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Com a finalidade de verificar se a ocorréncia de Salmonelas isoladas de
animais, com resisténcia miultipla infecciosa a drogas, influencia a situacdo
epidemioldgica no homem, testaram-se 136 amostras de Salmonella isoladas de
suinos normas. Das culturas testadas, 18,39 foram portadoras desse tipo de
resisténcia, em evidente oposi¢cdo aos dados encontrados entre as amostras de
origem humana, em que num total de 70 amostras (67,1%) apresentaram resis-

téncia ¢ uma e a vdrias drogas.

Limita-se o presente trabalho a avaliar
a resisténcia multipla infecciosa a drogas
em Salmonella, enterobactérias de signifi-
cacdo especifica para animais.

Fizemos um levantamento com a fina-
lidade de confirmar a existéncia de fatores
R em Salmonella isoladas de suinos e, con-
seqilentemente, determinar até que ponto
a ocorréncia dessas amostras resistentes,
nestes animais, e em meio ambiente, po-
derd influir no tocante as condicdes epi-
demiolégicas no homem.

A constatacdo de resisténcia a drogas
em Salmonella, verdadeiramente uma real
ameaca & saude humana, tem sido descrita
com os realces dos perigos advindos da
existéncia desses microrganismos no ali-
mento humano, porém a presenc¢a de fa-
tores R nessas amostras podera, sem duvi-
da, constituir-se num problema imprevisi-
vel para a Saude Publica.

Muitas das recentes descrigbes cientifi-
cas sobre o uso de antibiéticos, nas ragoes
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alimentares de animais, resuitam da des-
coberta da transferéncia epissomatica a
drogas, dai ser grande a preocupagaoc
quanto ao consumo de carne proveniente
de animais alimentados & base de antibio-
ticos, tendo em vista a possibilidade de
que certas bactérias, que se encontram no
conduto intestinal, possam desenvolver re-
sisténcia aos antibiéticos ministrados.
Nos Estados Unidos, nenhum problema
de salude publica parece atribuivel ao uso
de antibiéticos em animais na década an-
terior e posterior & descoberta desse tipo
de resisténcia. Na Gra-Bretanha, entre-
tanto, houve certo alarma, por volta de
1965, causado por um surto de toxinfeccao
provocado por Salmonella {yphimurium
resistente, provindo de gado, supondo-se
que a disseminac¢ao de tais germens seja
devida as mas condi¢bes sanitarias alia-
das a uma grande dispersac dos ani-
mais infectados. Alimentos contendo an-
tibidticos nao foram assinalados.

Trabalho do Laboratério de Bacteriologia do Departamento de Microbiologia e Imunologia do Ins-
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Fig. 1 — Resisténcia a Tc 8t, Su e St-Su em amos-

tras de Salmonelle isoladas de porcos no
pericdo 1968-1972.

No ano de i971 n#éo foi possivel obter

aniostras,
TABELA I
Comportamento das amostras, segundo os tipos de resisténcia
Numero de amostras
Crigem - o ,,E_* I o
} Resisténcia ; Resisténcia
Snsiveis ] cromossomial epissomatica Total
i ‘ Fator R
No % No T i No ! To
|
Humana 23 | 32,8 | —_— — 47 67,1 70
| l ‘
Animal 23 16,9 88 54,7 i 25 I 18,3 136
|
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No Brasil, estudos realizados (1,11) in-
dicam ser grande a incidéncia de amos-
tras de Salmonella isoladas, de animalis,
principalmente porcos e aves; neste senti-
do, resolvemos investigar a presenca de
fatores R, ou da resisténcia multipla in-
fecciosa a drogas, em amostras recebidas
em nosso Laboratério cujos resultados, no
entanto, chegaram a 18,3% de positividade
para a ocorréncia.

MATERIAL E METODO

1 — Amostras bacterianas

A — Foi analisado um total de 109
amostras de diferentes sorotipos
de Salmonella, isoladas de gan-
glios linfaticos superficiais e
profundos de suinos, oriundas
de animais abatidos no mata-
douro Municipal de Salvador —
Bahia, e mais 27 amostras for-
necidas pelo Matadourc de San-
ta Cruz — Guanabara (11).

Outrossim, foram estudadas 70
amostras de Salmonella prove-
venientes de coproculturas de
individuos com sindrome diar-
reica.

2 — Meios de cultura

A — Meios liquidos — Caldo Penas-
say (Difco)

B — Meios s6lidos — Agar simples
extrato de car-
ne;

Agar lactosado
com azul de
metileno eeosi-
na (Levine)
Meio de Mueller
Hinton conten-
do 4 ml % de
uma solucido a
0,2% de azul de
bromoti-
mol e 2% de
lactose.

3 — Antibidlicos e quimioterdpicos

Te —coridrato de tetracicli-
na (Cyanamide Co)

Cl — cloranfenicol (Parke-Davis)

St —sulfato de estreptomicina
(Fontoura-Wyeth)

Kn — sulfato de kanamicina ((La-
borterapica Bristol S.A))

He — hetacilina (Laborterapi-
ca Bristol S.A.)

Am — Ampiclina (Laborterapi-
ca Bristol S.A.)

AN — 4cido nalidixico (Winthrop
Products Inc)

Su — sulfadiazina (Spofa United

Pharmaceutical Norks Praha)

Os métodos de cultivo, a determinacio
dos niveis de resisténcia, as condicoes de
conjugacido e método de selegio de clones,
que receberam fatores de resisténcia, sao
0s mesmos j& descritos em trabalhos an-
teriores (5,6).

RESULTADOS

As 136 amostras de Salmonella testa-
das, de origem animal, revelam os seguin-
tes resultados: 25 sdo portadores de fatores
R (18,3%); 88 apresentam resisténcia de
crigem cromossomial; 23, sensiveis as oito
drogas estudadas (Tabela I.)

A resisténcia para um unico antibidtico
predominou em 59 amostras, das quais
21,4% foram capazes de transferi-la para
uma amostra de E. coli K, F-, mas resis-
téncia para dois antibidticos foi tdo so-
mente enconfrada em 9,4% das respecti-
vas amostras, com predominio do modelo
St-Su, em 21,4% das culturas. Finalmen-
te, resisténcias para trés ou mais drogas
nao foi detectada, o0 mesmo se verificando
com relacdo a Cl e a Kn (Tabela II.)

Com relacao as amostras de origem ani-
mal, os resultados obtidos em nosso labo-
ratério indicam ndo ter havido aumento
significativo de patdgenos, com resisténcia
infecciosa a drogas nesses animais, nos
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TABELA II

Distribuicado numeérica dos modelos de resisténcia

|
Origem ]1
Modelos Humana l Animal
Resisténcia |
Transferidos ] \
Su 8 | 9
st 5 10
Tc 2 2
Kn —_ —
Cl — —
Su-St 5 4
Su-St-Te 8 -_—
Su-Am-He 1 -
Su-St-Te-Cl-Kn-Am-He 17 —
Su-St-Te-Cl-Kn-Am-He-AN 1 —_

ultimos anos, com excecdo da resisténcia
simples para Su e para St-Su, que vem
sofrendo um aumento gradativo a partir
de 1968. Por sinal, nesse ano, foi obser-
vado um fen0meno curioso de acentuada
predominincia de amostras resistentes a
St (Figura 1).

Das 70 amostras de Salmonella testadas,
de origem humana, 67,1% apresentaram re-
sisténcia infecciosa a uma ou varias dro-
gas e, em sua grande maioria, tornaram-
-se capazes de transferir seus gens de re-
sisténcia para a amostra de Escherichia
coli receptora, nos experimentos de conju-
gacao.

O espectro de resisténcia mais comum
encontrado nessas amostras foi para St-
~-Tc-Cl-Kn-Am-He-Su em 17 amostras, to-

das pertencentes 2o sorotipo typhimurium
(Tabela II)

DISCUSSAQO

Pelo fato de serem os mesmos antibio-
ticos usados em medicina humana e ani-
mal, ndio hi margem para identificar fa--
tores R individuais, podendo-se, em alguns
casos, tracar o caminho de certas bactérias
entéricas patogénicas, de animais para o
homem, por meio de fagotipagem e méto-
dos correlatos.

.

Embora os animais sejam fonte de bac-
térias com fatores R, principalmente em
paises como a Gra-Bretanha e Estados
Unidos, nos quais rotineiramente a suple-
mentacao de racgoes é feita com antibiéti-
cos e quimioterapicos, é indiscutivel que o
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trato intestinal humano seja portador e
responsavel pela dispersido dessas bactérias
com fatores R, principalmente em regides
onde nédo se pratica aquela suplementacéo.

Esse fato, assim confirmado, leva-nos a
concluir gue, em nosso meio, bactérias com
fatores R estdo, & larga disseminadas en-
tre a populacdo humana, as quais, acre-
dita-se, possuem condi¢oes préoprias de for-
macao desses fatores (7), isto €, sem ne-
nhuma ajuda de componentes bacterianos
de outras espécies animais. Com base em
semelhantes elementos, é aceitavel conje-
turar que, na maioria dos casos, as bacté-
rias intestinais de origem animal podem
alcancar os grupos humanos através de in-
gestdo de alimentos, como a carne e o
leite, nao representando, no entanto, esta
vincula¢ao um papel decisivo na montagem
dos fatores R nos referidos grupos.

A baixa percentagem de Salmonella de
origem suina, com resisténcia mutipla in-
fecciosa, a drogas, encontrada na ordem de
18,1%, é bem mais baixa que aquela ob-
tido por Smith e Halls 70% (8), e Walton
85% (10), nos levantamentos feitos por
estes autores, entre amostras de Esche-
rich coli isoladas das fezes de porcos nar-
mais, na Gra-Bretanha; pode ser ela expli-
cada com base em trés aspectos:

19 — Smith, Halls e Walton usaram,
em seus experimentos, amostras de Esche-
richia coli, provando ser bastante alta a
percentagem de resisténcia infecciosa a
drogas nessas amostras; porém, o ponto
mais importante desses estudos foi a pos-
sibilidade de relacionar a ingestio de ali-
mentos com antibiéticos por animais, e o
isolamento de coliformes intestinais com
resisténcia especifica para essas drogas in-
corporadas ao alimento.

20 — Como explicacdo, também, da
baixa percentagem de amostras de Salmo-
nella portadoras de fatores R, esta o fato,
ja descrito por Smith (9), de que a trans-
feréncia de resisténcia para amostras de
Salmonella, no trato intestinal dos suinos,
é um evento rarc. Igualmente, Jarolmen
(2,3), em trabalhos recentes, demonstrou
que a transferéncia de fatores R “in vivo”
da microflora normal de porcos para Sal-
monella cholerasuis é, também rara, mas,
quando esses fatores R sao transferidos,
eles frequentemente passam & forma rugo-
sa, avirulenta. Conclui ainda Jarolmen

que essas raras classes de receptoras, quan-
do nao perdem a viruléncia, aparentemen-
te apresentam uma desvantagem competi-
tiva com a forma parental sensivel a droga.

30 — A auséncia de pressio seletiva de
antibidticos em niveis terapéuticos e nu-
tricionais, na populac¢io animal, é outro
fator decisivo na baixa percentagem de
amostras de origem animal com fatores R
em nosso meio, isto porque nao é de use
corrente, entre nos, suplementar a racao
dos animais com antibidticos, rotina ja ha
algum tempo adotada nos Estados Unidos e
Europa, considerando-se ademais que a
maioria das amostras de Salmonella foi
isolada de animais procedentes de regides
de baixo nivel econdmico. Quanto a popu-
lacdo humana, em que os antibiéticos sdo
usados, indiscriminadamente, a seleg¢ao
ambiente, as drogas e a colonizacio dos
organismos resistentes, sio de grande ex-
pressio epidemiolégica, bem maior do que
a transferéncia desses fatores no trato gas-
tro-intestinal (8).

Da observacao dos modelos de resistén-
cia bacteriana apresentados pelas amostras
de Salmonella em animais (Tabella ID),
vé-se o predominio da resisténcia a um
unico antibidtico; no entanto, a resistén-

cia a uma droga nio implica que, necessa-

riamente, ela seja transmissivel, como
ocorreu com 78,6% dessas amostras, indi-
cando, talvez, serem elas uma resultante
de mutagoes cromossomiais. Semelhantes
resisténcias devem, evidentemente, distin-
guir-se daquelas conferidas por fatores R,
cujos determinantes de resisténcia se acre-
dita estarem situados extracromossomial-
mente e capazes de serem transferidos pa-
ra outras bactérias por conjugacao.

Com relacac & alta percentagem de
amostras resistentes a St, em 1968 (Fig. 1),
pode ser interpretada como um fato isolado
que ocorreu nesses animais devido, é bem
provavel, a uma utilizacao maior, terapéu-
tica ou nao, desse antibiotico, e conse-
qlientemente, determinando o predominio
dessas formas na microflora, j& que a
maioria das amostras St resistentes pro-
cede de animais abatidos num matadouro
do Estado da Bahia.

Pouco se conhece relativamente no Bra-
sil, sobre o papel desempenhado pela resis-
téncia infecciosa a drogas em Salmonella
de origem animal no que toca & saude
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puablica, bem como pouco se sabe sobre a
freqiiéncia dessas bactérias em alimentos
consumidos pelo homem, a nao ser os tra-
balhos de Moreno e cols. (4, 5), em S0
Paulo, acerca da presenca de fatores R em
amostras de enterobactérias isoladas de
animais.

Isto posto, com referéncia as amostras
de Salmonella com fator infeccioso de re-
sisténcia, isoladas de animais, particular-
mente entre as amostras de Salmonella
typhimurium, cuja taxa de resisténcia ao
clorofenicol permanece em baixo nivel, po-

demos concluir que, até o presente, a re-
sisténcia infecciosa a drogas é, pois, um
incidente a mais a registrar-se no compli-
cado problema de higiene alimentar.

AGRADECIMENTGS

Ao Dr. Ernesto Hofer, por sua valiosa
contribuicdo, sobretudo no fornecimento
das amostras bacterianas e aos técnicos
da Secdo de Enterobactérias de nosso La-
boratorio, Srs. José Caetano Alves, Sebas-
tido Januaric da Silva Filho e a Srta.
Rosemery Ribeiro pela ajuda prestada.

SUMMARY

In order to verify the occurrence of Salmonella with a multiple resistance
to drugs, transmissible, isolated from animals, and its influence on the epide-

miological situation in man, 136 samples of Salmonella isolated from healthy
swine were tested; only 18,3% were bearers of this type of resistance, in clear
oppositicn to the situation found among samples of human origin, in which,
from 70 tested samples, 76,3% showed resistance to one and various antibiotics.
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