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RESUMO

Na década de 1990, a resisténcia aos antimicrobianos emergiu em nivel mundial como um dos temas de
maior interesse em salde publica. Ciente do fato, este estudo teve como objetivo avaliar a susceptibilidade
antimicrobiana de cepas de Staphylococcus aureus e Salmonella spp. isoladas de alimentos incriminados
em surtos de doencas de origem alimentar, ocorridos na regido noroeste do Estado de So Paulo, no
periodo de abril de 1990 a dezembro de 2003. Foram analisadas, segundo o método de difuséo com disco
em agar, 25 (67,6%) das 37 cepas de S. aureus envolvidas nos surtos, a partir de 1992 e 31 (96,9%) das 32
cepas de Salmonella, a partir de 1990. Das cepas de S. aureus, 8 (32,0%) foram sensiveis a todos o0s
antimicrobianos, quatro (16,0%) resistentes a um antimicrobiano; 10 (40,0%) a dois; dois (8,0%) a trés e um
(4,0%) a quatro. Os maiores percentuais de resisténcia foram frente a penicilina (56,0%), seguido de
azitromicina e tetraciclina (20,0%), oxacilina (16,0%) e cloranfenicol (12,0%). Das cepas de S. Enteritidis, 12
(48,0%) apresentaram perfil de resisténcia intermediaria a tetraciclina. Em relagéo aos demais sorotipos de
Salmonella, foi observada a presenca de resisténcia em duas (33,3%) das 6 cepas analisadas, ambas S.
Typhimurium, sendo uma resistente & ampicilina e outra a tetraciclina. A vigilancia da resisténcia
antimicrobiana é um dos passos essenciais para o desenvolvimento de estratégias de controle visando a
eficiéncia da terapia antimicrobiana e minimizac&o dos riscos em satde publica.

Palavras-Chave. resisténcia aos antimicrobianos, Staphylococcus aureus, Salmonella spp., surtos de
doencas transmitidas por alimentos, alimentos.

ABSTRACT

Antimicrobial resistance worldwide emerged in the nineties as one of the topics of most concern in public
health. On account of this, the objective of this study was to evaluate the antimicrobial susceptibility of
Staphylococcus aureus and Salmonella strains, isolated from foods involved in foodborne disease
outbreaks (FBDO) in the north - western region of Sdo Paulo State, Brazil, during the period from April 1990
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to December 2003. Using agar disk diffusion technique, 25 (67.6%) of 37 S. aureus strains involved in
FBDO as from 1992, and 31 (96.9%) of 32 Salmonella strains involved as from 1990 were analysed. Eight
(32.0%) of S. aureus strains were sensitive to all of tested antimicrobial compounds, 4 (16.0%) were
resistant to one antibiotic agent; 10 (40.0%) to two; two (8.0%) to three, and one (4.0%) to four drugs. The
resistance was mostly frequent to penicillin (56.0%), followed by azitromycin and tetracycline (20.0%),
oxacillin (16.0%), and chloramphenicol (12.0%). None of 25 tested S. Enteritidis isolates presented resistance,
but intermediate resistance to tetracycline was observed in 12 (48.0%) strains. Among the remaining
Salmonella serotypes, two (33.3%) of them, both S. Typhimurium, were resistant to ampicillin and to
tetracycline, respectively. Antimicrobial resistance surveillance is one of the key steps essential for
developing strategies to safeguard the efficiency of antibiotic therapy and to minimize public health risks.
Key Words. antimicrobial resistance, Staphylococcus aureus, Salmonella, foodborne disease outbreaks,

foods.

INTRODUCAO

Na década de 1990, a resisténcia aos
antimicrobianos emergiu em nivel mundial como um dos
temas de maior interesse em saude publica, tendo em vista
suas conseqliéncias relativas a diminuicdo da efetividade
de antibioticos, demandando o uso daqueles mais
onerosos e ainda, deparando com a dificuldade da escolha
terapéutical?

A resisténcia antimicrobiana resulta em aumento de
morbidade, mortalidade e custos, sendo consenso global
que o uso irracional e abusivo de antibiéticos, terapéutica
ou profilaticamente, contribuiu para a ascensdo desta
resisténcia®®. Além disso, estudos sugerem que diferengas
nas condig¢des socio-econdmicas e sanitarias, assim como
0 padrdo de drogas usadas, desempenham papel importante
no aumento da resisténcia®.

Segundo Wenzel e Edmond’ nos Estados Unidos sdo
160 milhdes de prescrigdes de antibidticos/ano, das quais
50,0% para uso em pacientes e 50,0% para uso em animais,
agricultura e aquacultura. Acrescentam que metade destas
tem uso improprio, como no caso de infecgdes virais das
vias aéreas superiores, bronquites e faringites.

O surgimento de microrganismos resistentes aos
antimicrobianos tem como uma das principais causas o
aumento, nos ultimos anos, do uso indiscriminado de
antibioticos nas ragdes animais 8%,

Tratamento de animais destinados & alimentagéo com
agentes antimicrobianos que sdo importantes na terapia
humana pode representar um risco em saude publica pela
transferéncia de resisténcia de patégenos zoondticos ou
genes resistentes de animais para humanos, via consumo
de alimentos contaminados?.

Ciente dos fatos, este estudo teve como objetivo
avaliar a susceptibilidade aos agentes antimicrobianos das
cepas de Staphylococcus aureus e Salmonella spp.
isoladas de alimentos incriminados em surtos de doencas
de origem alimentar, ocorridos na regido noroeste do
Estado de Sdo Paulo, no periodo de abril de 1990 a
dezembro de 2003.

MATERIAIS E METODOS

Cepas de S. aureus e Salmonella spp., isoladas de
alimentos envolvidos nos surtos de doencas de origem alimentar
ocorridos na regido noroeste do Estado de Séo Paulo no periodo
de abril de 1990 a dezembro de 2003, mantidas no Laboratério de
Microbiologia Alimentar do Instituto Adolfo Lutz-Laboratorio
Regional de S&o José do Rio Preto-SP, foram submetidas ao
teste de susceptibilidade a antimicrobianos, segundo o método
de difusdo com disco em &gar, descrito por Bauer et al.*2.

Os testes foram realizados em 25 (67,6%) das 37 cepas de
S. aureus envolvidas nos surtos de doencas transmitidas por
alimentos (DTA), ocorridos a partir de 1992. Quanto a
Salmonella, os testes foram realizados com 31 (96,9%) das 32
cepas envolvidas a partir de 1990. Dessas, 25 eram Salmonella
Enteritidis (SE) e 6 pertenciam a outros sorotipos (2 S.
Typhimurium, 1 S. Mbandaka, 1 S. Ohio, 1S. Emek e 1 S. Newport).
As demais cepas ndo puderam ser analisadas.

Para o controle de qualidade dos testes foram utilizadas
as seguintes cepas padrdo ATCC (American Type Culture
Collection): Escherichia coli ATCC 25922 (para os testes de
Salmonella) e Staphylococcus aureus ATCC 25923 (para 0s
testes de S. aureus). Cada cepa a ser testada, bem como as
cepas padrdo ATCC foram inoculadas em tubos contendo 5 mL
de solugdo salina a 0,85%, com o uso de alca de platina,
previamente flambada, em quantidade suficiente para a obtencéo
da turvagdo padrao 0,5 da escala de Mc Farland. Com o auxilio
de “swab” estéril, a cultura foi semeada em placas de Petri
contendo agar Miller-Hinton até a obtencdo de um esfregaco
uniforme. Apo6s a secagem do esfregaco aplicou-se na superficie
do meio de cultura discos com antibiéticos (Cecon), escolhidos
de acordo com a recomendacgdo da “National Committee for
Clinical Laboratory Standard™®,

As leituras foram realizadas ap6s 18-24 horas por meio
da medi¢do dos halos de inibicdo, comparando-as
posteriormente aos valores da tabela padréo para a classificacéo
quanto a susceptibilidade aos antimicrobianos testados
(sensivel, resistente ou resisténcia intermediria).

As cepas de S. aureus foram testadas com os seguintes
antimicrobianos: oxacilina (1 pg), penicilina G (10 Unidades
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Internacionais-Ul), azitromicina (15 pg), clindamicina (2 pg),
sulfazotrim (25 pg), vancomicina (30 pg), cloranfenicol (30 pg),
ciprofloxacina (5 pug), gentamicina (10 pg), rifampicina (30 ug) e
tetraciclina (30 pg).

Os isolados de Salmonella foram testados em relagéo
ao cloranfenicol (30 pg), gentamicina (10 pg), fosfomicina (200
Kg), amicacina (30 pug), sulfazotrim (25 pg), cefazolina (30 pg),
imipenem (10 pg), ampicilina (10 pg), tobramicina (10 pg),
ofloxacina (5 ug), ciprofloxacina (5 pg), ceftazidima (5 pg),
cefalotina (30 pg), ceftriaxona (30 pg) e tetraciclina (30 pg).

RESULTADOS E DISCUSSAO

A Tabela 1 apresenta os resultados dos testes de
susceptibilidade aos antimicrobianos obtidos em relacdo as cepas
de S. aureus isoladas de alimentos envolvidos nos surtos de DTA.

De acordo com a Tabela 1, das 25 cepas testadas 8
(32,09%) foram sensiveis a todos os antimicrobianos, 4 (16,0%)
resistentes a 1 agente; 10 (40,0%) a 2 (sendo 2 a oxacilina e
penicilina, 2 & azitromicina e tetraciclina, 2 ao cloranfenicol e
penicilina, 1 aazitromicina e penicilina, 1 & penicilina e tetraciclina,
1 a azitromicina e cloranfenicol e o Gltimo a gentamicina e
penicilina); 2 (8,0%) a 3 (1 a azitromicina/penicilina/tetraciclina
e 1aoxacilina/penicilina/tetraciclina) e 1 (4,0%) a4 (gentamicina/
oxacilina/penicilina/rifampicina). Estas cepas revelaram maiores
percentuais de resisténcia frente a penicilina (56,0%), sequido
da azitromicina e tetraciclina (20,0%), oxacilina (16,0%) e
cloranfenicol (12,0%). Os menores indices de resisténcia foram
apresentados em relagdo a gentamicina e a rifampicina,
correspondendo a 8,0 e 4,0%, respectivamente.

A presenca de resisténcia entre as cepas de S. aureus
foi constante em todo o periodo avaliado em relacdo aos
seguintes agentes: azitromicina, penicilina e tetraciclina (a partir

de 1992), a oxacilina (a partir de 1994). Quanto a gentamicina e
ao cloranfenicol, a resisténcia foi observada apenas nas cepas
isoladas a partir de 1997 e 1998, respectivamente.

Isolados de S. aureus resistentes a penicilina foram
observados quase concomitantemente a sua introducéo no uso
clinico devido a producdo de pB-lactamases ou penicilases,
enzimas que hidrolizam o anel B-lactamico das penicilinas,
inativando-as 31416,

A resisténcia a penicilina das cepas de S. aureus isoladas
de alimentos também foi observada por outros autores. Ombui,
Kimotho, Nduhiu®’, em estudo de 96 isolados de amostras de
carne e de leite no Quénia, observaram alto percentual de
resisténcia, correspondendo a 66,7%. Gelli et al.’, em avaliacéo
de cepas isoladas de surtos de DTA ocorridos em alguns
municipios do Estado de S&o Paulo, relataram a freqtiéncia de
80,0%. Os percentuais de resisténcia observados nesses dois
estudos foram superiores ao por nds obtido. Oliveira et al.*?,
em estudo de S. aureus isolados de amostras de queijo tipo
“Minas Frescal” comercializados no Rio de Janeiro detectaram
resisténcia em 25,0% das cepas testadas, indice menor ao
encontrado no presente estudo. Peresi et al.? relataram o
percentual de 54,5% de resisténcia a este antimicrobiano em
relacdo as 22 cepas isoladas de queijos tipo “Minas Frescal”
comercializados no municipio de Séo José do Rio Preto-SP.

Em relagdo a tetraciclina, o estudo de Peresi et al?.
revelou o percentual de resisténcia de 9,0% em relagdo a
totalidade dos isolados testados e Gelli et al.*® detectaram o de
10,0%, indices menores quando comparados ao resultado
verificado neste estudo. Costa, Lima, Rabelo®, em estudo de 20
isolados de Staphylococcus coagulase positiva oriundos de
amostras de queijo “tipo Coalho” na Universidade Estadual do
Maranh&o observaram que 60,0% deles foram resistentes a este
agente, mostrando um percentual de resisténcia muito superior
ao encontrado no presente estudo.

Tabela 1. Susceptibilidade aos antimicrobianos observada para cepas de S. aureus isoladas de alimentos incriminados em surtos
de origem alimentar, ocorridos na regido noroeste do Estado de Sao Paulo, no periodo de abril de 1990 a dezembro de 2003.

Antimicrobianos

Cepas

Sensiveis Resisténcia intermediaria Resistentes

No. % [\ % Ne. %
Azitromicina 18 72,0 02 8,0 03] 20,0
Ciprofloxacina 23 92,0 02 8,0 - -
Clindamicina i) 100,0 - - - -
Cloranfenicol 2 88,0 - - 03 12,0
Gentamicina VA] 92,0 - - 02 8,0
Oxacilina 19 76,0 02 8,0 o7} 16,0
Penicilina 1 440 - - 14 56,0
Rifampicina 24 96,0 - - 01 40
Sulfazotrim 25 100,0 - - - -
Tetraciclina 2 80,0 - - 03] 20,0
Vancomicina i) 100,0 - - - -

Legenda: (-) auséncia
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A importéncia de S. aureus meticilina ou oxacilina
resistente aumentou a partir da década de 80, sendo
considerado, atualmente, o maior problema clinico e
epidemioldgico em infecgdes hospitalares. Esses
microrganismos sdo designados por diferentes siglas em inglés
ou portugués: ORSA (oxacilino-resistentes Staphylococcus
aureus); MRSA (Methicilin resistant Staphylococcus aureus)
ou SAMR (Staphylococcus aureus meticilina resistente)?.
Considerado um patégeno tradicionalmente hospitalar, seu
reservatdrio, modo de transmisséo, fatores de risco e perfil de
resisténcia aos antimicrobianos sdo bem conhecidos, com
estabelecimento de medidas de prevencdo baseadas nestes
dados. A aquisicdo de MRSA na comunidade também é
observada, envolvendo, principalmente, pessoas sob risco para
esta aquisi¢cdo?>%24, No entanto, na Ultima década, observa-se
aumento na preocupacao em relacdo a extenséo pela qual estes
microrganismos estdo sendo disseminados para fora do
ambiente hospitalar e, sobretudo envolvendo pessoas sem
fatores de risco, surgindo a questdo se estariam ocorrendo
mudangcas na epidemiologia do MRSA2%,

Considerando que os estudos de rastreamento
epidemioldgico da intoxicagdo estafilococica apontam o
manipulador de alimentos como elemento incisivo no processo
de disseminacdo do microrganismo, existe a possibilidade dos
isolados de MRSA em alimentos terem sido oriundos de
pessoas infectadas. Neste estudo, uma cepa MRSA foi isolada
de alimento produzido em confeitaria, outro em padaria, ndo
sendo obtidos dados dos 6rgaos de vigilancia referentes as
outras duas. Embora néo seja possivel afirmar a origem deste
agente, tal fato vem confirmar a disseminagao desses patégenos
em ambientes ndo hospitalares, colocando os manipuladores
de alimentos como possiveis disseminadores de
Staphylococcus MRSA na comunidade, representando um risco
para a salde publica.

Neste estudo, todos os isolados testados mostraram-se
sensiveis a clindamicina, sulfazotrim e vancomicina. Peresi et
al.?® também relataram sensibilidade aos mesmos
antimicrobianos em 100,0% das cepas testadas, porém
evidenciaram esta caracteristica também em relacéo a oxacilina,
rifampicina, cloranfenicol e gentamicina, cujos testes efetuados

neste estudo apresentaram-se parcialmente resistentes.

Nos estudos realizados por Oliveira et al.’®, Bernardi et
al.?6 e Gelli et al.’® a sensibilidade das cepas avaliadas foi
coincidente apenas em relagdo a vancomicina, porém neste
altimo relato foi verificada ainda, a sensibilidade do total das
cepas testadas em relacdo ao cloranfenicol, gentamicina e
rifampicina e no de Bernardi et al.? em relagdo a gentamicina,
que neste estudo apresentaram resisténcia.

Os resultados obtidos em relacdo as cepas de S.
Enteritidis demonstraram que dos 25 isolamentos testados ndo
houve nenhuma resisténcia, apenas a presenca de 12 (48,0%)
cepas com perfil de resisténcia intermediaria a tetraciclina
(Tabela 2).

Na década de 80, S. Enteritidis aparece, simultaneamente,
em varios paises do mundo. Tauxe? observou a partir dessa
década, um aumento de sua resisténcia a varios antimicrobianos,
determinando que os modelos de salde publica incluissem
estudos de utilizagdo de antimicrobianos na agricultura, tanto
quanto os de uso humano.

Tavechio et al.* avaliaram no Instituto Adolfo Lutz-
Laboratorio Central-Sao Paulo o perfil de sensibilidade aos
antimicrobianos de 131 cepas de SE (92 de origem humana e 39
de ndo humana), verificando a ocorréncia de isolados multi-
resistentes em SE de origem humana e ndo humana. Dos
isolamentos de origem ndo humana, 23,1% foram resistentes a
uma droga, 2,6% a duas e 2,6% a quatro, representando um
grande problema de salde publica, visto o curto periodo de
tempo que esse sorotipo prevalecia no Estado de Séo Paulo.

Téo et al.?®, em estudo referente aos isolamentos de
Salmonella oriundos de alimentos e de pacientes envolvidos
em 26 surtos de DTA, ocorridos no Estado do Parana, no periodo
de janeiro de 1999 e junho de 2001, revelaram que SE foi
prevalente entre as cepas isoladas de pacientes (97,7%) e de
alimentos (89,3%). A resisténcia antimicrobiana a pelo menos
um dos antibiéticos testados foi 50,0 e 13,9% para as cepas dos
alimentos e dos pacientes, respectivamente. O total de 46,4%
das cepas de alimentos e 23,3% das humanas apresentou perfil
de resisténcia intermediaria. Foi ainda relatada resisténcia a
gentamicina frente a 25,0% dos isolados, fatos ndo observados
neste estudo.

Tabela 2. Perfil de resisténcia/resisténcia intermediaria das cepas de diferentes sorotipos de Salmonella isoladas de alimentos
incriminados em surtos de origem alimentar, ocorridos na regido Noroeste do Estado de S&o Paulo, no periodo de abril de 1990 a

dezembro de 2003.

Antimicrobianos

Sorotipos/NUmero de cepas analisadas

S. Enteritidis S. Typhimurium S. Mbandaka S. Ohio S.Emek
(n=25) (n=2) (n=1) (n=1) (n=1)
Perfil de Resisténcia
Ampicilina - 01 (50,0%) - - -
Tetraciclina - 01 (50,0%) - - -
Perfil de resisténcia intermediaria
Tetraciclina 12 (48,0%) 01 (50,0%) 01(100,0%) 01 (100,0%) 01 (100,0%)
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Estudo realizado por Vaz et al.?, referente a 65 cepas de
SE isoladas de produtos avicolas na regido Sul do Brasil, revelou
resisténcia aos seguintes antimicrobianos: tetraciclina (20,0%),
sulfazotrim (93,8%), ampicilina (3,1%) e gentamicina (3,1%). No
presente estudo, ndo foi detectada resisténcia a esses
antimicrobianos. Os antimicrobianos testados em comum que
também apresentaram 100,0% de sensibilidade foram a
ciprofloxacina e o cloranfenicol.

Os mesmos indices de sensibilidade a alguns
antibiéticos foram também observados por outros autores.
Aradjo et al.*, em estudo de isolados de SE de origem humana
e de alimentos oriundos de 4 surtos de DTA, observaram 100%
de sensibilidade a amicacina, tobramicina, gentamicina,
cloranfenicol, ceftriaxona e sulfazotrim.

Dentre os outros sorotipos de Salmonella testados,
apenas S. Newport apresentou perfil de sensibilidade a todos
0s antimicrobianos testados. A Tabela 2 ainda revela os
resultados dos diferentes sorotipos isolados de alimentos
envolvidos nos surtos de DTA que apresentaram resisténcia e
resisténcia intermediaria em relagdo aos agentes avaliados.

Embora a maioria das cepas tenha apresentado
sensibilidade aos antimicrobianos testados, a resisténcia a
tetraciclina, amplamente utilizada como promotor de crescimento
em ragdo animal, sugere que o uso indiscriminado pode
selecionar cepas resistentes®.

O monitoramento da resisténcia antimicrobiana em
bactérias de origem animal na Franca, efetuado pela Agéncia
Francesa de Seguranca Alimentar em 1998, revelou S.
Typhimurium como um dos sorotipos de Salmonella mais
resistentes, apresentando indice de 87,5%%. Foi relatado ainda,
no periodo de julho a setembro de 2000, o0 acometimento de
individuos de cinco paises europeus infectados por uma
linhagem de Salmonella Typhimurium DT204b multi-resistente
a drogas antimicrobianas®,

Threlfall et al.®* avaliaram a resisténcia aos
antimicrobianos de cepas de S. Enteritidis, S. Typhimurium, S.
Hadar e S. Virchow isoladas de humanos e de alimentos de
origem animal. Os resultados revelaram que a resisténcia foi
mais comum em rela¢do a S. Typhimurium, particularmente as
pertencentes ao fagotipo 104.

Embora existam variacdes entre 0s autores em relacdo
aos antimicrobianos testados, varios relatos também revelaram
as resisténcias observadas neste estudo. Antunes et al.*, em
avaliagdo do perfil de susceptibilidade aos antimicrobianos de
36 cepas de Salmonella oriundas de produtos derivados de
aves, encontraram 36,0% delas resistentes a tetraciclina. Além
disso, dentre os antimicrobianos testados em comum, foi
observada resisténcia as drogas, por nos reveladas sensiveis,
como o cloranfenicol (3,0%) e o sulfazotrim (3,0%).

Peresi et al.®, em analise de carcagas de frango, isolaram
87 cepas de Salmonella, sendo 1,1% resistente a tetraciclina.
Ainda dentre os isolados séo citados 3 (3,4%) resistentes a
fosfomicina, 1 (1,1%) a gentamicina/sulfonamidas e 1 (1,1%)
multirresistente & cefalotina/cefoxitina/cefuroxioma/tetraciclina.
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Chung, Kim, Chang?®*® avaliaram 41 isolados de
Salmonella oriundos de 29 alimentos, amplamente consumidos
na Coréia, no periodo de 1993 a 2001. Os resultados revelaram
que elevado nimero dos isolados mostraram-se resistentes ou
com resisténcia intermediaria a tetraciclina e a ampicilina.

Sena et al.’% em estudo referente a 8 cepas de
Salmonella isoladas a partir de queijo “tipo Coalho”
comercializadas no periodo de janeiro a maio de 1997 em
Recife-PE, encontraram também 12,5% delas resistentes a
ampicilina e 25,0% a tetraciclina. Além destas, foram também
relatadas 12,5% de resisténcia frente ao sulfazotrim e 12,5%
aamicacina.

Os resultados obtidos por Biddia et al.*! em relagdo ao
estudo do perfil de susceptibilidade a 29 isolados de
Salmonella (18 de alimentos e 11 de matéria prima para ragao
animal) revelaram 22 (75,9%) resistentes a tetraciclina e 1 (3,4%)
aos 3 antibioticos: gentamicina/tobramicina/tetraciclina, sendo
esta oriunda de amostra de maionese envolvida em surto de
DTA. Um total de 13,8% das cepas apresentou resisténcia
intermedidria a tetraciclina.

Peresi et al.?% ndo evidenciaram perfil de resisténcia a
nenhum antimicrobiano testado frente as cepas de Salmonella
isoladas de queijos tipo “Minas Frescal”. Em relagdo aos
antibiodticos testados em comum a este estudo, foram as
seguintes drogas que apresentaram o mesmo padrdo de
sensibilidade, ou seja, de 100,0%: ciprofloxacina, cloranfenicol,
gentamicina, sulfazotrim, amicacina, imipenem, cefalotina,
tobramicina e ceftazidima. Os mesmos indices de sensibilidade
a alguns antibidticos foram também observados em outros
estudos. Peresi et al.® citaram a ciprofloxacina, cloranfenicol,
ceftazidima e sulfazotrim. Sena et al.!® a ciprofloxacina,
tobramicina, ceftazidima, gentamicina, cloranfenicol, amicacina
e a ofloxacina e Antunes et al.* relataram a cefalotina,
ceftazidima, gentamicina, tobramicina, ciprofloxacina e
ofloxacina.

O desenvolvimento de resisténcia antimicrobiana em
bactérias zoondticas como Salmonella constitui um risco a
salde publica e animal, podendo comprometer o tratamento
com antimicrobianos, no que se refere a dificuldade da escolha
terapéutica em certas infecgdes, bem como a necessidade do
uso de drogas mais onerosas. Portanto as observacGes de
resisténcia enfatizam a necessidade de um uso prudente e critico
dos mesmos buscando a prevencdo da emergéncia e da
disseminacdo de microrganismos resistentes.
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