ATUALIZACAO

CONSIDERAGOES DE ORDEM GERAL SOBRE A UTILIZACAO
PRATICA DE ANTIBIOTICOS EM PEDIATRIA

Yicente Amato Neto (*) e Guido Carlos Levi (**)

A utilizacdo terapéutica de antibidticos
é atualmente muito intensa e ésses recursos
medicamentosos, desde a descoberta da pe-
nicilina, tém proporcionado um incontavel
numero de sucessos curativos, de molde a
fazer com que éles sejam encarados como
representantes de uma das etapas marcan-
tes do progresso médico.

Com grande freqiiéncia, ncvas drogas
désse grupo sdo comercializadas, mas é ne-
cessario destacar que s6 algumas consti-
tuem significativos avancos, como os rela-
tivos as melhores possibilidades de curas
de infeccOes estafilocéeicas ou de outras
causadas por Proleus e bacilo piocidnico,
ou seja, condigdes que estavam a aguardar
perspectivas mais otimistas. De qualquer
forma, o arsenal terapéutico disponivel e
constituido por antibidticos é realmente
exuberante, 0 que nio impede que éles
devam ser criteriosamente manuseados;
pelo contrario, justamente para que ésses
recursos tenham seus atributos bem apro-
veitados, € indispensavel que condutas cri-
teriosas sejam adotadas, para preservar
tais méritos e evitar inconvenientes colate-
rais desagradaveis. Por encararmos os fa-
tos dessa maneira, modestamente registra-
mos na presente publicacio alguns deta-

lThes relacionados com o emprégo pratico
de antibidticos em Pediatria.
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Uma das primeiras regras a considerar,
para correta utilizacio de antibidtico no

tratamento de crianca, corresponde ao fa-
to de que os Orgaos e aparelhcs do paci-

ente tém suas proprias caracteristicas,
muitas vézes bastante diversas daquelas dos
adultos, ndao se devendo, portanto, consi-
dera-lo, meramente, como um “adulto pe-
queno”. Se tal circunstdncia for esquecida
e puramente receitarmos antibiéticos com
base apenas no péso désses doentes, sem
levar em consideracio uma série de outros
fatores, muitas vézes poderemos cometer
erros lamentaveis. Na verdade, as crian-
¢as e, mais particularmente, os recém-nas-
cidos possuem suas préprias peculiaridades
quanto aos mecanismes de absorcao, meta-
bolizacio ¢ excrecdo dos antibidticos.

Citaremos, a seguir, alguns exemplos de
condi¢cOes capazes de realcar as afirmacoes
anteriores.

1 — Penicilina. — Em relacéo a recém-
-nascidos e, em geral, até o final do pri-
meiro més de vida, a eliminacio renal de
penicilina cristalina é bem mais lenta, de-

vendo a droga, pois, ser administrada em
doses menores ou mais espacadamente.

Enquanto que, no que concerne as criancas
maiores ou adultos, a penicilina cristalina
é administrada cada quatro ou seis horas,
para manter niveis sanguineos adequados
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ela pcde ser administrada somente cada 12
horas quando o doente tiver idade inferior
a 30 dias. A nao observancia desta reco-
mendacao tem sido responsével por con-
vulsdes, ao ser efetuada a penicilinotera-
pia.

2 — Cloranfeniccl. — O uso déste me-

dicamento em doses elevadas, mas geral-.

mente bem toleradas por criancas maiores
ou adultos, foi o causador do aparecimen-
to de numerosos casos de “gray-baby syn-
drome”, relativamente g criancas com pou-
cos dias de idade. Em face a tal fato, sen-
do absolutamente necessario utilizar o clo-
ranfenicol neste grupo etario, convira pres-
crever doses bem menores do que as ha-
bituais, correspondente a cérca de 25
mg/kg de péso.

3 — Sulfamidicos. — Em recém-nas-
cidos e, sobretudo, em prematuros, por li-
garem-se a proteinas plasmaticas, ésses
compostos competem com a bilirrubina e
assim, levam & libertacao da fragao “livre”,
permitindo a passagem da mesma a va-
rics tecidos e, particularmente ao sistema
nervoso, motivando o aparecimento de icte-
ricia e algumas vézes, de ‘kernicterus”.
Apenas g titulo de complementacio inclui-
mos, evidentemente, éste comentario nio
relacionado com antibicticoterapia.

4 — Novobiocina. — Também pode
ocasionar os mesmos problemas atribuiveis
aos sulfamidicos, mas através de outro me-
canisme, ou seja, inibicdo da formacdo de
glicuronato de bilirrubina.

5 — Tetraciclinas. — Formam quelatos
com o caleio, depositando-se em areas de
complexos recentemente formados. E o que
sucede quanto aos dentes em formacao e
epifises de crescimento 6sseo, surgindo en-
tao manchas e parada de crescimento, em
virtude désses dois problemas, respectiva-
mente. Atualmente, devido a ésses fatos,
convém nio indicar o uso de tetraciclinas
quando c¢s pacientes possuem menos de oi-
to anos ou sao mulheres gravidas e encon-
tram-se nos ultimos seis meses do periodo
gestacional.

Se os agentes terapéuticos acima cita-
dos sAo mais danosos quando utilizados
nessas situacdes, é oportuno lembrar que,
ao contrario, a baixa idade parece tornar
certas drogas menos temiveis. £ o que
acontece com a kanamicina, por exemplo,
cujo efeito ototéxico é muito mais freqiien-
te entre adultos. Esta menor suscetibilida-

de permite que ésse medicamento e tam-
bém a estreptomicina sejam empregados,
em doses porporcicnalmente maiores, quan-
do criancas estiverem necessitando de tra-
tamento baseados na indicacdo dos anti-
biéticos mencionados.

Outro aspecto importantissimo ligado ao
ccrreto uso de antibioticos € o pertinente
a conveniéncia de tentar sempre efetuar,
antes do inicio do tratamento, diagnoéstico
etiologico correto para, em seguida, insti-
tuir conduta apropriada. O uso de anti-
bidticos e, principalmente dos de “largo es-
pectro”, sem respeito a ésse conselho, di-
ante de quaisquer doencas febris que aco-
metem criancas deve ser condenado, por
varios motivos. Nem tdodas as doencas que
tém na febre uma de suas manifestacoes
sdo infecciosas e por outro lado, algumas
afeccOoes ndo sdo suscetiveis de tratamen-
to realizado por meio désses agentes.

O uso indiscriminado de antibidticos
pode ser prejudicial, em virtude de diver-
sos motivos, tais como: a) permitir o de-
senvolvimento de bactérias resistentes em
pacientes com doencas no tratamento cas
quais o agente indicado ndo era inicial-
menté util; b) possibilitar ésse mesmo in-
conveniente em pessoas com afecgbes fa-
cilmente debelaveis por meio de antibio-
ticoterapia bem conduzida; c¢) impedir o
diagnoéstico etiologico quando, apés o fra-
casso do tratamento erradamente institui-
do, for necessario e importante tentar es-
tabelecé-lo; d) conduzir a gastos inuteis e
as vézes elevados, devidos 4 compra de me-
dicamentos dispensaveis, em face a casos
de gripe e resfriados, por exemplo.

Quando a gravidade exigir tentativa
imediata de tratamento, € preciso, pelo
menos. préviamente, providenciar a obten-
¢ao de materiais que poderdo levar ao re-
conhecimento do microrganismo responsa-
vel pelo acometimento. A seguir, convén:
evitar o emprégo indiscriminado, optalido
pelo uso racional de antibidticos, ou seia,
procurando atingir os germes mais prova-
velmente incriminaveis em determinada
situacdo e levando em conta também o gru-
po etario em questdo. Dai decorrem dife-
rencas quanto & terapéutica de certas in-
fecgOes, conforme a idade da crianca do-
ente. Para exemplificar, lembramos que
as estafilococcias de recém-nascidos sdo
quase sempre produzidas por germes re-
sistentes, sendo inidicaveis, j4 de inicio, as
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penicilinas semi-sintéticas, como a oxaci-
lina; ao contrario, processos congéneres
de criancas maiores e adultos sio ainda,
com certa freqiiéncia, sensiveis a penicili-
na comum. No que concerne as meningites
purulentas, as bactérias causadoras variam
consideravelmente segundo as idades dos
doentes; assim, entre recém-nascidos o es-
tafilococo e os germes Gram-negativos, es-
pecialmente a Escherichia coli, s&o mais
comuns scb o ponto de vista etiolégico,
mas depois, até os dois anos passam a
predominar o Haemophilus influenzae e o
pneumococo, enquanto que, apds, 0 menin-
gecoco desempenha malor influéncia para,
acima dos dez, voltarem a prevalecer os
dois tipos pouco antes citados. Tais dados
certamente esclarecem a importancia de
conhecimento dessa ordem relativamente a
terapéutica antibidtica de certas infeccoes.

Julgamos ainda oportuno destacar que
o apoio laboratorial pode ser muito atil di-
ante de duvidas quanto a etiologia viral ou
bacteriana de uma determinada doenca,
principalmente das vias aéreas superiores.
Nessas eventualidades, a realizac¢do de he-
mograma é medida aconselhavel e, em ge-
ral, bastante viavel sob o ponto de vista
pratico. No entanto, o resultado obtido de-
vera ser encarado como elemento auxiliar,
sem sobrepor-se decisivamente ao dlagnos-
tico clinico.

A utilizacio profilatica de antlbiotlccs é
assunto bastante debatido e envolve mult'-
plos aspectos, capazes de suscitar amplos
debates e as mais variadas consideracoes.
Logicamente, no que diz respeito as crian-
¢as, diversas facétas podem  ser alvo de
apreciacdes, Ao lado de algumas indicacoes
dessa ordem suficientemente bem estabele-
cidas, como as relacionadas com a preven-
¢ao dos surtos de febre reumatica por exem-
plo, outras sdo ainda discutiveis e, no que
diz respeito & pratica pedidtrica, certas si-
tuacdes colccam o problema em foco; entre
elas, mencionamos a prematuridade, a do-
enca hemolitica do recém-nascido, a reali-
zacdo de exsanguineo-transfusao, os trau-
matismos decorrentes de parto, as distrofias
graves, as leucemias, os linfomas e as nefro-
ses, Tendo sido muito pouco provavel a con-
taminacdo, evidentemente néo serd neces-
sario prescrever antibioticos em face a algu-
mas condicoes mencionadas. Por seu tur-
no, evidéncias de sofrimento referentes a
prematuros podem ocorrer paralelamente &

existéncia de infeccdo e tornar cabivel a
antibioticoterapia. Leucémicos, linfomato-
sos e nefrdticos sio vitimas de fases de
diminuicdo de resisiéncia e tém também
seus acometimentos comumente ligades &
imunossupressio, tornando-se entdo cogi-
tavel o emprégo de antibioticos; a propo-
sito, frisamos que em criancas com nefro-
s€ a presenca de infec¢do é notada com
mais facilidade do que sucede quanto aocs.
outros dois tipos de doentes citados.

Outro comentario, inclusive no ambito
destas consideracdes de carater geral, diz
respeito 4 juncido de enzimas e de drogas
que seriam dcotadas de agido antiflogistica
nas preparagdes que contém antibioticos.

Esses medicamentos segundo os preconiza-
dores de suas utilizagoes, tornariam mais
eficiente a atuacdo de tais agentes antimi-
crobianos, através de diversos mecanismos.
No entanto, com base em observagdes de
ordem pratica, resulta a impressio de que
ésses recursos subsidiarios ndo propiciam
vantagens reais e destacaveis, sendo pouco
patentes as virtudes a’éles inerentes.

Para a cura de processos supurativos
circunscritos, tais como empiemas de situa-
cio pleural, a adminisfrac‘éo local de anti-
bidticos nido tem conduz1do a resultado
dignos de realce, de acordo ‘¢om os relatos
considerados em mulhplas publicagdes es-
pecializadas. Quanto ao tratamento de pe-
ritonites, por sen turno, emprégo congéne-
re tem ainda, entretanto razcavel aceita-
¢ao, convindo a reSpelto ¢itar que a absor—
¢ao de medicamentos pela Serosa pento-
nial é bem mais intensa do que sucéede pela,
pleural.

A antzblotlcoterapla sem duv1da suscita
debates sébre grande ntimerg de questges
e uma entre elas, digna de ser encarada
com cuidado e enfaticamente, diz respeito
as associa¢bes de drogas. Trata-se d2 as-
sunto bastante controvertido, mas expres-
sivo sob o ponto de vista do.exercicio ro-
tineiro da pratica médica, inclusive de na-
turera pediatrica, evidentemente. Genéri-
camente, em relacdo ao assunto, considera-
mes adequado formular algumas recomen-
dacdes, capazes de nortear o desenvoivi-
mento de atividades assistenciais: a) o an-
tagonismo entre antibiéticos é menos nro-
penso a manifestar-se quando s2o empre-
gadas doses terapéuticas totais de cada me-
dicamento usado ccnjugadamente ou em
mistura; b) pode ser esperada a Ocorrén-
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cia de sinergismo ou de efeito aditivo pela
utilizacdo ‘combinada de agentes bacteri-
cidas ou pela associagdo de substancias
bacteriostaticas, mas as virtudes curativas
de emprégo concomitante de drogas désses
dois tipos sé ficardo bem avaliadas atra-
vés da execucao de provas clinicas; c¢) o
uso concomitante de antibidticos nunca
devera ter lugar sem que possa ser justifi-
cado por motivos especificos e compreen-
siveis; quando for cogitado, é impresciudi-
vel optar pelas combinag¢des mais apropria-
das, diante das condi¢bes relativas a cada
caso em :particular; d) sempre que possi-
vel, a prescricio de um unico antibiético
é preferivel; e) estando ausentes condigoes
que tornem conveniente escolher conduta
diferente, é habitualmente aconselhavel
aguardar a. confirmacao eticlégica para,
56 depois -instituir terapéutica especifica
a base de-informacdes fornecidas por pro-
vas. executadas “in vitro”, de experiéncia
pessoal-e do conhecimento dos espectros de
acao.

O uso de associacoes de antibidticos
mantém relacoes, favoraveis ou negativas,
com varias circunstéancias, adiante mencio-
nadas e que deverao usualmente ser leva-
das em conta em face as oportunidades nas
guais uma decisao racional precisa ser es-
tabelecida: ampliacao do espectro de ativi-
dade, influéncia de situacdes especiais, de-
senvolvimento de resisténcias ou possibili-
dade de antagonismo, problemas ligadcs &
toxicidade ou desencadeamento de reacdes
colaterais, vantagens reais propiciadas por
emprégo simultdneo no que concerne a
certas infecgdes, gastos suplementares e
estabelecimento de superinfeccoes.

Muitas observacdes acérca da utilizacio
de asscciacbes de antibiéticos estdo apenas
baseadas em estudos experimentais. Me-
Jhor correlacao clinico-laboratorial é obte-
nivel quando o critério de apreciacio leva
fundamentalmente em conta a morte das
bactérias e nao a inibicio do crescimento:

em vista disso, as mais valiosas conexoes
sinérgicas tém sido constatadas quando sdo
usados ao mesmo tempo os agentes do
grupo I estabelecido por Jawetz, um dos
mais estusiasmados pesquisadores de tais
questdes, sendo que entre éles estdo inclui-
dcs a penicilina, a estreptomicina, a baci-
tracina e a neomicina. Ao lado désses co-
mentarios, relativos a tema tao palpitante,
sumariamente acrescentamos outras infot-
magles: quando associados, os antibiéticos
podem atuar independentemente e, tam-
bém, agir sinérgica ou antagdénicamente; a
avaliacio do sinergismo, sob o ponto de
vista clinico, é realizdvel pela analise das
diminui¢des de mortalidades e pela per-
cepcao de que eventual resultado terapéu-
tico satisfatorio nao seria conseguido me-
diante emprégo de um s6 agente, em dose
completa; as combinacdes de farmacos
bactericidas e bacteriostaticos sdo teodrica-
mente cbjetaveis; ha falta de concordancia
entre informagdes decorrentes .de pesqui-
sas clinicas e laboratoriais e, ainda, diver-
sidade no que concerne as verificagbées co-
municadas por médicos que indicaram as
drogas terapéuticamente; segundo Lancey,
quando as defesas do organismo sao defi-
cientes as deducbes de ordem laboratorial
tornam-se mais importantes e podem me-
Thor sugerir as combinacdes indicaveis; fi-
nalmente, parece oportuno frisar gue ao
antagonismo de medicamentos antimicro-
bianos ndo parece licito imputar impor-
tante parcela de fracassos terapéuticos
constatados na pratica médica.

Na verdade, € impossivel emitir parecer
definitivo a respeito da utilizacdo de asso-
ciacbes de antibioticos, diante das intne-
ras facétas ligadas ao problema e da fal-
ta, no momento, de diretrizes cabalmente
estabelecidas. Mesmo assim, as informa-
¢des anteriormente consignadas provavel-
mente encerram algum valor normativo,
podendo agir como orientadoras.





