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1. INTRODUCAO

A campilobacteriose € uma doenca gastrointestinal de distribuicdo mundial,
causadapor micro-organismos pertencentes ao grupo denominado Campylobacter
termofilicos,sendo a espécie C. jejuni a responsavel por cerca de 80 a 90% dos
casos de infeccao em humanos (SZCZEPANSKA et al.,
2015).Campylobactertermofilicos estdo amplamente distribuidos entre os animais
de sangue quente, porém as aves sdo consideradas os hospedeiros primarios
dessa bactéria, pois a temperatura corporal desses animais coincide com a
temperatura 6tima de multiplicacdo do patdgeno (EPPS et al., 2013; AGUNOS, et
al., 2014; HALD et al., 2015; WHO, 2018).

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude, a campilobacteriose se
caracteriza por sintomas como diarreia, dor abdominal, febre, dor de cabeca,
nauseas e vomitos, que geralmente duram de 3 a 6 dias. Além disso, podem
ocorrer algumas complicacdes pos-infecgcdo,como a artrite reativa e a sindrome
de Guillain-Barré, que resulta em paralisia muscular, podendo ocasionar
disfuncéo respiratéria e morte.Apesar da campilobacteriose ser geralmente auto
limitante (EFSA/ECDC, 2017), em casos de infeccdo sistémica ou em infeccdes
em pacientesimunocomprometidos, a terapia com o uso de antimicrobianos é
necessaria (WHO, 2018). Entre os farmacos utilizados na terapia da doenca
destacam-se os do grupo das tetraciclinas (como a doxiciclina e tetraciclina),
frequentemente escolhidos por serem antibiéticos de amplo espectro (CHOPRA
& ROBERTS M, 2001).

A utilizacdo indiscriminada de antimicrobianos para o tratamento de
infeccbes, bem comoo seu uso como promotor de crescimento em animais de
producéo, fez com que a bactéria C. jejuniadquirisse mecanismos de resisténcia
contra a acao dos principais farmacos de uso clinico (IONIVE, 2013).

Dentre os principais mecanismos de resisténcia as tetraciclinas, destaca-se
a proteina de protecdo ribossomal Tet(O), codificada pelo gene tet(O), que pode
estar presente tanto no DNA cromossomal quanto no DNA plasmidial, facilitando
a disseminacdo da resisténcia a esse antimicrobiano entre bactérias (IOVINE,
2013). Além deste, a resisténcia as tetraciclinas em Campylobacter spp. pode
estar relacionada a presenca de bombas de efluxo, como a bomba de efluxo
Tet(A), codificada pelo gene tet(A), cuja funcdo é exportar o principio
antimicrobiano para fora da célula (CHOPRA; ROBERTS, 2001).

Sendo assim, o objetivo deste estudo foi avaliar a resisténcia as tetraciclinas,
bem como identificar alguns dos mecanismos moleculares relacionados a esta
resisténcia em isolados de C. jejuni provenientes da cadeia produtiva de frangos
da regido sul do Rio Grande do Sul.
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2. METODOLOGIA

Foram avaliados 29 isolados de C. jejuniprovenientes de diversos pontos da
cadeia produtiva de frangos da regido sul do Rio Grande do Sul: cloaca de
frangos, cama do aviario, ambiente de abate, carcacas de frangos e cortes de
frangos resfriados.

A resisténcia fenotipica aos antimicrobianos foi testada pela técnica de disco
difusdo em &gar, através do método Kirby-Bauer (BAUER et al., 1966), utilizando-
se agar MuellerHinton (Acumedia®) com adi¢do de sangue equino desfibrinado e
20mg.L-1 de B-NAD, com incubacdo a 42 °C por 48 h, em condi¢cbes de
microaerofiia (5% O,, 10% CO, e 85% N,), de acordo com o
EuropeanCommitteeonAntimicrobialSusceptibilityTesting (EUCAST, 2017). Como
controle positivo se utilizou a cepa padrdo C. jejuni ATCC 33560. As analises
foram realizadas utilizando os antimicrobianos doxiciclina (30ug) e tetraciclina
(30pg). Os critérios de interpretacdo foram estabelecidos de acordo com o
EUCAST (2017).

Para a caracterizacdo genotipica de resisténcia as tetraciclinas os isolados
foram cultivados em &agar Sangue n° 2 (Acumedia®,) sob condicdes de
microaerofilia, a 42 °C por 48 horas. Em seguida foram inoculados em caldo
Brucella (Acumedia®) para a extragcdo de DNA, conforme o protocolo descrito por
Sambrook e Russel (2001), com adaptacdes. Posteriormente, o DNA foi
guantificado através do equipamento NanoVueTM Plus e armazenado a - 20°C. A
resisténcia genotipica as tetraciclinas foi avaliada pela presenca dos genestet(O)
e tet(A) por meio de Polimerase Chain Reaction (PCR), de acordo com as
condicdes descritas por THAKUR et al. (2013) e ABDI-HACHESOO et al. (2014)

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Observou-se que 62,07% (n=18) dos 29 isolados de C. Jejuniavaliados
apresentaram resisténciaatetraciclina e a doxiciclina (WIECZOREK; OZEK,
2015).

Avaliaram carcacas de frangos, na Polbnia, entre os anos de 2009 e 2013,
e encontraram resisténcia a tetraciclina em 56,1% dos isolados de C. jejuni,
resultado semelhante ao obtido neste estudo. Ja GARCIA-SANCHEZ et al.
(2018),avaliaram a resisténcia a tetraciclina em isolados de Campylobacter spp.
provenientes de produtos resfriados de frango comercializados na Espanha, e
encontraram 98,2% dos isolados resistentes a esse antimicrobiano, enquanto
NISAR et al. (2017), detectaram 19% de isolados de C. Jejuni,de carne de frango
comercializada no Paquistéo.

A classe das tetraciclinas ja foi amplamente utilizada em animais de
producéo, principalmente devido ao seu amplo espectro de acao, baixo custo e
seguranca (CHOPRA; ROBERTS, 2001).0 uso inadequado de antimicrobianos,
bem como sua utilizacdo em subdoses na medicina animal e humana, pode estar
relacionado com o0s crescentes relatos de resisténcia bacteriana aos
antimicrobianos (IOVINE, 2013).

Entre os isolados que apresentaram resisténcia fenotipica as tetraciclinas
(n=18), 77,8% (n=14) carreavam o0 gene tet(O), entretanto, o gene tet(A) nao foi
encontrado em nenhum isolado.

A presenca do gene tet(O) é amplamente descrita em isolados de
Campylobacter spp. (IOVINE, 2013; NGUYEN et al., 2016; NARVAEZ-BRAVO et
al., 2017;) podendo estar presente em 100% dos isolados (NGUYEN et al., 2016).
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ABDI-HACHESOO et al. (2014) encontraram o gene tet(O)em 74,4% dos
isolados, resultado semelhante ao obtido neste estudo, entretanto, 16,3% dos
isolados avaliados portavam o gene tet(A).

4, CONCLUSOES

C. jejuniisolados da cadeia produtiva de frangos do sul do Rio Grande do Sul
apresentam resisténcia fenotipica a tetraciclina e a doxiciclina, principios ativos
amplamente utilizados em medicina humana e animal. A presenca do gene tet(O)
na maioria dos isolados denota a relevancia deste gene na resisténcia desses
micro-organismos as tetraciclinas. A presenca de C. Jejuni resistentes as
tetraciclinas na cadeia produtiva de frangos evidencia a importancia da
conscientizagdo quanto ao uso de antimicrobianos na producdo animal, medicina
humana e medicina veterinaria, ressaltando ainda, a importancia de constantes
estudos acerca da resisténcia bacteriana a esses farmacos.
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