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RESUMO

Objetivo: Verificar a suscetibilidade do Enterococcus faecalis e
Staphylococcus aureus frente a diferentes agentes antimicrobia-
nos por meio do teste de difusdo em agar. Material e Método:
Para o experimento foram utilizados os seguintes antimicrobia-
nos: amoxicilina + acido clavulanico, amoxicilina, azitromicina,
cefalexina, ciprofloxacina, eritromicina, clindamicina, penicilina
G, oxacilina e vancomicina. Vinte placas de Petri com 20 mL de
BHIA inoculadas com 0,1 mL da suspensao microbiana foram
semeadas com o auxilio de swabs estéreis. Cem discos contendo
os agentes antimicrobianos testados foram colocados em con-
tato direto com a superficie do BHIA (n= 10, para cada grupo).
As placas foram mantidas por 1 hora a temperatura ambiente
e entdo incubadas a 37°C por 48 horas. Decorrido este periodo,

mensurou-se os diametros dos halos de inibicdo microbiana,
indicadores da eficdcia ou ndo dos agentes testados, com o em-
prego de um paquimetro digital. Resultados: Entre os agentes
microbianos testados, a oxacilina ndo promoveu halo de inibi-
¢ao apenas para o E. faecalis. A amoxicilina associada ao acido
clavulanico, amoxicilina e penicilina G evidenciaram potencial
antimicrobiano principalmente contra o S. aureus. Conclusao:
Os agentes antimicrobianos avaliados demonstrou efetividade
sobre os indicadores microbianos, com valores médios dos ha-
los de inibicao entre 15 e 35 milimetros, exceto a oxacilina para
o E. faecalis.

PALAVRAS-CHAVE: Infecgao endodontica, E. faecalis, S. au-
reus, atividade antimicrobiana.

INTRODUCAO

O sucesso da terapéutica medicamentosa esta embasado no
correto diagnodstico do processo infeccioso. A dificuldade em
se definir o diagndstico e a terapéutica a ser empregada existe
em fungao dos diversos tipos de microrganismos como bacté-
rias, fungos e virus que podem provocar infec¢des na cavidade
bucal'.

As infecgbes periapicais sdo exemplos caracteristicos de in-
fecgdes polimicrobianas®?, uma vez que varios tipos de micror-
ganismos podem estar envolvidos. Condigdes que exibem a
presenca de microrganismos associada a infeccao, com caracte-
risticas clinicas sintomaticas requerem cuidados especiais, par-
ticularmente com relacao ao emprego ou nao de agentes antimi-
crobianos sistémicos.

O principio ideal da antibioticoterapia exige a identificagao
do agente infectante e a determinacao de seu espectro de ativi-
dade frente aos diferentes agentes antimicrobianos. A capaci-
dade de predizer uma resposta clinica favoravel ao uso de um
determinado antimicrobiano pode ser realizada, in vitro, pelo
antibiograma. Neste sentido, estudos sobre a atividade antimi-
crobiana buscam reflexdes e diretrizes seguras para a adminis-
tracdo adequada de um agente antimicrobiano*®.

Observam-se duas situagdes distintas quanto ao tipo de in-
feccao endodontica. Infeccdes primadrias (iniciais) aparecem
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em necroses pulpares (com ou sem rarefagao periapical) nao
submetidas a tratamento. Caracterizam-se por apresentar uma
infecgdo polimicrobiana com predominio de bactérias anae-
robias Gram-negativas’. Infec¢des secunddrias ocorrem em
dentes submetidos a tratamentos endodonticos associados a
fracassos endodonticos. Observa-se neste caso o predominio
de bactérias facultativas Gram-positivas®’. Dentre a variedade
de microrganismos que compde a microbiota endodéntica, o
E. faecalis se mostrou potencialmente importante nas infeccdes
endodonticas™.

O E. faecalis ¢ uma bactéria Gram-positiva facultativa que
tem sido encontrada em elevada prevaléncia especialmente nos
fracassos endodonticos'™!®. Admite-se com base em varios estu-
dos que o E. faecalis tem mostrado uma capacidade de resistir
um ambiente alcalino e condigdes criticas'>'*'°. Os enterococos
apresentam diversos fatores de viruléncia, que favorecem a ade-
réncia as células do hospedeiro e matrizes extracelulares, o que
facilita a invasao ao tecido. Incluem, entre estas, as substancias
de agregacao, proteinas de superficie (ESP), gelatinase, toxina
citolisina, produgao superdxido, capsulas polissacarideas'.

O abscesso de origem dentdria ¢ caracterizado por uma mi-
crobiota mista, na qual o S. aureus normalmente estd presente
potencializando essa infecgao, sendo o principal responséavel
por patologias mais severas, como por exemplo, osteomielite,
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trombose do seio cavernoso, septicemia, mediastinite’®. Entre as
principais caracteristicas de uma infecgao estafilocdcica incluem
localizagao, inflamagao e supuragao. Se as defesas locais estao
superadas, os estafilococos penetram no sistema linfatico e re-
ticulo endotelial, produzindo uma bacteremia. Durante o curso
da bacteremia, os estafilococos estabelecem lesdes tipicamente
metastaticas focais em varias dreas do corpo. A patogenia da
doenga estafilocdcica estd relacionada com a resisténcia a fagoci-
tose, a acao de diversas enzimas e o desenvolvimento da hiper-
sensibilidade retardada®.

Nas situagdes clinicas endodonticas, particularmente a pe-
riodontite apical sintomatica infecciosa e o abscesso periapical
sem fistula, cujas caracteristicas clinicas apresentam-se sintoma-
ticas pode-se considerar vidvel o emprego de antimicrobianos
sistémicos?.

O objetivo do presente estudo foi comparar a suscetibilidade
do Enterococcus faecalis e Staphylococcus aureus frente a diferentes
antimicrobianos valendo-se do emprego do teste de difusao em
agar.

MATERIAL E METODO

Antimicrobianos estudados

No presente estudo foram
antimicrobianos:

1. amoxicilina + acido clavulanico® (Sensifar, Cefar Diagndsti-
ca Ltda, Sao Paulo, SP, Brasil);

2. amoxicilina® (Sensifar, Cefar Diagnostica Ltda, Sao Paulo,
SP, Brasil);

3. azitromicina® (Sensifar, Cefar Diagnostica Ltda, Sdo Paulo,
SP, Brasil);

4. cefalexina® (Sensifar, Cefar Diagndstica Ltda, Sao Paulo,
SP, Brasil);

5. ciprofloxacina® (Sensifar, Cefar Diagnodstica Ltda, Sao Pau-
lo, SP, Brasil);

6. eritromicina® (Sensifar, Cefar Diagnostica Ltda, Sdo Paulo,
SP, Brasil);

7. clindamicina® (Sensifar, Cefar Diagnostica Ltda, Sao Paulo,
SP, Brasil);

8. penicilina G®(Sensifar, Cefar Diagnostica Ltda, Sdo Paulo,
SP, Brasil);

9. oxacilina®(Sensifar, Cefar Diagnostica Ltda, Sao Paulo, SP,
Brasil);

10. vancomicina® (Sensifar, Cefar Diagndstica Ltda, Sao Pau-
lo, SP, Brasil).

testados os seguintes

Indicadores Microbianos

Os indicadores biologicos utilizados no experimento foram
oriundos da American Type Culture Collection, constituindo-se
de: Enterococcus faecalis (ATCC 29212) e Staphylococcus aureus
(ATCC 6538).

Os microrganismos foram cultivados no bisel do meio sélido
— Brain Heart Infusion — BHI agar (Difco Laboratories, Detroit,
MI, USA), previamente distribuido em tubos de ensaio e este-
rilizados a 121°C, durante 20 minutos. Decorridas 24 horas de
incubagao, a temperatura de 37°C e em condicdes respiratodrias
adequadas aos microrganismos indicadores, células microbia-
nas foram suspensas em solugado fisioldgica esterilizada. Em
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todos 0s casos, a suspensdo teste foi ajustada, com auxilio do
mesmo diluente, ao tubo niimero 1 da Escala de MacFarland, na
concentragao aproximada de 3 X 10° células por mL.

Teste de Difusdo em dgar

Para o teste de difusao em agar, 20 placas de Petri com 20 mL
de BHIA foram inoculadas com 0,1 mL da suspensao microbia-
na (Enterococcus faecalis e Staphylococcus aureus), com o auxilio
de swabs esterilizados, e foram espalhadas no meio, obtendo-
-se um crescimento confluente. Cem discos contendo os agentes
antimicrobianos ja descritos foram colocados em contato direto
com a superficie do BHIA (n= 10, para cada grupo). As placas
foram mantidas por 1 hora a temperatura ambiente, e entao in-
cubadas a 37°C por 48 horas. Os didmetros dos halos de inibi¢ao
microbiana foram entao medidos ao redor dos discos contendo
0s agentes antimicrobianos com o auxilio de um paquimetro di-
gital calibrado de 0,01 mm (Fowler/Sylvac Ultra-Cal Mark IV
Electronic Caliper, Crissier, Switzerland). Os controles positivos
e negativos foram feitos, mantendo-se as placas inoculadas e
sem inoculagio, sob os mesmos periodos e condigdes de incu-
bagao idénticas. Todos os experimentos foram realizados em
condigdes assépticas.

RESULTADOS

A Tabela 1 demonstra os resultados da atividade antimicro-
biana sobre as culturas puras de E. faecalis e S. aureus. Frente aos
resultados, pode-se observar que todos os agentes antimicrobia-
nos foram efetivos sobre os indicadores microbianos, exceto a
oxacilina para o E. faecalis.

DISCUSSAO
A compreensao dos diferentes fatores envolvidos nas infec-

Tabela 1. Médias (mm) dos didmetros dos halos de inibi¢do do crescimento dos
indicadores bacterianos aos agentes antimicrobianos.

Microrganismos

Antimicrobianos

testados E. faecalis S. aureus

JAmoqdinat 25 25 25 26 26 35 35 35 35 3
2. Amoxicilina 200 20 20 20 20 34 34 34 34 34
3. Azitromicina 33 33 33 33 33 25 25 25 25 25
4. Cefalexina 260 26 26 26 26 29 29 29 29 29
5. Ciprofloxacina 31 31 31 31 31 25 25 25 25 25
6. Eritromicina 28 28 28 28 28 25 25 25 25 25
7. Clindamicina 260 26 26 26 26 30 30 30 30 30
8. Penicilina G 200 20 21 21 21 35 35 35 35 35
9. Oxacilina o 0 0 0 0 21 21 21 21 21
10. Vancomicina 18 18 18 18 18 15 15 15 15 15

¢oes endodonticas tem sido alvo de crescente interesse, especial-
mente, pela importancia que representa na busca de alternativas
para o tratamento de dentes portadores de lesdes periapicais
sintomaticas.

O uso do antibiograma na pratica odontoldgica deveria sina-
lizar a adequada prescricao de antimicrobianos e estar associada

427



Suscetibilidade do E. faecalis e S.aureus a varios antimicrobianos

Pesquisa

ao tratamento clinico apropriado. Os antibidticos sao indicados
quando sinais e sintomas de envolvimento sistémico sao obser-
vados, para pacientes com infec¢des progressivas ou para pa-
cientes imunocomprometidos**. No entanto, a aplicagao deste
procedimento como rotina na clinica odontolédgica, torna-se, na
maioria dos casos, inviavel.

Nos tultimos anos o E. faecalis tornou-se o foco de grande
interesse na odontologia e na medicina. Esta bactéria tem sido
frequentemente encontrada tanto em culturas mistas como em
monoculturas, em infec¢des persistentes apds o tratamento en-
dodoéntico sendo provavelmente a espécie que melhor pode se
adaptar e tolerar as condigdes ecoldgicas carentes existentes em
canais obturados. A eliminagao do E. faecalis do canal radicular
por meio do preparo e utilizacdo de medicacao intracanal tem
sido um grande desafio!'*122324%,

Staphylococcus sdao microrganismos anaerdbios facultativos,
mas sobrevivem e se desenvolvem facilmente em condicOes ae-
robias. Estas bactérias desenvolvem o metabolismo respiratério
quanto o fermentativo. O género Staphylococcus se diferencia
dos outros cocos Gram-positivos por sua forte atividade catala-
se, fermentacdo anaerdbia de glicose, presenga de citocromos e
auséncia de atividade oxidativa®. O S. aureus é um importante
patdogeno causador de furtinculos, impetigo, necroses epidér-
micas toxicas, abscessos, bacteremia, endocardite, meningite,
osteomielite, pneumonia, sindrome do choque tdxico, infecgdes
urogenitais e envenenamento alimentar'.

Estudos que buscaram investigar a suscetibilidade antimicrobiana
em diferentes condi¢es tém direcionado de forma mais apropriada
a melhor conduta terapéutica a ser adotada em situagdes de infecgdes
endodonticas. Neste sentido, Aydyn et al.??, avaliando a suscetibi-
lidade antimicrobiana em microrganismos anaerdbios mais
freqiientemente encontrados nos canais radiculares infectados
observaram que esses eram do grupo Streptococci (30,1%) e Pre-
votella sp. (26%) e que para microrganismos Gram-negativos a
azitromicina demonstrou ser o antimicrobiano mais eficaz, mas
que a amoxicilina + acido clavulanico foi o mais eficaz para todos
os microrganismos coletados. Baumgartner et al.* determinaram
a suscetibilidade antimicrobiana de 98 cepas de bactérias pre-
viamente isoladas de 12 abscessos endodonticos. Os antimicro-
bianos testados foram penicilina V, amoxicilina, amoxicilina +
acido clavulanico, clindamicina, metronidazol e claritromicina.
As porcentagens dos resultados suscetivel/intermedidrio para
cada antimicrobiano foram penicilina V: 83/98 (85%), metroni-
dazol: 44/98 (45%), amoxicilina: 90/98 (91%), amoxicilina + acido
clavulanico: 98/98 (100%) e clindamicina: 94/98 (96%). Se a com-
binacdo da terapia antimicrobiana tivesse sido utilizada para
tratar as bactérias coletadas desses 12 abscessos, a porcentagem
de suscetivel/intermediario para a combinagao da penicilina V/
metronidazol teria sido 91/98 (93%), e a combinagao de amoxici-
lina/metronidazol teria sido 97/98 (99%). Noda et al.”* avaliaram a
suscetibilidade antimicrobiana de bactérias detectadas do exsu-
dato do canal radicular de periodontites apicais persistentes em
15 pacientes. Os testes de suscetibilidade antimicrobiana foram
realizados nas espécies de bactérias identificadas. Os antimicro-
bianos utilizados foram penicilinas (carbenicilina, piperacilina,
ticarcilina); cefalosporinas (cefazidime, cefusiodin, cefoperazo-
ne, latamoxef); aminoglicosideos (gentamicina, netilmicina); te-
traciclinas (minociclina); fosfomicina, ofloxacina, polimixina B,
acido pipemidico. As suscetibilidades foram determinadas pelo
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método de Kirby-Bauer usando discos sensiveis. Os resultados
mostraram que as espécies mais comumente encontradas foram
cocos Gram-positivos facultativos, tais como a-Streptococcus (8
casos) e Enterococcus (7 casos). Os anaerdbios estritos detectados
foram Bacteroides, Fusobacterium, Peptostreptococcus e Propionibac-
terium. O grupo Enterococcus demonstrou ser o microrganismo
mais resistente especialmente as cefalosporinas, enquanto que
os microrganismos Gram-negativos mostraram-se sensiveis aos
antimicrobianos utilizados neste estudo. As suscetibilidades va-
riaram mesmo dentro da mesma espécie.

De outra parte, a preocupagao com a busca de subsidios para
o tratamento de situagdes que se relacionam com a dor odonto-
génica associada a processos infecciosos € constante?. Todavia,
alguns protocolos vinculados a manutencao do dente aberto ou
fechado, preparar o canal radicular ou nao na mesma sessao,
a medicacdo intracanal que melhor se justifica, empregar ou
nao um antimicrobiano sistémico, ainda necessita de discussao
mais profunda. Desta forma, uma questao sensivel, que busca
base em evidéncia relaciona a eficcia do tratamento do absces-
so periapical sem fistula. Em recente estudo®, determinou-se a
eficacia do tratamento do abscesso periapical por meio de re-
visao sistematica. Nos 543 artigos relacionados ao tema, nove
envolviam estudos epidemioldgicos, 43 eram revisdes de lite-
ratura (duas revisoes sistematicas), 210 casos clinicos. Apenas
um artigo preencheu quesitos correspondentes aos critérios de
inclusao relativos ao emprego de antimicrobianos sistémicos em
abscesso periapicais. Varios estudos analisaram protocolos para
o tratamento de abscessos periapicais. As condutas locais frente
ao esvaziamento e alargamento, controle microbiano e drena-
gem do abscesso constituiram consenso terapéutico, porém a
prescri¢ao terapéutica antimicrobiana nao foi unanime entre os
estudos. Entretanto, a partir da andlise dos estudos encontra-
dos, observa-se que o controle microbiano local (esvaziamento,
alargamento e medicac¢ao do canal) e sistémico, associado a dre-
nagem (sempre que possivel), auxilia as defesas do hospedeiro
e favorece a redugao do processo infeccioso®.

No presente estudo, os agentes antimicrobianos estudados
mostraram-se efetivos sobre os indicadores microbianos (E. fa-
ecalis e S.aureus), exceto a oxacilina para o E.faecalis. Em outros
estudos®?, a oxacilina mostraram determinada resisténcia para
o Staphylococcus spp. e S. aureus (44,6%).

CONCLUSOES

Os agentes antimicrobianos testados mostraram-se efetivos
sobre os indicadores microbianos (Staphylococcus aureus e Ente-
rococcus faecalis), exceto a oxacilina para o E. faecalis.
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ABSTRACT

Objective: It was assess the antibiotic susceptibility of E. fae-
calis and S. aureus by using agar diffusion test. Material and Me-
thods: For the experiment the following antibiotics were used:
amoxicillin+clavulanic acid; amoxicillin; azithromycin, cephale-
xin, ciprofloxacin, erythromycin, clindamycin, penicillin G, oxa-
cillin and vancomycin. Twenty Petri plates with 20 mL of BHIA
inoculated with 0.1 mL of bacterial infusion were sowed by steri-
lized swabs. A hundred antibiotic discs were placed on BHIA pla-
tes (n=10, for each group). The plates were maintained for 1 hour
at room temperature and then incubated at 37°C for 48 hours. Af-

ter that, the diameters of bacterial inhibition were measured, indi-
cating the efficacy or not efficacy of the antibiotics, with the use of
a digital caliper. Results: Among the products tested, the oxacillin
did not promote inhibition zone only for E. faecalis. The amoxy-
cillin associated with clavulanic acid, amoxicillin and penicillin G
showed activity mainly against S. aureus. Conclusion: The most
antimicrobial agents evaluated demonstrated effectiveness on
microbial indicators, with average values of the inhibition zone
between 15 and 35 millimeters, except oxacillin for the E. faecalis.

KEYWORS: Endodontic infection, Enterococcus faecalis, Sta-
phylococcus aureus, antimicrobial activity.
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