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Resumo

Staphylococcus aureus ¢ uma bactéria patogénica que pode causar varias doengas em seres humanos e animais. O uso
de antibidticos no controle do seu desenvolvimento tem sido muitas vezes ineficiente tendo em vista sua capacidade de
tornar-se resistente a estas substancias. Assim, a busca por novas alternativas eficazes no combate deste microrganismo
¢ um desafio para ciéncia e tem se tornando extremamente relevante. Este estudo objetivou analisar na literatura o uso
de diferentes substancias, naturais e quimicas, no controle do desenvolvimento do S. aureus isolados de diferentes
fontes. Para composigdo deste estudo foram utilizados livros, dissertagdes, teses e artigos cientificos das bases de dados
Google académico, Scielo e Science direct. Os trabalhos foram selecionados de forma austera, conforme o conteudo do
titulo e/ou resumo. Com base nos resultados concluiu-se que o uso de antibidticos, apesar de ser uma forma eficiente
para o controle do desenvolvimento do S. aureus, seu uso deve ser controlado em virtude da possivel ocorréncia de
cepas resistentes a estas substancias. Outras possibilidades para o controle desse microrganismo tém apresentado
eficiéncia, como o uso de dleos essenciais, extrato de plantas, biofilmes, filmes a base de gelatina, controle biologico
por bacteriofagos liticos e ozonioterapia. Contudo, para uso destas substancias, maiores estudos devem ser realizados.
Palavras-chave: Bactérias; Patogénica; Resisténcia; Sensibilidade.

Abstract

Staphylococcus aureus is a pathogenic bacterium that can cause many diseases in humans and animals. The use of
antibiotics to control their development has often been inefficient owing to their ability to become resistant to these
substances. Thus, a search for new effective alternatives to combat this microorganism is a challenge for science and
has become extremely relevant. This study aimed to analyze in the literature the use of different substances, natural and
chemicals, in the control of the development of S. aureus from different sources. For this study, books, dissertations,
thesis and scientific articles from the Google academic, Scielo and Science direct databases were used. The works were
selected austerely, according to the content of the title and / or abstract. Based on the results found that the use of
antibiotics, despite being an efficient way to control the development of S. aureus, their use must be controlled due to
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the occurrence of resistant strains to these substances. Other possibilities for the control of this microorganism have
shown efficiency, such as the use of essential oils, plant extracts, biofilms, gelatin-based films, biological control by
Iytic bacteriophages and ozone therapy. However, to use these substances, further studies must be performed.
Keywords: Bacteria; Pathogenic; Resistance; Sensitivity.

Resumen

Staphylococcus aureus es una bacteria patégena que puede causar diversas enfermedades en humanos y animales. El
uso de antibi6ticos para controlar su desarrollo a menudo ha sido ineficaz en vista de su capacidad para volverse
resistentes a estas sustancias. Asi, la bisqueda de nuevas alternativas alternativas para combatir este microorganismo
es un desafio para la ciencia y se ha vuelto de suma relevancia. Este estudio tuvo como objetivo analizar la literatura el
uso de diferentes sustancias, naturales y compuestos, en el control del desarrollo de S. aureus fue de diferentes fuentes.
Para este estudio se utilizaron libros, disertaciones, tesis y articulos cientificos de las bases de datos académica de
Google, Scielo y Science Direct. Las obras fueron seleccionadas de forma austera, segtin el contenido del titulo y / o
resumen. Con base en los resultados se encontro que el uso de antibioticos, a pesar de ser una forma eficaz de controlar
el desarrollo de S. aureus, debe controlarse su uso debido a la aparicioén de cepas resistentes a estas sustancias. Otras
posibilidades para el control de este microorganismo han mostrado eficacia, como el uso de aceites esenciales, extractos
de plantas, biopeliculas, peliculas a base de gelatina, control biol6gico por bacteriéfagos liticos y ozonoterapia.. Sin
embargo, para utilizar estas sustancias, se deben realizar mas estudiosIncluir o resumo em espanhol.

Palabras clave: Bacterias; Patdégeno; Resistencia; Sensibilidad.

1. Introducéo

O Staphylococcus aureus € uma bactéria gram positiva pertencente ao género Staphylococcus e a familia
Staphylococcaceae. Geralmente se agrupam em formato de cocos com a aparéncia de cachos de uva. S&o imoveis, ndo
esporogénicos, catalase positiva e oxidade usualmente negativa. Por serem quimioorganotréficos, apresentam metabolismo de
carboidratos respiratorios e fermentativos. Sdo susceptiveis a lise por lisostafina e resistentes a lisozima. Predominantemente
associados a pele, glandulas e mucosas de animais de sangue quente (Silva, Junqueira, Silveira, Taniwaki, Gomes, & Okazaki,
2017).

O didmetro da sua célula situa-se entre 0,5 ¢ 1,5um e, pelo menos, 11 sorotipos possuem em sua estrutura capsula de
natureza polissacaridea, onde 0s sorotipos 6 e 7 sdo 0s mais associados as infeccdes em seres humanos. Sao aerébios ou
anaerobios facultativos, e crescem em ambientes a temperaturas estabelecidas entre 18 e 40°C e com elevado teor de cloreto de
sadio (10%) (Costa, 2018). O S. aureus é a principal espécie do grupo de Staphylococcus spp. coagulase positiva (SCP) e é um
patdgeno frequentemente associado a mastite contagiosa bovina (Gasparotto et al., 2016).

Fazem parte da microbiota humana e podem provocar doencas que vao desde uma infeccdo simples, como espinhas e
furdnculos, até as mais graves, como pneumonia, meningite, endocardite, sindrome do choque téxico e septicemia. Nos seres
humanos, sdo as bactérias mais frequentemente encontradas na mucosa nasal, a partir das quais contamina as maos,
desempenhando papel importante na disseminacdo de infeccBes atraves dos alimentos (Almeida, Mendoncga, Freitas, &
Vandesmet, 2016). Sua grande interacdo e adaptagdo ao homem, animal e meio ambiente e sua facil aquisi¢do de genes
responsaveis por potencializar seus fatores de patogenicidade os transformam em um grande problema de salde publica (Souza
etal., 2017).

Por serem classificados como um dos principais agentes patogénicos causadores de enfermidades ligadas aos animais
(Barrera-Rivas et al., 2017) e humanos (Alegre et al., 2016), a busca por opcbes para o controle do seu desenvolvimento
utilizando métodos alternativos vém sendo bastante pesquisado. Ressalta-se que o uso incorreto de antibioticos convencionais,
atualmente a maneira mais usualmente utilizada para o controle desse microrganismo, pode estar relacionada a resisténcia
bacteriana. Esta reviséo de literatura tem como objetivo analisar nas bibliografias o uso de diferentes substancias no controle do

desenvolvimento do S. aureus isolados de diferentes fontes.


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i2.12546

Research, Society and Development, v. 10, n. 2, e40310212546, 2021
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i2.12546

2. Metodologia

Trata-se de um estudo caracterizado como uma Revisao Integrativa da Literatura (RIL), que possibilita a identificacdo,
sintese e a realizacdo de uma analise ampla na literaturaacerca de uma tematica especifica (Silva et al., 2020 como citado em
Pereira et al, 2020, p.5). O presente estudo apresentou-se como descritivo de carater analitico acerca do microrganismo
staphylococcus aureus, com foco no seu controle através de antibidticos e substancias alternativas.

A coleta de dados foi realizada no periodo de 10 de novembro a 20 de dezembro de 2020. Os trabalhos cientificos
utilizados nesta revisdo foram retirados de diferentes bases de dados: Google académico, Scielo e Science Direct, além do uso
de livros e dissertacBes de graduacgdo e mestrado. Os critérios de inclusdo utilizados para a busca foram artigos publicados com
recorte temporal de 2006 a 2020. A busca dos artigos cientificos se deu em uma primeira fase empregando-se os seguintes
descritores em portugués e inglés: Staphyloccocus aureus, resisténcia microbiana, mastite, substancias usadas para o controle do
Staphyloccocus aureus. A selegdo dos artigos foi ponderada por meio dos titulos dos trabalhos, bem como dos resumos dos
trabalhos a fim de se verificar se 0s mesmos abrangiam o intuito desta revisdo. N&o foi limitado idioma na tentativa de obter
quantidade relevante de referencial te6rico. Foram obtidas 69 fontes, das quais 32 foram selecionadas e utilizadas. Dessa forma,
foram utilizadas as seguintes etapas para sua elaboragdo: delimitacdo do tema e construcdo da pergunta norteadora da pesquisa;
levantamento das publica¢des nas bases de dados selecionadas; classificagdo e analise das informag8es achadas em cada
manuscrito; analise dos estudos escolhidos; apresentacdo dos resultados encontrados e inclusdo, analise critica dos achados e

sintese da revisdo da literatura (Souza et al., 2010 como citado em Pereira et al, 2020, p.5).

3. Antibidticos no Controle do Staphylococcus aureus: Pontos Positivos e Negativos

Antibidticos podem ser definidos como compostos naturais ou sintéticos capazes de inibir o crescimento ou causar a
morte de fungos ou bactérias (Guimaraes, Momesso, & Pupo, 2010). Estas substancias podem apresentar duas fun¢des distintas:
a inibigdo do crescimento bacteriano através da acéo bacteriostatica e a destruicdo de uma populacao bacteriana, por uma acéo
bactericida. A acdo bacteriostéatica impede o crescimento das bactérias, mantendo o mesmo na fase estacionaria (Pankey &
Sabath, 2013 como citado em Baptista, 2013, p. 1), O efeito bactericida, por sua vez, atua em processos vitais para a célula
levando a morte celular (Goodman & Gilman's, 2008, Katzung, 2007, Lago, 2011, como citado em Baptista, 2013, p. 1).

Antibioticos em geral, sdo considerados indispensaveis a manutencdo da salde humana e animal. Entretanto, ndo
podemos superestima-los e acreditar que sua utilizagdo é a Unica forma para o controle de todas as doengas. No Brasil, 0 uso
inapropriado dessas substancias em seres humanos e em animais € um problema de dificil controle. A aquisi¢do destes
medicamentos em farmécias ou em casas agropecuarias, de forma ilegal e/ou sem prescri¢cdo medica ou de um médico veterinério,
é algo bastante comum. Assim, estima-se que 20 a 50% do uso de antimicrobianos em seres humanos e 40 a 80% em animais
seja desnecessario ou altamente questionavel (Beovic, 2006).

De acordo com Arias e Carrilho (2012), a resisténcia aos agentes antimicrobianos tornou-se uma das principais
preocupacdes para a salude humana e veterinaria. Desta forma, sabendo-se que a utilizagdo indiscriminada de antibi6ticos
convencionais pode favorecer a selecéo de bactérias resistentes, 0 que gera prejuizos a toda a cadeia produtiva e a salide publica
(Ribeiro, 2015), doengas que seriam facilmente controladas, ndo poderdo ser tratadas com tanta facilidade. O fato de diversas
classes de antimicrobianos usadas em animais também serem empregadas em seres humanos para tratar doencas graves reforca
que o uso incorreto de antimicrobianos nestes animais pode contribuir para o desenvolvimento de resisténcia antimicrobiana em
humanos.

Considerando ainda que a maioria destes animais e seus subprodutos serdo destinados ao consumo humano, existe ainda
uma grande possibilidade de essas cepas multirresistentes serem transmitidas e incorporadas a microbiota humana, reduzindo a

eficacia dos antimicrobianos (Chantziaras, Boyen, Callens & Dewulf, 2013). Costa (2018) ressalta que cepas de Staphylococcus
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aureus sao particularmente perigosas tanto pelo fato de se tornarem facilmente resistente a antibi6ticos usados comumente na
pratica clinica como pela sua forte e rapida disseminacao a nivel global.

Ao analisarem a sensibilidade a antibiéticos de microrganismos isolados de brinquedos de hospitais, Boretti, Corréa,
Santos, Ferreira dos & Silva (2014) observaram que o uso de Vancomicina teve melhores resultados no combate ao
desenvolvimento destes microrganismos. Esses medicamentos tém se tornado um dos farmacos de primeira linha no tratamento
de infeccBes por bactérias Gram positivas com resisténcia a diversos antibidticos (Guimardes, Momesso, & Pupo, 2010). Em
contrapartida, outros antibidticos como claritromicina, clindamicina, oxacilina e penicilina em relacdo ao S. aureus tiveram
respectivamente 28,6%, 35,7%, 21,4% e 71,4% de resisténcia, corroborando com o que tem sido apresentado por outros autores
no que tange a diferentes niveis de resisténcia a maioria dos antibi6ticos.

A alta prevaléncia de isolados multirresistentes a antibioticos reforga a preocupacédo atual com a disseminagdo de
bactérias resistentes na cadeia produtiva de alimentos (Silva, lacuzio, Candido, Rodrigues & Silva, 2018). Diante disso varios
autores tém relatado em seus estudos que cepas de S. aureus tem demostrado resisténcias a diferentes antibioticos reforcando
gue o0 uso de antibidticos muitas vezes pode néo ser eficaz para o tratamento de patogenias caudadas por estes microrganismos.

Em um estudo recente realizado com cepas isoladas do leite de vaca com mastite, Lima et al. (2020), observaram que
0 agente etioldgico envolvido em maiores percentuais foi S. aureus, a resisténcia causada pelo uso dos antibiéticos faz com que
a essa doenga tenha o tratamento dificultado, ocasionando inclusive a mastite cronica, ressaltando a importancia de se realizar
os testes diagndstico. Estes autores reportaram que 0s agentes bacterianos isolados em sua maioria mostraram alta frequéncia de
resisténcia frente antibidticos composto por bacitracina, sulfonamidas e penicilina G.

A presenca de residuos de antibidticos, especialmente em produtos lacteos, é outro fator resultante da aplicacéo
indiscriminada e/ou de maneira incorreta dos antibidticos, sem aguardar o periodo de caréncia. O tratamento para infecgdo
intramamaria, conhecida como mastite, que é feito pela aplicagdo do produto de uso veterinario pela via intramamaéria é sem
davida o principal responséavel pelos residuos antimicrobianos no leite (Silva et al., 2013). Esse tipo de contaminagéo esta
correlacionado a salde humana pois a ingestdo destas substancias pode vir a ocasionar diversos danos como processos de
hipersensibilidade, teratogénese (Desenvolvimento, no Gtero, de anomalias que levam a malformacgdes), alteragdo da microbiota
intestinal prejudicando sua acdo gastromucoprotetora, além de resultar na sele¢cdo das populacBes de bactérias altamente
resistentes (Pereira & Scussel, 2016).

Outro fator que pode ser considerado como um ponto negativo ao uso de antibidticos no combate a microrganismos
relaciona-se ao alto custo dos antibioticos. Isto o torna um fator limitante para o tratamento de algumas doencas, principalmente
as doencas que afetam os animais de producdo, como a mastite. Zafalon, Filho, Oliveira & Resende (2007) em seu estudo
observou que o tratamento da mastite subclinica causada por S. aureus, durante a lactagdo, realizado com gentamicina
intramama@ria, ndo resultou em aumento da producdo de leite dos quartos tratados em comparacdo com a dos quartos sadios,

revelando que mesmo com o alto custo do medicamento, ndo ocorreu ganhos positivos para a producdo, para justificar tal gasto.

4. Utilizagdo de Métodos Alternativos no Controle do Desenvolvimento do Staphylococcus aureus

A busca por novas alternativas que sejam eficazes no controle do desenvolvimento do Staphylococcus spp. tem sido um
grande desafio para os pesquisadores. Atualmente existem varios estudos que buscam formas de substituir o uso de antibi6ticos
por substancias que sejam eficientes e que tenham bom custo beneficio. Oleos essenciais (OES), extrato de plantas, biofilmes,
filmes a base de gelatina, controle biolégico por bacteriéfagos liticos e ozonioterapia sdo métodos, que estdo sendo estudados
por diversos autores, para o controle alternativos do desenvolvimento destas bactérias.

A utilizagdo de plantas medicinais, e de seus 6leos essenciais se propagaram consideravelmente possibilitando assim

novas formas de tratamento, podendo ser mais eficientes e/ou mais acessivel. As utilizagdes de extratos vegetais por sua vez
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também se tornaram promissoras visto que reduz a selecdo de microrganismos multirresistentes e ndo acumulam residuos nos
alimentos (Ribeiro, 2015).

Os o6leos essenciais sao metabdlitos secundarios dos vegetais com propriedades biologicas diferenciadas, dentre elas, a
atividade antimicrobiana (Millezi, et al., 2014). Muitos Oleos essenciais tém demonstrado eficiéncia contra patogenos
alimentares e microrganismos deteriorantes e patogénicos (Bassanetti et al., 2017). Silva et al. (2018) identificaram o perfil de
resisténcia antimicrobiana de Staphylococcus aureus isolados de frangos utilizando diferentes antibidticos e 6leos essenciais de
alecrim, capim- e pimenta preta. Neste estudo os autores perceberam uma elevada prevaléncia de isolados multirresistentes a
antibiodticos em contrapartida. Isolados encontrados neste mesmo estudo foram avaliados quanto a resisténcia frente a 6leos
essenciais e obtiveram os resultados positivos para os OES alecrim e de capim limdo.

O oleo de alecrim-pimenta também apresentou efeito microbicida, contra o S. aureus, no estudo realizado por Souza et
al. (2017) demonstrando o potencial dessas plantas como utilizacéo alternativa aos antibioticos. Monteiro (2017) por sua vez,
verificou que o éleo de andiroba puro ndo apresentou atividade antimicrobiana nas cepas do mesmo microrganismo. Podemos
perceber que existem uma grande variedade de OES em estudos, alguns com resultados positivos para o controle do S. aureus,
outros ndo, reforgando assim a importancia de pesquisas nessa area.

Os extratos vegetais podem ser promissores como alternativas para substituir os antimicrobianos convencionais
(Ribeiro, 2015). Estas substancias apresentam diferentes formas de a¢8o para inibicdo bacteriana que estdo relacionadas com os
compostos secundarios produzidos pelas plantas e apresentam diferencas para cada espécie vegetal. Castro et al. (2015) realizou
um estudo sobre a composicdo quimica e eficicia do extrato etandlico (EE) de Alpinia zerumbet sobre cepas de Staphylococcus
aureus, s isoladas de vacas com mastite subclinica e cepas padrdo American Type Culture Collection (ATCC) 29213 e ATCC
25923. O EE das folhas de A. zerumbet possuiram acéo significativa contra este microrganismo, podendo assim ser considerada
como uma fonte de novos compostos antibacterianos para o controle da mastite bovina.

Ribeiro (2015) em seu estudo observou que cepas de S. aureus foram sensiveis aos cinco extratos selecionados
(etandlico A. crassiflora, etanolico e aquoso de S. brasiliensis e C. brasiliense), apresentando halos de inibi¢do e concentracéo
inibitéria minima (CIM) para todas as cepas.

Existe uma forma de controle da mastite no rebanho, que é o manejo preventivo, usando técnicas de pré e pos dipping,
que consiste em um procedimento de desinfeccdo dos tetos antes e depois da ordenha, através da aplicagcdo de produto
antisséptico, geralmente por imerséo dos tetos. Klahr (2016), usou o extrato etanélico de propolis na concentracdo de 10% (p/v)
como desinfetante alternativo para o manejo de limpeza dos tetos de bovinos e observou que esta solucdo contribuiu com a
melhoria na qualidade microbioldgica do leite reforcando que possuiram ac&o antimicrobiana contra as principais bactérias que
causam mastite.

O estudo sobre a atividade antimicrobiana e antibiofilme do cafeato de pentila (C5) e nitrochalcona (NC-EO5) contra
Staphylococcus aureus e Staphylococcus aureus resistente a meticilina, realizado por Emeri (2018), constatou que tanto a NC-
E05 quanto a C5 foram capazes de inibir a adesdo bacteriana em poliestireno e em células humanas, revelando uma nova opc¢ao
para o controle de bactérias sem 0 uso de antibidticos, sendo uma diferente opcao para o controle S. aureus.

Filmes a base de gelatina e quitosana foram utilizados por Brazeiro, Moura, Almeida, Moraes e Moura (2018), também
com o objetivo de inibir o desenvolvimento dessa bactéria. Estes autores relataram em seu estudo que com a utilizagdo destes
filmes ndo houve crescimento de Staphylococcus aureus, percebemos assim sua acdo antimicrobiana contra S. aureus.

Outra diferente possibilidade bastante pesquisada ultimamente esta relacionada ao uso de Bacteridfagos liticos, virus
capazes de infectar bactérias. Este controle biolégico é realizado por meio da aplicacédo dirigida de bacteriéfagos (ou fagos), que
quando entram em contato com bactérias patogénicas especificas, possuem a capacidade de infecta-las e destrui-las (Burrowes,

Harper, Anderson, McConville & Enright, 2011). A utilizacdo da terapia bacteriofagica é relativamente antiga, foi descoberta
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por Francis Twort em 1915 e Felix d"Herelle em 1917, que verificaram agentes terapéuticos potenciais, quando examinou
atividade litica dos bacteriofagos em bactérias especificas (D"HERELLE, 1931 como citado em FANIN et al, 2020, p.25). Leite
et al. (2019) isolaram dois bacteridéfagos de estabulos que apresentaram uma alta atividade litica em S. aureus, em ampla gama
de estirpes, 0 que indicou seu potencial para estudos de fagoterapia em gado leiteiro ou como agente de controle biolégico para
produtos lacteos.

A Ozonioterapia por sua vez ¢ uma forma de tratamento que mistura oxigénio-oz6nio mediante a passagem de oxigénio
puro por uma descarga elétrica de alta voltagem e alta frequéncia, tratamento realizado por um equipamento eletromedicina que
produz um gas com diferentes concentragdes de ozonio. Ao penetrar no organismo, o oz6nio melhora a oxigenacao
consequentemente o metabolismo, contribuindo para a eliminacdo de produtos téxicos provenientes do metabolismo celular e
regulagdo dos mecanismos de defesa imunoldgica, atuando como imunomodulador (Haddad, 2009; Recio Del Pino, 1999 ;
Moreira et al., 2014).

Em um estudo realizado por Couto et al. (2016) foi avaliado a eficiéncia do 0zdnio sobre a reducdo da contagem de S.
aureus, que foram artificialmente inoculados em leite desnatado e integral, as reducfes foram significativamente maiores nas
amostras a partir dos 20 minutos de ozonizagdo e apresentaram eficacia na redugdo de S. aureus inoculado em leite fluido,

sugerindo também que a gordura no leite interfere na acdo bactericida do gas.

5. Considerac0es Finais

Conclui-se que o S. aureus é uma bactéria gram positiva, de catalase e coagulase também positiva, com alto poder
patogénico, que é de dificil controle devido sua alta resisténcia. O uso de antibiotico é atualmente a forma mais utilizada para o
seu controle, entretanto o uso dessa substancia deve ser realizada de forma cautelosa, para evitar a chance de resisténcia
microbiana. Os antibiéticos também poder deixar residuos em produtos de origem animal, e seu alto custo pode ser um problema
para o controle de algumas doencas. Devido a essas problematicas causadas por esse remédio o estudo de outras substancias que
substituam seu efeito se fez necessario, como o uso de 6leos essenciais, extrato de plantas, biofilmes, filmes a base de gelatina,
controle biol6gico por bacteriofagos liticos e ozonioterapia.

O oleo essencial de alecrim, alecrim pimenta e capim limdo mostraram resultados positivos frente a cepas S.aureus, 0s
extratos de diversos vegetais também obtiveram resultados otimistas. Técnicas como pré e p6s dipping com extrato etanélico de
prépolis, uso de biofilmes, filmes a base de gelatina, controle bioldgico e ozonioterapia sdo outras formas que desempenharam
efeitos favoravel para o controle dessa bacteéria.

Um ponto importante antes de iniciar um estudo sobre o uso de Gleos essenciais e/ou extratos vegetais é avaliar a
incidéncia da planta na regido, devido a impossibilidade de propagar essa planta em outro local. Outro fator importante a ser
analisado é a toxidade da planta para o homem e para 0 animal, se seu uso pode trazer algum risco de intoxicacéo.

Nota-se nesse estudo uma grande quantidade de tratamentos alternativos para o controle de S. aureus, que embora

promissoras, implicam em maiores estudos
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