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RESUMO

ASPECTOS DA ADMISSAO E EVOLUCAO DE CRIANCAS HOSPITALIZADAS
COM SUSPEITA DE PNEUMONIA ADQUIRIDA NA COMUNIDADE EM
SALVADOR

Introducdo: A pneumonia na infdncia permanece um assunto relevante, tendo em vista a

sua elevada taxa de mortalidade mundial, principalmente nos paises em
desenvolvimento. Objetivo: Descrever o resultado da hospitalizagdo de criangas

internadas com suspeita diagnostica de pneumonia. Desenho do estudo: Coorte

retrospectiva. Material e métodos: Foi realizado acompanhamento retrospectivo de

pacientes internados com suspeita de pneumonia em um centro pediatrico, de outubro
de 2002 a outubro de 2005. A partir dos prontuarios médicos, dados demograficos, de
historia clinica, do exame fisico, do tratamento, da evolugdo e do desfecho foram
coletados e registrados em formulério especifico para o estudo. Todos os casos
incluidos tiveram as radiografias de torax avaliadas por radiologista cego as
informagdes clinicas, com o objetivo de definir a presenca ou ndo de infiltrado
pulmonar e avaliar a presenca de alteragdes radioldgicas outras. A populagdo do estudo
foi alocada em quatro grupos diferentes paia que pudessem ter suas varidveis
comparadas entre pacientes com caracteristicas semelhantes. Resultados: No grupo das
criancas > 2 meses de idade, internadas com diagndstico clinico-radiologico de
pneumonia e tratadas com penicilina cristalina, as freqiiéncias de febre (46,4% vs.
26,3%, P=0,002), taquipnéia (73,6% vs. 59,4%, P=0,003), tiragem subcostal (29,4% vs.
12,7%, P<0,001) e aleteo nasal (10,2% vs. 1,6%, P=0,001) diminuiram de forma
significante entre a admisséo e o primeiro dia de tratamento. A penicilina foi substituida
apos 48 horas por outros antibidticos em 28 (18,2%) dos pacientes, nos quais houve
reducdo significante da taquipnéia entre o primeiro ¢ o segundo dia de tratamento
(86,4% vs. 50,0%, P=0,008). Nas crian¢as com idade < 2 meses, internadas com
diagndstico clinico ou clinico-radiologico de pneumonia e tratadas com antibioticos
diversos, o esquema antibiotico mais utilizado foi a monoterapia com penicilina
cristalina e derivados ou associa¢do com cefalosporinas (68,9%). A antibioticoterapia
inicial foi modificada em 8,9% dos casos, tendo 62,5% e 58,5% recebido alta apds cura
ou melhora, respectivamente. Entre aqueles que ndo modificaram a terapéutica inicial,
58.5% foram classificados como cura e 41,5% como melhora. Nas criangas com idade >
2 meses, com diagnostico clinico ou clinico-radiologico de pneumonia, tratadas com
antibioticos diversos, excluindo-se aquelas pertencentes aos outros grupos, a escolha
inicial por penicilina cristalina foi mais frequente. Com relagdo ao desfecho, 191

(64,1%) dos pacientes receberam alta apds cura e 107 (35,2%) apds melhora clinica.




Finalmente, entre as criancas com idade > 2 meses internadas com diagnostico clinico
ou clinico-radiolégico de pneumonia tratadas com penicilina cristalina, o que incluiu
aquelas do primeiro grupo, todas foram consideradas curadas (72,6%) ou com melhora
clinica (27,4%) no momento da alta hospitalar. A freqiiéncia de cura foi maior entre os
pacientes que ndo modificaram a antibioticoterapia inicial (p<0,001). Conclusdes
principais: Pode-se observar que em todos os grupos, indistintamente, a
antibioticoterapia concordante permaneceu como uma conduta fundamental para o
tratamento da pneumonia. Além disso, a aderéncia a antibioticoterapia empirica
conforme as diretrizes foi consideravel, principalmente quando o diagnostico clinico foi
confirmado pelo radioldgico, sendo essa conduta uma das chaves para o tratamento
eficaz da pneumonia na faixa etaria pediatrica.

Palavras-chave: 1. pneumonia;, 2. infecgdo do trato respiratorio; 3. evolugdo clinica; 4.

penicilina; 5. antibidticos.
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ABSTRACT

ADMISSION AND EVOLUTION ASPECTS OF CHILDREN HOSPITALIZED
WITH SUSPECTED PNEUMONIA IN SALVADOR, BAHIA

Background: Childhood pneumonia remains a relevant issue, due to its mortality rates
worldwide, especially in developing countries. Objective: The present study has the
main purpose to describe the outcome among children hospitalized with suspected
pneumonia. Design: Retrospective cohort. Methods: This is a retrospective review of
suspected cases of pneumonia in children hospitalized in a pediatric center of Salvador,
North-east Brazil, from October/2002 to October/2005. A standardized form containing
data on demographics and clinical history, physical examination, treatment, evolution
and outcome during the first five or seven days of hospitalization was filled in for each
patient, according to medical charts. The radiological reading was performed by a
pediatric radiologist blind to clinical information, to define the presence of pulmonary
infiltrate or other findings. The study population was allocated in four distinct groups,
to compare each group with homogeneous aspects. Results: Among the group of
children aged ~ 2 months hospitalized wi* radicgraphically diagnosed pneumonia,
treated with intravenous aqueous penicillin G, fever (46.4% vs. 26.3%, P=0.002),
tachypnea (73.6% vs. 59.4%, P=0.003), chest indrawing (29.4% vs. 12.7%, P<0.001)
and nasal flaring (10.2% vs. 1.6%, P=0.001) frequencies significantly decreased from
admission to first day of treatment. Penicillin was substituted by other antibiotics in 28
(18.2%) patients in whom the sole significant decrease was on tachypnea frequency
from first to second day of treatment (86.4% vs. 50.0%, P=0.008). Among children
aged < 2 months hospitalized with suspected pneumonia, treated with several antibiotic
schemes, the most frequent first antibiotic scheme were penicillin and derivates alone or
associated with cephalosporines (68.9%). The antibiotic had been changed after 48
hours in 8.9% of cases during hospitalization, and 62.5% were discharged after cure,
against 37.5% improvements. From those who did not switched therapy, 58.5% were
cured and 41.5% improved. In the group of children aged > 2 months old hospitalized
with suspected pneumonia, excluding those of the other three groups, the choice for
penicillin G had higher frequencies than the other schemes registered, among all age
groups. According to outcome, 191 (64.1%) those children > 2 months old hospitalized
with suspected pneumonia, treated with intravenous aqueous penicillin G, what includes
children from the first group, all were considered improved (27.4%) or cured (72.6%) at

the time of hospital discharge, and there was significantly more cure among those who
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did not switched therapy (p<0.001). Main conclusions: From the aforementioned data, it

is possible to observe that guideline-concordant empiric antibiotic remains an important
procedure to an effective treatment of pneumonia among children of all age groups.
Besides, the adherence of empiric antibiotic therapy was good among physicians in our
study, especially when there was concordance between the clinical and radiological
diagnosis; and this approach is one of the keys to an effective treatment of childhood
pneumonia.

Key-words: 1. pneumonia; 2. respiratory tract infection; 3. clinical evolution; 4.

penicillin; 5. antibiotics.




1 INTRODUCAO

1.1 Epidemiologia e relevancia da pneumonia

As infec¢des das vias aéreas inferiores sdo muito comuns em pediatria,
contribuindo para 20% de todas as mortes em criangas abaixo dos 5 anos de idade em todo
o mundo, das quais 90% sao devido a pneumonia.’ Esses dados da Organizagio Mundial
de Saude (OMS) sdo corroborados por outra publicagdo, onde foram estimadas as causas
de morte em criangas menores de 5 anos em todo o0 mundo no ano de 2008, mostrando que
das 8,8 milhdes de mortes nessa faixa etaria, 18% eram devido a pneumonia.2 Apesar
desses indices, pneumonia é a mais importante causa prevenivel de 6bito na faixa etaria
pediatrica’, sendo o seu reconhecimento e tratamento precoces importantes fatores que
permitem que vidas sejam salvas.'

Portanto, pneumonia na infancia persiste como um assunto relevante e discutido,
devido a sua elevada mortalidade mundial®, correspondendo a aproximadamente um quinto
das mortes mundiais nesse grupo, com cerca de 2 milhdes de criangas abaixo de 5 anos de
idade morrendo anualmente, a maioria em paises em desenvolvimentos, sendo quase 50%
das mortes concentradas em apenas cinco desses paises.” Embora os paises desenvolvidos
também apresentem nimeros expressivos, se.wo, por exemplo, a sexta maior causa de
obito nos Estados Unidos e a principal causa de morte por doencga infecciosa em adultos®,
sdo realmente as na¢des menos favorecidas as que mais sofrem, com trés quartos de todos
os casos atribuidos a apenas 15 paises, incluindo o Brasil, com 4 milhdes de casos
anualmente.” Além disso, pneumonia ¢ uma causa mundialmente freqiiente de
internamento, estando associada a uma morbimortalidade importante, o que sobrecarrega
economicamente o sistema de saude.®’ Existe também uma carga social muito grande,
relacionada 4 morbidade dessa doenga na infancia, pois as familias dessas criangas gastam
dinheiro com medicamentos, médicos particulares e transporte para as consultas médicas;
além do tempo investido e dos dias de trabalho perdidos.'

As estatisticas do Ministério da Saude do Brasil colocam as infec¢des do aparelho
respiratério como uma importante causa de morte em menores de 14 anos de idade, nas
diversas regides do pais, sendo 67,5% desses Obitos decorrentes de pneumonia.'’ Entre os
menores de 1 ano de idade, o nimero de mortes por pneumonia no Brasil foi estimado em
1.567 em 2008, correspondendo a 3,6% dos obitos nessa faixa etaria.'? Essas criangas mais
novas, incluindo aquelas com menos de 4 semanas de vida, ttm uma proporgdo
significativa de mortes por pneumonia, que pode corresponder a um quarto das mortes a

cada ano.” No grupo das criangas abaixo dos 14 anos de idade, foram 2.763 mortes em
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2008, o que representa 4,5% de todos os obitos anuais nessa faixa etaria.'” Os indices de
morbidade hospitalar ainda sdo piores, contribuindo com 18,5% de todos os internamentos
em margo de 2010."

Devido a importancia desta doenga para a saide mundial, foi criado pela
Organiza¢do Mundial de Satide o Programa de Controle das Infec¢oes Respiratorias, na
década de 80.'" Na década seguinte, o Ministério da Satde introduziu normas para
assisténcia e controle das infecgdes respiratorias agudas na infancia'® e a Organizagdo Pan-
Americana da Saide incluiu essas normas na estratégia de atengdo integral as doencas
prevalentes na infancia.'® Dentre as finalidades dessas estratégias, atualizadas
periodicamente, esta o estabelecimento de diretrizes objetivas para o diagnostico de
pneumonia, possibilitando a identificagdo dos casos que necessitam de tratamento
antimicrobiano intra-hospitalar ou ambulatorial ¢ daqueles que ndo requerem o uso de

antimicrobianos.’

1.2 Diagnostico, aspectos clinicos e radiolégicos

Usando o algoritmo do Programa de Controle das Infecgdes Respiratérias, o
diagndstico clinico de pneumonia € feito pc.a presenga de taquipnéia, definida como
freqiiéncia respiratoria (FR) > 60 incursdes por minuto (ipm) em < 2 meses de idade; > 50
ipm em criangas entre 2 e 11 meses de idade; > 40 ipm em criangas entre 11 e 59 meses de
idade; e > 30 ipm acima dessa idade, seguindo os valores de referéncia para adultos.>"’
Quanto a gravidade da doenga, estratificando as criangas por idade, aquelas com até 2
meses sdo consideradas de alto risco para o desenvolvimento de complicagdes, sendo

"7 Seguindo os protocolos de

sempre classificadas como graves ou muito graves.
padronizagdo para o diagnostico e tratamento precoces da pneumonia nesse grupo em
particular, o diagndstico clinico pode ser feito nas criancas < 2 meses de idade, e o
internamento e a introdugdo de antibidtico sdo recomendados imediatamente, mesmo se
um raio-x do torax (RXT) ndo estiver disponivel.'**! As criangas acima de 2 meses de
idade apresentam pneumonia grave quando encontramos, além da taquipnéia, tiragem
subcostal.'”? Para que a pneumonia seja considerada muito grave, deve haver pelo menos
um dos sinais ou sintomas: convulsdes, sonoléncia, estridor em repouso, desnutri¢do grave,
auséncia de ingestdo de liquidos ou sinais de insuficiéncia respiratoria grave, como cianose

central.'”?® O diagnostico clinico, desse modo, ¢ de fundamental importancia, ja que o

isolamento do agente etiologico dificilmente é realizado na prética clinica diaria; e alguns
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exames, como as hemoculturas, s6 determinam a etiologia em 1 a 4,5% dos casos nos
pacientes internados.”

Portanto, para a realiza¢do de um diagnostico rapido e aplicavel em qualquer lugar
do mundo, foi proposto o uso do menor numero possivel de sinais prontamente
identificaveis, possibilitando também a classifica¢do da gravidade da doenga, utilizando
apenas critérios clinicos.” Como dito anteriormente, a OMS utiliza a taquipnéia como
indicador de pneumonia para areas em que ndo ha radiologia, a fim de facilitar o
diagnostico e o tratamento precoces’, e a utiliza¢do dessas recomendagdes nas regides mais
carentes de recursos previne mortes, o que € o objetivo principal.”® O diagnéstico clinico é
feito pela presenca de febre, tosse e taquipnéia, de acordo com as faixas etarias.”*’
Parametros clinicos como FR e tiragem subcostal podem ser utilizados para o diagnostico
da pneumonia em criangas < 6 meses de idade, baseando-se também nos achados
radiologicos, quando disponiveis.”

A definigdo radioldgica de pneumonia seria a presenca de consolidagédo ou derrame
pleural no espago pleural lateral (entre o pulméo e a parede toracica), associado a infiltrado
parenquimatoso; ou derrame pleural grande o bastante para bloquear a visdo de uma
opacidade, sendo o end-point para pneumonia & presenga de consolidagdo densa (infiltrado
alveolar) de uma por¢do ou de um lobo ou de todo o pulmédo; podendo conter

24 Nesse estudo 20 observadores analisaram 208

broncogramas aéreos e derrame pleural
radiografias, havendo uma concorddncia de 92 em 100 na andlise intra-observador,
indicando em 43% das radiografias a presenga de um end-point primario para
pneumonia.”’ N#o ha estudos em pediatria demonstrando revisdes de multiplos
observadores de radiografias em paises em desenvolvimento, onde a qualidade do exame ¢
pior.”® Assim, o Departamento de Imunizagio, Vacinas e Bioldgicos da Organizagio
Mundial de Saude” estabeleceu um grupo de estudo para padronizar o diagndstico
radiologico da pneumonia na infancia, com o objetivo de estabelecer o peso e estimar o
impacto de varias interven¢des na redugdo dessa doenga. Este estudo foi concebido apenas
para padronizar a interpretagdo das radiografias de torax e ndo para levantar a questdo se
esse ou aquele padrdo representam pneumonia, bioldgica ou patologicamente. Nao existem
critérios estritos em pediatria para definir pneumonia radiologicamente, existindo apenas o
critério da consolidag¢do lobar grave associando-se fortemente a pneumonia bacteriana.”
Na maioria dos estudos onde os pacientes t€m consolidagdo lobar, o agente bacteriano
predominante é o Streptococcus pneumoniae, sendo a presenga de outros tipos de infiltrado

. " ‘ . 3 . 25
sugestiva de pneumonia bacteriana de outra etiologia ou viral.”> Outros aspectos, como a
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qualidade da radiografia, sdo importantes e dependem de varidveis como posicionamento
do paciente, tipo de equipamento e técnica para a execugdo do exame.” Em uma
radiografia de qualidade devemos ser capazes de discernir o0ssos, tecidos moles € pulmdes;
e a revela¢do ndo deve conter manchas, sombras ou qualquer objeto que possa gerar
artefatos, o que nem sempre ocorre em locais onde os recursos financeiros sdo escassos.”
O RXT ¢€ aceito para a defini¢do de pneumonia, mas ndo deve ser realizado
rotineiramente em criangas, porque no esta claro se esse exame modifica o resultado do
tratamento.”'*® Desse modo, a OMS aceita o infiltrado pulmonar (IP) no RXT como um
dos pardmetros para a defini¢do de caso de pneumonia, mas também recomenda o
diagnostico utilizando apenas sinais clinicos.?® A British Thoracic Society (BTS)*!
aconselha RXT em criangas menores de 5 anos com febre acima de 39°C de origem
indeterminada, a menos que existam sinais de bronquiolite. Comumente, um infiltrado
alveolar com ou sem aerobroncogramas e com derrame pleural sdo achados sugestivos de
pneumonia de origem bacteriana; ja um processo peribronquico bilateral intersticial,
hiperinsuflagdo e atelectasias subsegmentares sugeririam uma origem viral.?’ Portanto, o
diagndstico da pneumonia na infincia pode ser clinico, radiolégico, microbioldgico ou
uma combinagfo destes.”” Apesar de no existii um consenso quanto a correlagio entre os

2127 alguma correlagio é frequentemente

achados radiolégicos e a etiologia da pneumonia
buscada em estudos nessa area. Por exemplo, no estudo de Hale e Isaacs®’, a presenga de
aleteo nasal, febre acima de 38,5°C, e crépitos foi apenas sugestiva de pneumonia
bacteriana; sendo sibilo tipicamente atribuido a pneumonia viral ou por micoplasma,
embora os mesmos ndo sejam indicadores especificos ou sensiveis. No estudo de March e
cols.” os achados clinicos em criangas < 6 meses de idade ndo permitiram a distingdo entre
pneumonia viral e bacteriana. Para o diagndstico microbioldgico, podemos utilizar
hemoculturas, pun¢do pleural do derrame, biopsia do pulméo, sorologias e aspirado da
nasofaringe para virus, sendo a maioria desses procedimentos ndo realizados
rotineiramente.”’ Estudos prospectivos na Europa e Estados Unidos determinam a etiologia
baseados em sorologias, culturas, teste de amplificagdo do DNA e imunofluorescéncia,
com agente causal neste ultimo teste identificado em 3/4 dos casos.”**’

O diagnéstico diferencial é feito principalmente com bronquiolite e asma.'” E, em
decorréncia da preocupagdo com o uso indiscriminado de antibidticos, € importante
considerar esses principais diagnosticos diferenciais, principalmente a asma, que pode ser

tratada inicialmente com broncodilatadores.>® O uso de broncodilatador em criangas com

tosse, taquipnéia e historia prévia de desconforto respiratério pode diferenciar criangas
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com pneumonia daquelas com broncoespasmo. % Para tanto, um estudo foi realizado com
125 criancas entre 6 € 59 meses, com tosse ¢ taquipnéia e historia prévia de desconforto
respiratorio, para avaliar o uso potencial da febre, tiragem intercostal e efeito da resposta
ao broncodilatador, como ferramentas para exclusdo do diagndstico de pneumonia,
refinando o uso de antibi6ticos.’® De acordo com as definigdes diagndsticas utilizadas,
criancas com presenga de sibilos, com melhora da FR apos uso de broncodilatador e sem
achado de IP ao RXT, eram diagnosticadas como portadoras de broncoespasmo apenas.
Aquelas sem melhora da FR apos uso de broncodilatador e com achado de IP a0 RXT eram
diagnosticadas como portadoras de pneumonia. E, finalmente, aquelas com melhora da FR
ap6s uso de broncodilatador, mas com achado de IP a0 RXT, eram diagnosticadas como
portadoras de broncoespasmo e pneumonia associados. O estudo mostrou associagdo entre
taquipnéia persistente apds terapia com broncodilatador em criangas com historia prévia de
desconforto respiratorio e presenga de 1P (58,3% vs 31,7%, p=0,02). Segundo Castro e
cols. entfio, a auséncia de resposta da taquipnéia apds o uso do broncodilatador pode ser
atil em criangas sem febre ou tiragem, na identificagdo daqueles cuja pneumonia € a causa
da tosse e da taquipnéia. Utilizando o algoritmo desse estudo, 87,3% dos pacientes nio
receberam antibioticoterapia desnecessariamente ¢ 41,7% dos pacientes com IP ndo teriam
recebido antibioticos, seguindo a primeira avaliagdo. A presenga de IP permaneceu como
padrdo-ouro para o diagnostico de pneumonia. Portanto, segundo esse estudo, se
considerarmos taquipnéia persistente entre essas criancas como um diagnostico de
pneumonia, isso estara associado ao diagnostico radiologico de pneumonia.

Com relagdo a estratificacdo dos pacientes por caracteristicas clinicas e
demograficas em diferentes classes sociais, no Brasil hd poucos relatos de estudos.”’ Um
estudo sobre efeitos do status socioecondmico na apresentagdo das criangas com doenga do
trato respiratério inferior, realizado em Salvador com populagdes de um hospital publico e
um privado, demonstrou algumas diferencas entre os grupos comparados.”’ Criangas de
familias de baixo status socioeconémico tiveram doenga mais grave, com maior freqiiéncia
de taquipnéia e sonoléncia, sendo a freqiiéncia de processos alérgicos, como asma e rinite,
maior em criangas de classe média ou alta. Além disso, quanto mais nova a crian¢a, mais
grave a pneumonia, em ambas as populagdes. Esses dados demonstram que a situagdo
socio-econdmica também influencia a gravidade da doenga respiratéria, o que
possivelmente pode contribuir para as taxas de internamento e morte nos paises em

desenvolvimento.
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1.3 Aspectos patogénicos e epidemiolégicos dos agentes etiolégicos bacterianos
mais comuns

A patogénese de 90% das pneumonias envolve organismos que descem da
orofaringe para o trato respiratorio inferior”, penetrando em tecidos que sdo mantidos
estéreis por diversos mecanismos de defesa, como presenga de epitélio ciliar e fabricagdo
de muco com substancias bactericidas; sendo outras vias de infec¢do a inalagdo e
contamina¢do das mucosas por microorganismos, infec¢do por via hematogénica e por
c:ontiguidade.33 Para que a aspiragdo do conteudo da orofaringe cause pneumonia, alguns
fatores devem ser levados em consideragdo, como falhas nas defesas naturais (barreira
anatdmica, epitélio ciliar, muco, imunidade), grau de viruléncia do organismo ou
introdu¢do de uma grande carga do in6cuo.*?

O Streptococcus pneumoniae ¢ o agente bacteriano mais importante em todas as
faixas etarias.®® Na década de 50 esse era o agente predominante da pneumonia
comunitaria em adultos, responsavel por mais de 80% dos casos.”® Séries recentes s6 tém
conseguido identificar o Streptococcus pneumoniae em 10-25% desses pacientes.>
Atualmente, segundo estudos prospectivos na Europa e Estados Unidos o Streptococcus
pneumoniae representa 27-44% dos casos de pacumonia comunitdria entre os adultos,
sendo a sua principal causa.’ Assim como acontece com outros patégenos que invadem a
arvore respiratoria, o inicio do seu ciclo ocorre apés a inalag@o de particulas, colonizac¢éo
do epitélio da orofaringe e microaspiragdes.”® Se fatores como a diminuigdo da fungdo
ciliar, imunodeficiéncia, redu¢do da fungdo fagocitaria, deficiéncia de complemento e
asplenia, por exemplo, estiverem presentes, ocorre infecgdo das vias a€reas inferiores.*
Além disso, alguns agentes, como o virus influenza, o Mycoplasma pneumoniae e a
Chlamydia pneumoniae, podem deixar o hospedeiro mais suscetivel a0 pneumococo.”

Na década de 60 surgiram outros patdgenos, como o Mycoplasma pneumoniae
causando pneumonia atipica; e na década de 70 documentou-se a importdncia dos
anaerdbios na pneumonia aspirativa, e a Legionella pneumophila como causa de doenga
epidémica, atipicos e virus.** Como agentes emergentes, existem os metapneumovirus, que
podem ser responsaveis por até 12% das pneumonias em menores de 1 ano de idade.*® As
infecgdes comunitdrias por Staphylococcus aureus meticilina-resistente também estdo
crescendo; alguns possuindo o gene Panton-Valentine leucocidina, que tem sido associado
4 pneumonia necrotisante, abscesso, empiema e faléncia respiratoria.”” Devemos lembrar
também que tuberculose deve ser considerado como diagnostico diferencial em paises em

desenvolvimento.
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Existem 90 sorotipos imunologicamente distintos de Streptococcus pneumoniae,
classificados pela composi¢do quimica da céapsula polissacaridea que circula o
organismo.>® Os 90 sorotipos sdo organizados em 21 sorogrupos, cada um contendo 2 a 5
sorotipos relacionados, num total de 65 sorotipos.’ 8 Os 25 restantes sdo numerados
individualmente.*® O polissacarideo capsular é o fator de maior viruléncia para doenga e
também fornece o alvo antigénico para a produgdo de anticorpos de forma natural ou por
vacinagdo.’® A colonizagdo em série comega aos poucos meses de idade e continua pela
adolescéncia; a maioria durando de 1 més a 1 ano, e em seguida sendo substituida por
outro tipo, desenvolvendo imunidade a cada sorotipo sequencialmente.”'41 Nas criangas
abaixo de 3 anos de idade, os sorotipos mais prevalentes sdo o 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F e
23F; além do 1, 3, 5 e 7F nos paises em desenvolvimento.*

Ainda temos poucos estudos com relagdo ao tipo de agente causador das
pneumonias comunitarias em criangas, porque o diagndstico etiologico €, na maioria das
vezes, dificil de ser realizado. Infelizmente, as culturas de sangue e secregdes té€m
positividade muito baixa para o pneumococo.”? Estudos como o do antigeno urinério para
Streptococcus pneumoniae (SpUA), tém mostrado boa especificidade (95%) e uma
sensibilidade razoavel (70-80%) em adultos.®® Te.upém em adultos encontramos etiologia
bacteriana em 20-60%, viral em 2-15% e bactérias denominadas atipicas em 1-6% da
populagdo, sendo o Streptococcus preumoniae o agente mais comum em pacientes mais
velhos e naqueles com doengas de base signiﬁcativas.33 Como fatores de risco para
pneumonia comunitaria na populacdo em geral, temos: pessoas muito jovens (< 6 anos),
mais velhos (> 65 anos), fumantes, e portadores de algumas comorbidades como doenga
pulmonar obstrutiva cronica, diabetes, insuficiéncia renal aguda, cardiopatias, doenca
neurolégica crdnica e malignidade.” Dentre as criangas que morrem de pneumonia em
paises em desenvolvimento, em dois tergos a infecg@o € bacteriana e em 23% dos casos €

de etiologia viral.**

1.4 Antibioticoterapia empirica e resisténcia bacteriana
E recomendado o uso empirico de antibioticos quando existe a suspeita clinica de

., 5.17-20.34
pneumoma.s .

Identificar e tratar com antibioticoterapia apropriada os casos de
pneumonia é a estratégia primdria para reduzir a mortalidade causada pela doen¢a, com
boa evidéncia de efetividade.”” Uma das diretrizes da OMS em 1990, para essa finalidade,
foi inicialmente classificar criangas com tosse e dificuldade para respirar em sem

s s . < . 4
pneumonia ou com pneumonia, pneumonia grave Oou pneumonia muito grave. ® Essa
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classificagio guia os encaminhamentos, a antibioticoterapia, a necessidade de
oxigenoterapia e a intensidade de monitorizag¢do.*®

Ayieko e English47 realizaram uma revisdo de artigos com evolugdo clinica e
tratamento de pneumonia em criangas de 1 a 5 anos, onde protocolos foram observados e
comparados. Os critérios padrdo-ouro para gravidade e mortalidade foram morte,
hipoxemia, bacteremia na presenca de pneumonia e opinido de um pediatra experiente.
Alguns estudos tentam associar sinais clinicos a hipoxemia, como tiragem, cianose central
ou auséncia de ingestdo de liquido, j& que nem sempre temos a saturagdo de oxigénio
disponivel. Com relagdo ao tratamento propriamente dito, para a pneumonia néo grave foi
utilizado sulfametoxazol associado ao trimetoprim; ou amoxicilina oral 2 vezes ao dia por
5 dias. Para pneumonia grave, a politica de tratamento na maioria dos paises € o tratamento
intra-hospitalar com penicilina cristalina parenteral seguida de amoxicilina por via oral.
Para pneumonia muito grave o tratamento é sempre intra-hospitalar e parenteral, sendo
recomendado cloranfenicol ou penicilina associada a aminoglicosideo como alternativa. Ha
estudos que corroboram esse primeiro esquema, mas um estudo em 7 paises demonstrou
que ampicilina associada a gentamicina eram mais eficazes que o cloranfenicol.'®
Concluindo, os autores observaram que o tratam.uto com os antibidticos recomendados
resultou em melhora clinica apds 48 horas em pelo menos 80% dos casos onde os estudos
foram realizados.

Na tentativa de promover assisténcia em saude e melhorar a sobrevivéncia da classe
pediatrica, as diretrizes internacionais da OMS, como o Manejo Integrado das Doengas da
Infancia (IMCI) e as Infec¢Ges Respiratorias Agudas na Crianga (ARI), e também as
regionais de cada pais, como a Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP), desenvolveram
orientagdes a serem seguidas pelos promotores de satde.'1%464% Essas estratégias sdo
baseadas no fato do diagnostico precoce e tratamento efetivo serem as chaves para um
resultado favoravel, sendo esses os desafios para o controle da doenga. Por conta disso,
pesquisas tém sido feitas para dar suporte e também atualizar essas recomendagdes, desde
quando as mesmas foram introduzidas.'® De acordo com essas diretrizes, antibioticoterapia
empirica esta baseada na apresentagfo clinica, na idade e nos fatores epidemiologicos, e, se
disponiveis, em dados laboratoriais imediatos e achados radiol()gicos.lg’49 E as pesquisas
nesse campo sdo sempre necessarias para dar credibilidade ou modificar as
recomendagdes, sendo uma das preocupagdes se a antibioticoterapia empirica na

pneumonia permanece efetiva em meio a essa era de resisténcia pneumococica.
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No intuito de regulamentar o manejo do tratamento da crianga com pneumonia nos
paises em desenvolvimento, a padronizagdo dos procedimentos da OMS recomenda a
penicilina cristalina para as criangas internadas com pneumonia grave.”'zo’46 A base logica
para essa escolha é o objetivo de tratar a pneumonia bacteriana pelo seu agente mais
frequente: o Streptococcus pneumoniae. Em 2004, a SBP elaborou uma recomendagio e
padronizagdo para o uso dos antibioticos no tratamento das criangas e adolescentes com
pneumonia comunitaria no Brasil.'” Para criangas acima dos 2 meses de idade com
pneumonia ndo grave, o antibiotico de escolha seria a penicilina procaina intramuscular no
caso do tratamento hospitalar ou a amoxicilina, no caso do tratamento ambulatorial. No
caso da pneumonia grave ou muito grave nessa faixa etaria, o tratamento indicado €
hospitalar, e os antibioticos sdo a penicilina cristalina ou ampicilina e oxacilina associada a
cefalosporina de terceira geragdo ou cloranfenicol, respectivamente. Abaixo dos 2 meses
de idade o tratamento deve ser sempre hospitalar, utilizando antibioticoterapia parenteral
com ampicilina associada a um aminoglicosideo ou a uma cefalosporina de terceira
geragdo. Penicilina cristalina é, portanto, a droga de primeira escolha para o tratamento da
pneumonia grave.'”?” No caso de pneumococo resistente a penicilina ou pneumonia muito
grave, o uso de oxacilina com cefalosporina de .crceira geragdo ou com cloranfenicol
mantém eficacia clinica e bacteriol(')gica.”"27’3 8 Para os pacientes alérgicos ou com suspeita
etiolégica de germes atipicos, macrolideos ou cefalosporinas de primeira geragdo podem
ser utilizados.'™?” No caso de agentes penicilinase-resistentes 0 medicamento de escolha
seria a oxacilina, e para os meticilino-resistentes a vancomicina.'”"*?” O antibiético de
escolha para a resisténcia pneumococica seria a cefalosporina de terceira gera¢do ou a

o . . . -
18.1927 para Korppi®®, a droga de escolha para os pacientes internados seria a

vancomicina.
penicilina cristalina ou a cefuroxima, sendo uma combinag¢do de uma delas com um
macrolidio utilizada na suspeita de infecgdo por bactérias atipicas. Somando-se a isso,
diferentes estudos tém recomendado o uso empirico de outros beta-lactdmicos além da
penicilina cristalina para esse tratamento.”’”" A despeito das orientacdes de terapia
antimicrobiana existentes, parecem ndo existir na literatura muitos trabalhos que
evidenciem a eficacia da utilizagdo de um determinado antibidtico para o tratamento das
pneumonias comunitarias graves € muito graves.

Com relagdo a duragdo do tratamento, a crianga pode receber antibioticoterapia
parenteral por 24-48 horas, sendo modificada para oral, num total de 5-10 dias de

tratamento, caso ndo haja complicagdes.”’ Para Ayieko e English®’, essa durag¢io pode ser

de 3 a 5 dias. A via oral ¢ geralmente suficiente para administracdo dos antibioticos nas
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criangas com idade acima de 6 meses, ndo toxémicas, ndo desidratadas, que ndo requerem
oxigénio e que aderem ao tratamento.'”"* Segundo a OMS, amoxicilina oral equivale a
penicilina injetavel para tratamento da pne:umonia.lg’lg’52 No estudo de Castro-Guardioloa
e cols.”® em adultos, foi observado que a via para o antibidtico na pneumonia grave pode
ser modificada de parenteral para oral no terceiro dia, apesar da via e duragdo do
tratamento permanecerem empiricas, além do momento correto de efetuar a troca da via
ainda ndo estar estabelecido.

Quanto a preocupacgdo com a resisténcia bacteriana, alguns fatores que poderiam
contribuir para o seu aumento seriam o uso inapropriado de antibidticos (principalmente
utilizacdo de subdoses), infec¢do por cepas multirresistentes e presenga de comorbidades.*
Segundo esse autor, existiriam grupos de risco para essa resisténcia microbiana, como os
fumantes, pessoas mais jovens (< 6 anos) e mais velhas (> 65 anos), americanos nativos,
falcémicos, portadores de doenga de Hodgkin, mieloma, HIV, asplenia, alcoolismo,
imunodeficientes, freqiientadores de creches e pessoas institucionalizadas ou internadas
recentemente ou que receberam terapia antimicrobiana nos ultimos 3 meses. Ja para
Jacobs® 8, alguns fatores de risco para resisténcia identificados em adultos incluem
portadores de neoplasias malignas, infecgdo pelo F..v e anemia falciforme. Outros fatores
de risco para o aumento da resisténcia pneumococica, tanto em adultos como em criangas,
seriam baixas doses de antibidticos beta-lactdmicos e tratamento prolongado.54 De acordo
com o estudo de Jacobs® 8, o desenvolvimento da resisténcia ao Streptococcus pneumoniae
¢ um ciclo vicioso que inicia com um tratamento inadequado de uma infecc¢do, devido ao
uso de subdoses ou suspensdo precoce da antibioticoterapia; levando a uma nova
colonizagéo pelas cepas resistentes, que serdo responsaveis pela nova infecgao.

Portanto, a terapia empirica deve ser manejada para evitar a faléncia terapéutica e o
aumento dos custos com tratamentos e internagdes.”” No caso da populagio pediatrica, pelo
menos por enquanto, ndo temos registro de uma grande incidéncia de resisténcia absoluta
aos agentes mais comuns, apesar dos niimeros estarem crescendo.® O estudo de Files®
chama a aten¢do para a antibioticoterapia empirica direcionada para o Streptococcus
pneumoniae nessa faixa etaria, ndo deixando de considerar eventualmente cepas
penicilino-resistentes. Em geral, a terapia empirica para todos os casos de pneumonia
comunitaria, tanto em adultos como em criangas, deve cobrir os patogenos respiratorios
chave e os atipicos. Sendo o Streptococcus pneumoniae o agente mais comum, a terapia
empirica deve visar esse agente, ndo deixando de considerar a resisténcia bacteriana dessa

espécie. 3 A educagdo com relagdo ao uso disciplinado do antibidtico, além de novas
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técnicas para determinagfo etioldgica, sdo também necessarias para melhorar os resultados
e reduzir a resisténcia bacteriana.** Com relagfio aos pacientes pediatricos, a diminuigdo da
suscetibilidade ao Streptococcus pneumoniae ndo esteve associada a faléncia terapéutica
no estudo de Cardoso e cols.”’, permanecendo a penicilina cristalina na dose de 200.000
Ul/kg/dia a droga de escolha para o tratamento da pneumonia grave, desde que a
concentra¢do inibitoria minima ndo exceda 2 pg/mL. Garcia e cols.”® afirmaram que a
evolugdo da pneumonia pneumococica em criangas < 2 anos de idade ndo depende da
suscetibilidade da penicilina ao Streptococcus pneumoniae.

Dessa forma, as estratégias para o tratamento da pneumonia comunitaria devem ser
baseadas na freqiiéncia dos agentes etiologicos, na presenga de fatores de risco para o
desenvolvimento de resisténcia bacteriana, nos padrdes de resisténcia de cada regido e no
estado imunologico do paciente.’ 3 Tendo em vista a dificuldade para a realizagio de um
diagnostico microbiologico aplicavel, a escolha pela antibioticoterapia deve basear-se na
flora e sensibilidade de cada regido.’’ O fato do diagnéstico clinico muitas vezes incluir
infecgdo respiratoria ndo bacteriana, ndo € justificativa para as diretrizes ndo serem

. 7
seguidas.’

1.5 Eficacia terapéutica, impacto na sobrevivéncia e na mortalidade e
complicagdes

Uma estratégia fundamental para a reducdo da mortalidade ¢ a administragdo
correta e efetiva dos antibidticos, aumentando as chances de sobrevivéncia.” A decisdo de
quando e como fornecer o antibidtico depende da abordagem frente a crianga com
pneumonia, o que inclui a observagdo dos critérios clinicos e a classificagdo quanto a
gravidade da pneumonia.>?’ A SBP, assim como a OMS, utiliza a classificagio de
gravidade, a faixa etaria e os agentes etiologicos mais frequentes para guiar a
antibioticoterapia empirica.'” Uma vez os pacientes internados, o tratamento consiste em
antibioticos por via oral ou parenteral e/ou terapéuticas adicionais, como oxigenoterapia
sob pronga nasal, por exemplo, a depender dos achados clinicos.”” O desafio médico é
estar apto para diagnosticar e tratar a pneumonia seguindo essas diretrizes. Assim sendo,
algumas questdes permanecem. A aderéncia dos pediatras e dos pacientes as
recomendagdes ¢ boa? As criangas estardo bem o suficiente para receber alta para casa com
a antibioticoterapia empirica na maioria dos casos? A terapéutica proposta realmente

demonstra ser efetiva?
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Apesar dos algoritmos para manejo estarem disponiveis, parece haver poucos
estudos mostrando o perfil clinico, a evolugdo e a evidéncia da eficacia da
antibioticoterapia nas criangas com pneumonia, principalmente naqueles < 2 meses. Em
adultos, a antibioticoterapia concordante melhora a sobrevivéncia e reduz o tempo de
internamento em séries realizadas’®, sendo que nesse caso o tratamento empirico deve
cobrir os agentes mais comuns do trato respiratorio inferior e também os germes atipicos,
assim como para as criangas.!” A sele¢io apropriada de antibidticos aumenta a sobrevida e
reduz o tempo de permanéncia hospitalar.’ 8 No estudo de Frei e cols.”®, em adultos, foi
observado melhora mais rapida dos sintomas e menor necessidade de antibioticoterapia
venosa apds escolha concordante da droga. Esse estudo resultou em 57% de terapias
concordantes. Nesse grupo houve redu¢io da necessidade de mudancga terapéutica, menor
duragdo do internamento, menor mortalidade intra-hospitalar e menor tempo necessario
para estabilizagdo do paciente. Além disso, houve 57% de redug@o no risco relativo para
mortalidade intra-hospitalar. Essa foi a primeira demonstracdo da associagdo da
antibioticoterapia concordante com a redu¢do no tempo de estabilizagdo do paciente ¢ a
mudanga de via de administra¢do para oral.

Ainda com relagdo a mortalidade, o estudc ue File™ em adultos encontrou como
fatores que a aumentariam: sexo masculino, taquipnéia, hipotermia, diabete melito,
neoplasia, leucopenia, bacteremia ¢ infiltrados multilobares. Por outro lado, um achado
associado a redugdo da mortalidade foi a dor pleuritica, por ser um sinal de alerta, e como
tal, de diagnodstico mais precoce. Acredita-se que menos de 20% dos pacientes adultos com
pneumonia pneumocdcica tém infeccdo sistémica, € o aumento da gravidade e da
mortalidade comparados com a pneumonia ndo bacterémica tem sido documentado.” Nao
se sabe ao certo a correlagdo entre infecgdo por germe resistente e mortalidade no caso da
pneumonia.”’ O que se sabe ¢ que a infecgio disseminada relaciona-se com altos indices de
mortalidade, e que o uso precoce e adequado de antibidticos melhora o progndstico da
sepse e choque séptico.”® O estudo de Lujan e cols.” ? em adultos analisou prospectivamente
os fatores associados com mau prognostico, definido como morte até o dia 28 do inicio do
tratamento, e efeito da permanéncia dos sobreviventes na pneumonia pneumococica
comunitaria bacterémica, enfatizando o efeito da terapia discordante no progndstico. A
antibioticoterapia foi considerada discordante caso ndo houvesse sensibilidade in vifro nas
primeiras 24 horas, ou mesmo que a sensibilidade fosse intermediaria. Como resultado, a
distribuigfo da resisténcia foi similar em todos os grupos, demonstrando a falta de relagéo

com a gravidade da doenga a admissdo. O risco de exposigdo a terapia discordante nesses
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pacientes foi significantemente maior quando o tratamento ndo incluiu na admissdo
cefotaxima ou ceftriaxone, ambas cefalosporinas de terceira geragdo.

As complicagdes ocorridas também néo tiveram relagdo com a terapia discordante,
que, por outro lado, esteve associada de forma independente com maior mortalidade.
Pacientes provenientes de casas de repouso ou imunocomprometidos tiveram um maior
risco de terapia discordante. J4 em pacientes recebendo cefotaxima ou ceftriaxone a
admissdo, esse risco foi baixo. Segundo File®”, o risco de morte em pacientes adultos
expostos a terapia discordante foi 10 vezes maior nos pacientes que ndo receberam
cefotaxima ou ceftriaxone. Porém, nenhum desses estudos conseguiu demonstrar uma
relagdo entre resisténcia bacteriana e mortalidade.’® A identificagdo de pacientes com risco
elevado de infecg¢do por cepas resistentes, como demonstra também o trabalho de File,
pode ser um passo para a otimizagdo dos regimes antibioticos.**° O objetivo da terapia
deve ser atingir niveis teciduais mais elevados que uma concentrag@o inibitoria minima
para > 40% da dose do intervalo.” Nesse estudo, os autores referem que as criangas estio
em maior risco para terapia discordante, apesar da mortalidade atribuida & pneumonia ser
menor. Alguns estudos retrospectivos sugerem que a terapia combinada com beta-
lactdmico e macrolideo resulta em um menor indic. ae casos fatais que a terapia com o
beta-lactamico apenas.”>> Uma explicagio possivel para a redugdo de mortalidade da terapia
combinada pode ser que o macrolideo é de alguma forma antagonizado pela rapida
destrui¢do dos pneumococos pela cefalosporina, o que reduziria a lise pneumocdcica e,
consequentemente, a resposta inflamatoria intensa.>

Algumas estratégias podem reduzir custos hospitalares, como tratamento
ambulatorial de pacientes ndo graves e mudanga precoce da antibioticoterapia venosa para
oral em pacientes adultos com pneumonia grave.”® O estudo de Castro-Guardiola e cols.”
investigou a eficacia e a seguranga dessa mudanca. Foi realizado um estudo multicéntrico
randomizado com 235 pacientes maiores de 18 anos de idade com pneumonia,
classificados em pneumonia ndo grave e pneumonia grave. No grupo da pneumonia nio
grave nao houve diferenga significante em mortalidade ou tempo de cura entre o grupo que
recebeu tratamento via oral ou venoso. Aqueles que foram inicialmente tratados por via
venosa tiveram mais falha terapéutica e mais efeitos colaterais. No grupo da pneumonia
grave ndo houve diferenga significante em mortalidade, tempo de cura e falha terapéutica
entre os dois grupos. Houve mais efeitos adversos com um curso endovenoso,
principalmente flebite. O custo e o tempo de internamento foram menores no grupo que

trocou para via oral. No estudo ha evidéncias de que o curso via oral ¢ efetivo e seguro em
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pacientes com pneumonia ndo grave; € a mudanga de endovenoso para via oral pode ser
feita naqueles com pneumonia grave que evoluam bem. Porém, o momento no qual deve
ocorrer a troca ainda € escolhido empiricamente.

Felizmente, as taxas de mortalidade por pneumonia em crian¢as diminuiram 97%
nos Estados Unidos, entre os anos de 1958 e 1996, quando a penicilina foi introduzida a
pratica diaria.*® Desse modo, podemos perceber que o uso dos antibidticos permanece
como principal estratégia para conter a morbimortalidade infantil nessas circunstancias.®
Portanto, tendo a seguranc¢a de que estamos oferecendo a melhor opgdo terapéutica para
cada tipo de paciente, estaremos reduzindo os custos do tratamento, diminuindo a
possibilidade de desenvolvimento de resisténcia bacteriana e evitando a progressao para as

formas mais graves da doenga.

1.6 Falha terapéutica

Cerca de 10 a 20% das criangas apresentam falha terapéutica, e a sua definigéo
geralmente compreende dois fatores: critério clinico e o tempo avaliado para esse
critério.”’ Segundo a OMS, como critério clinico de melhora temos reducéo da FR, menos
febre e melhora da alimentagdo.'®'**¢ O primeiro ci.ierio ¢ definido como decréscimo de
mais de 5 ipm ou retorno a freqiiéncia normal. Devemos prestar atencdo no fato de
pacientes com pneumonia grave poder evoluir com insuficiéncia respiratéria, o que
diminui a freqiiéncia. Com relagdo ao tempo, a crianga deve ser reavaliada apds 48 horas,
para decisdo de troca da terapéutica.'®'**® Entretanto, foi demonstrada que a definigio de
falha terapéutica superestima a deterioragdo clinica em criangas com pneumonia nao
grave.'’ Da mesma maneira, a defini¢io utilizada para pneumonia grave superestima os
niveis de falha terapéutica. Um estudo multicéntrico mostrou que a amoxicilina e a
penicilina sdo equivalentes com relagédo a falha terapéutica nas primeiras 48 horas.”® Addo-

2 observaram que a maioria das criangas descritas como tendo falha

Yobo e cols.
terapéutica até 48 horas, baseado na presenga de tiragem, melhoraram pouco tempo depois.
No estudo de Castro-Guardiola e cols.™ , em paciente maiores de 18 anos, os critérios de
falha utilizados foram piora clinica ou transferéncia para unidade de terapia intensiva,
necessidade de mudanga do antibidtico ou da via por causa de efeitos adversos, piora apds
2 dias de tratamento correto, impossibilidade de mudanga para a via oral ou readmissdo por
pneumonia ou complicagdo apos alta. Devemos, entdo, manter o follow-up com 48 horas

para monitoriza¢do; porém, para decisdo de troca terapéutica, esse prazo deveria ser

s 4 2 5 5 g s 5
revisto.'” Pacientes com quadro clinico inalterado poderiam continuar sendo
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acompanhados e pacientes com quadro clinico agravado deveriam ter sua terapéutica
modificada imediatamente.

Segundo Menéndez e Torres®', auséncia de estabilidade clinica e falha terapéutica
ndo sio sindnimos. Para eles, muitos fatores influenciam a estabilidade clinica, sendo o
principal a gravidade da pneumonia. Outros fatores sdo a presenga de comorbidades,
complica¢des e ndo aderéncia ao tratamento. Conforme ja foi dito, a defini¢do de falha
terapéutica é empirica e depende do critério dos autores.®’ Normalmente, é definida como
piora clinica em qualquer momento, ocasionando troca de antibidtico, ou auséncia de
estabilidade até no maximo 72 horas apds inicio da terapéutica. Em adultos, a resisténcia
ao Streptococcus pneumoniae ndo esta associada a falha terapéutica, mas sim, a presenga
de microrganismos incomuns. Por exemplo, pneumonia bilateral e multilobar associada a
choque séptico e hipoxemia grave tém resposta ruim a antibioticoterapia. A gravidade
inicial é um fator de risco independente para falha terapéutica precoce e tardia. Fatores do
hospedeiro também s3o importantes, como mutagdes no gene responsavel pela producio da
opsonina lectina (ligadora da manose plasmatica), que tém sido correlacionadas a doenga
pneumococica invasiva em criangas. Alguns genes estdo associados a gravidade da doenga,
desenvolvimento de choque séptico, insuficiéncia r.spiratoria e outras complicagdes. A
presenca de derrame pleural e empiema causados por Strepfococcus pneumoniae €stao
associados a falha terapéutica precoce e tardia. Quando a etiologia ¢ multipla, ou a
etiologia ndo € usual, a resolugdo é arrastada e a tendéncia a falha terapéutica ¢ maior,
porque esses microrganismos ndo sdo adequadamente cobertos pela terapéutica empirica
inicial recomendada.

Em adultos, a incidéncia de pneumonia comunitaria € de 3 a 5 por 1.000, ¢ a
mortalidade em pacientes internados € de 5 a 15%, sendo a causa principal de morte por
doenca infecciosa.”” Cerca de 10 a 15% apresentam falha terapéutica e 6% podem
manifestar doenga progressiva. A morte por pneumonia comunitdria ocorre
predominantemente no grupo com falha terapéutica (40%). Nesse estudo de Menéndez foi
avaliado o perfil de algumas citocinas plasmaticas (fator de necrose tumoral o e
interleucinas 1, 6, 8 ¢ 10), proteina C reativa e procalcitonina em pacientes adultos com
pneumonia comunitaria que tiveram falha terapéutica. Esta foi dividida em precoce (piora
clinica em até 72 horas apos inicio do tratamento, indicada pela necessidade de ventilagdo
mecanica e/ou choque ou morte) e tardia (persisténcia ou aparecimento de febre > 37,8°C,
piora radiologica > 50%, com derrame pleural e/ou empiema, infec¢do nosocomial,

insuficiéncia respiratoria ou necessidade de ventilagdo mecéanica e/ou choque > 72 horas).



Dos 453 pacientes avaliados, 18% apresentaram falha terapéutica, sendo 8% recente (< 72
horas). Os niveis séricos de proteina C reativa, interleucina 6 e procalcitonina nos dias 1 e
3 estiveram associados a um aumento no risco de falha terapéutica precoce ou tardia.
Pacientes com falha terapéutica exibiram um aumento na resposta inflamatdria sistémica
no primeiro dia e ap6s 72 horas de tratamento, comparados aqueles com boa resposta.

O crescimento de cepas resistentes de pneumococos tornou a escolha de

1.3 Porém, ainda existe controvérsia se a resisténcia

antibioticoterapia empirica mais difici
a penicilina influencia ou ndo o prognostico da pneumonia pneumocdcica. Estudo
multicéntrico, prospectivo e observacional foi realizado de julho de 1998 a dezembro de
2002, com criangas de 3 a 59 meses com diagnostico de pneumonia grave segundo a
OMS.” Todos os pacientes foram tratados com penicilina cristalina na dose de 200.000
Ul/kg/dia ou ampicilina na dose de 150 mg/kg/dia, divididas em quatro doses diarias.
Como critérios para falha terapéutica foram atribuidos: pacientes sem melhora clinica
(persisténcia de febre, taquipnéia, dispnéia ou hipoxemia) apds pelo menos 48 horas da
antibioticoterapia ou piora durante a antibioticoterapia (pneumotérax, pneumatocele,
derrame pleural, faléncia respiratoria ou sepse). Foi observada falha terapéutica em 21%
das criangas, ocorrendo em média 5,8 dias apos o ini.:0 da terapia. Ndo houve associagdo
significante entre resisténcia in vitro ao Streptococcus pneumoniae e falha terapéutica.
Derrame pleural e letargia a admissdo estiveram associados estatisticamente com faléncia
terapéutica. Ndo ha associagdo entre resisténcia in vitro a penicilina e faléncia terapéutica
em criangas de 3 meses a 5 anos de idade, com pneumonia grave. Um estudo coreano
também mostrou que ndo houve uma correlagdo entre o desfecho e a resisténcia a

6 Portanto, a resisténcia

penicilina nas criangas com pneumonia pneumococica.
pneumocdcica aos beta-lactdmicos ndo é absoluta, e doses maiores podem atingir os
pardmetros para o tratamento das cepas resistentes. Ndo foi observada associagdo entre
Streptococcus pneumoniae resistente a penicilina e pneumonia complicada.

Apesar das recomendagdes para antibioticoterapia empirica em criangas, 0 aumento
da resisténcia bacteriana em todo o mundo pode deixar duvidas quanto a efetividade dessa
terapia em alguns pacientes.”® Um estudo realizado na regido Sul do Brasil, mostrou o
perfil de resposta clinica a antibioticoterapia empirica em criangas sobreviventes internadas
com pneumonia comunitaria, em um periodo de 11 anos.** Foram observadas criancas de
29 dias a 12 anos de idade, com diagnostico presumido de pneumonia bacteriana. O

desfecho primario foi a resposta & antibioticoterapia empirica e o secundario foi a duragéo

da hospitalizagdo. Falha terapéutica foi definida como mudanga do antibidtico, sem



melhora clinica, 72 horas ou mais apos seu uso ou piora clinica em qualquer momento da
evolucdo. Dos 893 pacientes, a média de idade foi 2,4 anos, sendo 56,9% meninos. A
admissdo, mais de 84% tiveram febre, tosse, estertores e infiltrado ao RXT. Apenas 4,1%
fizeram investigaga@o etiologica, com hemocultura e/ou cultura do liquido pleural, sendo
em 61,1% destes o agente isolado, com Staphylococcus aureus como o mais comum
(36,4%). Aqueles que tiveram pneumonia mais grave e com derrame pleural, foram mais
investigados, o que poderia ser um fator de viés para a predomindncia desse patéogeno.
Monoterapia com penicilina e derivados foram os antibidticos mais utilizados. A partir de
1999, o uso de cefalosporinas aumentou e o de penicilinas diminuiu. Terapia combinada
foi incomum nesse estudo, variando de 2.4 a 17,9%. Entre 1991 e 1998 ndo foi comum
falha terapéutica (2,2 a 7,7%), sendo a causa principal, quando presente, a cobertura inicial
inadequada para Staphylococcus aureus. Dos 29 casos que apresentaram falha, todos
usaram penicilina ou derivados como terapéutica inicial. Em 17 casos, houve substituigdo
por oxacilina. Em 2 casos o antibiotico inicial foi oxacilina, posteriormente substituida por
vancomicina. Nos demais 10 casos, o antibidtico inicial foi substituido por cefalosporina (8
casos) ou eritromicina (2 casos). A falha terapéutica aumentou de 1999 até 2001 (11,4%),
em relagdo ao periodo anterior (p<0,001). Dos 14 casos, todos usaram penicilina ou
derivados inicialmente. Em 3 casos, houve substitui¢do por oxacilina. Em 2 casos o
antibidtico inicial foi substituido por vancomicina. Nos 9 casos restantes, foram
substituidos por cefalosporinas. N&@o houve diferenca significante com relagdo a
permanéncia no hospital. Apenas 27,6% tiveram suspeita de resisténcia entre 1991 e 1998;
sendo 64,3% entre 1999 e 2001, representando 7,3% do total estudado. Concluiu-se, entdo,
que a antibioticoterapia empirica permanece efetiva entre criangas com pneumonia

comunitaria, apesar do aumento presumido da resisténcia antimicrobiana.
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2 OBJETIVOS DO ESTUDO

Principal: descrever o resultado da hospitalizagdo em criangas internadas com
suspeita diagndstica de pneumonia.

Secunddrio: descrever os perfis clinico, radiologico e terapéutico, e a evolugdo das
criangas internadas com suspeita ou diagnostico clinico e/ou clinico-radiolégico de
pneumonia em diversos grupos, com faixas etarias e terapias antimicrobianas distintas.

Por grupo:

- Grupo 1: descrever as caracteristicas clinicas e aspectos radiologicos
na admissdo, tratamento, evolugio e resultado do internamento em criangas com
idade > 2 meses, internadas com diagndstico clinico-radioldgico de pneumonia
e tratadas com penicilina cristalina.

- Grupo 2: descrever as caracteristicas clinicas e aspectos radiologicos
na admissdo, tratamento, evolugéo e resultado do internamento em criangas com
idade < 2 meses, internadas com suspeita diagnostica clinica ou clinico-
radioldgica de pneumonia e tratadas com antibidticos diversos.

- Grupo 3: descrever as caracteristicas clinicas e aspectos radioldgicos
na admissdo, tratamento, evolugao e resultauo do internamento em criangas com
idade > 2 meses, internadas com suspeita diagndstica clinica ou clinico-
radioldgica de pneumonia, tratadas com antibidticos diversos.

- Grupo 4: descrever as caracteristicas clinicas e aspectos radiologicos
na admissdo, tratamento, evolugao e resultado do internamento em criangas com
idade > 2 meses, internadas com suspeita diagndstica clinica ou clinico-

radiologica de pneumonia, tratadas com penicilina cristalina.
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3 MATERIAL E METODOS

Foi realizado um acompanhamento retrospectivo de pacientes internados com
pneumonia comunitaria no Centro Pediatrico Professor Hosannah de Oliveira (CPPHO), da
Universidade Federal da Bahia, de outubro de 2002 a outubro de 2005. Nesse servigo
médico é atendida a livre demanda da populagdo da cidade de Salvador, sendo a sua
clientela composta predominantemente de pacientes de baixo nivel sécio-econdmico.
Baseado no registro de admissdo do hospital, a mesma pesquisadora (RSQ) identificou
cada crianga internada com suspeita diagndstica de pneumonia. A partir dos prontudrios
médicos, dados demograficos, de histéria clinica, do exame fisico, do tratamento, da
evolugdo e do resultado da hospitalizagdo foram coletados e registrados no formulario
elaborado para o estudo (anexo I). Foram obtidos dados até o quinto dia de tratamento para
o grupo 2 e até o sétimo dia de tratamento para os demais grupos.

A classificag¢do por faixa etaria consistiu em dois grandes grupos, < 2 meses € > 2
meses, sendo este tltimo subdividido nos seguintes grupos: > 2 meses e <1 ano, >1e <5
anos, > 5 anos. A avaliagdo nutricional foi feita utilizando o programa Anthro, versdo 1.02
e desnutrigdo grave foi definida pelo escore-Z abaixo de -3,00 do indice peso para idade,
utilizando a padronizagdo do Centro Nacional para cstatisticas de Saude.®*® Para a
temperatura axilar (Tax) e a FR, foi levado em conta o maior valor registrado no
prontuario. Febre foi definida como Tax > 37,5°C, e taquipnéia como FR > 60 ipm em
criangas < 2 meses, FR > 50 ipm em criangas com idade > 2 meses e < 1 ano, FR > 40 ipm
em criangas com idade > 1 e <5 anos e FR > 30 ipm em criangas com idade > 5 anos."’

A classificagdo da OMS quanto a gravidade corresponde, para os casos graves, a
presenca de tiragem subcostal para criangas com idade > 2 meses e presenga de taquipnéia
ou tiragem subcostal no grupo < 2 meses. Para os casos muito graves, deve haver presenga
de convulsdes, sonoléncia, estridor em repouso, desnutri¢do grave, auséncia de ingestdo de
liquidos ou sinais de insuficiéncia respiratoria grave, como cianose central, para criangas
com idade > 2 meses e presenga de convulsdes, sonoléncia, estridor em repouso, sibilancia,
febre ou hipotermia ou auséncia de ingestdo alimentar para as < 2 meses.' "% Além disso,
os pacientes também foram classificados pelos critérios da BTS, onde os casos graves sdo
baseados na FR > 70 ipm para < 1 ano de idade e FR > 50 ipm para crian¢as maiores,
desconforto respiratorio, auséncia de ingestdo de liquidos, desidratagdo ou temperatura
axilar > 38,5°C.*'

Todos os casos incluidos tiveram os RXT avaliados por radiologista cego as

informagdes clinicas e aos objetivos do projeto, com o propdsito de definir a presenga ou
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ndo de IP e avaliar a preseng¢a de alteragdes radioldgicas outras. As informagdes referentes
aos RXT foram descritas no formulario radiolégico (anexo II). Os critérios radioldgicos
incluiram IP ou derrame pleural ao RXT da admissdo, de acordo com padronizagdo
previamente publicada.”'** Durante o periodo de estudo, ocorreram cinco 6bitos, sendo um
paciente portador de anemia, diarréia cronica e higroma cistico infectado, com RXT
normal; um com citomegalovirose, atresia das vias biliares, trombose mesentérica e
insuficiéncia hepatica, também com RXT normal; um apresentando neuropatia hipoxico-
isquémica progressiva e deformidade toracica grave, com RXT sem condi¢bes de
avaliacdo; um com ictiose congénita, desnutri¢do cronica e acidose metabolica grave, com
RXT também sem condi¢des de avaliagdo; e um com diagndstico radioldgico de
pneumonia e cardiopatia congénita cianogénica. Desses pacientes, quatro enquadrariam-se
no grupo 3 e um no grupo 4, divididos a seguir, caso as suas doengas de base ndo os
excluissem.

As variaveis de resultado foram: falha terapéutica, definida como persisténcia de
febre, taquipnéia ou tiragem subcostal apos 48 horas de tratamento; melhora, definida
como persisténcia de febre, taquipnéia ou tiragem subcostal no momento da alta; e cura,
definida como auséncia de febre, taquipnéia e tiragem ubcostal no momento da alta. Os
pacientes foram alocados em quatro grupos diferentes, conforme definidos abaixo pelos
critérios de inclusdo e exclusio, para que pudessem ter suas varidveis comparadas entre

pacientes com caracteristicas semelhantes.

3.1 Critérios de inclusao:

Grupo 1:

- Criangas com idade > 2 meses internadas com diagndstico clinico-radiolégico de
pneumonia, tratadas com penicilina cristalina por via intravenosa por pelo menos 48 horas.

Grupo 2:

- Criangas com idade < 2 meses internadas com suspeita diagndstica de pneumonia,
tratadas com antibioticos diversos.

Grupo 3:

- Criangas com idade > 2 meses internadas com suspeita diagndstica de pneumonia,

tratadas com antibioticos diversos.

Grupo 4:
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- Criangas com idade > 2 meses internadas com suspeita diagndstica de pneumonia,
tratadas com penicilina cristalina por via intravenosa por pelo menos 48 horas, com RXT

disponivel.

3.2 Critérios de exclusao:

Grupo 1:

- Doengas debilitantes como cardiopatias cianogénicas, doen¢a pulmonar cronica
exceto asma, incluindo infec¢des pulmonares cronicas, imunodeficiéncia (uso de
corticosteroides > 4 mg/dia por > 1 més, SIDA, terapia imunossupressora);

- Presenga de outras condi¢bes que levem a taquipnéia (desidratagdo, acidose
metabodlica, anemia);

- Pneumonia nosocomial de outro hospital;

- Transferéncia para outro hospital durante o tratamento com penicilina cristalina;

- Mudanga do antibiotico com menos de 48 horas de tratamento;

- Uso de antibiotico nos ultimos 4 meses.

Grupo 2:

- Doengas debilitantes como cardiopatias c.anogé€nicas, pneumopatias (asma,
bronquiolite, fibrose cistica, doenga pulmonar obstrutiva cronica) ou imunodeficiéncia (uso
de corticosterdides > 4 mg/dia por > 1 més, SIDA, terapia imunossupressora);

- Presenca de outras condi¢des que levem a taquipnéia (desidratagdo, acidose
metabdlica, anemia);

- Mudanga do antibidtico de primeira escolha com menos de 48 horas de
tratamento.

Grupo 3:

- Doengas debilitantes como cardiopatias cianogénicas, pneumopatias (asma,
bronquiolite, fibrose cistica, doenga pulmonar obstrutiva crénica) ou imunodeficiéncia (uso
de corticosterdides > 4 mg/dia por > 1 més, SIDA, terapia imunossupressora);

- Presenca de outras condigdes que levem a taquipnéia (desidratagdo, acidose
metabdlica, anemia);

- Pneumonia nosocomial de outro hospital;

- Mudanga do antibidtico com menos de 48 horas de tratamento;

- Uso de antibidtico nos ultimos 4 meses.

Grupo 4:
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- Doencas debilitantes como cardiopatias cianogénicas, pneumopatias (asma,
bronquiolite, fibrose cistica, doenga pulmonar obstrutiva cronica) ou imunodeficiéncia (uso
de corticosterdides > 4 mg/dia por > 1 més, SIDA, terapia imunossupressora);

- Presenca de outras condigdes que levem a taquipnéia (desidratagdo, acidose
metabodlica, anemia);

- Pneumonia nosocomial de outro hospital;

- Mudanga do antibiotico com menos de 48 horas de tratamento;

- Uso de antibiotico nos ultimos 4 meses.

3.3 Analise estatistica

Os casos elegiveis do grupo 1 foram classificados quanto a freqiiéncia de falha
terapéutica. Também para esse grupo, foi calculado o intervalo de confianca de 95% da
proporgdo de falha terapéutica nas distintas faixas etarias.

Os dados demograficos, clinicos, radiolégicos, terapéuticos, de evolugdo e desfecho
foram descritos para todos os grupos. Quando aplicaveis, foram utilizados o teste do qui-
quadrado ou teste exato de Fisher (avaliagdo de proporgdo), o teste de Student ou Mann-
Whitney U (avalia¢do de variavel continua) e o teste d. vicNemar para comparac¢do entre
amostras pareadas, conforme o mais apropriado. Os testes foram bicaudais, sendo
considerados significativos quando p<0,05. As variaveis significativas na avalia¢do
univariada foram incluidas na anélise multivariada.

Este estudo foi realizado com recursos proprios, por ser projeto retrospectivo de
baixo custo e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Maternidade Climério de

Oliveira, Universidade Federal da Bahia.
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4 RESULTADOS

4.1 Pacientes com idade > 2 meses, com diagnostico clinico-radiolégico de
pneumonia, tratados com penicilina cristalina na dose diaria de 200.000 Ul’kg

Foram internadas 1.011 criangas com pneumonia no periodo do estudo, das quais
922 (91.2%) tiveram o prontudario revisado. Foram 568 pacientes excluidos, devido a
indisponibilidade do prontuario (n=188), uso de outros antibidticos que ndo a penicilina
(n=109), portadores de doengas cronicas debilitantes ou imunodeficiéncia (n=86), idade <
2 meses (n=70), uso de antibioticos por menos de 48 horas (n=67), pneumonia nosocomial
(n=16), ma qualidade do RXT (n=15), dose diaria da penicilina < 200.000 Ul’kg (n=10) e
transferéncia para outro hospital durante o tratamento com penicilina (n=7). Nao foram
localizados 89 prontuarios. Dos restantes 354 casos de criangas > 2 meses de idade tratadas
com 200.000 Ul/kg/dia de penicilina cristalina por > 48 horas, o diagnéstico radiolégico de
pneumonia foi estabelecido em 154 (43,5%) casos. O algoritmo do estudo pode ser visto na
fig. 1. Como ja foi referido anteriormente no capitulo Material e Métodos, durante o
periodo de estudo, foram identificadas cinco mortes atribuidas a pneumonia: dois pacientes
com RXT normal, dois com RXT sem condi¢des de leitura e um com diagnostico
radiologico de pneumonia, porém portador de doeng. cardiaca cianogénica. Portanto,
nenhum dos pacientes que permaneceu nesse grupo do estudo morreu, permanecendo 154
sobreviventes.

A média de idade em meses foi 24 (mediana 32 + 25 meses, variagdo de 68 dias —
11,5 anos), sendo 38 (24.7%) pacientes menores de 1 ano de idade. Havia 92 (59,7%)
meninos. Pneumonia grave e muito grave foram identificadas em 46 (29,9%) e 19 (12,3%),
respectivamente, de acordo com os critérios da OMS. A freqiiéncia dos critérios de
gravidade foi: tiragem subcostal (29,9%), aleteo nasal (9,1%), geméncia (3.9%),
sonoléncia (1,3%), convulsido (0,6%) e cianose (0,6%). Nenhum paciente apresentou
incapacidade de ingerir liquidos. Seguindo os critérios da BTS, pneumonia grave ocorreu
em 107 (69,5%) criangas, sendo os critérios de gravidade encontrados: desconforto
respiratorio (48,1%), FR > 50 ipm para criangas maiores (38,3%), FR > 70 ipm para
menores de 1 ano (21,1%) e temperatura axilar > 38,5°C (9,2%). A admissdo, as queixas
mais frequentes foram tosse (99,2%), febre (97,2%) e desconforto respiratorio (56,5%); e
os achados ao exame fisico foram taquipnéia (75,2%), febre (49,7%) e crépitos (33,8%).
Desnutri¢do estava presente em 23 (14,9%) casos, sendo grave em 6 (3,9%). Infiltrados
pulmonares alveolar (95,1%), intersticial (1,6%) ou alveolointersticial (3,3%) foram

detectados em 123 (79,9%) e derrame pleural em 40 (26%). Outros achados radiologicos
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incluiram espessamento peri-hilar (5,8%) e atelectasia (4,5%). Nao foram identificados
abscessos, hiperinsuflagdo, pneumotdrax ou pneumatocele.

Com rela¢do ao periodo de hospitalizagdo, a média em dias (percentis 25-75) e a
mediana, com desvio-padrio, foram 8 (5-11) e 9+6 (variagdo: 2-31), respectivamente. A
média em dias (percentis 25-75) da duragdo do tratamento com penicilina foi 4 (3-7), com
a mediana 5+3, variando de 2-17. Terapias adjuvantes como hidratagdo intravenosa com
solugdo salina com dextrose 5% em agua 1:4 (66,2%), broncodilatador inalatério de agédo
rapida (63%), corticosteroide sistémico (24%) e oxigénio sob pronga nasal (6,5%) foram
também administradas. A tab. 1 mostra a freqiiéncia dos achados clinicos durante os 2
primeiros dias de tratamento com penicilina cristalina. Oxigenoterapia foi fornecida
durante o internamento a 16 (10,4%) dos pacientes, sendo que & admissdo 144 (93,5%) ndo
fizeram uso de oxigénio suplementar.

A penicilina cristalina foi substituida por outros antibidticos em 28 (18,2%)
criangas, dentre as quais a média (percentis 25-75) de duragdo de uso dessa medicagéo foi
3,5 (2-4) dias (mediana 4+2). Nesse grupo, havia 19 (67,9%) pacientes classificados como
pneumonia ndo grave, 7 (25%) como grave e 2 (7,1%) como muito grave. No grupo onde
ndo houve mudanga de antibiotico, 88 (69,8%) eram ndc graves, 22 (17,5%) eram graves e
16 (12,7%) eram muito graves. As opg¢Oes terapéuticas subseqiientes foram oxacilina
associada a ceftriaxone (n=11), monoterapia com ceftriaxone (n=11), monoterapia com
oxacilina e monoterapia com eritromicina (n=3 cada). Pacientes tratados com antibi6ticos
diferentes da penicilina cristalina permaneceram por mais tempo no hospital (16+6 vs. 8+4
dias, p=0,01).

Comparando a frequéncia dos achados clinicos durante os dias de internamento, a
unica diferenga significante foi a presenga de taquipnéia do primeiro ao segundo dia de
tratamento no grupo com mudanga terapéutica (86,4% vs. 50%, p=0,008). Entre os
pacientes que receberam apenas penicilina cristalina, foram encontradas diferencgas
significantes entre a admissdo e o primeiro dia de tratamento: febre (46,4% vs. 26,3%,
p=0,002), taquipnéia (73,6% vs. 59.4%, p=0,003), tiragem subcostal (29,4% vs. 12,7%,
p<0,001) e aleteo nasal (10,2% vs. 10,3%, p=0,006). As figuras 2A e 2B representam a
evolugdo clinica diaria em ambos os grupos. A mudanga de antibidtico ndo esteve
associada a derrame pleural (25% vs. 15,8%, p=0,2), pneumonia grave (19,6% vs. 17,6%,
p=0.8) ou muito grave (15,8% vs. 18,5%, p=1) segundo a OMS, pneumonia grave segundo
a BTS (18,7% vs. 17%, p=0.8), desnutri¢do grave (16,7% vs. 18,2%, p=1) ou idade (38+29

vs. 30124 meses, p=0,2). Os dados referentes as diferengas significantes nos sinais clinicos
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e as diferencas na diminuig@o da taquipnéia, febre e tiragem subcostal, correlacionados ou

ndo a mudanga da antibioticoterapia inicial, encontram-se nas tab. 2 e 3.

4.2 Pacientes com idade < 2 meses, com ou sem diagndstico radiologico de
pneumonia, tratados com diversos esquemas antibioticos

De um total de 1.011 criangas internadas com pneumonia durante o periodo do
estudo, 89 (8,8%) prontuarios ndo estavam disponiveis e 922 (91,2%) foram revisados, dos
quais 90 (8.9%) pacientes apresentavam idade < 2 meses. Nenhum dos critérios de
exclusdo foi preenchido. Quanto ao género havia 57 (63,3%) meninos e a idade variou de 8
a 59 dias (média=35.7 dias e mediana=36 dias). Foi encontrado desnutri¢do em 5 (5,6%)
pacientes, sendo somente 2 (2,2%) classificados como graves. Pneumonia grave e muito
grave foi encontrada em 50 (55,6%) e 30 (33,3%) dos casos, respectivamente, de acordo
com os critérios da OMS. A freqiiéncia para os critérios de gravidade foi: tiragem
subcostal (60%), taquipnéia (52,2%), sibilos (42,2%), febre (17,8%) e cianose (8,9%). De
acordo com os critérios da BTS, pneumonia grave ocorreu em 65 (72,2%) dos pacientes € a
freqiiéncia dos achados adicionais foi: FR > 70 ipm (25,6%), aleteo nasal (10%) e
temperatura > 38,5°C (1,1%).

As queixas mais comuns a admissdo foram tosse (78,9%), desconforto respiratorio
(73.3%) e febre (47,8%). Outros achados foram obstrugdo nasal (28,9%), coriza (16,7%),
vomitos (13,3%) cianose (8,9%), espirro e incapacidade de ingerir liquidos (6,7% cada),
diarréia (4.4%), hipoatividade, sonoléncia e estridor (2,2% cada), sibilos, convulsdo e
apnéia (1,1% cada). Ao exame fisico, crépitos e febre estiveram presentes em 63,3% e
17,8%, respectivamente. Ninguém apresentou temperatura > 39°C, sonoléncia ou
convulsdo ao exame.

Setenta (77.8%) RXT estavam disponiveis para avalia¢do, 5 (5,5%) ndo puderam
ser analisados devido 4 ma qualidade e 15 (16,7%) ndo foram encontrados. Os diagndsticos
radiolégicos foram: RXT normal (48,5%), pneumonia (38,6%) e outros (12,9%), incluindo
espessamento peribronquico (5,8%), atelectasias (4,3%) e espessamento peribronquico
acompanhado de atelectasia ou pneumotdrax (1,4% cada). Dos 27 casos de pneumonia
radiologicamente confirmados, 88,9% apresentavam infiltrado alveolar, 7,4% infiltrado
alvéolo-intersticial e 3,7% derrame pleural. Espessamento peribronquico foi descrito em 1
(3,7%) caso.

As opgdes de antibidticos utilizadas foram penicilina cristalina (40%), ampicilina

associada a aminoglicosideo ou cefalosporina de terceira geragdo (28,9%), eritromicina
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(22.2%), oxacilina associada a cefalosporina de terceira geragdo (5,6%) e outros (3,3%).
Houve troca do antibiotico inicial em 8 (8,9%) casos, dos quais 2 (2,2%) e 3 (3,3%) tinham
pneumonia grave e muito grave de acordo com a OMS, respectivamente, € 5 (5,5%) eram
graves segundo a BTS. Os dados contendo o diagnostico radioldgico, gravidade, opgdo
inicial de antibidtico, troca de antibidtico, duragdo da hospitalizagdo e resultado do
internamento estdo na tab. 4. A duragdo média de hospitalizagdo foi de 11,8 dias e a
mediana 10 dias (variagdo de 1 a 51 dias). Ampicilina associada a aminoglicosideo ou
cefalosporina de terceira geracdo foi mais frequentemente utilizada na admissdo naquelas
criangas com diagnostico radioldgico de pneumonia, em comparacdo aquelas com RXT
normal (55.6% vs. 11,8%, p<0,001, OR 9.4 [2.,6-34,1]). Todos os pacientes tiveram um
resultado favoravel, com 53 (58,9%) curados e 37 (41,1%) com melhora dos sintomas, no
momento da alta. Dentre este ultimo grupo, o sinal mais duradouro foi a tiragem subcostal
(média=3.3 dias e mediana=2,5 dias), seguido pela taquipnéia (média=2,5 dias e
mediana=2 dias) e febre (média=0,39 dia e mediana=0). O grupo onde houve troca do
antibidtico inicial obteve cura em 62,5% e melhora em 37,5% dos casos. No grupo sem
mudanca foram 58.,5% de cura e 41,5% de melhora. Os dados contendo o perfil de ambos

0s grupos encontram-se nas tab. 5 e 6.

4.3 Pacientes com idade > 2 meses, com ou sem diagnostico radiolégico de
pneumonia, tratados com diversos esquemas antibioticos

Dos 1.011 prontuarios, 89 (8,8%) ndo foram encontrados, sendo entdo 922 (91,2%)
revisados, dos quais 624 (61,7%) foram excluidos. Os pacientes pertencentes aos grupos 1,
3 e 4 foram também excluidos. Vide algoritmo na fig. 3. Cinquenta e sete pacientes
(19,1%) tiveram diagndstico radiolégico de pneumonia, 48 (16,1%) RXT normal, 10
(3.4%) outro diagnédstico e 183 radiologias (61,5%) ndo puderam ser avaliadas, devido a
baixa qualidade do exame ou a auséncia do mesmo. O infiltrado pulmonar foi classificado
como alveolar (87,7%) ou intersticial (3,5%). Outros achados foram derrame pleural
(24,6%), atelectasia, abscesso e condensagdo (1,8% cada). Nao houve achado de
hiperinsufla¢do, pneumotorax, espessamento peribronquico, pneumatocele ou infiltrado
misto (alvéolo-intersticial).

Quanto a faixa etaria e género, a mediana da idade foi de 1,2 anos (média 2 anos +
2.3 anos, variagdo 60 dias-13.9 anos), com 119 (39,9%) > 2 meses e < 1 ano de idade, 151
(50,7%) entre 1 € 5 anos e 28 (9,4%) > 5 anos, com um total de 168 (56,4%) meninos.

Foram contabilizados 72 (24,2%) casos de desnutri¢do, dos quais 19 (6,4%) graves. As
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queixas a admissdo foram: tosse (85,2%), febre (78,5%), desconforto respiratério (60,4%),
vomitos (28,9%), coriza (20,5%), diarréia (15,4%). obstrugdo nasal (9,1%), hipoatividade
(4%), geméncia (3%), convulsdo, incapacidade de ingerir liquidos e dor toracica (2,7%
cada), espirros (2,3%), sibilos (1,7%) e cianose (1%). Ndo houve relato de sonoléncia ou
apnéia. Ao exame fisico da admisséo, os achados mais comuns foram taquipnéia (68,1%),
crépitos (46,6%), tiragem intercostal (45,3%), sibilos (42,6%), febre (41,9% dos casos,
entre esses 68,1% > 39°C), desconforto respiratorio (39,9%) e tiragem subcostal (38,3%),
seguidos por hipoatividade (13,4%), tempo expiratorio prolongado (9,4%), estridor (6,7%),
broncofonia (5.4%), tiragem inespecifica (3,4%), irritabilidade (2,3%) e sonoléncia (1,3%).
Foram definidos 100 (33,6%) casos de pneumonia grave e 33 (11,1%) casos de pneumonia
muito grave, utilizando os critérios da OMS; e 239 (80,2%) de pneumonia grave segundo a
BTS. Outros achados, associados a gravidade, foram temperatura > 38,5°C (13,8%), aleteo
nasal (9,7%), incapacidade de ingerir liquidos (2,7%), sonoléncia (1,3%) e cianose (0,3%).
Néo foram observados convulsdo ou apnéia.

A op¢do por penicilina cristalina como primeiro esquema antibidtico teve uma
freqiiéncia maior do que pelos demais esquemas registrados. em todas as faixas etarias. A
penicilina cristalina foi administrada pela via intravenos. a 204 (68,5%) pacientes, dos
quais 125 (61,3%) receberam uma dose total diaria de 200.000 Ul’/kg, dividida em 4
administra¢des (a cada 6 horas), de acordo com a recomendagdo da SBP. Doses inferiores
a 200.000 Ul/kg/dia foram administradas a 61 (29,9%) dos pacientes € doses superiores a
18 (8.8%) pacientes. A dose média utilizada foi 194.938 Ul/kg/dia, com mediana de
200.000 Ul/kg/dia (0+16.781, variagao=97.000-254.054). O tempo médio de tratamento
foi 3,8 dias, com mediana de 3 dias (0£2,7, variagao=0-13). Vinte e seis (8,7%) criangas
receberam eritromicina, na dose em acordo com a SBP em 21 (80,8%) casos, e doses
maiores ou menores em 3 (11,5%) e 2 (7,7%) dos casos, respectivamente. A durag¢do média
do tratamento foi de 6,8 dias, com mediana de 6,5 dias (04,5, variagdo=1-16), com uma
dose média de 46,1 mg/kg/dia e mediana de 47 mg/kg/dia (o%7,7, variagdo=25-64).
Oxacilina associada a cefalosporina de terceira gera¢do foi a primeira escolha em 17
(5,7%) dos pacientes, com uma média de tempo de tratamento de 10,5 dias para o primeiro
e 9.8 dias para o segundo antibiotico, mediana de 10 dias para ambos (c 4.8 e 4,9,
respectivamente e variagdo=1-20 para ambos). A dose média terapéutica foi 197,7
mg/kg/dia (mediana=200, 6+6,4, variagdo=175-202) para a oxacilina ¢ 100,8 mg/kg/dia
(mediana=100, o+3.,9, variagdo=80-158) para a cefalosporina. Ampicilina associoada a

aminoglicosideo ou cefalosporina de terceira geragdo foi administrada a 10 (3,4%) das
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criangas, tendo o tratamento durado em média 7 dias (mediana=7,5, 6+3.9, variagcdo=1-14)
e tendo uma dose média da ampicilina de 181,6 mg/kg/dia (mediana=200, oc+37.,9,
variagdo=100-223). Dados na tab. 7.

A antibioticoterapia inicial foi modificada em 19 (6,4%) dos pacientes, sendo em 6
(31,6%) casos trocada para monoterapia com oxacilina, também em 6 (31,6%) casos
trocada para monoterapia com ceftriaxone e em 7 (36,8%) casos trocada para esquema com
ambas as medicagdes. Desses 19 casos, 21,1% tiveram diagndstico radiolégico de
pneumonia, 15,8% RXT normal, 5,3% outros diagndsticos (espessamento peribronquico) e
57.8% ndo dispunham de RXT para avaliar. Como tratamentos adicionais & admissdo,
foram utilizados broncodilatador inalatorio de agdo rapida (81,9%), hidratagdo intravenosa
com solugdo salina com dextrose 5% em agua 1:4 (64,8%), corticosterdide sistémico
(47,3%), e oxigénio sob pronga nasal (17,1%). Um total de 140 (47%) criangas fez uso de
antitérmico pelas vias oral e/ou intravenosa. Dados relacionando essas terapéuticas aos
diagnosticos radiolégicos e a gravidade da pneumonia estdo na tab. 8. Dentre os pacientes
que tiveram mudanga de antibidtico, o uso de broncodilatador inalatério de agdo rapida,
hidratagdo parenteral e corticosteroide sistémico ndo foi estatisticamente diferente do
grupo sem modifica¢do terapéutica. Por outro lado, oxig.uoterapia foi mais freqiiente no
grupo onde ndo houve troca do antibiotico inicial (44% vs. 7%, p<0,05).

Com relagdo aos pacientes que fizeram uso da penicilina cristalina, a frequéncia da
terapia adicional & admissdo foi: broncodilatador inalatorio de agdo rapida (82,4%),
hidratagdo parenteral (62,7%), corticosteroide sistémico (48,5%) e oxigenoterapia (10,8%).
Quando a eritromicina foi utilizada, observamos o uso de broncodilatador inalatorio de
acdo rapida em 96,2%, corticosterdide sistémico em 69,2%, hidratag@o parenteral em 50%
e oxigenoterapia em 19,2% dos casos. Para oxacilina associada a cefalosporina de terceira
geragdo, hidratagdo parenteral foi utilizada em 100%, broncodilatador inalatério de acdo
rapida em 94,1%, oxigenoterapia em 76,5% e corticosterdide sistémico em 29,4% dos
casos. Finalmente, para ampicilina associada a aminoglicosideo ou cefalosporina de
terceira geracdo e para outros esquemas antibioticos, em 90% e 63,4% foi utilizado
broncodilatador inalatério de agdo rapida, em 80% e 61% foi utilizada hidratagdo
parenteral, em 30% e 39% foi utilizado corticosteroide sistémico e em 30% e 17% foi
administrado oxigenoterapia, respectivamente. Dados relacionando diagndstico radiolégico
e gravidade ao perfil terapéutico e desfecho, e relacionando perfil diagnostico e terapéutico

as faixas etarias estdo nas tab. 8 e 9, respectivamente.
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Quase todos os pacientes tiveram um desfecho favoravel, com 191 (64,1%)
definidos como cura e 107 (35,2%) como melhora, no momento da alta hospitalar. Dos 30
(10,1%) pacientes transferidos para outro hospital para finalizagdo do tratamento devido a
escassez de vagas na enfermaria do CPPHO, 18 (60%) ¢ 10 (33,4%) ja haviam preenchido
os critérios de cura e melhora, respectivamente, antes de terem sido transferidos. Além
desses, 2 (0,7%) pacientes foram transferidos para a unidade de terapia intensiva pediatrica
(UTIP) de outro hospital, ambos por causa de sepse de foco respiratorio. Seguindo os
critérios pré-definidos para o desfecho, esses dois pacientes foram classificados nos
primeiros sete dias de evolugdo como melhora, enquanto estavam internados no CPPHO.
Um deles fez uso de penicilina cristalina e outro de oxacilina associada a ceftriaxone,
como opgdes de antibioticoterapia inicial, tendo no primeiro caso havido mudanga
terapéutica para oxacilina e ceftriaxone. Ndo foi possivel definir a causa da faléncia
terapéutica nem acessar o desfecho final dos mesmos. Dados relativos aos perfis

radiologico e terapéutico, evolugdo e desfecho estdo demonstrados nas tab. 9 e 10.

4.4 Pacientes com idade > 2 meses, com RXT disponivel, com ou sem
diagnostico radiologico de pneumonia, tratados com pe..icilina cristalina

De um total de 1.011 criangas internadas com pneumonia, 354 tinham > 2 meses de
idade, foram tratadas com penicilina cristalina por > 48 horas e tinham RXT disponivel
para leitura, incluindo os 154 (43,5%) casos de pneumonia do primeiro grupo, 167 (47,2%)
com RXT normal e 33 (9,3%) com outros diagnodsticos. O algoritmo do estudo esta na fig.
1. Os achados radiolégicos como IP alveolar, alvéolo-intersticial, intersticial, derrame
pleural, espessamento peribronquico, atelectasia, condensagéo e opacidade sdo os mesmos
ja relatados para o grupo 1 (vide nos resultados desse grupo). Havia 191 (54%) meninos e
57 (16,1%) criangas desnutridas, das quais 17 (4,8%) tinham desnutri¢do grave. A mediana
da idade foi 1,5 anos (média 2,2 + 38 meses, variagdo 68 dias-11,5 anos); sendo 121
(28,5%) com idade > 2 meses e menores que 1 ano, 193 (54,5%) com idade > 1 ano e
menores que 5 anos ¢ 40 (11,3%) com idade > 5 anos.

As queixas principais a admissdo foram tosse (86,4%), febre (84,5%) e tiragem
subcostal (62,7%), seguidas de vomitos (33,3%), coriza (20,1%), diarréia (12,7%),
obstrugdo nasal (8,5%), hipoatividade e dor toracica (3,4% cada), espirros (2,5%),
geméncia (1,4%), sibilos e cianose (1,1% cada), convulsdo e dificuldade para ingerir
liquidos (0,6% cada) e sonoléncia (0,3%). Nao houve registro de apnéia e 8,8% das

criangas tiveram uma temperatura axilar > 39°C. Ao primeiro exame fisico, os sinais e
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sintomas mais frequentemente descritos foram: taquipnéia (70,3%), febre e crépitos
(47.7% cada), sibilos (42,7%), desconforto respiratorio (39,5%), tiragem intercostal
(38,1%) e tiragem subcostal (36,7%). Quanto a classificacdo de gravidade da pneumonia
28,5% foram considerados graves e 12,1% muito graves de acordo com os critérios da
OMS, e 81,1% graves de acordo com os critérios da BTS. |

Todos os pacientes receberam penicilina cristalina intravenosa como
antibioticoterapia de primeira escolha, com uma dose média diaria de 199.000 UI por kg de
peso (mediana 200.000, ©+25.816, variagdo 99.291-400.000), divididas em 4
administra¢des, a cada 6 horas. Doses inferiores e superiores a 200.000 Ul/kg/dia foram
administradas em 111 (31.4%) e 41 (11,6%) criangas, respectivamente. A mediana do
tempo de administragio da penicilina foi de 4 dias (média 4,8 + 2,63, variag@o 2-17), sendo
a dura¢do da hospitalizagdo 7 dias (média 8 + 4,9, variacdo 2-31). Todos os pacientes
receberam alta com cura (72.6%) ou melhora (27,4%). Nenhum foi transferido para uma
UTIP. O antibiético inicial foi trocado apds 48 horas de uso em 43 (12,1%) casos, e a dose
da penicilina ndo parece ter interferido nessa mudanga. As opgdes subseqlientes foram
oxacilina associada a ceftriaxone (39,5%), monoterapia com ceftriaxone (32,6%),
monoterapia com oxacilina (11,6%), eritromicina (9,3%), ,cnicilina cristalina associada a
amicacina (4,7%) e ampicilina (2,3%). Os pacientes que tiveram troca de antibidtico
apresentaram uma maior duragdo do internamento (14,9 vs. 7,1 dias, p<0,05), se
comparado aqueles onde ndo houve mudanga. Além disso, a freqiiéncia de cura entre
aqueles sem troca de antibiotico foi de 18%, sendo de 2,5% naqueles que trocaram a
antibioticoterapia inicial. Os dados correlacionando as faixas etdrias, o diagnostico
radiologico, a gravidade da doenca, a duragdo do internamento e o resultado da
hospitalizagio estdo nas tab. 11 e 12. As diferengas na evolugao relacionadas a mudanca do
antibidtico estdo na tab. 13.

Algumas terapéuticas adicionais foram utilizadas, como broncodilatador inalatério
de agdo rapida (76%), hidratagdo intravenosa (solugéo salina com dextrose 5% em agua
[1:4]) (68,9%), corticosteroide sistémico (44,6%), e oxigénio sob pronga nasal (8,5%).
Veja os dados na tab. 13. Antitérmico foi usado em 58,5% dos pacientes. O uso do
broncodilatador inalatério de agdo rapida foi significantemente maior na presenca de
sibilos ao exame fisico (41,5% vs. 3,6%, p<0,001). O corticosterdide sistémico foi muito
utilizado tanto na doen¢a grave quanto na muito grave, também naqueles com sibilos
(82,5% vs. 7,3%, p<0,001) e desconforto respiratorio ao exame fisico (61.8% vs. 3,9%,

p<0,001), e mais utilizado no grupo onde ndo houve mudanga de antibidtico (48,6% vs.
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16,3%, p<0,001). As criangas classificadas como pneumonia muito grave e aquelas < 1 ano
de idade com FR > 70 ipm e > 1 ano com FR > 50 ipm, ndo fizeram uso freqiiente de
oxigenoterapia. A hidratagdo intravenosa ndo mostrou correlagdo com a gravidade da
doenca. Os dados relacionando as terapéuticas adicionais a gravidade da doenga e as faixas
etarias esto na tab. 14. Ao correlacionar o diagndstico radiologico a utilizagdo das terapias
adjuvantes, foi observado que, para todos os tipos de terapia, a freqiiéncia de utilizagio foi

maior naqueles pacientes que tinham RXT normal & admissdo. Vide tab. 15.
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5 DISCUSSAO

5.1 Pacientes com idade > 2 meses, com diagnéstico clinico-radiologico de
pneumonia, tratados com penicilina cristalina na dose diaria de 200.000 Ul/kg

De acordo com os resultados mostrados, a penicilina cristalina tratou com sucesso
81.8% das criangas até 2 meses de idade, internadas com diagndstico clinico-radiolégico
de pneumonia. Este resultado esta em concordancia com a taxa de sucesso terapéutico
esperado nessa populagio.!” Entre os pacientes que receberam exclusivamente penicilina
cristalina, a recuperagdo mais marcante ocorreu nas primeiras 24 horas. Uma rapida
melhora também foi descrita entre criangas internadas com pneumonia tratadas com
penicilina cristalina, em um pais em desenvolvimento.”’ Porém, em nosso estudo, no
mesmo grupo de pacientes, apos o impacto maior da redugdo na freqiiéncia dos achados
clinicos entre a admissdo e o primeiro dia de tratamento, a redugdo posterior desses
achados foi lenta (Fig. 2A).

H4 uma lacuna na literatura quanto a definigdo de falha terapéutica baseada em
evidéncias em criangas com pneumonia, principalmente nas internadas.?” Como néo existe
um consenso em pediatria, a recomendagao de especialistas de adultos € revisar as opgdes
terapéuticas antimicrobianas quando ndo ocorre melhora Cus sintomas nas primeiras 48
horas de tratamento.®’ Em um estudo com casos de pneumonia graves e ndo graves, piora
clinica e auséncia de melhora apds 48 horas de tratamento foram utilizados como critérios
de definicdo para falha terapéutica.’’ Aplicando essa definicdo aos pacientes aqui
estudados, a porcentagem de falha terapéutica da penicilina cristalina seria muito maior a
partir do quarto dia de tratamento, quando 40% e cerca de 20% apresentavam ainda
taquipnéia e febre, respectivamente (Fig. 2A). Além disso, no sexto dia de tratamento, mais
de 30% ainda apresentavam taquipnéia (Fig. 2A).

Encontramos também associagdo entre a necessidade de oxigénio suplementar
durante o tratamento com penicilina cristalina e a substitui¢do do antibiotico. Portanto, os
pediatras utilizaram o conceito de piora clinica para manejo dos pacientes do estudo.
Entretanto, o conceito de auséncia de melhora nos primeiros 2 dias de tratamento néo foi
utilizado. Comparando a evolugdo das criangas que fizeram uso somente da penicilina
cristalina com o grupo onde houve troca do antibidtico (Fig. 2A e Fig. 2B), ¢ possivel
observar que febre ¢ taquipnéia estiveram mais frequentemente presentes durante o periodo
de estudo em ambos os grupos. Apesar da significancia estatistica encontrada na redugéo
da taquipnéia entre o primeiro ¢ o segundo dia de tratamento no grupo onde houve

mudanga de antibidtico, o aumento da freqiiéncia da taquipnéia no terceiro dia de
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tratamento esta de acordo com a observagdo de que a auséncia de melhora foi marcante
entre esses pacientes. Devemos enfatizar que as criangas que tiveram a penicilina cristalina
substituida por outros antibioticos ndo estavam mais doentes que as demais. Ambos os
grupos seguiram uma distribui¢do comparavel.

Devemos ressaltar que ndo houve associagdo entre o grupo que trocou a penicilina
cristalina e aspectos como idade, gravidade da pneumonia ou desnutrigdo grave. Gravidade
tem sido associada a um fator de risco para falha terapéutica em adultos com pneumonia.®’
Entretanto, ndo encontramos diferenga significante quanto a gravidade entre o grupo que
trocou de antibidtico e o que permaneceu com penicilina cristalina. Apesar do niimero de
pacientes classificados como graves ou muito graves ter sido consideravel, ndo podemos
atribuir a nenhum dos grupos um risco maior de instabilidade ou falha terapéutica. Além
disso, derrame pleural ndo esteve associado com mudanga da penicilina cristalina. Além de
ser a causa principal da pneumonia bacteriana, Streptococcus pneumoniae tem sido
identificado como a bactéria mais freqiiente entre criangas com pneumonia e¢ derrame
pleural.®® Com um estudo retrospectivo, esta investigacdo foi influenciada pela maneira
como os pediatras manejaram os pacientes do estudo.

Penicilina cristalina tem sido largamente utilizada c-vido a condugdo de um novo
protocolo, intitulado CARIBE Study®, que investigou a existéncia de associagdo entre
resisténcia pneumocdcica in vitro e faléncia da penicilina cristalina in vivo. Enquanto a
coleta de dados do antigo protocolo ocorreu entre 1998 e 2000, os dados coletados para
esta investiga¢do incluiram criangas internadas de 2002 a 2005. Como a conclusido do
CARIBE Study mostrou que ndo havia associacdo entre falha terapéutica por penicilina
cristalina e concentragdo inibitéria minima (MIC) até 4 pg/mL para o pneumococo, 0s
pediatras provavelmente confiam no sucesso da penicilina cristalina. Estudando a
farmacocinética da dose de 200.000Ul/kg/dia da penicilina cristalina em criangas com
pneumonia, os niveis séricos chegaram a mais de 4 pg/mL em mais de 40% dos intervalos
de doses’, o que demonstra sucesso terapéutico no tratamento de infecgdes pulmonares
causadas por cepas de pneumococos com MIC de até 4 pg/mL.71 No Brasil, até o
momento, o maior MIC descrito para as cepas de pneumococos € de 4 pg/mL, sendo este
limite raro.’

Concluindo, a penicilina cristalina mostrou-se muito efetiva para o tratamento de
criangas internadas com pneumonia. Como os pacientes ndo deterioraram durante o
tratamento, talvez a observagdo para documentagao de melhora clinica possa aguardar mais

de 48 horas.
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5.2 Pacientes com idade < 2 meses, com ou sem diagnéstico radiologico de
pneumonia, tratados com diversos esquemas antibioticos

Foi possivel observar, diante dos dados apresentados, que criangas com idade
abaixo de 2 meses internadas com pneumonia, tiveram um bom progndstico quando
tratadas. Isso deve-se possivelmente ao fato do estudo ter sido realizado em um hospital
terciario, em uma zona urbana, onde o acesso a assisténcia de saude é melhor. Essa
observagdo reafirma o fato da pneumonia ser uma doenga tratavel, sendo atingida sua
completa recuperagio na maioria dos casos’, mesmo quando é necessaria a troca do
antibiotico inicial.

Sabe-se que a antibioticoterapia empirica pode reduzir a morbidade e talvez a
mortalidade associada a pneumonia em criangas internadas.”® Segundo Zhang e cols.*’, a
antibioticoterapia empirica em criangas entre 29 dias e 12 anos de idade permanece eficaz.
Segundo esses autores, a melhora clinica nas primeiras 48 horas de tratamento ocorre em
pelo menos 80% dos casos onde estudos sobre recomendacdo de antibioticoterapia vém
sendo realizados.” Apesar do perfil demografico e da desnutricio serem fatores
significativos para a determinagdo dos resultados nesse grupo de pacientes’’, 0 acesso ao
servico de satde e ao tratamento parece ser a chave pai. desfechos favoraveis. Uma
recente revisdo reforca a eficacia do manejo adequado da crianga com pneumonia,
mostrando uma diminui¢do de 70% na mortalidade quando os protocolos da OMS sdo
corretamente seguidos.73

Os achados radiologicos pareceram ndo interferir no prognostico. Esse aspecto €
corroborado pelo estudo de Tiewsoh e cols.”, onde ndo foi encontrada nenhuma diferenca
nos resultados do tratamento, quando comparados casos de pneumonia radiologicamente
confirmados e definidos pelos critérios da OMS. Nossos dados demonstraram evidéncias
de que, quando o diagnostico clinico de pneumonia € complementado pelos achados
radiologicos, as diretrizes terapéuticas tendem a ser seguidas a risca. Apesar dos achados
radiologicos aparentemente ndo terem sido significantes para determinar o desfecho clinico
nessa situagdo, o RXT pareceu ser um instrumento importante para a decisdo da
antibioticoterapia correta.

A importdncia da antibioticoterapia concordante foi descrita em adultos
hospitalizados com pneumonia comunitaria, e estd associada com um menor tempo para o
alcance da estabilidade clinica, ao tempo para troca de antibiotico, a redugdo do periodo de
internamento e a melhora da sobrevivéncia.’® Foi também observado que a duragio média

da hospitalizagdo foi > 7 dias para mais de 50% das criangas, dentre todos os subgrupos; o
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que ¢ um tempo mais longo que o periodo de 5 e 5.3 dias descrito em outros estudos.”*”

Podemos imaginar que possam existir alguns fatores associados ao prolongamento do
periodo de internamento que ndo puderam ser determinados em nosso estudo,
provavelmente devido a falta dessa informagdo nos registros € ao pequeno nimero de
pacientes. Alguns desses fatores, como aglomeragdo domiciliar, auséncia de aleitamento
materno exclusivo e RXT anormal, foram relatados por Tiewsoh e cols.”* Em geral, alguns
sinais e sintomas frequentemente encontrados em nosso estudo, sdo também descritos em

30.64,75,76 64.75,76 75,76 30

algumas séries, como por exemplo febre , tosse , taquipnéia’™’", coriza”,

130_76 64,76

tiragem subcosta d sibilos*® e crépitos.

Dessa maneira, descrevemos as caracteristicas das criangas com idade abaixo de 2
meses, internadas com pneumonia, diagnosticadas por médicos na sua pratica clinica
habitual. Podemos concluir que, quando o diagnostico clinico de pneumonia nessa faixa
etaria € seguido da confirmagdo radiologica, existe mais concorddncia na terapia
antimicrobiana. Além disso, todos os pacientes tiveram um desfecho favoravel, sugerindo

que o progndstico é¢ bom quando a doenga é precocemente € corretamente tratada.

5.3 Pacientes com idade > 2 meses, com ou sem uagnéstico radiologico de
pneumonia, tratados com diversos esquemas antibiéticos

Pudemos observar que penicilina cristalina foi o antibitico de primeira escolha
para o tratamento da pneumonia em criangas com idade > 2 meses, independentemente do
diagnéstico radiologico e da gravidade da doenga. Percebemos também que essa escolha
foi eficaz, porque praticamente todos os pacientes receberam alta para casa ou foram
transferidos para outro hospital classificados como cura ou melhora clinica, a maioria sem
troca de antibiotico. Isso s6 reforga a recomendagdo estrita de antibioticoterapia empirica
na crianga com pneumonia, que deve ser iniciada precocemente, utilizando-se antibioticos
de espectro restrito sempre que possivel.'”**”"® Essa estratégia continua eficaz em
criangas internadas com pneumonia.®*”

Os dados de Frei e cols.”® corroboram essa estratégia terapéutica, mostrando que o
seguimento das diretrizes para o tratamento da pneumonia estd associado com um menor
tempo até a estabilizagdo clinica e uma melhora na sobrevivéncia das criangas internadas
com pneumonia. As diretrizes da OMS e da BTS orientam os médicos a utilizagdo de
antibioticos de baixo custo e alta eficacia, assegurando a diminui¢do da mortalidade e de

. . 19
cepas bacterianas resistentes. 19,2248
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Além disso, uma pequena variagdo na dose do antibidtico pareceu nédo interferir nos
resultados do internamento do grupo de estudos, ndo importando se o paciente recebeu
uma dose menor ou maior com relagfio a preconizada pela OMS e BTS. Giachetto e cols.”
mostraram que a eficacia terapéutica Otima na pneumonia pneumocodcica deve-se a
concentragdo da ampicilina e da penicilina no soro e no liquido pleural de criangas com
pneumonia. Portanto, pardmetros como farmacocinética e farmacodindmica podem e
devem ser usados para melhorar o efeito das doses e a eficacia antimicrobiana.®’ Desse
modo, provavelmente deve haver um intervalo de dose, em vez de uma dose especifica,
que pode ser utilizado sem prejuizo ao paciente, desde que a concentragdo sérica esteja
adequada.

O presente estudo mostrou que todas as terapias adicionais foram mais
fequentemente utilizadas naqueles pacientes > 2 meses e < 1 ano de idade. Criangas que
utilizaram eritromicina receberam mais corticosteroides sistémicos que as outras. Talvez a
escassez de achados radiolégicos sugestivos de pneumonia bacteriana nesse grupo, aliada a
indicagdo da eritromicina estar associada a bactérias atipicas, que normalmente cursam
com mais sibilancia, possa explicar esse dado. Aqueles utilizando oxacilina e cefalosporina
de terceira geragdo receberam mais hidratagdo venosa e oxi_cnio. Isso pode dever-se ao
fato de que essa escolha antimicrobiana é feita quando ha doenga grave ou auséncia de
melhora nas primeiras 48 horas em uso do tratamento de primeira escolha, tendo os
pacientes mais necessidade de terapias de suporte. A op¢do pela terapia adicional ndo
parece ter relagdo com o diagnéstico radioldgico.

Pelo conhecimento dos autores, existem poucos estudos a respeito das indicagdes e
beneficios dos broncodilatadores inalatérios de agdo rapida, corticosteroides sistémicos,
hidratagdo parenteral e oxigenoterapia em criangas com pneumonia. A recomendagio atual
¢ fazer uma prova terapéutica usando um broncodilatador inalatério de agéo rapida antes
de classificar a pneumonia’’, um aspecto que nio foi abordado em nosso estudo. Para Shah
e Sharieff ®, pacientes com sibilos ou uma histéria de hiperreatividade das vias aéreas
deveriam receber broncodilatador e corticosterdides. Eles também sugerem que toda
crianga com pneumonia viral ou bacteriana deveria receber oxigenoterapia como um
cuidado inicial de suporte. De acordo com Chang e cols.”, a oxigenoterapia ¢ benéfica na
redugdo da mortalidade em criangas hipoxémicas com pneumonia. Infelizmente, nem
sempre podemos contar com oximetria de pulso para a utilizagdo desse critério.

Concluindo, em nosso estudo a aderéncia médica a terapia antimicrobiana empirica

foi boa; e essa abordagem ¢ uma das chaves para um tratamento eficaz da pneumonia na
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infancia. Mais estudos em farmacocinética e farmacodindmica dos antibioticos devem ser
realizados, para dar suporte a sua escolha e dose. Finalmente, na populacdo estudada, a
indicagdo e a utilizagdo de terapéuticas adicionais como broncodilatadores inalatorios de
a¢do rapida, corticosterdides sistémicos, hidratagdo intravenosa e oxigenoterapia, precisam

ser melhor difundidas e aplicadas.

5.4 Pacientes com idade > 2 meses, com RXT disponivel, com ou sem
diagnostico radiologico de pneumonia, tratados com penicilina cristalina

Todos os pacientes deste grupo do estudo, independentemente da sua faixa etaria ou
do diagnostico radioldgico da admissdo, tiveram um resultado favoravel. De acordo com a
evolugdo, o grupo em que houve troca de antibidtico manteve febre e tiragem subcostal por
um periodo maior, quando comparado aqueles que ndo modificaram a antibioticoterapia.
Além disso, no grupo que ndo trocou de antibiotico houve maior frequéncia de cura.
Estudos em adultos demonstram que antibioticoterapia concordante estd associada a
menores indices de mortalidades precoce e tardia em pacientes hospitalizados com

1.82 . ” . 7 e .
8182 Entre as criangas internadas com diagnéstico de pneumonia,

pneumonia.
antibioticoterapia concordante esta associada a um tempo :eduzido para estabilizagdo
clinica e melhora da sobrevivéncia.® Uma meta-analise foi realizada em neonatos,
lactentes menores de 1 ano de idade e pré-escolares, mostrando que as intervengdes para
identificar e tratar pneumonia recomendadas pela OMS tém efeito consideravel na
mortalidade dessas criangas.” Portanto, a recomendagio de antibioticoterapia empirica em
criangas com pneumonia permanece forte, devendo ser iniciada o quanto antes, utilizando
antibioticos de baixo custo e espectro restrito sempre que possivel, assegurando uma
redugdo na mortalidade e no aparecimento de cepas bacterianas resistentes. 827466477

O diagnostico radiolégico e a gravidade da doenga ndo interferiram no resultado da
hospitalizagdo. Em nosso estudo, as criangas > 1 ano de idade tiveram mais achados
radiologicos, ficando aquelas > 2 meses e < 1 ano de idade com mais RXT normais. Essas
observagdes ndo modificaram a duragdo ou o resultado do internamento nessas faixas
etarias. Como todas as criangas foram tratadas com penicilina cristalina, podemos presumir
que a decisdo terapéutica tenha sido baseada, portanto, mais em dados clinicos que em
dados radiologicos. Isso corrobora o fato do RXT ser aceito para defini¢do de pneumonia,
mas do mesmo ndo ser realizado rotineiramente em criangas, pois ndo estd claro se

% 7 = . oA . 1.2 e :
contribui para a alteragdo dos resultados na pneumonia da infancia.’’*® Como ja foi

previamente comentado, a OMS considera IP no RXT como um parametro para a definigédo
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de pneumonia, mas também recomenda o diagnodstico da pneumonia utilizando apenas
parametros clinicos.”” Portanto, apesar de existir uma padronizacdo dos RXT para o
diagnostico de pneumonia, as diretrizes permitem aos médicos iniciarem o tratamento
mesmo este exame ndo estando disponivel.

Terapéutica adicional, como broncodilatador inalatério de agdo rapida,
corticosterdide sistémico, hidratagdo intravenosa e oxigenoterapia, foi utilizada com
freqiiéncia, apesar de nem sempre seguirem os protocolos estabelecidos. As criangas > 1
ano e < 5 anos de idade fizeram mais uso do broncodilatador inalatorio de agdo rapida e do
corticosterdide sistémico a admissdo, sendo oxigenoterapia mais utilizada entre aqueles > 2
meses e < 1 ano de idade. Nesses casos, diferencas nas apresentagdes clinicas da doenga,
como presencga de sibilos, por exemplo, e menor reserva pulmonar em lactentes pequenos
poderiam explicar essas preferéncias. Corticosterdide sistémico a admissdo foi mais
utilizado no grupo de pacientes onde houve troca de antibidtico, sendo a durag¢do do
internamento também maior nesse grupo.

Pelo conhecimento dos autores, ha poucos estudos com relagao as indicagdes dessas
terapéuticas adicionais na pneumonia da infancia. As diretrizes atuais da OMS
recomendam um teste com broncodilatador inalatério de agédo (apida para aquelas criangas
com sibilos e taquipnéia e/ou tiragem subcostal, antes de serem diagnosticadas como tendo
pneumonia e receberem antibioticos, o que mostra que grande parte dessas criangas que
respondem a esse teste terapéutico continuam clinicamente bem apos alta para casa sem
antibioticos.'” Ha evidéncias que muitas dessas criangas com sibilos tém tido sua doenga
classificada como pneumonia e recebendo antibidticos desnecessariamente.’’ Lembramos
também o estudo de Chang e cols.”’, onde é sugerido que um teste com broncodilatador
inalatorio de a¢do rapida também deva ser realizado antes da crianga ser diagnosticada
como tendo pneumonia. Esses mesmos autores sugerem que oxigenoterapia reduz a
mortalidade em criangas hipoxémicas com pneumonia. Para Linchenstein e cols.”
oxigénio deve ser oferecido para atingir uma saturagdo maior que 95%, albuterol inalatdrio
deve ser administrado na presenga de sibilos e hidratagdo intravenosa estd indicada
naqueles com taquipnéia, desconforto respiratorio ou desidratagdo grave. Novamente aqui,
existe a limitagdo de ndo haver disponibilidade de uma quantidade suficiente de aparelhos
para a medi¢do da oximetria de pulso em muitos hospitais da rede publica, incluindo o
hospital do presente estudo.

Apesar da avaliagdo do teste com broncodilatador inalatorio de agdo rapida antes do

diagnostico da pneumonia ndo ter sido realizada nesse estudo, sua utilizagdo foi
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significantemente maior quando havia presen¢a de sibilos, mostrando que esse teste pode
ter sido realizado em alguns casos, mas ndo adequadamente relatado no prontuario médico.
Por outro lado, as orientagdes para oxigenoterapia e hidratagdo venosa ndo seguiram
estritamente as recomendagdes. Corticosterdide sistémico foi usado com freqiiéncia em
todos os grupos, apesar de ndo haver recomendagdo para seu uso na pneumonia. Talvez
achados clinicos que pudessem sugerir outra etiologia, com sibilos associados a
desconforto respiratorio, possam ter levado a prescri¢do dessa terapéutica. Com relagéo a
maior utilizagdo das terapias adjuvantes nos pacientes que tinham RXT normal a admisséo,
esse fato poderia estar ocorrendo porque quando existe confirmagdo radiologica de
pneumonia, os protocolos sdo seguidos de forma mais precisa, ndo sendo a utilizagdo de
corticoide, broncodilatador e oxigénio rotineiramente preconizada nesses casos. A OMS
possui orientagdes para terapéuticas adicionais, como oxigenoterapia para pneumonia
grave (com FR > 70 ipm) e muito grave, sendo obrigatdria nessa ultima, utilizando prongas
nasais para manter a satura¢do acima de 90%, caso a oximetria de pulso para controle
esteja disponivel.** Ainda de acordo com a OMS, broncodilatador inalatério de ago rapida
deve ser administrado se houver sibilos e hidratagdo de manutengdo deve também ser
fornecida na pneumonia grave e muito grave, com atengéo a h.per-hidratagéo.
Considerando os dados demonstrados, podemos observar que a antibioticoterapia
concordante permanece um procedimento importante para o tratamento eficaz da
pneumonia em criangas > 2 meses. O diagnostico radiolégico e a classificagdo de
gravidade parecem ndo modificar o resultado da hospitalizacdo nesses pacientes. Por fim, a
implementagdo das diretrizes para as terapéuticas adicionais, como broncodilatador
inalatério de acdo rapida, corticosteroide sistémico, hidratacdo intravenosa e

oxigenoterapia, devem ainda ser consolidadas.

5.5 Limitag¢des do estudo

Algumas limitagdes metodoldgicas devem ser relatadas nesse estudo: em primeiro
lugar, como os dados foram coletados retrospectivamente, ndo ha controle na medida das
variaveis; segundo, como os pacientes foram evoluidos por diversos médicos, a
padroniza¢do dessa evolugdo ndo pode ser garantida, mesmo que o hospital de onde os
dados foram coletados tenha uma padronizagdo de acompanhamento dos pacientes
internados; terceiro, apesar da medida de temperatura axilar ndo ser tdo acurada quanto a
oral ou retal, de acordo com a OMS e a BTS, esta é uma medida aceita e também pratica;

quarto, ndo foi pesquisada a etiologia, por ndo ser rotina no hospital. Dessa forma,
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devemos considerar a probabilidade de pneumonia viral em algumas dessas criangas
avaliadas, mesmo que a padronizagdo clinica e radiologica minimize os erros. Apesar de
existir uma padroniza¢do para o diagndstico radioldgico de pneumonia, as diretrizes
permitem aos médicos iniciarem o tratamento mesmo quando este exame ndo estd
disponivel. Por exemplo, a BTS sugere o RXT apenas nas criangas com idade acima de 5
anos e temperatura acima de 39°C, a menos que existam sinais de bronquiolite.! Outro
ponto que deve ser observado ¢ a auséncia de alguns dados, como incapacidade de ingerir
liquidos ou geméncia. Uma explicagdo para isso seria o fato de ndo sabermos com certeza
se esses dados ndo estavam presentes ou ndo foram bem investigados e registrados.

Os casos do estudo foram definidos criteriosamente para cada grupo, sendo no
primeiro grupo assegurado que cada paciente incluido teve pneumonia definida pelo
critério padrao-ouro (RXT), apesar de ndo podermos assegurar se a etiologia foi bacteriana
ou viral. Mesmo assim, o fato de encontrarmos uma elevada porcentagem de infiltrado
alveolar em todos os grupos (95,1% no grupo 1, 88,9% no grupo 2 e 87,7% no grupo 3),
nos induz a pensar que provavelmente a quantidade de casos de pneumonia de etiologia
bacteriana possa ser elevada. Na pratica didria, porém, os antibidticos sdo escolhidos
empiricamente para tratar criangas com pneumonia e a eticlogi.. raramente € estabelecida.*
Como os pacientes foram internados em um hospital-escola onde pesquisas em pneumonia

vém sendo realizadas ha mais de 12 anos®

, a probabilidade de medidas padronizadas ¢
alta. Portanto, os resultados aqui apresentados podem ser extrapolados para situagdes

semelhantes.

5.6 Conclusao

Pode-se observar que em todos os grupos, indistintamente, a antibioticoterapia
concordante permaneceu como uma conduta fundamental para o tratamento da pneumonia
na infancia. Além disso, a aderéncia a antibioticoterapia empirica conforme as diretrizes
foi consideravel, principalmente quando o diagnéstico clinico foi confirmado pelo
radiolégico, sendo essa conduta uma das chaves para o tratamento efetivo da pneumonia na
faixa etaria pediatrica. Por outro lado, observamos a necessidade de uma consolida¢do da
implementagdo das diretrizes para as terapias adjuvantes como broncodilatador inalatorio
de agdo rapida, corticosterdide sistémico, hidratagdo intravenosa e oxigenoterapia.

Com relagdo ao primeiro grupo de criangas estudado, pudemos inferir que o
periodo de observagdo dos pacientes internados, até a decisdo de mudanga na

antibioticoterapia, pode estender-se acima de 48 horas, ja& que nesse grupo ndo houve



56

deterioracdio clinica durante o tratamento. A classificagdo quanto a gravidade da doenga,
assim como o diagnostico radioldgico, ndo pareceu modificar o desfecho das criangas
estudadas, em todos os grupos. Talvez, a partir dessa observagdo, possamos reavaliar os
critérios de gravidade para a conduta na pneumonia da infancia. Desse modo, promovendo
atengio e cuidados integrais as criangas com pneumonia, estaremos contribuindo de
maneira consciente para a saude da crianga, conduzindo de maneira adequada uma das

principais doengas nessa faixa etaria.
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ANEXO I - FORMULARIO PARA COLETA DE DADOS

Nuamero de ordem:

Iniciais:

Data da admissao:

/

SMART (prontuario):

Data de nascimento:

Sexo: (1) masculino

( 2) feminino

Data da al

ta:

/ /

/ /

1. HMA: coletar dados da primeira avaliagdo em que ha registro

Dado clinico Sim Néo SR Hé quantos dias Data avaliagao
(SR=99)

Tosse 1 2 9 / /
Febre 1 2 9 / /
Hipoatividade 1 2 9 / /
Cianose 1 2 9 / /
Coriza 1 2 9 / /
r. 1 2 9 L 1 /
Obstrucdo nasal 1 2 9 / /
Vomito ] 2 9 / /
Cansago 1 | 2 Y / /
Piado 1 ] 2 9 [/
Convulsao 1 | 2 9 / /
Sonoléncia 1 2 9 / /
Auséncia de ingestao de ] 2 9 / /
liquido
Outro 1: ] 2 9 / /
Outro 2: 1 2 9 / /
Outro 3: 1 2 9 / /

2. EF: coletar dados da primeira avaliagdo em que ha registro

Peso (Kg): em / / Est.(cm): em / )

FR: em / / FC: em / /

Temperatura (°C): em
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Dado clinico

7
13
o

w2
=

Data avaliagio

Hipoatividade

/

Cianose

Aleteo nasal

Crépito

Sibilo

Tiragem subcostal

Tiragem intercostal

Tiragem indeterminada

Convulsao

Sonoléncia

Estridor em repouso

Irritabilidade

Outro 1:

Outro 2:

Outro 3:

-3-“

(NSARSARSRESRESRINSRES RS MR SRRS R SRN ORI ORE OR] )
N ==} =} e} Noj Noj Nej e} Noj Noj Noj iNoj iNo} HNo J i)

e T B e B B B e Y B B B e Y

N e B B B B B B Bl [ (Nl

3. Tratamento

Antibidtico

&

Data inicio

Data fim

Dose (mg)

Intervalo (h)

Penicil. cristalina

f

/

Ampicilina

Oxacilina

Amicacina

NS

Gentamicina

Tobramicina

Cefotaxima

Ceftriaxone

Outro 1:

Outro 2:

Outro 3:

[N (NN [N [FUNIN NI [FUNENS [FONIN (FEDIN [P [N Qg B |

Outro 4:
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Outros SIM
itens

(tratamento)

Data inicio

Data fim

Dose
(mg)

Intervalo

(h)

Qual

Broncodilatador

Corticoide

]
Antitérmico 1
|
]

Hidratagdo
__parenteral

[SSR1ORE O] § o]

SIS S>>~

~ ]~~~
~ Y~~~

N T s

Oxigénio

Outro 1:

Outro 3:

1
1
Outro 2: 1
1
1

Outro 4.
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DIA

Data 1

Data 2

Data 3

Data 4

Data 5

Data 6

Data 7

DATA

; 1

A

/!

!/

!

/1

/1

Temp. maxima
69

FR maxima
(ipm)

Cianose

Tiragem
subcostal

Tiragem
intercostal

Tiragem
indeterminada

Sonoléncia

Vomito

Aleteo nasal

Estridor em
repouso

Convulsao

Ingesta liquida

Ingesta
alimentar
solida

hipoauvidaue

Tosse

Cansago

Outro 1:

Outro 2:

Outro3:

(1)SIM

(2 )NAO

(9)SR

5. Complicagdes locais: ( 1) SIM

Caso SIM:

( 1) Derrame pleural em
( 3 ) Pneumotorax em
( 5) Atelectasia em
( 7)) Insuficiéncia respiratoria em

( 8 ) Outro:

/

(2)NAO

/ /

/

/

(2 ) Empiema em
(4) Abscesso pulmonar em
( 6 ) Pneumatocele em

cm

/

6. Complicagdes distantes: (1) SIM

Caso SIM:

( 1) Sinusite em /

( 3 ) Meningite em
( 5 ) Insuficiéncia cardiaca em
( 6 ) Convulsdo/transtorno neurolégico em
( 7 ) Faléncia de outro orgéo:

( 8 ) Outro:

7. Resultado da internagéo

/

/

(2)NAO

( 2) Otite em
(4 ) Sepse em

/

/

/

€m

ecm

/

( 1) Alta melhorado (2) Altacurado (3 ) Transferéncia para UTI
(5) Alta a pedido

( 4) Obito
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Anexo II — Formulario Radiolégico

ID {ID}

Iniciais da crianga: {RINICIAL} Radiologista:

Data da Radiografia: {RFECHAR} / / Numero do Rx: {RNRAD}
dia més ano

Data avaliagdo radiologica / / Quem preencheu formulério

Observagoes: {ROBS1 }

{ROBS2}

1. QUALIDADE {RCALIDAD} ~ (1) Boa (2) Ruim

Se ruim por que?

2. ALTERAGOES PARENQUIMATOSAS SEG (1 a 6)
2.1. Intersticial: linear / reticular {RINTER} (1) Nao (2) SD (B3)ID &) SI (5 1l
2.2. Alveolar {RALVEOLA} (HNao (@)SD B3 ID &SI OG)1U

2.3. Misto (intersticial/ alveolar) {RMIXTA}(1) Nao (2) SD (3)ID @4) SI (5 I
2.4. Colanen / atelectasia {RCOLAPSO} () No (2) D 3) 1

2.5. Cavitagdo: abscesso {RABSCES} (1) Nao (2) Apenasum (3] wviuitos

2.6. Cavitagdo: pneumatocele {RNEUMA} (1) Nao  (2) Apenasum (3) Muitos

2.7. Espessamento peri-bronquico {RESSPESA} (1) Ndo (2) D (3) I

2.8. Outro: {ROTROAP} (1) Ndo (2) Sim, qual: {RCUALAP}
2.9 Condensagdo {RCONDENSA}: (1) Nao (2) Sim, didmetro {RDIAMETRO}: (cm)

3. OUTRAS ALTERAGOES

3.1. Derrame Pleural {RDERRAME} (1) NaGo (2)D (@)1
3.2. Pneumotdrax {RNEUMOT} (1) Njo (2) D (@3)1
3.3. Hiperinsuflagdo {RHIPERINSUF} () Nao (@2)D @)1
3.4. Cardiaco/vascular {RCARDIO} (1) Ndo (2) Sim
3.5. Outro: {ROTROA} (1) Nao (2) Sim, qual: {RCUALOA}

4. AVALIAGAO RADIOLOGICA

4.1. DIAGNOSTCOS: {RDIAG} (1) Normal (2) Pneumonia
(3) Outro, qual: {ROTROD}

4.2. Se 4d pueamonia, causa provavel: {RCAUSA} (1) Bacteriana (2) Nao bacteriana

(3) Indeterminada

SD=eagercoin direita: |D=cinferion dineita: Sl1=cugerion ecsguerde: |1=cuferion esguendo
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Figura 1. Algoritmo do procedimento para selecdo das criangas com idade > 2 meses, com
diagnostico clinico-radioldgico de pneumonia, tratadas com penicilina cristalina na dose
diaria de 200.000 Ul/kg (154 casos) e das criangas com idade > 2 meses, com ou sem
diagnostico radiologico de pneumonia, tratadas com penicilina cristalina (354 casos).

De outubro/2002 a outubro/2005
1.011 criangas com suspeita de pneumonia foram internadas

89 prontuarios médicos ndo foram encontrados

922 prontuarios médicos foram revisados
568 casos foram excluidos

Exclusdo

RXT n#o disponivel (188)
Outros antibidticos além da penicilina cristalina (109)
Idade < 2 meses (70)

Uso de antibiotico < 48 horas (67)
Cardiopatia com repercussido hemodindmica (50)
SIDA (17)

Pneumonia nosocomial de outro hospital (16)
RXT de ma qualidade (" -aivel} (15)

Dose diaria de penicilina < 2000.000Ul/kg (10)
Tuberculose (7)

Transferéncia para outro hospital durante o tratamento (7)
Uso crénico de corticosteroide (6)
Imunodeficiéncia primaria (5)

Sifilis congénita (1)

A

tratados com

354 casos com RXT legivel, > 2 meses de idade,

penicilina cristalina > 48h

y

167 RXT normal 154 casos de pneumonia 33 outros diagndsticos

ao RXT radiologicos

SBP: Sociedade Brasileira de Pediatria
RXT: raio-x do torax

Espessamento peri-bronquico
(23)
Atelectasia (8)
Linfadenomegalia hilar (1)
Calcificagdo (1)




Tabela 1. Frequéncia dos achados clinicos durante os primeiros 2 dias de tratamento com penicilina cristalina em crian¢as com idade > 2 meses,
internadas com diagnoéstico clinico-radiologico de pneumonia.

Achados clinicos Dia de evolugdo em n/N (%) Analise estatistica

~ A admissdo Dia | Dia 2 ‘A admissdo x Dia 1 Dia 1 x Dia 2

Febre 76/153 (49.7) 44/122 (36,1) 50/140 (35,7) 0,008 1,0

Taquipnéia 115/153 (75,2) 79/123 (64.2) 67/132 (50,8) 0,004 0,005
Tiragem subcostal 46/154 (29,9) 17/154 (11,0) 15/154 (9,7) < 0,001 0,8
Aleteo 14/154 (9,1) 3/154 (1,9) 1/154 (0,6) 0,003 0,6

Estridor 6/154 (3.9) 0 0 0,03 -

Sonoléncia 2/154 (1,3) 1/154 (0,6) 2/154 (1,3) 1,0 1,0
Cianose 1/154 (0,6) 0 2/154 (1,3) 1,0 0,5
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Figura 2A. Evolugdo diaria de 126 criancas com idade > 2 meses, internadas com diagnostico
clinico-radiolégico de pneumonia, tratadas com penicilina cristalina.
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Figura 2B. Evolucdo diaria de 28 criangas com idade > 2 meses, intern.uas com diagndstico
clinico-radiolégico de pneumonia, que tiveram penicilina cristalina substituida por outro
antibidtico apods 2 dias de tratamento.
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Tabela 2. Diferengas significantes em criangas com idade > 2 meses, internadas com
diagndstico clinico-radiolégico de pneumonia, inicialmente tratadas com penicilina cristalina

por pelo menos 2 dias.

Mudanga de antibidtico

Variavel Sim (n = 29) Nao (n=136) OR (95% IC) Valor p
A admissio
esforgo respiratorio* 76,2 (16/21) 93,4 (77/82) 0,2 (0,05 -10,8) 0,03
febre 65,5 (19/29) 45,6 (62/136) 22(1-52) 0,05
uso de antipirético 79,3 (23/29) 56,6(77/136) 29(1,1-7,7) 0,02
oxigenoterapia 34,5 (10/29) 12,5 (17/136) 3,7(1,5-9,2) 0,01
Apos 1 dia de
tratamentof
taquipnéia* 87,0 (20/23) 58,1 (61/105) 48(1,3-17,2) 0,009
febre * 67,9 (19/28) 27,1 (29/96) 5,7(2,3-14,1) < 0,001
tiragem* 25,0 (1/4) 85,0 (17/20) 0,06 (0,004 — 0,8) 0,04
Apos 2 dias de
tratamento
febre* 72,4 (21/29) 27,4 (32/117) 7,0 (2,8 -17,3) <0,001
Apo6s 3 dias de
tratamento
taquipnéia* 76,0 (19/25) 47,8 (54/113) 3,5(1,3-9,3) 0,01
febre* 62,1 (18/29) 13,8 (17/123) 10,2 (4,1 - 25,3) < 0,001
esforgo respiratorio* 50,0 (7/14) 17,4 (12/69) 48(1.4- :5,1) 0,008
Ap6s 4 dias de
tratamento
febre* 55,2 (16/29) 16,7 (19/114) 6,2 (2,5-14,9) <0,001
esforgo respiratorio* 56,3 (9/16) 20,0 (14/70) 5,1 (1,6 —16,2) 0,009
Apos 5 dias de
tratamento
febre* 55,2 (16/29) 10,8 (10/93) 10.2 (3,8 —27,3) < 0,001
Apos 6 dias de
tratamento
febre* 35,7 (10/28) 13,8 (11/80) 3,5(1,3-9,5) 0,01
Ap6s 7 dias de
tratamento
taquipnéia* 43,5 (10/23) 16,7 (10/60) 3.8(1,3-11,2) 0,01
febre* 26,8 (8/28) 7,6 (5/66) 4,9 (1,4-16,6) 0,02
permanéncia hospitalarf 16+ 6 8§15 - < 0,001

*Dados ausentes: auséncia de registro no prontudrio médico ou alta; resultados em % (n/N)
tResultados das variaveis continuas (em dias); diferenca entre médias (95% IC): 8 (6-11)
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Tabela 3. Diferengas na diminui¢io da taquipnéia, febre e tiragem subcostal, entre criangas
com idade > 2 meses, internadas com diagndstico clinico-radiologico de pneumonia, tratadas
exclusivamente com penicilina cristalina, com ou sem troca da antibioticoterapia inicial.

Mudanga de antibiotico Mudanga de antibidtico

Variavel Sim (n = 29) Valor p Nao (n = 136) Valor p
Admissio vs 1¢ dia
taquipnéia 81.8 (18/22) 1 54 (54/100) 0,001
febre 51,8 (14/27) 1 14,3 (13/91) 0,006
tiragem subcostal 0 (0/2) 0.5 83,3 (10/12) 0,5
1° dia vs2° dia
taquipnéia 50,0 (11/22) 0,008 42,7 (35/82) 0,23
febre 59.3 (16/27) 1 19,1 (17/89) 0.8
tiragem subcostal 0(0/1) 1 66,7 (6/9) 0.5
2 dia vs 3° dia
taquipnéia 41,7 (10/24) 0,1 38,7 (36/93) 0,68
febre 60,7 (17/28) 0,25 11,6 (13/112) 0,001
tiragem subcostal 100,0 (2/2) 1 100 (3/3) 1

Resultados em % (n/N)



Tabela 4. Perfil radiologico e terapéutico, evolugdo e resultado em criangas com idade < 2

pneumonia, tratadas com diversos esquemas antibioticos.

meses, com ou sem diagndstico radiologico de

Antibidtico inicial utilizado n %) Resultado n (%)
Diagndstico Gravidade n (%) Ampi+  Penicris’ Oxa+ Erit »* Outros Troca de Duragdo da Melhora Cura
radiologico Amino or Cef 3° antibiotico  hospitalizagio
Cef 3' n (%) média/mediana
(variagdo)
Pneumonia Grave OMS 9(33,3) 6 (22,2) 13,7 - 2(74) - 13,70 10,2/10 (3-20) 274 7 (26)
n=27 Muito grave OMS 17 (63) 8(30)  4(14,8) 4(14.8) . 1(3,7) ) 14,6/14 (7-26) 7(26) 10 (37)
Grave BTS 18 (66,7) 1140,7)  3(L1) 13,7 20,4 13,7) 13,7 12,3/105(3-25)  5(18,5) 13 (48,1)
RXT Normal Grave OMS 10 (29,4) A3 8 (14T - 4(11,8) - - 8,8/9.5 (4-15) 3(8.,8) 7(20,6)
n=34 Muito grave OMS 18 (53) 2(56) 12(353) . 4(11,8) . 1(3)  1L1/11,5(2-20)  10(29.4) 8(23.5)
Grave BTS 24 (70,6) 1(3) 15(44,1) » 8 (23,5) - 1(3)* 9,7/9,5 (2-20)  11(32.4)  13(38,2)
Outro  Grave OMS 5(55,6) 1 (1LY 1(11,1) - 3433,3) - - LT (A1 0 2.22:2) 3(33,3)
n=9 Muito grave OMS 4 (44.,4) 1(11,1) 3(33,3) - - - - 26,8/21,5 (13-51) 3 (33.3) 1(11,1)
Grave BTS 8 (88.,9) 2(222) 3(333) . 3(33.3) - - 16,1/10,5 (4-51) 4 (44.4) 4 (44,4)
Sem RXT Grave OMS 6 (30) U5y s 3.(15) i wsl 15 9,3/8,5 (4-17) TS e 0525
n=20 Muito grave OMS  11(55) 2(10) 5 (25) 1(5) 2(10) 1(5) 2(10)"° 10,9/11 (1-24) 5(25) 6 (30)
Grave BTS 15 (75) 5(25) 4200  1(5) 4 (20) 1 (5) 3 (15)" 9,3/10 (1-17) 525  10(50)

Nota: RXT: raio-x do torax, OMS: Organizagdo Mundial de Satude, BTS: British Thoracic Society.
(1) Ampicilina com aminoglicosideo ou cefalosporina de terceira geragéo.

(2) Penicilina cristalina.
(3) Oxacilina com cefalosporina de terceira geragéo.
(4) Eritromicina.
(5) Ampicilina com amicacina trocada para oxacilina com ceftriaxone.
(6) Ampicilina com amicacina trocada para oxacilina com ceftriaxone.
(7) Penicilina cristalina trocada para eritromicina.
(8) Penicilina cristalina trocada para eritromicina.
(9) Ampicilina com amicacina trocada para eritromicina.
(10) Um penicilina cristalina e um oxacilina com ceftriaxone, ambos trocados .ara eritromicina.
(11) Um ampicilina com amicacina, um penicilina cristalina e um oxacilina com ceftriaxone, todos trocados para eritromicina.



Tabela 5. Diagndstico radiologico, evolugdo e resultado de criangas com idade < 2 meses, com ou sem diagndstico radioldgico de pneumonia,
tratadas com diversos esquemas antibioticos, sem modifica¢@o na terapia antibidtica inicial.

S 1tomas para cada grupo de opgdo de Resultado' # (%)
Op¢ao de antibidticos Diagnostico radiologico antibiotico (média em dias)
n (%) Febre Taquipnéia  Tiragem  Duragdo Melhora Cura
subcostal

Ampi + Amino or Cef 3* Pneumonia 13 (56,5) 0,6 1,9 2 13,1 - 5@L7) 18(78,3)
n=23 RXT Normal 4 (17,4)

Outro diagnodstico 2 (8.7)

Sem RXT 4(17.4)
Penicilina cristalina i Pneumonia 5 (15,6) 0.4 24 2,9 13,3, 16 (50) 16 (50)
n=32 RXT Normal 17 (53,1)

Outro diagnostico 4 (12,5)

‘ Sem RXT 6 (18,8)

Oxacilina + Cef3° : B Pneumonia 4 (100) 1,3 1 = 145 i 1 425) 3(75)
n=4 RXT Normal -

Outro diagnostico -

Sem RXT = ‘,
Eritromicina o e Poeimonia 20} "1, 2,9 ot 11(55) = 9(45)
n=20 RXT Normal 10 (50)

Outro diagnodstico 3 (15)

\ ; ” Sem RXT 3 (25y ‘ -

Outres. ate ~ Pneumonia = 1(3,33) e 03 i IS S T D
n=3 RXT Normal 1(3,33)

Outro diagnostic -

Sem RXT 1(3,33)

Nota: RXT: raio-x do térax

(1) Referente a cada grupo de antibidticos.

(2) Ampicilina com aminoglicosideo ou cefalosporina de terceira geragao.
(3) Oxacilina com cefalosporina de terceira geragao.



Tabela 6. Diagnéstico radioldgico, evolugdo e resultado de criangas com idade < 2 meses, com ou sem diagndstico radiologico de pneumonia,
tratadas com diversos esquemas antibioticos, que tiveram troca do antibidtico i icial.

¢ ntomas para cada grupo de opgdo de Resultado’ # (%)
Troca de antibiodtico Diagndstico radiologico antibiotico (média em dias)
n (%) Febre Taquipnéia  Tiragem  Duragdo Melhora Cura
subcostal
Oxacilina + Cef 3 ‘ Pneumonia 1(50) - 3,0 3,0 13 1(50) 1 (50)
n=2 RXT Normal 1(50)
Eritromicina : Pneumonia 1(16,7) 0,3 1.8 2,8 12 2(33.3)  4(66,7)
n=6 RXT Normal 1(16,7)

Outro diagndstico 4 (66,6)

Nota: RXT: raio-x do torax
(1) Referente a cada grupo de antibioticos.
(2) Oxacilina com cefalosporina de terceira geragdo.
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Figura 3. Algoritmo do procedimento para selecdo das criangas com idade > 2 meses, com ou
sem diagnostico radioldgico de pneumonia, tratadas com diversos esquemas antibioticos.

De outubro/2002 a outubro/2005
1.011 criangas com suspeita de pneumonia foram internadas

89 prontuarios médicos ndo foram encontrados

922 prontuarios médicos foram revisados
624 casos foram excluidos

Exclusao

Doenga cardiaca com repercussdo hemodinamica (50)
Receberam antibidtico por < 24 horas (45)
Tratados com esquemas antibidticos ndo
recomendados pela SBP (33)

SIDA (17)

Pneumonia nosocomial de outro hospital (16)
Tuberculose (7)

Receberam corticosteroides cronicamente (6)
Imunodeficiéncia primaria (5)

Sifilis cone inita {1)

90 casos < 2 meses
354 casos que sO usaram penicilina cristalina e tinham
RXT legivel

298 casos > 2 meses de idade, tratados com antibidticos diversos

/

/

S

57 casos de
pneumonia a RXT

48 RXT normal

10 outros diagnosticos 183 sem RXT
radiologicos disponivel

ou sem condigdes de
avaliacdo (qualidade

Espessamento peri-bronquico (6)

Atelectasia (3)
Pneumatocele (1)

SBP: Sociedade Brasileira de Pediatria

RXT: raio-x do torax



Tabela 7. Variagdo da dose e duragdo do tratamento das criangas com idade > 2 meses, com ou sem diagndstico radiolégico de pneumonia,
tratadas com diversos esquemas antibioticos.

Opgéo do antibidtico a admissdo’ V riagéo da dose Duragdo do tratamento em dias

média r.1ediana (variagdo)’ média/mediana (variagdo)
Ampicilina (n=10) 181,6/200 (100-123) 7/7.5 (1-14)
Penicilina cristalina (n=204) 194,9/200 (97.000-254.054) 3,8/3 (0-13)
Oxacilina (n=17) 197,7/200 (175-202) 10,5 /10 (1-20)
Ceftriaxone (n=17) 100,8/100 (80-158) 9,8/10 (1-20)
Eritromicina (n=26) 49/50 (25-85) 6,8/6,5 (1-16)

Nota: Os pacientes que utilizaram oxacilina e ceftriaxone foram os mesmos.
(1) Outros: n=41 (13.8%).

(2) Dose diaria de acordo com a Sociedade Brasileira de Pediatria: ampicilina=200 mg por kg, penicilina=200,000 UI por kg, oxacilina=200 mg
por kg, ceftriaxone=100 mg por kg e eritromicina =30-50 mg por kg.



Tabela 8. Perfil radiologico, gravidade, terapéutica adicional e mudanga de antibidtico nas criangas com idade > 2 meses, com ou sem
diagnostico radiologico de pneumonia, tratadas com diversos esquemas antibioticos.

Diagnostico Gravidade »n (%) Ters »éutica adicional n (%) Mudanga de antibiotico
radiologico n (%)
BIAR'  Corticéide’  Oxigénio® Hidratagdo"

n=57 Muito grave OMS 9 (15.8) 8 (14) 3(5.3) 4(7) 6 (10,5) -
Grave BTS 41 (71,9) 34(59,6)  17(29.8)  19(33.3)

—43 ' Muito grave OMS 4 (8,3) 4(83) 2042 - U@ o -
Grave BTS 31 (64,6)

n=10 Muito grave OMS 3 (30) 2 (20) 2 (20) 1(10) 2 (20) -
Grave BTS 7 (70) 7 (70)

e sy B— T ————
Grave BTS 155 (84,7) 132(72,1)  83(454) 21(11,5) 99 (54,1) 23 (12,6)"

Nota: RXT: raio-x do térax, OMS: Organiza¢do Mundial de Satude, BTS: British Thoracic Society.
(1) Broncodilatador inalatério de agdo rapida (1 gota para cada 3 kg de peso)
(2) Corticosteroide sistémico (via oral ou intravenosa)

(3) Pronga nasal (1-3 L/minuto)

(4) Hidratagdo intravenosa (solugdo salina com dextrose 5% [1:4])

(5) Dois usaram broncodilatador, 1 corticosterdide, 1 oxigénio e 1 hidratagdo
(6) Trés usaram broncodilatador, 1 corticosteroide, 2 oxigénio e 2 hidratagido
(7) Um usou broncodilatador e 1 hidratagado

(8) Dois usaram broncodilatador e 2 hidratagado

(9) Quatro usaram broncodilatador, 1 oxigénio e 4 hidratagdo

(10) Dois usaram broncodilatador, 1 corticosterdide, 1 oxigénio e 2 hidratagdo
(11) Nove usaram broncodilatador, 3 corticosteroide, 3 oxigénio e 8 hidratagdo



Tabela 9. Perfil radioldgico e terapéutico e desfecho, de acordo com as faixas etarias de criangas com idade > 2 meses, com ou sem diagndstico radiologico
de pneumonia, tratadas com diversos esquemas antibioticos.

Faixa Diagnoéstico radioldgico 1 (%) Initial antibiotics used n ) Terapéutica adicional # (%) Resultado # (%)1
etaria Pneumonia  RXT' Outro Sem Ampi + Peni Oxa Er ro°  Outros BIAR®  Corticoide’ 0, Hidrat’ Melhora  Cura
normal  disgnostico RXT' Aminoor  criss  +Cef
Cef 3° 3!

>2m" 21 24 5 69 10 17 3 17 12 113 68 25 74 42 g
<1a" (17,6)  (20,2) (42)  (58) 84) (64,7 (2,5 (143  (10,1) (95) (57,1) @ (62,2) (353) (64,7
n=119
>le 28 21 4 98 1 105 15 6 24 112 64 24 102 54 95
<5a' (18,5) (13,9 2,6)  (65) 0,7 (69,59 (9.9 @ (159 (74,2) (42,4) (15,9 (67,5) (35,8) (62.9)
n=151
>5a 8 3 1 16 1 18 2 4 3 19 9 2 17 9 19
n=28 (28,6) (10,7 (3,6) (587.1) (3,6) (643 (,1HL (143 (10,7 (67,8) (32,1) (7,1 (60,7) (32,1) (67,9)

Nota: Dois pacientes do grupo > 1 e <5 anos de idade foram transferidos para uma unidade de terapia intensiva pediatrica.
(1) Raio-x do torax

(2) Ampicilina associada a aminoglicosideo ou cefalosporina de terceira geragéo.
(3) Penicilina cristalina.

(4) Oxacilina associada a cefalosporina de terceira geragéo.

(5) Eritromicina.

(6) Broncodilatador inalatorio de agdo rapida (1 gotas para cada 3 kg de peso)
(7) Corticosterdide sistémico (via oral ou intravenosa)

(8) Oxigénio sob pronga nasal (1-3 L/minuto)

(9) Hidratago intravenosa (solugdo salina com dextrose 5% [1:4])

(10) Meses

(11) Ano(s)



Tabela 10. Perfil radiolégico e terapéutico, evolugdo e resultado em criangas com idade > 2 meses, com ou sem diagndstico radiologico de pneumonia,

tratadas com diversos esquemas antibioticos.

Diagndstico

Antibiotico inicial utilizado » (%)

Sinais em cada grupo
média/mediana (variagdo) \'ias

Resultado # (%)

Destino # (%)

radiologico Ampi + Peni Oxa+ Eritr’  Outros Febre Taquipnéia TSC? Melhora Cura Alta Transfer® UTIP’

Amino or cris”  Cef3’

Cef 3'

Pneumonia 6 21 17 8 5 1,61/1 3,33/3 1,88/1,5 27 (47,4) 30 (52,6) 52(91,2) 5(8,8) -
n=57 (10,5) (36,9 (29.,8) (14) 8 (0-6) 0-7) (0-5)
RXT® 4 16 - 10 18 0,92/0 2,09/2 1,67/1 13 (27,1) 34 (70.8) 44 91,7) 3(6,3) 1(2,1)
normal (8,3) (334 (20.8) (37,5 (0-7) (0-6) (0-5)
n=48
Outros - 5 - 1 4 0,67/0 3,113 2,67/2,5 4 (40) 6 (60) 10 (100) - -
diagnosticos (50) (10) 40) (0-4) (1-7) (1-5)
n=10
Sem RXT® 2 158 3 8 12 0,78/0 2,11/2 1,52/1 61(33,3) 121(66,1) 160 (87.4) 22 (12) 1 (0,6)
n=i83 (1,1 (86,3) (,6) (¢4 (6,6) 0-7) (0-7) (1-4)

(1) Ampicilina associada a aminoglicosideo ou cefalosporina de terceira geragéo
(2) Penicilina cristalina

(3) Oxacilina associada & cefalosporina de terceira geragdo

(4) Eritromicina

(5) Tiragem subcostal

(6) Transferéncia para outro hospital

(7) Unidade de terapia intensiva pediatrica.

(8) Raio-x do torax



Tabela 11. Diagnostico radiologico, gravidade da doenga, duragdo do internamento e desfecho relacionados a faixa etéria de criangas com idade > 2 meses,
com ou sem diagnostico radioldgico de pneumonia, tratadas com penicilina cristalina.

Faixa etaria Diagndstico radiologico Gravidade n (% Duragdo do internamento (dias) Resultado n (%)
n (%) média/mediana (variagdo) Melhora Cura
>2mesese <1 ano Pneumonia 38(31.4) Grave OMS 4 (36.4) 8.8/7 (2-31) 41 (33.9) 80 (66.1)
n=121 RXT Normal 73 (60,3) Muito grave OMS 15 (14,9)
Outros diagnéticos 10 (8,3) Grave BTS 94 (77,7)
>1e <5 anos Pneumonia 93 (48.,2) Grave OMS 47 (24,4) 7.2/6 (2-25) 46 (23,8) 147 (76,2)
n=193 RXT Normal 79 (41) Muito grave OMS 22 (11,4)
Outros diagnéticos 21 (10,8) Grave BTS 162 (84)
>5e <12 anos Pneumonia 23 (57.5) Grave OMS 10 (25) 7,5/7 (2-19) 10 (25) 30 (75)
n=40 RXT Normal 15 (37.,5) Muito grave OMS 3(7.5)

Outros diagnéticos 2 (5)

Grave BTS 31(77,5)

Nota: RXT: raio-x do térax, OMS: Organiza¢do Mundial de Satde, BTS: British Thoracic Society.



Tabela 12. Gravidade da doenga, faixa etaria, duragdo do internamento e desfecho relacionados ao diagnostico radiologico de criangas com idade > 2 meses,
com ou sem diagnostico radioldgico de pneumonia, tratadas com penicilina cristalina.

Diagnéstico Gravidade »n (%) Faixa etaria n (%) Duragdo do internamento (dias) Resultado n (%)
radiolégico média/mediana (variagdo) Melhora Cura
Pneumonia Grave OMS 36 (23.4) >2me <1 ano 3¢ {24.,6) 9.1/8 (2-31) 38(24,7) 116 (75,3)
n=154 Muito grave OMS 16 (10.,4) >1e <5 anos 9. (60.4)
Grave BTS 123 (79.,8) >5e <12 anos 23 (15)
RXT normal Grave OMS 56 (33.5) >2me <lano  73(43.7) 7.2/6 (2-25) 48 (28,7) 119(71,3)
n=167 Muito grave OMS 24 (14,4) >1e <5 anos 79 (47,3)
Grave BTS 134 (80,2) >5e<12anos 15 (9)
Outros diagnosticos Grave OMS 9(27,3) >2me <1ano 10 (30,3) 7,5/7 (2-19) 11(33,3) 22(66,7)
n=33 Muito grave OMS 39 >1e <5 anos 21 (63,6)
Grave BTS 30 (91) >5e <12 anos 2 (6,1)

Nota: OMS: Organiza¢do Mundial de Saude, BTS: British Thoracic Society.



Tabela 13. Diferengas na evolugio e desfecho relacionadas & mudanga de antibiotico em criangas com idade > 2 meses, com ou sem diagndstico

radiologico de pneumonia, tratados com penicilina cristalina.

Mudanga Terapéutica adicional # (%) L ragdo do Duragdo dos sintomas em dias Resultado
de Diagnéstico radiolégico interr : mento (dias) média/mediana (variagio) n (%)
antibiotico n (%) BIAR? Ccs’ Hidrat’® 0O, mécia/mediana Febre Taquipnéia TSC® Melhora  Cura
(p<0,001) Faxkgn) (p<0.001)  (p=0.052)  (p<0.05)

Sim Pneumonia 28 (65,1) 30 7 31 4 14,9/15 (3-31) 3,6/4 (0-7)  3,3/3(0-7) 2,5/2(1-6) 19 24

n=43 RXT' normal 10 (23,3) (69,8) (16,3) (72)  (9,3) (44,2)  (55.8)
Outros 5(11,6)

Nio Pneumonia 126 (40,5) 239 151 213 26 7,1/6 (2-31) 1/0 (0-6)  2,5/2(0-7)  1,7/1 (1-7) 78 (25) 233

n=311 RXT' normal 157 (50,5) (76,8) (48,6) (68,5 (8,3) (75
Outros 28 (9)

Nota: Comparando a duragdo do internamento entre aqueles com e sem mudanga do antibidtico, foi encontrado p<0,005.
(1) Raio-x do torax

(2) Broncodilatador inalatério de agdo rapida (1 gota a cada 3 kg de peso)

(3) Corticosterdide sistémico (via oral ou intravenosa)

(4) Hidratagdo intravenosa (solugdo salina com dextrose 5% [1:4])

(5) Pronga nasal (1-3 L/minuto)

(6) Tiragem subcostal



Tabela 14. Terapéutica adicional relacionada a gravidade da doenca e a faixa etaria, em criangas com idade > 2 meses, com ou sem diagndstico radioldgico de

pneumonia, tratadas com penicilina cristalina.

Terapéutica adicional Gravidade da doenga n (%) Faixa etaria n (%)
Grave OMS' Muito grave OMS'  Grave BTS’ >2me <1ano >1e <S5 anos >5e<12anos

BIAR’ 88 (32.7) 36 (13.4) 224 (83.3) 107 (39.8) 143 (53.2) 19 (7)
n=269
Corticosteroide sistémico’ 66 (41.8) 27 (17) 141 (89.2) 67 (42.4) 82 (51.9) 9(5.7)
n=158
Hidratagdo intravenosa’ 72 (29.5) 34 (13.9) 202 (82.8) 93 (38.1) 127 (52.1) 24 (9.8)
n=244
Oxig,enoterapia6 11 (36.7) 9 (30) 29 (96.7) 16 (53.3) 9 (30) 5(16.7)
n=30

(1) Organizagdo Mundial de Saide

(2) British Thoracic Society

(3) Broncodilatador inalatério de agdo rapida (1 gota a cada 3 kg de peso)
(4) Via oral ou intravenosa

(5) Solugdo salina com dextrose 5% (1:4)

(6) Pronga nasal (1-3 L/minuto)



Tabela 15. Diagnostico radiologico relacionado as terapéuticas adicionais, em criangas com idade > 2 meses, com ou sem diagnostico radiologico de
pneumonia, tratadas com penicilina cristalina.

Diagnostico radiologico Terapéutica adicional 1 (%)
Broncodilatador' Corticosterdide si: ‘émico” Hidratagdo intravenosa’ Oxigenoterapia®
Pneumonia 97 (63%) 37 (24%) 102 (66.2%) 10 (6,5%)
n=154
RXT® normal 144 (86,2%) 102 (61%) 119 (71,3%) 17 (10,2%)
n=167
Outros diagnosticos 28 (84,8%) 19 (57,6%) 23 (69.7%) 3 (9%)

n=33

(1) Broncodilatador inalatério de ag&o rapida (1 gota a cada 3 kg de peso)
(2) Corticosterdide sistémico (via oral ou intravenosa)

(3) Hidratagdo intravenosa (solugdo salina com dextrose 5% [1:4])

(4) Pronga nasal (1-3 L/minuto)

(5) Raio-x do térax
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