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RESUMO

Esse artigo objetiva realizar uma prospeccdo dos trabalhos cientificos ja publicados a respeito da
presenca de Escherichia coli produtora de beta-lactamase de espectro estendido (ESBL) em
alimentos. Para tanto, analisaram-se 21 combinacdes das palavras-chave E. coli, beta-lactamase,
ESBL, food, food of animal origin e product of animal origin, nas plataformas Web of Science,
ScienceDirect, Scopus e Scielo, a fim de identificar a combinacdo que originasse 100 resultados que
mais se aproximassem do objetivo da pesquisa. Selecionou-se para analise 124 resultados obtidos
com a pesquisa das palavras-chave ESBL, E. coli e food na plataforma Scopus. Identificou-se que
as pesquisas neste tema tém aumentado nos Gltimos seis anos e estdo concentradas especialmente na
Europa e China. As técnicas de biologia molecular foram as mais frequentemente utilizadas, sendo
necessario intensificar o seu uso no Brasil para aumentar o numero de publicacdes brasileiras em
periodicos de alto impacto, incrementando, assim, a sua visibilidade internacional.
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ABSTRACT

This article aims to conduct a survey of scientific papers published about the presence of beta-
lactamase extended spectrum (ESBL)-producing Escherichia coli in food. Therefore, 21
combinations of keywords E. coli, beta-lactamase, ESBL, food, food of origin animal or product of
animal origin in the Web of Science, ScienceDirect, Scopus and Scielo platforms were analyzed, in
order to identify the combination that originated 100 results that most closely approached the
objective of the research. One hundred twenty-four results obtained with the search of keywords
ESBL, E. coli and food in Scopus platform were selected for analysis. It was identified that research
in this area has increased in the last six years and are concentrated especially in Europe and China.
Molecular biology techniques were the most frequently used, being necessary to step up its use in
Brazil to increase the number of Brazilian publications in high impact journals, increasing thus its
international visibility.
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INTRODUCAO

Seguranga alimentar € um componente critico e fundamental da saude publica, dado o grande
numero de ocorréncias de doencas envolvendo alimentos contaminados e o 6nus acarretado tanto
para os cofres publicos quanto para a prépria sociedade. Por isso é necessario fortalecer os sistemas
de vigilancia de forma a permitir uma deteccdo, gestdo e prevencao antecipadas da propagacao de
doencas de origem alimentar (NEWELL et al., 2010).

Uma das bactérias mais frequentes em surtos alimentares no Brasil, segundo o Ministério da Saude
(BRASIL, 2015), atras apenas de Salmonella spp. e Staphylococcus aureus, é a Escherichia coli.
Trata-se de uma bactéria comumente encontrada no intestino de humanos e mamiferos, sendo que a
maioria dos isolados é saprofita e inofensiva, porém algumas — como a E. coli O157:H7 — podem
causar severas doencas de origem alimentar, incluindo Sindrome Urémica Hemolitica (do inglés,
HUS), especialmente em criancas e idosos (OMS, 2011).

Mudangas na populacdo microbiana podem levar a evolugdo de novos micro-organismos
patogénicos e ao desenvolvimento de novos fatores de viruléncia em patdgenos antigos
(MELLMANN; BIELASZEWSKA; KARCH, 2009). Assim emerge a resisténcia antimicrobiana,
um problema global de satde publica, que é impactado e provocado pelo uso de antimicrobianos
tanto em humanos quanto na medicina veterindria (ARIAS; CARRILHO, 2012; GONZALES,
MELLO; CAFE, 2012).

Os antimicrobianos sao utilizados ha décadas na producdo animal tanto no tratamento como na
promocdo de crescimento dos animais, 0 que ajudou a aumentar a sua eficiéncia alimentar e
consequente produtividade. Porém, com o seu uso continuo, residuos dessas substancias podem
permanecer nos alimentos de origem animal. Ao ingeri-los, fenémenos alérgicos podem ser
desencadeados; o equilibrio do trato intestinal dos consumidores pode ser alterado; além de genes
de resisténcia antimicrobiana poderem ser selecionados e transferidos & microbiota residente dos
humanos, o que dificultaria o tratamento de diversos tipos de doencas (ARIAS; CARRILHO, 2012;
BARRETO et al., 2012).

Os beta-lactamicos sdo os antimicrobianos mais usados no tratamento de infec¢Bes bacterianas
enquanto as beta-lactamases continuam sendo o principal mecanismo de resisténcia das bactérias
Gram-negativas a esse grupo de antimicrobianos. Com isso, novos medicamentos foram sendo
desenvolvidos, e a pressdo seletiva exercida por estes propiciou a selecdo de isolados cujos genes
codificadores das beta-lactamases classicas sofreram pequenas mutacoes, que permitiram amplificar
seu espectro de inativacdo. Por isso que a producdo de beta-lactamases de espectro estendido
(ESBL) por enterobactérias representa um grande problema na medicina. Elas conferem resisténcia
as penicilinas, todas as cefalosporinas e aos monobactamicos. Dentre 0s micro-organismos com
maior produgdo de ESBL em todo o mundo destacam-se Klebsiella pneumoniae e E. coli (ABREU;
GONCALVES, 2010).

A literatura demonstra muitos casos nos quais hospitais tém notado rapido aumento no nimero de
micro-organismos carreando ESBL, além de disseminagdo intra- e inter-hospitalar. A transmissao
pelas méos dos profissionais é relevante, sendo o trato gastrintestinal dos pacientes um importante
reservatorio (ABREU; GONCALVES, 2010). Por isso, é mister investigar a participacdo da
ingestdo de alimentos nesse processo de aquisicdo de resisténcia por ESBL pelas bactérias da
microbiota residente do homem, as quais eventualmente sé@o encontradas como contaminantes dos
mais diversos tipos de produtos alimentares, principalmente porque ainda sdo poucos 0s registros
nesse sentido (LEVERSTEIN-VAN HALL et al, 2011; VOETS et al., 2013; BAGHERI,
GHANBARPOUR; ALIZADE, 2014; EGERVARN et al., 2014; VELDMAN et al., 2014).
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Assim, esse artigo objetiva realizar uma prospeccdo dos trabalhos cientificos ja publicados a
respeito da presenca de E. coli produtora de ESBL em alimentos, a fim de discutir o potencial e o
desenvolvimento dos estudos sobre a disseminacdo desses micro-organismos e seus genes de
resisténcia por meio da cadeia alimentar.

MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma prospecc¢do de artigos cientificos cujo tema seja a pesquisa de E. coli produtora de
beta-lactamase de espectro estendido (ESBL) em alimentos. Para isso, a priori, foram utilizadas as
plataformas Web of Science, ScienceDirect, Scopus e Scielo, por serem as mais difundidas entre o0s
pesquisadores brasileiros nas areas de saude e ciéncia de alimentos, a fim de identificar a plataforma
que abriga mais artigos no tema em questdo. As palavras-chave utilizadas, combinadas de diversas
formas (Quadro 1), foram: E. coli, beta-lactamase, ESBL, food, food of animal origin e product of
animal origin. Limitou-se os tipos de documentos em Articles or Reviews, e 0 espaco temporal
entre 2005 e 2015. Vale salientar que os escopos foram preparados em dezembro de 2015.

As palavras-chave foram buscadas da seguinte maneira:
» “palavra-chave 1”
» “palavra-chave 1 AND “palavra-chave 2”
» “palavra-chave 1” AND “palavra-chave 2”” AND “palavra-chave 3”

» “palavra-chave 17 AND “palavra-chave 2” AND “palavra-chave 3” AND “palavra-
chave 4”

Cabe esclarecer que as palavras-chave food, food of animal origin e product of animal origin nunca
eram pesquisadas juntas.

Abaixo se verifica a arvore deciséria (Figura 1) para identificar as melhores plataforma e
combinacdo de palavras-chave para realizacao da prospeccao.

Figura 1. Arvore decisoria para identificar as melhores plataforma e combinacio de palavras-chave para
realizacdo da prospeccéo.
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Fonte: Autoria propria
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Analisando o Quadro 1 abaixo, pode-se observar que as pesquisas que geraram maior numero de
resultados foram E. coli, beta-lactamase e E. coli em alimentos. Esses temas, porém, sdo muito
abrangentes e ndo refletem o estudo proposto. Ainda deste quadro, extrai-se a informacdo de que a
plataforma Scielo é a que apresenta menor numero de resultados, em todas as pesquisadas
realizadas, provavelmente por se tratar de indexagdo regionalizada (América Latina e Africa do
Sul).

Quadro 1. Escopo das pesquisas realizadas nas plataformas Web of Science, ScienceDirect, Scopus e Scielo
guanto a presenca de E. coli produtora de ESBL em alimentos.

Palavras-chave Plataformas
5 _ Food of Product _
esquisa E. coli E\ittzﬁase ESBL Food grr1iirr_1al S;imal \é\é?gn?; SDcilrzrgfe Scopus | Scielo
gin origin
11X 119.501 | 159.437 | 66.344 930
2 X 18.695| 11.592| 13.894 92
3| X X 13.806 | 39.666 5.953 12
4 X 6.500 4.894 4474 137
5|X X 2.801 6.514 3.015 12
6| X X 1.873 3.692 1.941 46
71X X X 1.518 2.609 1.754 11
8| X X X 263 1.294 187 10
9 X X 291 998 218 5
10X X X 183 771 124 3
111X X X X 153 695 111 0
12X X 246 253 34 1
13 X X 38 48 4 0
14X X X 28 43 2 0
151X X X 41 46 2 0
16 [ X X X X 25 33 2 0
17 X X 15 10 1 0
18X X 145 67 4 0
19(X X X 11 10 0 0
20| X X X 11 14 0 0
21| X X X X 8 10 0 0

Os nimeros se referem a quantidade de resultados obtidos em cada plataforma ao realizar cada uma das
pesquisas correspondentes.

Fonte: Autoria prépria

Pode-se observar que os resultados mais proximos de 100 sdo da plataforma Scielo (92), ap0s
pesquisa de beta-lactamase; da Scopus (111), ao buscar por ESBL, E.coli, beta-lactamase e food; e
novamente Scopus (124), ao se pesquisar ESBL, E. coli e food.

Em cada escopo foi identificada a combinacdo de palavras-chave que mais se aproximava do
objetivo da pesquisa, e cuja quantidade de resultados se aproximasse 0 maximo possivel de 100,
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para gque fosse viavel analisar os dados. Assim, foram utilizados esses dois critérios: 1- combinacéo
de palavras que mais se aproxima do tema proposto e 2- resultados mais proximos de 100. Essas
combinagdes encontram-se destacadas no Quadro 1. Podemos observar que a pesquisa 2, apesar de
atender o critério 2, com 92 resultados, ndo atende o critério 1, pois apresentou resultados que ndo
incluiam termos relevantes para a prospec¢do como E. coli, alimentos ou ESBL. Na pesquisa 11,
mesmo incluindo a palavra-chave ESBL — o que deveria restringir —, a palavra-chave beta-
lactamase abriu o leque de busca, apresentando artigos sobre outras beta-lactamases além da ESBL,
0 que foge do objetivo. A pesquisa 10, portanto, apesar de ndo ser a mais proxima de 100 dentre os
resultados encontrados, foi a que melhor atendeu a esses dois critérios propostos, mesmo sem
restringir o tipo de alimento (de origem animal), atendendo, portanto, a proposi¢do de estudar a
presenca de E. coli produtora de ESBL em alimentos. Dessa forma, a plataforma que atendeu
melhor aos dois critérios foi a Scopus. Por isso, os resultados a seguir apresentados referem-se aos
124 resultados obtidos com a pesquisa das palavras-chave ESBL, E. coli e food na plataforma
Scopus.

Analisando, portanto, os 124 artigos indexados na plataforma Scopus, percebe-se que publicacdes a
respeito de E. coli produtoras de ESBL em alimentos vem aumentando nos ultimos 10 anos, o que
revela a importancia e visibilidade do tema. Podemos observar no grafico 1 que, em 2005, foi
publicado 1 (um) artigo na plataforma Scopus envolvendo essas palavras-chave. J& em 2015, foram
cerca de 30. Esse aumento pode estar associado ao interesse cada vez maior em bactérias super-
resistentes, pois esse é um assunto de grande relevancia e preocupacao para a satde publica (OMS,
2001, 2012).

Gréfico 1. Distribuicdo por ano dos artigos publicados entre 2005 e 2015 na plataforma Scopus constando as
palavras-chave ESBL, E. coli e food.
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Fonte: Autoria propria

Os principais paises de origem das publicacbes disponiveis na plataforma Scopus a respeito desse
tema na Gltima década foram Espanha, Holanda e China (grafico 2). Esse interesse pode ser
explicado tanto regionalmente como globalmente. A China é um dos maiores importadores e
exportadores do mundo, inclusive de alimentos, o que implica em grande necessidade de monitorar
a qualidade e os riscos referentes a transmissdo de micro-organismos e genes de resisténcia pelos
produtos que entram e saem do pais (OMC, 2015). A Holanda, assim como Noruega e Dinamarca,
regula pesadamente o mercado de alimentos e uso de antibidticos médicos e produtos agricolas. A
nova estirpe de bactéria MRSA (Staphylococcus aureus resistente a meticilina) multirresistente foi
encontrada pela primeira vez na Holanda em 2003, sendo responsavel por quase metade dos casos
de infeccBes por MRSA em humanos nesse pais (TAVERNISE, 2013). J& a Espanha foi acusada no
ano de 2011 por um grande surto envolvendo 13 nagOes europeias, totalizando 2153 doentes e 125
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mortes, das quais 22 foram na Alemanha. A variante de E. coli envolvida nesse surto foi
identificada como O104. Todos esses eventos envolvendo bactérias super-resistentes coincidem
com o aumento de publicagdes sobre E. coli produtora de ESBL a partir de 2005, e mais vastamente
a partir de 2010 nesses paises e no mundo. Apesar da importancia e visibilidade do tema proposto,
somente quatro artigos relatando pesquisas no Brasil foram identificados na plataforma Scopus, e
todos analisaram somente frangos ou carne de frango, provavelmente por ser o Brasil o lider
mundial de exportacdes desse produto e pelo fato desses animais serem geralmente manejados em
confinamento, 0 que aumenta o risco de ocorréncia de doengas infecciosas entre 0s animais
(FERREIRA et al., 2014a; FERREIRA et al., 2014b; BOTELHO et al., 2015; KOGA et al., 2015).

Gréfico 2. Distribuicdo dos artigos publicados entre 2005 e 2015 na plataforma Scopus constando as
palavras-chave ESBL, E. coli e food dentre os 20 principais paises.
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Fonte: Autoria propria

No gréafico 3, observa-se a distribuicdo dos artigos entre as instituicdes de ensino, que corrobora
com a distribuigdo por paises, ndo necessariamente na mesma ordem. O National Institute of Public
Health and Environment, de Biltoven, Holanda, aparece em primeiro lugar, com oito publicacdes.
Este 6rgdo tem a funcdo de monitorar tudo que seja relacionado a resisténcia antimicrobiana no
pais, incluindo a ocorréncia de infeccdes por bactérias resistentes na populacdo, e de aconselhar o
Ministro da Saude, Bem-estar e Esporte da Holanda. As bactérias resistentes mais frequentes na
Holanda, bem como na Europa, e sobre as quais estes paises mantém o foco primario sio MRSA
(Staphylococcus aureus resistente a meticilina), VRE (Enterococos resistentes a vancomicina),
bactérias produtoras de ESBL e bactérias resistentes a carbapenem. O fato de as bactérias
produtoras de ESBL serem um dos principais micro-organismos de monitoramento desta instituicao
explica a sua primeira colocacdo no gréfico. J& a Universidad de La Rioja, em Logrofio, Espanha,
segunda colocada, é a instituicdo de origem do autor que mais publicou sobre o tema entre 2005 e
2015 na plataforma Scopus.
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Gréfico 3. Distribuicdo dos artigos publicados entre 2005 e 2015 na plataforma Scopus constando as

palavras-chave ESBL, E. coli e food entre as dez principais instituicdes.
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O gréafico 4 mostra 0s dez principais autores que publicaram sobre E. coli produtora de ESBL em
alimentos. Observa-se que 0s mesmos sdo dos paises e/ou instituicdes que mais publicaram sobre o
tema, 0 que confirma a solidez e poder dos dados levantados. Torres, Carmen, a primeira colocada,
trabalha na Area de Bioquimica e Biologia Molecular da Universidad de La Rioja, na Espanha, a
segunda instituicdo e o primeiro pais que mais publicaram sobre o tema. Torres teve participacdo
em sete dos sete artigos publicados pela instituicdo no periodo e plataforma estudados. Em seis
deles, foi Gltimo autor, posicdo geralmente ocupada pelo coordenador do projeto. Dos sete
trabalhos, dois analisaram amostras de Portugal e cinco, da Tunisia. Foram estudadas E. coli (seis
artigos) e Enterobacteriaceae (um artigo) produtoras de ESBL, oriundas de diferentes matrizes
(animais, alimentos, solo e agua).

Gréfico 4. Principais autores dos artigos publicados entre 2005 e 2015 na plataforma Scopus constando as
palavras-chave ESBL, E. coli e food.
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Fonte: Autoria prépria
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Os trés periddicos indexados pela plataforma Scopus mais escolhidos para publicacdo do tema
foram International Journal of Food Microbiology, Foodborne Pathogens and Disease and Journal
of Food Protection. Tais revistas apresentam classificacdo Qualis A2, B1 e B1, respectivamente,
para a area de Ciéncia de Alimentos. Demais sete principais periddicos podem ser visualizados no
gréafico 5.

Gréfico 5. Distribuicdo dos artigos publicados entre 2005 e 2015 na plataforma Scopus constando as
palavras-chave ESBL, E. coli e food entre os dez principais periodicos.
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Fonte: Autoria prépria

Dentre os 124 resultados da pesquisa por ESBL, E. coli e food na plataforma Scopus, 11 foram
considerados fora do escopo, por ndo abordarem sobre ESBL ou alimento ou, a0 menos, sobre a
cadeia produtiva dos alimentos de origem animal. Outros 15 se tratavam de revisdes e ndo de
artigos originais. Os 98 restantes, como pode ser verificado no gréafico 6, exploraram 0s seguintes
tipos de amostra e suas combinagfes: produtos de origem animal (incluindo swabs de carcaca);
outros tipos de alimentos; animais de producao (fezes, 6rgdos ou swabs); humanos (secrecoes, fezes
ou outras excrec¢des), fazenda (ambiente ou trabalhadores) e ambiental (dgua, esgoto ou ambiente de
frigorifico).

LEITE, A. B.; GUIMARAES, A. G. Presenca de Escherichia coli produtora de beta-lactamase de espectro estendido
em alimentos: estudo prospectivo.
369



Cad. Prospec., Salvador, v. 9, n. 3, p.362-375, jul./set. 2016 D.O.l.: dx.doi.org/10.9771/S.CPROSP.2016.009.038

Gréfico 6. Distribuicdo dos 98 artigos cujo tema abordado corresponde a pesquisa de ESBL, E. coli e food
na plataforma Scopus, por origem dos isolados estudados. POA: produtos de origem animal; Outros alim.:
outros alimentos; anim de prod: animais de producdo.
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Fonte: Autoria prépria

O gréafico apresenta que os tipos de amostra mais estudados tém sido produtos de origem animal e
animais de producdo. Porém, em sua maioria, 0s artigos costumam analisar apenas um tipo de
produto ou uma Unica espécie animal, deixando espaco para um estudo comparativo da presenca de
E. coli produtora de ESBL entre diferentes produtos e/ou diferentes espécies, o que ja foi feito em
alguns paises (BLANC et al., 2006; MACHADO et al., 2008; HORTON et al., 2011; GESER;
STEPHAN; HACHLER, 2012; SALLEM et al., 2012; BARDON et al., 2013; TAMANG et al.,
2013; PATTERNEL et al., 2014; RAO et al., 2014; RASHEED et al., 2014).

Outra informacdo a se extrair dos 98 artigos considerados dentro do escopo é que nem todos
analisaram apenas E. coli, apesar da tentativa de restricdo (Grafico 7). Outros micro-organismos,
como Klebsiella pneumoniae, Salmonella, Staphylococcus aureus, Enterococcus e Acinetobacter
também foram estudados (HALSTED; ABID; DOWZICKY, 2007; HIROI et al., 2012; SEIFFERT
et al., 2013; SORAAS et al.,, 2013; EGERVARN et al., 2014; PATTERNEL et al., 2014;
BENINATI et al., 2015; CLEMENTE et al., 2015).
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Gréfico 7. Distribuicdo por micro-organismos dos 98 artigos cujo tema abordado corresponde a
pesquisa de ESBL, E. coli e food na plataforma Scopus.
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Fonte: Autoria prépria

Observou-se entre os resultados, ainda, que somente 8% (8/98) dos artigos néo utilizou
nenhuma técnica de biologia molecular, revelando que tais técnicas representam o presente e 0
futuro das pesquisas com micro-organismos resistentes no Brasil e no mundo.

CONCLUSAO

Os resultados obtidos revelam que os estudos sobre o possivel papel da cadeia alimentar na
disseminacdo de E. coli produtora de ESBL vem aumentando desde 2010 e tém se concentrado
principalmente na Europa e China. Observou-se, ainda, que as principais matrizes de estudo foram
os alimentos de origem animal e os animais de producéo, e que as técnicas de biologia molecular
foram intensamente utilizadas nas pesquisas.

A alimentacdo é uma das formas mais faceis de disseminacdo de micro-organismos e de genes de
resisténcia, devido a comercializacao globalizada. Por isso, analisar as possiveis diferencas entre as
espécies quanto a capacidade de producdo de ESBL pode subsidiar a avaliacdo dos atuais métodos
de producdo animal, permitindo modifica-los ou adapta-los com enfoque no uso mais racional dos
antibidticos pelos profissionais da area, bem como a administragdo cautelosa desses medicamentos
nos seres humanos, a fim de evitar pressao seletiva nos micro-organismos.

PERSPECTIVAS

A quantidade de estudos, no mundo, sobre o papel dos alimentos na transmissdao de micro-
organismos produtores de ESBL tem aumentado na Gltima década, comprovando a importancia do
tema. No Brasil, no entanto, ainda pouco se sabe a respeito desse assunto, sendo necessario
intensificar a aplicacdo de técnicas de biologia molecular nos experimentos, a fim de aumentar as
publicacbGes de artigos brasileiros em periddicos de grande circulagdo e importéncia cientifica,
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favorecendo sua visibilidade internacional. Identificar a prevaléncia dos micro-organismos
resistentes e seus genes é pré-requisito fundamental para subsidiar uma atualizacdo de politicas
publicas concernentes ao controle de residuos e contaminantes em alimentos de origem animal e
para colaborar com a promocéo da qualidade do sistema de producéo animal no Brasil.
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