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Resumo

Objetivos: Nossa abordagem incluiu a caracterizagdo de parametros epidemiologicos e
a determinacdo do perfil de resisténcia de C. jejuni isoladas de carcaga de frangos a
antimicrobianos de primeira escolha no tratamento e a trés compostos metalicos de

maneira isolada e em sinergismo aos antibioticos.

Métodos: Foram utilizadas 235 cepas de C. jejuni cedidas pelo Ministério da
Agricultura, Pecudria e Abastecimento (MAPA), oriundas de frigorificos do Sul do patis.
Ap0s reativagdo, as cepas foram submetidas a avaliagao do perfil de susceptibilidade
antimicrobiana a ciprofloxacina (CIP), eritromicina (ERI), a dois complexos de cobre e
um complexo de platina pelo método de concentracao inibitoria e bactericida minimas

(CIM/CBM). As andlises foram feitas de forma isolada e conjugada.

Resultado: Detectamos que 53/235 (22,55%) cepas apresentaram co-resisténcia a CIP e
ERI. A resisténcia isolada a CIP foi maior (28,93% - 68/235) do que a ERI (12,76% -
30/235). A anélise epidemiologica demonstrou que a co-sensibilidade foi destacada nos

trés estados (p=0,0023), a resisténcia a CIP foi mais evidente no estado II (p<0,0001),
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assim como uma maior susceptibilidade a ERI no estado III (p=0,0028). Os compostos
de cobre demonstraram efeito positivo no controle das trés linhagens resistentes

selecionadas, ja o composto de platina evidenciou seu efeito sinérgico com a CIP.

Conclusao: A co-resisténcia as drogas de escolha para tratamento da campilobacteriose
alertam para a emergéncia do problema no pais. A efetividade dos compostos metalicos
no controle das linhagens mais resistentes traz a perspectiva de uma futura forma de

controle de C. jejuni.

Palavras Chave: Campilobacteriose, Ciprofloxacina, Compostos metélicos,

Eritromicina, Susceptibilidade antimicrobiana.

1. Introducio

Campylobacter jejuni ¢ uma bactéria Gram negativa, ndo formadora de esporos,
pertencente a familia Campylobacteriaceae que apresenta flagelo polar e morfologia de
bastonetes curvos em espiral ou em S [1]. Sdo capazes de sobreviver a acidez estomacal
e a alcalinidade dos sais biliares, seguido da colonizag¢ao do ileo e colon e consequente
adesdo e invasdo das células intestinais, causando perturbagdes nas fungdes [2]. A
espécie C. jejuni tem como reservatorio principal o trato gastrointestinal das aves onde
ha multiplicagdo elevada desse micro-organismo sem desencadear resposta imunologica

no animal [3].

A infecgdo por C. jejuni € a causa mais comum de doencgas gastrointestinais alimentares
agudas em humanos, em paises desenvolvidos, em sua maioria contraidas pela ingestao
de produtos de origem animal, principalmente os de origem avicola [4], [5], [6], [7]- A
doenca apresenta periodo de incubagao de 2 a 4 dias e sintomas como dor abdominal,
diarreia geralmente sanguinolenta, febre, nausea e vomito [8]. Além das doengas
gastrointestinais, C. jejuni pode desencadear o desenvolvimento de sindromes auto-

imunes, como a sindrome de Guillain-Barré (SGB) [9].

No ano de 2019, a campilobacteriose foi responsavel por 50% das notificagcdes de
zoonoses gastrointestinais com mais de 220 mil casos confirmados na Unido Europeia
[10]. Nos Estados Unidos estima-se que cerca de 1,5 milhdes de pessoas adoecam de
infec¢des por Campylobacter spp. todos os anos [11]. Ja no Brasil ndo ha confirmagdes
de surtos por campilobacteriose em virtude da baixa notificacao e pela desarticulacao de

medidas e agdes, além da dificuldade de isolamento para caracterizagdo [12], [13]. A
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importancia do Brasil nesse contexto ocorre devido a posi¢do de maior exportador de
carne de frango mundial, com 4.231 toneladas no ano de 2020 e com uma produtividade
crescente, atingindo no ano de 2020 a maior produgdo desde 2010. Apesar disso,
também nao ha dados oficiais a respeito da contaminacao de carcagas de frangos [13],

[14], [15].

Paralelamente ao problema da subnotificacao, temos a acentuada utilizagao de
antimicrobianos, relacionada ao uso indiscriminado no tratamento, metafilaxia e
profilaxia [16]. A resisténcia antimicrobiana (AMR) ¢ classificada pela OMS como um
dos maiores problemas para a satide publica mundial, além disso estima-se um aumento
no gasto anual de 1,2 trilhdes de dolares para o desenvolvimento de novas drogas
eficazes no ano de 2050 [17]. Esse cendrio promoveu a defini¢cdo de géneros bacterianos
classificados como de prioridade alta no desenvolvimento de novos medicamentos, dos

quais Campylobacter spp. esta incluida [18].

Os principais grupos de antimicrobianos utilizados contra Campylobacter spp. sao
macrolideos e quinolonas, sendo exemplos desses grupos a eritromicina e
ciprofloxacina, respectivamente [19]. Os macrolideos atuam sobre a sintese proteica
dependente de RNA, pois se ligam aos receptores da por¢ao 50S do ribossomo e
impedem o processo de transpeptidacdo e translocagdo [20]. No caso das quinolonas ha
a inibicao da enzima topoisomerase II, que participa da duplicagdo do DNA bacteriano,
dessa forma a atuacao do farmaco cessa a multiplicagdo bacteriana [21]. Ambos sdo
considerados de importancia critica para a medicina humana [22], no entanto, ha
descri¢des de resisténcia a ciprofloxacina em 19 paises da Europa e para eritromicina
em 16 desses paises com casos de resisténcia mutua [23]. No Brasil, esse perfil de
resisténcia também ¢ identificado em pesquisas pontuais, sendo avaliado pequenos lotes

em municipios isolados [15], [24], [25].

Diante dessa problematica, vé-se a necessidade de estudos acerca do monitoramento
quanto a resisténcia desse micro-organismo em um quantitativo expressivo e
representativo do pais, além de avaliar a eficiéncia de drogas emergentes no controle
desse patdogeno. Dessa forma, complexos metélicos vem sendo desenvolvidos para
diversas utilidades médicas, incluindo tratamentos de cancer e agao antimicrobiana para

diversas espécies, com destaque para os compostos de cobre e platina [26], [27], [28].
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Considerando a atual realidade apresentada referente a resisténcia antimicrobiana, a
posicao de destaque do pais na exportagdo de carne de frango e este sendo o principal
veiculo de transmissao de campilobacteriose aos humanos, aliados ao restrito
conhecimento acerca desse patogeno no Brasil, nossa abordagem incluiu avaliar a
situacdo de resisténcia de cepas representativas do territdrio nacional frente aos
antimicrobianos eritromicina e ciprofloxacina, assim como determinar o efeito de novos
compostos metalicos em bactérias resistentes sob a dptica de antimicrobianos vidveis

além de uma analise epidemiologica acerca dos perfis de resisténcia identificados.

2. Métodos

2.1 Amostras

Foram utilizadas 235 cepas de C. jejuni previamente isoladas e identificadas e
pertencentes ao estudo exploratorio realizado pelo Ministério da Agricultura, Pecuaria e
Abastecimento e mantidas no banco de cultura do Laboratério de Epidemiologia
Molecular da Faculdade de Medicina Veterindria da Universidade Federal de
Uberlandia. As cepas foram isoladas de carcagas de frangos oriundas de frigorificos
exportadores com registro no SIF (Sistema de Inspecao Federal) de outubro de 2017 a
julho de 2018, de 43 municipios pertencentes a trés estados brasileiros da regido Sul

com importancia expressiva na exportagdo, definidos como L, II e III.

2.2 Reativagdo das cepas

As amostras estocadas em crioprotetor enriquecido com leite UHT (Nestl¢) foram
reativadas em Campylobacter Agar Base Blood Free (CCDA) (Ox0id®) e mantidas em
microaerofilia (Probac), a 37°C por 48 horas [29]. Ap0s, as colonias tipicas foram
analisadas morfologicamente quanto ao aspecto de bacilo Gram negativo curvo em

coloracao de Gram.

2.3 Preparagdo dos antibioticos e dos compostos
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Foram testados os antibidticos ciprofloxacina e eritromicina, assim como 0s compostos

a base de cobre denominados (1,10-phenanthroline) - (4,4,4-trifluoro-1-phenylbutane

1,3-dionato) CIO~4 (CBP-01) (M.M.: 558,3506 g/mol), [Cu(4-FH)(phen)(Cl104)2]
(DRI-12) (M.M.: 626,82 g/mol), e o composto a base de platina denominado
Platina(II)(5-amino-1,3,4-thiadiazole-2(3H) - thione) (1,10-phenanthroline) (WC-45)
(M.M.: 639,66 g/mol). Todos os agentes antimicrobianos foram preparados em uma

solucdo estoque de concentragdo 64 pug/mL.

2.4 Teste de concentragdo inibitoria (CIM) e bactericida (CBM) minima

Os testes de suceptibilidade antimicrobiana das cepas foram feitos por meio do método
de microdilui¢ao em caldo de acordo com a descricao do CLSI [30]. Para os testes com
antibioticos comerciais (CIP e ERI) foi preparado caldo Mueller-Hinton (MH) com a
adi¢do de Ca?*, Mg*" (10mg/mL) e 5% de sangue desfibrinado de carneiro (Laborclin®)
e 0 mesmo meio com a adi¢do da solucdo estoque de 64 pg/mL, assim como a
suspensao bacteriana (padronizada em NaCl 0,85% estéril). Resumidamente, a
suspensao bacteriana foi padronizada na concentracao correspondente a 0,5 na escala
MacFarland, e utilizou-se as concentracdes de 32, 16, 8,4, 2, 1, 0,5 ¢ 0,25 nug/mL dos
antimicrobianos. Apos, a suspensdo bacteriana foi inoculada e as microplacas incubadas
a 37°C por 48 horas. A leitura foi realizada visualmente com a determinacdo da CIM
como correspondente a menor concentragao onde nao foi observada alteragdo de
coloragdo do meio. Além disso, uma aliquota de 10puL de cada indculo diluido foi
plaqueada em CCDA para verificar o crescimento bacteriano (CBM) do respectivo pogo
de diluigdo. Para todos os testes, foram utilizados controles negativos compostos pelo
meio sem adic¢ao de bactérias. Os pontos de corte (ug/mL), de acordo com a CLSI, que
foram considerados para classificar as cepas como resistentes sao: Ciprofloxacina > 0,5

e Eritromicina > 4.

2.5 Efeito isolado e sinérgico dos compostos metalicos

Trés cepas que expressaram perfis de resisténcia aos antimicrobianos comerciais nas

maiores concentragdes, genotipica e fenotipicamente distintas (dados ndo



149
150

151
152
153
154
155
156
157

158

159

160
161
162
163
164
165
166
167
168
169
170

171

172

173

174

175

176

demonstrados) e oriundas dos diferentes estados brasileiros foram selecionadas para os

testes com os compostos metalicos.

Os ensaios isolados foram feitos da mesma forma descrita para os antibidticos
comerciais nas mesmas concentragdes de 32, 16, 8, 4,2, 1, 0,5 ¢ 0,25 pg/mL. J& os
ensaios de efeito sinérgico foram realizados com os antibidticos comerciais diluidos da
mesma forma supramencionada, adicionados de 10 uM de cada um dos compostos
metalicos avaliados separadamente e cuja concentragao foi definida conforme
resultados obtidos em teste-piloto, correspondente a [CBP-01] = 0,013 ug/mL, [DRI-12]
'=0,015 pg/mL e [WC-46] = 0,015 pg/mL.

2.6 Analise Estatistica

Os resultados foram tabulados e submetidos a estatistica descritiva com calculo do
percentual de resisténcia para cada antimicrobiano e cada perfil de resisténcia
identificado. Andlises comparativas quanto a origem e época de isolamento foram
realizadas por meio de tabela de contingéncia e aplicagao do teste de Fisher na
identificacdo de potenciais fatores determinantes da resisténcia em nivel local e sazonal.
Para os testes comparando duas variaveis foi utilizado o teste de Fischer considerando
os cruzamentos entre as formulacdes. Todos os ensaios com os complexos metalicos
foram feitos em triplicata e a estatistica comparativa foi feita por meio da aplicacao de
teste ANOVA para resultados que apresentaram distribuicao gaussiana e para
determinar o complexo mais eficiente. Os testes serdo realizados pelo programa Graph

Pad Prism 8.0.1, com intervalo de confianca de 95%.

3. Resultados

Os dados obtidos de resisténcia antimicrobiana para CIP e ERI estdo dispostos na
Tabela 1. A resisténcia somente a CIP (68/235 —28,93%) foi significativamente superior
a ERI (30/235 —12,76%). Quando consideramos que os valores do perfil 1 também

fazem parte dos perfis 2 e 3, ja que essas cepas sdo resistentes a ambos antimicrobianos
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também observamos valores maiores para resisténcia a CIP (121/235) quando
comparado a ERI (83/235). Apesar disso, os resultados de CIMso e CIMgo demonstram a
necessidade de concentracdes expressivas de ERI (4 e >32mg/L, respectivamente),
sendo duas ou pelo menos quatro vezes maior que a CIMso e a CIMyo identificadas para
CIP (2 e 8mg/L, respectivamente).
Tabela 1: Distribuigdo da frequéncia e percentuais referentes as CIM, CIMso ¢ CIMgo (mg/L) em C. jejuni
isoladas de carcagas de frangos no Brasil.
Concentracao CcIp ERI
(mg/L) n (%) n (%)
0,25 39 (16,59%) 14 (5,95%)
0,5 18 (7,65%) 8 (3,40%)
1 57 (24,25%) 30 (12,76%)
2 60 (25,53%) 42 (17,87%)
4 33 (14,04%) 40 (17,02%)
8 20 (8,51%) 18 (7,65%)
16 4 (1,70%) 5 (2,12%)
32 4 (1,70%) 1 (0,42%)
>3 - 77 (32,76%)
R (%) 1214(51,48%) 83°(35,31%)
CIMso 2 4
CIMyo 8 >32
R (%): numero e percentual de cepas resistentes, n (%): nimero e percentual de cepas distribuidas nas
diferentes concentragdes dos antimicrobianos testados. Destaque em cinza: cepas resistentes. »°: p=0,0006,
teste de Fisher.
As frequéncias e percentuais dos perfis de resisténcia encontrados para as 235 cepas de
C. jejuni estdo descritos na Tabela 2 e discriminados de acordo com as caracteristicas
epidemiologicas avaliadas.
Tabela 2. Perfil de susceptibilidade antimicrobiana de C. jejuni isolados de carcaca de frango discriminados
por estado e estagcdo do ano.
Fator Perfis de resisténcia antimicrobiana — n (%)
epidemiologico Perfil 1: CIP/ERI  Perfil 2: CIP  Perfil 3: ERI  Perfil 4: Sensiveis  Total
Estados
I 29 (31,18%) 21 (22,58%) 24 (25,80%) 19 (20,43%) 93
II 15 (18,29%) 33 (40,24%) 6 (7,31%) 28 (34,14%) 82
I 9 (15%) 14 (23,33%) 0 (0,00%) 37 (61,66%) 60
Total 53 (22,55%) 68 (28,93%) 30 (12,76%) 84 (35,74%) 235
Estacdes do ano
Primavera 30 (22,72%) 43 (32,57%) 12 (9,09%) 47 (35,60%) 132
Verdo 3(7,31%) 12 (29,26%) 6 (14,63%) 20 (48,78%) 41
Outono 18 (32,14) 12 (21,42%) 9 (16,07%) 17 (30,35%) 56
Inverno 2 (33,33%) 1 (16,66%) 3 (50%) 0 (0,00%) 6
Total 53 68 30 84 235
n (%): niimero e percentual de cepas distribuidas de acordo com os perfis e o carater epidemiologico.
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Das 235 cepas, 53 (22,55%) apresentaram resisténcia mutua a CIP e ERI, 68 (28,93%)
foram resistentes somente a CIP, 30 (12,76%) somente a ERI e 84 (35,74%) sensiveis
aos dois antibidticos. Além disso, observamos que a resisténcia exclusiva a ERI foi
inferior aos demais perfis identificados (p=0,0075, teste de Fisher) e que o perfil que

inclui as cepas sensiveis foi o mais prevalente (p=0,0023, teste de Fisher).

A nivel epidemiolégico, a co-resisténcia foi expressiva (p=0,0342, teste de Fisher) no
estado 1 (29/93 — 54,71%) em detrimento ao estado III (9/60 — 15,00%). De maneira
geral a resisténcia a CIP (33/68 — 48,52%) foi superior a ERI (6/30 — 20,00%),
especialmente para o estado II (p<0,0001, teste de Fisher). Assim como no estado III,
onde a menor resisténcia a ERI (0/60 —0,00%) foi significativa quando comparamos aos
outros trés perfis discriminados (p=0,0028). Cabe ressaltar que no estado |
identificamos a menor frequéncia de cepas com o perfil 4 (susceptiveis) (19/93 —

20,43%).

Em relagdo a sazonalidade, observamos que o perfil P4 foi significativamente mais
prevalente no verdo (20/41 — 48,78%), em relagdo aos perfis P1 (3/41 —7,31%)
(p<0,0001) e P3 (6/41 — 14,63%) (p=0,0017). Ja na primavera, a resisténcia exclusiva a
ERI (12/132 - 9,09%) foi inferior aos demais perfis (p=0,0038). Além disso, a
primavera (p=0,0386) e o outono (p=0,0052) foram as estagdes que mais identificamos

cepas co-resistentes, (30/132 —22,72%) e (18/56 — 32,14%), respectivamente.

A Figura 1 traz uma analise comparativa em relacdo ao efeito dos complexos metalicos
em trés cepas de C. jejuni que apresentaram as maiores resisténcias aos antimicrobianos,

sendo CIM a CIP (32mg/L) e & ERI (>32mg/L).
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A analise dos compostos metéalicos demonstrou variagdes positivas nas CIM tanto no
uso isolado quanto sinérgico, de maneira a mostrar maior susceptibilidade das cepas em
uma analise geral. Das trés cepas testadas, obtivemos, para o uso isolado do CBP-01 e
DRI-12, valores de CIM iguais a 0,25, 16 e 32 mg/L, enquanto que nos testes isolados
com WC-46 a CIM foi equivalente a 0,25 para uma cepa e >32 mg/L para as outras
duas. Em sinergismo, a CIM identificada para CIP e ERI em associa¢do aos complexos
de cobre (DRI-12 e CBP-01) reduziu para 0,25mg/L para as trés cepas. Ja o efeito
sinérgico de WC-46 promoveu a redugdo da CIM para CIP para 0,25, 0,5 e 2mg/L, e
para WC-46+ERI a alteragao so6 foi identificada em uma das cepas cuja CIM reduziu

para 0,25mg/L.

Os dados da Figura 1 deixam evidente que os trés compostos metalicos foram utilizados
em menores valores de CIM para o controle das trés cepas em uma analise agrupada dos
resultados, tanto para o uso isolado quanto sinérgico aos antimicrobianos em
comparagao a CIP e ERI testados isoladamente. O efeito de ambos os complexos de
cobre, CBP-01 e DRI-12, foram idénticos e expressaram valores médios de CIM
(8,0mg/L) inferiores aos encontrados para CIP (32mg/L) e ERI (>32mg/L),
isoladamente (p=0,0469). Em sinergia com CIP e ERI, ambos os compostos de cobre
atuaram de maneira significativa (p=0,0336), de maneira a alterar a classificaciao das
cepas de resistentes para susceptiveis (CIM = 0,25mg/L) de acordo com os pontos de
corte de CIP e ERI. Ja o complexo WC-46 apresentou efeito inferior, de maneira que a
diferenca significativa so6 foi identificada quando em sinergia com CIP (CIM=1mg/L)

(p=0,0367).
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Figura 1. Efeito do tratamento antimicrobiano com e sem adi¢do dos complexos metalicos (CM) em trés
cepas de C. jejuni. * p<0,05, " p>0,05, teste Mann-Whitney na comparag@o com CIP e ERI isoladas. Linha
vermelha: pontos de corte para ERI e CIP de acordo com o CLSI (2005). ns: ndo significativo.

4. Discussio

A campilobacteriose ¢ uma doenca transmitida por alimentos (DTA) com grande
impacto mundial. Dessa forma, o comércio e consumo de produtos de origem animal
necessita de fiscalizacdo e acompanhamento continuo, na tentativa de evitar
contaminagdes. A produc¢do de alimentos de origem animal no Brasil é expressiva de
maneira a destacd-la no comercio exportador, especialmente de produtos avicolas, os
mais envolvidos em contaminagdo por Campylobacter resistentes a antimicrobianos
[8], [9].

A partir do nosso estudo foi possivel identificar maior nimero de resistentes em dois

dos trés estados avaliados (I e II), podendo haver ligacdo com o fato do estado III
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apresentar melhor estruturacao de acompanhamento quanto ao uso de antimicrobianos.
Além disso, outros estados como Distrito Federal e Goias, demonstram quadros
parecidos com o apresentado no presente estudo, demonstrando a necessidade de

acompanhamento [24], [31].

Nossos resultados demonstraram alto percentual de resisténcia a eritromicina (83/235-
35,31%) e a ciprofloxacina (121/235-51,48%), sendo drogas muito utilizadas na rotina
da medicina veterinaria e humana, além disso esses antimicrobianos sdo classificados

pelo Food Safety and Inspection Service (FSIS) como sendo de importancia critica nas

areas citadas [22].

A resisténcia antimicrobiana ¢ um problema mundial, considerado de extrema
importancia pela Organiza¢do mundial de satide (OMS), ja que existem estimativas
que até o ano de 2050 o nimero de mortes por inexisténcia de tratamentos eficazes
chegard a 10 milhdes de pessoas. Ademais, a cada ano 480 mil pessoas tem quadros
agravados devido a ineficacia de tratamentos, dificultando cada vez mais os
tratamentos de imunosuprimidos. Além da dificuldade de tratamentos, a OMS
identificou, no ano de 2019, 32 antibidticos para o combate de micro-organismos
resistentes, no entanto apenas 6 eram considerados inovadores, indicando que o
desenvolvimento de drogas com principios ativos novos sao baixos [17]. Com base
nesse cendrio a industria alimenticia e produtores ja recebem orientacdes da OMS
sobre o uso indiscriminado de antibidticos, na tentativa de reduzir a velocidade de
resisténcia [32]. Por esse motivo ¢ de extrema importancia o monitoramento €
avaliacdo de resisténcia nos principais estados exportadores de produtos alimenticios
de origem animal.

A sazonalidade do micro-organismo em relagdo a prevaléncia ¢ descrita em paises de

clima temperado, sendo a frequéncia maior em meses do verdo. No entanto ha estudos
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que ressaltam a necessidade de avaliacdo da sazonalidade em regides tropicais, ja que
nao ha tanta variagao de temperatura. No Brasil hé estudos que demonstram influéncia
da sazonalidade [33], mas também hé casos que ndo detectam modificagdes no
numero de casos ao longo do ano [31]. Ha a possibilidade do nosso estudo ter
encontrado similaridade aos dados de alguns locais brasileiros e da Europa devido as
caracteristicas do clima sulista, ja que esse apresenta-se bem definido ao longo do ano,
no entanto ainda ha necessidade de estudos futuros para uma melhor caracterizagao do
efeito sazonal.

Ja os estudos relacionados ao perfil de resisténcia das cepas nao avaliam a influéncia
da sazonalidade na resisténcia a antibioticos. Nosso estudo observou que as estagdes
com maior numero de cepas resistentes foram a primavera (132/235) e o outono

(56/235).

A avaliagdo das cepas isoladas dos trés estados no Brasil que apresentam relevancia na
producdo de carne avicola demonstra um quadro preocupante ja que grande parte
dessas apresentaram resisténcia a ambos os antibidticos ou a algum deles. Além disso,
¢ possivel encontrar o mesmo cendrio em paises como Estados Unidos, Tailandia,
Vietna e Malasia, como também em cidades brasileiras como Distrito Federal e

Goiania [34], [35], [24], [25].

Os complexos metélicos se apresentam como alternativas para tratamentos, podendo
ser utilizados como novas fontes de antimicrobianos e para o tratamento de cancer
[26], [27]. Em especifico os complexos de cobre e platina ja demonstram resultados
promissores, sendo os complexos de cobre eficazes em um grande espectro de
atividades antimicrobianas que inclui bactérias Gram positivas e Gram negativas [36]
enquanto os complexos de platina apresentam bons resultados para tratamentos de

cancer, como antiparasitarios e antimicrobianos, especificamente no combate a
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linhagens resistentes de Escherichia coli [37]. Nosso estudo mostrou que os
compostos de cobre foram mais eficientes que o de platina, podendo ser devido ao
dano decorrente do processo de oxidacao do cobre, que pode afetar lipideos, proteinas,
DNA e outras biomoléculas bacterianas [38]. O efeito sinérgico encontrado ¢ reflexo
do amplo espectro de atuagdo, assim como da maior atividade do composto metélico,

sendo possivel encontrar casos de amplificagao da atividade [37].

5. Conclusiao

As analises de resisténcia antimicrobiana demonstraram que cepas isoladas de um dos
estados avaliados demonstraram maior susceptibilidade antimicrobiana e cepas oriundas
dos periodos de outono e primavera apresentaram maior resisténcia a CIP e ERI. Como
alternativa, o uso de compostos de cobre no controle de C. jejuni se mostrou promissor
e dependente de avaliagcdes mais robustas para confirmagao, tanto isolado quanto em
sinergia com ERI e CIP. J4 o composto de platina indicou efeito promissor quanto em
combinagdo com a CIP. Os dados demonstraram necessidade de acompanhamento

efetivo e de implementacdo de medidas inovadoras para o controle desse patogeno.
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