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RESUMO

A mastite bovina é uma doenca inflamatoria e infecciosa da glandula mamaria, que acomete em
especial o gado leiteiro. Existem duas formas de apresentacdo, clinica e subclinica, diagnosticadas
atraves de sinais, sintomas e realizacdes de exames. Existem medidas de controle acessiveis e
eficientes contra esta doenca. O desenvolvimento de tratamentos eficazes contra mastite tem sido o
objetivo de muitas pesquisas nos ultimos anos, verifica-se principalmente, a utilizacdo de
antibioticos e antimicrobianos desenvolvidos pela industria farmacéutica. O intuito dessa pesquisa €
abordar o mapeamento tecnoldgico das patentes para o tratamento da mastite, na base de patente
Derwent Innovations Index™™, afim de caracterizar as pesquisas que estdo sendo realizadas para o
tratamento da mastite, constatando como paises com maior nimero de depositos: China, Europa e
Estados Unidos da Ameérica, respectivamente. Sendo assim a busca de prospecgdo objetivou
verificar os avancos e pesquisas tecnoldgicas que estdo sendo realizadas sobre o tratamento de
mastite bovina.

Palavras chave: Mastite. Glandula Maméria. Gado Leiteiro. Patente.

ABSTRACT

Bovine Mastitis is an infectious and inflammatory disease of the mammary gland, which affects in
particular dairy cattle. There are two forms of presentation, clinical and subclinical, diagnosed
through signs, symptoms and examination achievements. The development of effective treatments
against mastitis has been the object of much research in recent years, especially, the use of
antibiotics and antimicrobials developed by the pharmaceutical industry. The aim of this research is
addressing the technological mapping of the patents for the treatment of mastitis, on the basis of
patent Derwent Innovations Index™"', in order to characterize the research being undertaken for the
treatment of mastitis, noting as countries with the largest number of deposits: China, Europe and the
United States of America, respectively. Thus the search for prospecting aimed to verify the
advances and technological research being undertaken on the Bovine Mastitis treatment.

Key words: Mastitis. Mammary Gland. Dairy Cattle. Patent.

Area tecnoldgica: Satide Animal.
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INTRODUCAO

A palavra mastite, derivada do grego mastos ou mamite do latim mammae, é uma doenca
inflamatdria e infecciosa da glandula mamaria, que acometem os mamiferos, em especial o gado
leiteiro, levando a perdas econdmicas pela diminuicdo na producdo e na qualidade do leite,
representando um sério problema de satde publica (BANDOCH; MELO, 2011).

A mastite bovina pode ser traumética ou infecciosa, sendo na maioria causada, principalmente, por
bactérias na glandula mamaria, mas também por micoplasmatica, micética (fangica), ou infeccdes
por algas (DIAS, 2007). Os agentes causadores mais comumente encontrados Streptococcus
agalactiae, Streptococcus dysgalactiae, Streptococcus uberis e Escherichia coli, destacando-se o
Staphylococcus aureus (SANTOS et al., 2010).

Existem duas formas de apresentacdo, clinica e subclinica. Na forma clinica os casos apresentam
sinais evidentes de inflamagdo, como edema, aumento de temperatura, endurecimento e dor na
glandula mamaéria, e/ou aparecimento de grumos, pus ou qualquer alteracdo das caracteristicas do
leite (MALUF et al., 2009).

Na forma subclinica ndo apresenta sinais visiveis, sendo confirmada por testes baseados no
conteudo celular do leite (MEDEIROS, 2008).

De acordo com o mecanismo de transmissdo, a mastite pode ser classificada em contagiosa ou
ambiental. A contagiosa € um processo infeccioso crénico causado por Staphylococcus aureus e 0
Streptococcus agalactiae, habitando-se no interior da glandula mamaria e a superficie da pele dos
tetos, transmitida durante a ordenha, com caracteristicas de alta incidéncia de casos subclinicos e
apresentando alta contagem de células somaticas (PINTO, 2009).

A ambiental é uma infeccdo, geralmente aguda, causada pelos microrganismos patdgenos
Escherichia coli, Klebsiella spp, Enterobacter aerogenes, Streptococcus uberis, Streptococcus
dysgalactiae, Streptococcus bovis, Enterococcus faecium e Enterococcus faecalis, durante o
periodo entre as ordenhas, podendo ocorrer também durante a ordenha, com alta incidéncia de casos
clinicos (DIAS, 2007; PINTO, 2009; VOLTOLINI et al., 2001).

A prevencdo é a chave para o controle da mastite, consequentemente, para alcangar tal controle,
uma rotina de tarefas deve ser seguida durante o periodo de ordenha e no intervalo entra as
ordenhas, a fim de proporcionar beneficios diretos e indiretos aos produtores de leite, inddstrias e
consumidores. Contudo, uma ordenha conduzida com adequada higiene, procedimento e
equipamentos correios minimiza a contaminacdo de animais por mastite clinica e subclinica
(MALUF et al., 2009).

A sequéncia de procedimentos para prevencao da mastite deve ser: apresentar um ambiente limpo,
seco e livre de estresse; realizar a checagem da presenca de mastite, retirando o primeiro jato de
leite (teste da caneca de fundo preto); realizar a limpeza dos tetos e retirar areia e maravalha do
Ubere; usar o pré-dipping (desinfeccdo dos tetos pre-ordenha); cuidado especial com a ponta do teto;
retirada do desinfetante e completa secagem dos tetos; correto acoplamento das teteiras; realizar um
bom pds-dipping (boa imersdo dos tetos pos-ordenha); realizar a desinfecgdo da teteira apos
ordenha de vacas com mastite, caso estejam na mesma sala de ordenha (HOE; SOBERIANO, 2006;
MALUF et al., 2009).

O diagnostico da mastite deve basear-se nos sinais e sintomas da inflamacg&o, tais como dor durante
a ordenha, presenca de pus e sangue no leite coletado. Sendo o exame microbiolégico, considerado
0 metodo padrdo para determinacdo da saude do Ubere e para o diagnostico da mastite bovina
(RIBEIRO et al., 2003). Entretanto, ndo se deve descartar a realizacdo de exames complementares
como a contagem de células somaticas (CCS), a contagem bacteriana total (CBT), California
Mastite Teste (CMT), condutividade elétrica do leite, Wiscosin Mastite Teste (WMT), com o intuito

228



Cad. Prospec., Salvador, v. 7, n. 2, p. 227-236, abr./jun. 2014

de diagnosticar se a mastite € clinica ou subclinica (SIMOES; OLIVEIRA, 2012).

O tratamento deve levar em conta os fatores que podem interferir na cura bacterioldgica para
utilizar-se com seguranca a terapia medicamentosa com antibioticos. Esses fatores véo desde o
estagio em que se encontra a infeccdo até a incapacidade de defesa imunoldgica do préprio animal
(BANDOCH; MELO, 2011). Os antimicrobianos mais recomendados para tratamento de mastite
sdo: amoxilina, amipicilina, penicilina, enrofloxacina, estreptomicina, gentamicina, oxitetraciclina,
sulfamerazida e tretaciclina, podendo a administracdo ser pela via intramamaria e pelas vias
sistémicas (MEDEIRQS, 2008; PINTO, 2009). Vale ressaltar que o uso de medicamentos deve ser
utilizado com prescri¢do de um médico veterinario.

O presente estudo de prospeccdo objetivou verificar os avangos e pesquisas tecnoldgicas que estao
sendo feitas sobre o tratamento de mastite bovina.

DESCRICAO DA TECNOLOGIA

O leite é considerado o mais nobre dos alimentos, por sua composicao rica em proteina, gordura,
carboidratos, sais minerais e vitaminas, proporciona nutrientes e protecdo imunoldgica para 0 neonato.
Além de suas propriedades nutricionais, o leite oferece elementos anticarcinogénicos, presentes na
gordura, como o acido linoleico conjugado, esfingomielina, 4cido butirico, B caroteno, vitaminas A e D
(MULLER, 2002).

No Brasil, a producdo de leite, como outros seguimentos da atual sociedade é uma atividade cada
vez mais competitiva. O maior beneficiado pelo aumento da qualidade do leite é o consumidor, mas
0 produtor também tem beneficios, como maior rendimento (SIMOES; OLIVEIRA, 2012). Diante
deste contexto a alta prevaléncia de mastite nos rebanhos bovinos do Brasil promove reducdo de
12% a 15% na producédo anual de leite, que é de cerca de 20 bilhdes de litros/ano (SANTOS et al.,
2010 apud FONSECA e SANTOQS, 2000).

Do ponto de vista tecnoldgico, a qualidade da matéria prima € um dos maiores entraves ao
desenvolvimento e consolidacdo da industria de laticinios no Brasil. Apesar do progresso
tecnoldgico na area da farmacologia antimicrobiana, diversos problemas foram solucionados e
outros surgiram, entre eles, o uso inadequado de drogas no intuito de tratar doencas bacterianas que
acometem o rebanho leiteiro. Este fato resultou em resisténcia bacteriana devido ao uso
indiscriminado de antibi6ticos (MEDEIRQS, 2008).

O desenvolvimento de tratamentos eficazes contra mastite tem sido o objetivo de muitos estudos
nos ultimos anos, 0s quais vém tentando desenvolver medidas de controle mais acessiveis e
eficientes contra esta doenca. Levando-se em consideracdo a importancia do tratamento das
mastites como parte de um programa integrado para o seu controle, e a relevancia do
desenvolvimento de novos produtos para se atingir plenamente tal objetivo (LANGONI et al.,
2000).

METODOLOGIA OU ESCOPO

O escopo metodologico desse artigo se resumiu ao mapeamento tecnolégico de patentes
relacionadas ao tratamento da mastite bovina. Em linhas gerais, uma patente € um direito exclusivo
garantido por lei aos inventores ou titulares, por um periodo limitado, de monopdlio das invengdes.
Em contrapartida, o detentor do invento concorda em revelar detalhes sobre a mesma, como por
exemplo, informagdes prévias, natureza dos problemas técnicos solucionados pela invencéo, uma
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descricdo detalhada da invencdo e do seu funcionamento e os desenhos quando necessarios
(THOMSON, 2004).

Os documentos de patentes representam uma importante fonte de informac6es que permitem desde
pesquisar avancos tecnoldgicos em A&reas especificas, prospectar oportunidades de mercado,
identificar inventores para inteligéncia competitiva e recrutamento a evitar duplicacfes de projetos
de pesquisa e desenvolvimento (P&D) e até mesmo identificar invencGes para aquisicGes e
licenciamento.

Nessa perspectiva, o levantamento das patentes foi realizado na base de dados Derwent Innovations
Index®™, uma base de dados de patentes da Thomson Reuters®, integrada na plataforma Web of
Knowledge® que cobre mais de 14,3 milhdes de invencdes, de 40 autoridades de emissdes de
patentes em todo o mundo, desde o ano de 1963.

Para a realizacdo da busca, foram selecionadas como estratégia de pesquisa as palavras chave
mastitis, cow, bovine, cattle. Em seguida, o resultado foi combinado com o cddigo IPC A61* para
que fossem selecionados apenas os documentos relacionados as ciéncias médicas ou veterinarias.
Ao final da pesquisa, restam 983 documentos cobrindo patentes depositadas entre os anos de 1961 e
2012, porém, como a pesquisa foi realizada em 23 de setembro de 2013, cabe ressaltar que pedidos
de patentes relacionadas ao ano de 2012 podem ter ficado de fora dos resultados, devido aos 18
meses de sigilo garantidos aos depdsitos.

As informacdes foram extraidas para o Microsoft Office Excel, e os dados foram classificados e
selecionados de acordo anos de pedido das patentes, paises de depésito, tipos de depositantes,
depositantes de acordo a quantidade de patentes solicitadas, inventores de acordo a quantidade de
pedidos de protecdo, quantidades de patentes de acordo a classificacdo IPC e, por fim, nimero de
patentes de acordo com as areas de conhecimento. Para facilitar a analise e representacdo das
informagdes foram geradas Figuras graficas, apresentadas e discutidas na se¢ao seguinte.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca realizada na base de dados Derwent Innovations Index*™ resultou em 983 documentos de
patentes referentes ao escopo metodoldgico, no entanto, € importante ressaltar que devido aos 18
meses de sigilo antes da publicacdo das solicitaces de patentes, esse numero podera ndo
corresponder ao nimero real de pedidos, principalmente para os anos de 2012 e 2013, uma vez que
a pesquisa foi realizada em setembro de 2013.

Assim, provavelmente novas tecnologias foram solicitadas protecdo, porém, ndo foram computadas
nesta pesquisa devido ao periodo de sigilo.

A Figura 1 apresenta a evolucdo anual dos pedidos das patentes relacionados ao tratamento da
mastite em bovinos, sendo constatado depositos de 1961 a 2012.

O primeiro pedido de patente identificado em 1961, intitulado “Penicillins” e depositado pela
empresa Beecham Group.

Trata-se de sais ndo toxicos de aditivos de forragem, aplicadas ao tratamento de mastite em gado, o
tratamento de doengas infecciosas causadas por bactérias gram-positivas e gram-negativas em aves
domeésticas, animais e 0 homem (FR3684, 1961).

Atualmente foram detectados 28 depdsitos de patentes relacionados ao uso da Penicilina.

A Penicilina foi introduzida em 1970, semi-sintética, obtida pela hidroxilagdo da cadeia fenolica
lateral da ampicilina, que possui como todas as penicilinas, uma estrutura essencial que sofre o
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ataque de microrganismos resistentes, os quais possuem as enzimas [B-lactamases que tém a
capacidade de clivar o anel B- lactamico, primordial para a atividade antibacteriana (LANGONI et
al., 2000).

Figura 1 - Evolugdo anual dos depdsitos de patentes para o tratamento da mastite em vacas
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Fonte: Autoria propria, 2013.

Os anos de 2009 e 2010 se destacam como 0s anos de maior depdsito. O depositante com maior
frequéncia desses anos foi a China com 82 depdsitos em 2009 e 62 em 2010.

A primeira patente depositada diretamente no Brasil data do ano de 1996, protocolada sob 0 numero
BR9603224 e se refere a uma composi¢do incluindo a papaina (enzima extraida do mamaéo),
utilizada no tratamento da mastite bovina, tendo como requerente a Empresa Vallee SA.

Ao analisar a origem dos pedidos de patentes, considerando a prioridade do documento, ou seja, 0
primeiro depoésito do pedido de patente de invencdo ou modelo de utilidade, se destacam, conforme
Figura 2, os escritérios da WIPO (Organizacdo Mundial de Propriedade Intelectual) (25%), China
(16,5%), Europa (15%) e Estados Unidos (14,8%) somando juntos 71,3% de todos os pedidos
protocolados. Outros 15% foram originarios da Russia e Japdo. Os 14% restantes sao pedidos
protocolados por 20 diferentes nacionalidades. Os brasileiros aparecem com 8 (0,81%) documentos
protocolados no INPI, ocorridos entre os anos de 1996 e 2010.

Verificas-se, portanto a existéncia de uma concentragdo da Pesquisa e Desenvolvimento (P&D)
para tecnologias aplicadas ao tratamento da mastite em bovinos, no continente Asiatico, europeu e
nos Estados Unidos, ressaltando a necessidade dos paises da América Latina, Africa e Oceania,
investirem mais em P&D e na protecdo da propriedade intelectual, principalmente no Brasil, tendo
em vista que a ocorréncia de mastite bovina ndo é novidade (COSTA, et al. 1988 apud COSTA, et
al., 1999).

A Figura 3 mostra a hegemonia do setor empresarial no desenvolvimento de tecnologias para o
tratamento da mastite bovina, tendo requerido 568 (58%) patentes, em seguida destacam-se 0s
inventores independentes com 207 (21%) pedidos de patentes. As outras 208 (21%) patentes foram
requeridas por instituices de pesquisa e universidades.

No caso do Brasil, apesar “a quase totalidade da atividade de pesquisa e desenvolvimento ocorre em
ambiente académico ou instituicbes governamentais” (CRUZ, 1999), das 8 patentes depositadas no
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Brasil, 4 foram requeridas por empresas e as outras 4, por inventores independentes.

A Figura 4 mostra os principais requerentes de patentes relacionados ao tratamento da mastite
bovina.

Figura 2 - Paises e escritérios dos depdsitos dos documentos de patentes para o tratamento da mastite
bovina
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Fonte: Autoria propria, 2013.

Figura 3 - Percentual dos documentos de patentes por tipo de depositante
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Fonte: Autoria propria, 2013.

A empresa Smithkline Beecham que aparece em 1° no nimero de patentes requeridas, com 109
depésitos, fez seu primeiro pedido em 1961 e o ultimo em 1990. Hoje a empresa se chama
GlaxoSmithKline (GSK) e é uma companhia farmacéutica multinacional britanica de produtos
bioldgicos, de salde e vacinas. Em seguida surge a Pfizer com 38 depdsitos de patentes seguida
Enanta Pharminc (11) e pela Schering-Plough Animal Health Corp (10).
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Na Figura 5, temos os inventores que mais estdo relacionados as patentes depositadas. Destacando-
se OR, Y.S como o inventor envolvido com a maior quantidade de invengdes criadas, com 14
pedidos de patentes. Este inventor tem a maioria das invencdes desenvolvidas na empresa
EnantaPharm que aparece 3?2 posi¢do em quantidades de requerimento de patentes, além de Figurar
como inventor independente em 5 patentes depositadas.

Figura 4 - Os 10 maiores depositantes de patentes para o tratamento da mastite em vacas
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Fonte: Autoria propria, 2013.
Figura 5 - Os inventores envolvidos com as maiores quantidades de invencoes
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Na analise de dados, verificou-se que os inventores OR Y S, WANG Y, PHAN L Te LIU T,
trabalharam juntos no desenvolvimento de patentes para a empresa EnantaPharm e em inventos
protocolados com pessoa fisica. J& os autores LI J, WU Y e KANEKO T trabalharam no
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desenvolvimento de tecnologias para a empresa Pfizer que aparece como a segunda maior
depositante. Os inventores OHANLON P J e COULTON S criaram invencdes para a empresa
Smithkline Beecham que esta na 12 posi¢cdo na quantidade de patentes requeridas.

As classificacbes IPC mais frequentes relacionadas as patentes depositadas foram A61P 31/04
(195), A61P 15/14 (181), A61P 31/00 (152), A61P 15/00 (133), A61K (94) e seguintes, conforme
demonstradas na Figura 6.

Figura 6 - Frequéncia das classificagdes IPC nos Pedidos de patentes para o tratamento da mastite em
bovinos
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Fonte: Autoria propria, 2013.

O escritorio brasileiro possui 92 pedidos de patentes (depositandos por residentes e ndo residentes)
referentes ao tratamento da mastite bovina, sendo que apenas oito patentes foram depositadas por
residentes, como j& mencionado anteriormente. Na Figura 7 sdo mostradas as empresas que mais
depositaram no Brasil, figurndo em primeiro a Pfizer Prod (27), seguida pela LG Chem (5),
Pharmacia & Upjohn (4) e Smithkline Beecham (3).

Figura 7 - Empresas que mais depositaram patentes no Brasil
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CONCLUSAO

No Brasil, o controle de qualidade do leite tem se restringido, historicamente, a uma atividade de
vigilancia contra tentativas de fraudes/adulteracdes do produto entregue as usinas. Raros sdo 0sS
exemplos de iniciativa no sentido de se analisar o produto qualitativo, avaliando-se os aspectos
fisico-quimico e sensorial. Levando ao escasso investimento das empresas, sendo que houve apenas
3 depdsitos no Brasil. Percebemos que muitas tecnologias desenvolvidas em outros paises,
relacionadas ao tratamento da mastite ndo esta protegida no Brasil conforme dados apresentados.

Estes parametros sdo considerados, em funcdo de estarem fortemente ligados a aspectos como o
rendimento industrial dos produtos derivados e a qualidade do produto final, que em Ultima analise,
sdo os principais fatores a serem considerados em uma economia moderna e competitiva. Entre os
parametros de qualidade do leite, a determinacdo dos componentes principais que denotam a
integridade, o potencial industrial do produto e a Contagem de Células Somaticas (CCS), que
monitora o nivel de mastite e danos correspondentes a qualidade do leite, sdo os critérios que mais
vém sendo utilizados para pagamentos por qualidade na maioria dos paises (FONSECA e
SANTOS, 2000).

Do ponto de vista da saude publica, o leite possui um lugar importante em nutricdo humana. Sendo
assim, deve estar em condi¢fes adequadas para tal, com muitos fatores podendo interferir nas suas
caracteristicas microbioldgicas, dentre os quais se destaca a mastite (PINTO, 2009 apud RIBEIRO
et al., 2002). Considerando que a situacdo da mastite no Brasil pode ser radicalmente alterada se a
tecnologia que ndo estd protegida nos pais for aproveitada pela industria relacionada no mercado
nacional.

PERSPECTIVAS
De fato, deve-se valorizar e incentivar novas pesquisas e investigacGes tecnoldgicas para a
prevencdo e o tratamento da mastite bovina.
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