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RESUMO

O uso indiscriminado de esteroides anabolizantes androgénicos (EAAs) de origem
desconhecida, sobretudo por via injetavel, representa uma ameaca crescente a saude
publica, ndo apenas pelo risco de contaminagdo microbiolégica, mas também pela
potencial presenga de microrganismos com perfis de resisténcia a antimicrobianos. As
condi¢cbes precarias de manipulacdo e armazenamento desses produtos ilegais podem
favorecer a presenca de bactérias, cuja interagcdo com os compostos quimicos presentes
pode promover a selecdo de cepas resistentes, ampliando os riscos tanto para os
usuarios quanto para o meio ambiente. O presente trabalho teve como objetivo verificar o
perfil de resisténcia antimicrobiana de bactérias isoladas de anabolizantes apreendidos
pela Policia Federal no municipio de Foz do Iguacgu, regido da triplice fronteira entre
Brasil, Argentina e Paraguai e preservadas na Colegédo de Cultura de Microrganismos de
Importancia Biotecnolégica e Ambiental, CCMIBA, da Unila. Para a andlise, foram
realizados testes de sensibilidade pelo método de disco-difusdo frente a oito antibidticos
com diferentes espectros de acdo: Cefalotina (CFL), Eritromicina (ERI), Levofloxacina
(LVX), Linezolida (LNZ), Penicilina G (PEN), Sulfazotrim (SUT), Tetraciclina (TET) e
Vancomicina (VAN). Como os isolados bacterianos ainda ndo foram identificados em nivel
de espécie, os didmetros dos halos foram apresentados como dados descritivos, sendo
interpretados de forma preliminar, destacando apenas os isolados resistentes. Dentre os
41 isolados analisados, a eritromicina foi o antibiético com o maior numero de casos de
resisténcia (17), seguida por sulfazotrim (10) e penicilina G (9), com predominio de
resisténcia entre bactérias Gram-positivas. Além disso, 15 isolados apresentaram padroes
de crescimento atipicos ou inconclusivos, possivelmente relacionados a contaminacéo, ou
resisténcia intrinseca, e deverdo ser reavaliados futuramente. A presenca de
microrganismos potencialmente patogénicos e multirresistentes nesses produtos reflete
praticas inadequadas de fabricacao e representa uma preocupacgao crescente no contexto
da disseminagao global da resisténcia antimicrobiana. Assim, o monitoramento de
produtos irregulares resistentes merecem atencédo e destaque, pelos possiveis impactos
na saude da populagdo, e devem ser considerados nas politicas publicas.

Palavras-chave: bactérias; resisténcia antimicrobiana; anabolizantes; saude publica.
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ABSTRACT

The indiscriminate use of anabolic-androgenic steroids (AAS) of unknown origin,
especially via injection, poses a growing threat to public health, not only due to the risk of
microbiological contamination but also because of the potential presence of
microorganisms with antimicrobial resistance profiles. The precarious conditions of
handling and storage of these illegal products may favor the presence of bacteria, whose
interaction with the chemical compounds present can promote the selection of resistant
strains, increasing risks both for users and for the environment. The present study aimed
to assess the antimicrobial resistance profile of bacteria isolated from anabolic steroids
seized by the Federal Police in the municipality of Foz do Iguagu, in the tri-border region
between Brazil, Argentina, and Paraguay, and preserved in the Microorganisms of
Biotechnological and Environmental Importance Culture Collection (CCMIBA) at Unila.
For the analysis, susceptibility tests were performed using the disk diffusion method
against eight antibiotics with different spectra of action: Cephalothin (CFL), Erythromycin
(ERI), Levofloxacin (LVX), Linezolid (LNZ), Penicillin G (PEN),
Sulfamethoxazole-Trimethoprim (SUT), Tetracycline (TET), and Vancomycin (VAN). Since
the bacterial isolates have not yet been identified at the species level, the inhibition zone
diameters were presented as descriptive data and preliminarily interpreted. Among the 41
isolates analyzed, erythromycin showed the highest number of resistance cases (17),
followed by sulfamethoxazole-trimethoprim (10) and penicilin G (9), with resistance
predominantly observed among Gram-positive bacteria. In addition, 15 isolates exhibited
atypical or inconclusive growth patterns, possibly related to contamination or intrinsic
resistance, and will require future reassessment. The presence of potentially pathogenic
and multidrug-resistant microorganisms in these products reflects inadequate
manufacturing practices and represents a growing concern in the context of the global
spread of antimicrobial resistance. Therefore, the monitoring of irregular and resistant
products deserves attention and emphasis, due to their potential impacts on public health,
and should be taken into account in public policies.

Keywords: bacterias; antimicrobial resistance; anabolic steroids; public health.
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1. INTRODUGAO

A comercializagao irregular de anabolizantes representa uma preocupagao para a
saude publica, visto que, o aumento expressivo na apreensdo deste tipo de substancia
entre 2022 e 2023, foi dez vezes superior ao periodo anterior (ALVARO, 2023), evidencia
a crescente comercializacdo ilicita desses produtos, especialmente na regido da triplice
fronteira entre Brasil, Argentina e Paraguai. Essa localidade é reconhecida como um dos
principais pontos de contrabando de diversos produtos ilicitos, incluindo esterdides
anabdlicos androgénicos (EAAs). A analise de produtos apreendidos indicou composigao
adulterada, produtos nao incluidos no rétulo ou produtos de padréao insatisfatério (FURDE;
MCKAY; DUNN, 2020). A auséncia de fiscalizagdo rigorosa e o facil acesso a esses
compostos favorecem sua circulagdo no mercado clandestino, onde sdo comercializados
sem regulamentacdo e controle de qualidade, o que contribui para a contaminagao
microbiolégica e os danos associados ao seu uso (KLEINSCHMITT; AZEVEDO; CARDIN,
2014).

O uso de anabolizantes contaminados pode acarretar graves consequéncias para a
saude dos consumidores. Sem o devido controle de qualidade, esses produtos
contribuem para a disseminagdo de microrganismos patogénicos e oportunistas. Sua
administragdo pode causar desde infecgbes cutaneas até doencas sistémicas severas,
sobretudo em individuos imunocomprometidos (CAMARA, 2023). Nesse contexto, a
identificacdo de microrganismos presentes nestes compostos apreendidos e a avaliagéo
de sua suscetibilidade a antimicrobianos sao fundamentais para compreender os riscos
de seu consumo e estabelecer medidas preventivas eficazes, especialmente
considerando o impacto da resisténcia microbiana na eficacia dos tratamentos
disponiveis.

A resisténcia antimicrobiana (RAM) é um dos maiores desafios da medicina
moderna, sendo um problema global de saude publica pela sua ameacga a eficacia de
tratamentos médicos (MONTEIRO et al., 2024). O uso indiscriminado de antibiéticos, junto
a exposicdo de microrganismos a ambientes sem controle sanitario, contribui para a
selecdo de cepas resistentes. Especialmente no caso de injetaveis, a possivel presenga
de bactérias resistentes pode representar um risco ainda mais significativo, uma vez que

infeccbes causadas por esses microrganismos podem nao responder aos tratamentos
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convencionais, exigindo abordagens terapéuticas mais complexas e onerosas para o
sistema de saude (SOUZA, 2017).

Diante desse cenario, este estudo buscou responder a seguinte questdo: os
isolados bacterianos de anabolizantes apreendidos pela Policia Federal, na regido da
triplice fronteira, apresentam resisténcia aos principais antimicrobianos disponiveis para
tratamento de infecgbes humanas? A investigagcado dessa problematica permitira avaliar o
potencial risco microbiolégico associado ao consumo desses produtos ilicitos. Assim, o
presente trabalho avaliou a resisténcia a antimicrobianos de bactérias isoladas de
anabolizantes apreendidos pela Policia Federal e depositados na Coleg¢ao de Cultura de
Importancia Biotecnolégica e Ambiental (CCMIBA) da UNILA, a fim de identificar a
existéncia e extensdo desse problema, destacando-o como uma questdo de saude

publica a ser observada.
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2. OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL
Avaliar a resisténcia a antimicrobianos de bactérias isoladas de anabolizantes
apreendidos pela Policia Federal, na regido da triplice fronteira Brasil, Argentina e
Paraguai, identificando os potenciais riscos a saude publica associados ao uso desses

produtos contaminados.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Reativar as linhagens de bactérias isoladas de anabolizantes ilegais
preservadas na Colegao CCMIBA da Unila.

e Preparar os meios de cultura adequados, conforme especificagdes técnicas,
assegurando condigbes padronizadas para o teste de sensibilidade
antimicrobiana.

e Padronizar o0s in6culos bacterianos garantindo uniformidade na
concentracio celular utilizada nas analises.

e Realizar a inoculagédo padronizada das amostras bacterianas nas placas de
agar Mueller-Hinton, e aplicar os discos de antibi6ticos selecionados.

e Mensurar os halos de inibicao formados ao redor dos discos antimicrobianos
e interpretar os resultados com base nos pontos de corte clinicos
estabelecidos pelo EUCAST.

e Avaliar a ocorréncia e o perfil de resisténcia antimicrobiana dos isolados
bacterianos, fornecendo dados sobre sua suscetibilidade frente aos
antimicrobianos testados.

e Discutir os perfis de resisténcia observados nos isolados bacterianos obtidos
de anabolizantes apreendidos, destacando a importancia da vigilancia
microbiolégica, em fungdo do alto risco de contaminagdes e da presencga de

microrganismos resistentes em anabolizantes nao regulamentados.
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3. REVISAO DA LITERATURA

3.1 BACTERIAS PATOGENICAS E OPORTUNISTAS

O dominio das Bactérias abrange microrganismos unicelulares procariontes,
caracterizados pela auséncia de nucleo e organelas membranosas, sendo assim, o
cromossomo circular é localizado no nucledide, onde o material genético permanece livre
no citoplasma. Ademais, € possivel observar a presenca de uma parede celular composta
por peptidoglicano, o que permite diferencia-las em Gram-positivas e Gram-negativas,
visto que a principal diferenca é a espessura das camadas de peptidoglicano e a
presenca ou auséncia de uma membrana externa. Desta maneira, as bactérias
gram-positivas apresentam uma camada espessa de peptidoglicano e auséncia de
membrana externa, enquanto as gram-negativas sdo compostas de uma fina camada de
peptidoglicano e uma membrana externa, a qual € constituida de uma bicamada de
lipopolissacarideos (WERTH, 2024).

As bactérias patogénicas sdo aquelas capazes de causar doengas em seres
humanos, animais ou plantas, pois apresentam fatores de viruléncia que permitem invadir
tecidos, evadir a resposta imune e produzir toxinas (MADIGAN et al., 2021; TORTORA,
FUNKE & CASE, 2020).

Em contraste com as patogénicas obrigatérias, as oportunistas fazem parte, em
muitos casos, da microbiota normal do hospedeiro, vivendo em equilibrio sem causar
danos. Contudo, em situagbes de imunossupressao, comprometimento das barreiras
naturais de defesa ou desequilibrios ambientais, esses microrganismos podem se tornar
patogénicos e provocar infecgdes (PRESCOTT, HARLEY & KLEIN, 2017; TORTORA,
FUNKE & CASE, 2020). Dessa forma, essa dualidade é observada, por exemplo, em
microrganismos como Staphylococcus aureus e Escherichia coli, que possuem
mecanismos de viruléncia capazes de facilitar sua invasao e colonizagdo. Em individuos
sadios, essas bactérias podem causar infecgbes primarias, enquanto, em condi¢cdes
especificas, como imunossupressao, tornam-se oportunistas, em consequéncia da
fragilidade que o hospedeiro se encontra, para se proliferar. Portanto, a gravidade e o
potencial infeccioso desses patdégenos estdo diretamente relacionados ao estado

imunologico do individuo e ao ambiente em que se encontram (RICCARDI et al., 2019).
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3.2 RESISTENCIA ANTIMICROBIANA

Define-se resisténcia antimicrobiana (RAM), quando microrganismos patogénicos,
como bactérias, virus, fungos e parasitas, sofrem mutag¢des genéticas ao longo do tempo,
e tornam-se resistentes aos tratamentos meédicos, aos quais anteriormente eram
suscetiveis. Como consequéncia, as infeccdes tornam-se mais dificeis de serem tratadas,
favorecendo a disseminacdo de cepas mais resistentes e virulentas. Diante disso,
reduzem a eficacia dos medicamentos atuais utilizados, tornando o tratamento dessas
doengas mais complexo, representando uma ameaca a saude global (WHO, 2021).

Nesse contexto, o Sistema Global de Vigilancia da Resisténcia e Uso de
Antimicrobianos o (GLASS), publicou em 2022, um relatério que fornece uma analise que
estima que a resisténcia a medicamentos dos patégenos gram-negativos, como Klebsiella
pneumoniae e Escherichia coli, deve aumentar até 2050, caso medidas eficazes de
controle ndo sejam implementadas (WHO, 2022). A resisténcia antimicrobiana podera
levar a um aumento expressivo da mortalidade, atingindo até 10 milhdes de obitos anuais
até 2050 (O’NEILL, 2016) (HO et al., 2024). No Brasil, estimativas indicam que os 6bitos
relacionados a resisténcia antimicrobiana podem atingir até 39 milhdées de mortes até
2050, considerando que, atualmente, o pais registra cerca de 137.900 mortes anuais
associadas a RAM (BRASIL, Ministério da Saude, 2022).

O monitoramento continuo de microrganismos resistentes € fundamental para
compreender a dinamica da resisténcia antimicrobiana e orientar estratégias de controle
mais eficazes. Programas de vigilancia permitem identificar precocemente padrdes
emergentes de resisténcia, acompanhar a disseminagdo de cepas multirresistentes e
fornecer subsidios para a atualizacdo de protocolos terapéuticos. Além disso, tais
iniciativas promovem o emprego criterioso de antimicrobianos e auxiliam na formulagao
de politicas publicas de saude, possibilitando uma resposta mais rapida frente a surtos,
reduzindo os impactos clinicos associados a RAM (WHO, 2019; BRASIL, Ministério da
Saude, 2022).

O Quadro 1 apresenta um resumo das principais bactérias resistentes e suas
respectivas classes de antimicrobianos, destacando a ineficacia de medicamentos como
beta-lactamicos, fluoroquinolonas e carbapenémicos frente a patdégenos de grande

relevancia clinica.
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QUADRO 1 - Resumo das principais bactérias resistentes e suas classes de
antimicrobianos.

Classe do antimicrobiano Antimicrobiano Bactéria
Carbapenémicos Imipenem, Meropenem, Acinetobacter baumannii
Ertapenem Pseudomonas aeruginosa
Enterobacteriaceae
Glicopeptideos Vancomicina Entereococcus spp.
Beta-lactamicos Meticilina, Penicilinas, Staphylococcus aureus

Cefalosporinas, Ampicilina | Pseudomonas aeruginosa

Escherichia coli

Fluoroquinolonas Ciprofloxacino, Norfloxacino | Neisseria gonorrhoeae,
Salmonella typhi
Pseudomonas aeruginosa

Escherichia coli

Macrolideos Claritromicina, Eritromicina | Helicobacter pylori

Fonte: elaborado pelo autor, 2025.

Diante da relevancia clinica e epidemiolégica da resisténcia antimicrobiana,
torna-se essencial empregar métodos padronizados e reprodutiveis para a avaliagao da
susceptibilidade bacteriana. Neste contexto, a metodologia de disco-difusdo configura-se
como um método qualitativo amplamente utilizado, baseado na difusdo dos
antimicrobianos no meio de uma cultura sdlida. Discos impregnados com concentragdes
padronizadas dos farmacos sdo aplicados sobre a superficie do agar previamente
inoculada com o isolado bacteriano. Apds incubacio, forma-se um halo de inibicdo ao
redor do disco, cuja dimensao indica o grau de susceptibilidade do microrganismo ao
antimicrobiano testado (LI et al., 2023). A interpretagdo dos resultados é feita com base
em pontos de corte definidos por entidades internacionais de referéncia, como o

European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST), permitindo a
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classificagdo dos isolados como sensiveis, intermediarios ou resistentes (EUCAST, 2024
e 2020) (BISWAS et al., 2023).

3.3 MECANISMOS DE RESISTENCIA A ANTIBIOTICOS

Quanto aos mecanismos de resisténcia, os patdégenos bacterianos desenvolveram
diversas estratégias para colonizar e invadir o organismo do hospedeiro, sendo a
colonizacao de tecidos, adeséo, invasdo e multiplicagao celular, etapas fundamentais no
processo de patogenicidade bacteriana (PIZARRO-CERDA; COSSART, 2006). A adesdo
permite que as bactérias se fixem as superficies do hospedeiro, conferindo vantagem
seletiva sobre a microbiota. Esse processo ocorre por meio de estruturas especializadas,
como os pili ou fimbrias, que facilitam a ligagao as células hospedeiras. Apds essa fixagao
inicial, as bactérias podem se auto agregar, formando microcolénias, que em
determinados géneros, evoluem para biofilme, estruturas que oferecem maior protegéo
contra agentes antimicrobianos e a resposta imunolégica do hospedeiro (RIBET;
COSSART, 2015). Em seguida, ocorre a colonizagcao dos tecidos, na qual as bactérias se
estabelecem de forma mais estavel, e iniciam sua multiplicacdo, permitindo a
disseminagdo do patdogeno para outros tecidos. Esse processo pode estar associado a
liberacdo de toxinas e enzimas virulentas, que comprometem o sistema imunoldgico
hospedeiro (SIEGEL; WEISER, 2015).
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De acordo com VARELA, 2021, os microrganismos apresentam cinco principais
sistemas de resisténcia, observados na Figura 1, que incluem (1) hidrélise enzimatica, (2)
modificagdes enzimaticas de antibiéticos por transferéncia de grupo e processo redox, (3)
modificagdes de alvos antibidticos, (4) redugdo da permeabilidade a antibidticos por

modificagcdes de porinas e (5) extrusdo ativa de antibidticas por bombas de efluxo
membrana.

FIGURA 1 - Mecanismos bacterianos de resisténcia a agentes antimicrobianos.

Bactérias Gram negativas

Bactérias Gram positivas
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& Antibiotico
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< Antibiotico degradado
¢+ Antibictico modificado

& rorina modificada

€ Enzima degradante de antibidticos
* Enzima modificadora de antibidticos
@ Alvo modificado

Fonte: VARELA, M. F. et al.; 2021

As infeccbes adquiridas em ambiente hospitalar representam uma preocupacéao
significativa para a saude publica, principalmente devido ao aumento da resisténcia
antimicrobiana. A exposi¢cdo frequente nesses ambientes favorecem a selegdo de
microrganismos multirresistentes, tornando o tratamento dessas infec¢gdes cada vez mais
complexo (SANTOS, 2004). Deste modo, estima-se que cerca de 70% das infecgbes
hospitalares sado causadas por microorganismos resistentes a multiplas classes de

antimicrobianos, resultando em internagdes prolongadas e aumento nas taxas de
mortalidade (WHO, 2017).
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3.4 ESKAPEE

As bactérias frequentemente associadas a sepse hospitalar, como Klebsiella
pneumoniae, Escherichia coli e Acinetobacter spp., apresentaram resisténcia superior a
50%, o que compromete a eficacia dos antimicrobianos (OPAS, 2022). Em se tratando de
infeccbes bacterianas, a Organizagdo Mundial da Saude em 2024, declarou em uma lista,
os patdgenos bacterianos prioritarios, que corresponde a sigla ESKAPEE, que abrange
espécies e géneros multirresistentes: Enterococcus spp., Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter
spp. € Escherichia coli (WHO, 2024).

Diante disso, as bactérias do grupo ESKAPEE apresentam diversos fatores de
viruléncia que contribuem para a sua patogenicidade e resisténcia, incluindo mecanismos
de adesdo, produgdo de enzimas e toxinas, como hemolisadas, colagenases e
fosfolipases, que contribui para a degradagdo de tecidos, evasdo imunoldgica e
disseminagdo do patdégeno, transferéncia horizontal de genes que permite a troca de
material genético entre diferentes cepas, promovendo a combinagcdo de fatores de
viruléncia, formacdo de biofilme e evasdo do sistema imunoldgico, conforme o quadro 2
(VENKATESWARAN et al., 2023).

QUADRO 2 - Resumo dos fatores de viruléncia conhecidos dos organismos

ESKAPEE
Processo Bactérias Molécula Papel na Genes
envolvido associada patogénese
viruléncia
Enterococcus Capsula Adere a matriz | cps (F, C, D, E,
sp. extracelular G, H)
(MEC)
Proteinas de Auxilia na
Staphylococcus | ligagéo a adesao celular | fnbA e fnbB
aureus fibronectina A,
Adesio B
Fimbrias do tipo | Facilita a fimA, fimH,
I elll adesao mrkA, mrkD
Klebasiella
pneumoniae
Sistema de Auxilia na
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Capacidade de
produzir
enzimas e
toxinas

Capacidade de
evadir o
sistema

imunoldgico
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Acinetobcater
baumannii

Pseudomonas
aeruginosa

Enterobacter
sp.

Enterococcus
sp.

Staphylococcus
aureus

Klebasiella
pneumoniae

Pseudomonas
aeruginosa

Enterococcus
sp.

Staphylococcus
aureus

Klebasiella
pneumoniae

secrecao de
proteina tipo IV

Capsula
Pili tipo IV
(TFP)

Sistema de
secrecao de
proteina tipo VI

Citolisina

Hemolisinas aq,
B,yed

Estafilocinase

Hemolisina

Enterotoxina

Capsula

Fator de
aglutinacao

Polissacarideo
capscular tipo |

Lipopolissacari
deo (LPS)

secrecao
celular e
colonizagao in
vivo

Facilita adesao
célula-célula

Facilita a
adeséao

Auxilia na
adesdo a
superficies
solidas

Bacteriocina de
dois peptideos
que forma
poros

Clivam
eritrocitos

Ativa o
plasminogénio
do hospedeiro

Cliva eritrocitos

Forma poros na
membrana
celular

Atua como
barreira

Inibe a
fagocitose

Atua como
barreira

Liga-se ao
complexo
receptor
CD14/TLR4/MD
2 das células
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icmF1 e icmF2

pgl e pks

pilU

clpV1 e clpV2

cylL-L,cylL-S,
cylM, cylB, e
cylA

hla, hlb, hld e
hlg
sak

hly

toxA

cps (F C, D ,E,
G, H)

clfA e cIfB

cap1

Ipx A, IpxC e
IpxD
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imunes
Enterococcus Pili Facilita a efp, pilA e pilB
sp. conjugagao
Staphylococcus | Sortase A Liga proteinas | srtA

Transferéncia | aureus de superficie ao
horizontal peptidoglicano
Klebasiella Sistema de Facilita a clpV1 e clpV2
pneumoniae secregao de conjugagao
proteina tipo VI

Enterococcus Substancia de | Aumentaa asal, asp1 e
sp. agregacao hidrofobicidade | asc10

da superficie
Klebasiella Fimbrias tipo Ill | Facilita a Mrk (A, B, C, D,

Capacidade de | Pneumoniae adesao F)
formar . . . o
biofilme Acinetobcater Polissacarideo | Auxilia na pgl e epsA

baumannii capsular formacgao de

biofilme
Pseudomonas | Pili tipo IV Mantém o pilU
aeruginosa contato

Fonte: ADAPTADO de KATESWARAN et al., 2023

3.4.1 Enterococcus spp.

Pertencente ao filo Firmicutes e ao género Enterococcus, esse grupo de bactérias
Gram-positivas faz parte da microbiota intestinal de humanos e animais. Embora
geralmente comensais, espécies como Enterococcus faecium, possui papel clinico
importante como agentes de infec¢gdes do trato urinario, endocardite, infecgdes
intra-abdominais e bacteremias. Sua patogenicidade estd associada a capacidade de
formar biofilmes, aderir a tecidos epiteliais e adquirir genes de viruléncia que favorecem a
evasdao do sistema imunologico. Um aspecto de grande preocupagdo é sua notavel
resisténcia antimicrobiana, principalmente devido ao surgimento de enterococos
resistentes a vancomicina (VRE), que dificultam o tratamento e restringem as opg¢des

terapéuticas disponiveis (DE OLIVEIRA et al., 2020).
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3.4.2 Staphylococcus spp.

As bactérias do género Staphylococcus, pertencem ao filo Firmicutes, séo
caracterizadas como cocos gram-positivas e anaerdbias obrigatérias formadoras de
esporos. Algumas espécies sdo consideradas comensais, pois fazem parte da microbiota
intestinal humana. Porém, ha também espécies patogénicas, que estdo associadas a
infeccbes de pele, do trato urinario, do coragdo e dos ossos (KEIM; HORSWILL, 2023)
(BUSH, 2023).

Entre as espécies, Staphylococcus aureus destaca-se como uma das bactérias
mais patogénicas desse género, sendo de grande importancia clinica, devido a sua
capacidade de causar infecgdes de pele e tecidos moles (SSTIs), pneumonia, meningite e
septicemia. Apesar de os primeiros antibioticos terem sido eficazes no controle dessas
infecgdes, a notavel capacidade de adaptagcdo e o desenvolvimento de multiplos
mecanismos de resisténcia tornaram a S. aureus uma das principais espécies envolvidas
em infecgcbes hospitalares resistentes. Deste modo, seus mecanismos de patogenicidade
sdo amplos, variando desde a producdo de toxinas e enzimas, que contribuem para
tamanha viruléncia, até a invasao direta dos tecidos (SANTOS et al., 2007).

Além disso, a S. aureus possui a capacidade de formar biofilmes, tornando-se mais
resistente a agao dos antimicrobianos e a resposta imune do hospedeiro. Sua adaptagao
ao ambiente hospitalar e a aquisicao de genes de resisténcia por transferéncia horizontal
dificultam ainda mais o desafio terapéutico (RBAC, 2022) (AMARAL et al., 2005).
Atualmente, observa-se uma elevada resisténcia a diversos antimicrobianos, com
destaque para a resisténcia a meticilina (MRSA), em consequéncia compromete a eficacia
de antibidticos da classe beta-lactamicos, como penicilina e cefalosporinas, no tratamento
das infecgdes, devido a aquisicdo do gene mecA que codifica a proteina com baixa
afinidade por esses antibiéticos (DEURENBERG; STOBBERING, 2008) (AMARAL et al.,
2005) (MIKLASINSKA-MAJDANIK, 2021) (EL MAMMERY et al., 2023) (MAHFOUZ et al.,
2023).

3.4.3 Klebsiella pneumoniae

Inserida na ordem Enterobacteriales, filo Proteobacteria e pertencente ao género

Klebsiella, a espécie K. pneumoniae é uma bactéria Gram-negativa encapsulada que
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desempenha papel relevante em infecgdes nosocomiais. E responsavel por pneumonia,
infeccbes do trato urinario, septicemias e infec¢des de feridas, sobretudo em pacientes
hospitalizados ou imunocomprometidos. Sua capsula polissacaridica € um importante
fator de viruléncia, conferindo protegéo contra a fagocitose e aumentando a sobrevivéncia
no hospedeiro. Além disso, a producdo de sideréforos auxilia na aquisicdo de ferro
essencial ao seu metabolismo. A resisténcia antimicrobiana € um dos maiores problemas
relacionados a essa espécie, especialmente pela presengca de cepas produtoras de
carbapenemases (KPC), que conferem resisténcia a B-lactdmicos de amplo espectro e
dificultam o manejo clinico (DE OLIVEIRA et al., 2020).

3.4.4 Acinetobacter baumannii

Acinetobacter baumannii € uma bactéria Gram-negativa ndo fermentadora,
classificada no filo Proteobacteria e pertencente ao género Acinetobacter, ocorrem
tipicamente em pacientes hospitalizados ou com contato significativo com o sistema de
saude, sendo frequentemente associada a infeccbes hospitalares graves, como
pneumonias associadas a ventilacdo mecanica, septicemias e infecgoes de feridas. Seu
mecanismo patogénico oportunista se deve a elevada capacidade de sobrevivéncia em
superficies hospitalares, tolerancia a condigdes adversas e habilidade de formar biofilmes.
Além disso, apresenta ampla variedade de mecanismos de resisténcia antimicrobiana,
incluindo bombas de efluxo, produgdo de B-lactamases e modificacbes de alvos
moleculares, o que confere ao microrganismo um perfil multirresistente tornando-o, um
grande desafio terapéutico e epidemioldgico em ambiente hospitalar (DE OLIVEIRA et al.,
2020).

3.4.5 Pseudomonas spp.

Pseudomonas é um género de bactérias oportunistas que abrange bacilos
gram-negativos aerobicos, também pertencentes ao filo Proteobacteria, sendo que
algumas espécies sao patogénicas para animais e plantas. A espécie mais patogénica
descrita na literatura € a Pseudomonas aeruginosa, que afeta principalmente pessoas
imunodeficientes, por isso é classificada como um patégeno oportunista, capaz de causar

infeccbes urinarias, respiratorias, conjuntivite e otite, com alta taxa de mortalidade
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(LALUCAT et al., 2022).

Novos estudos genéticos confirmaram uma evolugdo na cepa QC de
Pseudomonas, a qual foi renomeada para Pseudomonas aeruginosa. Essa cepa
demonstrou ser fundamental para testes de suscetibilidade a antimicrobianos, de controle
de qualidade e também de esterilidade em produtos farmacéuticos (ALVES, 2024).
Portanto, é considerado um patdégeno multirresistente, uma vez que apresenta resisténcia
a diversos antimicrobianos, caracteristica associada em grande parte a sua capacidade
de formacédo de biofilmes (CHEGINI et al., 2020). Os principais antibiéticos que limitam o
tratamento das infeccbes causadas por essa bactéria incluem os beta-lactamicos,

fluroquinolas, carbapenémicos e polimixinas (PANG et al., 2019).

3.4.6 Enterobacter spp.

Esse grupo de bactérias Gram-negativas oportunistas ¢é frequentemente
encontrado no ambiente e na microbiota intestinal, pertencem ao filo Proteobacteria e ao
género Enterobacter. Seus fatores de viruléncia incluem a produgcdo de endotoxinas,
capacidade de adesdo a células epiteliais e formacao de biofiimes, tém importancia
clinica, estando associadas a infecgdes do trato urinario, respiratério, feridas cirurgicas e
septicemias. Em relagdo a resisténcia antimicrobiana, um aspecto preocupante é a
producdo de [-lactamases de espectro estendido (ESBL), além da presenga de
mecanismos de resisténcia adquiridos que comprometem a eficacia de diferentes classes
de antibidticos, tornando seu tratamento um desafio na pratica clinica (DE OLIVEIRA et
al., 2020).

3.4.7 Escherichia coli

Pertencente ao filo Proteobacteria e ao género Escherichia, Escherichia coli € uma
bactéria Gram negativa, aerdbia facultativa, comumente encontrada na microbiota de
humanos e animais, onde atua como parte da microbiota normal humana. No entanto,
algumas cepas dessa bactéria adquirem genes que possibilitam causar infec¢des no trato
digestivo e urinario, como gastroenterite, infecgdo da bexiga e trato urinario,
respectivamente (BUSH, 2024). De forma que, a patogenicidade de E. coli pode variar de

doengas mais brandas, como citadas anteriormente, até doengas mais graves, como
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meningite em recém-nascidos ou infecgbes ocasionadas pela produgdo de toxinas
enterohemorragicas, por cepas patogénicas desta bactéria, como a E. coli sorotipo
0157:H7, que podem ocasionar colite hemorragica ou sindrome hemolitico-urémica
(WONG et al., 2012).

Atualmente, ha seis grupos constatados de E. coli patogénicas causadoras de
gastrenterite humana, sendo: as enteropatogénicas (EPEC), as enterotoxigénicas (ETEC),
as enteroinvasivas (EIEC), as enterohemorragicas (EHEC), as enteroagregativas (EAEC)
e as difuso-aderentes (DAEC). O mecanismo patogénico envolve a adesao da bactéria a
membrana plasmatica dos enterdcitos (células intestinais) causando a destruicdo das
microvilosidades, de acordo com os quadros 3 e 4 (SOUZA et al.,, 2016). Ademais, o
mecanismo de patogenicidade dos seis patétipos pode ser observado na figura 2 (KAPER
et al, 2004). Essas bactérias tém demonstrado alta resisténcia aos antibiéticos,
representando um cenario preocupante na saude publica, ndo s6 em consequéncia das
mutagdes de genes e adaptagbes das bactérias, como também pelo uso indiscriminado
de antimicrobianos, o que contribui para a perda de eficacia dos tratamentos (OPAS,
2022). Entre os antibiéticos com maior taxa de resisténcia em E. coli, segundo a literatura,
destaca-se a ampicilina, combinagdo Sulfametoxazol-trimetoprima, o norfloxacino e o
ciprofloxacino (REOLOM; KLAFKE, 2022).

QUADRO 3 - Mecanismo de patogénese e sindrome clinica tipica dos patotipos de

E. coli
‘o Mecanismo de Periodo de Duracao da Sindrome
Patoétipo - ~ .. -
Patogénese Incubacgao Doenca Clinica Tipica
Diarreia aquosa
Aderéncia ao grave e
intestino persistente;
EPEC delgado e principal causa
(Enteropatogéni | destruicao das 9-12 horas 12 dias de diarreia
ca) microvilosidade infantil em
s, mediada por paises em
intimina. desenvolviment

o.
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(Enterotoxigéni

(Enteroinvasiva

(Enterohemorra

(Enteroagregati

(Difusamente
aderente)
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Adeséo ao
intestino
delgado via
fimbrias, com
producgao de
toxinas
termoestaveis
e/ou
termolabeis.

Invasao da
mucosa e
inflamacéao do
intestino
grosso.

Adesdo ao

intestino grosso

mediada por
intimina e

produgao de

toxina Shiga.

Aderéncia ao
intestino
delgado e
grosso com
formacao de
biofiime;
producgao de
toxinas.

Adesao difusa
as células
epiteliais do

10-72 horas

10-18 horas

1-10 dias
(média de 3-4
dias)

8-48 horas

Desconhecido

1-5 dias

4-7 dias

5-7 dias; pode
ser persistente
(>14 dias)

3-14 dias; pode
ser persistente
(>14 dias)

Desconhecido
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Diarreia aquosa
aguda; febril;
semelhante a

"diarreia do
viajante".

Diarreia aquosa
que pode
evoluir para
diarreia
sanguinolenta e
febre.

Diarreia aquosa
que pode
evoluir para
diarreia
sanguinolenta,
colicas intensas
e febre baixa;
risco de
sindrome
hemolitico-urém
ica.

Diarreia aquosa
com muco;
pode causar
diarreia
prolongada em
criangas.

Diarreia
aquosa;
patogenicidade
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intestino. ainda nao
totalmente

estabelecida.

Adaptado de: COLLINS et al., 2024.

QUADRO 4 - Definigées dos principais fatores de viruléncia de E. coli

Classificagao dos Fatores de Patétipo Mecanismos de
fatores de viruléncia Viruléncia Patogenicidade
Intimina EPEC, Adesao ao epitélio intestinal,
EHEC induz resposta imune.
Fatores de adesao Fimbria P UPEC Ades3o ao epitélio renal,
facilita infec¢ao do trato
urinario.
Bundle-forming EPEC Formacgao de microcolbnias
pilus (BFP)

Fimbrias de EAEC Associadas a infeccdes
aderéncia intestinais persistentes
agregativa

Fatores de invaséao e Capsula K MNEC Antifagocitica; protege contra
protecido contra o a resposta imune
sistema imune OmpA MNEC, Adesao e resisténcia ao
EHEC sistema imune
Flagelina Todas Motilidade, ativa resposta
Estruturas associadas imune via TLR5
a patogenicidade Lipopolissacaride Todas Induz resposta inflamatdria
sistémica o (LPS) intensa via TLR4, associado a

choque endotoxico

EPEC - Enteropathogenic Escherichia coli; ETEC - Enterotoxigenic Escherichia coli; EIEC -
Enteroinvasive Escherichia coli; EHEC — Shiga toxin-producing Escherichia coli | Enterohemorrhagic
Escherichia coli; EAEC — Enteroaggregative Escherichia coli; UPEC — Uropathogenic Escherichia coli,
MNEC — Meningitis-associated Escherichia coli. Fonte: ADAPTADO de KAPER et al., 2004 - p. 3
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FIGURA 2 - Esquema das atividades patogénicas dos seis patétipos de E. coli.

Gk
GHb

My .y Absorcio ssbermica

EFEC

Citotoxinas e enteratoxiras
(inchuindo ShET1, Fic, EAST, Pet)

N~ _/

EAEC

~~

CEC

EPEC - Enteropathogenic Escherichia coli; EHEC — Shiga toxin-producing Escherichia coli |
Enterohemorrhagic Escherichia coli; ETEC — Enterotoxigenic Escherichia coli; EAEC — Enteroaggregative
Escherichia coli; EIEC — Enteroinvasive Escherichia coli; DAEC — Diffusely adherent E. coli. Fonte: KAPER

etal., 2004 - p. 2.

3.5 ANABOLIZANTES E A COMERCIALIZACAO IRREGULAR: RISCOS E
IMPLICACOES PARA A SAUDE

Os esterdides anabdlicos androgénicos (EAAs), popularmente conhecidos como
anabolizantes, s&o compostos sintéticos derivados da testosterona e de outros
precursores hormonais (COIMBRA, 2021). Esses agentes possuem aplicagdes médicas,
sendo utilizados no tratamento de condigdes como hipogonadismo, disturbios metabdlicos
e osteoporose (NEVES; MARCHETI; CALDAS, 2013). No entanto, além do uso clinico, os
EAAs também sdo amplamente empregados de maneira indevida em contextos

esportivos, especialmente no fisiculturismo, e entre individuos que buscam melhorias
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estéticas e aumento da performance fisica. Esse uso indiscriminado levanta sérias
preocupagdes de saude publica devido aos efeitos adversos associados ao consumo
descontrolado dessas substancias (COIMBRA, 2021).

Aliado a essa preocupacdo, tem-se a problematica do contrabando de
anabolizantes, especialmente na regido da Triplice Fronteira entre Brasil, Argentina e
Paraguai, onde ha registros frequentes da apreensdo desses produtos. A falta de
regulamentacdo e fiscalizagdo rigorosa na importagdo e comercializacdo desses
compostos facilita sua entrada ilegal no pais, agravando os riscos para os consumidores.
Muitos desses produtos sdao adquiridos sem prescricdo médica e sem qualquer controle
de qualidade, aumentando a probabilidade de contaminagdo e dosagem inadequada, o
que potencializa os efeitos colaterais adversos (SCHUVIECERSKI, 2022).

Outro fator preocupante é a producéo irregular dos EAAs, uma vez que muitos
deles sao fabricados em laboratérios clandestinos sem qualquer regulamentagao
sanitaria. No caso dos anabolizantes parenterais, a falta de assepsia representa um risco
significativo, podendo levar a contaminacao por microrganismos e ao desenvolvimento de
infecgdes graves (SOUZA, 2019). A auséncia de controle rigoroso implica na inexisténcia
de testes de qualidade e seguranca exigidos pela Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), o que compromete tanto a eficacia quanto a seguranga dos usuarios.
Além disso, os anabolizantes comercializados ilegalmente costumam ser distribuidos sem
bulas, armazenados de forma inadequada e envasados em frascos sem esterilizagcéo
adequada (AMES; SOUZA, 2012).

Diante desse cenario, o uso indiscriminado e a comercializacao ilegal de esterdides
anabdlicos androgénicos configuram um problema de saude publica que demanda
atengdo urgente. A auséncia de controle regulatério adequado, somada aos riscos
relacionados a fabricagdo clandestina e ao contrabando, expde os usuarios a graves
consequéncias clinicas. Nesse contexto, torna-se essencial fortalecer as politicas de
fiscalizagdo, ampliar campanhas educativas e incentivar pesquisas que subsidiem

estratégias eficazes de prevencgédo e combate ao uso irregular de EAAs.
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4. JUSTIFICATIVA

A comercializacao irregular de anabolizantes representa um risco significativo para
a saude publica, uma vez que esses produtos sao frequentemente produzidos em
condigdes precarias, com esterilidade inadequada e qualidade duvidosa. A auséncia de
controle sanitario e a falta de regulamentacéo na fabricagao desses produtos aumentam a
probabilidade de contaminagdo microbiologica. Diante disso, surge a necessidade de
investigar se o0s microrganismos presentes nesses produtos sdo patogénicos ou
condicionais patogénicos, bem como avaliar sua suscetibilidade a antimicrobianos.

A resisténcia antimicrobiana € um dos maiores desafios da saude publica mundial,
tornando infecgbes comuns cada vez mais dificeis de tratar. Caso os isolados bacterianos
dos anabolizantes apreendidos apresentem resisténcia aos antimicrobianos disponiveis,
isso pode representar um risco ainda maior para os usuarios desses produtos. A presenca
de bactérias multirresistentes pode levar a infecgdes de dificil controle, especialmente em

individuos imunocomprometidos e para a sociedade como um todo.
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5. METODOLOGIA

5.1 ISOLADOS BACTERIANOS UTILIZADOS NO ESTUDO

No projeto foram avaliadas linhagens de bactérias isoladas de produtos vendidos
como anabolizantes e apreendidos na Triplice Fronteira ao longo do projeto ANALISE
MICROBIOLOGICA DE ANABOLIZANTES APREENDIDOS PELA POLICIA FEDERAL
NA REGIAO DA TRIPLICE FRONTEIRA (BRASIL/ARGENTINA/PARAGUAI),
desenvolvido pela mestranda Mayara Ali Dahrouj, do Programa de Pés-Graduagdo em
Biociéncias, da Universidade Federal da Integragdo Latina Americana - UNILA. Os
micro-organismos foram caracterizados quanto a coloragdo de Gram e morfologicamente,
por microscopia Optica. Posteriormente, foram preservados na Colegao de Cultura de
Microrganismos de Importancia Biotecnologica e Ambiental (CCMIBA), da UNILA. Desta
forma, no presente trabalho, as bactérias utilizadas foram reativadas, a partir dos
preservados em ultrafreezer, em meio Agar Nutriente, porém aquelas que apresentaram
dificuldade de crescimento no tempo estabelecido foram repicadas em meios de cultura
especificos (Salmonella Shigella - SS, MacConkey - MAC) ou rico (Brain Heart Infusion -
BHI) para que, em seguida, estas culturas reativadas fossem utilizadas nos testes de

resisténcia antimicrobiana.

5.2 TESTE DE SENSIBILIDADE POR METODO DE DISCO-DIFUSAO

5.2.1 Preparagao das Amostras e dos Meios de cultura

Para a realizagdo do teste de sensibilidade antimicrobiana por disco-difusdo foi
utilizado o meio de cultura agar Mueller-Hinton (MH) estéril, proprio para antibiograma
(AHMAN; MATUSCHEK & KAHLMETER, 2020) (PENCHEVA, 2018) (EUCAST, 2017),

preparado de acordo com as especificagdes do fabricante.

5.2.2 Preparagéao dos Indculos

Para o preparo do in6culo, a suspensao bacteriana foi preparada a partir de
colénias isoladas, a partir dos microrganismos reativados, que foram, entdo, cultivadas

por 16-24 horas em meio ndo seletivo (MH). Deste modo, uma colbnia isolada da cepa
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bacteriana foi transferida para um tubo estéril contendo 5 mL de caldo Mueller-Hinton
(MHB). A cultura foi incubada a 35-37°C por 18-24 horas para atingir uma fase de
crescimento suficiente.

Apos a incubacdo da cultura bacteriana, foi realizado o preparo do indculo com
base no padrao 0,5 da escala McFarland, que corresponde a uma densidade Optica entre
0,08 e 0,13 a 625 nm e aproximadamente a 1,5 x 10® UFC/mL (CLSI, 2018). Inicialmente,
uma aliquota de 1 mL da suspensdo bacteriana foi misturada com 2 mL de caldo
Mueller-Hinton (MHB) em uma cubeta de espectrofotémetro. A leitura foi realizada a 625
nm, e os valores de absorbancia foram corrigidos em fungdo da diluigdo, sendo
multiplicados por 2 para obter a absorbancia real da suspensao bacteriana pura. A partir
dessa absorbancia do inéculo, foi realizado o calculo para padronizagao das suspensées

bacterianas a serem inoculadas, conforme a Equagéo 1.

C, XV =C, xV, (equacéo 1)

Onde:

c, - Absorbancia da cultura bacteriana ap6s correcao da diluicéo.
v, - Volume da cultura bacteriana a ser utilizado.

C2 - Absorbancia alvo (0.13).

V2 - Volume final desejado (5mL).

Apods a obtencao do volume da cultura bacteriana necessario (V,), foi calculado o
volume de caldo Mueller-Hinton necessario para completar o volume final da suspensao
(V2), por meio da seguinte equacao:

Vv, =V, =V, (equacgéo 2)

Onde:

V3 - Volume de caldo Mueller-Hinton a ser adicionado .
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5.2.3 Inoculacio nas Placas de Agar MH e Antibiograma

Apos preparagao do inéculo conforme corregdo da concentragdo o plaqueamento
foi realizado mergulhando um Swab estéril na suspensido bacteriana preparada
anteriormente e removendo o excesso de liquido contra a parede interna no tubo tipo
Falcon, a fim de evitar excesso de liquido. O indculo foi, entdo, espalhado uniformemente
sob a superficie do agar MH da placa. Antes da aplicagdo dos discos antibioticos, as
placas foram mantidas em temperatura ambiente por no maximo 15 minutos, garantindo a
secagem adequada da inoculagdo no meio de cultura.

Para a obtencdo de resultados confiaveis, cada isolado bacteriano foi testado em
triplicata. O teste de antibiograma foi realizado utilizando seis placas de Petri por bactéria,
conforme mostra a Figura 3. Em cada placa foram aplicados quatro discos de antibiéticos,
totalizando oito antibidticos testados por isolados. Os oito antibiéticos selecionados
representam diferentes classes farmacolégicas, com o objetivo de incluir uma ampla
gama de microrganismos presentes nas amostras de anabolizantes. Os antibi6ticos
escolhidos foram: Cefalotina (CFL), Eritromicina (ERI), Levofloxacina (LVX), Linezolida
(LNZ), Penicilina G (PEN), Sulfazotrim (SUT), Tetraciclina (TET) e Vancomicina (VAN). No
quadro 5, estdo descritas as especificagcbes de cada antibidtico utilizado, incluindo a

concentragao, a classe de resisténcia antimicrobiana e a empresa fabricante.

Figura 3 - Disposicao dos discos de antibioticos nas placas de Petri utilizadas para o teste
de antibiograma.

TET PEN

LVX VAN - .

TET - Tetracicilina; VAN - Vancomicina; LNZ - Linezolida; LVX - Levofloxacina; PEN - Penicilina; ERI -
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Eritromicina; SUT - Sulfazotrim; CFL - Cefalotina. Fonte: elaborado pelo autor, 2025.

QUADRO 5 - Especificagbes dos antibidticos utilizados no estudo.

Antimicrobiano | Concentragéo Classe do antimicrobiano Espectro de acao Empresa
predominante fabricante
Cefalotina 30mcg Cefalosporina de 12 geragao Gram-positivos
Eritromicina 15mcg Macrolideo Gram-positivos
Levofloxacina 5mcg Fluoroquinolona Amplo espectro
Linezolida 10mcg Oxazolidinona Gram-positivos
Cecon
Penicilina G 10 U.L B-lactamico Gram-positivos
Sulfazotrim 25mcg Sulfonamidas Amplo espectro
Tetraciclina 30mcg Tetraciclina Amplo espectro
Vancomicina 30mcg Glicopeptideo Gram-positivos

Fonte: elaborado pelo autor, 2025.

5.2.4 Incubacgao das Placas e Avaliacdo dos Halos de Inibigao

As placas inoculadas foram incubadas a 35-37°C por um periodo de 16 a 24 horas
em aerobiose, de acordo com as condi¢bes de incubacdo para placas de testes de
sensibilidade determinadas pelas diretrizes do Manual de Disco-Difusdo da BrCAST
(2017). Apds a incubacado, as placas foram analisadas e os didmetros dos halos de

inibicdo foram medidos em milimetros utilizando uma régua.

5.2.5 Tratamento de Dados

Para registro, os didmetros dos halos de inibicdo foram medidos e registrados.
Como a identificagdo das espécies bacterianas ainda ndo havia sido concluida no
momento da avaliacdo, ndo foi possivel aplicar os pontos de corte baseados nos
didmetros dos halos, conforme descritos na literatura, para determinar a sensibilidade ou

resisténcia. Neste sentido, nos casos em que nao houve formacéao de halo, o resultado foi
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classificado como indicativo de resisténcia fenotipica, sendo assinalado como “R”.
Situagbes em que ocorreu crescimento irregular das bactérias foram consideradas

inconclusivas e, portanto, separadas para posterior discussao.
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6. RESULTADOS E DISCUSSAO

6.1 RESULTADO DO ANTIBIOGRAMA

Foram reativadas 41 bactérias, isoladas de amostras de anabolizantes
apreendidos, previamente caracterizadas. Os diametros dos halos de inibicdo, bem como
os casos de auséncia de halo (descrito como R de resisténcia) e de crescimento irregular

(considerados resultados inconclusivos) estao apresentados na Tabela 1.

TABELA 1 - Diametros dos halos de inibicdo (mm) obtidos nos testes de sensibilidade
para os 41 isolados provenientes de anabolizantes apreendidos pela Policia Federal.

ID Bactéria | TET | VAN | LNZ | LVX suT

PEN | ERI

CFL

GRAM-POSITIVA (N = 34)
ssta1e QNG 1 25 | a0 --i
$51.2 23 18 30 32 2 R 2 41
SALM 3.1.2.1 24 19 INc 20 RIS N BEREN o
SALM 3.1.2.2 26 17 29 30 37 R 25 37
$S4.22.1 29 27 39 38 51 42 14 45
s$432.2" 4 1627 25 LNc RN NN |
§$5.1.2.1" 7 25 28 a7 [[INGTTUING [TING T TING T
$85.1.2.2 29 18 28 30 3 R 2 36
$85.1.2.1.1.1 28 19 30 30 39 RN 20 37
$85.1.2.1.1.3 31 28 30 24 19 13 14 26
$85.2.1.1 27 18 28 30 36 RN 25 37
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SALM 5.1.2.1
SALM 5.1.2.2**
SDA 6.3.1
SDA 6.3.2.1**
NA 13.1

NA 16.1.2.2
NA17.1.1.1.2
SDA 23.1.1**
SDA 23.1.2
NA 271

NA 29.1

NA 29.2.1

NA 29.2.2

GRAM-NEGATIVA (N = 7)

SS 1.4** NG 18 25 30
26 25 33 37 42 42 29 42

§S4.1.21
|

§S4.1.2.2

R

NA 16.1.2.3 25 20 29 26 31 |

Legenda: R: auséncia de halo (resisténcia); INC: crescimento |rregular, considerado resultado inconclusivo;
(**): bactéria do lote com resultados inconclusivos. Fonte: elaborado pelo autor, 2025.

A interpretacao de testes de sensibilidade por disco-difusdo baseia-se na leitura do
didmetro dos halos de inibicdo e na analise desses valores com pontos de cortes
especificos, os quais variam conforme a espécie bacteriana. Esses valores de
referéncias, expressos em milimetros, sdo estabelecidos a partir da relacdo entre o
antimicrobiano testado e a espécie bacteriana envolvida, permitindo a sua classificagao
como sensivel, intermediario ou resistente. Como ndo ha um ponto de corte universal
aplicavel a todas as bactérias, a interpretagado exige a consulta de tabelas padronizadas
elaboradas por instituicbes especializadas em vigilancia e controle da resisténcia
antimicrobiana, como o CLSI e o EUCAST, sendo este ultimo adotado como base para
este trabalho. Neste sentido, os dados apresentados neste trabalho serdo posteriormente

avaliados pelo grupo de pesquisa, a partir da identificacdo dos isolados.
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Entre os isolados resistentes, destaca-se a cepa SS 1.3.1, que apresentou
resisténcia a todos os antibidticos testados para bactérias Gram-positivas, com excegao
da cefalotina, além de resisténcia ao antibiético de amplo espectro sulfazotrim. Essa cepa,
caracterizada como um coco Gram-positivo, foi isolada em meio Agar Salmonella-Shigella
(SS), um meio seletivo e diferencial amplamente utilizado em laboratérios para o
isolamento e identificacdo de Salmonella e Shigella a partir de amostras clinicas (como
fezes) e alimentos. Curiosamente, esse meio de cultura inibe o crescimento da maioria
das bactérias Gram-positivas e de muitos coliformes, permitindo o desenvolvimento
apenas de enterobactérias, que formam colbnias translucidas ou, quando produtoras de
sulfeto de hidrogénio, colénias com centro escuro. O isolado SS 1.3.1 foi capaz de crescer
nesse meio seletivo, mesmo nao pertencendo ao grupo alvo. Esse resultado pode indicar
uma resisténcia intrinseca ou adquirida aos compostos inibidores presentes no Agar SS,
em consonancia com o perfil de multirresisténcia aos antibiéticos observado para essa
cepa. A capacidade de superar tanto os agentes seletivos do meio quanto diversos
antimicrobianos clinicos sugere a presenga de mecanismos de resisténcia amplos e
robustos. Esses achados reforgam a importéancia de investigagbes adicionais sobre os
determinantes genéticos envolvidos, uma vez que cepas com esse perfil podem
representar risco significativo para a saude publica, pela capacidade de persistir em

ambientes seletivos e resistir a diferentes classes de antimicrobianos.

FIGURA 4 - Registo fotografico do isolado SS 1.3.1 com perfil multirresistente.

Fonte: a autora, 2025.
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6.2 RESISTENCIA

Das 41 bactérias testadas, observou-se que 41% apresentaram resisténcia a
eritromicina, sendo este o antibidtico com o maior numero de isolados resistentes. Em
seguida, destacam-se sulfazotrim, com 24% isolados resistentes e penicilina G com 22%.
Cefalotina e linezolida apresentaram 5% isolados resistentes cada, enquanto a
vancomicina apresentou apenas 2% de resisténcia. Por fim, nenhum isolado apresentou

resisténcia a levofloxacina e a tetraciclina. Essa relacdo pode ser observada na Tabela 2

TABELA 2 - Frequéncia total de resisténcia observada por antibi6ticos entre os 41
isolados avaliados.

ERI SUT PEN CFL LNZ VAN TET LVX

Total de isolados resistentes 17 10 9 2 2 1 0 0

Fonte: elaborado pelo autor, 2025.

A fim de aprofundar a analise dos perfis de resisténcia observados, os resultados
com auséncia de halo de inibigcdo foram agrupados segundo a classificagdo de Gram dos
isolados bacterianos (Grafico 1). Essa abordagem permite identificar tendéncias
relacionadas a estrutura da parede celular e ao espectro de agao dos antimicrobianos

testados.

GRAFICO 1 - Distribuigéo dos isolados resistentes por antibiético, segundo a
coloracao de Gram e o espectro de agcao dos antimicrobianos testados.
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Fonte: elaborado pelo autor, 2025.

Como apresentado no Grafico 1, observou-se uma predominancia de resisténcia
entre os isolados gram-positivos em seis dos oito antibidticos testados. A penicilina, cuja
acao é direcionada principalmente a bactérias gram-positivas, apresentou nove casos de
resisténcia entre os 34 isolados gram-positivos, enquanto apenas um caso observado
entre os gram-negativos. Semelhantemente, a Eritromicina, também voltado ao
tratamento de infecgbes causadas por gram-positivos, apresentou 15 isolados resistentes
nesse grupo e apenas dois entre os gram-negativos. Ja o Sulfazotrim, um antibiético de
amplo espectro, demonstrou nove casos de resisténcia em gram-positivos e apenas um
em gram-negativos.

Os resultados obtidos da analise de resisténcia em funcédo da coloracdo de Gram
indicam uma maior concentragdo de resisténcia entre os isolados gram-positivos, o que
inicialmente pode parecer contraditorio, especialmente quando se consideram antibioticos
como eritromicina e penicilina G, ambos com espectro de agao direcionado
especificamente para as bactérias de gram-positivas. Em teoria, esses antimicrobianos
deveriam apresentar maior eficacia frente aos isolados desse grupo, ja que pertencem ao
alvo do farmaco. No entanto, a presenca significativa de resisténcia entre os
gram-positivos sugere a ocorréncia de mecanismos de resisténcia adquirida (RAM),
provavelmente favorecidos pela pressao seletiva exercida pelo uso clinico frequente e
indiscriminado destes farmacos em infeccbes (ASSONI et al., 2020), bem como pelo
ambiente de origem, no caso, os anabolizantes.

Para ilustrar essa relagcdo entre coloracdo de Gram, a resisténcia aos
antimicrobianos testados e seus respectivos espectro de acdo, o Grafico 1 também
apresenta a distribuicdo dos isolados resistentes por antibiético. A partir da analise grafica
torna-se possivel diferenciar entre resisténcia natural esperada, geralmente associada a
limitacbes estruturais do antibiético em funcdo das caracteristicas da parede celular
bacteriana da classificacdo de Gram, e resisténcia adquirida, observada quanto isolados
pertencentes ao grupo-alvo do farmaco também se mostram resistentes. Essa distingao &

essencial para a compreensao epidemiologica e clinica dos resultados obtidos.
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No caso da eritromicina (Figura 5), a resisténcia observada entre os dois isolados
Gram-negativos pode ser atribuida a resisténcia intrinseca, uma vez que a barreira
externa presente nessas bactérias limita a agdo efetiva dos macrolideos. Por outro lado,
os 15 isolados Gram-positivos que também se mostraram resistentes a eritromicina
sugerem a presenga de mecanismos de resisténcia adquirida, o que possui implicagbes

relevantes do ponto de vista clinico e epidemioldgico.

FIGURA 5 - Registo fotografico dos isolados bacterianos com perfil de resisténcia
(seta) ao antibidtico eritromicina (ERI).

Legenda: (A) Isolado SS 5.1.2.2 - bactéria gram-positiva resistente exclusivamente a eritromicina. (B)
Isolado SS 4.1.2.2 - bactéria gram-negativa resistente exclusivamente a eritromicina. Fonte: a autora, 2025.
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Entre as principais espécies bacterianas conhecidas por apresentarem resisténcia
a eritromicina - antimicrobiano pertencente a classe dos macrolideos - destacam-se
Streptococcus pyogenes, Enterococcus faecalis, Escherichia coli e Campylobacter jejuni.
Neste grupo, E. coli e C. jejuni sao bactérias gram-negativas, o que explica, em parte, sua
resisténcia natural a eritromicina, ja que os macrolideos apresentam baixa penetragcéo na
membrana externa caracteristica do gram-negativo (WANG, T. et al., 2025) (ZHOU, J. et
al., 2016). Por outro lado, a resisténcia observada nas outras duas espécies S. pyogenes
e E. faecalis, dessa vez gram-positivas, pode estar associada a aquisigcdo de mecanismos
de resisténcia, como a expressdo de genes erm  (VARALDO; MONTANARI;
GIOVANETTI, 2009) (WANG, T. et al., 2025).

Dentre essas espécies, destaca-se o Staphylococcus aureus uma bactéria
gram-positiva, cuja prevaléncia global e presengca em infecgdes hospitalares tém sido
amplamente documentadas, incluindo tanto cepas sensiveis quanto resistentes a
meticilina (MRSA e MSSA). O aumento da resisténcia as cepas de S. aureus tem sido
relacionado a rapida disseminacdo dos genes erm, responsaveis pela resisténcia ao
grupo MLSg (Macrolideo-Lincosamida-Estreptogramina B), que inclui a eritromicina
(MIKLASINSKA-MAJDANIK, 2021). Esses genes, os mais frequentes erm A, erm B e erm
C, codificam metilases ribossémicas que atuam por meio da metilagdo da subunidade
RNA ribossomal 23S, impedindo a ligagao do antibiético ao seu sitio-alvo na subunidade
50S (EL MAMMERY et al., 2023). Diante disso, um estudo gendmico conduzido por Di
Gregorio et al. (2019), com 404 genomas de S. aureus isolados em hospitais distribuidos
na América do Sul, revelou que mais de 25% dos isolados apresentavam resisténcia ao
grupo MLSg, incluindo a eritromicina (DI GREGORIO, 2023)

Por esse motivo, o Staphylococcus aureus € considerado uma das principais
causas de morbidade e mortalidade relacionadas a doencas infecciosas em adultos sendo
responsavel por uma ampla variedade de manifestagdes clinicas, que incluem desde
infeccbes cutdneas até pneumonia, sepse e outras condigdes mais graves que podem ser
fatais (BASHABSHEH, 2023).

Em relatos de caso, as injegcbes intramusculares (IM), embora geralmente
consideradas seguras, tém sido associadas a complicagbes sérias, principalmente
quando realizadas em condi¢des inadequadas de higiene, que podem ser vistas nessa

situagdo como o uso de esteroides anabolizantes por via intramuscular. Nesses contextos,
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ja foram relatados casos de piomiosite, uma infec¢cdo bacteriana aguda que afeta os
musculos esqueléticos, geralmente resultando na formacado de abscessos, além de
bacteremia, caracterizada pela presenca de bactérias na corrente sanguinea. Em muitos
desses relatos, o agente etiolégico identificado foi o Staphylococcus aureus (CARDOZO
FILHO et al., 2011).

O isolado NA 16.1.2.1 (Figura 6), cujos experimentos indicam cultura pura,
apresentou crescimento diferenciado dentro da zona de inibicdo da eritromicina. De
acordo com o Manual de Leitura Disco-Difusdo do BrCAST (2021), esse padrao
caracteriza resisténcia ao antimicrobiano, uma vez que, independente da formagédo do
halo, a presenca de colénias no interior da zona inibitéria indica falha na eficacia do
antibidtico frente ao isolado. Contudo, como a identificagdo da linhagem ainda nao foi
confirmada, o resultado foi classificado como inconclusivo. Apds a caracterizagao
taxonbmica do isolado, os dados serdo reavaliados para confirmacdo do perfil de

resisténcia.

FIGURA 6 - Registro fotografico do isolado NA 16.1.2.1 resistente a eritromicina.

Fonte: a autora, 2025.

A resisténcia observada ao sulfazotrim (Figura 7) que atua contra uma variedade

de microrganismos, tanto gram-positivos quanto gram-negativos, foi 0 segundo antibiético
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que apresentou maior numero de isolados resistentes entre as bactérias analisadas.
Embora seja um antimicrobiano de amplo espectro, ha uso prolongado e disseminado do
sulfazotrim, especialmente em contextos clinicos e ambientais. Assim, as bactérias
podem se adaptar as sulfonamidas por meio da resisténcia a antibiéticos, transformacao
metabodlica e mineralizagdo, favorecendo a selegcdo de cepas resistentes mesmo em

microrganismos tradicionalmente sensiveis (NUNES et al., 2020).

FIGURA 7 - Isolados bacterianos inespecificos resistentes (seta) aos farmacos
sulfazotrim (SUT) e penicilina (PEN).

Legenda: (A) Isolado MAC 3.3 - bactéria gram-positiva resistente ao sulfazotrim e a penicilina. (B) NA
16.1.2.1 - bactéria gram-negativa resistente a SUT, PEN e ERI. Fonte: a autora, 2025.

Versdo Fi nal Honol ogada
02/ 09/ 2025 15:12



51

Essa realidade reflete o impacto do uso historico e extensivo das sulfonamidas em
diversas areas, como medicina, pecuaria e agricultura, favorecendo a selegéo e
manutengao de cepas multirresistentes. Estudos demonstram que o sulfazotrim esta entre
os antimicrobianos com maior taxa de resisténcia tanto em isolados Gram-positivos
quanto em Gram-negativos, com indices que chegam a 87,6% e 70,5%, respectivamente,
reforcando seu papel central na dindmica da resisténcia antimicrobiana (DE SOUZA,
2019).

Dentre os microrganismos mais frequentemente associados a essa resisténcia
destacam-se Escherichia coli, Salmonella spp., Acinetobacter baumannii, Serratia
liquefaciens, Enterobacter agglomerans e representantes do género Bacillus. Entre estes,
a espécie B. cereus tem sido identificada como predominante entre as bactérias
resistentes ao sulfametoxazol (componente do sulfazotrim), frequentemente associadas a
presenca de elementos genéticos moveis, como os genes de resisténcia a antibidticos
(ARGs). Esses elementos podem conter genes especificos de resisténcia, como sul1 e
sul2 (GAO et al., 2012).

Um dado relevante observado foi que, entre 10 bactérias que apresentaram
resisténcia ao sulfazotrim, nove também apresentaram resisténcia a penicilina (Grafico 1
e Figura 6). As principais espécies compativeis com esse perfil sdo: Staphylococcus spp.,
como S. aureus e, especialmente, os estafilococos coagulase-negativa, cujas taxas de
resisténcia a ambos os antimicrobianos sdo consideradas elevadas, alcangando até
88,6% de resisténcia ao sulfazotrim e até 82,9% a penicilina. Além disso, embora os
percentuais observados em Streptococcus pneumoniae sejam menos expressivos, a
resisténcia ainda é relevante, com valores registrados de até 64,3% para o sulfazotrim e
até 23,2% para a penicilina. Todas essas espécies sao gram-positivas, o que é
particularmente significativo, considerando que o sulfazotrim possui amplo espectro de
acao e, portanto, seria teoricamente eficaz contra bactérias Gram-positivas (CORSO et al.
2009) (SEKYERE; MENSAH, 2020) (GAHIMBARE et al., 2024).
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6.3 ANALISE DE ISOLADOS BACTERIANOS COM RESULTADOS ATIPICOS NOS
TESTES DE SENSIBILIDADE A ANTIMICROBIANO

Esta subsecgdo foi destinada a analise especifica de um lote composto por 16
isolados bacterianos que apresentaram resultados atipicos nos testes de sensibilidade,
impossibilitando uma classificagdo definitiva quanto a presenga ou auséncia de
resisténcia. Em razao disso, recomenda-se que essas amostras sejam submetidas a uma
nova avaliacdo em nova rodada experimental, sob controle rigoroso de assepsia.

Os isolados pertencentes a este grupo foram: SS 1.1.1, SS 1.1.2, MAC 3.1, SS
411.21,SS4.222, 6 8SS4.3.21,SS43.22,SS4.3221,8SS5.1.21,SS5.1.2.1.1.4,SS
5.2.1.2, SALM 5.1.2.2, SDA 6.3.2.1, SDA 23.1.1, SS 1.4 e SDA 13.2.2 (Tabela 1). Dentre
esses, pelo menos 12 isolados mostraram crescimento bacteriano excessivo tanto nas
zonas de inibigdo quanto em outras regides das placas de Petri. Essa observagéo sugere
a possibilidade de contaminagao externa ou possivelmente umidade excessiva no meio
de cultura que pode ter alterado o crescimento bacteriano e a formagao do halo (BrCAST,
2021).

Na figura 8, o isolado SS 1.1.2 apresenta crescimento bacteriano denso e irregular,
configurando um padrao atipico nos testes de sensibilidade por disco difusdo. Ambas as
placas exibem zonas de inibigédo irregulares, com halos indefinidos, presenca de colénias
sobrepondo as zonas de inibicdo e variagdo morfolégica entre as colbnias, o que
compromete a interpretacdo dos resultados. O crescimento excessivo pode estar
associado a inoculagdo excessiva, resultando em sobrecarga bacteriana do meio, o que
pode mascarar os efeitos do antibidtico. Outras possibilidades incluem cultura mista,
indicando auséncia de pureza, como ja foi relatado anteriormente, ou ainda contaminagao

cruzada, possivelmente por falhas no processo de diluicdo ou assepsia do meio.

FIGURA 8 - Caso inconclusivo observado no isolado SS 1.1.2.
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Fonte: a autora, 2025.

Em outro caso classificado como inconclusivo, observou-se um padrao distinto,
com crescimento irregular de colénias no interior do halo de inibicdo. Esse cenario foi
identificado no isolado NA 16.1.2.1, representado na figura 9 (A), onde se nota o

surgimento de col6nias dentro da zona de inibigdo do antibiético eritromicina.

FIGURA 9 - Caso inconclusivo observado no isolado NA 16.1.2.1.

Legenda: (A) Visao geral dos halos de inibigdo observados na placa do isolado NA 16.1.2.1 registrada a
olho nu. (B) Coloragao de Gram do crescimento confluente em placa, caracterizado por uma camada
continua de bactérias. (C) Visualizagao, por lupa estereoscoépica, das diferengas morfoldgicas (viscosidade
e coloragéo) entre as coldnias presentes na placa. (D) Coloragao de Gram de uma colbnia isolada
localizada no interior do halo de inibicdo da eritromicina. Fonte: a autora, 2025.
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Para verificar se esse padrao estaria relacionado a cultura mista ou a resisténcia
intrinseca do isolado, foi realizado o teste de coloragdo de Gram em dois pontos distintos:
no crescimento confluente em placa, caracterizado por uma camada continua de
bactérias e em uma colbnia isolada presente no interior do halo de inibigdo. O resultado
da coloragéo de Gram do crescimento confluente (figura B) indicou bacilos gram-positivos,
o que diverge da caracterizagao realizada no projeto anterior, que havia identificado esse
mesmo isolado como bacilo gram-negativo. Enquanto a coloracdo de Gram da colbénia
isolada dentro do halo (figura D) apresentou morfologia cocos e gram-positivo. A figura C
apenas demonstrou a diferenca de viscosidade e coloracdo entre as colénias. Dessa
forma, os resultados apontam para uma cultura mista, evidenciando a presenga de mais
de uma morfologia bacteriana na mesma amostra, o que compromete a analise do perfil
de sensibilidade.

O isolado SDA 23.1.1 apresentou padrdao de crescimento sugestivo de
contaminagdao, como evidenciado na figura 10. Observa-se a presenga de colbnias
menores e isoladas no interior das zonas de inibicdo, como no caso do antibidtico
eritromicina, além de col6nias maiores com bordas irregulares nas zonas de inibicdo dos
antibidticos tetraciclina, sulfazotrim e cefalotina. Também se identifica um aspecto de
espalhamento difuso (swarming) no halo de inibigdo do disco de penicilina, como ilustrado
na figura 8 (A), a leitura neste caso, é feita normalmente ignorando o swarming,
frequentemente observado em bactérias do género Proteus spp. Tais caracteristicas
dificultam a interpretagéo clara da eficacia dos antimicrobianos testados, classificando-o
assim, como inconclusivo.

Para investigar a natureza desse crescimento, realizou-se coloragdao de Gram,
tanto na regido do crescimento confluente do isolado (8B), quanto em uma colbénia
localizada no halo de inibicdo do sulfazotrim (8C). Ambas as analises revelaram a
presenca de bacilos Gram-positivos, demonstrando coeréncia morfoldégica entre as
regides avaliadas e a caracterizacao inicial, o que descarta, neste momento, a hipotese
de cultura mista. Dessa forma, as colénias observadas dentro das zonas de inibicdo
podem estar associadas a resisténcia ou a ocorréncia de mutacdes espontaneas durante
o crescimento bacteriano (ASSONI et al.,2020). Apesar do aspecto sugestivo de
contaminagao, os resultados obtidos descartam essa hipotese e indicam a possibilidade

de resisténcia intrinseca do proprio isolado frente aos antimicrobianos testados.
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FIGURA 10 - Caso inconclusivo observado no isolado SDA 23.1.1.

N 9

Legenda: (A) Visao geral dos halos de inibigao observados na placa do isolado SDA 23.1.1
registrada a olho nu. (B) Coloragédo de Gram do crescimento confluente. (C) Coloragdo de Gram de uma
coldnia isolada localizada no halo de inibigdo do sulfazotrim. Fonte: a autora, 2025.

O isolado NA 29.2.2 apresentou padrao de crescimento sugestivo de contaminagao
conforme ilustrado na Figura 11A. Observou-se a presenga de colbnias isoladas e
esbranquicadas dispostas ao redor das zonas de inibi¢do, sendo especialmente evidentes
no disco de linezolida, e também nos antibidticos vancomicina, tetraciclina, sulfazotrim,
cefalotina e penicilina.

Nos discos de penicilina, cefalotina e sulfazotrim, foi possivel identificar a formacéao

de dois halos concéntricos: um halo interno com aparente inibigdo e um halo externo com
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crescimento bacteriano pouco denso. Nessas regides externas (halo secundario), foram
novamente observadas coldnias esbranquicadas semelhantes as previamente descritas
no disco de linezolida. Para a leitura de halos de inibigdo duplos, a instru¢éo a ser seguida
segundo o Manual de Leitura do BrCAST (2021) & primeiramente verificar a pureza do

isolado, se for cultura pura, realizar a leitura do halo interno de inibigao.

FIGURA 11 - Caso inconclusivo observado no isolado NA 29.2.2.

Legenda: (A) Placas de Petri com discos de antimicrobianos evidenciam halos de inibicdo com crescimento
bacteriano em seu interior. As setas azuis indicam a regido do crescimento confluente analisada na
coloragéao de Gram (B). As setas verdes representam o segundo crescimento confluente com crescimento
no halo (C). As setas amarelas indicam coldnias localizadas dentro da zona de inibi¢cdo (D). A seta vermelha
destaca um halo de inibicao tipico. (E) Imagem capturada sob lupa, evidenciando as diferengas
morfolégicas entre as coldnias observadas nas diferentes regides da placa. Fonte: a autora, 2025.

Diante das particularidades observadas, optou-se por realizar a coloracdo de Gram
em trés areas especificas da amostra. A Figura 11B (seta azul) corresponde ao
crescimento confluente principal, cuja analise revelou cocos Gram-positivos. A Figura 11C

(seta verde), referente ao halo externo de crescimento bacteriano (halo secundario),
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revelou cocobacilos Gram-positivos. Ja a Figura 11D (seta amarela) correspondente as
colbnias esbranquigadas presentes tanto nos halos externos quanto no disco de
linezolida, também apresentou cocobacilos Gram-positivos.

Embora a diferenga entre cocos e cocobacilos possa inicialmente sugerir cultura
mista, a uniformidade na coloragcdo de Gram é coerente com a caracterizacdo prévia do
isolado. Neste contexto, é plausivel considerar que as alteragdes morfologicas
observadas estejam relacionadas a exposi¢cao aos antimicrobianos, sobretudo aqueles
que afetam a sintese da parede celular, promovendo distor¢ées no formato e na divisao
celular (SAMERNATE et al., 2023).

Os efeitos dos antibidticos sobre a morfologia bacteriana ainda sao pouco
explorados. No entanto, estudos com abordagens unicelulares vem demonstrando que a
exposicao a diferentes antibidticos e concentragdes subinibitorias pode gerar alteragbes
fenotipicas reversiveis, afetando o estado fisiolégico da célula, como a taxa de
crescimento, o tamanho e a morfologia celular. Entre essas alteragdes, podem-se citar o
alongamento celular, defeitos de divisao e mudangas no formato, como a transicao de
cocos para cocobacilos ou bastonetes curtos (CYLKE; BANERJEE, 2022). Tais efeitos
sdo mais comuns em bactérias gram-positivas sob estresse antibidtico, especialmente
frente a farmacos que afetam a parede celular, como os beta-lactamicos - classe a qual
pertence a penicilina. Exemplos documentados ja foram observados em E. coli (CORAM
et al.,2022) e Paeruginosa, patdégeno humano gram-negativo que quando exposta a
beta-lactdmicos, apresentou transicdo morfoldégica de bastonetes para formas esféricas
(MONAHAN et al., 2014; OJKIC; SERBANESCU; BANERJEE, 2022. KALS et al., 2025).

Assim, no caso do isolado NA 29.2.2, a hipétese mais provavel também €& de que
se trate de uma unica linhagem bacteriana com variagdes fenotipicas induzidas pela agéo
dos antimicrobianos, e ndo de cultura mista. No entanto, a presenga de crescimento
parcial nos halos de inibicao levanta a possibilidade de resisténcia intrinseca frente a
alguns dos farmacos testados. Sendo assim, recomenda-se a reavaliagdo do isolado em
nova rodada experimental, com cultivo em meio seletivo.

A realizacdo de testes de sensibilidade a antibiéticos (AST) é fundamental para
estudos epidemioldgicos e de rastreabilidade, especialmente aqueles voltados a avaliagao
do potencial de resisténcia de diferentes isolados bacterianos, independentemente de sua

patogenicidade. Embora os métodos tradicionais de AST geralmente exijam a
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identificacdo prévia da espécie bacteriana, avangos recentes tém possibilitado sua
aplicacao direta em amostras, mesmo sem a identificagdo completa dos microrganismos,
ao focar em respostas fenotipicas rapidas em nivel celular (CHOI et al., 2014). Nesse
contexto, os resultados obtidos neste estudo, ainda que preliminares, contribuem para a
compreensao da resisténcia antimicrobiana em isolados oriundos de produtos
clandestinos, como anabolizantes ilegais. A posterior caracterizagcao das cepas permitira
uma interpretacdo mais precisa dos dados, ampliando sua relevancia para a vigilancia e

prevencao da disseminagao da resisténcia.
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7. CONCLUSOES

Observou-se uma predominancia de resisténcia entre os isolados Gram-positivos,
mesmo frente a antimicrobianos com espectro direcionado a esse grupo. Em especial, a
eritromicina apresentou resisténcia em 17 dos 41 isolados, seguida por sulfazotrim (10) e
penicilina G (9). Além disso, verificou-se que nove dos isolados resistentes ao sulfazotrim
também apresentaram resisténcia a penicilina, evidenciando um perfil de multirresisténcia
relevante. Os resultados obtidos revelaram altos indices de resisténcia entre os isolados
bacterianos, com destaque para a eritromicina, sulfazotrim e penicilina G.

A identificacao taxonémica dos isolados sera realizada posteriormente, por meio de
métodos moleculares, o que possibilitara a reinterpretacdo dos resultados com base nos
critérios especificos de sensibilidade para cada espécie. Esses dados serdao fundamentais
para analises complementares, com potencial relevancia em contextos epidemioldgicos,
clinicos e biotecnoldgicos.

Conclui-se que a presenga de microrganismos em anabolizantes injetaveis
representa um grave risco a saude, especialmente quando associada a resisténcia
antimicrobiana, dificultando o tratamento de infeccbes e ampliando o potencial de
complicagdes clinicas. Esse cenario reforga a urgéncia de medidas regulatorias mais
rigidas, incluindo a fiscalizagdo do comércio ilegal e a exigéncia de controle de qualidade
microbiolégico rigoroso em todos os lotes produzidos e comercializados. O uso de
substancias farmacoldgicas injetaveis sem origem comprovada ou sem prescrigdo médica
nao deve ser tratado apenas como pratica de risco, mas como uma ameacga direta a

saude publica.
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