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RESUMO 
 

ZANOTELLI, J.M. O impacto da produção animal na resistência 
antimicrobiana. 2023. 50 f. Monografia apresentada como Trabalho de 
Conclusão do      Programa de Residência em Área Profissional da Saúde: Clínica e 
Cirurgia de  Grandes Animais, ministrado pela Faculdade de Medicina Veterinária 
e Zootecnia, Universidade de São Paulo, São Paulo, 2023. 
 

A resistência antimicrobiana é considerada atualmente um dos maiores problemas 

de saúde pública em escala global, onde a inter-relação entre a tríade saúde 

humana, animal e meio ambiente sob a dinâmica de causa-efeito, tem sido 

associada à ampla disseminação da mesma, num processo muito além do que 

ocorre em condições naturais. Sua interface multicausal é baseada no princípio 

do uso indiscriminado de antimicrobianos em humanos, animais e plantas, por 

causarem uma significativa pressão de seleção sobre os microrganismos, de 

forma que os impactos da resistência também são sentidos em todos os setores, 

dificultando o tratamento de doenças antes facilmente tratáveis, culminando em 

diversas mortes. Apesar da multicausalidade, o uso de antibióticos na produção 

animal vem sendo associado como um dos principais fatores de risco para o 

desenvolvimento da resistência antimicrobiana, sobretudo devido ao uso além do 

terapêutico, como para prevenir infecções e estimular o crescimento de animais. 

Seres humanos, animais e ambiente podem ser reservatórios de genes de 

resistência, de forma que a transmissão destes genes se torna complexa e pouco 

explorada. Muito além do uso desnecessário ou sem a devida prescrição (médica 

ou médica-veterinária), a resistência antimicrobiana está atrelada a doses e 

posologias indevidas e ao descarte inadequado dos resíduos produzidos, assim 

como a facilidade de aquisição desses insumos no contexto veterinário. Embora 

medidas governamentais para conter a disseminação da resistência sejam cada 

vez mais frequentes, soluções baseadas na abordagem de saúde única são 

necessárias, orquestradas na cooperação global, sem negligenciar a importante 

colaboração de cada indivíduo. 

 

Palavras-chave: Antibióticos. Bactérias resistentes. Saúde pública.  

  



 

 
 

ABSTRACT 

 

ZANOTELLI, J.M. The impact of animal production on antimicrobial 
resistance. 2023. 50 s. Monograph presented as Completion Work of the 
Residency Program in the Professional Area of Health: Clinic and Surgery of Large 
Animals, taught by the School of Veterinary Medicine and Zootechnics, University of 
São Paulo,  São Paulo, 2023. 
 

Antimicrobial resistance is currently considered to be one of the biggest public 

health problems on a global scale, where the interplay between the triad of human, 

animal, and environmental health under the cause-effect dynamic has been 

associated with its widespread dissemination, in a process far beyond what occurs 

under natural conditions. Its multicausal interface is based on the principle of the 

indiscriminate use of antimicrobials in humans, animals, and plants, as they cause 

significant selection pressure on microorganisms so that the impacts of resistance 

are also felt in all sectors, making it difficult to treat previously easily treatable 

diseases, culminating in several deaths. Despite the multicausality, the use of 

antibiotics in animal production has been associated as one of the main risk factors 

for developing antimicrobial resistance, especially due to their use beyond 

therapeutic use, such as to prevent infections and stimulate animal growth. 

Humans, animals, and the environment can be reservoirs of resistance genes, so 

the transmission of these genes is complex and little explored. In addition to 

unnecessary use or use without the proper prescription (medical or veterinary), 

antimicrobial resistance is linked to improper doses, dosages, and disposal of the 

waste produced, as well as the ease of acquiring these inputs in the veterinary 

context. Although government measures to contain the spread of resistance are 

becoming increasingly common, solutions based on a single health approach are 

necessary, orchestrated in global cooperation, without neglecting the important 

collaboration of each individual. 

 

Keywords: Antibiotics. Public health. Resistant bacteria.  
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1 INTRODUÇÃO 

 

A resistência antimicrobiana (RAM) é definida pela Organização Mundial 

da Saúde (OMS) como a habilidade dos microrganismos (bactérias, fungos, vírus 

e parasitas) de mudarem algumas estruturas quando expostos a antimicrobianos 

e assim, resistir a essas drogas, tornando-as ineficientes. É considerada 

atualmente como um dos maiores problemas de saúde pública em âmbito global, 

onde estima-se que 1,27 milhões de mortes no mundo em 2019 sejam atribuídas 

à RAM (1). É uma questão de saúde única visto o importante impacto na saúde 

humana, animal e meio ambiente e as inter-relações entre estes. De acordo com 

o relatório sobre resistência bacteriana publicado pela OMS,  trata-se não mais 

de uma ameaça global à saúde pública, mas sim de uma realidade alarmante, 

presente em todos os países, numa “era pós-antibiótica” onde infecções comuns 

e pequenos ferimentos, anteriormente tratáveis com facilidade, podem voltar a 

matar (2). 

Embora seja um processo natural dos microrganismos, nota-se a 

aceleração do desenvolvimento da resistência com disseminação em larga 

escala, sendo um problema multifatorial associado principalmente ao mau uso e 

uso excessivo de antimicrobianos em humanos, animais e plantas (3), por 

causarem significativa pressão de seleção sob as condições do meio (4). Sob 

aspecto evolutivo, as bactérias utilizam de duas estratégias principais para 

desenvolverem mecanismos de resistência: mutações genéticas ou aquisição de 

DNA de outros microrganismos pela transferência horizontal de genes (THG) (5).  

Estudos estimam que, no ritmo atual de disseminação, até 2050 possam 

ocorrer cerca de 300 milhões de mortes associadas à resistência antimicrobiana 

no mundo todo, atreladas a um prejuízo de até 100 bilhões de dólares à 

economia global (17). Além das assustadoras taxas de mortalidade e morbidade 

associadas a essas infecções, ressalta-se os custos expressivos, relacionados 

às múltiplas tentativas terapêuticas e ao período prolongado de internação (5). 

O crescente aumento da população mundial tem impactado na demanda 

por alimento, sendo combustível para a intensificação da produção animal, 

criando ambiente favorável à disseminação de doenças infecciosas, 

corroborando na ampliação do uso de antimicrobianos de forma terapêutica ou 

até mesmo profilática (7). Paralelamente, o uso de antibióticos promotores de 
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crescimento como aditivos na nutrição de animais de produção tem sido assunto 

polêmico, por serem utilizados em subdoses terapêuticas, de forma que podem 

potencializar a RAM (8), principalmente ao considerar a presença de resíduos 

em produtos que são destinados ao consumo humano. Assim, apesar da 

multicausalidade atrelada à RAM, acredita-se que o uso de antibióticos nas 

explorações agrícolas e produção animal seja um dos principais fatores de risco 

para o desenvolvimento da resistência antimicrobiana. 

Com base nisso, o presente trabalho busca abordar a importância da 

resistência antimicrobiana no contexto de saúde única, avaliando mecanismos 

de formação, transmissão, fatores predisponentes, planos de contingência 

propostos e principalmente, o impacto da produção animal frente a temática, 

assim como medidas de controle a serem adotadas.  
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2 REVISÃO DE LITERATURA 

 

2.1 DEFINIÇÕES 

A resistência antimicrobiana (RAM) é definida como a habilidade dos 

microrganismos de alterarem algumas estruturas quando expostos a 

antimicrobianos e resistir a essas drogas, tornando-as ineficientes (7). Ocorre 

espontaneamente na natureza, pela interação entre os microrganismos e o 

ambiente em um processo de seleção natural, considerando que muitos dos 

antimicrobianos são derivados de moléculas produzidas naturalmente, 

estimulando os microrganismos a desenvolverem mecanismos de resistência 

para garantirem sua sobrevivência (9). Embora abranja diversas categorias de 

microrganismos e agentes antimicrobianos (antibióticos, antifúngicos, antivirais 

etc) o presente trabalho abordará especificamente a resistência bacteriana, por 

ser a mais frequente, considerando a abrangência do uso de antibióticos no 

contexto de saúde única (humana, animal e ambiental).  

Diversos fatores favorecem a emergência da resistência antimicrobiana 

de forma mais rápida e acentuada que ocorreria na natureza, como o aumento 

da pressão de seleção pelo uso indiscriminado de agentes antimicrobianos, 

resultando no surgimento de superbactérias e dificultando o tratamento de 

doenças por vezes consideradas como simples, acarretando em sérios prejuízos 

para saúde pública, tanto humana quanto veterinária, culminando em diversas 

mortes. Assim, a RAM é um importante problema de saúde única, sendo 

considerada pela OMS como uma das três maiores ameaças à saúde pública do 

século XXI (2). 

Paralelamente, alguns autores definem a resistência bacteriana como a 

capacidade da bactéria de sobreviver a concentrações de antibiótico suficientes 

para inibir ou matar outras bactérias semelhantes (10), o que está relacionado 

com o aumento da Concentração Inibitória Mínima (CIM) de antimicrobiano 

necessária, in vitro, para combater o agente, de forma que ocasionalmente ainda 

responde ao tratamento, sendo necessário considerar a distinção entre a 

“resistência clínica” que considera as falhas de tratamento frente ao indivíduo 

(11). Assim, é importante considerar que a resistência antimicrobiana na prática 

clínica possui muitas particularidades, de forma que a interpretação dos padrões 

de suscetibilidade oscila conforme o cenário clínico e as opções de tratamento 
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disponíveis (9). 

O processo de resistência bacteriana pode ser classificado como 

resistência intrínseca ou adquirida (12). A resistência intrínseca, ou natural é a 

que ocorre na natureza como previamente citado, ou associado a um fator 

estrutural, quando a bactéria é inerentemente refratária ao medicamento por 

estar fora do espectro de ação do mesmo ou por não possuir o alvo de ação da 

droga, e/ou ainda quando a bactéria se torna transitoriamente resistente mesmo 

sem alguma alteração genética, devido a um estado momentâneo de dormência 

que cursa com uma redução do metabolismo (11). Já a resistência considerada 

como adquirida é responsável por grande preocupação em escala global, 

correspondendo ao processo onde bactérias anteriormente suscetíveis aos 

agentes antimicrobianos ou desenvolvem mutações genéticas ou pela 

transferência horizontal de genes (THG) de resistência entre microrganismos, 

tornando-se refratárias aos medicamentos (13). Em contrapartida, alguns 

autores ressaltam ainda outro tipo de resistência, chamada de adaptativa, 

relacionada a alterações ambientais específicas para a multiplicação da bactéria 

associada à exposição a concentrações sub inibitórias de antibiótico, na maioria 

dos casos envolvendo a produção de biofilme e ao contrário das demais, 

geralmente se desenvolve de forma transitória, retornando ao estado original 

após a remoção dos agentes indutores (5).  

Considerando a resistência adquirida, há ainda a classificação quanto 

ao grau de resistência que a bactéria apresenta, sendo: multidroga resistente 

(MDR), extensamente resistente (XDR) e pandroga resistente (PDR). A bactéria 

MDR ocorre quando a mesma é resistente a pelo menos um agente 

antimicrobiano em três ou mais categorias de antibióticos; já a XDR é quando a 

bactéria ainda é sensível a pelo menos uma ou duas categorias, sendo resistente 

às demais. Por outro lado, na PDR não há suscetibilidade a nenhum dos agentes 

em todas as categorias antimicrobianas, também sendo consideradas como 

“superbactérias” (14) (Figura 1). 

É importante considerar que a RAM não é uma característica exclusiva 

de patógenos, estando presente em bactérias ambientais e comensais da 

microbiota humana e de animais, que por vezes são importantes na transmissão 

de genes de resistência (13,15). Paralelamente, vale ressaltar que a resistência 

apresentada pelos microrganismos pode ou não ser reversível e, em alguns 
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casos, talvez possa não ser reversível apenas suspendendo o uso dos 

antimicrobianos (11), reiterando a multicausalidade do processo. 

 

Figura 1 - Diagrama demonstrando a relação entre 
MDR, XDR e PDR entre si. 

 
MDR: multidrogaresistente; XDR: extensamente resistente; PDR: pandroga resistente. 

Fonte: Magiorakos, AP et al., 2011. 

 

2.2 RESISTÊNCIA BACTERIANA - SAÚDE ÚNICA 

A descoberta dos antibióticos foi uma das maiores revoluções do século 

passado no âmbito da saúde pública, permitindo o tratamento de infecções que 

anteriormente acarretavam na morte de pessoas e animais, causando uma 

redução expressiva das taxas de morbidade e mortalidade (16). Pouco após a 

descoberta da penicilina, notou-se o surgimento da resistência bacteriana, que 

se alastrou nas décadas seguintes (17). Com isso, doenças infecciosas mantém-

se no ranking de principais fatalidades no mundo todo (18), em crescente 

ascensão. 

Não há controvérsias de que a RAM é uma questão de saúde única, não 

apenas considerando a etiologia multifatorial, mas também as consequências do 

problema, causando impactos ambientais tanto quanto nas medicinas humana e 

veterinária. Estudos prospectivos estimam que até 2050 ocorrerão cerca de 300 

milhões de mortes prematuras associadas à resistência antimicrobiana no 

mundo todo, atreladas a um prejuízo de até 100 bilhões de dólares à economia 

global, se o problema não for controlado (17). Além das assustadoras taxas de 
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mortalidade e morbidade associadas a essas infecções, ressalta-se os custos 

expressivos, relacionados às múltiplas tentativas terapêuticas e ao período 

prolongado de internação (5).  

De acordo com o relatório sobre resistência bacteriana publicado pela 

OMS, trata-se não mais de uma ameaça global à saúde pública, mas sim de uma 

realidade alarmante, presente em todos os países, numa “era pós-antibiótica” 

onde infecções comuns e pequenos ferimentos, anteriormente tratáveis com 

facilidade, podem voltar a matar (2). A resistência antimicrobiana acontece em 

todos os países, podendo afetar qualquer um, independente de gênero ou idade 

(5). Porém, além de um problema global, a RAM está associada à pobreza, com 

maiores taxas de mortalidade em países subdesenvolvidos, o que pode ser 

atrelado a piores condições de saneamento, higiene e acesso à saúde, cursando 

em maior frequência com doenças infecciosas, juntamente com dificuldade no 

diagnóstico e tratamento pela escassez de recursos (1).  

Atualmente, é comum encontrar em diversos ambientes, bactérias com 

diferentes níveis de resistência (17), visto que muitas atividades humanas e 

veterinárias criam poluentes químicos e biológicos que podem predispor a RAM, 

de forma que torna-se um ciclo repetitivo, onde esses fatores no ambiente podem 

predispor a doenças animais e vegetais, o que leva a maior utilização de 

antimicrobianos, retroalimentando o ciclo (19). A contaminação ambiental vai 

muito além do descarte inadequado de medicamentos e embalagens, 

envolvendo também os resíduos hospitalares e industriais, contaminação de 

água e alimentos, esgoto e efluentes, juntamente com os resíduos de atividades 

de produção agrícola e animal. Nesse contexto, acredita-se que no cenário da 

recente pandemia do Coronavírus causador da COVID-19, considerando o 

aumento do uso indiscriminado de antibióticos, numa tentativa terapêutica e 

profilática, atrelado ao descarte inadequado de resíduos desses medicamentos, 

houve um acréscimo significativo na pressão seletiva de agentes resistentes 

(19), porém em uma dimensão ainda desconhecida.  

Segundo dados da Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), 

houve aumento global de 36% no uso de antimicrobianos entre 2000 e 2010 em 

71 países, dos quais Brasil, Rússia, Índia, África do Sul e China responderam 

por três quartos (75%) desse crescimento, sendo que em 2015, mais de 73 

milhões de embalagens de antimicrobianos foram comercializadas (21). O fato 
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dos dados públicos estarem desatualizados indica uma fragilidade do sistema de 

vigilância sanitária brasileiro, que vem criando alternativas para intensificar a 

escrituração dessas informações, como a criação do Sistema Nacional de 

Gerenciamento de Produtos Controlados (SNGPC) em 2014 (22).  

Considerando a escassez de informações sobre o consumo de 

antimicrobianos no país, temos o paralelo da medicina veterinária, onde a 

comercialização de antimicrobianos destinados ao uso em animais ainda é livre, 

não necessitando da prescrição veterinária (23) de forma que a estimativa de 

venda e utilização desses medicamentos se torna ainda mais laboriosa. A título 

de comparação, estudos indicam que 80% dos antibióticos vendidos nos 

Estados Unidos são destinados à administração em animais (24), uma vez que 

ao extrapolar essas taxas para o Brasil, evidencia-se a magnitude do problema. 

Na medicina veterinária, o uso de antimicrobianos pode ocorrer de forma 

terapêutica, metafilática, profilática e como promotores de crescimento (23), o 

que tem sido alvo de muitos debates, principalmente considerando que muitos 

dos antibióticos veterinários são os mesmos ou estruturalmente semelhantes 

aos utilizados na medicina humana (15). Assim, ressalta-se que o uso desses 

medicamentos, tanto em humanos quanto animais, predispõem a seleção de 

microrganismos resistentes em seus respectivos microbiomas (25), facilitando a 

transmissão de genes de resistência.  

Quanto as principais bactérias multirresistentes, destacam-se 

Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Streptococcus 

pneumoniae, Acinetobacter baumannii e Pseudomonas aeruginosa, e estima-se 

que em 2019 esses seis patógenos foram responsáveis por mais de 250.000 

mortes associadas à RAM, em âmbito global (1) (  
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Figura 2). Muitos desses patógenos também são associados à infecções 

em animais (26), o que ressalta o fator de saúde única da resistência bacteriana, 

em uma série de correlações entre múltiplos setores. 

Embora a resistência possa ser reversível, costumeiramente se mantém 

em níveis elevados mesmo após interromper o uso do antimicrobiano, e nota-se 

que uma exposição única pode estimular a resistência em populações 

bacterianas comensais (11).  
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Figura 2 - Mortes globais (contagens) atribuíveis e associadas à resistência 
antimicrobiana bacteriana por agente patogênico em 2019 

 

Fonte: Murray, CJL et al., 2022. 

 

 

2.3 MECANISMOS DE FORMAÇÃO  

A resistência ocorre quando uma bactéria não é eliminada ou não tem 

seu crescimento inibido pelo medicamento, como deveria ocorrer, permitindo 

que estas cepas resistentes se multipliquem, colonizando um determinado 

ambiente (27). As bactérias podem escapar da ação dos antibióticos pela criação 

de uma série de mecanismos de resistência através de mutações genéticas, de 

forma que esses mecanismos continuem a surgir, se espalhar e ameaçar a 

capacidade de tratar doenças infecciosas comuns (28).  

Sob um aspecto evolutivo, as bactérias utilizam de duas estratégias 

principais para desenvolverem mecanismos de resistência: mutações genéticas 

ou aquisição de DNA de outros microrganismos pela transferência horizontal de 

genes (THG)(5). Além disso, acredita-se que múltiplos fatores estão associados 

ao surgimento da resistência, ressaltando-se a pressão de seleção exercida 

pelas condições do meio, como também a proliferação e disseminação de clones 

multirresistentes (4). Vale ressaltar que por vezes há sobreposição de 

mecanismos, ocorrendo de forma conjunta, onde geralmente a THG ocorre como 



21 
 

 
 

meio de transmissão e propagação da resistência antimicrobiana (9,29). 

Quanto as mutações, diversos são os mecanismos para a adaptação 

das bactérias, sendo classificados em três grupos principais: 1) Das que 

minimizam as concentrações intracelulares do antibiótico, por dificultarem a 

penetração da molécula, ou por promoverem o efluxo da mesma; 2) Das que 

modificam o alvo do antibiótico, por uma mutação genética ou por uma 

modificação estrutural; 3) Das que inativam o antibiótico, por hidrólise ou 

modificação (30) (Figura 3). 

 

Figura 3 - Mecanismos de Resistência aos Antimicrobianos 

 

Fonte: Nogueira, HS et al., 2016. 
 

 

Primeiramente, a prevenção do acesso ao alvo, ocorre através da 

redução da permeabilidade das membranas da célula bacteriana ou reduzindo a 

entrada do antibiótico ou através de bombas de efluxo que transportam o agente 

antimicrobiano para fora da célula (4). As mudanças quanto ao alvo de ação do 

medicamento podem estar associadas às mutações, de forma que ainda 

permitam o desempenho da sua função normal, porém ou impeçam a ligação do 

antimicrobiano; ou ainda estejam associadas a mudanças estruturais de paredes 

e membranas da bactéria, alterando o local de ligação do medicamento (30,31). 

Além disso, a destruição ou inativação do antibiótico ocorre pela ação de 
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enzimas que podem causar ou a hidrólise do medicamento, inativando-o, ou até 

mesmo provocando alterações na estrutura química da molécula impedindo-a de 

ligar-se ao sítio de ação (30,32). 

Já a aquisição da resistência a antibióticos atrelada à dinâmica de troca 

de material genético entre bactérias, caracterizada como transferência horizontal 

de genes, pode ocorrer independente de espécies e até mesmo entre bactérias 

vivas e mortas (32). Ademais, pode ocorrer transferência de determinantes 

genéticos intrínsecos de resistência para bactérias ambientais criando um 

“resistoma ambiental”, que se torna uma fonte de aquisição de genes de 

resistência para outras bactérias, inclusive patogênicas (10). A THG consiste em 

uma recombinação gênica, que ocorre quando um microrganismo recebe 

material genético de outro, de forma que passará a apresentar características 

desse novo gene adquirido (32). Ocorre por meio de três mecanismos: 

conjugação, transdução e transformação (Figura 4). 

 Conjugação: células bacterianas entram em contato direto e 

trocam fragmentos de material genético usualmente através de 

elementos genéticos móveis, como plasmídeos e transposons, 

que servem como carreadores da informação genética (9,33).  

 Transdução: ocorre através da disseminação por bacteriófagos 

(vírus que infectam bactérias), onde o material genético da 

bactéria doadora fica armazenado e posteriormente é transferido 

para outra bactéria durante a nova infecção do vírus (29,33). 

 Transformação: é o tipo mais simples de THG, no qual as 

bactérias absorvem plasmídeos ou DNA livre no ambiente, 

liberados após a lise de um organismo, e os incorporam ao próprio 

material genético (9,34). 

Destaca-se que a aquisição de resistência pela bactéria geralmente está 

associada a custo biológico, expresso em menor taxa de crescimento, virulência, 

capacidade competitiva e menor aptidão que anteriormente, de forma que a 

magnitude do custo biológico irá determinar a estabilidade e reversibilidade da 

resistência (10,35). Ou seja, se os custos de aptidão associados à resistência 

foram pequenos, pode ser necessário um longo período de tempo para se 

observar alterações biologicamente significativas no padrão de resistência (36). 
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Figura 4 - Mecanismos de transferência horizontal de 
genes 

 

Fonte: Hospital Israelita Albert Einstein, 2022. 

 

 

Ressalta-se ainda o mecanismo de formação de biofilme, uma 

comunidade de microrganismos fortemente aderidos a uma superfície por uma 

combinação de compostos como polissacarídeos, proteínas e DNA, de forma 

que dificulta a erradicação dos agentes em questão (37). Geralmente, infecções 

onde há a produção de biofilme tendem a se tornarem crônicas, por gerar 

tolerância aos antimicrobianos, na qual os microrganismos suportam 

concentrações de antimicrobianos até mil vezes maiores do que a Concentração 

Inibitória Mínima (CIM), o que pode estar atrelado a resistência antimicrobiana 

(38). 

A rapidez com que a resistência se manifesta depende de fatores tais 

como o microrganismo, o fármaco e o mecanismo de resistência (11). Além 

disso, destaca-se a possibilidade da resistência cruzada, na qual a exposição ao 

fármaco pode selecionar a resistência de outro fármaco relacionado (um gene 
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confere resistência a mais de um agente antimicrobiano), culminando no 

fenômeno de co-seleção, no qual há a seleção de um gene resistente mesmo na 

ausência do composto a qual se confere a resistência (13). 

 

 

2.4 FATORES PREDISPONENTES 

A resistência antimicrobiana é um problema com múltiplas etiologias, 

considerando os diversos empregos dos antimicrobianos em diferentes áreas. 

Porém não há dúvidas que o uso excessivo e equivocado desses medicamentos, 

de forma geral, é um dos fatores mais significativos atrelados à resistência 

bacteriana (39). Assim, estudos comprovam que o consumo total de antibióticos 

está diretamente correlacionado com a ocorrência da resistência (40), da mesma 

forma que períodos prolongados de exposição e contato prévio ao antibiótico 

estão associados a maiores riscos de resistência em detrimento de períodos de 

exposição mais curtos (11). 

Apesar do uso dos antimicrobianos, por si, aumentar a pressão de 

seleção em um ambiente predispondo à resistência, esse fenômeno se amplia 

expressivamente quando os mesmos são utilizados de forma incorreta. Com 

base nisso, a forma que estes medicamentos são utilizados na medicina humana 

e veterinária, considerando objetivos, doses, duração da terapia e combinações 

impróprias de antibióticos, pode ter um impacto significativo no surgimento e 

disseminação da resistência bacteriana (23,27).  

Ainda atrelado ao uso indiscriminado dos antimicrobianos temos a 

automedicação e excesso de prescrições, onde há uso abusivo destes 

medicamentos até mesmo para infecções virais e febre idiopática, expondo a 

microbiota a essas substâncias que posteriormente também serão eliminadas no 

ambiente, predispondo à resistência (41). Assim, nota-se a deficiência nos 

métodos de diagnóstico disponíveis e/ou utilizados, de forma que o diagnóstico 

clínico inadequado está intimamente relacionado à resistência, por culminar no 

uso de antimicrobianos quando estes não são realmente necessários (42), falha 

essa que pode ser observada também na medicina veterinária.  

Há ainda certo grau de desconhecimento da população em geral sobre 

as complicações provocadas pelo uso inadequado dos antimicrobianos, 

incluindo a automedicação (43). Em paralelo, nota-se certa desinformação sobre 
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o descarte adequado de resíduos de antibióticos, havendo comumente o 

descarte inadequado no lixo doméstico e esgotos, com poucos estudos sobre o 

impacto deste sobre a pressão seletiva a genes resistentes (20). A falta de 

educação e conscientização da população e dos profissionais da saúde, assim 

como a falta de medicamentos eficazes para o tratamento de infecções por 

bactérias multirresistentes, contribuem para a emergência e disseminação da 

RAM entre o meio ambiente, os animais e seres humanos (44). 

Na medicina veterinária, de forma semelhante, os antimicrobianos 

também são amplamente utilizados, muitas vezes de forma incorreta ou até 

mesmo desnecessária (45) o que ressalta a necessidade de aprimoramento no 

diagnóstico clínico. Estudos indicam que a medicação de animais por 

proprietários é muito comum, a qual, segundo Zilke et. al (2018), dos 180 

responsáveis entrevistados, mais da metade declarou medicar os animais sem 

orientação, onde 11% (21 animais) dos 198 cães avaliados e 23% (15 animais) 

dos 69 gatos avaliados, estavam sob tratamento com antibióticos no momento 

da consulta, sem que houvesse a prescrição por médico veterinário (46). Esses 

dados reiteram a preocupação intrínseca à comercialização de antimicrobianos 

veterinários como medicamentos de venda livre, o que possibilita a aquisição e 

aplicação pela população leiga, sem orientação profissional. Dessa formal, o uso 

inadequado de antimicrobianos na veterinária, atrelado à coabitação e interação 

entre donos e animais pode facilitar o desenvolvimento e transmissão de 

microrganismos multirresistentes a antibióticos (20). 

No que tange à produção animal, os antimicrobianos não são usados 

apenas para tratar doenças, mas também para prevenir infecções e estimular o 

crescimento dos animais (42). O uso excessivo principalmente de antibióticos de 

amplo espectro, assim como o uso de antimicrobianos em subdoses como 

promotores de crescimento, tem sido assiduamente correlacionadas ao 

surgimento da resistência bacteriana (27), sendo foco de pesquisas e 

discussões, de forma que serão tratados mais profundamente adiante. 

Além disso, a contaminação biológica do ambiente por múltiplas 

atividades, assim como o uso de certos desinfetantes (como cloro, amônia 

quaternária, etc), biocidas e metais pesados, podem estimular o surgimento da 

resistência por aumentar a pressão de seleção (19). Há indícios que a 

contaminação do solo por alguns metais como cobre e zinco, usados para tratar 
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doenças em plantas e presentes em resíduos animais e humanos, podem 

promover o processo de co-seleção por apresentarem propriedades 

antimicrobianas, resultando na resistência aos íons em questão e a antibióticos 

(47). 

 

2.5 IMPACTOS DA PRODUÇÃO ANIMAL 

O crescimento da população mundial tem impactado na demanda por 

alimento, de modo que para atender essa procura, os sistemas de produção 

animal têm se intensificado constantemente, o que pode resultar em ambientes 

favoráveis para o surgimento e propagação de doenças infecciosas entre os 

animais. Isto tem acarretado na maior utilização de antimicrobianos, para tratar 

e prevenir doenças, assim como para acelerar o crescimento dos animais (48). 

Enquanto a produção de animais sem a utilização desses produtos ainda é 

utópica, o consumo de antimicrobianos pela cadeia tem se mostrado alarmante,  

pois estima-se que cerca de 73% de todos os antimicrobianos produzidos em 

escala global são utilizados na rede de produtos de origem animal (49). Assim, 

o uso de antibióticos nas explorações agrícolas tem sido associado como o 

principal fator de risco para a RAM (50). 

Dentre os usos destes medicamentos na produção, mais 

especificamente na bovinocultura, temos o uso terapêutico, metafilático, 

profilático e como promotores de crescimento. O uso terapêutico está associado 

ao tratamento, usualmente individual, de animais apresentando infecções 

bacterianas. A metafilaxia consiste no tratamento de rebanho de animais com 

alto risco para desenvolver determinada doença, muito empregada quando há o 

desafio do complexo doença respiratória bovina (DRB), utilizando um 

antimicrobiano injetável de amplo espectro e ação prolongada, 

preferencialmente em dose única, com o objetivo de reduzir a carga de 

patógenos, reduzindo as taxas de morbidade e mortalidade (51). Já na profilaxia, 

se utiliza os antimicrobianos com o intuito de prevenir doenças bacterianas, 

como após procedimentos cirúrgicos. Independente da forma de utilização, 

podem ser relacionados à RAM por haver a exposição da microbiota animal a 

esses componentes, assim como liberação de resíduos no ambiente, de forma 

que o uso deve ser avaliado com cautela (23). 

Já o uso de antimicrobianos como promotores de crescimento, assunto 
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polêmico e foco de constantes avaliações, consiste na utilização destes 

medicamentos em doses subterapêuticas como suplemento na dieta dos 

animais, com o objetivo de aumentar as taxas de crescimento e conversão 

alimentar (11). Essa técnica tem sido amplamente utilizada na produção animal, 

não apenas na cadeia bovina, mas também suína e avícola, considerando que 

propicia incremento na eficiência produtiva por permitir produzir maior 

quantidade de carne com menor número de animais, representando assim uma 

vantagem econômica (52). Dentre os aditivos antimicrobianos utilizados na 

nutrição animal, há os ionóforos e antibióticos não ionóforos (como 

virgianamicina), onde estima-se que 80% destes aditivos são ionofóros (como 

monensina, lasalocida etc.) que por sua vez não são utilizados na medicina 

humana (15). Ainda há controvérsias sobre a relação do uso destes 

medicamentos com o desenvolvimento da RAM, pois se questiona quanto há de 

resíduos antibióticos nos produtos de origem animal e nos dejetos, considerando 

o nível de administração. Porém, baseado no princípio da precaução, a utilização 

de antimicrobianos como promotores de crescimento, incluindo classes não 

utilizadas na medicina humana, é fortemente contraindicada pelos órgãos de 

saúde internacionais e foi proibida na Europa em 2006 (53). No Brasil, o 

Ministério da Agricultura e Pecuária (MAPA) ao longo dos anos vem restringindo 

a utilização de alguns antimicrobianos como aditivos melhoradores de 

desempenho, dentre eles as tetraciclinas, penicilinas, cefalosporinas, 

quinolonas, sulfonamidas, eritromicina, espiramicina, colistina, tilosina, 

lincomicina e tiamulina, por serem medicamentos importantes na medicina 

humana, atendendo as recomendações da OMS (54).  

Visando a maior produtividade, os bovinos tem sido expostos a novos 

tipos de ambientes, por vezes com maior concentração de animais, dietas 

altamente energéticas, manejos frequentes, transportes e diversos outros fatores 

que comprometem a homeostase, gerando estresse e afetando a saúde e 

desempenho dos rebanhos, observando menor capacidade de ação do sistema 

imune e por conseguinte, causando o adoecimento dos animais (55). Assim, por 

vezes os antibióticos são usados como substitutos baratos à implementação de 

medidas de higiene e prevenção, que poderiam evitar infecções nos animais 

(49).  

Tal qual ocorre na medicina humana, na veterinária a utilização de 
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antimicrobianos também ocorre devido a uma deficiência diagnóstica, onde 

principalmente à campo, exames laboratoriais e complementares costumam ser 

escassos e pouco acessíveis, resultando no uso desses medicamentos mesmo 

sem real necessidade (23). Nesse sentido, a utilização de antibióticos de amplo 

espectro acaba sendo alternativa comum na ânsia de debelar a infecção, 

considerando que a identificação do agente e do perfil de sensibilidade é uma 

prática rotineiramente negligenciada (56). 

Paralelamente, o uso terapêutico de antimicrobianos na bovinocultura 

usualmente ocorre de forma inadequada, sem a prescrição médica veterinária, 

resultando na utilização de dosagem e posologia indevidas, culminando no 

acúmulo de resíduos nos produtos destinados ao consumo humano, fatos que 

contribuem com o desenvolvimento da RAM (57). Como citado previamente, a 

comercialização desses medicamentos no Brasil ocorre de forma livre, dessa 

forma, é frequente encontrar antibióticos nas propriedades, o que propicia o uso 

indiscriminado destes fármacos. Uma pesquisa realizadas com base na 

aplicação de questionários a 22 produtores rurais na região Noroeste do Rio 

Grande do Sul reitera essa questão, onde  90,91% (20) dos entrevistados 

relataram possuir antibióticos de uso veterinário em casa; 13,64% (3) afirmaram 

que aplicam a medicação com base no próprio conhecimento; e 86,36% (19) 

declararam que solicitam indicação, sendo que destes 4,55% (1) solicita 

orientações do atendente da loja agropecuária e 27,27% (6) questiona a um 

“prático”, e apenas 9,09% (2) procuram um Médico Veterinário (23).  

Estudos indicam que a via de administração de antimicrobianos pode 

estar correlacionada com o desenvolvimento da RAM, onde nota-se maior 

número de bactérias e genes resistentes no trato intestinal quando há 

administração oral em detrimento às medicações injetáveis (58). Isso comprova 

que a pressão de seleção exercida sobre a terapia no microbioma é influenciada 

pela farmacocinética de cada medicamento, como suas taxas de absorção e 

metabolização, meia vida de eliminação, distribuição tecidual e via de excreção 

(40). 

Ainda que sob a orientação veterinária e realizado adequadamente, o 

uso de medicamentos tende a gerar resíduos nos alimentos de origem animal, 

como leite e carne, onde a exposição a esses pode gerar efeitos agudos e 

crônicos para a saúde humana, dos quais a RAM é o mais preocupante (59). Ao 
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consumir esses produtos, a exposição constante ao fármaco residual pode 

provocar uma seleção de bactérias da microbiota humana, acelerando o 

desenvolvimento da resistência (60). Assim, ao utilizar antibióticos em animais 

destinados a produção de alimentos de origem animal, deve atentar-se e 

respeitar adequadamente o período de carência de cada medicamento, que 

pode oscilar conforme a formulação, via de administração e espécie animal 

tratada, para que os resíduos presentes estejam abaixo do limite máximo 

preconizado pela ANVISA, de forma a minimizar os riscos à saúde pública 

(55,60). 

Nesse sentido, o descarte de frascos de antimicrobianos, assim como 

perfurocortantes utilizados para administração, também deve ser uma 

preocupação sob o aspecto da RAM. Ao considerar pequenas propriedades, a 

realidade é que a maioria dos produtores realiza o descarte destes materiais no 

lixo comum ou fazem aterro na propriedade (23), o que pode levar a 

contaminação ambiental, de solo e recursos hídricos, aumentando a pressão de 

seleção para resistência. Segundo o protocolo de Boas Práticas de 

Gerenciamento dos Resíduos de Serviços de Saúde preconizado pela Anvisa, 

estas embalagens devem ser descartadas como lixo hospitalar, seguindo a 

classificação de risco preconizada para destinação adequada (61). 

Quanto as doenças que acometem os rebanhos bovinos, a mastite é um 

dos principais problemas em gado leiteiro, sendo responsável por significativos 

prejuízos econômicas no setor produtivo (62). Dentre as diversas causas de 

mastite, a infecção bacteriana é a mais frequente (63), de forma que as principais 

estratégias terapêuticas são baseadas na antibioticoterapia, predispondo assim 

a resistência bacteriana e portanto, sendo alvo de numerosas pesquisas. As 

recomendações atuais para o tratamento da mastite são baseadas nos 

resultados dos isolamentos microbiológicos, permitindo identificar quais são os 

patógenos prevalentes e a origem dos mesmos, orientando uma terapia mais 

assertiva, ainda mais quando associado à avaliação do perfil de resistência 

antimicrobiana dos agentes isolados (64), considerando que além de ser uma 

questão de saúde pública, a presença da resistência dificulta o tratamento das 

enfermidades nos animais.  

Além disso, é importante reiterar que nem toda mastite precisa de 

tratamento antibiótico, a depender da presença ou não de bactérias e do agente 
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isolado (65). Considerando que alguns casos são autolimitantes, nos quais o 

sistema imune consegue debelar a infecção, sem a necessidade da terapia 

antimicrobiana, sendo essas as premissas do tratamento seletivo, reduzindo os 

custos e o nível de resíduos medicamentosos, importante sob a ótica da saúde 

pública (66). 

Porém, avaliando o cenário de pequenas propriedades leiteiras, nota-se 

que a maioria dos produtores costuma tratar os animais sem a realização prévia 

de culturas microbiológicas (23), utilizando antimicrobianos de amplo espectro, 

baseando-se em suas experiências prévias e optando por medicamentos de 

baixo custo, que podem não ser eficientes para eliminar a infecção (65), além de 

muitas vezes não haver um controle de antimicrobianos empregados nas 

propriedades (64), sendo situação crítica na conjuntura da RAM. Com base 

nisso, foram desenvolvidos programas de cultura microbiológica de leite para 

serem realizados em fazendas, que consistem em técnicas laboratoriais 

simplificadas, utilizando placas cromogênicas, para identificar agentes 

causadores de mastite, com resultados obtidos em torno de 24h após a 

inoculação, possibilitando o tratamento seletivo e consequentemente o uso 

racional de antimicrobianos (67). Estudos indicam que a implantação deste 

sistema reduziu o uso de antimicrobianos em cerca de  28%, diminuindo também 

o custo dos casos clínicos em cerca de 10,4% através da identificação de casos 

que não necessitam de terapia antibiótica e pelo leite que deixou de ser 

descartado (68). Porém, pouco se comenta sobre o descarte das placas 

cromogênicas utilizadas, sendo uma grande preocupação no que tange a 

resistência antimicrobiana, visto que apresentam meios que propiciam o 

crescimento de bactérias, de forma que podem ser carreadoras de 

microrganismos, com potencial transmissão de genes de resistência.  

Em contrapartida temos o leite de descarte, que consiste no leite não 

comercializável, devido a doenças como mastite, problemas sanitários, 

tratamentos com antibióticos e/ou outros medicamentos, colostro ou leite de 

transição, sendo um importante problema de resíduo nas fazendas (69). Estudos 

realizados em 286 propriedades leiteiras no estado de Goiás indicam que mesmo 

em pequenos sistemas de produção sem assistência veterinária, em 95,8% das 

propriedades há o descarte do leite após o uso de medicamentos, demonstrando 

um conhecimento geral dos produtores sobre a questão, porém observaram que 
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o descarte por vezes era realizado por menor tempo do que o recomendado e/ou 

de forma incorreta, ressaltando que o descarte deste leite é um desafio em todas 

as propriedades pois não há métodos adequados para reduzir o risco de seleção 

de bactérias resistentes (70). 

É comum observar o uso de leite de descarte na alimentação de 

bezerros, principalmente em pequenas propriedades, numa tentativa de reduzir 

os prejuízos econômicos. Porém, estudos indicam que essa prática pode 

contribuir para a seleção de microrganismos resistentes na microbiota intestinal, 

culminando com a presença de estirpes resistentes nas fezes destes animais,  

promovendo e disseminando a resistência antimicrobiana (71). Diante disso, 

acredita-se que uma alternativa seria a pasteurização do leite antes de ser 

ofertado aos animais, por ser eficaz na eliminação de agentes patogênicos, e 

portanto a RAM (13). Porém essa prática tem sido controversa, pois pesquisas 

indicam que este processamento pode não ser tão eficiente, observando-se que 

ainda pode haver presença de cepas resistentes nas fezes de animais que 

recebem leite de descarte pasteurizado (72).  

É importante salientar que a utilização do leite de descarte in natura, para 

produção de derivados lácteos, como queijos artesanais, pode ser importante 

veículo de transmissão de resistência antimicrobiana para a cadeia alimentar, de 

forma que não deve ser incentivada (73). Paralelamente, a utilização de leite com 

resíduos antimicrobianos pode afetar as culturas lácticas utilizadas na cadeia de 

processamento do leite e produção de derivados lácteos, causando prejuízos 

econômicos (74). 

Além disso, o descarte de resíduos da cadeia produtiva, como água, 

leite, dejetos e matéria orgânica em geral, quando contaminados com resíduos 

de medicamentos, também é uma questão a ser avaliada com cautela, pois o 

descarte inadequado de leite e dejetos com resíduos de medicamentos 

juntamente com águas residuais, pode causar contaminação do solo e lençóis 

freáticos (70). Estudos identificaram a presença de cepas de E. coli resistentes 

no material utilizado como cama de vacas leiteiras estabuladas, o que reforça a 

potencial relevância ambiental na manutenção e difusão da resistência 

antimicrobiana (75) e também ressalta a importância do destino adequado para 

esses dejetos, visto que muitas vezes são utilizados como adubo orgânicos em 

pastagens e culturas, com potencial transmissão fatores de resistência. Contudo, 
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pesquisas indicam que genes resistentes podem permanecer no solo mesmo 

após um ano de terem sido adubados com estrume (76). 

O tipo de ambiente de produção, assim como a proximidade com outros 

sistemas de produções de alimento e cursos de água, também impactarão na 

disseminação da RAM, como por exemplo sistemas de criação extensivas, que 

tendem a ter diferentes variáveis ambientais em relação aos sistemas de 

produção intensiva (13). Assim, a pressão de seleção no ambiente vai depender, 

dentre outros fatores, das concentrações de resíduos antimicrobianos nos 

dejetos e o tempo que estes permanecem no ambiente. 

 

 

2.6 TRANSMISSÃO 

A cadeia de transmissão e disseminação da RAM é complexa, devido à 

sua multicausalidade (Figura 15). A transmissão para humanos inclui vias 

diferentes, por contato direto entre seres humanos ou com animais, sejam eles 

de produção ou estimação, e contato indireto através da propagação por 

alimentos e no ambiente (13,48). Porém, é importante ressaltar que seres 

humanos, animais, água e ambiente são considerados reservatórios para a 

RAM, onde pode haver a transmissão de genes de resistência antimicrobiana 

entre e dentro destes reservatórios (5), evidenciando a complexidade da 

problemática. 

Com base nisso, considera-se que viver em ambientes rurais e o contato 

com animais de produção como fatores de risco para a RAM (11), indicando um 

caráter ocupacional da resistência onde trabalhadores rurais estão mais 

propensos a contrair bactérias resistentes. Estudos recentes com trabalhadores 

da suinocultura indicaram que mesmo de forma transitória, a microbiota das 

mãos destes trabalhadores pode carrear bactérias multirresistentes presentes 

na granja (77), de forma que podem disseminá-las para outros ambientes. O 

mesmo pode ser extrapolado para outras áreas da produção animal e até mesmo 

para a classe médica veterinária, que por terem contato direto e constante a 

pacientes doentes e drogas antimicrobianas, acabam sendo expostos a uma 

maior pressão de seleção, predispondo o surgimento de resistência em bactérias 

da microbiota humana, como Staphylococcus aureus (78) e, por vezes, servindo 

como veiculadores de agentes de resistência. 
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Figura 5 - O ciclo das bactérias resistentes 

 

Fonte: Organização Pan-Americana de Saúde, 2020. 
 

Quanto a contaminação dos ambientes de produção alimentar, pode 

ocorrer de diferentes formas, como através dos efluentes dos ambientes de 

produção de animais (chorume, estrume), efluentes e resíduos de instalações de 

processamento de produtos (como abatedouros), efluentes de estações de 

tratamento de águas urbanas e hospitalares, e ainda, resíduos orgânicos de 

origem humana (13). Os efluentes de estações de tratamento de águas urbanas 

estão entre as principais fontes antropogênicas (aquelas produzidas pelo 

homem) de antibióticos disseminados ao ambiente, onde o processamento 

destes dejetos cria um ambiente que predispõem a disseminação da resistência 

por possibilitar o contato de bactérias com resíduos de antimicrobianos em 

concentrações subinibitórias (79). Assim, o fato de que a seleção de bactérias 

resistentes pode ocorrer sob concentrações de antibiótico inferiores do que as 

inibitórias, reforça a ideia de que a resistência pode surgir em múltiplos 

ambientes e não apenas em ambientes hospitalares (10). 

Nesse contexto, produção de alimentos de origem vegetal também pode 

ser fonte de disseminação da RAM, considerando que pode haver a 

contaminação de frutas, legumes e outros alimentos vegetais com bactérias 

resistentes em qualquer fase da cadeia alimentar, da produção ao consumo. 
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Ainda previamente a colheita destes alimentos, pode haver a contaminação 

através do solo, fertilizantes orgânicos e biocidas, e pelas águas utilizadas para 

irrigação (80). 

Há indícios de que materiais contaminados, presença de animais 

selvagens, roedores e artrópodes podem contribuir para a transmissão da 

resistência antimicrobiana (13), em um patamar ainda pouco descrito, 

considerando que atuariam como fômites e vetores, veiculando agentes 

resistentes.  

Embora existam múltiplas vias de transmissão de RAM, pouco se sabe 

sobre a relevância destas numa escala populacional, devido a falta de conexão 

dos conhecimentos sobre a probabilidade de aquisição e frequência de 

exposição (81). Considerando o contato direto, nota-se possível 

bidirecionalidade da transmissão, onde bactérias resistentes podem ser 

transmitidas dos seres humanos aos animais, porém, de forma geral ainda é 

incerto predizer a frequência com que ocorre a transferência de fatores de 

resistência em condições reais e quais seriam os fatores determinantes para tal 

(11).  

 

 

2.7 PLANOS DE CONTINGÊNCIA  

Considerando a magnitude desta problemática, órgãos governamentais 

em âmbito mundial vêm discutindo o tema constantemente, propondo medidas 

para conter a resistência antimicrobiana. Em nível internacional, estados 

membros da OMS adotaram em 2015 o Plano de Ação Mundial Sobre a 

Resistência aos Antimicrobianos, baseado no conceito de Saúde Única, 

propondo uma força tarefa mundial através da colaboração entre a Organização 

das Nações Unidas para Alimentação e Agricultura (FAO), Organização Mundial 

da Saúde Animal (OIE) e Organização Mundial da Saúde (OMS) (48). O plano 

estipula metas e preconiza que os Estados Membros, considerando suas 

realidades, particularidades e prioridades, tomem as medidas necessárias para 

assegurar a capacidade de tratar e prevenir doenças infecciosas. O documento 

foi revisto em 2021, avaliando o progresso no cumprimento das metas e 

propondo novas ações para melhoria, considerando a questão como crise global 

que além do impacto econômico, põe em perigo o desenvolvimento sustentável 
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(82). 

Diante da proposta de 2015, em nível nacional foi proposto em 2016 o 

PAN-BR, Plano de Ação Nacional de Prevenção e Controle da Resistência aos 

Antimicrobianos no Âmbito da Saúde Única, com vigência prevista para cinco 

anos, com objetivos a serem implementados no período de 2018 a 2022. Este 

plano é baseado na colaboração entre o Ministério da Saúde; Agência Nacional 

de Vigilância Sanitária (ANVISA); Ministério da Agricultura, Pecuária e 

Abastecimento (MAPA); Ministério da Ciência, Tecnologia, Inovações e 

Comunicações (MCTIC); Ministério das Cidades; Ministério da Educação e 

Cultura (MEC) e Ministério do Meio Ambiente (MMA) (83). Nele já definição dos 

objetivos, intervenções estratégicas e atividades a serem realizadas em caráter 

multidisciplinar, com o objetivo de conter a RAM no país (55).  

Em convergência, o MAPA criou em 2016 uma Comissão responsável 

sobre Prevenção da Resistência aos Antimicrobianos em Animais (CPRA), 

sendo uma comissão multissetorial que visa planejar, acompanhar e avaliar a 

implementação das atividades estabelecidas. Posteriormente, em 2018 o MAPA 

publicou o Plano de Ação Nacional de Prevenção e Controle da Resistência aos 

Antimicrobianos no âmbito da Agropecuária (PAN-BR Agro), que foi integrado ao 

PAN-BR, tendo sua segunda edição lançada em junho de 2023. O plano possui 

ações específicas a serem desenvolvidas pelo setor agropecuário no combate a 

RAM, visa a educação sanitária, estudos epidemiológicos, vigilância e 

monitoração de agentes antimicrobianos e padrão de resistência, reforço quanto 

a prevenção de moléstias infecciosas e aplicação de medidas de controle e 

promoção do uso racional destes agentes antimicrobianos (27).  

Paralelamente, como forma de garantir a sustentabilidade das ações de 

enfrentamento à RAM na esfera do MAPA, foi instituído o Programa Nacional de 

Prevenção e Controle da Resistência aos Antimicrobianos na Agropecuária 

(AgroPrevine) (55). Este programa tem como objetivo avaliar riscos, tendências 

e padrões de ocorrência na disseminação da resistência aos antimicrobianos 

através dos alimentos de origem animal da cadeia produtiva brasileira, provendo 

dados para análise de risco quanto a saúde humana e animal, embasando 

decisões de políticas públicas e ações para prevenção e contenção da RAM 

nesta cadeia (84). Em anuência, em 2021 foi instituído o AgroMonitora, um 

serviço atrelado ao AgroPrevine, criado diante do compromisso assumido com a 
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implementação de um programa de vigilância e monitoramento da resistência 

aos antimicrobianos no âmbito da agropecuária, presente no PAN-BR-Agro. O 

AgroMonitora busca reunir informações sobre a venda de antimicrobianos de uso 

veterinário, com dados fornecidos pelas empresas detentoras dos registros 

desses medicamentos, com o intuito de monitorar o uso de antimicrobianos em 

animais (85). 

Além disso, desde 2005 a OMS atualiza a lista de antibióticos de 

importância crítica e de alta prioridade na medicina humana, reiterando que o 

uso desses também ocorre na medicina veterinária. Os medicamentos são 

classificados em três categorias de acordo com sua importância na medicina 

humana, sendo: criticamente importantes, muito importantes e importantes. Esta 

lista visa facilitar o gerenciamento da RAM, preconizando que os 

antimicrobianos, principalmente aqueles de importância crítica, sejam usados 

com cautela na medicina humana e veterinária (55). A última revisão desta lista 

foi publicada em 2019, para ser utilizada como referência para priorizar 

estratégias de uso racional e gestão de riscos para conter a RAM, de forma que 

a categorização é baseada em mecanismos de resistência e não na classe 

farmacológica do medicamento (86). De acordo com a OMS, o antimicrobiano é 

considerado como criticamente importante quando é a única terapia disponível 

para tratar infecções graves em humanos ou quando é utilizado para tratamento 

de infecções humanas causadas por bactérias transmitidas por fontes não 

humanas (como alimentos ou animais) ou bactérias que podem adquirir genes 

de resistência de fontes não humanas (87). 

Similarmente, a Agência Europeia de Medicamentos (EMA) publicou em 

2019 uma lista de categorização de antibióticos para uso em animais, como uma 

resposta ao pedido da Comissão Europeia de atualizações do conhecimento 

científico sobre o impacto do uso dos antibióticos em animais sobre a saúde 

pública. Este documento é baseado na lista de antimicrobianos criticamente 

importantes reportada pela OMS, sendo que a sua versão mais recente 

publicada em 2019 encoraja que veterinários utilizem estas informações no 

momento de considerar a terapia antibiótica a ser prescrita, avaliando as quatro 

categorias descritas (88):  

 Categoria A – Evitar: essa categoria inclui classes de 

antimicrobianos não autorizadas na medicina veterinária, mas 
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utilizados na medicina humana, além de substâncias que não 

podem ser utilizadas em animais destinados a produção de 

alimentos enquanto não houver limites máximos de resíduos 

estabelecidos.  

 Categoria B – Restringir: essa categoria inclui substâncias 

consideradas pela OMS como substâncias de ação clínica 

prioritária. Alocados nessa categoria estão as quinolonas, 

cefalosporinas de terceira e quarta geração e polimixinas. Devem 

ser utilizados apenas para o tratamento de condições clínicas 

específicas quanto não houverem antibióticos de uma categoria 

inferior que possam ser eficazes, baseando-se idealmente em 

testes de antibiograma. 

 Categoria C – Atenção: categoria que inclui substâncias que 

existem moléculas alternativas na medicina humana, mas poucas 

alternativas na medicina veterinária; além de classes de 

antibióticos que podem selecionar resistência à alguma 

substância da categoria A. Devem ser utilizados apenas quando 

não houver nenhuma molécula da categoria D que seja 

clinicamente efetiva. 

 Categoria D – Prudência: é a categoria de menor risco, embora 

se reconheça que estes antibióticos também impactem o 

desenvolvimento e propagação da resistência, principalmente 

pela co-seleção. Assim, a recomendação para uso destes é 

baseada nos princípios de utilização prudente e responsável. 

Ações educativas também vêm sendo utilizadas como estratégias no 

combate a RAM, como por exemplo a campanha mundial de conscientização 

sobre o uso racional de antibióticos para o tratamento  de infecções em animais, 

promovida pela Organização Mundial de Saúde Animal, chamada de Regra dos 

cinco “somentes” (Figura 6), voltada não apenas para médicos veterinários, mas 

para a sociedade como um todo, reforçando regras que devem ser seguidas para 

o uso prudente e consciente dos antimicrobianos (55).  
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Figura 6 - Regra dos 5 somentes 

Fonte: Ministério da Agricultura e Pecuária (MAPA), 2021. 
 

 

2.8 MEDIDAS DE CONTROLE 

A RAM é a maior problemática multicausal que necessita de soluções 

numa abordagem de Saúde Única, necessitando de ações sob diferentes níveis 

(humanos, animais e ambientais), mas que ainda precisa de investimentos sob 

a ótica da promoção global da saúde, em investigação, desenvolvimento e 

epidemiologia, para melhor compreensão da questão, propondo medidas de 

controle mais eficazes (27). Embora os planos de ação oscilem muito conforme 

o país e região, considerando as particularidades locais, o objetivo principal é 

comum: combater a RAM através da utilização racional dos antimicrobianos, do 

aumento de protocolos para prevenir doenças e do desenvolvimento de novas 

alternativas aos antibióticos (28). Porém, nenhum governo ou organização de 

qualquer país pode resolver a questão de forma independente, necessitando de 

ações coordenadas entre diversos setores numa colaboração orquestrada (5), 

envolvendo perspectivas clínico-biológicas, socioeconômicas e políticas (20). 

Considerando que os antimicrobianos são cruciais para tratar doenças 

infecciosas, é primordial que a eficácia dos antibióticos disponíveis seja 

preservada, considerando que o desenvolvimento de novas drogas seguras e 
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eficientes não acompanha a velocidade de evolução da resistência bacteriana 

(39). Incentivos ao mercado farmacêutico não têm sido suficientes para 

preencher essa lacuna na inovação, que se deve principalmente às exigências 

regulatórias impostas pelo poder público, evidenciando esforços cada vez 

menores na descoberta de novas moléculas antimicrobianas (48). Porém, é 

notório que pesquisas para o desenvolvimento de novos fármacos são 

complexas, necessitando de muito tempo e recursos financeiros, de forma que 

por vezes é mais lucrativo para indústrias farmacêuticas investirem em fármacos 

para o tratamento de doenças crônicas do que em antimicrobianos, que 

normalmente são utilizados por um menor período de tempo (39). Assim, 

investimentos públicos em pesquisas para desenvolvimento e busca de 

moléculas antimicrobianas devem ser continuamente implementados como 

estratégia de combate à RAM. 

Em contrapartida, fontes naturais como plantas com atividade 

antimicrobiana ainda permanecem pouco exploradas, sendo um nicho em 

potencial para futuras pesquisas (41). O uso de plantas medicinais tem se 

mostrado como opção para tratamento e prevenção de doenças, com destaque 

para o baixo custo e fácil acesso (89). Semelhantemente, o sinergismo entre 

princípios ativos tem demonstrado efeito benéfico no combate a infecções, 

embora ainda necessite de conhecimentos mais aprofundados (39). 

Na produção animal, diversas alternativas têm sido propostas visando 

reduzir o uso de antimicrobianos, como por exemplo a utilização de prebióticos 

e probióticos (que modulam a microbiota intestinal competindo com agentes 

patogênicos), utilização de sais orgânicos (alteram o pH do meio, dificultando a 

sobrevida dos microrganismos), a fagoterapia (vírus que invadem bactérias 

específicas, eliminando-as), a terapia fotodinâmica e ozoniterapia (90). 

Similarmente, estudos indicam a eficácia de óleos essenciais como 

antibacterianos naturais para conservação de alimentos, (91) o que pode ser 

mais uma estratégia em potencial para o combate da RAM.  

Porém, medidas simples a serem implantadas no âmbito da produção 

animal também podem impactar no controle da RAM, como ações que estejam 

pautadas na prevenção de doenças, incluindo melhores condições de higiene, 

limpeza e desinfecção, implantações de programas de biosseguridade, 

protocolos de vacinações, controle de efluentes e pragas (13,87). Além disso, 
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minimizar fatores estressantes como altas taxas de lotação, fornecer condições 

ambientais adequadas, melhores instalações físicas, fornecimento de água e 

dieta de qualidade, além de práticas de bem estar animal, corroboram com a 

qualidade de vida dos animais, reduzindo a frequência de doenças (90).  

Quanto ao fator ambiental, ainda são necessárias mais pesquisas para 

nortear o descarte adequado da matéria orgânica produzida nos sistemas de 

produção animal, quanto a inativação dos resíduos de antimicrobianos 

presentes. Uma alternativa parece ser a utilização de biodigestores, 

possibilitando a codigestão do leite de descarte com estrume, resultando na 

produção de biogás, tendo um benefício econômico a longo prazo (13). 

Aos médicos veterinários, compete o uso e prescrição dos 

antimicrobianos de forma criteirosa e sensata conforme recomendado pelos 

órgãos de saúde, o incentivo à prevenção das doenças, buscar conhecimento 

técnico e ferramentas diagnósticas que permitam maior acuidade no tratamento 

de doenças, além de propagar a informação sobre a problemática e orientar 

quanto as medidas de controle e prevenção (5,28). Além disso, é importante 

compreender o papel do veterinário como profissional da saúde, seu impacto na 

atual conjuntura da RAM e sua responsabilidade para o controle da situação, 

disseminando conhecimento e atuando de forma idônea e responsável. 

Campanhas de conscientização sobre a ameaça a qual a resistência 

antimicrobiana representa são necessárias em diferentes esferas, na classe de 

trabalhadores da saúde, sociedades científicas, esferas públicas, mas 

principalmente para os cidadão em geral, orientando sobre o consumo de 

antibióticos e buscando o compromisso da sociedade (10). Outrossim, ao 

considerar a produção animal como potencial disseminador da RAM, é 

importante assegurar que proprietários e funcionários de sistemas de produção 

em geral tenham acesso a essas informações (70), que recebam treinamentos 

e capacitações sobre a temática e sejam orientados sobre o papel que devem 

exercer para o controle da mesma.  

Nesse contexto, deve-se buscar motivar proprietários e trabalhadores de 

explorações agrícolas para que as ações de combate a RAM sejam de fato 

aplicadas (13). Assim, uma estratégia poderia ser a associação de campanhas 

de conscientização a bonificações por resultados de ações implementadas, 

como descarte adequado de frascos de medicamentos. Além da restrição da 
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venda de antibióticos de uso veterinário, há quem defenda a aplicação de uma 

taxa/imposto sobre esses medicamentos, visando reduzir o consumo e gerar 

receitas que seriam implementadas num fundo global para estimular descoberta 

de novos agentes antimicrobianos e apoiar esforços de preservação dos 

medicamentos existentes (49). 

Ao passo que todo cidadão pode ser sofrer consequências da resistência 

bacteriana, combater este problema é um dever de todos, onde a utilização 

racional destes medicamentos contribui para o controle da resistência. 
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3 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

A resistência bacteriana é uma problemática atual e de extrema 

importância no contexto da saúde única, diante de sua complexidade e 

multicausalidade. Embora a temática esteja presente em debates a níveis 

políticos globais, propondo planos de ação diante da realidade de cada país e 

região, é necessário que as informações sejam levadas à população como um 

todo, ressaltando a relevância da colaboração de cada indivíduo para o controle 

da mesma. 

Da mesma forma, ao considerar a produção animal como importante 

fator de risco para surgimento e disseminação da resistência, cabe aos 

veterinários assumirem seu papel como profissionais da saúde, preconizando o 

uso racional destes medicamentos. Além disso, por estarem na linha de frente, 

devem atuar como educadores em saúde, garantindo que produtores e 

funcionários dos sistemas de produção tenham acesso a informações sobre a 

temática e recebam orientações sobre seu papel no controle e contenção da 

resistência.  

Assim, embora sejam necessárias ações coordenadas em diversas 

frentes, que haja investimentos públicos em pesquisas para o desenvolvimento 

de novos medicamentos antimicrobianos, é importante reiterar que, assim como 

todos podem ser impactados por suas consequências, o combate à resistência 

antimicrobiana é um dever de cada cidadão. 
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