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Contexto clinico

Devido ao aumento na prevaléncia de cepas de S. pneumoniae resistentes (Sp-
R) aos antibiodticos, desde 1998, nas recomendacdes (guidelines) do CDC
(Centers for Disease Control) para diagnostico e conduta em otite média aguda
(OMA) a prescrig@o de doses altas de amoxicilina (80 a 90 mg/kg/dia) tem sido
preferida para tratar lactentes com diagndstico confirmado de OMA e criancas
com risco alto para infec¢do por Sp-R, como as que freqiientam creches ou as
que foram tratadas recentemente com antibioticos. Entretanto, Dowel et al. (1999)
questionam se o uso de doses altas de amoxicilina ¢ mais apropriado do que o uso
de doses convencionais (40-45 mg/kg/dia), tendo em vista as amplas variagdes nas
taxas de infec¢do respiratoria aguda causada por cepas de Sp-R em
diferentes regides dos EUA.

As discussdes sobre a melhor estratégia para tratar criangas com OMA ficaram
mais acaloradas nos ultimos dois anos, quando surgiram as evidéncias de que a
introdu¢do da vacina conjugada heptavalente contra o Streptococcus pneumoniae
(VCP-7) no calendario de vacinagdo americano foi responsavel por modificagoes
significativas na etiologia das OMA e na colonizag¢do das vias respiratorias de
criancas vacinadas por Sp-R.

Garbutt et al. (2006) conduziram um estudo que incluiu 327 criangas menores de
sete anos de idade, atendidas em consultérios da regido de St Louis, Missouri,
com queixa de infec¢do respiratoria aguda (IRA). Foram excluidas do estudo
as criancas que receberam tratamento com antibidtico nas ultimas quatro
semanas e colhidos swabs da nasofaringe das participantes para isolamento do
S. pneumoniae e avaliagdo da resisténcia a penicilina e amoxicilina. Quando a
concentragdo inibitoria minima (CIM) estava acima de 1,2ug/mL, as cepas de
Sp foram consideradas resistentes a penicilina (Sp-RPEN) e se a CIM > 2pug/
mL, a cepa foi considerada resistentes a amoxicilina (Sp-RAMOX) . De 2000 a
2004, a cobertura vacinal com trés doses da VCP-7 aumentou de 0% para 54%;
o percentual de portadores do S. pneumoniae na nasofaringe permaneceu estavel
(39%), mas a prevaléncia de Sp-RPEN diminuiu de 25% para 12%. A prevaléncia
de Sp-RAMOX permaneceu abaixo de 5% durante todo o periodo de estudo. Os
autores afirmam que: “a introducdo da vacina VCP-7 no calendario de vacinagdo
americano foi responsavel por: a) reducdo significativa nas doencas invasivas
causadas pelos sorotipos de pneumococo (ST) relacionados com a VCP-7; b)
queda na prevaléncia dos ST resistentes a penicilina; c¢) reducdo de 6 a 9% no
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nimero de episodios de OMA em criangas menores de dois anos de idade; d)
reducdo nas falhas de tratamento da OMA”. “O impacto do uso disseminado da
VCP-7 na epidemiologia da OMA na comunidade ainda ndo ¢ de todo conhecido e
sera necessario reavaliar os guidelines para o tratamento da OMA”.

Garbut et al. (2006) acreditam que “o tratamento sintomatico ¢ a observagio
cuidadosa devem ser considerados como primeira linha de abordagem na maioria
das criangas com OMA ndo grave e ndo complicada”. “Na nossa comunidade (St
Louis, Missouri), onde a prevaléncia de cepas de SP-RAMOX ¢ baixa (<5%),
a dose-padrao da amoxicilina (40 - 45 mg/kg por dia) deve ser indicada para
criangas com OMA que receberam trés doses da VCP-7, independentemente da
idade e do tipo de cuidados que recebe (se fica em casa ou freqiienta creche ou
bergario); doses altas de amoxicilina (80 a 90 mg/kg/dia) deverdo ser reservadas
para criangas que receberam menos de trés doses da VcP-7 ou que foram tratadas
recentemente com antibioticos”.

O estudo conduzido em St Louis apresenta as seguintes limitagdes: a) as amostras
foram colhidas de criangas de uma mesma area geografica; b) aamostra foi pequena;
¢) o estudo ndo foi randomizado; d) ndo foi possivel avaliar as recomendagdes
especificas para o tratamento de acordo com a gravidade da doenga; €) o uso de
amostras da nasofaringe ndo é padrdo para avaliar as cepas de S. pneumoniae que
causam OMA e sua resisténcia aos antibioticos. Portanto, a validade externa das
conclusdes dos autores ndo pode ser estimada. Em trés estudos em que os agentes
etiologicos da OMA foram isolados diretamente da orelha média, verificou-se
nitida redu¢@o na prevaléncia de OMA causadas pelos ST vacinais (Sp-R), apos a
introdugdo da VCP-7 nos EUA; entretanto, houve um aumento na taxa de OMA
causadas por ST ndo incluidos na vacina assim como na taxa de OMA causadas
por H. influenzae.

Outros estudos sobre colonizacdo das vias aéreas em criancas e adultos também
evidenciaram a substitui¢do dos ST vacinais por outros ST e bactérias.

Como os ST vacinais sdo os principais responsaveis por doencas invasivas
causadas por Sp, constituem a maioria das cepas de Sp-R (> 90%) e a VCP-7
reduz o estado de portador dessas cepas, sua introdugdo no calendario americano
foi responsavel pela diminui¢do na prevaléncia de doengas causadas por Sp-R
em criangas vacinadas e também em pessoas nao vacinadas, devido a imunidade
coletiva (reducdo na transmissdo do agente).

Apesar da redugdo observada na prevaléncia de doengas invasivas e ndo invasivas
causadas por Sp-R apds a introdugdo da VCP-7 nos EUA, o fendomeno da
substitui¢do dos ST vacinais por outros ST de Sp e por H. influenzae é motivo
de preocupacdes e ha consenso de que se ndo forem adotadas medidas para o
uso criterioso de antibidticos em criangas com OMA, rapidamente, essas outras
bactérias se tornardo resistentes aos antibioticos.

Estudos recentes indicam que substituir a prescri¢do de antibioticos pelo uso de
analgésicos e orientagdo para reavaliar a crianca (wait and see) é capaz de reduzir
em mais de 60% o uso de antibioticos, sem aumentar o nimero de complicagdes.
Entretanto, para que esta medida seja efetiva, € necessario investir na educagio
de médicos e leigos, assim como é fundamental garantir o acesso das criangas a
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servigos médicos para que sejam reavaliadas e tratadas se apresentarem quaisquer
sinal de complicagao.

Recomendacgoes para criancas brasileiras

No Brasil, embora tenha sido verificado um aumento substancial na prevaléncia de
doengas pneumocdcicas invasivas causadas por cepas resistentes a penicilina nos
ultimos cinco anos, existem poucas informagdes sobre os padrdes de resisténcia
de Sp que causam OMA e sobre as cepas que colonizam as vias respiratorias das
criangas. Os poucos estudos publicados sobre esse tema revelam que as taxas de
colonizagdo das vias respiratorias por Sp-R sdo varidveis, mas bem inferiores em
comparagdo com as observadas nos EUA no final dos anos 90, quando foram
estabelecidas as orientagdes para o uso de altas doses de amoxicilina para tratar
criangas com OMA.

No Brasil, a VCP-7 ndo faz parte do calendario de rotina, sendo administrada
gratuitamente nos CRIES (Centros de Referencias de Imunizagdes Especiais)
apenas para os grupos de alto risco. Neste grupo, indiscutivelmente a conduta
¢ tratar todas as OMA com antibiotico, independentemente da condigdo de
vacinagdo.

Criangas previamente saudaveis que apresentam OMA com febre baixa e otalgia
pouco importante, mais provavelmente apresentam OMA de etiologia viral,
sendo mais apropriada a prescrigdo de analgésico e orienta¢do para retorno apos
48 a 72 horas, caso a febre ndo desaparega ou a crianga apresente piora clinica,
independentemente de terem sido vacinadas ou ndo com a VCP-7.

Criangas que receberam pelo menos trés doses da VCP-7 apresentam menor
chance de serem colonizadas por cepas resistentes de Sp e, se houver indicagdo de
antibiotico (febre alta, otalgia importante), a melhor opg¢ao € iniciar o tratamento
com amoxicilina, em doses habituais.

A maior divida sobre tratar ou ndo com antibidtico e utilizar dose habitual ou alta
de amoxicilina como antibiotico de primeira escolha ocorre nos casos em que a
crianga tem baixa idade, ndo foi vacinada, freqiienta creches e, devido as condigdes
socioecondmicas precarias, ndo tem retorno garantido para reavaliacdo. Tendo
em vista que a prevaléncia de portadores sdos de Sp-RAMox ¢é desconhecida na
maioria das regides do nosso pais, que nem todas as OMA sdo causadas por Sp-R
e que a maioria das OMA tem cura espontanea, acreditamos que o tratamento deve
ser iniciado com amoxicilina em doses habituais, a menos que a crianga tenha
recebido antibidticos ha menos de um més (maior risco de colonizagao por Sp-R),
independentemente de ter ou ndo recebido a VCP-7.

E fundamental orientar os familiares sobre a necessidade de reavaliar a crianca
se a febre persistir ou se houver piora clinica nas proximas 48 a 72 horas. Nesta
situac@o, recomenda-se trocar o antibiotico para medicamentos com agdo efetiva
contra Sp-R e H. influenzae produtores de beta-lactamase.

Dagan et al. (2006) afirmam que “todos os antibidticos podem causar aumento na
resisténcia bacteriana, porém, dentre os indicados para tratar OMA, a associagio
amoxicilina/clavulanato (com doses altas de amoxicilina) ¢ que acarreta menor
risco para induzir a emergéncia de cepas resistentes, sendo a mais apropriada nos
casos de falha terapéutica no tratamento da OMA”.
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