas com mastite de rebanhos
leiteiros pertencentes aos municipios de Imperatriz e Sdo Francisco do Brejao,
estado do Maranhao.

Agentes etiolégicos Quantidade

Staphylococcus aureus 70
Staphylococcus Coagulase Negativa 90
Staphylococcus Coagulase Positiva Nao Aureus 67
Bacillus spp. 36
Enterococcus spp. 4

Streptococcus spp. 3

Total 270

Fonte: A autora, 2024.

A determinacéo do perfil de sensibilidade dos microrganismos foi realizada pela

técnica de disco-difusdo em placas de agar Muller-Hinton, conforme as diretrizes do
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Clinical and Laboratory Standarts Intitute (CLSI, 2022) e Brazilian Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testig (BrCast, 2023), para os antimicrobianos cefoxitina
(30ug), ciprofoxacino (5ug), eritromicina (15ug), gentamicina (10ug), sulfametaxazol +
trimetoprima (1,25/23,75ug), penicilina (10 unidades) e tetraciclina (30ug). Esses
principios ativos pertencem, respectivamente, as classes: cefalosporinas,
fluorquilonas, macrolideos, aminoglicosideos, antagonistas da via do folato,
penicilinas e tetraciclinas.

As cepas bacterianas foram repicadas em agar sangue de equino a 5% e
incubadas a 35 + 2°C. Apds o crescimento overnight, os isolados foram colocados em
suspengao em solugcdo salina tamponada (PBS) na concentragcdo 0,5 da escala
McFarland, que equivale a concentragéo 1,5 x 102 células/mL. Em seguida os in6culos
foram semeados uniformemente em placas de agar Muller-Hinton com o auxilio de um
swab estéril e logo em seguida os discos impregnados com antimicrobianos foram
colocadas sobre o agar, conforme o padrédo de referéncia dos referidos manuais
(Figura 1) e incubados a 35 + 2°C por 18 + 2h. Passado o periodo de incubagao os
halos foram aferidos com auxilio de um paquimetro calibrado e os resultados
tabulados. O padrao de sensibilidade dos Enterococcus spp. foi determinado
conforme os critérios do CLSI (2022) e os Staphylococcus spp., Streptococcus spp. e
Bacillus spp. CLSI (2022) e BrCast (2023), categorizando os isolados como sensivel
(S), intermediario (I) quando o microrganismo é sensivel porém a dose empregada
precisa ser ajustada ou resistente (R). Isolados foram considerados multirresistentes
quando apresentaram resisténcia a trés ou mais classes de antimicrobianos.

Figura 1 - Placas de antibiograma com diferentes discos impregnados com

antimicrobianos

Fonte: A autora, 2024.

Os resultados foram tabulados em planilha do Microsoft Excel 2019® e
analisados pelo programa Jamovi® versao 4.1.14. Foi realizada analise descritiva dos

dados e aplicados o teste do qui-quadrado para verificar associagao significativa
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(p<0,05) entre resultados dos testes de sensibilidade antimicrobiana e os municipios

pesquisados verificando que nao houve diferenga significativa entre eles (Tabela).

Tabela 2 — Teste do qui-quadrado para verificagado de associagao significativa entre

os testes de sensibilidade e os municipios pesquisados.

Testes x?
Valor gl p
X2 3.05 2 0.218
N 267

Fonte: A autora, 2024.

4 RESULTADOS

Ao avaliar o perfil de resisténcias das cepas bacterianas aos sete
antimicrobianos, observou-se elevada sensibilidade dos isolados, em especial as
cepas de Staphylococcus spp., com excegao da penicilina e tetraciclina. Em
contrapartida o género Enterococcus spp. foi 100% sensivel. O género Bacillus spp.
se apresentou intermediario a ciprofloxacino assim como os Streptococcus spp. a

eritromicina (Tabela 2).

Tabela 3 - Perfil de sensibilidade de bactérias isoladas de vacas com mastite
pertencentes aos municipios de Imperatriz e Sdo Francisco do Brejao, estado do
Maranhao, frente aos sete antimicrobianos testados.

Antimicrobiano S. aureus SCN SCP Bacillus spp. Enterococcus Streptococcus
n (%) n (%) n (%) n (%). spp- n (%) spp- n (%)
CFO S 69 (98,57) 88 (97,8) 66 (98,50)
R 1(1,43) 2(2,2) 1(1,50) - - -
CIP S 70 (100) 90 (100) 67 (100) 0 (0) 3 (75) -
I 0(0) 0 (0) 0 (0) 35 (97,22) 1 (25) -

R 0(0) 0(0) 0(0) 1(2,78) 0(0) -
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GEN

PEN

SUT

TET
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69 (98.57) 81 (90) 66 (98,50) 33 (91,67) 4 (100) 0 (0)
0 (0%) 5 (5,5) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 2 (66,67)
1(1,43) 4 (4,5) 1(1,50) 3 (8,33) 0 (0) 1(33,33)
70 (100) 90 (100) 67 (100) - - -
38(54,28) 44 (48,88) 38 (56,72) - 4 (100) 0 (0)
32(45,72) 46 (51,12) 29 (43,28) - 0 (0) 3 (100)
70 (100) 87 (96,68) 67 (100) - - 2 (66,67)
0(0) 1(1,12) 0 (0) - - 1(33,33)
0 (0) 2(2,2) 0 (0) - - 0 (0)
62(88,57) 86 (95,55) 46 (68,65) - 0 (0) 2 (66,67)
0 (0) 4 (4,45) 1(1,50) - 0 (0) 0 (0)
8 (11,43) 0 (0) 20 (29,85) - 4 (100) 1(33,33)

Legenda: Legenda: CFO — cefoxitina; CIP — ciprofloxacino; ERI — eritromicina; GEN — gentamicina;
PEN - penicilina; SUT- sulfametoxazol + trimetoprima; n — quantidade; % - porcentagem; SCN —
Staphylococcus coagulase negativa; SCP — Staphylococcus coagulase positiva; - sem informagéo nos
manuais.

Fonte: A autora, 2024.

O perfil de multirresisténcia foi identificado em trés cepas, de géneros

bacterianos distintos: Streptococcus spp., S. aureus e SCN (Tabela 3).

Tabela 4 — Resisténcia antimicrobiana de bactérias isoladas de vacas com mastite
de rebanhos pertencentes ais municipios de Imperatriz e Sdo Francisco do Brejéo,
estado do Maranhao.

Agente Sensivel Resistente Multirresistente Total

etiologico n (%) n (%) n (%) n (%)
SCN 44 (48,89) 45 (50) 1(1,11) 90
S. aureus 38 (54,29) 31(44,29) 1(1,42) 70
SCP 28 (41,80) 39 (58,20) 0 (0) 67
Bacillus spp. 32 (88,89) 4 (11,1) 0 (0) 36
Enterococcus 0(0) 4 (100) 0(0) 4

spp.
Str epst;goccus 0 (0) 2 (66,67) 1(33,33) 3

Legenda: Sensivel: sensivel a todos os antimicrobianos testados para o género;
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Resistente: resistente a um ou dois antimicrobianos testado para o género;
Multirresistente: resistente a trés ou mais antimicrobianos testados para o género.
Fonte: A autora, 2024.

Também foi observado similaridade entre os perfis multirresistentes, onde S.
aureus e SCN mostram um padrdo de resisténcia idéntico, ambos da mesma

propriedade (Tabela 4).

Tabela 5 - Perfil dos isolados multirresistentes.

Microrganismos CFO ERI PEN TET
Streptococcus spp. - R R R
S. aureus R R R R
SCN R R R R

Legenda: R — resistente; CFO — cefoxitina; ERI — eritromicina; PEN — penicilina; TET - tetraciclina.
Fonte: A autora, 2024.

Os microrganismos isolados de ambos municipios apresentaram elevada taxa
de resisténcia aos antimicrobianos, sendo Imperatriz com maior percentual de

resisténcia (Tabela 5).

Tabela 6 — Perfil de sensibilidade dos 270 isolados de amostras pertencentes a
rebanhos dos municipios de Imperatriz e S&o Francisco do Brej&o, estado do

Maranh3o.
Sensivel Resistente Multirresistente Total
Municipio
n (%) n (%) n (%) n (%)
Imperatriz 45 (47,87) 49 (52,13) 0 (0) 94 (100)
S3o Francisco do
87 (49,44) 86 (48,86) 3 (1,70) 176 (100)

Brejao

Legenda: n — quantidade: % - porcentagem.
Fonte: A autora, 2024.

5 DISCUSSAO

A elevada resisténcia a penicilina observada nas cepas de Staphylococcus spp.
(>40%) e Streptococcus spp. (100%) sugere que esse antimicrobiano tem sido
amplamente utilizado na rotina das propriedades ao que se refere ao tratamento das
mastites ou outras enfermidades infecciosas, ao longo do tempo. Este dado ressalta
a necessidade de reconsiderar seu uso, promovendo a restricdo ou substituicao por
alternativas mais eficazes, a fim de prevenir o0 agravamento da resisténcia bacteriana
ao farmaco e garantir o tratamento efetivo, promovendo a cura bacteriolégica dos

animais afetados.
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Resultados semelhantes foram encontrados por Zimermann e Araujo (2017),
que, ao avaliar o perfil de sensibilidade de amostras de Staphylococcus spp., observou
uma taxa de resisténcia de 47,82% a penicilina. Esse fendmeno € atribuido a producéao
de betalactamases, enzimas que rompem o anel betalactdmico e inativam o
antimicrobiano, representando um mecanismo classico de resisténcia (Zimermann e
Araujo 2017).

A presenga de multirresisténcia entre as cepas bacterianas é um achado
preocupante, pois reduz as opgoes terapéuticas e torna o tratamento das infecgdes
mais complexo. Ainda, é essencial que haja o monitoramento desse perfil de
resisténcia afim de contribuir com politicas de saude unica, criando estratégias para
proteger a saude animal e prevenir perdas econdmicas para os produtores. Além de
elevar os custos, o0 uso ineficaz de antimicrobianos coloca em risco a saude animal e
humana, especialmente devido a presenca de residuos de medicamentos no leite.

Outro aspecto crucial a ser considerado sobre as cepas multirresistentes é o
risco de transmiss&o de genes de resisténcia entre bactérias, seja da mesma espécie
ou de espécies diferentes. Essas cepas podem ser transmitidas vaca a vaca durante
o momento da ordenha podendo elevar o numero de bactérias multirresistentes e
ainda, entre espécies de animais diferentes, carreada através ordenhador pelo
ambiente. Além disso, entre os seres humanos, onde € relatado na literatura a
transmissao de S. aureus resistentes para humanos a partir do leite bovino (Mota et
al., 2005; Zafalon et al.,2008; Zafalon et al., 2009).

A gravidade do problema aumenta do ponto de vista da saude publica,
particularmente quando o leite € consumido sem pasteurizagdo. Nessa situacéo,
bactérias resistentes podem infectar humanos, transferindo genes de resisténcia para
a microbiota existente, agravando o desafio do tratamento de infecgdes e contribuindo
para a disseminacao da resisténcia, fazendo com que pacientes acometidos por essas
bactérias passem mais tempo internado pelo prolongamento da doenga e o aumento
da mortalidade e morbidade da populagédo (Mota et al., 2005; Miranda; Vieira. Souza,
2022).

Segundo a Organizagao Mundial de Saude, cerca de 700 mil pessoas vém a
obito decorrente de microrganismos multirresistentes por ano em todo mundo e, no
Brasil, cerca de 20 mil. Apesar de nao ser tdo elucidada a contribuicdo do uso de
antimicrobianos na pecuaria leiteira com os microrganismos multirresistentes nos

ambientes da saude humana, é crescente a pressdo para diminuir o0 uso desses
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farmacos previsto pelos diversos 6rgaos tanto de saude humana, quanto da saude
animal (Jong et al., 2023; Ribeiro, 2023)

Os resultados deste estudo revelam que pelo menos uma cepa de cada género
isolado apresentou resisténcia a pelo menos um antimicrobiano testado, evidenciando
a circulagao de genes de resisténcia nos rebanhos leiteiros. Estes achados destacam
a importancia do monitoramento continuo e da realizagao de testes de sensibilidade
para orientar tratamentos eficazes, prevenindo o uso indiscriminado de
medicamentos.

Apesar dos achados relacionados a resisténcia, observa-se que a grande
maioria das cepas analisadas demonstrou sensibilidade aos antimicrobianos, com
énfase para Staphylococcus spp., género mais frequentemente isolado e de maior
relevancia na epidemiologia da mastite bovina. Considerando que os estafilococos
geralmente causam a mastite subclinica sendo a apresentagdo mais prevalente nos
rebanhos brasileiros, caracterizada pela disseminacao silenciosa e sem alteracdes
perceptiveis e, o diagnostico pouco conhecido (Freitas et al., 2005; Silva, 2021; Lima
et al., 2023).

Sabe-se que o perfil de resisténcia aos antimicrobianos sdo, normalmente
especificos da regido devido aos microrganismos circulantes e antimicrobianos
comumente utilizados. Dessa forma, pode-se sugerir que a terapia antimicrobiana com
esses principios ativos tem sido pouco utilizada para o tratamento da enfermidade
entre os rebanhos estudados.

A partir da semelhanga entre os perfis dos microrganismos multirresistentes,
pode-se sugerir uma possivel transmissdo génica horizontal entre as espécies
isoladas do rebanho como é descrita na literatura (Riveron et al., 2003; Santos, 2007,
Lima; Benjamim; Santos, 2017; Teixeira; Figueiredo; Franca, 2019), porém ha a
necessidade de biologia molecular testes para confirmagao da hipétese.

A porcentagem de isolados foi de 48,86% para o municipio de Sdo Francisco
do Brejao e de 52,13% para imperatriz, sugerindo um potencial problema de
resisténcia antimicrobiana que pode comprometer tratamentos clinicos se ndo forem
tomadas medidas de controle e prevengao, bem como, ameacga a saude publica.

Apesar dos resultados satisfatérios in vitro, sabe-se que a acao dos
antimicrobianos pode ser diferente in vivo por producdes de enzimas, presenca de
restos celulares e alteracao do pH no local. Ainda assim, € uma pratica aconselhavel

por poder guiar as praticas terapéuticas (Langoni et al., 2017).
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6 CONCLUSOES

Com base no exposto, observou-se os diferentes perfis de resisténcia dos
microrganismos frente aos sete antimicrobianos testados, sendo a penicilina o
principio ativo com menor eficacia aos Staphylococcus spp. e Streptococcus spp.,
sugerindo que o uso frequente do mesmo pode estar contribuindo para a selecao de
bactérias resistentes ao farmaco. Entretanto, foi possivel notar a diversidade do perfil
de resisténcia entre os isolados bacterianos, sendo um fator consideravel, pois o
potencial de transmissibilidade de genes de resisténcia entre bactérias pode mudar o
perfil de sensibilidade encontrado neste estudo ao longo dos anos. Sendo assim, é
importante implementar a identificacdo etiolégica e o antibiograma dos casos de
mastite, como ferramenta util na identificacdo de antimicrobianos eficazes in vitro e
melhor sucesso na escolha do tratamento empregado, para contribuir com
administragcao de farmacos com maior potencial de promover a cura bacteriolégica,
além do uso adequado do antimicrobiano e monitoramento do perfil de resisténcia dos

microrganismos patogénicos.
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