
Abstract

Objectives: To present evidence-based recommendations for the
use of antibiotics for the treatment of the most common acute respiratory
infections (ARI) and the available information on the importance of this
type of management.

Sources: MEDLINE and LILACS databases, technical publications
by international organizations, national and international directives.
The search terms acute respiratory infection, otitis, sinusitis, tonsillitis,
pneumonia, antibiotic, guidelines and bacterial resistance were used.
Articles cited by the articles selected were analyzed for information of
interest.

Summary of the findings: Bacterial resistance has grown, to the
extent that today it is recognized as a global public health problem. ARI
are the most common cause of antibiotic usage within the community;
yet a large proportion of these cases, compromising the upper (otitis,
sinusitis, tonsillitis) or the lower airways (pneumonia), are the result of
viral infections. Recommendations to rationalize the use of antibiotics
in patients with ARI have the common objective of minimizing
unnecessary antibiotic use, since �antibiotic pressure� is one of the
factors triggering bacterial resistance.

Conclusions: It is of great importance to differentiate among ARI
patients those who will benefit from the use of antibiotics. The
establishment of recommendations for the prescription of antibiotics is
one strategy for minimizing the frequency of bacterial resistance.
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Resumo

Objetivos: Apresentar as recomendações baseadas em evidência
para uso de antibióticos no tratamento das infecções respiratórias
agudas (IRA) mais freqüentes e as informações disponíveis sobre a
importância desse tipo de conduta.

Fontes dos dados: Bases de dados MEDLINE, LILACS, publicações
técnicas de organizações internacionais, diretrizes nacionais e interna-
cionais. Foram utilizados os unitermos acute respiratory infection,
otitis, sinusitis, tonsillitis, pneumonia, antibiotic, guidelines, bacterial
resistance. Artigos citados pelos artigos incluídos foram analisados
quanto à apresentação de informação de interesse.

Síntese dos dados: A resistência bacteriana tem crescido, sendo
atualmente reconhecida como problema mundial de saúde pública. As
IRA são a causa mais freqüente para uso de antibiótico na comunidade;
grande parte desses casos, tanto nas vias aéreas superiores (otite,
sinusite, faringoamidalite) como nas inferiores (pneumonia), são de-
corrente de infecção viral. As recomendações para racionalizar o uso de
antibióticos nos pacientes com IRA têm como objetivo comum minimi-
zar o uso desnecessário de antibióticos, visto que a �pressão antibióti-
ca� é um dos fatores desencadeantes da resistência bacteriana.

Conclusões: É de grande importância a distinção, entre os pacien-
tes com IRA, daqueles que podem se beneficiar do uso de antibióticos.
O uso das recomendações para a prescrição de antibióticos é uma
estratégia para minimizar a freqüência de resistência bacteriana.
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Introdução

As infecções respiratórias agudas (IRA) são comuns,
causam significativa morbidade e contribuem muito para a
carga total de doença na comunidade1. Além do importante
impacto social, as IRA são causa freqüente de atendimento
médico e consumo de antibióticos2. Estima-se que 20-40%
dos atendimentos ambulatoriais e 12-35% das admissões
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hospitalares, em um hospital pediátrico geral, sejam decor-
rentes de IRA3. Na Finlândia, uma avaliação dos diagnósti-
cos durante 1 semana de atendimento em 30 centros de
saúde (população alvo 819.000 pessoas) revelou que de
7.777 consultas 74% foram devidas à infecção respiratória.
Ao se considerar apenas as crianças com idade inferior a 5
anos, 84% das infecções eram do aparelho respiratório4.
Apesar de a incidência de IRA ser maior nos primeiros 5 anos
de vida5, essas infecções foram documentadas como sendo
comuns em adolescentes a partir dos 10 anos de idade,
cursando com substancial co-morbidade entre as vias aére-
as superiores e inferiores6. Em um recente estudo, realiza-
do no Paquistão em crianças com idade entre 2 meses e 5
anos, a incidência estimada de IRA foi de 44%7.
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Entre as IRA, destaca-se a pneumonia, a qual resulta em
2 milhões de mortes por ano em crianças em todo o mundo
(20% de todas as mortes em crianças)8. Setenta por cento
desses óbitos ocorrem na África e Sudeste Asiático, mesma
região em que a incidência de pneumonia é 2 a 10 vezes
maior (7-40% por ano) do que nos Estados Unidos9. Na
América Latina, a evolução da mortalidade por pneumonia
variou bastante entre 1990 e 2000: diminuiu na maioria dos
países, a exemplo do Chile e do Uruguai, ao mesmo tempo
em que aumentou ou permaneceu alta em outros, a exem-
plo da Bolívia, Peru e Guiana10. Os dados disponíveis
apresentam, em países desenvolvidos, incidência anual
estimada de pneumonia de 10 a 15 casos/1.000 crianças,
variando a incidência anual de hospitalização por pneumo-
nia de 1 a 4/1.00011. Cerca de 95% das crianças com
pneumonia recebem antibióticos12.

Entre as IRA, as otites médias agudas (OMA) são a causa
mais comum de busca por atendimento médico; nesses
casos, os antibióticos são largamente prescritos13. Em um
recente estudo realizado em Valência, na Espanha, a inci-
dência de OMA foi de 40.014 episódios/100.000 crianças
menores de 5 anos (IC95% 39.700-40.300), com uso de
antibióticos em 94,5%14. Em Israel, a média da duração
(dias) de uso de antibióticos em crianças com OMA foi
9,0±5,615. OMA é a infecção para a qual mais comumente
se prescreve antibiótico, o que resulta em mais de 20
milhões de prescrições de antibióticos anualmente16.

Nos Estados Unidos, estimou-se que 7,3 milhões de
atendimentos médicos ocorreram para pacientes com idade
entre 3 e 17 anos, no ano de 2003, em função de dor de
garganta, com prescrição para uso de antibióticos em 54%
dos atendimentos17. Em um estudo populacional na Suécia,
o número anual de episódios de IRA foi de 166 para cada
1.000 habitantes; 18% foram diagnosticados como faringo-
amidalite (FA) aguda. No total, o número anual de prescri-
ções antibióticas para IRA foi de 78 para cada 1.000
habitantes18.

Embora o envolvimento dos seios da face seja comum
em infecções respiratórias virais, a verdadeira incidência de
sinusite bacteriana em crianças é desconhecida. Estima-se
que cerca de 10% das infecções de vias aéreas superiores
compliquem com sinusite aguda bacteriana (SAB)19. Avali-
ando-se a freqüência de congestão nasal e tosse diurna por
período superior a 9 dias em 1.307 crianças com idade entre
1 e 5 anos atendidas em clínicas pediátricas na cidade de
Seattle, EUA, foi encontrada uma prevalência pontual de
9,3% (IC95% 7,7%-10,9%) para SAB; excluindo-se a
concomitância de OMA, 5% das 1.307 crianças receberam
antibiótico devido a SAB20. Um estudo multicêntrico finlan-
dês demonstrou que os antibióticos são prescritos 2 a 5
vezes mais freqüentemente do que a verdadeira incidência
de SAB21. A SAB tem sido descrita como a quinta causa mais
freqüente de prescrição de antibióticos22.

Uso de antibióticos em infecções de vias aéreas

A maioria dos quadros de IRA, tanto nas vias aéreas
superiores (OMA, FA, SAB)23 quanto nas inferiores (pneu-

monia)24, é de etiologia viral. Para as FA de causa bacteria-
na, o principal agente etiológico é o Streptococcus pyoge-
nes25, pois as FA estreptocócicas podem evoluir com com-
plicações supurativas, como abscesso periamidaliano, ou
complicações não supurativas, como febre reumática, as
quais podem ser prevenidas com o uso adequado de
antibióticos para tratamento do quadro primário (FA estrep-
tocócica)26. As estratégias para diagnóstico e tratamento
dos pacientes com FA são destinadas a distinguir as crianças
com FA viral, que não se beneficiam do uso de antibióticos,
das crianças com FA estreptocócica, para as quais a antibio-
ticoterapia é benéfica27. O Departamento de Infectologia da
Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP), em consonância
com as recomendações da Academia Americana de Pedia-
tria e da Sociedade Norte-Americana de Doenças Infeccio-
sas (AAP, American Academy of Pediatrics/NASID, Infec-
tious Diseases Society of America), desenvolveu um algo-
ritmo para diagnóstico e tratamento desses pacientes (Fi-
gura 1)28. A distinção entre a etiologia viral ou bacteriana
em crianças com FA é crucial para minimizar o uso de
antibióticos27.

Figura 1 - Algoritmo para diagnóstico e tratamento de crianças
e adolescentes com faringoamidalite aguda28
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Para os pacientes com pneumonia, OMA e SAB, os
agentes etiológicos bacterianos mais freqüentes são Strep-
tococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae e Moraxella
catarrhalis22,29,30. Entre os pacientes com pneumonia, a
importância da etiologia bacteriana se deve à letalidade
desses agentes31. Uma compilação de estudos realizados
em países desenvolvidos para investigar a etiologia da
pneumonia em crianças, utilizando métodos específicos e
não invasivos, mostrou que, nos pacientes nos quais foi
possível determinar a etiologia, essa foi viral em 69% e 48%
e bacteriana em 61% e 65% dos indivíduos hospitalizados
ou ambulatoriais, respectivamente30. A Organização Mun-
dial da Saúde (OMS) estima que até 1 milhão de crianças
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menores de 5 anos morrem anualmente de pneumonia,
meningite ou sepse pneumocócica, sendo a grande maioria
desses óbitos atribuída à pneumonia em países em desen-
volvimento32. Apesar da falta de eqüidade nas informações
disponíveis sobre a freqüência de agentes etiológicos para
crianças com pneumonia nas diversas regiões do mundo, o
S. pneumoniae é considerado o patógeno bacteriano mais
comum em crianças com idade inferior a 5 anos33.

Para conter a alta mortalidade por pneumonia nos países
em desenvolvimento, a OMS tem apresentado um algoritmo
(Figura 2) para a condução dos pacientes com IRA. Esse
algoritmo é baseado em sinais clínicos de fácil detecção,
como taquipnéia e tiragem subcostal34. O mesmo algoritmo
também tem sido recomendado pela SBP como estratégia
para racionalizar o uso de antibióticos em crianças com
IRA35, sendo que existem evidências do substancial impac-
to do algoritmo na mortalidade por pneumonia36. Por outro
lado, o uso do algoritmo (Figura 2) tem resultado em um
número considerável de crianças com diagnóstico incorreto
de pneumonia (especificidade 49-89%)37-39. Em um estudo
caso-controle conduzido no Haiti, a maioria das crianças
com pneumonia recorrente diagnosticadas pelo algoritmo
da OMS tinham, na verdade, crise aguda de asma40. As
crises de broncoespasmo também se apresentam com
taquipnéia e, por esse motivo, é possível que o uso do
algoritmo da OMS ocasione o uso desnecessário de antibi-
óticos41.

É importante ressaltar que no algoritmo para condução
dos pacientes com IRA, o objetivo é distinguir, entre as
crianças com queixas respiratórias, as que têm comprome-
timento das vias aéreas inferiores (VAI), sendo o uso de
antibióticos recomendado nas situações em que as VAI
estão comprometidas42. De forma distinta do que fora
comentado em relação às FA, o algoritmo de conduta para
pacientes com pneumonia não visa a distinção entre a
etiologia viral e bacteriana. Isso decorre da dificuldade em
se estabelecer a etiologia das pneumonias e do fato de que
a alta mortalidade por pneumonia ocorre em regiões onde
há limitações operacionais em termos de recursos tecnoló-
gicos básicos9-10. O padrão ouro para diagnóstico de pneu-
monia é a detecção de infiltrado pulmonar no estudo
radiológico do tórax43. Muitas tentativas têm sido realiza-
das para distinguir, radiologicamente, entre as crianças
com infiltrado pulmonar, as que têm etiologia exclusiva-
mente viral e as que têm etiologia bacteriana, a exemplo do
escore para pneumonia bacteriana (BPS, bacterial pneumo-
nia score)44. Esse tipo de tentativa visa aumentar a racio-
nalidade do uso de antibióticos, diminuindo sua utilização
desnecessária. No entanto, um estudo finlandês, utilizando
métodos específicos e não invasivos para a determinação
etiológica da pneumonia em crianças, demonstrou que as
infecções bacterianas podem apresentar tanto infiltrado
alveolar como infiltrado intersticial45. Um estudo brasileiro
mostrou que o padrão radiológico pode ser influenciado pela
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Figura 2 - Algoritmo para diagnóstico e tratamento de crianças menores de 5 anos com pneumonia34,35

*  O antibiótico venoso a ser utilizado difere conforme a presença de sinais de insuficiência respiratória aguda ou comprometimento sistêmico.
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idade da criança, possivelmente em decorrência de diferen-
ças na resposta inflamatória dos lactentes quando compa-
rados com crianças mais velhas46. Dessa forma, a presença
de sinais radiológicos como consolidação, derrame pleural
e pneumatocele pode ser vista como tendo associação com
etiologia bacteriana, mas a ausência desses sinais não
significa que a etiologia não seja bacteriana45.

Entre os pacientes com OMA, a importância da antibio-
ticoterapia decorre das complicações e seqüelas que podem
ser estabelecidas quando a etiologia é bacteriana, a exem-
plo de mastoidite e surdez de condução47. O advento dos
antibióticos entre as décadas de 1930 e 1940 levou a um
declínio significativo na incidência tanto das complicações
quanto das seqüelas48. No entanto, em 1972, Howie &
Ploussard49 demonstraram que a resolução espontânea da
OMA pode acontecer e está na dependência do agente
etiológico: 48% para H. influenzae e 18% para S. pneumo-
niae. Uma recente meta-análise de 63 estudos demonstrou
que os sintomas da OMA melhoram em 24 h sem uso de
antibióticos em 61% das crianças (IC95% 50-72%), au-
mentando para 80% em 2 a 3 dias (IC95% 69-90%). A
freqüência de complicações supurativas quando os antibió-
ticos são usados imediatamente (0,24%) é comparável à
freqüência de complicações quando os antibióticos são
usados após um período inicial de observação (0,12%)50.

A constatação da crescente freqüência de resistência
bacteriana entre os patógenos de OMA51, a compreensão de
que essa resistência está fortemente associada ao uso de
antimicrobianos52 e a dificuldade de, na prática, se identi-
ficar o agente etiológico da OMA (necessidade de timpano-
centese e cultura de líquido de ouvido médio) resultaram em
repetidas recomendações, cujo objetivo é minimizar o uso
de antibióticos em crianças com OMA51,53-55.

As recomendações mais recentes foram publicadas em
2004 e apresentadas pela AAP56 e pela Academia America-
na de Medicina de Família (AAFP, American Academy of
Family Physicians)57 (Figura 3). É importante ressaltar que
essas recomendações enfatizam a necessidade de aumen-
tar a precisão diagnóstica ao se avaliar um paciente com
quadro compatível com OMA e sugerem fortemente  a opção
de tratamento conservador, ou seja, observação sem intro-
dução de antibióticos, com o uso de medicação sintomática
nos casos de OMA não complicada. Essas recomendações,
de modo inovador, propõem que se repense o uso rotineiro
de antibióticos em pacientes com OMA, na expectativa de se
prevenir a continuidade do aumento de resistência bacteria-
na58, sem que se deixe de tratar os casos que de fato se
beneficiam do uso de antibióticos.

Entre os pacientes com SAB, a disponibilidade de infor-
mação baseada em evidência é menor do que para as
situações anteriormente comentadas59. Em 2001, a AAP
publicou recomendações para o manejo de pacientes com
quadro clínico sugestivo de SAB com base em um consenso
entre especialistas, de forma a complementar as questões
para as quais as evidências eram insuficientes60 (Figura 4).
É importante comentar que as recomendações foram base-
adas em cinco ensaios clínicos randomizados, em oito
estudos do tipo série de casos e nas opiniões dos especia-

listas. Conforme essas recomendações, o uso de antibióti-
cos para tratamento de SAB não complicada tem o objetivo
de propiciar cura clínica de forma mais rápida. Esse mesmo
uso foi enfaticamente recomendado para os pacientes com
suspeita ou comprovação de complicação.

Recentes estudos conduzidos em países escandinavos
demonstraram que os antibióticos são prescritos 2 a 5 vezes
mais do que a verdadeira incidência da SAB (10%)21. Os
médicos se sentem pressionados a prescrever antibióticos
para SAB tanto em função da expectativa dos pacientes
quanto da dificuldade em se precisar o diagnóstico de
SAB61. Embora seja difícil precisar o exato momento em que
a infecção viral foi sobreposta pela infecção bacteriana, o
risco de infecção bacteriana é maior quanto maior a duração
dos sintomas62. Por isso, aceita-se que o diagnóstico de SAB
não complicada, para a qual o antibiótico é benéfico, se
baseie na persistência dos sintomas de infecção de vias
aéreas superiores (descarga e/ou congestão nasal, rinor-
réia posterior, tosse) por 10 dias, ou na piora desses
sintomas após 5 a 7 dias. A descarga nasal pode ser clara,
mucóide ou purulenta, e a tosse (seca ou úmida) deve estar
presente durante o dia, embora freqüentemente piore à
noite62 (Figura 4).

Figura 3 - Algoritmo para diagnóstico e tratamento de crianças
com quadro sugestivo de otite média aguda56,57
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Resistência antimicrobiana dos patógenos
respiratórios

Recentemente, os resultados de vigilância in vitro de
patógenos respiratórios nos Estados Unidos demonstraram
que cerca de 45% das cepas de S. pneumoniae eram
resistentes à penicilina (16% resistência intermediária e
29% resistência absoluta), sendo que 33% e 43% das cepas
foram resistentes aos macrolídeos e à sulfametoxazol-
trimetoprim, respectivamente. A resistência a múltiplas
drogas foi significativamente mais freqüente entre cepas
resistentes do que entre cepas suscetíveis à penicilina63.
Entre as cepas de H. influenzae, 28,6% eram produtoras de
beta-lactamase, 70,2% foram suscetíveis a amoxicilina,
99,8% à combinação amoxicilina-ácido clavulânico, 82,8%
a cefuroxime-axetil, 78,1% a sulfametoxazol-trimetoprim,
23,2% a cefprozil e 5% a cefaclor, azitromicina e claritro-
micina63. A quase totalidade das cepas de M. catarrhalis foi
resistente a amoxicilina, cefaclor, cefprozil e sulfametoxa-
zol-trimetoprim, tendo sido a produção de beta-lactamase
o mecanismo de resistência63.

Apesar da resistência antimicrobiana estar crescendo
nos últimos anos, há grande disparidade entre os diversos
locais em que os estudos foram realizados, tendo sido
descritas taxas altas e baixas de resistência à penicilina em

Figura 4 - Algoritmo para diagnóstico e tratamento de crianças
com quadro sugestivo de sinusite aguda60,62
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regiões geográficas próximas64. Essa é uma situação bas-
tante preocupante, em vista da grande facilidade de trans-
porte nos dias atuais, em que o trânsito de pessoas entre
diferentes localidades pode rapidamente contribuir para a
disseminação de cepas resistentes65. No Brasil, dados da
vigilância nacional registram que, de 1993 para 2004, a
freqüência de cepas de S. pneumoniae resistente à penici-
lina cresceu de 10,2% para 27,9%. As proporções de
resistência intermediária e alta resistência foram, em 1993,
de 9,1% e 1,1%, passando a 22,0% e 5,9% em 2004,
respectivamente66. Em relação ao H. influenzae, de 1.712
cepas invasivas isoladas em 10 estados brasileiros, entre
1996 e 2000, a prevalência de produção de beta-lactamase
variou de 6,6% a 57,5%, sendo a prevalência geral 18,4%67.

Entre as cepas de S. pyogenes, não há registro de
resistência às penicilinas, mas o mesmo não acontece em
relação aos macrolídeo. Um estudo conduzido na Espanha,
avaliando bactérias patogênicas para o trato respiratório,
mostrou que 33,2% de 3.174 cepas de S. pyogenes apre-
sentaram resistência a eritromicina68. Já na França, a taxa
de resistência a eritromicina foi de 22,4% em 322 cepas de
S. pyogenes, tendo sido associada, principalmente, a al-
guns poucos clones emm tipo 2869. Essa resistência tem
aumentado significativamente em alguns países europeus a
partir dos últimos anos da década de 1990. Entre 1999 e
2002, na Grécia, 24% de 1.577 cepas eram resistentes à
eritromicina70.

Evidência do uso de antibiótico como fator
associado à resistência antimicrobiana dos
patógenos respiratórios

Os patógenos respiratórios aqui comentados integram a
flora colonizadora das vias aéreas superiores, estando,
assim, freqüentemente expostos ao uso de antibióticos71.
Pacientes expostos ao uso prévio de antibiótico têm maior
incidência de cepas não suscetíveis do que pacientes que
não receberam antibiótico previamente72. Na atualidade, a
resistência bacteriana não é apenas um problema em
infecções hospitalares, mas também em infecções comuni-
tárias52. A maior parte dos antibióticos consumidos é para
tratamento de infecções comunitárias, sendo que a princi-
pal pressão seletiva capaz de gerar mudanças na freqüência
de resistência é o volume consumido de antibióticos73. A
chamada �pressão antibiótica� refere-se à relação crua
entre a quantidade de droga utilizada e a seleção de cepas
resistentes74. A cada ano, nos Estados Unidos, são preen-
chidas 160 milhões de prescrições de antibióticos, corres-
pondendo a 22,7 milhões de kg, 50% para uso em humanos
e 50% para uso em animais, agricultura e hidrocultura75.
Em uma população de 275 milhões, isso equivale, anual-
mente, a 30 prescrições para cada 100 pessoas e a 4,1 kg
de antibióticos para cada 100 pessoas74.

A pressão antibiótica é diferente para cada droga64. Na
Espanha, Garcia-Rey et al. demonstraram, em 1.684 cepas
de S. pneumoniae isoladas de pacientes com infecção
respiratória adquirida na comunidade, que a correlação
entre uso de antibiótico e resistência bacteriana foi crescen-
te quando foram analisados separadamente penicilinas,
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cefalosporinas e macrolídeos76. Três importantes medidas
podem ser utilizadas para predizer o nível de resistência
bacteriana em uma dada localidade: a proporção de orga-
nismos introduzidos de fora, a proporção do que é selecio-
nado espontaneamente ou pela pressão antibiótica e a
proporção do que é transmitido de uma pessoa para outra74.
Dessa forma, é possível compreender que o uso de antibi-
ótico é extremamente importante no processo de seleção de
cepas resistentes e que o uso mais racional e limitado pode
conter a progressão nas taxas de resistência.

No entanto, a diminuição da resistência não é tão
influenciada pela redução no uso de antibióticos. Na Suécia,
entre 1997 e 2003, foi demonstrada a falta de correlação
entre a evolução da freqüência de resistência do S. pneumo-
niae e a redução no uso de antibióticos77. Possivelmente, tal
achado possa ser explicado em função dos demais fatores
implicados, como introdução e disseminação de cepas
resistentes na comunidade. Já nos Estados Unidos, dados
da vigilância epidemiológica demonstraram uma queda
significativa na freqüência de infecção por S. pneumoniae
resistente associada ao uso em larga escala da vacina
pneumocócica conjugada heptavalente78. Essas informa-
ções nos permitem supor que, a curto prazo, o principal
fator de impacto na redução da resistência bacteriana é a
diminuição da circulação da bactéria na comunidade. As
dificuldades técnicas para se dispor de vacinas para todas
as bactérias que causam infecção respiratória comunitária
são um forte motivo para a adesão, na prática clínica, às
recomendações para o uso racional de antibióticos.

Considerações finais

A resistência bacteriana entre os patógenos respiratóri-
os é mundialmente reconhecida como um problema cres-
cente e de grande relevância. O uso de antibióticos em IRA
é um dos fatores que influencia a ocorrência desse fenôme-
no. Embora a redução no uso de antibiótico não pareça estar
associada à redução na resistência bacteriana a curto prazo,
entre as medidas de mais fácil execução destaca-se o uso
racional de antibióticos, na expectativa de, pelo menos,
diminuir o aumento acelerado nas taxas de resistência.
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