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RESUMD

Na rresente pesguisa Joram estudadas foérmulas de
tratamento da mamite bovina, em trés rebanhos da * bacia"
leiteira de Belo Horizonte ( Minas GBerais), com penicilinay nos
seus sais B rotéssica e B procaina em associagdo com o sulfato
de estrertomicina, em veiculos agsuoso-olepso @ aATUOSO: oM B SEm
adigdo de 20,04 de dimetilsulféxido (DMS0). Paralelamente, foram
observadas a freJuEncia dos agentes etioldégicos @ a eficig8ncia
de testes de diagndstico.

Os cocos Gram positivos apresentaram prevalBnoia de
4,74 & os bacilos Gram negativos 5,3%y confirmando serem os
zoczos  bram rositivos o5 agentes rpredominantes nas mamites
bovinas. R mamite sub-clinica (97,0%) foi a forma predominante

Aresar do elevado rercentual de amnostiras de
Staphylococcus aureus resistentes A& rFenicilina (84.,4%) =)
estreptomicina (45,8%), 2 associazdo destes antibidticos mostrou
ser eficiente no tratamento deste +tiro de mamite, obtendo
rercentuais médios de gldndulas bacterioldgicamente negativas,
as 120 horas, de 70,54 em veiculo ajuoso-oleoso e 7%9,4% em

veiculo aguoso. R medicazdo foi dnica, via intra- maméria.
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A adigdo do DMSO nas férmulas medicamentosas. ndo
apresentou  significdncia ao teste "T" a nivel de 5,0%. No
rebanho da UFMG, com mamite tipicamente crdnica, as férmulas com
DMSO obtiveram grau de significdncia de 0,5, sugerindo que a
agdo do DMSO & mais ou menps exaltada em conformidade com a
evolugdo da doenza.

Az glindulas tratadas —om as férmulas contendo DMSO

arresantaram menor —ontagem global de cflulas somdticas
(C+G.C.5.} do  gque suas similares sem DMS0O, em esypecial nas
Frimeiras =24 horas, rrovavelmente devido ao sfeito anti-

inflamatbério <o DMSO.

0 DMSO0 . adicionado apo meioc de cultura, nas
concentragdes de 10,0 e 15,0%y rarece n3o modificar o
comportamento das amostras bacterianas resistentes ans

antibidticos utilizados: rorém, aumenta a sensibilidade das
amostras moderadamente sensiveis & sensiveis.

Na concentraz3o de 10,0% 0 DMSO0 ndo inikiu o
crescimento de nenhuma das amostras igoladas, a 13,04 inibiu
2746% 2, a2 20404 inibiu 100,0%.

Oz testes de "California Mastitis Test® (CMT ),
contagem global de células somiticas (C.G.C.S.) e bacterioscoria
obtida rpela coloragdo de Charletts s3o de féczil aplicaz3o e,
quando executados adequadamente podem contribuir rpara melhorar
o8 programas de controle e profilaxia das mamites bovinas.
Contudo, ndo substituem a bacteriologia como diagndstico

definitivo.
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1. INTRODUERO

Em rpalses desenvolvidos ou em desenvolvimento as
vantagens do leite, comn alimento bésico e de rrimeira
~ategoriay, sdo rplenamente reconhecidas.

R adeguada provisdo de leite como alimento rFara o
hamen, princiralmente na inf8ncia, pFromove a saédé pablica e
funziona comg  importante  incentivo A infra—-estrutura do
rrogresso & estabilizazdo sbcio-econBmica das Areas rurais,
rarticularmente em pralsess; onde o 8wodo rural crescente se
transforma em grandes problemas.

Segundao GBIESECKE (1985), n3o cbstante as diferentes
condigdes rprevalentes nos diversos paises, ¢ neceszsirio que a
rpecudria leiteira seja sconomicamente vidvel, forne-endo produto
com caracteristicas nutritivas de purera e higiene, apropfiadas
ag consumo humano, "in natura" ou como laticinio.

E undnime o reconhecimento que a mamite é a princiral
zausa de alterazgles das caracteristicas do leite & que o produto
de  gldndulas mamérias enf8@rmas & sempre inaceitdvel para o

CONSUmo humano. Defeitos de COMPOSigd0, caracter{isticas
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organolépticas, a&awpodam g8r Corrigidos rela rasteurizagioc ou
outro tratamento. Fortanto, n3o & possivel transformar um mesmo
l2ite de gualidade inferior em outro de melhor Jualidade através
de artificios.

Fecentes trabalhos demonstram gue a ratogenia das
mamites & dindmica e associada a varios fatores, gue v3o desde
ambientais até susceptibilidades individuais, inclusive entre
Juartos do mesmo dbere, porém, todos os tipos de mamite tem em
comum uma caracteristica maior: a les3o do erpitélio mamério gque,
Eerm Malor ou menor grauy rrovoca modificazles fisicas. quinicas e
mizrobiolégicas no leite (CARROL,1977 i GIESECKE.198S 3 Du
FREEZ ,1926)

Os rrejuizos oriundos da rerda de leite, medicagXo.
custos de assistBncia médico veterindria, da desvalorizaz3o,
descarte e reposigdo de animais. tornam a mamite a mais
importante doenza que afeta o rebanho leiteiro bovinos em
especialy nos raises em gue sua exrloragdo € intensiva
(DEFRBYSHIRE, 1962 5 ROBERTS et alii, 196% i BRAMLEY & DDDD,19284).
Nos EUR, tais prejulzos sdo estimados de 0,5 a 2 milhdes de
dolares anuais, considerands gue metade das vacas leiteiras
tenham dois guartos infectados e que 75% destas infe-gdes sejam
sub-clfnicas (ROBERTS et alii,1%6% i JANZEM,1970 3 DOBEBINS
JE.1977 3 SEYEORA & Mo DANIEL,1985). For volta de 199595,
ficou claro gue o tratamento com antibidticos & somponente
essencial @ eficaz no controle das mamites bovinas (DODD, 1923) .
HUBEFR (1977) afirma Jue os efeitos terapbuticos de drogas

antimicrobianas derpendem de sua correta aplicazdo.flgumas das




G

razdes FATa AS falhas da antibioticoteraria s30

impossibilidade da droga de alcangar as rartes mais altas  do
dbere, ligadas ou n3o & caracidade secretora da gldndula:d némero
de ordenhas e componentes biolbégicos Jue  funcionam —Omno
barreiras orgdnicas a rassagem oe vAarios comrostos ZIV~
SILEERMAN, 1747 i LORDRA & GRIMALDI;1979).

Hs rrorriedades dos produtos usados como vei-culo do
antibidtico s3o de =arital importdncia terapsutica, e isto &
esrecialmente enfatizado no waso das infecgfies do  ‘bere onde,
além da preservag3o ou sxaltaido da agdo terapSutica dos
: ﬁomponenteg bé&sicos da formulazdo, deve ser evitada a irritagdo
da gldndula ( ZIV-SILBERMAN, 19467 i LORDA & SRIMALDI,1979).

0 dimetilsul foéxido (DMS0) +tem sido =itado como
Fossuidor de rpropriedades farmacoldgicas que o tornam eficiente
auxiliar no tratamento das mamites bovinas. Varios resguisadores
o tem cCorrelacionado <Com A rermeabilizagdo de memntranas
tissulares a compostos geralmente -considerados n3o dialisédveis,
enjuanto a renetragdo de {ons dialis&veis & facilitada., —om
reguena ou nenhum efeito residual. 0 -omrosto tem grande poder
comnp solvente, facilita a penetraz3o de drogas atravées de
membranas tissulares, arresenta caracteristicas anti-

inflamatbdrias, previne ou surrime o efeito local do fendneng de

Shwartzman, temn zerta agdo diurédtica, ey ainda &
hacteriostatico 2/0u thacteri-ida Fara muitos
microorganismossinclusive coliformes t3o fregquentes nas mamites

de  origem ambiental (STANLEY =t alii,1964:JRCOE et alii 1964

FOTTZ et alii, 1967 i CARRDOL et alii, 1974 3 BLACK,1977).




A total eliminazdo da mamite n3do & meta realista mas,
a redugdo da incidéncia a nivels econdmicos azeitdveis roderé
zer alcangada (SMITH,19833): assim y no desenvolvimento de novos
rrogramas de controle s devem zer considerados a eliminagdo das
infecges, sendo essencial a rrevengdo de novas ' infecgdes
através da introduz3o de eficientes técnicas de manejo
(DODD, 1983) .

H& no Brasily ainda, rredomindncia do sistema de
explorazdc leiteira denominado “retiro", onde a rermandncia do
bererro  Jjunto a vaca ror longo temro dificulta a wtilizagdo de

térnicas medicamentosas aprorriadas ao controle ou tratamento da

mamite.

Oz objetivos desta pesquisa sdo: contribuir  ae
conhecimento da eticlogia da mamite bovina na "bacia" leiteira
de Belo Horizonte(MG.): comparar a eficigncia de alguns métodos

de diagnbstico: estudar a agdo do dimetilsulfd=ido (DMEG) como
aditivo ao veiculo da medicagdo da mamite, via intramaméria i o
grau de irritagdo provocado na gldndula ;7 a interfer&ncia sobre
a agdo terardutica dos produtos especificos utilizadeosy seja

rela ampliagdo da azdo medicamentosa, melhor Jdispersdo dos

medicamnentos ou  Fela maior retengdo dos mesmos na glindula

mamérias
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2 REVISAD RIBLIOGREAFICA
2.1 Etiopatogenia

Na etiopatogenia da mamite mais de 30 diferentes
tiros de ratbégenos tem sido responsabilizados ou  indiciados.
Triagens de campos em varios rpaises, inclusive o Brasil, citam
Jue 3 aproximadamnente.?S a 974 das mamites bovinas s3o causadas
ror Cozos  Gram—-positivos & o restant® engiocba os demais
mizroorganismos,incluindc os Gram-negativos,Jue resrondem por 1%
das  infecgles da gli3ndula maméria.( ROBERTS et alii,19&69 3
FIBUEIREDD, 1973 H FERREIRD et alii.l1979; LANGENEGGER et
alii.1?81 5 SILVA et alii,l1?83).

Streptococcus agalactiae @ Staphylococcus aureus
diferem dos outros microorganismos por terem como  principal
reservatério o Udbere infectado, sendo classificados COmo
ratdgenocs contagiosos, cuja transmiss3do & feita,
rrincirpalmente, durante a ordenhas de quarto de dbere infectado
rara outro. Fodem sobreviver no meio ambiente ror curto espaco
de temro. (MURPH,195&4 1 NEWBOUD, 1965 3 SMITH et alii,198%a).

Ernguanto Streptococcus agalactiae & considerado —omo




ratbgeno quase Jue obrigatdrio do interior da gldndula maméria .
desararecendo rdrpidamente na rele {ntegra ou lesada, o mesmo n3o
ouorre com 0 Staphylococcus aureus Jue, devido suas Fropriedades
de  degradaz3o enzimdtica de carboidratos, rpode colonizar For
longo esrago de tempo na rele lesada, donde 70% das tetas acabam
For serem, em algum momento, infectadas fela bactérial( NEAVE
et alii,1969% Mc DONRLD,1977). Outra importante caracteristica
deste cocos & de se abrigar em neutréfilos ou em microabcessos
no interior da glidndula onde permanece relativamente rrotegido,
de acordo com SILVA (1977) e BRAMLEY & DODD (1984).

Aresar de existirem reservatédrios sxtra-mamirios de
Starhylococcus aureus e Streptococcus agalactiae, estes
desempenhamn rarel de peguena importd3ncia na Fatog@nia da
doenza- A eliminagdo das infecgdes do rebanho € alcancada pelo
~ontrole da transmissdo durante a ordenha, zombinado  cCom
descarte e antibioticoteraria. Estas fontes extra-mamédrias , no
entanto, continuam resFonsdveis pela baixa ta<a de reinfecsdo
dos rebanhos controlados(DALEEL & FROST,1967: FINGWILL et
alii.19703 BRAMLEY & DODD,1984). Tentativas de isplamento do
Starhylococcus aureus do piso e da cama utilizados rpor 62 vacas
com mamite estafilocdcica, ndo obtiveram sucesso(NEWBOUD,1965).

A  infecg3o do dbere causada ror patdgenos outros que
Staphylococcus aureus e Streptococcus agalactiae & denominada,
For muitos autores, de mastite ambiental e definida ~—omo
infecgdo Ppor microorganismos cujo reservatério natural ou
habitat estd intimamente ligado ao meio em que o animal vive. Os

causadores Mnais fregquentes deste tipo de infe—g3o s3X0




denominados bacilares ou coliformes. A primeira  expressio &
i nadeguada FOor sobviamente nde incluir cocdceas oMo
Staphylococcus epidermidis Streptococcus dysgalactiae H
Streptococcus uberis i Streptococcus faecalis e outros do
g&nerastambém considerados ambientais. A d4dltima, além das
inorregdes azima <itadas., inzlue outros microorganismasA
fermentadores de lactose da famflia Enterobacteridceae n3o
rertencente a tribo Escherichia, HMAssim sob a denominagldo de
zoliformes zstdo reunidos germes do  g@nero Escherichia,
Klebsiella e Enterobacter,frequentes agentes da mamite ambiental
em bovinos( MURFH, 1954 3 EBERHART,1977 3 SMITH et alii,198Sa
02 et 2lii,1?285).

Streptococcus dysgalactiae e Streptococcus uberis
rodem ser transmitidos durante a ordenha. Entretanto,outras
fontes de contaminagdio extra Jdbere infectado sdo importantes,
Fols existem evid@ncias da sobrevivéEncia e multiplicas3o destes
ratbgenos em vérios outros reservatérios, destacando-se cama e
riso de estdbulos ou da casa de ordenha. 0 Streptococcus
dysgalactiae +tem relacionamento mais estreito =om a ordenha.
Rssimy, novas infecgdes rodem ser controladas -—om algum sucesso
rela higiene e teraria adequada, enquanio Jue, ~om referdncia ao
Streptococcus uberis € baixo o {ndice de eficifincia destas
medidas (JACKSON, 1970 & BRAMLEY.1982). Entretantos hé que ser
zonsiderada a rpossibtilidade de Jue infecygdes rpDssam o-oOrrer omn
novilhas e vacas ‘'seczas', demonstrando indep&ndencia ~om a
ordenha ( BRAMLEY & DODD,1984). Segundo rcitag3o de KING (19281) o

Streprtococcus uberis difere dos outros rocos cadsadores de




mamite ror ser isolado de varias outras rartes do organismo
animals; em aus&ncia de mamite. Todavia, tem sido encontrado em
grande nimero no dberes sugerindo gue sua ratogenicidade eosta
mais ligada A& glédndula mamaria-

FORBES & HEBERT (1968):. estudando oito amostras de
Starhylococcus eridermidiss sugeriram Jue esta bactéria poderia
ser ratogBnica rara a glindula maméria, ror estar relacionada a
contagens de 1.000.000 células/ml de leite. Esta hipdtese foi
confirmada rpor HOLMBERG (1973), gue demonstrou em  infecgdes
experimentais que o Starhylococcus epidermidis provocava reagdes
no Ghere com contagens acima de S00.000 células/ml de leite. o
meio ambiente @ a principal fonte de contaminazdo do dbere fFor
coliformes,esreczialmente nagueles rebanhos  &m regime e
estabulazdo. Estes germess realmente, ndo colonizam no -anal ou
nas lesdes da teta,( HILL et alii.1%7%9 ; BRAMLEY et &lii.i979).
Somente a contaminagdo ambiental ror coliformes n3do rroduz
infeczdo das gl&dulas mamdrias. Fatores adicicnais sXo
requeridos para iniciar a invas3o e o processo ratogdnico, como
0 estresse e a taxa de infecg3do ambiental (DeHPRT et alii l1979).

FIGUEIREDO (196Z), trabalhando em casps de mamitesy no
munic{rio de Eetim, Minas Gerais, identificou a seguinte
frequéncia para os agentes etioldgicos: Staphylococcus  aureus
32:4%4 & Streptococcus spp. 35,1% i Escherichia coli 3,2% i
Klebsiella pneumoniae 1,1% i Corynebacterium pyogenes 2,1% e
Streptococcus agalactiae 1,1%.

SILVA (1977)s em rebanho do municirio de Florestal,

Minas Gerais, encontrou a seguinte freguBncia para os casgs de




mamite: Staphulococcus aureus 83,57 ;3 Staphylococcus coagulase
negativa 0,7% i Streptococcus uberis 13,9% 3 Strertococcus
dysgalactiae 0.7% 2 infegles mistas 1,1%.

LANGONI et alii (1984), trabalhando com 150 vacas en
lactagdo de duas granjas rrodutoras de leite tipo B, encontraram
Zomo  microorganismos  mais  prevalentes os  estafilocosos con
STs8%, vindo a seguir as enterobactérias com 18,3%, as
corgnebactérias com 9,6% e por Gltimo os estreptococos «=om et
As médias de prevald®ncia foram, respectivamente Para as grangjas
1 e 2@ BStaphylecoccus aureus 39,9 & 33,6% 4, Staphylococcus
epidermidis 17,7 e Z2Z0,4% , Micrococcus spp. 2,0 e 9,9%

]

Streptococcus agalactiae 451 & 1,9% , Streptococcus dysgalactiae
1,0 e 0,04 4y Streptococcus uberis 3,1 e 3,3% e Streptococcus
zooepidemicus 0,0 e 2,9% entre outros microorganismos isoladoss

MASCARENHAS JUNIDR (1988), +trabalhando com cinco
rebanhos da "bacia® leiteira de Belo Horizonte (MG.), n3o
relatou o enzontro do Streptocosns agalactiae, zntre os
microorganismnos isolados. De 208 testes de Hotis positivos para
estatilococosy, foi rpossivel isolar 120 amostras secretoras de
zoagulase.

LING(1988), em pesquisa realizada em um rebanho do
munizirio de Florestal (MB.), n3o encontrou o Streptococcus
agalactiae entre as microorganismos rresuntivamente
identificadoss tendo o Staphylococcus sp. dominado a etiologia
zom Z22,37% de isolamentos.

2
&

~
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« Apresentagdo Clinica

A infecgdo da glidndula mamédria rode variar de
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manifestagdes clinicas a sub-clinicas e/ou de super aguda a
cr8nicas.-fs mamites cTausadas ror Starhylococcus aureus e
Streptococcus agalactiae s3o, raramente, agudas cu super agudas-
Arpresentam— se emn geral como sub—clinizas ou crfnicas de  longa
duragdo. O gJuadro agudo causado ror estafilococos coagulase
negativos, & Streptococcus outros gque o Streptococcus agalactiae
s3o relativamente mais fregquentes, rporém, o surer agudo & raro.
J& a mastite sub-clinica ror Enterobacteriaceae & incomun,
rredominando a forma surper aguda ou aguda ( EBEMART et alii.l1®79
i BEAMLEY & DDDD.1954).

NERVE et alii (1968), trabalhando com cerca de 1.100
vaczas em lactagdo, rrovenientes de 16 rebanhos, na Inglaterra,
num periodo de seis a 12 meses, encontraram 1-414 infecgdes do
Ubere , distribuidas em mastites clinicas e sub-czlinicas .
Destas, Staphylococcus aureus rerresentou 47,0%, Streptococcus
agalactiae £Z,0%4, Streptococcus dysgalactiae 28,04, Streptococcus
uberis 15,04 e outros patbgenos 4,0%. Das infecgdes sub-—
clinicas, 30,04 tornaran-se clinisas no prazo de um Aanos.

Durante Z0 anos de estudos em mamite, em Nova York
fUSA . (1946 a 196%3),czompilados por ROBERTS et alii  (19469),
foram examinadas Z42.871 vacas,y, originarias de 7-320 rebanhos,
obtendo-se 27,04 de Streptococcus agalactiae, 18,04 de outros
Streptococcus, 13,04 de Starhyloccus e 1,0% de bacilares.
Arroximadamente 735,0% das infecgdes foram sub-clinicas, 24,0%
com moderados sinais clinicos e 1,0% com severos sinais
clinicos, inzlusive sistmicos. Os bacilos Bram—negativos foram

o8 Principais resronsdveis pelos casps severosy seguidos emn
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ordem decrescente relos Staphylococcus, cutros Streptococcus gue
0 agalactiae & relo Streptococcus agalactiae.

LOTAN (1970}, em uma série de 31 infecgdes rpor
Escherichia coli, classificou 15,0% de severas.

BUSHNEL (1974),s em grande rebanho no gual coliformes
toi  a predominante causa de mamite c—linica, estimou em 10,0% a
forma surer aguda towxica e destas 10,0% levaram & morte, 70,0%
das tetas tornaram—-se agalacticas e 20,0% retornaram a
rrodugdo- RAlgumas vacas agalacticas voltaram a rFrodusdo  em
lactagdes subseguentes.

JASFER et alii (1973), relataram o isplamento de 158
zoliformes de oito rebanhos da Califérnia ,USA ;sendo &3,0% de
Escherichia coli, 11,0% de Klebsiella pneumoniae & 10,0% de
Enterobacter aerogenes- Em um destes rebanhos o rercentual de
mamites clinicas foi de 30,0 a 47,0% ,=om —erca de 20,0% destas
causadas por colifornes.

EBERHRET (1977), relata que em oito rebanhos do
Estado de Nova York,USA, incluidos em programa de controle de
mamite : durante seis anossa média de casos =linicos For
zoliformes foi de 18,5% ao ano, ou 24,0% de todas as mamites
clinicas.

EBEFRHART & BUCKALEW (1977),; acompanhando rebanho de
136 vacas em lactagdospor 3 anos,na FennsylvaniasEUR.detectaram
2,924 de mastite clinica causada por Streptococcus agalactiaes
324y2% ror outros estreptococoss 7,5% de Staphylosoccus aureus e
3949% ror Gram-negativos. Entre novas infecides ocorridas no

mesmo reriodo, 8,24 foram ror Streptococcus agalactiae, 1G,7%




ror Starhylococcus aureusy S4,1% por outros estreptocosps o

25.7% rpor Gram-negativos-

M-DONBLD (1977}, compilando trabalhos realizados emn
matadouros, concluiu que Staphulococcus aureus e Staphylococcus
epidermidis foram resronsaveis ror 22.4% a 19, 46%,

respectivamentes dos gquartos infectados & ambos ror 20,0% dos
animais infectadosiStreptococcus agalactiae resrpondeu por 7,7%
dos quartos e 3:2% dos animais: outros estreptococos infectaram
2y4% dos quartos e 44,04 dos  Oberes:; outros  agentes s3o
indiciados em 2,04 das infecgles e em 11,0% dos animais.

KING (1981), relata ranorama da preval&ncocia da mamite
em varios raises, encontrando rercentuais médios Fara
Streptococcus agalaciae de 6,3%, Strerptococcus dysgalactiae
1,1%, Streptococcus uberis 1,3% 2 Staphylococcus aureus 13.4%%
as infecgles evoluiram para o estégio =linico na rrororgdc de:
&0 a 20,0 das devidas a Streptococcus dusgalactiae s 3:2 a
44,0 das ror Streptococcus agalactiae. 0,3 a 50,0 das fpor
Streptococcus uberis e 1,92 a 24,1 das ror Staphylococcus aureus.

FRANCIS et alii (1986} +trabalharam, durante trés
anos, «~om &41 rebanhos, encontrande o Streptococcus uberis —omo
o mais prevalente em casos de mamite clinicas —om o  percentual
médio de 16,0 a 12,0%.

LANGENEGGER et alii (1986). trabalhando com trés
rebanhos isolaram de —asos sub—zlinicos de mamite bovina &4
amostras bacterianas da familia Micrococcaceae & 63 culturas da
familia Strptococcaceae apresentando, respectivamante, 0s

segulntes rercentualis: Starhulococeus aureus 7&3D,
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Starhylococcus epidermidis 10,9, Micrococcus spp 12,5, frara a
segunda familia foram encontrados Streptococcus agalactiae
7144%, Streptococcus dysgalactiae 11,1% Streptococcus uberis
11,1% e outros Streptococcus 6,4%. Consideramn, ainda, Jue a
situagdo epidemiolégica gJuanto a agentes da mamite bBovina ndo
alterouw, significativamente, nos Ultimos de-Bnios.
Z2:3. Incidé@ncia oda mamite bovina

Infecgdes causadas ror  enterobactérias sd0,
Frinziralmente, de curta durazdo. MURPHY &  HBNSON {1943,
trabalhando em New Jersey,EUR, verificaram gue de 79 infe-gles
ror Escherichia coli e Enterobacter aerogeness 12 (15,1%)
rermaneceram apenas Jdurante o colostro. 28 (35,4%) rersistiram
em média ror 14 dias, 11 (13,9%) duraram aproxzimadamente 30 dias
e 28 (35,4%) tornaran—se crfinicas rersistindo ror até 20 meses.

Exrosiqdes dos animais por longo temro em fontes de
contdgio,zomo Agua e cama contaminados,aumentam a taxa de novas
infecgdes ror coliformes (FADODSTITIS, 1961 i HOWEL ,1972).

ROBEETS et alii (1969), sugerem gque as lesdes de teta
& pele contaminadas, associadas a pbuca higiene, tendem a
aumentar o ndmero de casos por ratégencs contagiosos. Quando
rraticas de higiene e desinfecgdo s3o adotadas estas  infecgdes
tendem a diminuir, demonstrande correlagdo mais estreita ou
obrigatéria com o animal-

LOTAN (1970}, relatou que em 31 casos «linicos de
mastite ror Escherichia coli, 24 (77,5%) tiveram recurerazdo.

sem nenhum tratamento, em oito dias.

&
Quando © nivel de bactérias sxceds 10 /gramas e
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FEso ses0 das camas Jj& utilizadas, as taxas de mamite tendem a
aumentar, indicando estreita correlazdo entre os niveis de
microorganismos nNa «ama € piso dos animais & a  incidéncia de
mamite ambiental (BRAMLEY & NEQVE, 1975).

(=} maior taxa de incidBnocia de infecigdes FOr
microorganismos, mormente os ambientais, osorre durante as
estaztes mais guentes 8 coincide com a maior taxa de bactérias
no meio ambiente. Alguns autores associam estas infecsdes com o
2stresse causado nos animaisy em esyecial, najuelss de boa
rroduzdo, pelo aumento da temreratura e da umidade (CARROL,1977
i EBERHRRT et alii,1?79 i HILL et alii,1979).

BRAMLLEY & DODD (1984), estudando vArios rebanhos
durante um ano,y citam gue 90,04 das infecgdes por estafilococos
rersistem por mais de tr#s meses e Jue S0,0% das infecgdes
rresentes no infcio do rerfodo "seco" se mantém até a préxima
lactagdo. SMITH et alii (1985a) citam gque das infessdes rpor

estrertococos,  36,0% se mantém ror 30 dias ou menosy, e, 2Z0,0%

rersistem pFor 100 dias ou mais. GROMMERS et ali (19857,
gstudando 249 infecgies ror estreptococos =) 433 ror
estatilo-ocos, determinaram que 49,04 das infecgles For

estreptococos e $4,0%4 das ror estafilococos tiveram elinminag3o
expontdnea. A média da durazdo das infecgdes por Streptococcus
agalactiae foi de 10,8 semanas, ?:9 rara Streptococcus
dysgalactiae, 1044 para Streptococcus uberis e 12,8 rpara
Staphyliococcus aureus.

SMITH et alii (198%5a), trabalhando com 270 animais

durante Zinco anos.determinaram gque, aproximadamente, 57.,0% das




infeciles por ooliformes duraram menos que 10 dias, 69,0%
mantiveram-se por 30 Jdias ou menos e 13,4% permaneceram por 100
dias o©ou maiss Rfirmaram, ainda, Jue a taxa de infecsdo
intramamaria no verdoc foi trf8s vezes maior gJue nas outras
estazgfes =2 foi associada ao elevado ndmero de bactérias no riso
8 cama dos animais.

2.4 Controle

2r4.1 Manejo e Desinfecgdo

Estabulaz3o adequada s destacando os fatores ligados
a iluminazdo, umidade, <circulazdo de air e &rea disponivel por
animal,y, rodem minimizar o estresse e o rrisco de contaminazdo da
glé&ndula mamdria (HOWELL,1972 § TURNE & SHALMOSEN,1973).

OLIVER et alii (1934), compararam diferenga de
manejo e incidéncia de novas infecgdoes em rebanho livre de
Streptococcus agalctiae entre 279 Juartos em inficio de
"secagen'y dos guais 132 lavados com toalhas embebidaz em
hirozlorito Jde sbddio (S00 ppm) e imersoss ror 20 segundosy  em
tintuwra de iodo a 5,04s rerpetindo-se 24 horas derois. e 141
TJuartos contrdle « R diferenga entre os dois grupos foi
altamente significativa rara Staphylococcus aureus; ndo sendo,
entretantos efetivo rara Streptococcus outros Jue o agalactiae.

Selesdo genética, imuniragdo., higiene dos animais e
ordenhadores antes e apbs Drdenhé; das instalazles e controle
da ordenhadeira mecdnica s3o itens correlacionados com o combate
da mamite (EOBERTS et alii, 19&69).

SILVA (1979)s avaliando emulsdo de chloresedine a

1,5% na rrevengdo de novas infecgdes ror imers3o de tetas de 31




16

vazasy Concluiu que a redugdo da incid@ncia de novas infecgSes,
na média de 54,5%, era estatisti-camente signiticante, sendo gue
rara Starhylococcus aureus a redugdo foi de SS,6% e rpara
Streptococcus agalactiae de A0,0%.

SILVA et alii (1983), em sistema de ordenha mecdnica,
avaliaram o desemrenho de solugdo de iodo glicerinada (kI-
03,83%, I- 04,32% = glicerina a 15,0%), demonstrando sua
efetividade em condigdes normais de ordenha na reduzdo de &7 4 6%
dos —asos de infecgdes ror Staphylococcus aureus e de 44,4% de
Streptococcus uberis. Entretanto, a reduzdo de novos —asos em
condigdes de sobre-ordenha e flutuagdes do  vécuo, n¥o  foi
estatisticamente significativa, sendo Jue o ndmero de
isolamentos foi reduzido em Z23,6% e 340%,respectivamente,para
Starhylococcus aureus e Streptococcus uberis.

BODIE & NICEERSON (19384), avaliaram o grau de
protegdo conferido contra novas infeciBes ror imers3o das tetas
2m solusdo a 1:3% de dodecylaminoalkyl glicine. Rs tetas foram
desatiadas, diariamente, durante cinco  semanas  frente a
susrensdo de Staphylococcus aureus e Streptococcus agalactiae.
Comrarado as testemunhas, +o0i obtido redus3o da incid@ncia das
infecgles em 8,24 e &7,5%, respectivamente, para Starhylococcus
aureus g2 Streptococcus agalactiae-

2<4.2- Contagem glotal de -—élulas somatiras (C.6.C.S),

bacteriosc-opia e hacteriologia

0s microorganismos causadores de mamites ao invadirem
@ colonizarem na gldndula mamdria, rrovocam reagdo na gual ha o

aumanto dos niveis normais de zélulas do leite, tanto
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rargénguinatosas como lewsocitdrias. A gquantificag3o destes
valores foi ~onsiderada como pardmetro indicative de infecgdo da
gl&ndula- MERCHRNT A PHCKER (1949}, citam  Jue alguns
resquisadores consideram contagens acima de 250 = 103
c&lulas/ml de leite como indicativo de anormalidade ou de
infez¥o. Fara FLASTRIDGE (1958), porém o leite de quartos
sadios rode zanter até SO0 = 10a célulés/ml, sendo
cansideradas contagens maiores <—omo indicativo de  infecxdo ou
leite n3o regular

FIBUEIREDD (1962)y rFesguisando 129 vacas de rebanhos

do  mun{cipio de Betim, Minas Gerais, em sistema de retiroy

3
considerou contagens -acima de 500 x 10 células/ml de leite
IZOmo sinal de anormalidade ou de infesgdoc da glindula.
Conzomitantemente, observou concord3ncia de 85.2% entre a

bécteriascopia & a bacteriologia nos casos rositivos e 83,3%
nos negativos. Observou Jue a menor eficifncia da bacterioscoria
Fara sspé-imes negativos pode ser devida a escasser ode bactérias
ou falhas na técnica de coloragdo ou de microscorpia.

SCEULTZ {(1977), wconsidera comp normal a glidndula com
até S0 10¢ células/ml de leite, mesmo -om o isolamento de
algum microorganismo considerado patog@nico rara o Obere.

SILVA (1977}, utilizando a C.G5.C.S. @ barcterioscoria
zomo critério para o diagndstico de infecgdo do (bere de
bovinos, obteve a correlagdo de 25,47 entre a bacterioscoria e a
bacteriologia para os casos positivos e 85,2% rara os negativos.
A  diferenga de Z167%4 entre as reazles CMT rositivas c—om

bacterioscoria negativa, roderia ser gcasionada rpor  ingdrias
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macdnicas & gldndula, enguanto o rercentual de &,47% encontrado
entre bacterigscoria rositive e OCMT negativo rode ser
decorréncia de contaminazdo das amostras. Os resultados
observados para CMT rositivo e bacterioscoria positiva sugeEren
estar as gldndulas realmente infectadas-

De acordo com HIRE (1984a), alguns autores consideram

g

e
contagens abaixo de 100 » 10 células/ml como leite normal,y de
3
100 a 400 =« 10 zélulas/ml como indicativos de infecgzdo en
desenvolvimento e acima destes rardmetros, COMmo intergio

estabeleczida. 0 mesmo autor (1984k), baseado nas gquedas de
rrodusdo dos gquartos afetados e os teores globais de —élulas
somaticzas, elaborou uma escala denominada " Escore Linear " com
0 Jual se obtem maiores amrplitudes rara Julgamento das —ontagens
de células sométicas no diagnédstico da mamite bovina.

2.5« Tratamento das Mamites Bovinas

2+:3:.1. Resisté&ncia Bacteriana

0 uso de antibidéticos e guinicterdpicos de maneira
abusiva e indiscriminaday guase gque empirica, além de nio
oferecer resultados satifatérios, encarece os rrogramas de
controle e rpropicia o aparecimento de amostras bacterianas
resistentes. (FIGUEIHEDD,l?&? i ROBERTS et alii, 1969 ;3 LEITE et
aliiy 1976 i LANGONI et alii,1984).

A resist8ncia rode sepr transferida de urm
microorganismo a  outro, do mesmo clone ou n¥o, inclusive a
pesrécies diferentes, ratog&nicas ou ndo, desenvolvendo
resist8ncia cruzada a uma droga ou, geralmente, a varias cutras-.

Este fendimeno acontece "in vitro" a concentragdes muito
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sureriores as alcancadas pelas drogas "in vivo'(WATANABE, 1963
TRABUL.SI1973) .

EVRNE et alii (1968)s relatam o cultivo de duas
amostras de E.coli, no Mexizo,em 1956, zam  tatores de
resistBnzoia —om  alto grau de especzi{ficidade rpara renicilinas
semi-sintéticas, como ampicilinasantes mesmo que estas fossem
Froduridas.indicando gJue 0 desenvolvimento de resistiEncia  ndo
implicas necessariamente, no contato direto com a drogas

0 fendmeno da resist@ncia dos micrporganismos as
drogas. considerado mutagdo cromossfmica expontinea de amostras
sensiveis, assumiu relevante importdncia com a descoberta .em
fins da decada de 1990 ,da resisténcia bhacteriana transferi{vel
ou "resistTencia infecciosa" devido a facilidade —om  gque se
rroraga ( MORENO,1%973 i TRABULSI.1973).

Esse fator de resist@ncia seria  um CrONOSS0mna
adiczional , menor 4que o Fproéprio cromossoma, denominado  de
rlasmideo ou epissoma. Em sua molécula estariam -ontidos varios
genes determinantes da replicagdo, infectividade, resist8ncia a
agentes antimicrobianos e, inclusive, caracteres de virul@ncia
(DATTR, 1973 1 OQLRRTE & GALINDO,1973).

COSTAR et alii (1925, estudaram "in vitro" a
sensibilidade de 951 amostras de Staphylococcus spp e SS90 de
Streptococcus SPPs obtidas de casos de mamite Bovina,
identificando como resistentes, a renicilina e estreptomicinasg
P20 =) L34 0% das amostras de Starhulococcus SPP»
resrectivamente,’ rouco sensiveis 2,0 e 25,0% & 464,00 2 10,0% como

sensiveis. Quanto aos Streptococcus spp 05 rpercentuais de




resist&nzia rara renicilina e estreptomicina foram 60,0 @ 91,0%
resrectivamentes 2740 e 240% rara a categoria de rouco sensivel
e 13,0 e 0,0 para a sensivel.

HINCEKLEY et alii (198%); avaliaram o5 graus de
sensibilidade a vArios antibidbticos em 1S rebanhos  infectados
ror Streptococcus spp e sete ror Staphylococcus sppy, relatando
S0.0% de sensibilidade 4 renicilina rara os estreptococos, 20,0%
e FoOuUuca sensibillidade, ndo encontrando nenhuma amostra
resistente. Fara os estafilococos os padrfies de susceptibilidads
foram de 14,4% de amostras sensiveis, 42,84 de sensikilidade
intermediaria e 42,8% de resistentes. FRelatam, aindas que a
correlagdo entre os padriies de sensibilidade dos grupos tratados
g a eficiBncia dos tratamentos, foi superior 47,0% do previsto}
as tawxas de curas foram 37,04 similares as esperadas enguanto
Jue 1&,04 se situaram abaixo do previsto relos radries de
sensibilidade "in vitro".

LANGENEGGER et alii (198&), avaliaram a eficécia "in
vitro" da renicilina frente a Starhylococeus sSpy =]
Streptococcus sppy encontrando taxas de sensibilidade para os
estafilococos de 41,1%, 11,28% de rpouca sensibilidade e 47,1% de
resist8&nzia. 0Os estrertococos  foram 61,2% sensiveis e 38,3%
rouco sensfiveis, ndo encontrando resistBncia A4 penicilinas

2:5.2. HAntibioticoteraria
5.2.1. Generalidades

Tanto a mamite sub-aguda como a aguda rpodem ter
recureragdo apbs apropriada antibioticoterapia ou, MESMO 4

expontinea. Infecgdes de glindula mamdria ndo tratadas rodem




Fermaneczer por longo tempo comg sub-zlinica ou rrogredir para
zliniza e, novamentes retornar a sub-clf{nica. Forém, a grande
maioria apresenta recureragdo expontinea {MURPHY , 1956 H
DODD, 1964 ; SEMITH et alii,1985k) .

Sem divida, a antibidticoteraria é de grande auxilio

na tratamento das mamites. Fara tanto é necessérios rForéms gue o

medizamnento atenda certos princirios basicos TOmo base
farmacoldgica efetiva ~ontra os agentes infe-ziosos: caracidade
de atingir o lozal infectado &8 manutenzdoc de concentragdes

terapButicas relo tempo nescessArio para debelar a  infecgdos
t4zil excregdo em tempo hé&bil minimoy rrejudicands o menos
rossivel a utilizasdo do leite "in natura” ou industrialirado
come sugerido por MARTH & ELLICKSON (1959) e STANG (1977). Estes
autores demonstraram consideravel variazdo nas dosagens da
Fenizilina e estreptomicina, via intramamdria, gue vIo desde
10.000 a 1.000.000 de UI para a penicilina e 22 a 1.000 mg para
a estreptomicina. FRelatams ainda, gue a partir de 1957 o FOOD
DRUG ADMINISTRATION recomenda 100.000 UI —omo dose maxima rara a
renicilinay  via intramaméria, visto gue esta possui  maior
raridez de excregdo —om os mesmos efeitos terarButicos de doses
superiores. Alem distos & importante o désempenho dos veiculos e
adjuvantes que devem rreservar e, se possivél, exaltar ps efeios
terapéuticos das hases farmacoldgicas, sem agredir as estruturas
glandulares (ZIV-SILBERMAN, 19746 ;3 LORDA & GRIMALD, 1979). H&,
ainda, a considerar a facilidade de Jdifus¥o dos medicamentos
intra-dbere, considerada como principal causa dos fracassos da

antibioticoterarpia Esta difusdeo é dificultada pelas barreiras
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orgdnicas e fisicas -—ompo capacidade rrodutora, nlmeroc e tipo de
ordenhas e mesmo a forga da gravidade, de acordo -om LORDA &
GRIMALDI (1979).

HUBER  (1977), «cita que a efetividade das drogas
antimicrobianas derpende de varios fatores, entre eles, do agente
etiolbgicos, da utilizac3do aprorriada da drogas da fase da
infecgdo e de medidas de controle sanitério Cita, também. JUe a
susceptibilidade a droga & estreitamente relacionada 20 gendro e
espécie do MICroorganismo.

-y

L I~ -
dawnd ey,

- Uso da renicilina & estreptomicina

BLACKRURN (1936) 4 avaliou 0 e=feito e trés
formulazdes de uso intramamdrio para o controle de 338 Juartos
com mamite ror Staphylococcus coagulase Fositivo, Streptococcus
hemoli{tico em infecgdes isoladas ou mistas, wtilizando
formulazdo com  100.GO0 UL de penicilinas outra com 25 mg de
diidroestrertomicina @ a combinazdo de 100.000 UI de renicilina
mais 10 mg de dihidroestreptomizina. 0s tratamentos variaram He
uma Gnica arlicagdo até trés consecutivas, alcangando. rpara a
formula associada, 61,0% de cura dos estafilococos e 80,04 dos
estreptococoss sendo gque o percentual de cura rara infecgdes
recentes foi de 70,0 e 8640% e para casos crdnicos de 55,0 e
7340% + respectivamente, para estafilocoros e estreptococos.
Também concluiram Jue a associagdo dos  antibidticos obteve
melhores resultados do gque gquando empregados isoladamente.

SANDERSON (19664), comparocu o efeito terapdutico
intramamdrio da penicilina G rrocainas veiculada em bases de

liberagdo lenta (bleo mineral mais monoestearato de aluminio } @
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rdrida (bleo wvegstall, contra infecgdes intramamérias por
Streptococcus agalactiae. 0O tratamento -om base de liberag3o
rdrida alcanzou 85,0% de cura na dose de 300.000 UI e na base de
liberazdo lenta atingiu a 95,5% com a dose de 100.000 UTL.

ADANS et alii (1968), trabalhando com 5728 vacas de

leite e comparando tr8s prerparagdes intramamirias, uma de SO0 me

de cClowaczilina benzatinica, outra de 250 mg de novobiosina
sédica e 300.000 ULl de renicilina, ambas em veirulo de liberagdo
lenta, uma de J00 mg de espiramicina em vefculo aguoson

obtiveram, em ordem de apresentazdo das solusdes, 42,0 , 64,1 o
40,07 de cura para Staphylococcus aureus [ 100,0 , 100,00 e b 40%
rara Streptococcus agalactiae ; 100,0% nas tr@s rpreparagdes para
Strertococcus dysgalactiae = 77,8 ., Tishd e T2,0% rara
Streptococcus dberis, resrectivamente.

FRULL & WRARDS (19735), avaliaram o tratamento da
mamite com dJduas Freparazdes, via intramamaria, c—ontendo a
Frimaira 100 mg de renicilina 5 procafina e 100 g de
diidroestrertomicina e outra com 200 mg Hde neomicina ,200 g de
lincomicina e S mg de metilpredinosolona, ambas em base de
liberagdo répida, aplicadas em duas rropriedades leiteiras, a
Frimeira com 100 animais em lactag3o e a segunda com 300, sendo
que na rprimeira foram tratados 25 casos por formulag3o e na
segunday 75 casos. A primeira formulagdo foi administrada uma
vez an dia, durante trés dias, e a outra durante tres ordenhas
consecutivass  alcangando a primeira 91,0% de cura e a segunda
61,07%4 de todos os casos, sendo gue a primeira eliminou S52.0 ’

63,0 e 2,04 de coliformes 4 estreptococos e estafilococos,




resrectivamente, e a segunda &1,0, 4650 & 43,0%.

SILVAR (1977), utilizando associagdo de O.6 g de
trimethoprim e 3,0 g de sulfametoxazole, em vei{culo aguoso-
oleoso, obteve 34,3% de cura rara Staphylococcus aureus, 33,3%
rara Starhylococcus epidermidis e 76,0 Fara Streptococcus
uberis. Considerous ainda, gJue a velocidade de difus3o do
medizamento & importante no tratamento das mamites, em especial

rara o Staphylococcus aureus.

-y

2e5.2.3. Irritabilidade -causada pela antibioticoteraria

A gldndula maméria reage a qualgquer substdncia
astranha gue de alguma forma, renetre em seuw interior. O grau de
reazdo derende diretamente da natureza da substincia em Juesto-
No tratamento das mamites bovinas, via intramamaria, tanto o
vefculo como & base farmacolégica, tem importante rarpel na
irritaz3o do dbere.

SFENCER et alii (1947), a0 snsaiarem a Fenicilina,
via intramamaria, em diferentes ve{culos,conzluiram gue a maior
irritagdo aconteceu nas primeiras Z4 horas e gque dos vefculos
ayuUNs0 e oleagso-aquosos o Oleo de amendoin foi o menos irritante
Fara o dabere.

LEITE et alii (197643}, observaram Jue a penicilina. em
vefoulo aguosoy 2ra mais irritante do gue em dleo e gue rcausava
reagdes maximas até c-inco dias apds a aplicagdo.

SILVA (1977), cbteve maiores graus de irritaszdo entre
48 e 72 horas apds arplicazdo da associagdo de trimethorrim e
sul fametoxazoles, em veiculo oleosos sugerindo gue tal fato sedja

devido a retenzgdo do medicamento por mais tempo do gue Juando am




veiculo aquoso e sua menor velocidade de difusdo.

2eD.3 Dimetilsulfd=ido (DMSO) como adjuvante
antibipticoteraria
ZIV-SILEBERMAN (1967) COmPrarouw a eficldcia e
antibidticos, baseado em suas atividades "in vitro“, no

tratamentn de mastites estafilocdcicas crfnicasy veiculados em
solugdes oleosa e aguosa e em soluzgdo de DMSO na concentrag3o de
F0,0%y obtendo wmelhores {ndices de cura gquando o vef{culo era
DME0 na concentragdo citada, tanto rpara vacas secas —omo para as
em lactagdos com rercentuais de 87,7 & b4.4 respectivamente,
contra D40 & 16.3% em base oleosa e JI0,0 & 44,4% em base
aguasa, sem DMS0O. Considerou que o melhor desempenho das
foérmulas contendo DMSDO como devido ao aumento da rermeabilirazdo
de membranas -

MERECEF & TESKE (1977), sugerem gue DMS0 rossa ser
efetivo asuxilar no tratamento das mamites estafilocbricas
crdnicas devido sua propriedade de permeabilizasdo de membranas
biolédgicass com pegueno ou nenhum efeito residual -

LORDR & GRIMALD (1979, avaliaram o DMSD em uma
formulazdo contendo =loranfenicols, nifuroxacida e prednisolona
contra varias outras associagbes de antibidticos e anti-
inflamatdériosy sem DMSO obtendo melhores resultados «—om  a
formulazdo contendo DMSO: sendo que os melhores {ndices de -ura
foram obtidos contra mastites crénicas, 78,0% & sub-clinicas
744,074 de animais em lactazdos; as mastites agudas de varas em
lactagdo e crinicas de vacas “secas" ficaram =om 69.0 e 6&6.0%

2

resrectivamente. Sugeriram serem estas diferengas causadas pelas

da




rropriedades de solvente, rermeabilizagdo de membranas ., azdo
anti-inflamatéoria & anti-microbiana do DMSO.

LANGONT et alii (1924), em experimentos de tratamento
de mamites =linicas e sub-clinicas, com 100.000 Ul de penicilina
e 200 mg de estreptomicina em vefculo aguoso com e sem 20,0% de
DMS0, via intramaméria,. em trés aplicazdes ccnsetutivas,
alcangaram {ndice de «cura de B0,0% —om a férmula sem DMSO =
F1,0% com DPMSO, concluindo haver associas3o entre o rercentual
de cura e a utilizagdo do DMS0O nas férmulas.

2.544. Liberazdo de resi{duos de antibidticos no leite

De acordo com FOLEY et alii (1949, o +tempo de
rermanéncia do antibidtico na Ubere estd diretamente relarionado
ao vefzulo. Quando 100.000 UI de penicilina foi vefculada em uma
combinagdo de éleo mineralsy derivades de lanolinas rrorileno
glicol, Agua e agentes hidrofilicos anionicos, foram detectados
0,014 a 4,0 Ul/ml/leites 72,0 horas rpds tratamento. A mesma dose
vei-ulada apenas em solugdoc Jde Agua, rrorileno glicol & agente
Ridrofilico anifnicoy ndo foi detectado residuos,
respectivamente, as Z4 e 48 horas apés o tratamento.

JACKSON & BRYAN (1950), relataram gue a produgdo
individual interfere com a liberagdo de antibidticos rela
gldndula mamidria. 0Os maiores niveis de liberag3o foram obtidos
no infcio e +Final da lactag¥o. Durante o tergo médio de
lactagdo, =om a administraz¥o de 300.000 UI de penicilina em
veiculo oleosos em animais sddioss obtiveram 0,5 UI ou mais as
144 horas e 0,06 UI as 216 horas roHs tratamento

FLASTRIDGE (i?%8}). encontrou apds 12, 24, 423, =2 72




horas de uma infusdo intramamdria de 100.000 UI de penicilina,
B  VACAS variagdo das Fuantidades de res{duocs no leite
correspondentes a 3 a 156, 1 a 25y 0 a3 e a 1 UI por
mililitro de leite respectivamente.

0 wso incorreto ou indiscrimnado de antibibdticos no
tratamento das infecg®es bovinas,: em especial as mamites, muitas
vezes leva a ocorréncia de resicdups no leite. O Food and Drug
Administration (FDA), considera o leite contendo residuos de
antibibéticos como adulterado es portanto ilegal: ror +trés
principais motivos @ o leite de vacas tratadas pode ~onter
grande ndmero de patdgenos potenciaisi metabdlicos ativos da
droga wutilizada podem resultar em casos de anafilaxia &y PO
fims residuos de drogas Jue, wmesmo em guantidades minimas,
intervem no controle de gqualidade e fprocessamento da  leite
(BISHOFy 1984 ;3 KIRK & KANNENE , 1984). B rartir de 1978 a lei
Jue regula o leite pasteurizade foi modificada rermitindo o
méximo de 0,1 ppm de residuos de penicilina no  leite ou  em
derivados liquidos (GILMORE et alii ,1986&).

COULSON & ROCHFORD (1985), observaram a liberaz3o de
residuos de antibidticos em sete vacas friseas sadfas, apés trés
arplicagdes,intervaladas de 24 horas, de 10 ml da rrerarazdo
intramaméria contendo penicilina G Frozaina, neomicina,
diidroestrertomnicina, novobiozina e gprednosclona, utilirzando o
Intertest e Devoltest F. Concluiram gque todas as amostras foram
negativas as 72 horas ards a (Gltima arlicas3o sends gque o

=ritério rara a negatividade +0i menos de 0,002 Ul de penicilina

Far ml de leite.




EGAM &  MEANEY (1985) avaliaram a rpersisténcia e
residuos de antibidticos em leite de animais =om mamite For
Staphylococcus aureus, tratadas via intra-maméria, em trés
arlicazfes intervaladas de 12 e 24 horas., respectivamente, de
D00.000 UI de penicilina G sbddica e SO0 mg Hde clowxacilina
sédica. Foi utilizado o método de difusz¥o em discos e o Bacillus
stearothermophilus var. calidolactis C953 -omo microorganismo de
teste. Concluiram gue houve liberaz3p de residuos de renicilina
ror até 72 horas de 0,008 UI/ml de leite e clowacilina ror até
64 horas na taxa de ©,025 Mg/ml, apbs a dltima arlicasdo

LARCCQUE & NEVILLE (1985) avaliaram a fpresenga de
residuos de penicilina G potéssica e sulfato de estreptomicina,
em leite de vacas tratadas: via intramaméria, utilizando o
método de difus3o através de cilindros. Fara o5 ensaios «—om
renicilina  foram usados o Bacillus stearothermophilus var.
calidolactis (ATCC 12%80) e Micrococcus lutea (ATCC 9341) Zomo
microorganismos teste e rara a estreptomicina foi utilizado o
Bacillus subtilis (ATCC é633). Foi relatado para a penicilina
que o método —om o B. stearothermophilus ¢ mais sensivel que o
método <com o M. lutea, sendo Que ambos detectaram aprecilveis
quantidades de residuos por até 1B0 horas péds arlicagdo (média
de 0,34 UI/ml de leite). Fara estreptomicina foi detectado
residuos de cerca de 0,20 microgramas/ml de leite por até 348
horas rés administragzdo- Concluiram, também, que a penircilina
ndo interfere com 05 ensaios de estreptomicina, usando o Be

subtilis.




S«b« Dimetilsulféxido (DMSO) -—ome auxiliar
do tratamento das mamites bovinas
Z:6:1. Metaholismo do DMSO

E rrovéavel gque DMSO , normalmente encontrado no leite

=

o

do gado bovino, ndo seja produto de microorganismoss mas  de
rrocessos metabblicos do proprio animal (WILLIANS et alii,1964) .
E sabido 4que o DMSO é metabolizado no howmen e
animais na forma de dimetilsulfito (DMS) e dimetilsulfona
(DMS8 ). A forma de dimetilsulfédxido & predominante. fAs formas

s

de DMSD e DMSD s30 encontrados em todos os tecidos,
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Fredominando o DMS0. Feguena gquantidade é transformada em DMS e
exalada. RAs ligag8es do DMSO nos tecidos sXo, em grande maioria,
reversiveis, e sémente 2,0% s3o irreversi{veis. Frovavelmente, a
rrinzipal rota de excregdo do DMS0 seja a urina.. (HOLE et
alii,1967 3 GERHRADES & GIBIAM,19467 i WONG % REINERTSON, 1984 3
JRACOER et alii,1971).

No gado ovino os padries de metabolismg e excresdo
do  Jdimetilsulfédxido sdo diferentes dos animais de laboratério,
—3do, macaco & do homen. Em bovinos, onde os Frincirais orgdos de
excrefxdo do produto s¥o os rulmBes & rins, o DMSO & metatolizado
em maior gquantidade em dimetilsulfito & em menor guantidade em
dimetilsulfona. RArds Z2E horas da aplicag¥o, DMSD e DMS =30

totalmente excretados restando no organismo arenas DMS0 . Na

3
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urina, DMB0D alcanca valores méxinos dentro de seis a 12 horas,
gs réridamente, decresce desaparecendo 12 a 12 horas arbs

aplicazdo. 0Os valores de DMS seguem idénticos padrdes. DMSO . B0

=
a

bezerros, alcanga valores méximos dentro de 30 a 40 horas e
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retorna ao seu normal aproximadamente em sete diasi rpara vacas
estes valores <3o de 12 horas para o maximo de concentragio e
tres a «cinzo dias rara retornar ao normal. Apbs aplicagdo
intramamarias 36,8 a 44,60% do DMSO e metatdlicos s¥o excretados
Fela urina e Z,0 a &,8% relo leite. Mais de 50,0% 4o percentual
excretado no leite ocorre nos primeiros trfs a cinco dias arbs
aplicagdo (TIEWS et alii,l1975).

Em bovinos sacrificados opito dias apés tratamento
tOrizo, rarenteral e intramam&rio =om DMSD, n¥o foi dete~tado o
ZOMFOSto No sangue ou nos tecidos (KOLLER,1974).

Sebh:2. Atividades biolbdgicas

2:.6.2.1. FPenetrazdo nas membranas
Muitos +trakalhos tem demonstrado Jue DMSO Foce
atravessar varias membranas do  organismo animal, sendo
distribuido largamente relo =zorpo. R integridade das membranas
rarece ndo ser afetada. com excez3o de doses muito concentradas
zom 90 a 1007 Jdo composto e em contato direto —om a membranas o
Jue e muito diff-il de acontecer em doses terapButicas ( WOOD &
WOG0D, 1975 H FICHARDSON, 1976 3 WONG & FEINERTSON, 1924) .
2:.6.2.2 Fermeabilizag3o de membranas

0 mecanismo de agzdo do DMSD nd¥o estd bem definido mas
suroémn-se Jue haja dois métodos: criagdo de meio hirertdnico e a
interazdo do movimento do DMSO = o de outras moléculas através
das menbranas. Este movimento é feito somente na diregdo do
interior das membranas, sugerindo com isto +transporte ativo.
Outras substdncias como tiouréia e eritritol também criam meio

hipertdnico, FOTém ndo tem a rcapacidade de desenvolver
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transrorte ativo (FRANZ & EBRUGBBEN, 1967).

0 DMSO facilita a renetrazdo de substéncias de baiwo
reso moleczular através da rpeles rorém, substincias de alto reso
molecular ndo Fassam emn guantidades arrezidveis.
Dimetilsulfdiido tem sido indicado como adjuvante da penetrasdo
de agentes antibacterianos, antivirais, estrbgenos, -orticdides,
antirarasitdrios e de anestésicos locais ( WOOD & WOOD,1975
FICHARDEON, 1974) -

2:6:.2.3. Efeito anti-inflamatério

Dimetilsulféxido & anti-inflamatébério e rpossui a
Fropriedade  de reduzir edema. Varios autores tem demonstrado
estas rropriedades em trakbalhos de laboratério e campo,em
animais «com edema ror agentes Jquimicos ou  traumatismos. Em
equinos e bovinos t8m sido usado como auxiliar no tratamento de
laminites agudas e crfnicas, artrites, tendosinovites, &
inflamazdo do tecido mole com alto grau de sucesso. Foi  também
demonstrade gJue DMS0 rotencializa os efeitos da cortizona e
Ridrocortizona. (JRACOB et alii,1964b ;3 HOLLER,1967 i GOROC &
KOVAKS, 1269 3 WOOD & WOOD,1975)

Zebeded. Atividades antimicrobianas do DMSO
Z2eb:2:4.1 Rtividade bactericida e/ou bacteriostética

R agdo bactericida e/ou bacteriostédtica do DMSD  tem
s5ido muito controvertida, tanto em relagdo aos eteitos
rropriamente ditos guanto as concentrazdes empregadas.

JACOBR et alii (1964k), +trabtalhando com amostras de
Escherichia coli, Starhylococcus aureus 2 Pseudomonas,

verificaram gJus concentragdes a 10,0% de DMSO atuavam ~omo
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bacteriostdtico e soluzdes t3o fracas como 1,0% suprimiam o
crescinento do Micobacterium tuberculosis.

FLIGMAN (1963), determinou como 20,0% a concentrazio
minima inibitéria (MIC) <o DMS0O para amostras de Staphylococcus
aureus, Staphylococcus aureus var. albus, Streptococcus beta
hemolitico, Corynebacterium SPP Alcaligenes faecalis,
Escherichia coli e Proteus vulgaris. Este mesmo autor -ita como
S0y0L a concentragdo -com efeito bactericida para Staphylococcus
aureus 8 30,0 a 40,04 FrFara os restantes microorganismos
trabalhados.

Embora o mecanismo de azdo antimicreobianeo do  DMSO
ainda ndo tenha sido bem elucidado, POTTZ et alii (19&67)
verificaram Jue o efeito bactericida rela dissolugdo da maioria
das bactérias, sendo gue o Staphylococcus aureus necessitava de
maiores czoncentrazdies., e que este efeito Foderia ser
consefuBncia  da maior rermeabilidade da membrana favorecendo a
lise da bactéria. FRelatam a atividade bactericida do DMSO na
conzentragdo de 30,04 para Escherichia coli, Aerobacter cloacae.
Proteus wvulgaris. Streptococcus beta hemolitico, Salmonella
raratyrhi e Candida albicans § rara Pseudomonas aerugingsa a
concentragdo foi de 10,04 Diplococcus pneumoniae 5,043
gnquanto rara Staphylococcus aureus foi de 40,04 e Fpara
Streptococcus faecalis foi de S0,04. 0O efeito bacteriostitico
foi alcangzado com concentraz@ies menores variando de 5,0 a 204,0%.

BREAYTON (19863, cita margens de 5,0 a S0,0% na
concentragzdo de DME0D "in wvitro® rara grxercer eteitos

tacteriotiticos e/ou bactericidas contra o Micobacterium
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tuberculosis, Starhylococcus spp: Streptococcus spp, Salmonella
Spp: Proteus spp e Escherichia coli spp. Forém considera o DMSO
apenas como fraco agente bactericida "in vivo',e supde gue estes
efeitos antimicrobianos podems também sstar relacionados —om og
efeitos do DMSD sobre a resrosta imunitéria e a redugdo de
endotoxinas gue causariam Jdanos aos tecidos.

Q-6:2.4.2. DMED zomo rotenciador de antibidticos

FELDMAN et alii (1963),; rwcitam que a amostra de
Escherichia coli COH-Z8TR-F . resistente a S.000 ;g de
ggtreptomicina, teve o seu MIC alterade para 7.5 mg pela adigdo
de DMSO no meio de cultura, na zoncentrazdo final de 10.0% , n3o
interferindo,rorémy, no MIC de outra amostra, a K12CSHZ, sensivél
a 743 mg. Conzluiram Jue a amostra resistente apresentava
impermeabilidade a droga devido a anteriores alterazdes de
membrana.

FOTTZ et alii (19467), avaliaram os efeitos do DMSO en
concentragdes de ¢,5, 2,3 e 5,0% em combinagdo com 1, 10, 20, e
40 UI de penicilina, contra &0 amostras de Staphylococcus aureus
—omprovadamente resistentes & renicilina, ndo encontrando
nenhuma reversdo da resist&ncia bacteriana. Citam, aindas Jue
n3o houve interferfincia entre o DMSO e a penicilinase. Na mesna
resguisa ftoram testadas Salmonella paratyphi, Proteus vulgaris,
Pseudamonas aeruginosa, Streptococcus faecalis, Streptococcus
beta hemolitico, Diplococcus pneumoniaes Escherichia coli e
Rerobacter clpacaes frente a 10 UI de penicilinas 15 meog  de
earitromicinay 30 m-yg de cloromicetinas 15 m-g de novobriocina,

30 meog de tetraciclina e 10 moyg de diidroestreprtomicinas com e
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sem adigdo de 10,0% de DMSO. Concluiram que n3¥o houve evid&ncias
de ter havido gualguer interferg&ncia do DMS0 na susceptibilidade
das bacterias trabalhadas.

WOOD & WOOD (1975)s «<itam gue bacilos da tuberculose
resistentes a Z2.000 Mg de estrertomicina isoniazida, tornaram
sensiveis a 10 Mg apbs tratamento com 0,5 a 5,0% de DMSO.

Assim  permanece como wma das mais controvertidas
Frorpriedades do DMSO sua carpacidade de sumentar a sensibilidade
ou  mesmo Juebrar a resistEncia de vérios nicroorganismos aos

antibidticos como citado por JACOB (1982).




3. MRTERIAL E METODOS

S.1. FRebanhos trabalhados
Neste ewxrerimento foram utilizados rebanhos bovinos
cfa "hacia" leiteira de EBEelo Horizonte, Minas Gerais,
rertencentes & Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG),
lozalizado na Faz. Experimental Hélio Barbosas no municipio de
Igararé, comrosto de &0 animais em lactagdo das ragas Holandesa
vermelho = branco, rreto e branca e mestiga Holand8s/Gir: da
Universidade Federal de Vizosa (UFV), estacionado no Centro de
Ensino e Desenvolvimento Agrério de Florestal (CEDAR): ro
municipio de Florestal. formado por 82 animais em lactasdo.
cruzamento das ragas Suigas Gir e Holandesa 2 os  animais do
rebanho da Empresa de Fesguisa Agrorecudria de Minas Berais
(EFAMIG) , enzontrado na Faz. Experimental Santa Fitas, no
municirio de Frudente de Marais, integrado por 47 animais en

lactazdo, mestigos das ragas Holandesa e Bir.

3.2. Manejo dos rebanhos

3:2:1: RAlimentazdo

Os animais eram mantidos em regime de Fasto,




recebendo no momento da ordenha surlementazdo alimentar. Nasg
duas primeiras rprofpriedades era administrada quantidade (nica de
ragdo e na Gltima de acordo -—om a Frodusdo individual. En
Florestal a cama de frango fazia rarte da surlementazdo. Durante

a seca todos os animais recebiam silagem nos cochos dos CUurrais

de asperas cantendo como matéria bdsica, o milho. Os animais
disrunham durante +todo o ano de sal comun e mineralizado, &
vontade, dispoastos am zochos ocobertos distribuidos nas

rastagens.

2.2.2. DOrdenha

Nos +tr&s rebanhos a ordenha era realizada duas veres
ap dia com intervalo de, aproximadamente, o0ito a dez horas entre
a da manh¥ e a da tarde. Nas duas primeiras fazendas (UFMG o
CEDAF) era praticada a ordenha mecénica e na Gltima (EFAMIB) =2
manual, sendo gue =2m JIgararé a ordenhadeira era 4o tipo "espinha
de reixe" e em Florestal do tiro ‘"balde de ordenha“. Eram
trabalhados, em média, quatro animais ror retireiro de —ada vez.
Em nenhuma delas existia ordem de ordenha e os he;erros eram
arartados das m3des ao nascer, recebends aleitamento artificial
em baldes, arpdbs mamarem o colostros

3.2.3. Sanitério

Na Frorriedade da UFMG, em Igarapéd, ndo era
realizada, normalmente, limpeza das tetas antes da ordenha, a
ndo ser que estas estivessem nuito sujas gquands se Frocessava
lavagem com &gua de torneira derositada em baldes: no CEDRAF . em
Florestal. era feita lavagem das tetas antes da ordenha —om agua

contendo desinfetante recomendado relo fabri-ante da




37

ordenhadeira, & base de cloro, na proporgdo de 10 gramas para 10
litros de 4gua (1 ! 1.000). A gquantidade do produto n3o era
renovada durante a ordenha e nem a solugdo era substituida. A
mesma toalha de rano usada para secagem, era arlicada a todas as
tetas. Na EPPAMIG, em Frudente de Moraiss era usado o mesmo
sistema do CEDRF, mas a Agua de limpeza n3o —ontinha
desintetante. 0 ordenhador se encarregava da lavagems apds ter
—Rlozado a corda (sedenho) rara contensg3o do  animal. Brdbds o
término da ordenha, o0s currais de espera e os estébulos eram
raspados sendo Jue os Ultimos eram também lavados com Agua
corrente. Na propriedade do CEDRF, vacas com sinais clinicos de
mamite eram separadas e ordenhadas e=m sala especial e
reintegradas & ordenha normal guando consideradas curadas fror
ndo apresentarem mais sinais macroscéricos de alteragles do
leite. 0Os mesmos retireiros atuavam simultansaments nos animais
sadios e em tratamentoy préitica esta n3do adotada nos outros
retanhos  estudados. Nas tré&s rpropriedades os tratamentos =ram
realizados a critério do Médico Veterindrio resronsdvel rpelo
rlantel, sem auxilio de exames laboratoriais. Nas fazendas da
UFMG e CEDAF, servigos ambulatoriais como tratamento de
metrites, retengdo de rlacentas, drenagem de abcessos e
administragdo de medicamentos. eram efetuados em troncos de
zontenzdo serarados da sala de ordenha. Na propriedade da
EFAMIG tais servigos eram realirados logo arpbds a ordenhas na
rrépria sala, aproveitando a conteng3o do animal.
3.3 Instalazfes

As +tr&s propriedades possuiam currais cercados de




Od
02

tAbuas & concretados —om boa gueda de nivel. Mesmo assim  eram
notadas algumas 4reas de acfunulo de  &gua-s Dispunham de
bebedouros e cochos coletivos rpara volumosos ou  suplementasdo

alimentar. Os currais tinham. aproximadamente, as adreas de: UFME

& 2 Z o
L] s o

Om (1s33 m Janimal), CEDAF 100 m (1421 m Zanimal) & EFPOMIG

4 i
A

0

7O m (1,48 mh/animal)- Todas as +azendas rossuiam estibulos em
alvenaria cobertos com telhas de cerdmica e pisos cimentados,
servindo também de =ala Jde ordenha. Na propriedade da UFMG., com
ordenhadeira tiro esrinha de peixzes a contengdo era feita rpelo
Frérrio box, e a drenagem por ralos localizados em cada box. Nas
outras duas rpropriedades a contengdo dos animais s procgssava
relo sistema de canzil, sendo a drenagem realizada através de
canaletas. Em Igararé os bezerros mais novos eram localizados em

bezerreiros individuais, dentro do prérric estébulo, de 1,60 m

de  comprimento por 0,60 m de largura e o mais velhos mantidos

gm Figuetes contiguos ao estébuloy, com acesso a coberta de,
2

arro=<imadamentes 20 m de telhas de cerdmica e cercada de

tdbuas. Nas demais os bezerreiros eram afastados do estdbulo e
divididos em =oletiveos e individuais, . tendo os primeiros acesso
a riquetes. Eram construidos em alvenaria, sendo gue no CEDHF os
individuais eram divididos ror tdbuas e na fazenda da EFAMIG por
arame liso, ambos tendo, em média, as mesmas dimenstSes dos de
Igararé.
3+b4e Selegdo dos animais

Os animais foram selecionados For amostragen

aleatéria simples, através de sorteio entre agueles gue reagiram

ao teste do “"California Mastitis Test® (CMT) ous a0 exame




=linico mostraram evidéncias de alterazdo do tbere e/ou  do
leite.

0 rebanho da fazenda de Igarapé arresentava rrodusdo
leiteira individual variando de dore a gquinze kg/dia: o do CEDAF
em torno de sete a doze kg/dia e o da EFAMIG de oito a dezx

ka/dia. Do rebanho de Igararé foram trabalhadas 10 f8meas em

lactazdos nos outros dois foram pesgquisadas 12 f8meas em  cada
umy rerfazendo o total de 34 animais em lactazdoc- Destes, i9
(804,9%) eram de uma a gJuatro lactazdes, 11 (324,4%) de cinco  a

oito lactaxd¥es e guatro (11,7%) de nove a dore lactagdes. Quanto
ao rerfodo de aleitamento, 10 (29,5%) estavam =om menos de
Juatro meses, 14 (41,04) entre gquatro e oito meses e 10 (29,5%)
zom mais Jde oito meses. Dos 34 animais sorteados apenas um
arresentou sinais zlinicos de inflamag3oc do lbere ZOm
alterazdes macroschricas do leites e o restante do rlantel
selecionado mostrou somente reagdes ao CMT. gque variaram de uma
a trés cruzes. Vinte e seis (74,5%) tinham histérico de mamite
clinica ém alguma éroca de suas vidas produtivas., sendo Jue 11
(3244%) com histédrico recente de tratamento findo o gual foram
consideradas curadas rpor ndo apresentarem mais alterazdes
visiveis do leite. De maneira geral, nas trés rrorriedades.: os
animais iniciavam o periodo de redugdo da lactas3o, periodo
"seco", guando atingiam o sétimo mé@s de gestagdo ou completavam

10 a1l

t-)

meses Jde lacstagdo.
3«5« Colheita do material
0 dbere era lavado com dgua de torneira depositada eom

balde, substituida quando necessério & seco com parel toalha. A
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seguilr as tetas eram imersas em solugdo de Alcoel iodadas na
rrofporgdo de uma rarte de tintura de iodo rara nove rartes de
o
dlcool etilica a 70 6L, 2 ligeiramente agitadas para apressar a
secagem. 0 leite, em volume médio de 10 ml por Juarto de dbere.
gra colhido com  cuidados de assersia,  antes  da ordenhas
imediatamente ards as tetas terem secado, sendo desprezados os
dois ou tr8s rrimeiros jatos. Foram usados frascos estéreis,
tira renicilina com rolhas de borracha especiais  (longas) e
transportados ao laboratério & temperatura ambisnte.
3.6. Diagnfstico da mamite

vbele Cléinico

93!

0 Jdbere, apbs estar completamente esgotado, foi
submetido a cuidadoso exame clinico, visando inzlusive
identificar mamites anteriores através de concregdes fibréticas
no par8nguima mamario.

3«62« Ewames complementares

3:6+2«1.Coadura do leite & "Califérnia Mastitis Test" (CMT)

Ards lavagem e desinfecsgdo das tetas, todos os
animais foram submetidos a coadura do primeire ou dos dois
Frimeiros Jatos de leite, utilizando caneca com tampa de fundo
escuro. 0 CMT, de acordo com SCHALM & NOORLANDER (1?57), foi
arlicado em todos os animais apds a coadura do leite.

3.6.2.2. Bacteriologia e identificas3o presuntiva
Fara estreptococos a identificagdo rresuntiva foi
1

baseada no comportamento em meios de Edwards 2 agar sangue, no

1 - Edwards Medium (Modifield). 0Oxbid ltd. Southwark Bridye
Foady London, Great Britain.
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"CAMP-Test", desdobramento do hipurato de sbdHdio & fermentazdo de
esulinay trealose, sorbitol, manitoly, e inulina- Rinda foi
adotado o critério rrorosto rpor BRYRAN (1941) gue pressupde como
ratogBnico agueles com cadeia de mais de seis elementos.

As estafilociceass foram rresumivelmente
identifticadas tendo como base o tipo de hemdlise., rFrodusdo de
coagulasey DNRAse e fermentazdo da glicose em condigles de
anaernobiose.

Fara os bacilares além do tipo de -colfinias em meio de

1
EMEB Teague . foi verificada a produgdo de indol. desdobramento

de <itratosmotilidadey provas de V-M e V-F e fermentag3o da
lactose.
3.46.2.3. Bacterioscopia e contagem glpbal de células

som&ticas (C.6.C.5.)
Foi wutilizada a +técnica de contagem microscbpica
direta de FRESCOT & BREED (1210}, ligeiramente modificada por
FIGUEIREDOD (1962), gquanto a Area do esfregazo e método de

coloragdoc de Charlstt (1934). A leitura +Foi realizada em

3
A

microscOrio —om  ocular BX, objetiva 100X, Com fator
microscépico e de  trabalho obtido de acorde com o AMERICAM
PUBLIC HERLTH RASSOCIATION (1993) e variagdo introdurida poar
FIGUEIREDO (196Z2): seguindo os radrdes do sscore linear (EL), de
FIRE (1984) (TRB.IV).
3.7. Férmulas medicamentosas
3-7-1- Antibidticos
Foram utilizados a penicilina nos seus sais 6

1 - EMR ~ Teague . Laboratédrio Biobrés, Brasil
2 - Olympus CBR no 3233451 objetiva 100x no 208749




rotdssica e G procaina na dose de 25.000 UI do rrimeireo sal e
73.000 UI DO segundo, totalizando 100.000 UL (despacilina)l =
estrertomizina na forma de sulfato 2 na dose de  1.000 mag,
completada ror vef{culo aguoso ou oleoso-aquosoy  rpara 20 ml  de
formulagdo.

3:7-2. Emulstes oleosas

Rs formulas experimentadas foram inspiradas no
adjuvante incomrleto de Freund e continham: Dimetilsulféw=ido
(DMS0), montanide 838, dleos de origem animal (bacalhau) ,
vegetal (milho e soja). mineral e vitamirags R: D e E. [Apbs
testes de capacidade de dissociasdo em Agua em  temperatura
ambiente e de estabilidade da solug3o, mantida em ambiente de
laboratério e de geladeira foram eleitas as seguintes férmulas
2m volume total de Z0 ml.

R primeira formula contendo DMSO (20,0%) era =omppsta poird
Feniciling svessssuwsnwneses 100.000 UI
Estreptomicinad seecsevsacnes 1.000 mg
DMBD +evsnssenanenncannnnnns 4,0 ml
Oleo mineral sesssverenacns=a9,0 ml
Montanide 888 «.cvvesvvarnn-e 1,5 ml
Vitaminas RsD @ E cvevvvaens 0,5 ml
Agua dests TSPeascessausses 20,0 ml
PH srvinecnnnencnennnncnnsns 645 = 7,0

A segunda férmula da emuls3o oleosa possuia 05 mesmos
componentes Jda primeira com excegdo do dimetilsulfdxido (DMS0) .
A estabilidade das férmulas oleosas foi avaliada, ror

1 - Despacilina. Lab. Squibb. Santo Amaro, S3o Faulos Brasil.




rerfodo de 24 meses, tomando ror critérios observazdo reriddica
da manutengdo da susrens3o oleosa e a inibig3o do  Bacillus
e

subtilis (ﬂTCC—ééSS}l em meio de Mul]er—Hintanu utilizando
digzos de antibiograma radr3o de diametro de 6,35 mms em branco.

3+7+.3+« Férmulas aguosas

Foram utilizadas duas férmulas! a primeira contendo
dgua destilada, pH entre 4,5 e 7,0, & DMSO na prororsdo de 20,0%
em  volume Final de 20 ml. Eram adicionados a este vefc-ulo os
antibidticos, nas concentragdes J& citadas.: no momento da
arlicazdo. Para a segunda +érmula a metodologia =ra a mesma, —om
excegdo da adiz¥o do DMSO.

3.8. Mediczagdo intramamiria

3.8-1+ Bensibilidade bacteriana

Os wmicroorganismnos isolados foram testados guanto a
sensibilidade aps antibidticos anteriormente citados.s através do
antibicgrama radrdo, em meio de cultura Muller~Hinton com adig¥o
de 10,0 5, 15,0 e 20,04 de DMS0. Os resultados eram anotados em
fichas apropriadas.

3.8.2. Férmilas medicamentosas e administrag3o

As férmulas olepsa-agunsa 8 ajuosas apés avaliagdo de
estabilidade, foram testadas, via intramamdria, em animais
considerados sAdiosy ou seja, n3¥o reagentes aons testes de CMT =
dentro dos rpadrdes de normalidade da C.5.C-S., em duas tetas
alternadas, fizando as restantes como testemunhas. 0O grau de
irritabilidade foi medido através de exame clinico e dos testes
acima citados, conduzidos até a total regress3o da irritaz3o.Das

o}

1 - ATTEC-&633. Rmericam Type Culture Colertion N 4633
=2 - Muller-Hinton. Difico Lab.s Detroits Michigam, 4222, USA.

Craadl g
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férmulas testadas foram escolhidas as gque menos irritabilidade
rFrovocavam na gldndula. Estas foram administradas, nas doses
anteriormente citadas, uma dnica vezs via  intramaméria. em
quarteos de Jdbere comprovadamente infectados.

3.8.3. FResiduos de antibidticos

3:8.3.1. Liberaz3o de antibidtico no leite

A liberazdo de residuns de antibiédticos no leite +oi
detectada rela inibigdo do crescimento oo Bacillus subtilis
(RTCC~-33446) 2m meio de Muller~Hintony com adigdo de leite
proveniente de glindula tratada com as diferentes férmulas

medizamentosas =olhido de 1

B

em 12 horas até o total
desararecimento dos res{duos ou o limite de 120 horas Fés
aplicag3o. 0O leite era absorvido ror discos Jde antibiograma, en
branco (virgens), de 5:35 mnm de did&metros na guantidade aferida

de 0,018 ml de lejite.

]

3.-8.3.2. Quantificazdo dos residuos de antibibdticos
Oz residucs foram guantificados rela comparaxdo das
amplitudes dos halos de inibigdo do Bacillus subtilis =om curvas

=
rré-esstabelecidas de diluigdes Has formulas até 10 + em meios
de cultura de Muller—-Hinton. Foram wutilizados discos e
antibiograma anteriormente descritos

3.8.4. Corres3o dos halos de inibigdo em funzdo da

Frodugdo individual da glé&ndula maméria
Oz halos de inibizdo observados para a guantificag3o
dos resi{duos de antibibéticos foram corrigidos de acordo com a

seguinta farmula. idealizada ror Dr. Ivan Barbosa Sampaios oo

Derartamnento e Zootecnia da Escela de Veterinaria da




Universidade Federal de Minas Gerais, levando em considerazdo a
rrodugdo individual e um volume rpadrio:

k.

4 . {log Y1 - log V03

onde I = constante de correzdo

log VO volume de produsdc radrio

log V1

i

volume de produsdo da gli3ndula a testar
Se tomarmos como 10,0 litros o volume radrio teremos:
Eo= 4.(1logVl - 1}

-

P
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3. Difusdo da medicazdo através da glafidula
maméria

Em guatro vacas de matadouro, em Ffase final de
lactagdo, foram administradas as formulas aguosa & oleosa-
ajJuosay Coradas com vicleta genziana 2 vermelho Congo, =om & sem
DMSO, wvia intramamédria. 0Os animais foram abatidos seis horas
apbs a arlicagdo, seus Uberes extirpados e examinacdos guanto ao
grau de dispersdo dos =orantes.

3.8.6. Analise estatistica

A andlise estatistica foi realizada no setor de
Bicestati{stiza do Derpartamento de Zootecnia da Escola de
Veterinaria da UFMG., relo professor Henrigue Nunes e Oliveira,

utilirando o teste "T" de acordo com SNEDECOR & COCHRAN (1971).
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4 - EESULTARDE

NMa TRAE. I & apresentada a distribuisdo dos
mizroorganismos isoladoss e presuntivamente identificados das
gldndulas mamdrias infectadas, seguindo os critérios do item
3.6:2.2. de material e métodos. A maior frejulncia Je F4,6%
ocorred rpara os c0oos Bram positivos. Destes os  Staphylococcus
aureus foram 0s mais  fregquentes com T227% entre 132
microorganismos isolados. 0Os denominados coliformes responderam
ror J.3%4 dos isolamentos. RAs infecg®es mistas, todas envolvendo
o Starhylococcus aureus, causaram 2,3% do total das infeceles.

Todos os guartos tratados arresentavam infecgdo por
Starhylococcus aureus. Apenas um Juarto de dbere apresentou
alterazdo macroscdrica do leite sem contudo, exibir alterazdes
clinicas detectiveis.

A TARB. IT demonstra os resultados do tratamento de

dose dnica das diversas formulas, administradas via
intramamaria- 0 maior rercentual de gldndulas
bacteriologi~amente negativas as 120 horas apds arplicazg3o

(S244%) ol obtido com a f&rmula em base aguosa «om DMS0 & o




TABELA 1 - Kumero e percentapem de patogenos, identificades

presuntivamen-—

te, em rebanho daz bacia leiteira de Belo Horizonte, Minas Gerzais,

1987.

MICROORGANTIEMOS

PROFPRIEDADES

ne

UFMG EPAMIG

% N2 Z

CEDAF

N© Z

TOTAL

b |

Staphvlococcus
(1)

aureus

Staphyvlococcus

epidermidis

Micrococcus

Ep.

Streptococcus

agalactiae

Streptococcus

uberis

Streptococcus

dvspalactiae

Streptococcus
zooepidemicus

Escherichia

coll

Citrobacter

Ep.

TOTAL

Iufecgoes

Mistas

30

34

2

88,2 29 67,4

- 5 11,6

1007% 43 100%

5,9 2 4,7

37 67,2

53 1007

7 12,7

13

132

11

9,8

1,5

1,5

4,5

0.8

1,5

100%

8,3

(1) fgolacamente ou na rotalidade das infeccoes mistas.




TABELA I - Nimero e percentagem de quartos tratados e mnao, negativos a bac-

teriologia as 120 horas apos aplicacgac das férmulas, 1987,

FOR- PRO | TOTAL QUARTOS MAMARIOQS
TRATADOS NAQ TRATADOS(D
T _
My PRIE INICIAL NUMERO _NEGATIVO NIMERO NEGATIVO
POST AS 120 hs AS 120 s
L | INICIAL INICIAL _
LAS DADE TIVO POSITIVO NO % POSITIVO N A
Oleosa EPAMIG i3 7 5 71,4 .6 2 2 33,3
com  UFMG 9 5 4 80,0 4(2) 2 50,0
DMSO  CEDAF 8 5 4 80,0 3% 1 33,3
Oleosa EPAMIG 13 7 . i.5 71,4 6 3 50,0
sem UFMG 10 5 ' 2 40,0 5 2 40,0
DMSO CEDAF 9 5 & 80,0 4 1 25,0
Aquo- EPAMIG 9 5 3 60,0 4 1 25,0
sa ¢/ UFMG 9 5 4 80,0 4 1 25,0
DMSO CEDAT 12 7 7 100,0 5 3 60,0
Aquo- EPAMIG 8 5 5 100,0 3 1 33,3
sa s/ UFMG 9 5 2 40,0 4 1 25,0
DMSO  CEDAF 12 7 & 87,7 5 1 20,0
Total Oleosa
com DMSO 30 17 13 76,4 13 5 38,5
Total Dlecsa
sem DMSO 32 17 11 64,7 15 6 40,0
Total Aquosa
com DMS0 30 17 14 82,4 13 5 38,5
Total Aguosa
sem DMSO 29 17 13 76,4 12 3 25,0
(1) Afora onze cuartos mamarios sem infeccgao gnicial
(*)

Animais com gquarto afuncional.
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menor {(A4,7%4) rcom a&a base oleosa, sam [DMEO, sendo Jque as
formulas em hase oleosa com DMSO e base aguosa sem  [DMSO
alcangaram o mesmo  rercentual de glindulas negativas a
bacteriologia (75:4%) -

De 53 glidndulas n3o tratadas 8 inicialmente
intectadas rpelo Starhylococcus aureus 19 (35,8%), apresentaramn-—
g2 negativas a bacteriologia ao final do ewperimento. NIo  foi
rossivel determinar se as infecglBes eram recentes ou nXo.

A TAE. III demonstra a sensibilidade "“in vitro" dos
mizrporganismos isolados frente a penicilinas em meio de cultura
isgnto e contendo oncentragdes de 10,0, 15,0 & 20,0% e DMSO.
bz Starphylococcus aureus e Staphylococcus epidermidis foram o=
Jue  arpresentaram malior resisténcia, com percentuais médios de
S4,5% para os wmeios isentos de DMSO.

MR  THEBE. IV est3o compilados os  resultados da
sensibilidade "in vitro" dos microorganismos isolados frente a
estrerptomicina, =m meios de cultura isento e —om -oncentracdes
de 10,0, 15,0 e 20,04 de DMSO. No meio isento o Staphylococcus
aureus @ Streptococcus uberis foram os gque apresentaram  maior
resist8ncia com rercentuais de 45,8 e S0,0% respectivamente.

Rs TAB. III & IV indicam ainda, o grau de inibig3o do
crescimento bacteriano provocado pelas diversas concentragdes de
DMSO adicionadas aos meios de cultura. No meio controle. isento
de DMS8O, ndo houve inibisdo de nenhum dos microorganismos
trabalhados. Na concentrazdo de 20,0% no meio de cultura. o
DMED inibiu o crescimento de 100,0% das amostras trabalhadas

As tab. V e VI indicam a liberagdo de residuos de
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antibiotizos no leite das férmulas utilizadas no  ewperimento.
As glandulas mamérias tratadas com férmulas em base oleosa
arresentaram liberagdo de resfiduos antibtidticos por mais tempo
do  Jque as de base aguosa. Nota—-se aindas Jue dentro da mesma
base de liberagdo, as férmulas gue continham DMSD apresentaram
rercentuais maiores de Fuartos liberando residuns de
antibidticos do gue suas similares isentas de DMSO.

Na farmula oleosa sem DMS0O e nas de base aguosa, com
2 sem DMS0, arenas uma glidndula (5,9%) ainda liberava
antibidtico no leite &s 120 horas réds tratamento. Liberagzdo em
identicas condig@es ocorria em duas glindulas  (11,8%)  que
receberam a férmula oleosa com DMSO. Forém, de acordo —om o
GRRAF « I, as <guantidades Iliberadas podem ser consideradas
negativas ( menos de 0,003 UI/nml/l=ite).

A TRB. VII demonstra o grau de irritasdo causada
relas diversas formulas administradas. Indica ainda, gque, de
acordo  com o "Escore Linear" de KIRE (1984a), todos os guartos
tratados rodiam ser considerados iniciaimente infectados. /A
medicagdo a tase de penicilina e estreptomizina, via
intramamaria, provoca irritaz3o da gldndula e tem seu arice 24
horas apbds a administrazdos mantendo-se Juase estdvel até 45
horas, Juando inicia pegueno declinio, regredindo notadamente a
rartir das 72 horas pbés arplicagdo. As glindulas negativas a
bacteriologia, as 120 horas pos aplicagdo, retornaram aos EL.
zonsiderados normaiss a0 PassSo  Jue 0 Jue se  aFresentaram
rositivos mantiveram ou mesmo aumentaram o grau de irritag3o em

relazdo aos iniciais.
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A TAB. VIII indica os resultados acumulados do CMT,
da bacteriologia e da bacterioscorpia dos Juartos mamarios
gxaminados e os seus resrectivos rercentusiss

AR TRE. IX demonstra a correlagdo dos graus de reagdo
do EMT com a bacteriologia e bacterioscorpia, com percentuais de
concorddncia.

A TAR. X relaciona oz rercentuais de concordincia
entre a bacteriologia e bacterioscopia-s

A THE. XI correlaciona os achados bacterioldgicos e
bacterioscéricos com os tipos de germes identificados.

A estabilidade das solusdes oleosas., como citado no
item 3.7.3., de material e métodos, rermaneceu sem alteragzdo ror
24 meses e, rparalelamente, manteve agdo inibkidora frente ao
Bacillus subtilis,arresentando halo de inibigdo médio de 4,0 cm.

0 experimento de difusdo do medicamente no interior
do  dbere demonstrou Jue as férmulas contendo DMSD  atingiram
rpartes da glidndula Jue as outras isentas de DMSO n3o atingiram,
com diferenga mais acentuada rara as de veiculo oleoso, enm que a
férmula contendo DMS0 coloriu as partes altas <o  dbere, sendo
Jue a sua similar isenta permaneceus rFraticamentey na cisterna

da glidndula.
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TARELA VIII- Comparacao entre C(MT, bactericlogiz e bacterioscopia, em casos

de mzmite na tacia leiteira de Belo Herizomte, 1987.

2

CMT LACTERIOLOGIA BACTERIOSCOPLA

= ’ POEITIVO NEGATIVO POSITIVC REGATIVO
REACDES Ne

’ ne Z NO Z Ne i Xe Z
FOSITIVO 121 116 95,8 5 4,1 98 81,0 23 19,0
NEGATIVO 11 3 45,5 6 54,5 3 27,2 B8 72,7
TaL

TABELA 1% - Compesracac entre graus de posirividsde do CNT, bacteriologia e

bacterivscopia, com percentual de concordancia, em casos de mami-

te da "'bacia" leiteirz de Belo Kerizonte, 1G87,

CMT BACTERIOLOGLA BACTER10SCOPIA
N NCOR.
REACDES | N | POSITIVA | NEGATIVA | CONCOR. | bocitrva ‘ NEGAHVA; coz OR
s
+ 11 5 1 81,2 6 5 54,5
+ 4 18 17 ] 94, 4 14 4 77,8
+ o+ 4 92 90 2 97,8 78 14 84,8
TOTAL DOS
GRAUS 121 116 5 95,8 98 23 81,0

TARELA X - Percentuais de concordancia entre os resuliados da bacterioscopia
e bacterieclogia dos casos de mamite da bacia leiteira de Belo Ho-

rizonte, 1987.

BACTERIOSCOPLA sacterroLoczall? ’ CONCORDANCIA
IEITURA RIMERD FGSITIVO REGATIVO ‘ -
1
POSITIVA 101« 116 5 87,1
NEGATIVA 31 5 I3 19,4
TOTAL 132 121 11 -

(1)

Teste de refervencia.
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b DISCUSSA0
A rresente rESqUisa foi realizada oM trés
Fropriedades, da aczia leiteira de Belo Horizonte,

reprasentativas de tirpos variados de manejo. 0 gado trabalhado,
todo ele ssrecializado em produsgdo leiteira e -omo tals mais
sujeito a infecgdo da glidncdula mamariay, estava zubmetido a

téoniczas de ordenha e controle sanitério como relatado nos itens

tJ

= >
P AL

2 3:2.3. de material s mdétodos. Hs instalagdes eram

razodveis e nos Currais de espera 0s animais dispunham de 1,12 a
~
ey

1448 m | "rer czarita’, adeguado a exploragdo leiteira e As
téconicas empregadas.

S-1 Freval&ncia dos agentes etinlbgicos

Nesta FESqUisa 0o critério bacteriolégico foi
considerado definitivoy, sendo as rrovas de CMT Gtiliradas
somente rara a classificagdo inicial dos Juartos.

A maior fregquEncia de isolamentos de cocos  Gram
rositivos (P4446%), indicada na TRAB. I, estid de acordo com  as
citadas FOT FOBERTE et alii (1969 FIGUEIREDO (19735

LANGENEGGER et alii (1977, FERREIRO et alii (1979 &




&0

LANGENEGGER et alii (1981). Estes mesmos autores relatam a
frequéncia de 1,0% para os bacilares, dados inferiores aos T.3%
enzontrados nesta pesquisa. Tal discrepincia deve estar ligada
aos sistemas de manejo, com destaque rara o uso de cama de
galinha na alimentazdo 4o rebanho do CEDRAFy onde ocorreu o
isolamento dos coliformes.

S«1.1. Estafilococcias.

R frequEncia de 72,7% encontrada rara Staphylococcus
aureus (TRB. I} esté abaixo dos 23.5% citados ror SILVA (1977) e
rrozima  dos 76,5% de LANGENEBGER (1984), acima dos achados de
FIGUEIREDD (1962) de S%5,4% e muito acima dos dados de 20 anos
de rpesquisas compilados por ROBERTS et alii (1949) e dos de
NERVE et alii (1968) 2 LANGONI (1984) gue relatam a taxa de
infeozdo ror estafilococos & 1340, 47 40 @ 3b6.8%,
respectivamente, e dos dados obtidos em matadouros ror Mz DONALD
(1977) T indicam & taxa de 22,4% de infecgdo Felo
Staphylococcus aureus. Esta alta frequéncia pode ser atribuida
ag caracteristicas eridemiologicas da bactéria, considerada como
ratdgeno contagioso ror NEWBOUD (1965) e SMITH et alii (198%5a) e
—apaz de formar col@niass ror longo esrago de tempos, na pele
lesada, acabando rory, em algum momentos infectar a glindula
mamaria como citado rpor NEAVE et alii (1968) e Mz DONALD (1977).
Hs fontes extra-mamarias, apesar de rouco expressivas. podemn
molaborar para manter uma baixa taxa de infecido no  rebanho,
Tomo  sugerido por WHITE (1965) i DRLELL & FROST (19&87) 3
EINGWILL et alii (1970) e BRAMLEY & DODD (1i984). Também., o

deficiente manejo higi&nico, 2 de ordenhadsiras mecinicas
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rredispde a instalagdo da infecg3o ror Staphuylococcus aureus, de
acordo com QLIVER et alii (1956) iROBERTS et alii (19&49) § SILVA
(1979) e SILVA et alii (1983). Estas condigdes foram encontradas
nos trés rebanhos estudados. Além dissoy, o método e o =ritério
de avaliagdo do tratamento. sem auxilio de testes laboratoriais
nais apurados Jue comprovem a real cura do  quarto  infectado.
aliado as dificuldades naturais do acesso das drogas & Dactéria,
contribul para  gue este tipo de mamite se torne crbnica.
rermitindo a manutensgdo da infecgdo no rekanho  contaminado-
Devem ser considerados fatores outros como, & ausf@ncia  do
bezerro ao ré da vaca @ a habitual formazdo de micro-abressos na
sub-mucosa da gldndula maméria. No fFrimeiro -aso, a constante
drenagem do leite contaminadeo redux a possibilidade de maior
dispersdo da infecido intramaméria nas j4 estabelecidas e impede
0 acess0 de recentes deposigdes de microorganismos as  interior
da glé@ndula, ror ag¥o da Frépria boca do bezerro. No segundo.
reriodicas fistulagBes trazem o patdgeno ao  contacto ~om  a
mucosa e o leite intramamério.

0 Staphylococcus epidermidis, arpesar de ndo rromover
a zoagulaxdo do rlasma sanguineo, fator 2ste gue era acreditado
sar o dnico indicador de rpatogenicidade para o género
Starhylococcusy, rode ser considerado -omo ratog@nice para a
gli&ndula mamaria guando relacionado as reagBes rositivas do CMT,
e as altas C.B.C.8. indicativas de rrocesso inflamatério ativo,
zomo  demonstrado por FORBES & HMEBERT (1965), HOLMBERG (1i973) &
FERRSON & GREEFR (1974). A frequdncia  deste microorganismo

(F4,8%) foi préxima da indicada rpor LANGENESGER et alii {(1984)




de 10,97, Tem acima da encontrada por SILVA (1977) de 0,7% &
miito abaixo do achado de 19,6% de M= DONALD (1977) . Estas
disfparidades podem ser exrlicadas, em parte, pela caracteristica
extra-mamiria destes —ocos considerados ambisntais PO
resquisadores como EBERHRART (1977) 3 SMITH et alii (198%h) e 0OZF
et alii (19835). O manejo, —om &nfase em métodos de higiene e
alimentagdos faz variar, em muito, a freguincia de propriedade
Fara Frofpriedade. A presenge d2 germes em  —amna de galinha,
utilizada na alimentas3do do gado, deve ser creditacdo a maior
taxa encontrada no rebanho do CEDAF (12,7%), conforme & TRAE. I.
0 f{ndice de preval@ncia rara o Micrococcus spp. de
y2%4 foi maior gque os 2,0% enzontrados rpor LANGONI et alii
(1984) e menor Jue 05 7.9% citados ror estes mesmos autores em
outra rropriedadey, e dos 6,2% encontrados ror LANGENEGBER et
alii (198&6). R diferenga dos {ndices rode ser devida as mesmas
circunstdncias relatadas rara o Starhylococcus epidermidis,
tendo em vista que as caracteristicas erpidemiolégicas destes
microorganismos s3do semelhantes.

S¢1.2. Estreptococcias.

A freguéncia de Streptococcus dysgalactiae de 4,5%
foi muito acima dos 0,7% encontrados ror SILVA (1977). No
entanto, ficou muito abaixo dos resultados de NERVE et alii
(19268) gue relataram a fregudncia em 28,0%. A prética usual de
zontrolar a mamite rela utilizagdo do CMT e antibioticoterapia.
segundo  JARACKSON (1270) e BREAMLEY (1922), obtem algum sucesso
—ontra as infecqgles devidas ao Streptococcus dysgalactiae. B

rermangncia deste patdgeno nos rebanhos rode estar relacionada




ao manejo higi@nico deficiente @ a fontes extramamérias, de
azordo  com BRAMLEY & DODD (19843 . Ao compilar dados de vérios
autores, HKING (1981) relatou gque 90,0% das infecgles ror
Streptococcus dysgalactiae produrzem mamite cli{nica, o Jue n3o
foi constatado neste trabalho.

0 achado de 1,54 de prevaléncia rara o Streptococcus
agalactiae, estéd muito abaixo das 27,0y 7.7 1 4,0 e 35,4%
citados respectivamente po ROBERTS et alii (1969) i M- DONRLD
(1977) i LANGONI et alii (1984) e LRANGENEGGER ot alii (19263 .
Forém estd prowino aos dados de NEAVE et alii  (1968) gue
relataram a incidé&nciade 2,0%, sendo  que LINMS (19388 e
MASCARENHAS JUNIDE (1988) ndo encontraram o Streptococcus
agalactiae em fpesguisas desenvolvidas na "bacia" leiteira de
Belo Horizonte, MG.

Esta variagdo de frequéncia pode ser considerada como
resultante das diferengas de mangjo higi&nico & sanitaric entre
as prorriedades, uma wvezr gque o Streptococcus agalactiae &
zonsiderado ror NMNEAVE et alii (1968) e Mo DONALD (1977} =omo
ratbgeno Juase qJque obrigatdrio da glidndula mamdrias no
=olonizando realmente na pele integra ous mesmo, lesada. Deste
nodo. 0 manejo. desinfeczdo e antibidticoteraria adeguadas obtém
bons resultados contra este microorganismo, de acordo com OLIVER
et alii (19356) i SANDERSON (1944) ;3 ADANS et alii (1963) 3
SILVA (1979) e BODIE & NICKERSON (1984).

=] ocorr8ncia de 1.5% de infecig3do causada FOr
Streptococcus uberis foi bem abaiwo dos 13,3 & 15,0% encontrados

ror NEAVE et alii (1968) 2 SILVE (1977), respactivamente, e
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muito Frowima sos 1,3% relatados porkING (1981). Esta fregu&ncia
rode estar relacionada a caracteristicas de mansjo e higisne Jue
influenciam diretamente as fontes esxtra-mamérias onde, segundo
JRCESON (1970) e BRAMLEY (1982), esta btactéria rpode multiplicar
2 se& abrigar ror longo tempo. N30 foi observado casos clinicos.
2mboray FRANCIS et alii (19846) tenham relatado a freJué@ncia
média de 16,0 a 12,0% de mamites clinicas relo Streptococcus
uberis

( Streptococcus zooeridemicus +oi o microorganismo
menos frequente nesta resguisa com indice de 0,8%y, o que esté
bem abaixo dos citados por LANGONI et alii (1984, em média
1,4%-. Este germe, normalmente englobado na expressdo “outros
estreptozocos”y  parece ser o estreptococos menos freguente nos
casos de mamites.

S$.1.3. Enterobacterioses.

ds bacilares foram resronsiaveis ror T 3% das
infecgles do dbere, resultado gue se arroxima dos achados Ade
492%y indicado rpor FIBUEIREDD (19462), ficando além dos dados
zompilados ror ROBERTS 2t alii (1949) gque asinalam 1,0% 2 nuito
aguén dos dados encontrados por LANGONI et ali (19S4) nos quais
os coliformes foi o segundo grurpo de microoganismos isolados,
Zom 2+3% de freguBnciay ficando acima dos estrerptococos,
enJuanto LANGENEGGER (198&) n3o encontrou este tipo de bactéria.
R maior frequéncia de Escherichia coli concorda com JASFER
(1975) e LRANGONI et alii (1984) onde esta bactéria foi a
rredominante no grupo. NIo houve ocorréncia de mamite clinica

ror coliformes o Jue, conforme FIGUEIREDO (19462), justificaria a




baixa incidéncia deste tirpo de bactéria. Tal fato & considerado
inzomum ror EBEHART et alii (1979) e BRAMLEY & DODD (1984). As
resJuisas de ERERHART (1977) & EBERHART & BUCKRLEW (1977),
respectivamentes citam 24,0 a 35,854 a incidé@ncia de -asos
clinicos rrovocados rpor coliformes. BUSHNEL (1974) e LOTEN
(1970) =lassificaram e super agudas ou severas 10,0 a 15,0% das
infecgdes rpor este tipo de microorganismo. A razodvel condig3o
das  instalag¥es , manejo e lavagem dos estédbulos =om Agua
zorrente rode ter sido a causa desta baiwxa incid@n-ia, -onforme
sugerido ror RADOSTITIS (19461), HOWEL (1972) : BREAMLEY & NEAVE
(1978) i CRRRDOL (1977) i e HILL et alii (1979). R auséncia de
tatores adicionais necessdrios ao desencadeamento do  processo
ratog&nico. como o estresse e o grau de contaminazdo destacados
por De HART et alii (1979) e SMITH et alii (198%a), podem tambémn
explizar a inexist@ncia de casos -linicos.

S.1.4. Infeciles mistas

Rs infecglles mistas apresentaram o rercentual de
593%, bem acima do total de 1,0% encontrado rpor SILVE (1977). O
Staphulocogcus aureus esteve rresente em todas elas, &8, talver,
em sendo 0 microorganismo mais rprevalente neste trabalhos, rossa
s@r raesponsdvel relas condigles favordveis ao desenvolvimento
deste tipo de infecgdo, através do satelitismo bacteriano.

5.2 Tratamento da mamite via intra-mamé&ria.
J.2.1. FéOrmula medicamentosa.
=} ausgnc=ia de efetiva antibioticoteraria das

infecgdies do Ubere &, na maioria das vezes, a Frincipal causa de

insucesso dos rrogramas de cControle das  mamites bovinas
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(CODL, 1983 . Neste trabalho foi procurada uma associag3o de
antibidticos gques além da viabilidade econBmicas, abrangesse
malor esspectro de agdo sobre 05 Fprincirais microorganismos
Causadores de mastite em nosso meio, rrinzirios de real
significdnzia e j& citados ror HUBBER (1977). Dessa forma, a
associardo da estreptomicina com a renicilinas nos seus sais
rrozaina e G rotéssica foi a escolha definida por atingir amplo
asrectro de agdo bem proximos aos antibidticos modernocs 2 muito
Mmais Caross

A guantificazdo dos antibidticos foi  baseada nos
dados compilados ror MARTH & ELLICKSON (1959) e STANG (1977),
Jue  demonstram considerdvel variag3do nas dosagens da penicilina
Fara o tratamento da mamite via intra-mamaria, desde 10.000 3
1,000,000 Ul. Forém, a rartir de 1937, o Food Drug
Rdministration vem recomzndando a dose maxima de 100.000 UI,
tendo como base experimentos Jue demonstraram maior rapider  da
eliminagdc dos resfiduos no leite, Zom 08 mesmos =2feitos
terapduticos de concentrazdes maiorss.

Os nesmos autores regigtram dosagens bal=)
estrertomnizina pscilando entre 25 a 1.000 mg,sendo mais
utilizada a concentragdo de 100 my.

A férmula oleosa foi elaborada com dleo mineral, fpor
ter sido o gue menor irritagdo provocou na glid3ndula mamiria dos
bovinos. A adigdo de vitaminas ADE foi realirada pelas suas
rrorrigdades antioxidantes, de acordeo com  recomendagdo do
Frofessor Luizx PBernardes do Departamento de Farmacognosia da

Faculdade de Farmidcia da UFMB. 0O Montanide 222, utilirado como
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emulsificante das fases avyuosa e oleogsa, substituiu o Briacel A
do  adjuvante de Freund. O DMSO foi utilizado Zomo coadjuvante
dos  antibidticos principalmente relas suas  fFropriedades  de
solvente e atividades bioldgicas como, rermeabilizazio e
rengtrazdo de membranas, além dos efeitos anti-inflamatérios,
caracteristicas bem definidas por JACOR et alii (1964); FRANS &

BRUGGEN (1967)3% GOROC & KOVAC (1969) 3 WOOD & WOOD (1975)

Y

FOLLER (1976) 3 RICHARDSON (1976) e WONG & REINERTSON (1984). O
DMSO & um rroduto rapidamente metabolizado e excretads no  homem
e animais ( BERHRDS 2% GIRIAN,19467 i HOLE et alli, 19247 31 JACOE
et alii, 1971 e WONG & FREINERTSON,1984). Em bovinos os valores,
apbs arlicazgdo, retornam ao normal em cerca 4de sete dias  en
bexerros e de trés a -inco dias em vaczas, apds administracado
intra-mamaria. Depois de oito dias da aplicazdo, por gualguer
viay n3do foi encontrado o comrosto no sangue ou tecidos dos
animais (TIEWS et alii,1?75% e KOLLER., 1974). Estas rrorriedades
do DMSO sugerem gue sua adig3o a férmulas rara o tratamento das
mamites ndo interfere com a utilizagdo do leite "in natura" ou
rara industrializaio.

H formula nlevsa considerada definitiva nesta
Fesquisa, foi selecionada entre 1959 rreraragdes. sstudadas
quanto a0 grau de disrersdo, estabilidade, eficiBncia
medicamentosa “in vitro" e menor irritaz3o rroduzida na glindula
Juando das inoculazdes intramamérias experimentais.

A estabilidade de 24 meses indicada em material e
métodos item 3.7.3., obviamente, n¥o é o limite @ s=imy para

efeitos rraticos, a validade rara a +6rmula mantida em




temperatura de geladeira e em ambiente no Laboratério de
Controle de Mamite-. NHo houve diferensa entre as duas situazdes,
amtbas mantiveram paralelamente a ag3c antimicrobiana “in vitro".

53.2.2+ Tratamento

0 Starhylococcus aureus estéd indiciado entre os
rrincipais agentes stioldbdgicos das mamites bovinas. DOpesar de
ndo ser encontrado normalments no meio ambiente rode, através da
degradazdo enzimdtica e carboidratos, lipides e fprotei{nas,
sobreviver em uma variedade de situazdes. E  importante sua
Fermandncia na pele lesada onde & encontrado ror longo sspago
de  tempo. Assim sXo0 necessarias consistentes medidas de
Rigiene, teraria intensiva e até sacrificio e animais rebeldes
ao tratamento rara obtengdo de bom SWIBSESO &m seu

controle (MERVE 2t alii 1?68 2 Mz Donald,1977). Leve ser

considerados também, as dificuldades naturais de dispers3o dos

madicamentos dentro do Ubere. desde as membranas orgdnicas Jue
funcionam como barreiras naturais atd a agdo da gravidade gJue
tende a forgar a rermnanBneia do medicamento nas cisternas  da

gldndula e teta como sugerido ror LORDR & GRIMALD (1979). E
importante destacar a caracteristica do microorganismo de
abrigars princiralmente, no interior dos neutrdfilos ou, em
microabressos na sub-muzosa da gldndula onde rermanece
relativamente a salvo da ag3oc da droga antimicrobiana
(SILVA,1977. 3 PBRAMLEY & DODD,1984). Dessa maneira também &
importante a escolha certa da base farmacoldgica e do  sau
veiculo. Assume carital destague, a escolha do veiculo, fFOis,

além da rreservazdo e\ou exaltagdo terarButica dos c—omponentes
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farmacoldgicos, deve ser evitada a irritagdc do gléndula mamdria
(ZIV-SILBEFMAN, 1976. ;i LORDR & BRIMALDI ,1979).

R TRB« II demonstra gJue os resultados obtidos -om as
férmulas, aresar do pouco temro de acomrpanhamento das glidulas
tratadas, foramn hons, alzangando taxas negativas a
tacteriologia acima das conseguidas por BLACKBURN (1954) : RDANS
(1262 e FRULL & WARDS (1975)y muito embora a bactéria tenha
apresentado rouca sensibilidade 3 penicilinas e moderada para a
estreptomicina  "in vitro" (TAB. III e IV) . Estes resultados
talvez se devam a azdo combinada dos antibiédticos como observado
ror BLACKRBURN (1956) e atividade bartericida e/ou
bacteriostdtica do DMSO citados ror JACOB et alii  {(1964b)
KLIGMAN (19465), FPOTTE et alii (1967) e BRAYTON (1986). Bs curvas
de inibigdo realiradas gquando da execusdo da presente pesquisa ¢
GFRRF. 1 e TAB. III e IV) demonstram o afirmado. HUEBER (1977)
CONCLUTU éue 4 taxa de recurperazdo clinica est& associada ao
grau de severidade da infecgdoy 0O Jue rarece légico. Como nesta
FESTUisSa apenas um animal apresentou mamite =linica, é
rresumivel a influgncia exercida sobre o somatério 205
resultados.

S.2.3. Comparazdo das férmulas

R formula gque alcangou indice maior de gléndulas
negativas & bacteriologia (TAB. II}, a0 final do ewperimento,
foi a vefrulada em base agquosa com DMSD. B mesma base
medicamentosa, sem a adig3o do DMS0, demonstrou eficiBncia &,0%
menory o Jue ndo & estatiscamente significativa ac teste “T¢

segundo SNEDECOR 2 COCHRAN (1971} igual a 1530 a nivel de S5,0%.
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R formula em base olsosa com DMSO obteve melhares
resultados do Jque a similar sem DMSO, «cerca de 11,7% gue ao
teste "T" de acordo co SNEDECOR & COCHFAN (1971) nXe &
signifizante (1,33) a nivel de 5,04 (TAE. II).

No tratamento das mamites estafilocédcicas os melhores
resultados foram obtidos com as férmulas em base ajuosa, com ou
sem DMSD, comparadas com as similares em base oleosa. B8  menor
diferenza do rercentual de quartos mamédrios bacteriologicamnente
negativos, 120 horass rpés arlicazdo entre as fédrmulas em base
aquosas zom e sem DMS0, &, provavelmente, devido ao estado
tisiopatoldgico da gl&ndula. Ro exame «=linico n3do houve
alteraz3o visfivel de danps aos parfnguimas glandulares tratados.
0 que farilitou a difus3o das formulas em base aguosa através da
rede de capilares lactiferos,y prororcionando maior velocidade e
agdo dos wedicamentoss fator este de carpital imrportiEncia  no
tratamento das mamites estafilocéoicas segundo SILVA (1977). Os
efeitos dispersivos do DMSO, neste casoy, n3o foram realgados .

As formulas em base oleosa, mesmo em gJuartos sadlios,
sdo dificeis de difundir. 0 DMSO favorece maior disperso relo
raréniuina glandular.

2} TAB. IT mostra que, nas trés rropriedades
trabalhadas,; a maior diferenga entre os rercentuais de glindulas
bacteriologicamente negativas das férmulas aplicadas, com e sem
DMS0,y ocorreram no rebanho da UFMG. Este rebanho  administrado
rela EV/ UFMG, arpresentou evolugdo tiricamente sub-cléinica
exceto umna vaca que mostrou manifestasdes cli{nicas da mamite. o

andlise estatistica deste rebanho mostra o grau Jde significdncia
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de 0,2 para as formulas em base aguosa e de 0,5 para as de base
oleosa a nivel de 0,05 no teste "T" conforme SNEDECOR & COCHRAN
(1971). Deste modo, torna-se evidente que a agdo do DMSO &
exaltada ou ndo em conformidade com a evolugdo da infecs3o, o
que esti de acordo com MERCER & TESKE (1977) e LORDA & GRIMALD
(1979) gque obtiveram melhores resultados com a utilizag3o do
DMSO em mamites crdnicas.

A anilise das formulagdes, dentro do mesmo veiculo de
liberagdo, demonstra gque DMS0. atraver de suas rpropriedades
quimizas, farmacoldgicas e\ou bieldgicas, estd auxiliando no
desemrenho dos agentes antimicrobianos. Estes resultados estl3o
de azordo com as observag®es de varios resquisadores gque sujerem
ser o DMSO um efetivo carreador de medicamentos através de
membranas biclégices do dkerey facilitando assim o acesso de
farmacos a lugares Jue normalmente ndo atingiriam (JACDB et
alii,1?64 i FRANZ & BRUGGEN,1%467 i RICHARDSON,1974 1 WONG &
REINERTSON,1984). 0Os dados obtidos "in vivo" em animais de
matadourno comprovan as afirmagdes. Na atual resguisa a ndp
obteng3o de tawxas de significdncia. em ambos velculos, rpode
estar relacionado a diferenzas de metodologias

0s resultados obtidos com as diversas +ormulas emn
relagdo ao DMSO (TAB. II) s3o inferiores aos encontrados ror
ZIV-SILBERMAN (1947 e LANGONI et alii (1984 gJue obtiveram
diferenzas signifizativas entre os antibidtizos veiculados em
DMS0, bkase oleosa e base aguosas no tratamenteo de manites
estafilocbdcicas. o Fprimeiro trabalhando com casos cr@nicos  em

animais em lactaxzdo, através de duas arlicazfes, os segundos —om




zas0s clinicos e sub~clinicos, com trés aplicasdes consecutivas.
Estes resultados sureriores +talvez se devam ao ndmero de
arplicazles, a4 arresentazdo sub-clinica das mamites inclui{das
nesta resguisa, gJue totalizaram 98,5¥%, @ a -concentrazdo de DMSO
utilizada, 20,0% versus 20,0%. Todos estes fatores interferen
com & avaliagdo das caracteristicas do DMSO -comg solvente o
rermeabilizante de membranas biolédgicas.LORDA & BRIM3LDI (1979),
obtiveram resultados 9Jue se aproximam dos encontrados nesta
FEsTuisay  gquanto a mamite estafilocdoica sub-clinica (74.0%) e
superiores 4quanto a mamite zrfnica (72,0%) de animais em
lactag3o, confirmando o©o melhor desempenho do DMSO em rcasos
crinicos de mamite.

A TAB. II, indica ainda gue o rercentual médio de
Juartos mamdriosy n3o tratados, inicialmente rositivos e, As 120
horass negativos & bacteriologia, Foi de 35,8%, com maior
rercentual (40,04) rpara os Juartos orostos aos tratados -com &
formula oleosa sem DMSO e menor (25,0%) para a ajuoca sem DMSO,
sendo que ambas férmulas com DMSD  arpresentaram  38,5% de
negativos.

Como ndo foi possivel determinar o tempo em qJue as
gldndulas estavam infectadas, deve ser admitido Jue estes
rercentuais estejam dentro da amplitude média da durag3o das
infecgtes intramamérias como caracterizado por MURFH & HANSON
(1943) i LOTAN (1970) i BRAMLEY & DODD (i984) i1 GROMMER et alii
{1983) e BMITH et alii (198Sa).

5.3. FesistEncia bacteriana

As TAB. III e IV indicam as taxas de resist8ncia.
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Fara as a&Mmostras isoladas, trente a Fpenicilina e a
estreptomnicinas

s resultados obtidos est3o abaixo dos percentuais de
resist@ncia encontrados ror COSTA et alii (158%5) Jue foram  de
72,0 & 45,04 para os estafilocozos ou 60,0 & 91,0% para os
estrerptocoscos trentea a penicilina e a astrertomicina,
respectivamente. HINCKLEY et alii (1985) e LANGENEGGER et alii
(19863 relatam rpercentuais menores ode resisténcia  rara &
renicilina, Jue corresrondem, na ordem, & 42,8 e 49,0% para os
estatilococos, Juanto aos estrertocoCos. 0s  autores n3o
encontraram resist&ncia.

Exoeto Fara os Streprtococcus agalactiae =
Streptococcus zooepidemicus foram encontradas resist@ncias A
renicilina =/ou & estreptomicina (TRE. VII o VIII). Esta
informagdo recomenda o uso destes antibidticos, mais baratos e
gxplica a Jueda da freguBncia  das  mamites devidas ao
Streptococcus agalactiae. citada ror ROBERTS et alii (196%) com
frequincia bem maior do Jue as de outros agentes.

0 enzontro de amostras bacterianas resistentes,
rrovavelmente, seja Jdevido a antibioticoteraria inadeguada ou a
técnicas de avaliagdo diferenciadas como sugerido ror FIGUEIREDD
(1962), FOBERTS et alii (1969)s LEITE et alii (1974) e LANGONI
et alii (1984) e confirmado por COSTR =t alii (1935) na
observazdo da correlazdo entre a evolugdo da resistincia e o uso
indigcriminado da antibioticoterarias

D elevado {ndice de resisténcia pode ser devido a

resisténcia bacteriana transferivel, gue segundo TRABUL.ST (1947
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2 MOREND (1973) & de f4cil rproragasdo., por se -constituir de um
cromossoma adicional onde, 2ntre outross estariam contidos genes
respansdveis rela resistBncia aos agentes antimicrobianos de
acordo  com DATTA (1973) e DLARTE & BRLINDO (1973). Este fator
roderia ser transferido de um microorganismo a outro, inclusive
a esrécies diferentes, n3o importando a rFatogenicidade, e
também, rpodendo criar resistBncia cruzada a outras drogas  sem
necessidade de contato direto, conforme  WATANARBE (1963),
TEABULSI (19&7) = EVANS et alii (1968). Isto talvexr possa ser
uma das explicazgles rara as diferentes taxas de resisté@ncia
encontradas nas rropriedades trabalhadas, em especial para os
estreprtocosos.

0 alto {ndice de amosiras bacterianas resistentes,
interfere =om os resultados Jdos tratamentos efetuados.,
cansiderando que, HINCELEY (1989) obteve correlagdo rositiva de
Z4,07% entre o resultado dos tratamentos e os  padrdes  de
sensibilidade “in vitro“.

S«4. DMSO como rotenciador de antibidticos

Os resultados apresentados nas TAB. III e IV,indicam
que o DMBO +tem rpouca influBncia na agdo da rpenicilina e
estreptomicina sobire as amostras isoladas inicialmente
resistentes (R), de acordo com os protocolos dos experimentos,as
ampstras Jue rassaram a categoria de moderadamente resistentes
{MS)y, nas concentragfes de 10,0 e 15,04 ou foram inibidas na
concentrazdo de 15,0% de DMSD, n3o eram na realidade totalmente
resistentes., arresentando regueno halo de inibigdo. esta

tend8ncia do DMSC rode ser verificada nas rcategorias de




moderadamente resistentes e sensiveis, onde sdo maiores oOs
rercentuais de amostras que mudaram d2 classificagdo ou  foram
inibkkidas.

Estas observagtes estdo de acordo com FOTTZ et
alii(1967) s guals sugerem Juey, a nudanga Jde categoria das
amostras resistentes, rprovavelmente, fol devida a mutazdes e ndo
a agdo exclusiva do DMSO. FELDMBRN et alii  (1975) observaram
resultados semelhantes ans enzontrados nesta FesJUIsa
conzluindo Jue a azdo Jdo DMSO de aumentar @ sensibilidade das
bactérias, era sxercida sobre a membrana celular.

Js maiores rercentuais de mudanga de categorias
encontrade frente a estreptonmicina,. nos meios contendo 10,0 =
15,0% de DMSD, pode ser devido ao mecanismo de agdo deste
antibibético que além de atuar na rparede c=lular, inibe a sintese
de rproteinas. Estas agdes roderiam ser rotencializadas cCom o
aumento da concentrazdo intracelular do antibidtico, decorrente
da rermeabilirazdo da membrana.

Fode~se notars também, Jue os efeitos antimicrobianos
do DMSD (TAB. III 2 IV) sdo muito variados. o gue estéa de acordo
com BRAYTON (1986). A concentrasdo inibitéria do crescimento
rara Staphylococcus aureus e Escherichia coliy, foi maior gue os
10,04 encontrado rpor JRBCOE et alii (1964) = POTTZ (1967) e
semelhante a relatada por ELIGMAN (1965) de 26,04 Fara
Staphylococcus aureus, Streptococcus teta hemolitico e
Escherichia coli.

Também FELDMAN et alii (1975} sugere Jue as

diferentes médias rercentuais de inibigdo do crescimento de 3483
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2746 e 100,0% verificadas nos meios contendo, respectivamente,
1G,0 3 15,0 e 20,04 de DMS0O, rodem ser devidos a alterazdes de
membrana celular. Ocorreria, ent3o, aumento da permeabilidade da
membrana celular Com consegquente desiquilibrio e lise da
bactéria FOTTZ (1967).

J.9. Liberagdo de recsiduos de antibidticos

Uma das conseguBncias da administragdo indiscriminada
ou incorreta da antibioticoterarias, FrFrincipalmente em rprogramas
d2 —controle e profilaxia das mamites, & a liberas3o <e residuos
de  antibidticos no leite: em derorr&ncia h& rrejuizos tanto
Fara a salde pdblica como para & inddstria de laticinios
(BISHOF, 1984 3 KIRK & KANNENE, 1984).

Os dados das TAB. V 2 VI demonstram que 120 horas,
ards o tratamento intramamério, 100,04 dos guartos aram
negativos a liberagdo de residups de antibidticos considerando o
critério adotado ror COULSON & ROCHFORD (1985). Os achados
est3o dentro das médias de liberaxzBes citadas por varios autores
( FOLEY et alii,194% i JRCKSON & BRYAN,1950 3 FLASTRIDGE,1958 3
EGAM & MERNEY, 198%) e abaixo dos tempos de liberazdo —itados ror
LARDCQUE & NEVILLE (198%).

Comparando as TAB. V & VI nota-se 4quey no  mesmno
espago de tempos as férmulas oleosas mantiveram rercentuais
maiores de gl&ndulas liberando residups de antibidticos do  que
as de base aguosasy as médias globais foram de 62,2% rFara as
oleosas versus 59,4% rara as aguosas. Tais achados est3o  de
azordo com as afirmativas de FOLEY et alli (1949).

A agdc do DMSD é mais pronunciada nas bases oledsas
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tornando a liberagdo mais lenta gue nas férmulas aguosas. Tal
tato rode ser consesu@ncia da capacidade de rermeabilizagdo de
membranas pelo DMSO facilitando & difusdo do medicamentn, n3o =6
através dos canalfculos galactédforos como também do  par@nquima
glandulary, como sugerido rpor ZIV-SILRERMAN (19467), FEANZ &
BRUGGEN (1967), RICHRREDSON (19764) e LORDA & GEIMQLD (1979) .

R  comparagdo entre as taxas de excrezdo de  resi{duos
de antibidéticos no leite de dberes infectados & mais dificil
devido a ampla variag3o de fatores gue influenciam o mecanismo
Zomo  a severidade da infecsdo, niveis & tiros de antibidticos
emrregados, temro de tratamento, estado fisioldgico da gléndula
2 velculo wutilizado entre outros ( ALBRIGHT et alii (1961}

EGAM & MEANMEY (198%9).

3.6 Irritabilidade provocada relas férmulas.

R TAB. VYII demonstra Jue o maior grau de irritasdo
da  gldndula mamdria, com medicamento & base de renicilina e
estreptomicina, em geral, ocorreu nas rrimeiras 24 horas apbs a
aplicazdo. Tal verificazdo -oncorda com os achados de LEITE et
alii (1976) e SILVA (1977). Em ambas resquisas os medicamentos
em base oleosa foram menos irritantes que os de base aguosa.

Os resultados da TAB. VII s3do arproximados dos obtidos
FOr SFENCER 2t alii (1947), que trabalharam -om penicilina.

0 grauw maior de irritagdo causado relo veirula
AJUOS0y 2m zomparagdo ao oleoso, provavelmente seja devido a
maior velocidade de amplitude de difus3o dentro do (bere. como

o sugerido ror SILVA (1977).

Hs +formulas Fue continham DMSO  provocaram menor




irritagdo a&s Z4 horas ards a administrazdo. Estas diferengas
Frovavemente sejam dJdecorrentes do efeito anti-inflamatédrico do
DMSO czomo citado ror ror JACOB et alii (1964) @ GORDK & KOVAC
(1968) i WOOD & WOOD (197%) i KOLLER (197&4) e BRAYTON (1i986), o
que diminuiria a resposta glandular no periodo critico de ag3o
irritante da droga ou seja ds 24 horas ards a aplicagXo.

No <caso das férmulas em base agquosa, este efeito
irritante se mantém, em média, até o final da observazldo. J&
nas de base oleosas & Jue continha DMSO mantém grau de
irritagdo, ligeiramente maior do Jue a sua similar, sem DMSO,
arpds as 24 horas. Provavelmente, isto ocorra devido a facilidade
de  difusdo rromovida relo DMS0D gque rpermite ao medicamento
alcancar, com maior rapidezrs, rpartes da gl3ndula de dificil
&TES5S0. Isto estd de acordo «om LORDA & GRIMALDI (197%9) tendo
sido confirmado rpelo esperimento “in vivo" com  animais de
matadouro

A TAE. VII indica, ainda, Jue com a eliminagdo do
agente etioldgizo relo tratamento D] renicilina e
estrertomicinas o grau de irritazdo da glidndula tende 2 reduzir
gradativamente, chegando a C.G.C.5. & normalidade, em torno de
120 horas apdés a arplicazdo de dose dnica via intramaméria
Identicos resultados s3o obtidos relo "Escore Linear” de KIRE
(1984L) 4que considera como limite da normalidade, rara animais
no tergo médio de lactazdo, a faixa entre 283 a S65 103
células/ml de leite corresrondente ao escore cinco. Quando o
agente da mamite permanece ou had nova infecgdo, as médias do

grau de irritagdo tendem a permanecer ards as 72 horas, podendo
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mesmo aumentar em relagdo as iniciaiss
SV "California" Mastit Test (CMT), bacterioscorias
bacteriologia-

De acordo com TAR. VIII quando a reazxXo ao CMT &
negativa, o percentual de 72,7% determinado para bacterioscoria
negativa tfoi  intferior ao relatado por SILVA (1977 de. em
média, 94,7%Z. De acordo com este mesmo autor as gléndulas
negativas a ambos testes; CMT e bacterioscoria, 2s5t30 realmente
livres de rrocesso infeccioso. No entantoy, o© rercentual de
bacteriologia (método radr3o) negativas nos casos de OMT
negativo fpi dJde S4,5%, apresentando 128:3% menos de  gquartos
negativos s {n} Jue a bacterioscorpias Tal fato deve ser
intrepretado tendo em vista as bases dos resrectivos testes. 0
CMT & método indireto de diagnédstico e os demais estdo
diretamente relacionados a frresenga de bactérias no leite.
Evidentemente, na casuistica estudada estd oc-orrendo tolerdncia
da glandula mamdria a ronto de ndo mais reagir & rresenza de
ratbgenos, caracterizando infecgdo sub-clinica ou ordnica no
total de 98,%%, -omo referido no item 3.4 de Material e Métodos.

Deve ser observado, ainda, a maior acuidade e
rrecisdo da bacteriologia, caraz de revelar 14:8% mais casos de
infeczdo intramamdria dos gque detectados pela bacterioscorias o
que, conforme FIGUEIREDD (196Z) pode ser devido a esrcassez de
bactérias nos esfregagos, rroblemas de colorazg3o ou falhas na
técnica de microscoria. H& que considerars na combinag3o dos
tr8s métodos, o ndmero expressivo de falsos negativos obtidos

relo OCMTs <cinco em onze {(45,5%)- De acordo com SILVA (1977),




roderia tar havido a -ontaminag3o do material durante a colheita
ou APSNAS, infecgdes do canal da teta- Também nestas
CTircunsticias Ia] elemento decisbrio foi = Prova bu )
bactericlogia.

0 rercentual Fara as reacges CMT rpositivas =
bacterioscoria negativa de 19,0% (TAB. YIII) foi  abaixo do
encontrado rpor SILVA (1977) de, em médias 53,0%. Fsta diferenza
Frovaveimente seja devido & que o cZitado autor trabalhou
arpenas zom rebanho em sistema de ordenha mecdnica e considerou
Jue os resultados CMT rositivo 2 bacterioscopia negativa, =ram
devido mais a injdrias m@canicas, sem caracterizar realmente
mamite tipica. Nesta resquisa foi trabalhada também una
rrofpriedade com ordenha manual, tal diferenza de manejo pode ter
influenziado significativamente no resultado final.

0 rercentual encontrado rpara os testes de CMT e
bacterinscoria rositivos foi de 81,0%, dado muito surperior ao
relatado ror SILVR (1977) de, em média, 47,0%. Conforme este
autor, resultados positivos para ambos testes  indicam Jue
realmente as gli3ndulas est3do sofrendo rrocesso  infecciosgs
Forém, fa] rercentual entre os casos rpositives do CMT e
bacteriologia foi de 95,8%, demonstrando gue o Gltimo teste foi
capaz de revelar 14,87 a mais de glindulas infectadas «Ho Jue  a
bactericscoria. Esta diferenga, ligeiramente inferior, rode
também  ser devido aos mesmos fatores anteriormente descritos
Fara os —asos CMT e bacterioscoria negativos (18,2%).

Le acordo wom a TRAB. IX, as concordincias entre os

rercentuails da bacteriologia e bacterioscopia aumentam a medida
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Jue aumenta o grau de reaxdo ao CMT. HAssimy para CHMT + , ++ e
+++ as diterengs entre as concordincias da  bacteriologia e
bécterias:opia foram de 26,74 1646% e 13,4% regspectivamente.
Entretanto, apesar das falhas a qﬁe estd sujeito o teste do CMT.
For sers como j&d citado, método indiretoc, as reagles francamente
rositivas (+++), concordaram em 97,8% & 54,8 respectivamente ~om
a kacteriolegia e bacterioscoria. FPoderia ser deduzido, com
relativa seguranga, Jue as reagides negativas ao CMT 539 menos
confidveis do gue as rositivas =m maiores graus.

R TRE. X indica a -orrelaz3o entre a bacterioscoria e
& Dacteriologia que foi de 8741% de concordincia para os
rositivos & 1%,4% para os negativos. FEstes resultados estdo
acima Jda concorddnczia relatada ror FIGUEIREDD (1962), que foi de
22524 nos casos rpositivos e bem abaixo dos 23,3% para os
negativas. SILVA (1977) relatou amplitude menor entre as faixas
de concordincia, sendo 25,4% e 25,2%, resrectivamente. rara os
-asos rositivos e negativos. HAa, ainda, 16,1% de reagdes falsas
negativas o gque concorda com o percentual de 16,6% encontradso
ror FIGUEIREDO (196Z) e que s3dos ror ele, atribuidas a esc-assez
de germes. Fode ser acresczentado falhas na manirpulax3o 2y
rrovavelmente, as caracteristicas do Starhylococcus aursus Jue
representou  a grande maioria dos germes isolados (72,3%). Este
mesmo autor impdSe como maior restrigdo a hacterioscopia a
dificuldade de distingdo entre germes ratog8nicos e ndo
ratogEnicos.

A TABR. X demonstra rara a bacteriologia percentuais

de rositividade maiores do gue a bacterioscoria, exceto rara os




cpliformes. Isto entre cutras causas pode ser devido & grande
abunddncia de germes em leite enrigquecido.

Sem divida, pode-se dizer Jue a associazdo de testes
—omo  CMT, contagem global de células somdticas (C.G.C.8.) e
bacterioscoriay princiralmente guando este Gltimo € realizado em
amostras de leite enriquecidas (37 C ror 18 a 24 horas), e
obtidas ror métodos de colorasdo especiai; como o de Charlett,
Fossitilitam, a maioria dos laboratdédrios regionais. melhor
avaliagdo dos casos de mamite, podendo tornar mais eficientss os
programas de controle e protfilaxia da  infecgdo. FPorém. ndo
substituem & bacteriologia z—omo <ritério diagndstico definitivo
da mamite.

A deficiéncia de amostragem e limitagdo ligadas As
condigdes oferecidas na execusdo da Fesquisa, devemn ser

atribuidas avs achados n3o estatisticamente significantes.




&. CONCLUSDES

A familia Micrococcaceae foi a mais prevalente nas
infecides da gléndula mamiria, vindo a seguir a Streptococcaceae
@ finalmente as Enterobacteridceas: [ Starhylococcus aureus com
78.7% do  total de isolamentos, foi o microorganismo  mais
frequente.

A elevada rrevalBncia de ratdgenos contagiosos da
gldndula maméria, como Staphulococcus aureus 5 Streptococcus
agalactiae e Streptococcus dysgalactiae. rpode ser indicativo de
témnizas de manejo higi8nico sanitério deficientes a/ou
antibioticoteraria inadeguada.

0 CMT, a bacterioscoria obtida pela colorazdoc de
Charlett e a contagem global de células somdticas, sX¥o testes
JUue, adeguadamente empregados, Fpoderiam melhorar og programas oe
controle e profilaxia das mamites bovinas. Pordm. estes testes
ndo substituem a bacteriologia como diagnéstico definitivo da
mamite.

Hresar das altas taxas de resist&ncia apresentadas

relo Starhylococcus aureus aos antibidticos isoladamente, a




associasdo da renicilina & estrertomicina  demonstrou ser
eticiente no  tratamento das mamites estafilocdoicas silb—
clinicas.

R maior eficigncia das férmulas contendo DMSO a 20,0%
evidenciouw a azdo adjuvante do produto principalmente nos CaAs0s
cronicos.

As férmulas com DMSO, de acordo com & CeGeCuSay
arresentaram menor irritagdo a&s 24 horas ards inoculaz3o do gue
as similares., rrovavelments devido ao efeito anti-inflamatdrio

do DMSO .

0 DMSD frromoveu maior difusdo dos medicamentos na

gldndula mamaria.
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