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Resumo Visto como um dos principais problemas econdmicos e sanitarios nas
propriedades brasileiras, a mastite bovina mostra-se como uma doenga de grande
prevaléncia dentre os animais de produgdo. Um dos principais gargalos referente a tal
enfermidade é a resisténcia antimicrobiana, em especial, quando a etiologia esta associada
a bactéria Staphylococcus aureus. Nessa perspectiva, o presente trabalho tem por objetivo
discorrer sobre o perfil de resisténcia de S. aureus e alguns fatores envolvidos. Para tal, 0s
dados foram apresentados na forma de uma revisdo narrativa da literatura, tendo como
embasamento estudos indexados as plataformas: Portal de Periédicos CAPES-MEC e
SciELO. Foi verificado na pesquisa bibliografica um acentuado perfil de resisténcia
antimicrobiana do S. aureus, sendo o0s antibidticos menos eficazes a Penicilina e
Ampicilina e o de melhor eficacia no tratamento a Cefalotina. Outros dados compilados
foram: o de que animais mais velhos possuem maior chance de apresentarem resisténcia
aos tratamentos antimicrobianos e de que em algumas situagbes o custo-beneficio do
tratamento de mastite subclinica por S. aureus ndo traz retornos econdmicos, mas
somente na melhoria da qualidade do leite. Nesse contexto, ressalta-se a importancia de
novas pesquisas para tracar a evolugdo da resisténcia antimicrobiana do S. aureus, bem
como fomentar atividades extencionistas para educagdo no campo sobre 0s corretos
procedimentos terapéuticos da mastite bovina.
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Sensitivity of Staphylococcus aureus to antimicrobials used to treat
bovine mastitis: Review

Abstract Seen as one of the main economic and health problems in Brazilian properties,
bovine mastitis shows as a disease of high prevalence among farm animals. One of the
main bottlenecks related to this disease is antimicrobial resistance, especially when the
etiology is associated with a Staphylococcus aureus bacterium. From this perspective,
this paper aims to discuss the resistance profile of S. aureus and some factors involved.
For this, the data were presented in the form of a narrative review of the literature, based
on studies indexed as platforms: Portal of Journals CAPES-MEC and SciELO. An
antimicrobial resistance profile of S. aureus was selected in the literature search, being
the least used antibiotics in Penicillin and Ampicillin and the best use in the treatment of
cephalothin. Other data compiled were that older animals are more likely to have
antimicrobial resistance and that in some situations or the benefit of treatment of
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subclinical mastitis by S. aureus does not bring economic returns, but only in the quality
to make milk. In this context, highlight the importance of new research to track the
evolution of antimicrobial resistance of S. aureus, as well as promote extensive activities
for education in the field on the correct therapeutic procedures of bovine mastitis.

Keywords: Antimicrobials. Resistance. Staphylococcus aureus

Sensibilidad de Staphylococcus aureus a los antimicrobianos
utilizados para tratar la mastitis bovina: revision

Resumen Visto como uno de los dos principales problemas econdémicos y de salud de las
granjas brasilefias, la mastitis bovina es una enfermedad altamente prevalente entre los
animales de granja. Uno de los dos principales cuellos de botella con respecto a esta
enfermedad y la resistencia a los antimicrobianos, especialmente cuando la etiologia esta
asociada con la bacteria Staphylococcus aureus. De ese modo, este trabajo tiene como
objetivo resefiar el perfil de resistencia de S. aureus y algunos factores involucrados. Para
esto, las informaciones son presentadas en forma de una revision narrativa de literatura,
basada en estudios indexados a plataformas: Portal de periédicos CAPES-MEC y
SciELO. Fue verificado un marcado perfil de resistencia antimicrobiana de S. aureus,
siendo antibidticos menos efectivos la penicilina y la ampicilina y una mejor eficacia en
el tratamiento de cefalotina. Otros datos recopilados fueron: que animales méas viejos
tienen mas chances de presentar resistencia a los tratamientos antimicrobianos y que, en
algunas situaciones los costos-beneficios de del tratamiento subclinico de la mastitis por
S. aureus, no genere un retorno econdmico, mas solamente en la mejora de la calidad de
la leche. En este contexto, la importancia de nuevas investigaciones para evolucionar la
resistencia a los antimicrobianos de S. aureus, asi como para promover actividades de
extension para la educacion a campo sobre los procedimientos terapéuticos correctos de
la mastitis bovina.

Palabras clave: Antimicrobianos, resistencia. Staphylococcus aureus

Introducéo

A mastite bovina é uma doenca de alta prevaléncia nos rebanhos leiteiros do Brasil. Tal
enfermidade € caracterizada pela inflamacdo da glandula maméria a partir de um dano biologico,
fisico ou quimico, que gera como consequéncia: reducdes nos componentes do leite e alteragdes no
tecido glandular (Oliveira et al., 2009). Neste contexto, é imprescindivel dar atencdo para tal
patologia, haja vista, que causa impacto tanto no campo econémico guanto no que se refere a salde
publica. No campo econémico, 0s prejuizos estdo relacionados aos seguintes fatores: reducdo na
producdo de leite; gasto com medicamentos; perdas com descarte do leite; custos com servicos
veterinarios; manejo extra de funcionarios para o tratamento; reducdo na qualidade dos produtos
finais; e consequentemente descarte prematuro de vacas (Oliveira Junior et al., 2012).

Em relagdo a salde publica, destacam-se o uso indiscriminado e, muitas vezes, incorretos de
antimicrobianos. Como consequéncia tem um aumento nas taxas de resisténcia microbiana, que
promovem riscos tanto a saude humana quanto animal em um futuro tratamento (Costa et al., 2013).

Nessa perspectiva, o presente estudo tem por objetivo realizar uma revisdo narrativa de literatura,
através da apresentacdo de um compilado de pesquisas que versam sobre a suscetibilidade a
antimicrobianos do microrganismo Staphylococcus aureus, bem como apresentar aspectos
relacionados a mastite bovina proveniente dessa etiologia.

Mastite bovina

A mastite bovina é uma enfermidade caracterizada pela inflamag&o da glandula mamaéria, em decorréncia
da acdo de agentes bioldgicos, fisicos ou quimicos, sendo considerada uma doenca plurietiolégica e
multifatorial. Tal enfermidade causa grandes redugdes nos componentes do leite, bem como alteragdes no
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tecido glandular. No Brasil a mastite é tida como um dos maiores desafios da industria lactea, haja vista, sua
alta prevaléncia nos rebanhos leiteiros (Burton & Erskine, 2003; De Vliegher et al., 2012).

Essa doenca pode se apresentar de duas formas, denominadas: mastite clinica e subclinica. A
primeira forma € aquela encontrada em animais gue manifestam a sintomatologia clinica da doenca,
ou seja, alteragdes macroscopicas (edema do ubere, dor, “grumos no leite”, endurecimento ¢ aumento
de temperatura). J& a segunda forma, € aquela que se apresenta de maneira assintomatica,
manifestando apenas alteracdes na composicao do leite, como por exemplo, aumento no ndmero de
células somaticas (CCS) e das concentracdes de cloro e sodio. E possivel verificar também diminuicao
nos teores de lactose, caseina e gordura (Dias, 2007).

Além disso, a mastite pode ser classificada de acordo com os patgenos envolvidos na etiologia da
doenca, podendo ser: mastite contagiosa ou ambiental. Os agentes da mastite contagiosa s&o
microrganismos presentes na microbiota do teto e que se proliferam na glandula maméria quando as
condicBes sdo propicias, neste sentido, sua transmissdo pode ocorrer de teto para teto durante o
processo da ordenha. Os principais microrganismos contagiosos sdo: Staphylococcus aureus,
Streptococcus agalactiae, Mycoplasma species e Corynebacterium bovis (Acosta et al., 2016).

Ja a mastite ambiental tem sua etiologia relacionada com microrganismos presentes nos recintos
em que vive o animal. Os mais frequentes agentes ambientais séo: Escherichia coli, Streptococcus
dysgalactiae, Streptococcus uberis, Streptoccous bovis, Enterococcus faecium e Enterococcus faecalis
(Kulkarni & Kaliwal, 2013). Segundo Santos et al. (2007) aproximadamente 95% das mastites de
origem infecciosa no Brasil sdo decorrentes dos patdgenos: Streptococcus agalactiae, Staphylococcus
aureus, Streptococcus uberis e coliformes.

A conduta terapéutica frente a um quadro de mastite se apresenta no uso de antimicrobianos que
podem ser administrados por via intramamaria ou via sistémica, podendo em alguns casos associar as
duas vias. As principais bases farmacoldgicas utilizadas no tratamento da mastite sdo: penicilinas;
cefalosporinas; tetraciclinas; macrolideos e lincosaminas; polimixinas; aminoglicosidios;
sulfonamidas; quinolonas (Spinosa et al., 2002).

Noel et al. (2016) mostram que o uso indiscriminado de antimicrobianos para o tratamento de vacas
com mastite pode gerar selecdo de patdgenos multirresistentes e desencadear residuos no leite e
derivados, fomentando assim o risco a saude publica.

Resisténcia antimicrobiana

A resisténcia aos antimicrobianos da-se por meio de administragdo de niveis sub terapéutico de
antibiodticos ou promotores de crescimento adicionados na alimentacdo de animais de produgdo, como
resultado, é ocasionado a resisténcia em cepas da bactéria e por aspectos reprodutivos sdo disseminada
tal caracteristicas para as novas unidades formadoras de colbnia (Souza et al., 2016). As bactérias
adquirem resisténcia aos antimicrobianos por mecanismos de alteracdo dos genes (mutagdo) ou
quando microrganismos resistentes fazem conjugacéo e transferéncia de plasmideos a bactérias ndo
resistentes (Santos et al., 2006). Barberio et al. (2002) fazem um alerta para o uso inadequado de
antimicrobianos em animais que estdo em um quadro de mastite. Segundo os autores, tais
procedimentos terapéuticos muitas vezes s&o realizados de forma incorreta — seja por sub dosagem ou
ndo cumprimento das doses recomendadas do agente antimicrobiano — o que gera cepas de
microrganismos resistentes. Nesse sentido, cepas de microrganismos resistentes podem ser
disseminados a outros animais, gerando ineficiéncia em tratamentos futuros.

O uso de aditivos antimicrobianos na producdo animal é autorizado pelo Ministério da Agricultura,
Pecuéria e Abastecimento (MAPA) devido sua influéncia direta na producdo animal por atingir seu
pico produtivo em concomiténcia diminuir o consumo. Por conseguinte, esta utilizacdo de antibidticos
na alimentagdo animal implica na resisténcia bacteriana levando a altera¢cfes no processo salde-
doenca dos animais submetidos, nos mostrando um resultado ndo tdo satisfatério (Baptista, 2013;
Costa & Silva Junior, 2017).
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Perfil de resisténcia do Staphylococcus aureus e aspectos relacionados

O patdgeno Staphylococcus aureus sdo pertencentes ao grupo dos cocos, ou seja, bactérias de forma
esférica e por sua vez organizam-se em cachos de uva, sao caracterizados pela coloracdo amarelada de suas
colbnias e sdo anaerodbicos facultativos, sendo assim, sdo capazes de realizar suas atividades metabdlicas
tanto em ambientes com a presenca de oxigénio quanto na auséncia deste gas (Tortora et al., 2017).

Santos et al. (2007) mostraram 0 S. aureus como um grande resistente a antimicrobianos, prova
disto, a resisténcia de cepas da bactéria na antimicrobiano terapia com sulfanilamida como descoberto
Gerard Domagk (bacteriologista e patologista alemé&o) em meados de 1932, fato este que persiste até a
atualidade, pois, novas cepas de S. aureus resistentes aos antibioticos estdo surgindo. Ademais, como
sendo um dos microrganismos que tem por caracteristica o0 seu grande potencial de causar infeccdes
em animais, o Staphylococcus aureus demanda atencdo para sua viruléncia e por ser um patégeno
causador de uma gama grande de doencas animais.

Ao analisar o indice de resisténcia de Staphylococcus aureus aos antimicrobianos Noel et al. (2016)
chegaram aos seguintes resultados: Penicilina (99,5%), enrofloxacina (57%), tetraciclina (56%),
ciprofloxacina  (43%), cefoxitina (37,7%), oxaciclina (26,1%), ceftriaxona (21,7%),
ampicilina+Sulbactam (13,5%), azitromicina (17,9%), eritromicina (17,9%), gentamicina (14,9%) e
cefalotina (14,9%). Ja Costa et al. (2013) conduziram um estudo com 35 rebanhos leiteiros localizados
em Minas Gerais que possuiam casos de mastite proveniente de Staphylococcus aureus. Os autores
verificaram a partir dos testes de antibiograma, os seguintes indices de resisténcia: Polimixina B
(82,0%), ampicilina (80,9%), penicilina (80,5%), neomicina (3,4%), gentamicina (1,69%), ceftiofur
(0,40%), florfenicol (0,40%), cefalotina (0,28%), enrofloxacino (0,26%). Em uma pesquisa realizada
com rebanhos leiteiros de Pernambuco, foram verificados os seguintes indices de resisténcia
antimicrobiana: Penicilina (95%), Ampicilina (88%), Gentamicina (18%), Clindamicina (6%),
Tetraciclina (6%), Eritromicina (4%). Nao foi averiguada amostras resistentes a cefalotina e
enrofloxacino (Silva, 2012).

Santiago-Neto et al. (2014) avaliaram a influéncia da idade dos animais sobre o perfil de resisténcia
aos antimicrobianos. Os pesquisadores constataram que 0 tempo de exposi¢ao aos patdgenos e terapias
errdneas possibilitam uma maior chance de proliferacdo do agente infeccioso sobre o Ubere dos
bovinos em raz&o da pressdo de selecdo. Isso foi demonstrado a partir do dado que vacas com trés a
guatro anos tiveram 13,7 vezes mais chances (ICos% 1,4 — 130,2, P = 0,02) de possuir estafilococos
coagulase-positivo multirresistentes quando comparadas as vacas de dois a trés anos.

Beuron et al. (2014) realizaram um estudo sobre os fatores de risco associados com a resisténcia
antimicrobiana de Staphylococcus aureus. A partir dos rebanhos analisados (com questionarios aos
produtores e analises microbioldgicas) os pesquisadores indexaram os dados em um modelo final de
regressdo logistica no qual foram verificados os seguintes aspectos de potencial risco a resisténcia
antimicrobiana a Staphylococcus aureus: tratamento com ampicilina e penicilina e ndo envio de
amostras de leite para cultura microbiolégica e testes de suscetibilidade a antimicrobianos.

Quanto aos aspectos econdmicos, Zafalon et al. (2007) avaliaram a relagdo custo-beneficio do
tratamento de vacas com mastite subclinica (causada por S. aureus). No estudo foi demonstrado que
mesmo tratando os animais com taxas elevadas de gentamicina intramamaéria e obtendo alto indice de
cura microbioldgica, ndo houve aumento da producdo de leite dos quartos tratados em comparacao
com os quartos sadios. Apesar de ndo ter surtido efeito na vertente financeira (receita), observou-se
melhora da qualidade do leite, haja vista, que houve reducdo da CCS dos quartos mamarios tratados.

Consideragdes finais

Com base nos dados descritos nessa revisao é possivel inferir que o microrganismo Staphylococcus
aureus vem se tornado resistente a varios antimicrobianos e seus impactos tanto do ponto de vista
econdmico, quanto da salde publica devem ser considerados. Nesse contexto, ressalta-se a
importancia de continuas pesquisas para mapear o perfil de susceptibilidade aos antimicrobianos do S.
aureus, bem como estimular projetos extencionistas de conscientizacdo dos produtores frente a tal
problematica.
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