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RESUMO

A rinossinusite cronica ¢ uma doenga complexa, com etiologia
multifatorial. O seu manejo ¢ controverso, principalmente no paciente
pedidtrico. O tratamento preconizado ¢ a antibioticoterapia empirica, embora o
papel da infeccdo bacteriana nao esteja completamente definido na patogénese

da rinossinusite cronica.

A técnica de coleta de secrecao considerada padrdo aureo ¢ a pungao do
seio maxilar via fossa canina. Entretanto, provoca dor, necessita da colaboragao
do paciente, pode causar dano ao nervo infraorbitdrio € em criancas, pode
lesionar brotos dentarios. Além disso, principalmente em pacientes pediatricos,
requer sedacdo ou anestesia geral e identifica apenas germes restritos ao seio

maxilar.

A visualizacdo do meato médio, considerado area-chave da doenga
rinossinusal, através de endoscopios, permite a coleta de amostras com

desconforto minimo e a execucao de culturas e testes de sensibilidade.

Este estudo visou determinar a microbiologia do meato médio por meio
de coleta sob visdao endoscdpica em criangas com rinossinusite cronica bem

como testar a sensibilidade dos germes identificados.

Foram incluidos na pesquisa 39 pacientes pediatricos com sinais e
sintomas de rinossinusite por mais de 3 meses, cujas endoscopias nasais
evidenciaram secre¢do no meato médio e com tomografia computadorizada
demonstrando comprometimento dos seios paranasais. Um grupo de 94 adultos

com rinossinusite cronica (RSC) foi estudado paralelamente.

Os germes mais freqiientemente encontrados no grupo das criangas

foram o Streptococcus pneumoniae (33%), a Moraxella catharralis (23%) ¢ o



Haemophilus influenzae (21%). O Streptococcus pneumoniae foi resistente a
sulfametoxazol-trimetropim em 23% e a penicilina em 17% das amostras. Cepas
produtoras de beta-lactamase foram encontradas em 67% e 12,5% das amostras

de Moraxella catharralis e Haemophilus influenzae, respectivamente.

Nos adultos, o Staphylococcus aureus ¢ o Staphylococcus coagulase-
negativo foram os germes mais freqiientes, e apresentaram 83 % e 89 % de

resisténcia a penicilina, respectivamente.

Bactérias Gram-negativas e  Streptococcus pneumoniae foram
estatisticamente mais freqiientes no grupo das criangas. Haemophilus influenzae
e Staphylococcus coagulase negativo foram os germes que apresentaram
diferencga estatisticamente significativa em relacdo a resisténcia antimicrobiana

entre criangas e adultos, sendo mais resistentes nestes ultimos.






SUMMARY

Chronic rhinosinusitis is a complex disease and its etiology
multifactorial. Its management is controversal, especially in the pediatric
population. Although bacterial infection is not totally defined in its pathogenesis

the recomended treatment is still empiric antibiotics.

The gold standard technique to obtain secretion for culture is piercing the
maxillary sinus through the canine fossa. It needs patient’s colaboration, may
damage the infraorbitary nerve and, in children, may hurt the teeth buds. In
children it may also require sedation or general anesthesia, and it can only help

identify microorganisms restricted to the maxillary sinuses.

Visualization through the middle meatus, considered the key area for the
rhinosinusal disease, through endoscopy, permits the collection of samples for

culture, with minimum discomfort.

This study tried to determine the microbiology of the middle meatus
through collection of samples for culture and sensitivity testing under direct

endoscopic vision in children with chronic rhinusinusitis.

Thirty nine children and ninety four adults with signs and
symptoms attributable to rhinosinusitis for longer than three months were
included in this study. All patients had nasal endoscopy with evidence of
secretion in the middle meatus and computed tomography showing envolvment

of the paranasal sinuses.

The microorganisms most frequently encountered among children

WEre:

Streptococcus  pneumoniae  33%, Moraxella catharralis 23%,

Haemophilus influenzae 21%. Streptococcus pneumoniae was resistant to



sulfametoxazol-trimetropim in 23%, and to penicillin in 17% of the samples.
Beta-lactamase producing organisms were found in 67% of Moraxella

catharralis and 12,5% of the Haemophilus influenzae samples.

In adults, Staphylococcus aureus and Staphylococcus coagulase
negative were the most frequently found bacteria and were resistant to penicillin

in 83% and 89% respectively.

Gram-negative bacteria and Streptococcus pneumoniae were
statistically most frequent in the children group. Haemophilus influenzae and
Staphylococcus coagulase negative showed a statistically significant diference
regarding resistance to antimicrobials, between children and adults, being more

resistant in the latter.
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1 INTRODUCAO

A rinossinusite cronica (RSC) ¢ uma doenga inflamatéria dos seios
paranasais, podendo ou ndo ser infecciosa. Representa elevados custos ao
sistema de saude e apresenta alta morbidade associada. Estudo de Chen et al.
estimou que a prevaléncia desta doenca nos EUA ¢ de 14% da populagdo,
causando redugdo das atividades diarias e um custo anual de 2,4 bilhdes de
dolares. A RSC foi descrita em 5% dos canadenses adultos, sendo considerada
mais comum em mulheres, tabagistas, familias de baixa renda e em individuos
com doencas cronicas do trato respiratério. Além disso, compde fator de

exacerbagao de asma e outras doengas cronicas (40).

Segundo estudo de Cunnigham et al., criangas com RSC cronica,
avaliadas através da observagdao de pais ou responsaveis e conforme a propria
percepgao, apresentam mais limitagdes fisicas do que criangas com asma, artrite
juvenil e outras doengas cronicas. O impacto causado pela doenga na vida dessas

criangas foi considerado severo (47).

Conforme estudo de Benninger et al., recentemente publicado, a RSC
tem um impacto na qualidade de vida comparavel a doengas cronicas graves,
consideradas com alto indice de morbimortalidade, como asma, artrite
reumatodide e insuficiéncia cardiaca (16). Apesar de sua elevada prevaléncia, a
RSC ¢ uma entidade pouco compreendida. O papel dos multiplos fatores que
intervém nesta doenca, como infecgdes bacterianas cronicas, flngicas, osteites,

processos inflamatorios inespecificos € muitos outros, tem sido debatido (16).

O método tradicional de coleta de amostras para estudos microbioldgicos
da rinossinusite ¢ a puncdo do seio maxilar via fossa canina. Essa técnica,
especialmente na crianga, pode gerar dor, exigindo a cooperacao do paciente e,
em alguns casos, sedacdo ou até anestesia geral. Além disso, na crianga, deve-se
considerar o risco pela proximidade dos germes dentais com o seio

maxilar(165). Outra desvantagem do método ¢ que os microrganismos isolados
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correspondem apenas aos provenientes do seio maxilar.

A endoscopia nasal permite a obtencdo de amostras de secrecdes

diretamente do local de drenagem, com poucos riscos ou desconforto.

Evidéncias recentes sugerem que as culturas obtidas por método de
coleta endoscopica através do meato médio apresentam resultados comparaveis

a puncdo antral, método até entdo consagrado como padrao aureo (187,4).

O meato médio, embora pequeno ¢ estreito, pode ser facilmente
identificado ao exame endoscopico da cavidade nasal. A presenca de secrecao
purulenta no meato médio sugere infeccdo oriunda dos seios maxilares,

etmoidais e/ou frontais (5).

Os pacientes pediatricos com RSC, geralmente, ja foram submetidos a
diversos cursos de antibioticos, fator que favorece a selecdo de germes e a
resisténcia bacteriana. O uso indiscriminado de antibidticos, a falta de adesao ao
tratamento, o uso de drogas ineficazes ou em doses inadequadas contribuem

para o aumento da resisténcia aos antimicrobianos.

A resisténcia bacteriana apresenta variacdes entre paises € abrange as
mais diversas areas da Medicina. A identificagdo do padrdo de resisténcia nas
amostras de secre¢do coletadas no meato médio, sob visdo endoscopica, permite
o tratamento direcionado ao germe especifico, através da cultura e de testes de

sensibilidade aos antimicrobianos.

Com base nas consideragdes acima, este estudo objetivou identificar a
microbiologia do meato médio em criancas com RSC e avaliar a sensibilidade

desses microrganismos aos antibioticos.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Identificar a microbiologia do meato médio através de amostras
coletadas por endoscopia nasal em pacientes pediatricos com rinossinusite

cronica (RSC).

2.2 Objetivos Secundarios

Avaliar a sensibilidade dos microrganismos aos antimicrobianos, em

pacientes pediatricos com RSC.

Identificar a microbiologia do meato médio em pacientes adultos com

RSC.

Comparar a microbiologia do meato médio e a resisténcia bacteriana

entre criangas e adultos com RSC.
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3 REVISAO DA LITERATURA

O termo rinossinusite refere-se a manifestagao clinica de doengas que
acometem a mucosa nasossinusal, de etiologia infecciosa ou inflamatéria. Rinite
e sinusite apresentam-se, usualmente, como uma continuidade anatdémica e
fisiopatoldgica. Dificilmente existe sinusite sem rinite, tornando-se apropriada a

utilizagdao do termo rinossinusite (5).

Segundo dados do National Ambulatory Medical Care Survey, a
rinossinusite ¢ a quinta doenca na freqiiéncia de prescricdo de antibioticoterapia.
Seu diagnostico esteve associado a 7%, 9% e 12% de todas as prescrigdes de

antibioticos nos anos de 1985, 1989 e 1992, respectivamente, nos EUA (133).

O Consenso Brasileiro sobre Rinossinusite classificou-a, em adultos e
criangas, baseado no tempo de evolugdo dos sintomas: aguda até 4 semanas,
subaguda de 4 a 12 semanas ¢ cronica com mais de 12 semanas. A rinossinusite
¢ considerada recorrente na presenca de 4 a 6 episddios agudos em 1 ano, com
auséncia total de sintomas entre as crises. A RSC ¢ classificada como agudizada

quando se observa piora de seus sintomas (5).

Nao héd uniformidade na definicdo de RSC, mas existem algumas
recomendagdes da American Academy of Otolaryngology Head and Neck
Surgery, da International Conference on Sinus Disease e do Consenso Brasileiro
sobre Rinossinusite (123, 100,5).

A International Conference on Sinus Disease define RSC como sinais e
sintomas de inflama¢do nos seios paranasais que persistem por mais de 8 a 12
semanas, associada a alteragdes documentadas por técnicas de imagem apos

pelo menos 4 semanas de tratamento clinico adequado (100).
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Stankiewitz et al. a definem como doenga persistente sem resposta a
observacao ou ao tratamento clinico, com evidéncia de hiperplasia de mucosa na

avaliagdo radioldgica (180).

Lanza et al. caracterizam RSC como sintomas de duracdo de mais de 12
semanas, sendo o diagnostico confirmado pela presenca de dois ou mais fatores

maiores ou um maior € dois menores (tabela 1) (123).

Segundo Kennedy, a persisténcia dos sintomas por mais de 12 semanas
ou 6 episddios por ano de rinossinusite bacteriana, cada um com duragao de pelo
menos 10 dias e associados a alteragdes em tomografia computadorizada (TC)

apos 4 semanas de tratamento, caracteriza RSC na crianga (115).

Tabela 1 Fatores associados com o diagnéstico de rinossinusite cronica

Adaptado de Lanza (123)

Fatores maiores Fatores menores

Dor facial/pressao facial |Cefaléia

Congestdo nasal Febre

Obstrugao nasal Halitose

Secrecdo nasal/pds-nasal |Fadiga

Hiposmia/anosmia Dor dentaria

Secrecao nasal ao exame |Tosse

Otalgia/pressao facial
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No adulto, a exacerbacdo aguda da rinossinusite cronica representa a

piora subita dos sintomas basais ou o0 aparecimento de novos sintomas (123).

3.1 Embriologia e Anatomia dos Seios Paranasais

Os seios paranasais € a maior parte do nariz originam-se da capsula
etmoidal cartilaginea ao final do segundo més intra-uterino, final do periodo
embrionario. De um modo geral os seios paranasais tiveram seus volumes
proporcionalmente reduzidos, porém, mesmo assim, expandiram-se muito a

varios espacos extra-murais, invadindo outros ossos (130).

O seio etmoidal, por ser multicelular, adquire maior irregularidade na
sua expansao, alcancando grandes proporcoes, em especial para o espaco supra-
orbital. Entre o terceiro e o quarto més intra-uterino, as células etmoidais
anteriores sao esbogadas na parede do meato médio do nariz, através de um
espessamento que logo evagina para o parénquima adjacente, determinando os
sulcos que delineardo as células etmoidais anteriores e, entre elas, as que

pneumatizardo os ossos maxilar e frontal, originando os seios correspondentes.

No recém-nascido, as células etmoidais ainda sdo pequenas,
arredondadas, separadas, entre si e na periferia, por tecido 6sseo em formacao,
porém ja estdo bem delineadas. No adulto, cada cé€lula aérea tem um orificio
proprio de drenagem, que mede de 1 a 2 mm de diametro e conflui para o meato
médio. Essas células (trés a cinco em cada lado) sdo separadas por delgadas
paredes Osseas. Pelo menos uma das células etmoidais anteriores comeca a
expandir-se, de cada lado, em direcdo ao osso frontal, e outra para o 0sso
maxilar. Na crianga, o seio etmoide, possui um formato piramidal, com a base

situada anteriormente. No adulto, sua forma assemelha-se a uma caixa
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trapezoide (173).

O desenvolvimento pré-natal do seio maxilar estd associado ao
desenvolvimento simultaneo do processo unciforme e do infundibulo etmoidal.
Em embrides com 70 dias de vida, ¢ possivel reconhecer uma estrutura de 1mm
no seu maior diametro, que originard, futuramente, o seio maxilar. No recém-
nascido a termo, o seio maxilar possui 7mm no sentido antero-posterior, 4mm
no vertical ¢ 3mm no horizontal. A expansdo do seio maxilar necessita, entao,
aguardar que a maxila se desenvolva e a posicao de seu assoalho ¢ determinada
pela erupcdo dentédria. O assoalho do seio maxilar situa-se aproximadamente
4mm acima do assoalho nasal nos primeiros anos de vida, tornando-se paralelo
ao assoalho nasal ao redor dos 8-9 anos, e cerca de 4-7mm inferior a0 mesmo

parametro na vida adulta, dependendo da anatomia dentéria (167, 204, 173).

O seio frontal desenvolve-se a partir de uma célula etmoidal anterior e
migra para posi¢do acima da drbita apds o quinto ou sexto ano de vida. O seio
frontal ndo estd totalmente desenvolvido até o final da adolescéncia e, apesar de
nao ser um sitio freqiiente de infeccao, pode constituir um foco de disseminagao

de infecgdo para a drbita ou para o sistema nervoso central (130).

O seio esfenoidal estd em situagdo imediatamente anterior a fossa
pituitdria e logo atrds do seio etmoidal posterior. Sua pneumatizagdo ocorre

entre quatro e seis anos e seu crescimento totaliza-se ao redor dos dez anos de

1dade (145).

De uma maneira geral, os seios paranasais crescem mais rapidamente
apds o sétimo ano de vida, e atingem sua maturidade em relagdo ao tamanho na

puberdade (145) (figura 1).
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Etmoide Frontal

Esfendide Maxilar

14-16 anos

1 ano 8-10 anos

Fig. 1 Esquema de crescimento dos seios paranasais

Como o desenvolvimento dos seios frontal e esfenoidal ¢ mais lento e
tardio, a sinusopatia na infancia limita-se principalmente aos seios maxilar e

etmoidal.

3.2 Anatomia do Complexo Ostiomeatal

A regido denominada complexo ostiomeatal refere-se a area limitada
medialmente pela concha média, lateralmente pela 1amina papiracea e superior e
posteriormente pela lamela basal (figura 2). As bordas inferior e anterior do
complexo ostiomeatal sdo abertas. Esse espagco contém o agger nasi, o recesso
nasofrontal, o infundibulo, a  bula etmoidal e as células etmoidais

anteriores(122).

Imediatamente abaixo da borda de fixacao da concha média encontra-se
a saliéncia de uma célula volumosa e constante denominada bula etmoidal.
Adiante e abaixo desta situa-se o processo uncinado, um osso longo e fino em

forma de cimitarra. Entre a superficie livre do processo uncinado e a bula
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etmoidal hd uma abertura estreita chamada hiato semilunar, que se funde
anteriormente ao infundibulo etmoidal. Nessa regido desemboca a maioria dos
seios paranasais; na porcao antero-superior drenam os seios frontais através de
um ducto estreito e tortuoso; posterior e inferiormente, os seios maxilares; e,
entre ambos, drenam as células etmoidais anteriores. As células etmoidais
posteriores € o seio esfenoidal comunicam-se com 0 meato superior € 0 recesso

esfenoetmoidal, respectivamente (33, 145).

Fig. 2 Anatomia do complexo ostiomeatal
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3.3 Fisiopatologia

Existem trés elementos fundamentais para o funcionamento normal dos
seios paranasais: a paténcia do Ostio de drenagem, a funcdo do aparato ciliar e a

qualidade das secregdes.

O complexo ostiomeatal representa a via final comum de drenagem e

ventilacao dos seios frontal, maxilar ¢ etmoidal anterior.

A obstrucdo do oOstio sinusal leva a um aumento transitorio da pressao
intranasal, seguido pelo desenvolvimento de pressdo negativa no interior do seio
(9); o oxigénio do ar ¢ rapidamente absorvido, deixando a pressdo intranasal
negativa. Essa pressdo negativa pode produzir uma sensagdo de desconforto no
terco médio da face, caracteristica comum a muitas infecgdes virais do trato
respiratorio superior e a alergias (153). Devido a pobre ventilagdao, o pH do seio
envolvido diminui, o que, por sua vez, reduz o movimento ciliar (179). A
hipdxia leva a uma vasodilatacdo com edema tissular local e transudagao de
fluidos, o que ¢ agravado pela disfuncdo das glandulas mucosas e secrecao
hiperviscosa (120). Com o aumento da viscosidade das secre¢des, a camada gel
do tapete mucoso torna-se mais espessa, diminuindo o transporte em direcdo ao
ostio (179). Em muitas partes do complexo ostiomeatal duas camadas de mucosa
entram em contato uma com a outra, 0 que aumenta a possibilidade de alteracao
na depuracdo mucociliar. As secrecdoes podem, entdo, ser retidas, criando
condi¢des favoraveis para infec¢do, mesmo sem a completa oclusdo do 6stio

(177).

A composi¢do e as trocas gasosas dentro do seio estdo relacionadas a
paténcia do Ostio e a presenca ou auséncia de secregdes purulentas. Estudos

experimentais das trocas gasosas do seio maxilar em humanos demonstraram
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que existe um equilibrio entre a entrada de ar atraves do dstio € o consumo local,

y . ;. . , . 2
desde que a area funcional do 6stio seja de, no minimo, 5 mm~ (9).

Na presenca de uma obstrucao do 6stio, o contetido de oxigénio se reduz
de 16% para 11%. Com a proliferacio bacteriana, ocorrerdo profundas
alteragdes na composicao gasosa local. Na presenga de pus, as secre¢oes aspi-
radas do seio apresentam PO, proxima a zero, a PCO, duplica-se € o pH cai de
7,4 para 6,8. A baixa da PO,, em especial, deve-se ao consumo de oxigénio
pelas bactérias (34). Um edema de 6stio de 1 mm tem uma grande influéncia no
tempo necessario para realizar as trocas gasosas. Além disso, a respiragdo bucal
torna a velocidade das trocas gasosas duas vezes mais lenta se comparada com a
respiragdo nasal. Durante a respira¢dao nasal normal, com 6stio patente, cerca de
90% do ar sinusal é trocado em 5 minutos (9). Entretanto, o metabolismo
leucocitario local parece desempenhar um papel importante na composicao
alterada de gas. Devido a um suprimento inadequado de oxigénio, ocorre um
déficit de energia na mucosa sinusal que adere ao metabolismo anaerdbio. Essa
forma de gerar energia contribui para a instalagdo de uma acidose metabolica.
Além disso, os leucocitos utilizam o glicogénio como fonte de energia, e a
glicolise leva a acidose latica (9). A acidose latica exerce uma ag¢do inibitoria
sobre os mecanismos humanos de resposta imunologica e pode ser utilizada por
certos microrganismos como fonte de energia (213). Apesar de sua origem
leucocitaria, o acido latico promove infecgdo bacteriana e, juntamente com
outros acidos organicos (succinico e butirico), contribui para a disfuncdo dos
mecanismos de defesa antimicrobianos (213). A tensdo de oxigénio reduzida
retarda a destruicdo bacteriana pelos granulocitos, que, assim como seu

mecanismo bactericida mais eficiente, ¢ dependente de oxigénio (189, 190, 217).

A pressao negativa intra-sinusal favorece a inoculagao de bactérias desde
a cavidade nasal, mesmo contra o sentido do deslocamento resultante dos

movimentos ciliares. Essa aspiracdao de bactérias ¢ facilitada pela inspiragdo
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forcada pelo nariz e pela acdo de assoa-lo (206). A infec¢dao bacteriana causa a
quimiotaxia de leucocitos polimorfonucleares com liberagdo de enzimas
proteoliticas, o que tem papel importante na potencializagdo ¢ manutengdo do
processo inflamatorio (91). A destruicao tissular na rinossinusite purulenta ¢
causada primariamente pelas células inflamatérias e ndo pela propria bactéria
(63). Nos casos de superinfeccdo bacteriana ou viral, ndo apenas as glandulas
mucosas sdo afetadas, como também ocorrem perdas ou metaplasias de células
epiteliais. Desse modo, a mucosa torna-se incapaz de realizar adequadamente
sua fun¢do de limpeza mucociliar (179). Como afirmam Van Cauwenberge e
Ingels, muitos eventos podem agir sinergicamente para diminuir e/ou
desorganizar a atividade ciliar: liberacdo de enzimas proteoliticas por neu-
trofilos; liberagdo de fatores inflamatorios por bactérias como Pseudomonas
aeruginosa ¢ Haemophilus influenzae; diminuigdo da tensdo de oxigénio ¢

aumento da pressdo parcial de oxigénio (196).

A mucosa, as células ciliadas e a camada de muco funcionam como uma
unidade tnica. A RSC pode envolver apenas um ou todos os seios paranasais,

dependendo do funcionamento desse arranjo.

A membrana mucosa do seio ¢ suas comunicac¢des sao constituidas de
epitélio colunar pseudo-estratificado ciliado. Os cilios da mucosa sdo
responsaveis pela drenagem das secregdes do seio em dire¢do ao seu Ostio na-
tural e para a nasofaringe. O entendimento ¢ a preservagdo desses mecanismos

de drenagem sdo essenciais para o sucesso da cirurgia sinusal (153, 178).

Os cilios sao longos, delgados, como projecdes de pélos que se estendem
da mucosa. No centro do cilio existem dois tubulos rodeados por um anel com

nove pares de microtibulos conectados por bragos de dineina.

O cilio move-se em uma direcdo especifica com um radpido movimento
na ida e lento na volta, aproximadamente 1000 vezes por minuto em uma

mucosa normal (162).
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Esse movimento ocorre apenas em um meio liquido. A camada de
cobertura de muco ¢ dupla, com um fluido viscoso na camada superior € seroso
na camada inferior. A espessa camada externa contém bactérias e debris
celulares. Os cilios mal tocam a camada externa e através de um movimento
coordenado propagam a camada espessa ao longo de trajetos especificos. A

anormalidade mais comum dos cilios ocorre nos bragos de dineina (62).

Estudos sugerem que ainda existe alguma motilidade nessas células
ciliares defeituosas, mas, de qualquer maneira, RSC nio estd necessariamente

associada com anormalidades na estrutura ciliar (73).

Como afirma Stammberger, estudos de microscopia eletronica indicam
uma variedade de patologias dos padrdes ciliares em doencas da mucosa sinusal.
Uma dessas pesquisas foi realizada em individuos com RSC maxilar, e
observaram-se filamentos consideravelmente mais delgados e longos do que os
cilios normais (179). Acredita-se que esses filamentos ndo transportem muco,
pois sdo, via de regra, completamente tricomatosos. Deve-se perceber, no
entanto, que 3 de cada 4 pacientes com RSC mostram atividade ciliar normal

(146).

Mygind et al. relataram que infec¢des bacterianas estavam associadas
com pequena quantidade de células ciliadas, pois havia uma perda dessas
células em vigéncia de infec¢des agudas. Defeitos ciliares, temporariamente
adquiridos, tém sido observados em mucosa nasal de criangas com infecgdes

agudas das vias aéreas superiores (142).

Wilson et al. descreveram que o clearence ciliar era prolongado em
pacientes infectados e que a freqiiéncia de batimentos ciliares era mais lenta
nesses individuos quando comparados com individuos sadios. Os mesmos
autores sugeriram que a inibicdo da fun¢do ciliar foi secunddria as toxinas

produzidas pela resposta inflamatoria, e ndo pelas bactérias em si (215).

Suspeita-se que um estagio intermedidrio de inflamacdo resulte em
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estase do fluxo sanguineo local, dano tecidual, edema, seguido por um aumento

¢ mudanca nas caracteristicas da secre¢dao, com uma reducao no transporte ciliar.

O predominio de eosinofilos nos tecidos e nas secrecoes, a produgdo de
oxido nitrico, a formacdo de polipos, a presenca de fatores genéticos e
ambientais, além de fungos, podem estar relacionados a presenga de RSC. O
correto significado desses achados e sua correlacdo com o sucesso do tratamento

permanecem indeterminados (123).

Alteragdes na camada de muco, como as que ocorrem na asma ¢ na
fibrose cistica, diminuem a motilidade ciliar ¢ s3o associadas a infecc¢oes

recorrentes do trato respiratdrio superior.

Em resumo, as alteracdes na depuragdo mucociliar e da viscosidade do
muco patologicamente modificado resultam na retencdo de secregdes que
causam inflamacao tecidual, espessamento da mucosa e posterior bloqueio do
meato médio, o que fecha o ciclo vicioso (179). A metaplasia das células de
Goblet pode levar a invaginagdes epiteliais que, por sua vez, podem causar
cistos. Esses cistos mucosos provocam o extravasamento do muco, que causa
reacOes granulomatosas, resultando no espessamento da membrana mucosa. A
chave para a infeccdo dos seios paranasais sdo 0s Ostios, que estdo para eles
assim como a tuba auditiva estd para a cavidade do ouvido médio (153, 206).
Edema da mucosa e/ou obstru¢do mecanica dao origem a uma sucessao de

eventos descritos como "ciclo gerador de rinossinusite cronica" (60, 115) (figura

3).
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Fig. 3  Ciclo gerador de rinossinusite cronica

3.4 Diagnostico

De um modo geral, os pacientes com RSC apresentam obstru¢@o nasal,
rinorréia, congestao, pressao e hiposmia , além de outros sintomas, como tosse,
cefaléia, halitose, fadiga, irritagdo na garganta e rouquiddo, que persistem

mesmo apos terapia medicamentosa adequada (5, 115, 123).

Como a relagdo entre o tamanho do 6stio de drenagem e o tamanho dos
seios da face € na crianga menor que no adulto, alguns sinais e sintomas diferem

nesses grupos etarios. A crianca produz e elimina mais secrecdes,
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principalmente pelo nariz. A tosse pode ser seca ou imida e pode estar presente
durante o dia, embora seja mais intensa a noite. A tosse exclusivamente noturna
pode ser sinal residual de infec¢do de via aérea superior. A febre, quando existe,
geralmente ¢ de baixa intensidade. Dor de garganta pode ser resultante da
respiragdo bucal e os pais referem respiragao fétida mesmo na auséncia de
alteragdes da faringe, problemas dentarios ou corpo estranho. Cefal¢ia nio ¢
queixa comum, mas, quando presente, surge mais pela manha e costuma estar
acompanhada de sintomas respiratorios. Criangas podem manifestar seu
desconforto através da irritabilidade. A otite média aguda ou secretora ¢ achado
comum em criangas com RSC e a presenca de podlipos deve alertar para a

possibilidade de RSC (165).

Um exame fisico otorrinolaringolégico completo, incluindo exame da
cabeca e pescoco, deve ser realizado, com énfase na cavidade nasal. A
endoscopia rigida ou flexivel do nariz e da nasofaringe deve ser executada em
todos os pacientes com queixas nasais (5). Apesar de ndo proporcionar a mesma
iluminacao e amplitude do rigido, o endoscopio flexivel permite uma avaliagao

mais completa e menos dolorosa, principalmente em criancas.

Visualiza-se a regido em busca de anormalidades anatdmicas, mudangas
de coloragdo da mucosa, secrecoes, deformidades septais, tumores e outras

doencas da nasofaringe .

Uma cavidade nasal aparentemente normal ndo exclui a possibilidade da
doenga (5, 111, 115). Pacientes com sinais clinicos devem ser submetidos a TC
para um diagndstico definitivo. A correlacdo entre sinais clinicos e estudos de

imagem permite um diagndstico mais acurado (5, 80, 112).

Diversos estudos demonstram a importancia do diagnostico por imagem
na RSC. A TC ¢ o método ndo-invasivo mais sensivel para o estudo da cavidade
nasal e dos seios paranasais, especialmente para o seio etmoidal (5, 129, 128,

218).
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Esta indicada em rinossinusites que nao estejam evoluindo bem apesar
de tratamento clinico adequado, nas rinossinusites cronicas, nas recorrentes e

nas complicagdes das agudas (5) (figura 4).

Fig. 4 TC em incidéncia coronal

3.5 Fatores Predisponentes

Alguns estudos demonstram uma nitida reducdo na prevaléncia de
rinossinusite cronica em criangas apos os 6-8 anos de idade, sugerindo uma
tendéncia a recuperacao espontanea desta doenga (75, 159, 170). Para Clement
et al. isso ocorre devido a imaturidade do sistema imune da crianca abaixo de

seis anos, e caracteriza a histéria natural da doenca (42).
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Os mesmos autores demonstraram um aumento significativo na
freqliéncia de RSC durante o outono e o inverno em locais de clima temperado.
Eles também evidenciaram um aumento dramatico e recorrente de RSC em
criangas pequenas que permanecem em creches, quando comparadas com
criancas da mesma idade que nao as freqiientam. O aleitamento materno, apesar
de seus indiscutiveis beneficios, ainda nao demonstrou influéncia benéfica em

criangas com rinossinusite (42).

O tabagismo passivo ¢ um fator de risco de alguma importancia,
principalmente em criangas alérgicas (40, 148). Estudo realizado por Barr et al.
demonstrou que a ocorréncia de rinossinusite cronica € significativamente maior
em criangas com maes fumantes, comparativamente a criangas sem fumantes na

familia (13).

O complexo ostiomeatal ¢ uma entidade funcional que representa a via
final comum de drenagem e ventilacdo das células dos seios frontal, maxilar e
etmoéide anterior. H4 uma série de fatores de risco (Tabela 2) para a ocorréncia
de obstrucdo, sendo parte desses internos ao complexo ostiomeatal ou ao seu
nivel de drenagem no meato médio. Diversos fatores de risco podem ocorrer
simultaneamente em um paciente. Por exemplo, uma inflamagao ocasionada por
alergia e/ou uma infec¢do viral, pode estar associada a alguma anormalidade

estrutural.
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Tabela 2 Fatores de risco para obstrucao ostial

EDEMA DE MUCOSA

OBSTRUCAO MECANICA

Doengas sistémicas

Desvio septal

Rinite alérgica

Célula etmoidal infraorbitaria

(Haller)

IVAS viral recorrente

Célula do Agger nasi

Fibrose cistica

Concha média bolhosa

Imunodeficiéncia

Corneto médio paradoxal

Discinesia ciliar

Variacdes do processo unciforme

Refluxo gastroesofagico

Hipoplasia do seio maxilar

Poluentes

Atresia de coana

Insultos locais

Hipertrofia adenoidiana

Trauma facial

Corpo estranho

Natagao ou mergulho

Polipos nasais

Rinite medicamentosa

Tumor

As variagOes anatomicas da parede lateral nasal na crianca podem ser
avaliadas através do exame endoscopico e do estudo tomografico em cortes

axiais e coronais.

A TC pode identificar uma variedade de problemas anatomicos, tais
como desvio de septo, células haller e células agger nasi , hipoplasia de seio
maxilar, concha média paradoxal, bula etmoidal proeminente, concha média
bolhosa e processo uncinado proeminente. Tumores de rinofaringe e lesdes

destrutivas da linha média também podem ser identificadas em TC. A 4area
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oposta ao corneto médio € o sitio mais vulneravel de desvio, ocasionando

obstru¢do do complexo ostiomeatal (206, 42).

Em criancas tém sido demonstrado que a integridade do funcionamento
do sistema imunologico e/ou da resposta da mucosa aos patdgenos sao o0s
principais elementos de protecdo dos seios paranasais, € ndo a auséncia de
variagoes anatomicas (214). Entretanto, alguns autores postulam que variagdes

sdo significativas na patogénese da rinossinusite (104, 222, 15).

Garashchenko, analisando 233 criangas com RSC, concluiu que, na
maioria delas, afec¢cdes cronicas do nariz e seios paranasais eram acompanhadas
de malformagdes das estruturas intranasais, com deterioracdo do transporte

mucociliar nessas localizagoes (76).

Sivasli et al. avaliaram 47 criangas com RSC, tentando relacionar e
associar as variacdes anatémicas com o acometimento nasosinusal. A
pneumatizagdo da concha meédia foi a variacdo anatdmica mais encontrada,
seguida pela pneumatiza¢do da concha superior, células haller e células agger
nasi. Neste estudo, o seio maxilar foi o mais freqiientemente acometido por
rinossinusite, seguido pelos seios etmodide e esfendide. Entretanto, os autores
ndo encontraram relacdo significativa entre variagdes anatOmicas e

rinossinusites (175).

Em relagdo aos fatores sistémicos mais comuns nas criangas,
consideram-se alergias, asma, imunodeficiéncias primarias e adquiridas, doencgas

relacionadas ao muco nasal, como fibrose cistica e refluxo gastroesofagico.

Encontra-se amplamente publicado na literatura que a rinite alérgica ¢
um fator de risco importante, sendo o mais importante, para o desenvolvimento
de infecgdo sinusal (141, 79, 75, 220). A alergia produz edema da mucosa do
nariz e seios paranasais; edema causa obstru¢dao do ostio, aumentando o risco de

infeccdo. A exposicdo repetida aos alergenos reduz o limiar de resposta da
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mucosa a outros alergenos, poluentes e irritantes, aumentando o edema da

mucosa. Esse ¢ o chamado efeito sensibilizador (121).

Contudo, existem poucos trabalhos prospectivos avaliando a ocorréncia
de rinossinusite ou infeccdo de via aérea superior em pacientes sofrendo de

rinite alérgica sazonal ou perene.

Em 1982, Rachelefsky descreveu que 53% das criangcas com doenca
alérgica tinham Rx de seios paranasais anormais. Este autor também evidenciou
que aqueles pacientes com rinite aguda viral freqlientemente teriam radiografias

dos seios paranasais anormais (159).

De acordo com Hinriksdottir e Melin, em estudo publicado em 1994,
individuos alérgicos ndo apresentam rinossinusite com freqiiéncia ou intensidade

maior do que ndo alérgicos (97).

Um estudo publicado por Lombardi et al., em 1996, realizado com um
grupo nao-selecionado de criangas com idade média de 8,6 anos, demonstrou a
prevaléncia de 13.1% em rinossinusite, dos quais 78% tinham rinite alérgica.
Entretanto, somente o teste cutineo de reacdo ao pdlen da grama bermuda foi

significativamente associado a rinossinusite (126).

Para Kennedy a alergia ¢ pouco considerada como causa de
rinossinusite, exceto em um grupo de pacientes extremamente atopicos do seu
estudo (115). Entretanto, a presenca de doenga alérgica significativa tem sido
demonstrada como fator predisponente de pobre resolucdo da RSC apds
tratamento cirurgico. AssociagOes similares foram encontradas entre pacientes

com rinossinusite aguda e RSC com doenga extensa (97).

A associacdo entre asma ¢ rinossinusite tem sido cada vez mais
evidenciada em estudos ¢ demonstrada na pratica clinica. A elevada incidéncia
de evidéncias radioldgicas de rinossinusite, na ordem de 40% a 60% , tem sido

demonstrada em pacientes asmaticos. Existem dados indicativos de que
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pacientes que apresentam dificuldades em controlar a asma melhoram quando a

rinossinusite coexistente ¢ tratada, clinica ou cirurgicamente (131).

Esse fato pode sugerir um papel etioldgico da rinossinusite na doenca de
via aérea inferior. Os possiveis mecanisSmos que associam rinossinusite € asma
sdo: reflexo naso-sino-bronquico, eosinofilia e mediadores de inflamagcdao. O
reflexo naso-sino-bronquico € o trajeto neuroanatémico que pode reflexamente
conectar os seios paranasais aos pulmodes. Receptores nasosinusais dariam
origem a fibras aferentes que formariam parte do nervo trigémeo; este, ao passar
no tronco cerebral, conectaria, via formacao reticular, com o nucleo dorsal do
vago. Partindo do nucleo vagal, fibras motoras e eferentes parassimpaticas
conduziriam estimulos elétricos at¢ o bronquio. Evidéncias sugerem que a
eosinofilia representa um papel importante em doengas mediadas pelo epitélio
bronquico. Na asma, os eosindfilos agiriam como células efetoras na doenca
inflamatoria cronica do epitélio respiratorio paranasal, sugerindo que doencas
sinusais em pacientes com asma podem ter exatamente 0 mesmo mecanismo.
Outro mecanismo proposto para a rinossinusite ¢ a estimulagdo local de
receptores irritativos com reflexo de broncoespasmo e aspiragdo de mediadores

da inflamacao para dentro da via aérea inferior (130).

Bresciane et al., analisando tomografias computadorizadas, verificaram
que pacientes com asma grave tem significativamente mais doengas dos seios

paranasais quando comparados a pacientes com asma leve (23).

No estudo de Tosca ¢ Consentino, 18 criancas com RSC ¢ asma de
dificil controle (mesmo recebendo altas doses de corticdide inalatorio) foram
avaliadas e receberam tratamento combinado amoxacilina e 4cido clavulinico
associado a corticoesteroide spray nasal e deflazacort via oral (192). Através de
lavado nasal foi mensurado o nivel de citocinas e, através de esfregago de
c¢lulas da mucosa nasal, foi realizada analise citologica em todos os pacientes,

antes e apoOs o tratamento. A fung¢do respiratoria e os sintomas melhoraram apds
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um meés de tratamento. Houve uma significativa diminuicdo de niveis de
interleucina 4 (p<0,001) e aumento nos niveis de interferon-y (p<0,001).
Portanto, concluiu-se que o tratamento para RSC ¢ capaz de melhorar os

sintomas e a fungdo respiratoria em criangas asmaticas.

A 1munodeficiéncia primdria faz parte de um grupo de doengas
resultantes de varias anormalidades do sistema imune. As mais comuns sio:
imunodeficiéncia comum  variavel, deficiéncia seletiva de IgA;
agamaglobulinemia ligada ao X e ataxia- telangiectasia (43,147). Devido a esses
defeitos do sistema imunolégico had elevada possibilidade de varios
microrganismos causarem infec¢des (147, 48). Nestas situagdes, infecgdes

recorrentes e cronicas sdo freqiientemente encontradas (164, 181, 11).

O sistema imunolégico tem papel um importante no desenvolvimento de
infeccgoes freqilientes, principalmente devido a imunodefici€éncias menores, como
subclasses anormais de I1gG, faléncia na produgdo de anticorpos contra antigenos
polissacarideos, como Haemophilus influenzae e Streptococcus pneumoniae,
anormalidades da fagocitose e polimorfismo do receptor para fixacdo do

complemento da molécula IgG.

Infec¢des recorrentes das vias aéreas superiores certamente ocorrem na
presenca de imunodeficiéncias, tanto aquelas relacionadas ao sistema humoral e

granulocitico quanto as anormalidades das células T(43).

Imunodeficiéncias menores foram avaliadas em um estudo de criancas
com infecgdes recorrentes. Rinossinusite estava presente em 13 criangas,
estando essa infec¢do associada em 100% dos casos com infeccdo em outras
localizacdes. As subclasses 2 ¢ 4 de IgG sérica foram mensuradas nesses
pacientes € em um grupo controle de criangas sadias. Os niveis dessas foram

significativamente mais baixos nos pacientes com infeccoes recorrentes (129).

Na RSC, embora muitos autores propaguem o uso de altas doses de

imunoglobulinas como tratamento de escolha, poucas vezes ha um resultado
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satisfatorio principalmente quando o sistema humoral e celular estdo
comprometidos (171, 31, 87). A manutencao da terapia com antibidticos provou
seus beneficios durante décadas, mas as desvantagens ocasionadas pela

resisténcia bacteriana, potenciais efeitos adversos e altos custos devem ser

considerados (186).

Os pacientes transplantados também sdo considerados portadores de
imunodeficiéncia adquirida, devido ao uso de terapia imunossupressora. Além
de apresentar infecgdes bacterianas, pacientes com imunodeficiéncias podem ser

acometidos por infec¢des fungicas, marcadas pela gravidade do quadro clinico.

Rinossinusite ¢ comumente encontrada em pacientes infectados com
virus da imunodeficiéncia adquirida (HIV) (188). Em estudo realizado em 1997,

com 58 pacientes infectados pelo HIV, 31% apresentavam RSC (54).

Fibrose cistica (FC) ¢ uma doenca transmissivel por um gene
autossdmico  recessivo caracterizado por envolvimento generalizado das
glandulas exocrinas (51). Aproximadamente 5% da populacdo caucasiana ¢
portadora desse gene e um a cada 2000 recém-nascidos ¢ afetado. Multiplos
orgdos sao acometidos: pulmodes, trato gastrointestinal e sistema glandular
exdcrino. Pacientes com fibrose cistica freqiientemente sofrem de obstrucao

nasal cronica, polipose ou RSC (153, 37).

Aproximadamente 25% dos pacientes com FC possuem episodios
recorrentes de RSC. Um percentual similar tem polipos nasais e a cirurgia
endoscopica nasal funcional ¢ o segundo procedimento cirugico mais freqiiente

em FC (46, 105, 219).

Pseudomonas aeruginosa e o Staphylococcus aureus sido os

microrganismos mais comumente encontrados em pacientes com RSC e FC

(146).
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No estudo de Yamada et al., foram administrados macrolideos para
pacientes com pdlipos e RSC, durante 3 meses. Antes do tratamento foram
verificados niveis de interleucina 8 , através de lavagens nasais. Esses niveis
diminuiram durante o tratamento com macrolideos e houve significativa

correlacao entre eles e o tamanho dos pdlipos (210).

Na FC, a terapia medicamentosa para o tratamento da rinossinusite ¢
muito importante pelo impacto que causa, tanto na via aérea superior, quanto
inferior, trazendo melhora do estado geral do paciente. Infeccdes agudas se
sobrepdem a um quadro cronico de rinossinusite. Antibioticoterapia profilatica ¢
utilizada, tanto topica quanto sist€émica, para prevencao da colonizagdo da via

aérea (161).

Shapiro ¢ Milmoe analisaram 20 pacientes com RSC e FC que
apresentavam aumento dos sintomas respiratorios, especialmente rinorréia e
exacerbagdo da tosse. Foram coletados aspirados dos seios maxilares e culturas
quantitativas. Os aerdbios mais encontrados foram Pseudomonas aeruginosa,
Haemophilus influenzae e Streptococcus alfa hemolitico. Os anaerdbios

encontrados foram Bacterioides oralis (174).

Pacientes com fibrose cistica e RSC possuem risco aumentado de
pneumonias ¢ necessidade de transplante pulmonar. Davidson et al., em 1995,
publicaram estudo sobre um protocolo de tratamento € manejo para esses
pacientes, desenvolvido pela Clinica de Disfun¢do Ciliar, da Universidade da
California, San Diego. Esse protocolo preconiza irrigacdes nasais com
tobramicina, evidenciando uma inibi¢ao do crescimento de germes do grupo das

Pseudomonas (52).

A relagdo entre refluxo gastroesofagico e disturbios de via aérea superior
ja esta estabelecida. Entretanto, existe pouca documentacdo sobre sua
contribuigdo para a rinossinusite cronica. Em 1991, Contencin et al. realizaram

um estudo com 22 criangas com RSC resistentes ao tratamento ¢ identificaram o
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RGE como um fator predisponente € como uma causa importante de insucesso

da cirurgia endoscopica (44).

Bothwell et al. analisaram 33 criancas com RSC e com indica¢do de
tratamento cirurgico. Antes de realizar cirurgia essas criangas foram avaliadas
por um gastroenterologista, verificandos-se que possuiam algum sinal sugestivo
de refluxo gastroesofagico. Foi realizado tratamento clinico anti-refluxo em
todas elas. Conforme os autores, houve uma significativa melhora das criangas e
o procedimento cirurgico foi evitado em 89% dos casos. Os autores concluem
que a avaliagdo e tratamento do refluxo gastroesofagico deve ser realizado antes

de uma intervencao cirirgica para tratamento da RSC na crianga (22).

Dibase et al.,, analisando 20 pacientes com RSC e refluxo
gastroesofagico, encontraram, apos tratamento para o refluxo, melhora dos
sintomas sinusais em 67% deles. Entretanto, os autores ressaltaram que essas
duas doencas apresentam alta prevaléncia na populacdo em geral e que a
associacdo entre elas necessita confirmagdo através de estudos com amostras

maiores € maior tempo de acompanhamento(55).

Os pacientes com RSC devem, portanto, ser avaliados na busca de
fatores associados que possam estar desencadeando a doenga. Cada paciente
merece ser investigado, fatores ambientais, locais e sist€émicos devem ser

tratados conjuntamente.

3.6 Tratamento

O tratamento da RSC em criangas ¢ adolescentes tem sido motivo de

muita discussao e controvérsia.

Em relacdo ao tratamento da RSC na crianga, assim como no adulto, a
antibioticoterapia ¢ a primeira escolha. Os pacientes devem receber orientacoes

quanto aos cuidados a serem tomados ¢ a evolu¢ao de sua doenca. Para que isso
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seja possivel, € necessario pesquisar a presenca dos fatores predisponentes ou a
associacdo com doencas sistémicas. Devido a proximidade dos orificios de
drenagem com o respectivo seio paranasal na crianga, ¢ de se esperar que uma

higiene nasal constitua etapa primordial para um adequado tratamento (163).

Os objetivos do tratamento sdo: erradicar a infec¢ao, diminuir a duracao

da doenga e prevenir complicagdes.

A antibioticoterapia, tanto na rinossinusite aguda, quanto na RSC ,
geralmente se realiza de maneira empirica, baseada em dados microbioldgicos
(culturas e sensibilidade in vitro aos antimicrobianos) e em estudos publicados

na literatura.

A tabela 3 compde a recomendagdo do Consenso Latino Americano em

relagdo ao tratamento da RSC na crianga.

Tabela 3 Tratamento na RSC da crianga
Adaptado do Consenso Latino Americano

Esquemas de 3-6 semanas

Amoxicilina-clavulanato 25-50mg/kg/dia ¢/8h
Metronidazol + cefalexina 15mg/kg/dia + 25-50mg/kg/dia
Metronidazol + cefaclor 15mg/kg/dia + 20mg/kg/dia
Metronidazol + cefprozila 15mg/kg/dia + 15mg/kg/dia
Metronidazol + cefuroxima 15mg/kg/dia + 15mg/kg/dia

Conforme o Consenso Latino-Americano, no tratamento antimicrobiano
das RSC, sempre que possivel, deve-se realizar cultura para o antibiograma por
puncao maxilar ou endoscopia do meato médio. Nas RSC, as culturas devem ser

colhidas ¢ semeadas em condi¢des de aerobiose ¢ de anacrobiose.

Em pacientes imunocomprometidos, como granulopénicos, portadores
de sindrome de imunodeficiéncia adquirida e pacientes com fibrose cistica, a

possibilidade de germes Gram-negativos deve ser considerada, especialmente a
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Pseudomonas aeruginosa. A utilizagdo de uma cefalosporina com atividade
antipseudomonas, como a ceftazidime, ou uma quinolona, como a
ciprofloxacina, associada ou ndo a aminiglicosideos, como a amicacina, na

dependéncia da gravidade, sdo 6timas opcoes (5).

O tempo de tratamento dependera das outras medidas terapéuticas,
incluindo o tratamento cirargico e o tratamento antibidtico prévio. Geralmente o

tratamento tem dura¢do de 4 a 6 semanas.

Freqlientemente, pacientes com RSC sdo tratados com corticoesteroide
oral ou topico, na tentativa de controlar o processo inflamatério. A utilidade
deste tratamento ¢ bem documentada em pacientes com poOlipos nasais.
Entretanto, nenhum estudo controlado, publicado, apresentando os beneficios do
tratamento em pacientes jovens com RSC. O uso de outros adjuvantes, como
pseudoefedrina, solucdes salinas, antibidticos tdpicos e antihistaminicos,
freqiientemente tem sido recomendado, mas, at¢ 0 momento, ndo existe suporte

cientifico para justificar o seu uso.

Terapia intra-venosa foi proposta por Don et al. que analisaram 70
criangas com RSC (58). Essas criancas foram incluidas em um protocolo de
tratamento para RSC com aspiragdo e irrigacao do seio maxilar, adenoidectomia
eletiva e um curso de antibioticoterapia intravenosa de uma a quatro semanas.
Dos 70 pacientes estudados, a curto prazo, 89% teve resolucdo completa apos a
aplicagdo do protocolo. Ocorreu falha no tratamento clinico com necessidade de
cirurgia endoscopica em 11% , adenoidectomia foi realizada em 53%, e 34% ja
haviam sido submetidos a esse procedimento. Setenta e quatro por cento dos
pacientes tiveram seguimento por 25 meses. Desses, 77% apresentaram novo
episodio de rinossinusite. Complicagdes de terapia intravenosa ocorreram em
14% dos pacientes, e foram mais freqiientemente relacionadas ao cateter e ao

antibiodtico (58).
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Entretanto, alguns aspectos falhos de metodologia deste estudo
foram apontados , a quantificacdo das colonias ndo foi mencionada, ndo houve
grupo controle para comparacdo dos resultados e o critério de aferigdo de

melhora desses pacientes ndo foi objetivo (12).

Conforme o Consenso Brasileiro de Rinossinusites, as indicacdes
cirirgicas na crianga com RSC estdo relacionadas a polipose massiva, polipo
antrocoanal, complicagdes orbitarias, mucopiocele, rinossinusite fungica e RSC
resistente ao tratamento clinico (5). Além disso, criangcas com episodios
recorrentes de rinossinusite ou RSC, com hipertrofia de adendide e/ou
adenoidite cronica, velamento de seios maxilares sem alteragcdes do complexo
ostiomeatal, podem ser submetidas a adenoidectomia com ou sem pun¢ao do

seios maxilares.

Basicamente, duas teorias t€ém sido utilizadas para explicar a relagdo
entre os RSC ¢ a adendide. Uma teoria ¢ baseada no mecanismo de obstrucao
causado pela hipertrofia, estase de secre¢des e um ciclo de infec¢do e
inflamacao. A outra teoria descreve a adendide como reservatorio que serve de

nicho para infecg¢ao cronica (200).

Suzuki et al. cultivaram amostras coletadas da rinofaringe de criancas
que realizaram adenoidectomia, portadoras ou ndo de otite média com efusdo. O
Haemophilus influenzae foi encontrado mais freqlientemente em adendides de
pacientes com otite média com efusdo. Os autores concluem que a adenoidite
cronica esta implicada na patogénese das otites médias com efusdo e a adenoide

serve como reservatorio para colonizagao de Haemophilus influenzae (185).

Para Baroody, o tratamento cirtirgico em criangas com RSC ¢ indicado
quando apresentem defeitos anatdmicos com obstrucdo da drenagem dos seios
paranasais ¢ quando tenha ocorrido falha do tratamento clinico. A cirurgia inclui
adenoidectomia com ou sem irrigagdo antral ou cirurgia endoscopica nasal

funcional (12).
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Estudos sugeriram alteragdes no crescimento do esqueleto facial |,
principalmente relacionados ao seio maxilar e riscos de complicacdes nos
pacientes pediatricos. Porém, esses conceitos sdo baseados primeiramente em
modelos animais e ndo foram reproduzidos em estudos com seres humanos. A
cirurgia endoscopica na crianga requer cuidados e habilidade técnica minuciosa,
devido a anatomia das estruturas, que sdo menores quando comparadas aos
adultos. Entretanto, a cirurgia endoscopica nasal funcional tem evidenciado em
diversos estudos retrospectivos uma reducdo dos sintomas em uma alta
percentagem de pacientes, com resultados positivos em 88% deles, verificado

através de uma metanalise publicada na literatura (12, 95).

3.7 Microbiologia da Rinossinusite Cronica

Poucos estudos enfocando a microbiologia da rinossinusite cronica
foram realizados em criangas, € os que o fizeram empregaram critérios de

inclusdo e metodologias diversas (206).

Na RSC, a bactéria pode ser o primeiro evento que desencadeia uma
resposta inflamatdria nos seios paranasais, resultando em alteragdes e sintomas
cronicos. Infeccdo bacteriana pode ser também secundaria e ocasionada por
virus ou outras alteracdes inflamatdrias dos seios paranasais. Diversos autores
tém procurado compreender o papel das bactérias na resposta inflamatoria na

RSC.

Em 1981, foi publicado um estudo de Brook, referente a 40 criancas com
sintomatologia respiratéria por mais de trés semanas (28). Em 50% destes
pacientes, as amostras para cultura foram obtidas durante cirurgia sinusal.

Foram identificadas bactérias em 37 pacientes, € 0S microrganismos mais
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freqiientes foram o Staphylococcus aureus e o Streptococcus pneumoniae. Neste

estudo, o Haemophilus influenzae foi encontrado em apenas 4 pacientes.

Wald et al. estudaram 40 criancas portadoras de rinossinusite sem
doenca alérgica, com sintomas presentes ha mais de 30 e menos de 120 dias. As
principais bactérias encontradas foram Streptococcus pneumoniae, Haemophilus

influenzae e Moraxella catharralis (203).

Tinkelman e Silk, em 1990, analisaram 33 criancas submetidas a
procedimento cirtrgico para tratamento de RSC. Foram aspiradas secre¢des dos
seios maxilares, e 22 criangas tiveram culturas com crescimento de algum
germe. Todas as criangas menores de 2 anos de idade tiveram cultura positiva,
enquanto as criancas maiores ndo. Os germes mais freqiientemente encontrados
foram Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae ¢ Moraxella
catharralis (191).

Arruda et al., em 1990, analisaram 33 criancas com indica¢do de
adenoidectomia e/ou amigdalectomia sem diagnostico de rinossinusite, das quais
12 apresentavam, ao Rx, opacificacio de um dos seios maxilares. No
transoperatorio foi realizada punc¢ao do seio maxilar e aspiracao de secrecao para
cultura. Streptococcus pneumoniae foi isolado em 67% dos pacientes. Nao
foram identificados germes anaerobios. Dos pacientes com Rx de seios
paranasais normais, foram isolados Streptococcus viridans, Streptococcus

faecalis e Staphylococcus epidermides em 29% das amostras (21, 8).

Goldenhersh et al., em 1990, analisaram 12 crian¢as com rinossinusite
com idade entre 3 a 9 anos (sintomas hd mais de 30 dias) e historia de alergia
associada. No estudo desses autores, de 1990, Moraxella catharralis foi o germe

mais freqiliente (83).

Orobello et al., em 1991, estudaram 39 criangas com RSC e coletaram
amostras durante transoperatorio do seio maxilar, seio etmoide, meato meédio e

nasofaringe. Culturas estéreis foram encontradas em 23% dos pacientes. Foram
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identificados Staphylococcus coagulase-negativo em 50% das amostras,
Streptococcus viridans em 36%,  Staphylococcus aureus em 23% e
Streptococcus em 13%. Foi identificado fungo em 3% das amostras
(Actinomyces). Houve forte correlagcdo entre os germes identificados no meato
médio e seios maxilares e etmoidais, ndo havendo uma clara associa¢do entre os

germes coletados com essas localizagdes e a rinofaringe (149).

Van Cauwenberg et al., em 1993, relataram que além do que denominam
“trio infernal”: Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae e Moraxella
catharralis, bactérias anaerdbias e Gram-negativos estavam presentes na

maioria dos pacientes com RSC (199).

Erkam et al., em 1996, realizaram coleta via endoscopica em 93
criangas com RSC e verificaram crescimento bacteriano em 93% das amostras, ¢
altos indices de crescimento de germes anaerdbios em 93% das amostras. Em
70% das amostras encontrou-se somente germe anaerobio enquanto em 23% das
amostras esse esteve associado a outro germe. Em 7% dos casos identificaram-
se apenas bactérias aerObicas ou aerobios facultativos. Os anaerdbios mais
freqiientes foram Bacteriodes fragilis e coccus anaerdbicos, enquanto entre os
aerobios a maior freqiiéncia ocorreu com Streptococcus sp. e Sthaphylococcus

aureus (65).

Wald, em 1998, descreve Sthaphylococcus aureus e anaerdbios
como os principais agentes etiologicos da RSC. A autora também relaciona as
enterobactérias com rinossinusite em pacientes hospitalizados, com sonda

nasogastrica e entubacao nasotraqueal (210).

Buchman et al., em 1999, analisaram 54 aspirados de seios
maxilares de 27 criangas com RSC, vinte e seis destes apresentaram culturas
positivas (48%). Haemophilus influenzae foi o germe mais freqiiente (42%),
seguido de Streptococcus alfa hemolitico ( 27%) e Streptococcus coagulase-
negativo ( 23%) (30).
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Em 2000, Brook analisou 32 criancas com otite média crénica com
efusdo e sinusite maxilar associada. Os germes cultivados de amostras de
secregdes aspiradas dos seios maxilares durante transoperatorio de timpanotomia
para coloca¢ao de tubo de ventilagdo foram Haemophilus influenzae (21%),

Prevotella melaniogenica (19%) e Streptococcus pneumoniae (17%) (26).

Slack et al. realizaram um estudo retrospectivo revisando a
microbiologia aerébica de pacientes pedidtricos do Children’s Hospital. Foram
estudados 119 pacientes com RSC maxilar com sintomas ha mais de 8 semanas,
excluidos pacientes com imunodeficiéncias. Os germes mais encontrados foram
Haemophilus influenzae (24%), Streptococcus pneumoniae (19%) e Moraxella
catharralis (17%) (176).

Adachi et al., em estudo realizado no Japao em 2002 analisaram espécies
coletadas através de pun¢do maxilar de 540 pacientes com idade variando de 6 a
89 anos de idade portadores de rinossinusite. Dentre os pacientes com RSC os
germes mais freqiientes foram Streptococcus pneumoniae (16%), Haemophilus

influenzae (15%) e Staphylococcus epidermidis (13%) (1).

Em estudo recente, publicado na China, Zhan et al. analisaram 36
pacientes com RSC, em idade escolar. Foi realizada coleta de secrecao do meato
médio, através de endoscopia nasal. A taxa de positividade das culturas foi de
83%, estando presentes bactérias aerdbicas em 77% das amostras e anaerdbicas
em 56%. Este estudo mostrou uma alta prevaléncia de germes anaerobios entre

criangas com RSC na China (224).

Kaliner et al. afirmam que Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae e outras bactérias associadas com rinossinusite aguda sdo isoladas em
culturas semiquantitativas de pacientes com rinossinusite cronica agudizada.
Essas bactérias t€ém um papel na RSC, mas nao esta claro como estariam ligadas

ao inicio do processo de cronificagdo (107).
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Os Staphylococcus coagulase-negativos fazem parte de um grupo de
agentes infecciosos cujo papel como patéogeno ainda ndo esta suficientemente
estabelecido. Em aspirados coletados no transoperatorio, as culturas quan-
titativas tém revelado baixas concentragdoes (89, 149). Os Staphylococcus
coagulase-negativos pertencem a flora ubiqua da pele e sdo identificados como
contaminantes em culturas de outras localizagées. Entretanto, Hsu et al.
documentaram e revisaram o papel dos Staphylococcus coagulase-negativos
como patdogenos em outras regioes do corpo, considerando serem esses res-
ponsaveis por sepse neonatal, sepse neutropénica, infecgdes em cateteres, no

trato urinario e em queimados (99).

Nos estudos em adultos e criancas com RSC maxilar, os anaerobios
foram isolados em freqii€ncia varidvel, de menos de 10% a 90% (140, 205, 206).
Essa ampla faixa de variagdo pode corresponder as diferentes técnicas de coleta
empregadas e as condi¢des associadas a doenca (cirurgia prévia, vigéncia de

tratamento, etc.) que ndo foram devidamente consideradas.

Os principais fungos responsaveis pelas infecgdes dos seios paranasais
sao: Aspergillus sp., Candida sp., Alternaria sp., Cladosporium sp., Penicillium
sp. ¢ Fusarium sp., embora a incidéncia e a diversidade de novos organismos

patogénicos venham aumentando.

O papel dos fungos na rinossinusite cronica tem sido valorizado nas ulti-
mas décadas, ndo sé pelo aumento de sua incidéncia e prevaléncia, mas também
pelo desenvolvimento das técnicas de cultura e identificagdo. Os propagulos
fungicos presentes no ar, quando inalados, encontram o ambiente Uimido e
aquecido do trato respiratorio superior, considerado ideal para sua proliferacao.
Porém, em hospedeiros normais, ndo ha repercussao clinica, ¢ os elementos
fangicos sdo eliminados por defesas especificas e inespecificas, como a
fagocitose. O desenvolvimento da doenca flingica ¢ resultado de complexas

relagdes entre indculo fingico, estado imunoldgico do hospedeiro — atopia e



REVISAO DE LITERATURA 38

imunossupressdo —, condi¢des teciduais no local da infeccao e, especialmente,
mecanismos de obstrucdo da drenagem dos seios paranasais (7, 6, 152). Como
os hifomicetos sdo ubiquos no meio ambiente, ndo basta o isolamento em
cultivo para o diagnostico. E necessario demonstrar, na microscopia do material

clinico, elementos fungicos compativeis com os isolados (6).

McClay et al. compararam dados clinicos e radioldgicos entre criangas e
adultos com rinossinusite fungica, encontrando diferentes apresentagcdes da
doenga nesses dois grupos. As criangas apresentaram anormalidades
craniofaciais mais evidentes e proptose que nos adultos, doenga paranasal
unilateral ou assimétrica mais freqlientes. Os achados tomograficos relativos a
erosdo Ossea e a extensdo da doenga bem como tipos de fungos encontrados

foram semelhantes em ambos os grupos (espécies Bipolaris e Curvilaria) (134).

Alguns autores referem que os germes mais freqiientemente encontrados
na RSC dependem de fatores associados a doenca, como cirurgia prévia dos
seios paranasais, tratamentos multiplos e prolongados com antibidticos entre

outros .

Para obter-se um resultado fidedigno da microbiologia da rinossinusite
cronica ¢ de crucial importancia o conhecimento dos fatores que intervém na
identificacdo da flora, como o método de esterilizacdo da mucosa, a coleta da

amostra e a correta interpretagdo das culturas.

Existem dificuldades na analise das publicagdes , uma vez que cada autor
emprega métodos distintos na inclusdo de pacientes, na coleta de secrecdes e
interpretacdo dos resultados. Alguns autores analisam o numero de
microrganismos por amostras com cultura positiva, outros, pelo nimero total de
amostras, incluindo as negativas. Alguns trabalhos publicados incluem no
conceito de RSC pacientes que na verdade, pela classificagdo atual possuem
rinossinusite sub-aguda. Tem autores que ndo citam na metodologia se

esterelizaram a mucosa antes da coleta ou se os pacientes vinham utilizando
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antibioticoterapia. Alguns citam genericamente o0s germes, como gram-
negativos ou anaerobios, outros especificam cada espécie. A tabela 4 identifica

estudos em criancas que analisaram a microbiologia da RSC.

Tabela 4- resumo de estudos em criang¢as com rinossinusite cronica.

Autor, ano M¢étodo de coleta Germes mais freqiientes
Brook, 1981 Aspirado Anaerobios 100%
transmaxilar Streptococcus alfa hemolitico 19%
Staphylococcus aureus 19%
Muntz ¢ Lusk, 1991 Biopsia de mucosa | Streptococcus alfa hemolitico23%

Staphylococcus aureus 19%
Haemophilus influenzae 7%

Arruda et al., 1990 Aspirado Streptococcus pneumoniae 67%
transmaxilar Staphylococcus faecalis 29%
Staphylococcus epidermides 29%
Goldenhersh et al., 1990 | Aspirado Moraxella catharralis 56%
transmaxilar Streptococcus pneumoniae 11%
Orobello et al., 1991 Aspirado Staphylococcus coagulase negativo 50%
transmaxilar Streptococcus viridans 36%
Staphylococcus aureus 23%
Erkam et al., 1996 Endoscopia do meato | Anaerdbios 93%
médio
Buchman et al., 1999 Aspirado Haemophilus influenzae 42%
transmaxilar Streptococcus alfa hemolitico 27%
Staphylococcus coagulase negativo 23%
Adachi et al., 2002 Aspirado Streptococcus pneumoniae 16%
transmaxilar* Haemophilus influenzae 42%

Staphylococcus epidermides 13%

* Neste estudo foram incluidos pacientes de 6 a 89 anos de idade.
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3.7.1 Métodos de Esterilizacdo da Mucosa

Considera-se fundamental a esterilizagdo da mucosa para evitar resultado
falsamente positivo nas culturas, isto €, que represente apenas a flora normal do

paciente.

A maioria dos autores emprega cocaina topica ou derivados para
desinfec¢do da mucosa conforme sugerido por Evans et al. (66). Outros autores,
na tentativa de diminuir a contaminagao, evitam tocar o vestibulo nasal durante

a obten¢do da amostra (83, 130, 144, 149, 205).

Segundo alguns pesquisadores, ¢ necessario que, a mucosa seja es-

terilizada com iodo-povidine, em associagdo com cocaina topica (64, 160).

Buchman et al. em 1999, esterelizaram a mucosa nasal de criancas
submetidas a procedimento cirargico endonasal com povidine-iodine em
associacao com cloridrato de oxymetazolina, 5 minutos antes de iniciar a coleta
(aspiragdo do seio maxilar através de pungao do meato inferior). Os germes mais
freqlientemente encontrados foram Haemophilus influenzae, Streptococcus alfa

hemolitico, Streptococcus coagulase-negativo e Streptococcus pneumoniae (30).

Gordts et al., no transoperatorio de criangas, esterilizaram o vestibulo
nasal com clorexedina e utilizaram um espéculo otoldgico estéril encontrando
Haemophilus influenzae, Moraxella catharralis e Streptococcus pneumoniae

como 0s microrganismos mais prevalentes (85).

Alguns autores tém utilizado algoddes embebidos em xilocaina,
entretanto, Jiang et al., utilizando esta técnica encontraram Staphylococcus
epidermidis como bactéria mais comum, enquanto utilizando iodo-povidine e
uma canula ao redor do swab, os mesmos autores encontraram Staphylococcus
epidermidis em somente 3 das 58 amostras, demonstrando a importancia da

desinfec¢do da mucosa (103). Outros preferem usar espéculos nasais estéries
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para evitar assim o contato com o vestibulo, porém suas publicagcdes mostram a

prevaléncia do Staphylococcus epidermidis (10, 36, 183).

Em 1999, Rontal et al. coletaram amostras do vestibulo nasal e, apds

colocarem algoddes com alcool nessa regido, realizaram nova coleta.

Outros autores nao esterilizaram a mucosa nasal, e os agentes
predominantemente encontrados foram Staphylococcus coagulase-negativo e

Staphylococcus aureus (81, 143, 119).

3.7.2 Métodos de Coleta

Existem diversos métodos empregados para coleta de secregdes e
avaliacao da microbiologia da RSC. Isso dificulta a anélise dos resultados, dada

a auséncia de uniformidade entre os estudos citados na literatura.

O local de coleta de secrecio também pode gerar discussdes e
controvérsias. Os métodos de coleta de material para cultura de secrecdes mais
empregados sdo: pungdo antral, swab nasal e coleta sob visdo endoscopica,

sendo este ultimo o método utilizado em nosso estudo.

Apesar da cultura de material extraido do seio maxilar ser considerada o
padrdo aureo para a identificacdo de patdgenos sinusais, esse procedimento €
ainda doloroso e invasivo. As modernas técnicas de endoscopia permitem a
visao direta do Ostio sinusal e propiciam o cultivo da secre¢ao que dele emana.
Em que pese alguns estudos mostrarem correlagdo fraca entre culturas de swab
nasal e aspirados maxilares, novas evidéncias sugerem que a cultura

endoscdpica ¢ util e correlata com a dos seios maxilares (132, 116, 66, 144, 118,

4, 139).
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Valdya et al., em 1996, induziram rinossunusite aguda em 24 coelhos,
demostrando 100% de correlagdo entre culturas obtidas no meato médio e seio

maxilar desses animais(193).

Entretanto, Winther et al., no mesmo ano, estudando 20 pacientes com
rinossinusite crénica ndo encontraram correlacdo entre 0s microrganismos

isolados na antrostomia endonasal e nos aspirados do seio maxilar (216).

Gold e Tami, em estudo publicado em 1997, compararam secregdes
coletadas através de endoscopia nasal e antrostomia maxilar, em pacientes com
RSC. Esses autores encontraram 86% de concomitidncia entre o0s

microrganismos identificados pelas duas técnicas (81).

Vogan et al., no ano de 2000, comparando as culturas endoscopicas do
meato médio e do seio maxilar em pacientes ambulatoriais identificaram uma
correlagdo de 94% entre os germes aerdbios predominantes e de 87% entre os

anaerobios (202).

Bernstein e Dryja, em 2002, coletaram secrecdo da parede lateral do
nariz ¢ da nasofaringe de 52 criancas submetidas a adenoidectomia ou
adenoamigdalectomia. Bactérias foram isoladas de 79% das adendides e 46% da
parede lateral, sendo Streptococcus, Haemophilus influenzae ¢ Moraxella
catharralis encontrados concomitantemente nos dois locais de coleta em 89%

das amostras (18).

Tantilipikon et al., em 2002, compararam resultados de culturas obtidas
por coleta direta e por aspiragdo, através de endoscopia nasal. Foram avaliados
81 pacientes com RSC, adultos e criangas. As culturas foram consideradas
contaminadas quando havia pequena quantidade de coldonias de Staphylococcus
coagulase-negativo identificadas no exame cultural sem a identificacdo do
mesmo germe no Gram. Apesar de a contaminagao ter sido considerada menor
no grupo em que foi realizada aspiragdo, esta diferenga ndo foi estatisticamente

significativa (187).
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Ozcan et al.,, em estudo publicado em 2002, obtiveram culturas do
meato médio e, diretamente, do seio etmoide de 127 pacientes submetidos a
cirurgia endoscopica funcional, registrando correlagdo entre as culturas assim

obtidas de 92% (151).

Por outro lado, Jiang et al., em 2002, analisando culturas obtidas do
meato médio e de seio etmoidal de 186 pacientes com RSC submetidos a
cirurgia endoscopica nasal funcional, identificaram mais germes aerobicos
Gram-negativos em culturas do seio etmoide comparativamente as do meato
médio. Nao encontraram correlagdo estatisticamente significativa entre os

germes identificados pelas diferentes técnicas (103).

Araujo et al. realizaram cultura de amostras coletadas no meato médio
através de endoscopia nasal, comparando com amostras coletadas por aspiracao
de seio maxilar durante transoperatorio de pacientes com RSC. Foi encontrada

correlagdao em 80% das amostras (4).

Segundo Mucha e Baroody, a cultura do meato médio tem demonstrado
correlagdo positiva com culturas dos seios maxilares obtidas de pacientes com
RSC . Portanto, esta técnica de coleta, além de ser executada com pequeno grau
de dificuldade, pode ser realizada ambulatorialmente, praticamente ndo ocasiona

dor ou complicacdes € € confidvel na identificagdo do agente etioldgico desta

doenga (139).

A endoscopia tem propiciado uma maneira mais segura € menos invasiva
de coleta de secre¢des em pacientes com RSC. O método permite a visualizagao
e coleta diretamente do local de drenagem dos seios paranasais, com pouca dor e
menor risco de complicagcdes. Durante os episdédios de rinossinusite, as
secrecOes provenientes dos seios etmoidais, maxilares e frontais drenam para a

parte anterior do corneto médio, chamado complexo ostiomeatal (figura 5).
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Fig.5- Visdo endoscopica do meato médio direito mostrando secre¢do drenando.

Utilizando endoscopia nasal, varios estudos tém sido publicados nos ulti-
mos anos na tentativa de esclarecer o papel dos microrganismos na rinossinusite
cronica, determinar as vias de colonizagdo e monitorizar a resisténcia

antimicrobiana.

Muntz e Lusk, em 1991 , publicaram um estudo onde foi realizada a
cultura da bula etmoidal de criangas submetidas a cirurgia endoscoOpica
nasossinusal. Foram encontradas como bactérias aerobias mais freqlientes o
Streptococcus alfa-hemolitico (23%), o Staphylococcus aureus (19%), Moraxela
catharralis (7%) e¢ o Haemophilus influenzae (7%), sendo que bactérias

anaerobias foram identificadas em 7% dos casos (140).

Bolger, em 1994, realizando culturas de meato médio em 47 pacientes,
identificou Pseudomonas aeruginosa em 16% e outros Gram-negativos em 31%
das amostras (21). A alta incidéncia de Gram-negativos, segundo o autor, estaria
relacionada a administragdo recente de antibioticoterapia, ao wuso de
corticosteroides topicos e a mudangas de imunidade local pelas infec¢des

prévias.
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Nadel et al., em 1998, analisaram uma série de 265 pacientes com
rinossinusite cronica, tendo 50 sadios como grupo controle (143).
Staphylococcus coagulase-negativo, Staphylococcus aureus e Streptococcus sp.
foram os microrganismos mais freqiientemente isolados. Os Gram-negativos
estiveram presentes em 27%. Staphylococcus coagulase-negativo ocorreu na
mesma incidéncia em pacientes e no grupo controle. Staphylococcus aureus
também apresentou a mesma prevaléncia nos dois grupos, mas o crescimento
das coldnias foi macigo nos pacientes com RSC, enquanto nos controles e, ao

realizar-se analise quantitativa, mostrou-se raro.

Klossek et al. no mesmo ano, em um estudo multicéntrico, analisaram
533 individuos divididos em dois grupos (pacientes com RSC e grupo controle
composto por individuos sadios) (119). No grupo com rinossinusite cronica, as
bactérias predominantemente isoladas foram Staphylococcus coagulase-ne-
gativo, Staphylococcus aureus e Haemophilus influenzae. No grupo controle,
Staphylococcus coagulase-negativo, Corynebacterium e Propionibacterium fo-

ram os mais freqlientes.

Em 2000, Busaba et al. analisaram culturas do meato médio em 211
pacientes adultos com rinossinusite cronica, coletadas através de endoscopia
nasal. Encontraram coccus Gram-positivos em 77% dos casos e bactérias Gram-
negativas em 20%, tendo sido isolados anaerdbios em 13% (culturas mistas em

42 pacientes) (32). Nesse estudo nao foi realizada cultura semiquantitativa.

Rombaux et al., em 2002, estudaram a microbiologia da etmoidal de
pacientes submetidos a cirurgia endoscdpica nasal funcional para tratamento da
RSC. Foram estudadas 148 amostras, das quais 74% mostraram-se positivas. Os
principais  germes identificados foram  Enterobacteriaceae  (41%),
Staphylococcus coagulase-negativo (28%), Staphylococcus aureus (20%) e

Streptococcus sp., em 18% das amostras positivas (166).
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3.7.3 Metodos de Interpretacéo das Culturas

Uma das duvidas que se tem a respeito da importancia da identificagcdao
de microrganismos encontrados em culturas de amostras do meato médio ¢ o
valor clinico desses germes. Sabe-se que a mucosa nasal possui sua flora
microbioldgica, e o seu papel desses germes € discutido. Um dos fatores que
poderia apontar para o significado clinico desses germes seria a quantidade de

colonias ou leucocitos encontrados.

Portanto, para distinguir espécimes contaminantes presentes em baixas
concentragdes daqueles microrganismos presentes em grande nimero, € por isso
indicativos de infec¢do rinossinusal, alguns autores (85, 119, 143, 209,)
propdem a realizagdo de culturas semiquantitativas e/ou a contagem de

leucocitos pelo método de Gram.

Dessa forma, seria possivel verificar se os microrganismos presentes sao
colonizantes ou patogénicos. O crescimento bacteriano maci¢go provavelmente
reflete infecg¢do recente, ao passo que bactérias presentes em pequeno nimero de
colonias ndo sdo detectadas no Gram, sendo entdo consideradas saprofitas (206).
As culturas quantitativas expressam o numero de unidades formadoras de
colonias (UFC) por ml de secrecdio aspirada. Titulos acima de 10° UFC/ ml sdo

necessarios para o diagnostico de infecc¢ao rinossinusal (64, 206).

Em criangas com rinossinusite cronica, as culturas positivas mostraram
baixa densidade de crescimento bacteriano, sugerindo que pequenas quantidades
de bactérias sejam necessarias para causar infec¢do cronica, ou que se trate de

um achado casual (149).

Dudley et al. avaliaram 18 criangas saudaveis, coletando secrecdes da
rinofaringe e utilizando diferentes meios de cultura agar (2 padrdes e 3

seletivos). Streptococcus pneumoniae foram identificados em 44% das amostras
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seletivas contra 25% nas amostras padrdo, Haemophilus influenzae em 31%
contra 9%, e Moraxella catharralis 56% contra 37%. Na detec¢do de germes na
rinofaringe de criancas sadias o meio agar seletivo foi mais sensivel que padrao,
evidenciando apenas os microrganismos da flora normal dessas criangas.

Portanto, esse estudo mostra a importancia da contagem de colonias (61).

Gordts et al., em 1999, publicaram um estudo no qual foram colhidas
amostras do meato médio de 50 criangas com RSC submetidas a adenoidectomia
ou adenoamigdalectomia e de outras 50 criancas sadias (grupo controle) (85). Os
microrganismos prevalentes foram Haemophilus influenzae, Moraxella
catharralis e Streptococcus pneumoniae, tanto nos pacientes com RSC
(respectivamente 68%, 50% e 60%), quanto no grupo controle (respectivamente
40%, 34% e 50%). Os trés patdogenos potenciais foram mais freqiientes nos
doentes do que no grupo controle, entretanto somente a diferenca gerada pelo

Haemophilus influenzae foi estatisticamente significativa (p = 0,009).

Segundo Gordts et al., entre criangas sadias, o meato médio livre de
bactérias € virtualmente inexistente. J4 nos adultos, entre um grupo de 52
pacientes sadios, 25% das amostras foram estéreis. Entretanto, naquelas em que
houve crescimento a contagem de coldnias foi pequena. A natureza dos
organismos encontrados em adultos sadios também difere quando esses sdo
comparados aos das criangas: Staphylococcus coagulase-negativo 35%,

Corynebacterium sp. 23% e Staphylococcus aureus 8% das amostras (84).

Em outra publicagdo do mesmo autor, foram comparados dois grupos de
criancas, um grupo com ¢ outro sem rinorréia purulenta. Os resultados foram
semelhantes, sendo identificados como germes mais freqiientes: Haemophilus
influenzae (63% versus 62%), Moraxella catharralis (55% versus 52%) e
Streptococcus pneumoniae (53% versus 43%). Conforme esse autor, quando
comparadas criangas sadias e criangas com RSC, apesar de ambos os grupos

apresentarem os mesmos germes cultivados, a diferenca parece ser de natureza
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quantitativa. Uma alta contagem de colonias de bactérias seria reflexo de
infeccdo atual, enquanto bactérias presentes em pequenas quantidades de

colonias geralmente ndo sdo observadas pelo método de Gram.

Staphylococcus coagulase-negativo e Staphylococcus aureus estiao entre
0s microrganismos mais freqlientemente isolados em individuos sadios € em
pacientes com rinossinusite cronica, tanto adultos quanto criancas (84, 119, 208,
140, 149). A diferenga do significado desse achado pode ser de natureza
semiquantitativa. Entre os pacientes com rinossinusite cronica, Staphylococcus
coagulase-negativo, quando observado nas culturas com auséncia de leucdcitos
no Gram ou em culturas quantificadas como raras, deve ser considerado sapré-
fita. Por outro lado, uma cultura com crescimento maci¢o de Staphylococcus
coagulase-negativo ou com grande nimero de leucocitos deve alertar para a

possibilidade de infecgao.

Portanto, o envolvimento de Staphylococcus coagulase-negativo na RSC
¢ controverso: assim como alguns o consideram contaminante, outros o tém
cultivado associado a multipla resisténcia bacteriana, tornando a infeccdo de

dificil tratamento (83, 144, 19).

3.8 Resisténcia Bacteriana

A resisténcia antimicrobiana ¢ uma conseqiiéncia inevitavel do uso ina-
propriado dos antibioticos, estando relacionada aos agentes preferencialmente
utilizados no pais ou regido e a disponibilidade de antibioticos sem prescri¢ao
médica observada em certos paises (69). Estudos de vigilancia demonstram as

diferencas geograficas nos indices de resisténcia (57, 69, 72, 155, 168).
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Atualmente, a resisténcia bacteriana € considerada um problema
crescente na medicina, atingindo tanto pacientes com doencas adquiridas na

comunidade quanto os hospitalizados.

Bactérias isoladas de infecgcdes adquiridas na comunidade, sao,
geralmente, sensiveis a maioria das drogas apropriadas, mas nas ultimas décadas
vem ocorrendo significativo aumento da resisténcia antimicrobiana. A
resisténcia a penicilina tem aumentado entre os Haemophilus influenzae ¢
Streptococcus pneumoniae. No caso de Haemophilus influenzae, é essa
resisténcia devida principalmente a produgdo de beta-lactamase TEM-1 e ROB-
1, enquanto no caso do Streptococcus pneumoniae, ocorre devido a altera¢des
nas proteinas de ligacdo. Entre patogenos respiratorios, resisténcia a
tetraciclinas, macrolideos, sulfametoxazol-trimetropim e fluorquinolonas

também tem surgido (137).

Entre os fatores de risco para a aquisicao de resisténcia bacteriana, estao
descritos extremos de idade (infincia e velhice), atendimentos freqiientes em
servicos de emergéncia, com conseqliente uso de diversos esquemas de
tratamento e baixa adesdo, uso prévio de antibidticos, hospitalizagdes recentes,
multiplas comorbidades e infec¢ao pelo HIV (86). De uma maneira geral, os
pacientes com RSC recebem vdarios cursos de antibioticoterapia de longa
duragdo, o que, associado ao fato de os mesmos utilizarem multiplos tipos de
antimicrobianos, resulta em uma maior suscetibilidade a resisténcia bacteriana
(19). Fatores como o aumento do nimero de germes produtores de beta-

lactamase na rinossinusite cronica também devem ser considerados (24, 68) .

O mecanismo de resisténcia dessa bactéria a drogas beta-lactamicas
reside na producdo de uma enzima denominada beta-lactamase, a qual hidroliza
a penicilina V ¢ G , a ampicilina e a amoxacilina. O anel beta-lactdmico ¢
quebrado, o que torna a droga inativa. A resisténcia causada pela producao de

beta-lactamase ¢ absoluta, diferentemente da resisténcia do Streptococcus
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pneumoniae a penicilina, que pode ser vencido pelo aumento da concentracio da
droga no local da infec¢do. A resisténcia as penicilinas pode também dever-se a
um defeito de permeabilidade ou a alteragdo das proteinas que se ligam as
penicilinas, mas a incidéncia desse tipo de resisténcia ¢ atualmente muito baixa,

ao redor de 5% (117).

No Brasil, o Programa SENTRY detectou 11,8% de Haemophilus
influenzae resistentes a penicilina ao analisar amostras provenientes do trato
respiratério (168). Um estudo multicéntrico que incluiu amostras do Rio Grande
do Sul, apontou 10,6% de Haemophilus influenzae produtores de beta-lactamase
(45).

As cepas de Moraxella catharralis eram suscetiveis a penicilina até a
década de 70, mas atualmente mais de 90% sao produtoras de beta-lactamase,

tornando-se, assim, penicilino-resistentes (14, 211, 78).

Seu mecanismo de resisténcia di-se por meio da producdo da enzima
beta-lactamase, semelhante ao apresentado pelo Haemophilus influenzae. Essas
beta-lactamases tém espectro amplo, mas exercem seu maior efeito contra a
penicilina e a ampicilina. Por outro lado, as cepas produtoras de beta-lactamase
sdo inibidas por amoxacilina com dacido clavulanico, cefixime, cefuroxime,
ceftriaxone e também por agentes ndo beta-lactimicos como sulfamatoxazol e

trimetropim, a ciprofloxacina e a eritromicina (201).

H4 evidéncias de que a capacidade de produzir beta-lactamase € recente
na histéria deste microrganismo. A produgdo desta enzima foi relatada pela
primeira vez em 1977, na Suécia, Franga e Inglaterra (201). Na grande Pittsburg
(EUA), a analise das efusdes de criancas com otites ja apresentava uma
prevaléncia de 100% de cepas penicilino-resistentes no final da década de 80

(20).

O Programa SENTRY e o Projeto ALEXANDER, que reuniram dados

combinados de varios paises, incluindo o Brasil, evidenciaram taxas de
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Moraxella catharralis penicilino-resistentes de 89% e 91,6%, respectivamente
(168, 69, 88).

Germes produtores de beta-lactamase tém sido encontrados em
mais de um terco dos pacientes com rinossinusite maxilar aguda e cronica.
Conforme estes autores, em 1981, 25% de uma série de 40 criangas com
rinossinusite subaguda e RSC apresentaram bactérias produtoras de beta-

lactamase (204).

Goldenhersh et al., encontraram, em amostras coletadas no trans-
operatorio de cirurgia endonasal funcional de 12 criangas com RSC, 42% de
Moraxella catharralis, sendo 80% delas produtoras de beta-lactamase. Todas
clas foram sensiveis a4 cefoxitina, eritromicina, amoxacilina/clavulanato e

sulfametoxazol com trimetropim (83).

Otten et al., em um estudo duplo cego controlado entre criangas,
encontraram, em amostras de lavado sinusal, 50% de cepas produtoras de beta-

lactamase entre as Moraxellas catharralis isoladas (150).

No estudo de Brook, em 1996, germes produtores de beta-
lactamase foram identificados em 40% das amostras de pacientes com
rinossinusite aguda e 77% dos pacientes com RSC, em amostras coletadas por
aspiragdo do seio maxilar. Haemophilus influenzae e Moraxella catharralis

foram os microrganismos mais freqilientes (25).

Klossek et al. encontraram em 394 pacientes pediatricos com RSC
cepas produtoras de beta-lactamase em 87%, 43% e 28% dos casos de
Staphylococcus aureus, Moraxella catharralis e Prevotella sp., respectivamente
(119).

No estudo de Brattacharyya et al., em 1999, foram cultivados
microrganismos do meato médio de 125 pacientes com RSC. Cepas produtoras

de beta-lactamase foram identificadas em 46% dos Haemophilus influenzae e
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82% das Moraxella catharralis. Taxas de 20% de resisténcia a ciprofloxacino
nas espécies de Pseudomonas aeruginosa sao especialmente preocupantes nesse

grupo de pacientes (19).

Buchman et al., em 1999, analisaram 54 aspirados de seios maxilares de
27 criangas com RSC. Das 46 amostras que apresentaram culturas positivas,

30% apresentavam germes resistentes a penicilina (30).

Em uma sucessdo de estudos, em 2000, Brook et al. avaliaram criangas
com rinossinusite cronica e otite média serosa, encontrando bactérias produtoras
de beta-lactamase em 33% dos pacientes (17). O mesmo autor, em outro estudo,
identificou Haemophilus influenzae como o microrganismo mais freqiiente em
aspirado de amostras coletadas em transoperatério de cirurgia endoscopica nasal
funcional, sendo que 38% dos pacientes com esse germe apresentavam cepas

produtoras de beta-lactamase (26).

Slack et al., em um estudo retrospectivo em 2001, revisou a
microbiologia aerdbica de criancas com RSC e encontrou cepas produtoras de
beta-lactamase em 39% dos Haemophilus influenzae e 100% de Moraxella
catharralis (176).

Don et al., no mesmo ano, analisando amostras aspiradas do seio
maxilar de criangas com RSC, encontraram cepas produtoras de beta-lactamase
em 100% de Moraxella catharralis , 44% de Haemophilus influenzae, 42% de

Streptococcus pneumoniae e 13% de Staphylococcus aureus (58).

Adachi et al., no Japao, analisando pacientes com RSC, encontraram
um aumento de resisténcia a multiplas drogas, com 11% de Staphylococcus
aureus isolados, meticilino-resistentes em rinossinusite aguda e 40% na RSC, e
31% de Streptococcus pneumoniae penicilino-resistentes isolados dos pacientes
com RSC (1).
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Suzuki e Nishimura, em 2003, analisaram a sensibilidade do
Staphylococcus aureus aos antimicrobianos entre pacientes com otite média,
rinossinusite (aguda e cronica) e tonsilite aguda. Staphylococcus aureus
meticilino-resistentes foram identificados em 16% desses germes. Dentre os
Streptococcus pneumoniae, 50% era penicilino-resistentes. Cepas produtoras de

beta-lactamase foram identificadas em 96% das Moraxella catharralis (184).

Em relagdo ao Streptococcus pneumoniae, a resisténcia a penicilina é
produzida por modificagdes nas proteinas da membrana citoplasmatica da
bactéria as quais a penicilina normalmente se liga, resultando em menor
atividade pelas drogas beta-lactimicas. Quanto maior o nimero de alteracdes
nas proteinas que se ligam a penicilina, maior ¢ o nivel de resisténcia as
penicilinas e cefalosporinas. A resisténcia do Streptococcus pneumoniae a
outros antibidticos, particularmente a eritromicina e ao sulfametoxazol-
trimetropim também tem aumentado nas regides em que prevalecem cepas
penicilino-resistentes, apesar desta resisténcia ocorrer por mecanismos
diferentes. A resisténcia a esses antimicrobianos e as cefalosporina,

freqlientemente ocorre em cepas altamente resistentes a penicilina (117).

Conforme Hansman et al. ¢ Jacobs et al. a resisténcia do Streptococcus
pneumoniae a penicilina foi reconhecida como um problema em criangas sul-
africanas e italianas na década de 70, sendo apos reconhecida em todo o mundo

¢ ¢ mais prevalente em alguns paises (92, 101).

Em contraste, a resisténcia a penicilina pelo Streptococcus pneumoniae
permanece em patamares muito baixos em alguns paises europeus, como a
Suécia ¢ a Holanda, (entre 1 e 5%) (93, 96). Porém, em outros paises a
resisténcia € preocupante, principalmente na Espanha, onde houve um
crescimento de 6%, em 1979, para 71%, em 1997 (70, 77). Taxas elevadas,

ultrapassando 40%, também foram encontradas na Frang¢a e na Hungria (117).
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Nos EUA, a incidéncia varia consideravelmente de acordo com a época e
as diferentes regides, apresentando niveis entre 10 e 62% (67). Em seis
diferentes regides dos EUA, os nimeros variaram entre 36 a 62%. Segundo
Jacobs et al., a resisténcia deste germe a penicilina altera-se conforme as

variagoes geograficas (101).

No Brasil, os primeiros relatos de resisténcia a penicilina por parte do
Streptococcus pneumoniae datam de 1988 (53). Um dos primeiros estudos a
monitorar a susceptibilidade do Streptococcus pneumoniae no Brasil, feito no
periodo de 1988 a 1992, encontrou um percentual de 28,7% de germes
resistentes (172). Em Sdo Paulo, Levin et al. apontaram niveis semelhantes

(124).

Em contraste, a avaliagdo de dados provenientes de pacientes
ambulatoriais do Rio de Janeiro, Sao Paulo e Floriandpolis, apontou um indice
de 40,4% de Streptococcus pneumoniae resistentes a penicilina (168). Chatkin et
al., em 1989, avaliando pacientes com pneumonia, identificaram 3,2%, enquanto
Zettler em 2000, em amostras de escarro encontrou 23% de Streptococcus
pneumoniae resistentes a penicilina (39). Em 2001, DiFabio et al. revelaram

uma taxa média desses em 22,3% de varias cidades brasileiras (56).

Os principais estudos de vigilancia da suscetibilidade do Streptococcus
pneumoniae a penicilina na América Latina mostram uma sensibilidade entre
61% e 97% (94, 168). O Programa SENTRY de Vigilancia de Resisténcia,
analisando informagdes de hospitais brasileiros ¢ de outros paises latino-

americanos, encontrou niveis de resisténcia de 24% (168).

Ja nos Estados Unidos sua incidéncia anual ¢ relatada entre 25% em
Atlanta e 31% em Kentucky. Na Franca, referiu-se uma incidéncia menor do que

a publicada para otite média: 13% (98, 94).

Pineda et al., em estudo epidemiologico em 2002, encontraram 112

criancas com infeccdo pneumococica invasiva, sendo bacteremia oculta a
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manifestacao clinica mais freqiiente, seguida por pneumonia, meningite € artrite.
Dos 105 germes isolados, 9% eram altamente resistentes a penicilina e 37%
apresentavam resisténcia intermedidria; 16% eram resistentes a cefotaxime e
32% a eritromicina. Esses indices foram mais altos que outros descritos na

propria Espanha e em outras partes da Europa (156).

O Streptococcus pneumoniae apresenta tendéncia a resisténcia cruzada
com outros antimicrobianos, como macrolideos, cotrimosazol e cefalosporinas.
Dados recentes indicam um aumento da resisténcia do Streptococcus pneumoniae

a penicilina de uma maneira geral ( 26).

Araujo et al. encontraram, em uma séric de pacientes com RSC,
Streptococcus pneumoniae com 11% de resisténcia a penicilina, 5% a

cotrimoxasol ¢ 5% a eritromicina (4).

Entre os Staphylococcus aureus, 89% a 100% sdo resistentes a
penicilina, com pequenas variacoes regionais. Por outro lado, a resisténcia a
oxacilina oscila em uma ampla faixa — entre 3% no Canadé e 50% na América
Latina. Muntz e Lusk , analisando pacientes pediadtricos em 1991, observaram
que todos os Staphylococcus aureus eram produtores de beta-lactamase ¢ sendo

5% oxacilino-resistentes (140).

A resisténcia a penicilina entre os Staphylococcus coagulase-negativos
apresenta pequena variagdo, entre 80 a 89%, com indices de suscetibilidade a

oxacilina situados entre 57% e 68% (72, 155).

Entre os microrganismos Gram-negativos isolados em pacientes com ri-
nossinusite cronica, as Enterobacteriaceae ¢ a Pseudomonas aeruginosa
também mostram forte propensdo ao desenvolvimento de multirresisténcia

(168).

Segundo Slack et al., devido a alta prevaléncia de germes resistentes a

antimicrobianos em criangcas com RSC, deve-se restringir o wuso de
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antibioticoterapia a rinossinusites bacterianas, evitando-se a prescricao rotineira
de antibioticos para infecgdes virais. Os autores também ressaltam nao existir

um antibidtico que seja, isoladamente, efetivo contra todos os germes (176).

Portanto, cultura e antibiograma devem ser realizados sempre que
possivel. Desse modo, pode-se oferecer um tratamento antibidtico direcionado
de acordo com a necessidade de cada paciente e assim controlar o aumento da

resisténcia bacteriana.



4 PACIENTES E METODOS
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4 PACIENTES E METODOS

4.1 Delineamento do Estudo

Delineou-se um estudo transversal para avaliar a prevaléncia dos
principais microrganismos nas secrecoes oriundas do meato médio de criancas

com RSC.

4.2 Caracteristicas da Populacédo Estudada

Foram incluidos neste estudo pacientes pediatricos entre 3 e 17 anos de
idade com RSC, atendidos em ambulatério de otorrinolaringologia em Porto

Alegre no periodo compreendido entre margo de 1999 e julho de 2003.

Para formar um grupo de comparagdo, foram incluidos 94 adultos com
RSC, igualmente atendidos em clinica de otorrinolaringologia em Porto Alegre

durante 0 mesmo periodo.

A selecdo dos pacientes que integraram a casuistica e a coleta das
amostras foram realizadas pelo mesmo examinador. Os exames laboratoriais
foram realizados no Laboratério Weinmann, ¢ os exames tomograficos, no

Moinhos Centro de Imagem, ambos em Porto Alegre.

Sete pacientes ja haviam sido submetidos a adenoidectomia.
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4.3 Critérios de Inclusao e Exclusao de Pacientes com

Rinossinusite Cronica

Foram considerados portadores de RSC pacientes que apresentassem:

- Sinais e sintomas com duracdo de no minimo trés meses, sem resposta a
tratamento medicamentoso com amoxicilina com clavulanato e/ou cefalosporina

de segunda geracao por quatro semanas (16);

- Comprometimento rinossinusal evidenciado por TC dos seios

paranasais;

- Secre¢do no meato médio no momento da endoscopia nasal (2, 7, 21,

29).

Foram excluidos pacientes que tivessem feito uso de antibioticos nos 21
dias que precederam a coleta da amostra e/ou que apresentassem desvio de septo

que impedisse a visualizacdo do meato médio (3, 10).

4.4 Critérios Diagnosticos

Através de anamnese, investigaram-se a freqiiéncia e a duracdo dos
principais sinais € sintomas de rinossinusite, a presenga de doengas associadas e
a realizagdo de cirurgias prévias (5, 6, 17, 21, 27, 29, 33, 60). A TC dos seios

paranasais foi realizada em todos os pacientes com diagnostico clinico de RSC .
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4.5 Métodos de Coleta das Amostras

As amostras foram coletadas sob visao endoscopica (endoscopios rigidos
Storz de 4 mm ou 2,7 mm, com angulagdo de 30° ou 0°), em consultério de
otorrinolaringologia ou em transoperatério de cirurgia endoscéopica dos seios

paranasais.

Os equipamentos eram esterilizados previamente com imersdao em
glutaraldeido a 2% durante 20 minutos e, ap6s, lavados com agua esterilizada
para remover o desinfetante. A seguir, turundas de algoddo, embebidas em
neotutocaina a 4%, eram introduzidas na cavidade nasal por 5 minutos (19, 34).
As secrecoes do meato médio eram coletadas com aspirador esterilizado em
autoclave de 2 mm de didmetro acoplado em recipiente de coleta Specimen Trap

modelo 076-0490 (Sherwood Medical, St. Louis, EUA) (figura 6).

Fig. 6 Visdo endoscopica do método de coleta de secregdo do meato médio

4.6 Técnicas de Laboratodrio
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As amostras eram encaminhadas ao Servico de Microbiologia do
Laboratorio Weinmann do Hospital Moinhos de Vento no maximo uma hora

apos a coleta.

As amostras clinicas eram coletadas (figura 7) e colocadas em meio de
transporte (figura 8) de Stuart (Starplex Scientific, Ontario, Canadd) para cultivo
de microrganismos aerobios, e em caldo de tioglicolato para cultivo de

anaerobios.

Fig. 7  Aspirador e frasco coletor
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Fig. 8 Meios de transporte: swab e tioglicolato

No laboratério, o exame bacterioscopico era realizado utilizando-se
a coloragao de Gram. Ao exame microscopico, verificou-se a presenca de
leucocitos polimorfonucleares e células epiteliais. A presenca de
leucocitos foi determinada por técnica semiquantitativa, com
classificagdo em quatro grupos: auséncia, raros, alguns e numerosos.
Auséncia, quando ndo foram identificados leucécitos, raros quando
foram identificados até cinco leucdcitos, alguns até trinta e numerosos
acima de trinta leucécitos, observados em 10 campos com lente de

aumento de 1.000 vezes (26, 33, 59).

Para a cultura aerdbia, o material era semeado em placas contendo o
meio de agar McConkey (Difco, Detroit, EUA ou Becton Dickinson, Maryland,
EUA) e Tripticase Soy agar (Difco, Detroit, EUA) enriquecido com 10% de
sangue de carneiro (agar sangue) e incubado a 37 °C por 24 horas. Nao havendo
crescimento bacteriano, os meios eram reincubados por mais 24 horas antes de

serem liberados como negativos.

O cultivo para germes anaerobios foi realizado através de semeadura em
agar sangue de carneiro tendo como base o agar sangue de brucela (Difco,
Detroit, EUA) e o bacterdide bile esculina dgar (BBE), com incubagdo por até
72 horas em atmosfera da anaerobiose proporcionada pelos sistemas Gaspak
(Becton Dickinson, Maryland, EUA), Anaerocult (Merck S.A, Brasil) ou
Anaerobac (Probac, Sdo Paulo, Brasil). O caldo tioglicolato era utilizado como
back up para semeadura de anaerébios em caso de suspeita de presenca de
germes na amostra (estimada pelo método de Gram) e auséncia de crescimento
nas placas. Apds o isolamento e confirmagdo de se tratar de germe anaerodbio, a

identificagdo do microrganismo era feita com a utilizacdo do sistema API para
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germes anaerobios (Bio Merieux, Franca).

A andlise micologica foi realizada através de exame direto do material,
entre lamina ¢ laminula, e cultura do material em meio de Sabouraud com ou
sem cloranfenicol e cicloheximida (BBL). A incubagdo foi a 25-35°C, e as
culturas foram observadas até 20 dias para liberagdo como negativas para
fungos. A identificacdo dos fungos e leveduras foi feita a partir da morfologia
microscopica e da utilizagdo de Kit comercial respectivamente para identificagdo

de leveduras (Sistema API, Bio-Merieux, Franca).

A determinagdo da concentragdo inibitoria minima (CIM) e a
identificagdo bacteriana foram feitas por automacgdo (MicroScan, AutoScan-4)
através do isolamento da bactéria em caldo BHI (Brain Heart Infusion Broth),
incubado a 35-37°C por 6-12 horas e inoculado em painéis proprios para Gram-

positivos ou Gram-negativos.

Os procedimentos laboratoriais e os resultados do antibiograma
obedeceram ao preconizado pelo National Committee for Clinical Laboratory
Standards (NCCLS), levando em conta a espécie bacteriana e o local de infecc¢ao

(212).

4.7 Analise Estatistica

Os dados foram tabulados no programa MS Excel e analisados
utilizando-se os recursos do pacote estatistico SPSS 10.0 (Statistical Package for

the Social Sciences).

As varidveis qualitativas foram apresentadas em forma de freqiiéncia e
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proporc¢do. As propor¢des foram comparadas com o teste do Qui-quadrado com
corre¢ao de continuidade (Yates) e teste exato de Fischer quando necessario.
Neste estudo foram assumidos como significativos os resultados com valor p

menor que 0,05 (221).

Para o célculo do tamanho de uma amostra representativa, utilizamos
como parametro de medida um grupo de germes pouco freqlientes. Desta
maneira podemos estimar que os resultados referentes aos demais germes, mais
prevalentes, seriam representativos. Foi utilizado o grupo dos fungos,

encontrados em 5% dos pacientes com RSC, conforme Winther et al. (216).

Em busca da verdadeira propor¢do de fungos na microbiologia da
populacdo pediatrica, baseados em uma estimativa de 5%, admitindo um erro de
at¢ 6%, com 95% de confianca ¢ 80% de poder, estimou-se um tamanho

amostral de 39 casos.

4.8 Consideracdes Eticas

Os procedimentos de investigagdo da rinossinusite envolvidos nesta
pesquisa da investigagdo da rinossinusite, sdo seguros ¢ bem tolerados, nao

trazendo qualquer desconforto duradouro. O projeto teve seu protocolo aprovado
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pelo Comité de Etica do Hospital Moinhos de Vento, de Porto Alegre - RS
(Anexo 2).

Por ocasido da avaliagcdo individual dos paciente elegiveis, foi solicitada
assinatura de consentimento pds-informacdo (Anexo 3) por seus pais ou
responsaveis. Estes foram informados sobre o estudo e consentiram

verbalmente, nao tendo nenhum deles sido remunerado.
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5 Resultados

51 Gerais

Neste estudo foram analisadas 39 criangas ¢ 94 adultos com RSC, das
quais foram coletadas amostras de secrecdo do meato meédio através de

endoscopia nasal.

A 1dade dos participantes variou entre 2 ¢ 17 anos, com idade média de
10,1 anos (desvio padrao de 4,5), sendo que 60% tinham mais de 8 anos de

1dade. Quanto ao sexo, 21 eram femininos ¢ 18 masculinos.

Nas criangas com RSC, os sintomas mais freqiientes foram obstrugdo
nasal em 96%, gotejamento pos-nasal em 86%, tosse em 83% e secrecdo nasal

em 82% .

No que se refere a comorbidades, 33% dos pacientes apresentavam rinite
alérgica, 21% tinham asma, 13% apresentavam deficiéncia imunologica

primaria e 6% deficiéncia imunologica secundaria.

Dos 6 pacientes com imunodeficiéncia primaria, 2 eram irmaos e
apresentavam telangectasia-ataxia, sendo que um era portador de deficiéncia de
IgA associada. Um paciente possuia imunodeficiéncia comum variavel, 2

tinham agamaglobulinemia ligada ao X e um possuia deficiéncia de IgA isolada.

Os dois pacientes com imunodeficiéncia secundaria eram transplantados,

um de rim e o outro de pulmao.

Na andlise dos exames tomograficos, 53%  apresentaram
comprometimento etmoidal e maxilar bilateral, 20% etmoidal bilateral mais um

seio, 17% pansinusite e 10% maxilar unilateral.
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Em 16 pacientes a coleta foi obtida por endoscopia durante

transoperatorio de cirurgia nasal endoscopica funcional.

Do total de amostras, 50% foram coletadas durante o periodo do

inverno, sendo as demais coletadas durante as outras esta¢des do ano.

Durante o periodo do estudo, sete criancas forneceram duas amostras por
apresentarem dois episddios de reagudizagdo de RSC . Para o célculo da média

da idade foi considerada a idade da primeira coleta (tabela 5).

Tabela 5- Numero de amostras por paciente.

2 amostras |Dl7%

0% 20 % 40 % 60 % 80 % 100%

O2 amostras

E1 amostra

Entre o grupo de 94 adultos com RSC, usado comparativamente, a idade
dos participantes variou entre 18 e 80 anos, sendo 51 homens e 43 mulheres.

Cada adulto forneceu uma amostra .
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5.2 Criancgas

Quanto ao niumero de amostras de material do meato médio dos 39
pacientes pediatricos, foram coletadas 46 para cultura de germes aerdbios,
anaerobios e para exame micologico. Amostras estéreis corresponderam a 2% do

total de amostras coletadas e 24% apresentavam flora mista.

O tabela 6 evidencia o numero de amostras por quantidade de

microrganismos cultivados.

Tabela 6- Numero de microrganismos por amostra.

4 organismos 2%
3 organismos 2%

2 organismos 8%

1 organismo

Cultura estéril

74%

2%

20% 40% 60% 80%

O4 organismos
O3 organismos
W2 organismos
H1 organismo

O Cultura estéril

Germes aerobios foram isolados em 91% das amostras com cultivo posi-

tivo e, entre as culturas para anaerobios, 11% foram positivas. O exame mico-

logico cultural foi positivo em 4% das amostras coletadas.
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Foi cultivado um total de 58 microrganismos: Streptococcus pneumoniae,
o0 aerdbio mais freqiiente, esteve presente em 13 amostras, Moraxella catharralis

em 9, Haemophilus influenzae em 8 e Staphylococcus aureus em 7.

Oitenta por cento das amostras identificaram, pelo método de Gram,

alguns e numerosos leucocitos.

Na tabela 7 estdo listados os microrganismos isolados no meato médio

dos pacientes com RSC.
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Tabela 7

Microrganismos isolados no meato médio de pacientes

pediatricos com rinossinusite cronica

MICROBIOLOGIA

N MICRORGANISMOS

AEROBIOS

GRAM - POSITIVOS

Streptococcus pneumoniae

13

Staphylococcus aureus

Staphylococcus coagulase negativo

Aerococcus viridans

Enterococcus faecalis

Streptococcus agalactiae

Streptococcus mitis

Streptococcus pyogenes

Streptococcus viridans

TOTAL

30

GRAM-NEGATIVOS OU FACULTATIVOS

Moraxella catharralis

Haemophilus influenzae

Corynebacterium sp.

N oo ©

Pseudomonas aeruginosa

TOTAL

20

ANAEROBIOS

GRAM-POSITIVOS

Peptostreptococcus sp.

Prevotella melaniogenica

Propionibacterium propionicus

GRAM-NEGATIVOS

Bacterioides fragilis

TOTAL

FUNGOS

Paelomyces sp.

Penicilium

Tricoderma sp

TOTAL

NEGATIVO

TOTAL DE MICRORGANISMOS

58

71
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5.2 .1 Microrganismos Aerdbios

Os microrganismos aerobios mais freqlientemente encontrado nas
criancas foram : Streptococcus pneumoniae, em 33% das criangas; Moraxella

catharralis, em 23%; ¢ Haemophilus influenzae, em 21%.

No grupo dos Staphylococcus coagulase-negativos incluiram-se também

o Staphylococcus epidermidis , sendo que a freqiiéncia desses germes foi de

10% das criancas.
Gram-negativos ou facultativos foram isolados em 52% das criancas.

Na tabela 8 estdo listados os principais germes aerobios encontrados.
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Tabela 8 Microrganismos aerdbios isolados no meato médio de criangas com rinossinusite

cronica

N total de pacientes (%)

N =39
GRAM-POSITIVOS
Streptococcus pneumoniae 13(33)
Staphylococcus aureus 7(18)
Staphylococcus coagulase negativo 4(10)
Aerococcus viridans 1(3)
Bacterioides fragilis 1(3)
Enterococcus faecalis 1(3)
Streptococcus agalactiae 1(3)
Streptococcus mitis 1(3)
Streptococcus pyogenes 1(3)
Streptococcus viridans 1(3)
GRAM-NEGATIVOS
Moraxella catharralis 9(23)
Haemophilus influenzae 8(21)
Corynebacterium propionicus 2(5)
Pseudomonas aeruginosa 1(3)

5.2.2 Microrganismos Anaerobios

Entre 0s  microrganismos

Peptostreptococcus  sp., Prevotella

anaerobios, foram cultivados

melaniogenica, Propionibacterium

propionicus e Bacteroides fragilis (tabela 9).
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Tabela 9 Microrganismos anaerobios isolados no meato médio de pacientes com

rinossinusite cronica

N total de pacientes

(%) n=39
GRAM-POSITIVOS
Peptostreptococcus sp. 2(5)
Prevotella melaniogenica 1(3)
Propionibacterium propionicus 1(3)
GRAM-NEGATIVOS
Bacteroides fragilis 1(3)

5.2.3 Fungos

74

Fungos foram cultivados no meato médio de 5% das criancas portadores

de RSC.

Dos dois pacientes que apresentaram crescimento de fungo no exame

cultural, ambos possuiam flora mista, sendo um paciente portador de Penicillium

¢ Moraxella catharralis e o outro de Tricoderma sp., Paelomyces sp., Moraxella

catharralis e Peptostreptococcus magnus.
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5.2.4 Criangas com Imunodeficiéncias

Entre os pacientes com imunodeficiéncia primdria, os microrganismos
mais encontrados foram Streptococcus pneumoniae , Moraxella catharralis ,
Haemophilus m. e Corynebacterium sp., cada um destes presentes em 33% das
amostras, sendo que um paciente teve 2 culturas em um intervalo de 6 meses e 2

pacientes tiveram cultura com 2 germes identificados em cada uma.

Entre os dois pacientes com imunodeficiéncia secundaria, os
germes identificados foram Staphylococcus epidermidis no paciente com
transplante pulmonar e no outro paciente foram realizadas 2 coletas com 18
meses de intervalo. A primeira foi mista (Staphylococcus epidermidis e

Staphylococcus aureus) e a segunda identificou Moraxella catharralis.

5.3 Resisténcia Bacteriana

O Streptococcus pneumoniae mostrou-se resistente a sulfametoxazol e

trimetropim em 23% das amostras e a penicilina em 17%..

Cepas produtoras de beta-lactamase foram identificadas entre Moraxella

catharralis (67%) e Haemophilus influenzae (12,5%).

Em relagdo ao Staphylococcus aureus, foi encontrada resisténcia a

penicilina em 29% das amostras e a eritromicina em 14%.

Os microrganismos  Staphylococcus coagulase-negativos foram

resistentes a penicilina e a eritromicina em 25% das amostras.

A tnica amostra de Pseudomonas aeruginosa isolada foi resistente a

aztreonam, cefotaxima e ticarcillin.
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5.4 Adultos

Entre o grupo de adultos, Staphylococcus aureus foi o microrganismo
mais freqiiente, presente em 37% dos pacientes. Staphylococcus coagulase-
negativo esteve presente em 19% dos individuos, Streptococcus pneumoniae em
12% .

Microrganismos Gram-negativos foram identificados em 19% e

anaerobios em 8% dos adultos.

Fungos estiveram presentes em 10% dos adultos, sendo identificados
Candida sp., Aspergillus (sp., niger e furmigatus), Alternaria, Fusarium,

Penicillium, Schizofilum comuni e Tricoderma viridans.

Quanto a resisténcia bacteriana no grupo de adultos, Staphylococcus
aureus apresentou 83% de resisténcia a penicilina, Staphylococcus coagulase-

negativo (89%) e Streptococcus pneumoniae ( 8%.).

Em relacdo aos Haemophilus influenzae cepas produtoras de beta-
lactamase foram identificadas em 100% das amostras (quatro). Dentre as trés
amostras de Moraxella catharralis, nenhuma apresentava producdo de beta-
lactamase. Das sete amostras de Pseudomonas aeruginosa , todas apresentaram-

se multirresistentes.

Na tabela 10 estdo listados os principais germes encontrados nos adultos.



RESULTADOS

Tabela 10 Microrganismos isolados no meato médio de adultos com rinossinusite crénica

Microrganismos N de adultos( %
)
(n=94)
Staphylococcus aureus 35(37)
Gram-negativos 18(19)
Staphylococcus coagulase-negativo 18(19)
Streptococcus pneumoniae 11(12)
Fungos 9(10)
Anaerdbios 8(8)
54.1 Comparacéao entre os Microrganismos do Grupo de

Criancas e de Adultos com Rinossinusite Cronica

No estudo comparativo entre adultos e criangas, Gram-negativos e
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Streptococcus pneumoniae foram significativamente mais freqiientes no grupo

de criancas.

Por outro lado, Staphylococcus aureus foram significativamente mais

freqlientes nos adultos.

A tabela 11 resume o estudo comparativo dos principais microrganismos

entre os dois grupos.
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Tabela 11 - Comparagdo entre microrganismos isolados no grupo de criangas e

adultos com rinossinusite cronica

Criancas com Adultos com

Microrganismos rinossinusite  rinossinusite P
cronica cronica
(n =39) (n=94)
% %

Gram-negativos 52 19 0.0002
Streptococcus pneumoniae 33 12 0.003
Staphylococcus aureus 18 37 0.029
Anaerobios 14 8 0.659*ns
Staphylococcus coagulase-negativo 10 19 0.209*ns
Fungos 5 10 0.616**ns

p = Valores-p de Pearson para o teste do Qui-quadrado
NS = diferenca estatisticamente ndo-significativa
* Teste exato de Fisher do Qui-quadrado

** Corregao de Yates do Qui-quadrado

5.4.2 Comparacédo entre a Resisténcia Bacteriana no Grupo de

Criancas e de Adultos com Rinossinusite Cronica

Haemophilus influenzae e Staphylococcus coagulase-negativo foram

estatisticamente mais resistentes no grupo do adultos (p < 0,005).

No que diz respeito aos outros microrganismos, nao houve diferenca

estatisticamente significativa entre os dois grupos.
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6 DISCUSSAO

Varios estudos publicados na literatura abordam o tema RSC na
crianca. Entretanto, pouco se sabe a respeito da microbiologia e do papel das
bactérias nessa doenca. A dificuldade de se estabelecer uniformizagdo de
conceitos, padronizacdo clinica e radioldgica no diagndstico, adequacdo no
método de coleta de secrecdes e na interpretacdo dos resultados, tem

ocasionado divergéncias entre os trabalhos publicados.

Van Cauwenberge e Watelet estimam que as queixas nasais cronicas
em criangas acima de oito anos de idade representam 24% das queixas em
consultas com otorrinolaringologistas na Alemanha. Entretanto, a confirmagao
do diagndstico em criangas menores ¢ dificil e exames de imagem sado
freqiientemente utilizados como padriao diagnostico nesse grupo de pacientes

(198).

A falta de uniformiza¢ao na definicdo da RSC acarreta informacdes
controversas quanto aos dados publicados na literatura. Diversos autores
apresentam pacientes com rinossinusite subaguda e aguda como portadores de
RSC. Atualmente ha recomendagdes da American Academy of Otolaryngology
— Head and Neck Surgery, da International Conference on Sinus Disease e
do Consenso Brasileiro sobre Rinossinusite, buscando padronizagao da
defini¢do, principalmente em relacdo a duracdo dos sintomas e métodos

diagndsticos (123, 100, 5).

Tinkleman e Silk, em 1989, consideraram em estudo sobre RSC,
criancas com sintomas ha mais de 30 dias; incluiram, portanto, pacientes com

rinossinusite subaguda no mesmo grupo de RSC (191).
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Brook et al. definiram como portadores de rinossinusite cronica
pacientes com sinais € sintomas com duragdo de mais de trés semanas,
caracterizando, assim, um grupo de pacientes com critérios para rinossinusite
aguda, subaguda ou cronica (24). Esses mesmos autores corrigiram seus cri-
térios metodoldgicos e, em 2000 e 2001, definiram rinossinusite cronica como

persisténcia de puruléncia por mais de trés meses (26, 29).

Orobello et al. incluiram, em trabalho sobre rinossinusite cronica,
criangas com rinossinusite recorrente, isto ¢, com mais de quatro episodios ao
ano ou seis semanas de duracao dos sintomas (149). Fizeram parte da pesquisa
desenvolvida por Goldenhersh et al. ¢ Erkam et al,. sendo classificados como
portadores de rinossinusite cronica, pacientes que apresentassem sintomas por
mais de 4 semanas (83, 64). No presente estudo, aceitamos a defini¢do de

rinossinusite cronica proposta pelo Consenso Brasileiro de Rinossinusite (5).

Para a determinagdo da duracdo dos sintomas dentro dos critérios
diagnosticos, a grande maioria dos autores emprega a anamnese (27, 28, 65,

81, 83, 119, 143, 207).

No presente estudo, nas criancas com RSC, ocorreu obstrucao nasal
em 96%, gotejamento pds-nasal em 86%, tosse em 83% e secrecdo nasal em

82% dos casos .

Wald descreve, assim como os resultados desta pesquisa, sintomas
nasais (obstrucdo ou secrecao nasal), tosse, ou ambos como achados mais

freqiientes em criancas com RSC (206).

Mogica et al. em estudo sobre a predominidncia dos sintomas em
criangas menores de 14 anos, encontraram tosse, halitose e gotejamento pos-
nasal como sintomas mais freqiientes, seguidos por febre, cefaléia, dor de

garganta, dor facial e edema periorbital (138).
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Clement et al. demonstraram um aumento significativo na freqiiéncia
de RSC durante o outono e o inverno em locais de clima temperado (42). No
presente estudo, 50% das amostras foram coletadas durante os meses do

inverno.

Dos fatores predisponentes mais comuns nas criangas com RSC
publicados na literatura, consideram-se alergias, asma, imunodeficiéncias
primarias e adquiridas, bem como doengas relacionadas ao muco nasal, como
fibrose cistica e refluxo gastroesofagico. Desses fatores, os encontrados neste
estudo foram alergia, em 33% das criangas; asma em 21%; e deficiéncia
imunolégica, em 19%. Nenhuma das criangas desta pesquisa apresentaram

diagndstico de fibrose cistica.

Rinite alérgica foi o fator predisponente mais freqiiente, em
consonancia com o que ocorre na maioria dos estudos publicados (75, 159,
169). Conforme Krause, a rinite alérgica ¢ um fator de risco, sendo o principal,
no desenvolvimento de infecg¢do sinusal (121) . Van Cauwenberge e Watelet
descrevem que 25 a 30% dos pacientes com rinite alérgica desenvolvem RSC

em determinado momento (198).

A asma foi o segundo fator predisponte mais encontrado neste estudo,
dado particularmente significativo, pois sabe-se que  pacientes com
dificuldades em controlar a asma melhoram quando a rinossinusite coexistente
¢ tratada clinica ou cirurgicamente (131). Confome Van Cauwenberge e

Watelet, devera ocorrer RSC em 43% dos pacientes asmaticos (198).

As 1munodeficiéncias primdrias mais comuns na literatura sao:
imunodeficiéncia comum varidvel, deficiéncia seletiva de IgA;
agamaglobulinemia ligada ao X e ataxia-telangiectasia, as mesmas

encontradas no presente estudo (63, 65).
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Dentre os mecanismos de falha do sistema imunologico, ocorre
faléncia na producdo de anticorpos contra antigenos polissacarideos, como
Haemophilus influenzae e Streptococcus pneumoniae. Entre as criangas com
RSC e imunodeficiéncias primarias, na presente série, 66% apresentava

Haemophilus influenzae e/ou Streptococcus pneumoniae.

Segundo Van Cauwenberge e Watelet, a incidéncia de RSC em
pacientes transplantados chega a 37% (198). Neste estudo, duas criangas com
RSC possuiam imunodeficiéncia adquirida, uma por transplante pulmonar,
outra por transplante renal. Os germes encontrados nessas crian¢as nao

diferiram dos demais.

A presenca de refluxo gastroesofagico ndo foi estudada nesta pesquisa
porque, conforme alguns autores, por se tratar de duas patologias de alta
prevaléncia, os dados publicados na literatura ainda se mostram conflitantes e

a relacdo entre essas doengas poderia ser apenas casual (56).

A visualizacao de secrecdo purulenta drenando do meato médio e/ou
do recesso esfenoetmoidal a endoscopia nasal ¢ considerada patognomonica
de rinossinusite (5). Esse achado endoscépico ¢ utilizado como critério de

inclusdo nesta pesquisa assim como em varios outros estudos (19, 81, 119).

A exclusao de pacientes com desvio de septo nasal aplicada neste e em
outros estudos se justifica porque nesses casos ndo ¢ possivel a correta

visualizagao do meato médio para a coleta de amostras (143).

O valor da radiologia convencional na avaliagdo da rinossinusite
cronica, conforme o Consenso Brasileiro sobre Rinossinusite, € discutivel,
por apresentar baixa sensibilidade no delineamento das células etmoidais
anteriores, dos dois tercos superiores da cavidade nasal, do infundibulo, do

meato médio e do recesso frontal (5).
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Brook et al., em suas publicagdes sobre rinossinusite cronica, usaram
radiograma com opacificagdo ou espessamento da mucosa como critério de

entrada (28, 24, 26).

Orobello et al., estudando um grupo de criangas com rinossinusite cro-
nica submetidas a procedimentos cirurgicos, ndo especificam se todos os pa-
cientes foram avaliados com exames radioldgicos convencionais ou to-

mograficos (149).

Kennedy et al. propuseram a inclusdao de evidéncias de hiperplasia de
mucosa a TC na defini¢ao de rinossinusite cronica (113, 114). Varios outros
pesquisadores utilizam as alteragdes tomograficas como critério de inclusao
em suas séries, de modo a confirmar os achados endoscopicos (81, 119, 167,

202).

Arruda et al., no que diz respeito apenas ao seio maxilar, concluiram
que criangas com opacificacdo deste seio, evidenciada pelo radiograma de
face, apresentam crescimento de germes em culturas coletadas no

transoperatdrio em 70% das amostras (8).

Diversos estudos demonstram a importancia do diagnostico por
imagem na RSC, classificando a TC como o método mais sensivel e ndo-inva-
sivo, para o estudo da cavidade nasal e dos seios paranasais, especialmente
para o seio etmoidal (5, 127, 128, 218). Por tais motivos, foi utilizado esse

método na avaliagdo das criangas com RSC desta pesquisa.

Nao existe consenso sobre o papel da antibioticoterapia na alteracao da
microbiologia na RSC. Dos diversos estudos publicados na literatura, alguns
autores excluem os pacientes que utilizavam antibidtico antes da coleta de
secrec¢ao, enquanto outros nao. No presente estudo, os pacientes que estavam

utilizando antibiotico previamente a coleta foram excluidos.
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Muntz e Lusk estudaram criancas com RSC e removeram células da
mucosa do seio etmoidal anterior através de cirurgia endoscopica nasal
funcional. Todos os pacientes incluidos no estudo receberam

antibioticoterapia via oral até a véspera da cirurgia (140).

Segundo Orobello et al. ¢ Goldenhersh et al. a antibioticoterapia ndo
influenciou o cultivo de bactérias (149, 83). Por outro lado, Tinkelman et al.
sugeriram que haveria uma relacdo entre antibioticoterapia prévia e
erradicagdo de anaerdbios (191). Vogan et al. cultivaram bactérias em 13 das
16 amostras analisadas apesar do uso de antibidticos, mas, quando os
resultados foram analisados de acordo com a cultura semiquantitativa,
somente em trés individuos o crescimento bacteriano foi considerado mo-
derado ou macico, e germes anaerobios foram detectados em apenas uma

cultura (202).

A cultura do material coletado por via endoscépica requer a correta
esterilizacao dos instrumentos, sendo a melhor técnica a autoclavagem, porém
grande parte das dticas ndo permite o uso desse método. O 6xido de etileno e a
imersdo em glutaraldeido a 2%, utilizados no presente estudo, sdo métodos
considerados eficazes (60, 82). Vinte minutos € o tempo necessdrio para a
destrui¢do do virus da hepatite C, das micobactérias, do HIV e da grande
maioria dos outros germes. Este ¢ um ponto importante na avaliacdo dos
resultados, mas nao ¢ citado na maior parte dos trabalhos publicados na

literatura (28, 24, 64, 81, 119, 143, 194, 202, 206).

Na andlise das publicagdes, nota-se uma grande disparidade em
relagdo a realizagdo de culturas especificas para anaerobios e fungos. Essas

culturas foram efetuadas somente nos grupos estudados por Lusk et al.,
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Orobello et al. ¢ Nadel et al. que apresentam similaridades com o

delineamento deste estudo (130, 149, 143).

Para determinacdo dos microrganismos que causam RSC, amostas de
secrecao dos seios paranasais devem ser coletadas sem contaminagdao pela
flora respiratoria normal. Portanto, deve ser efetuada a preparacao da mucosa

nasal ou oral para coleta por puncdo maxilar.

Segundo Gwaltney et al. a pele pode ser esterilizada com alcool ioda-
do ou solugdo alcodlica, mas a desinfec¢do da mucosa resulta apenas parcial
(90). De acordo com Strange et al. e Thorpe et al. os anestésicos apresentam
atividade antibacteriana, inibindo o crescimento de fungos e bactérias (182,
189). Em nosso estudo, adotamos como método de esterilizacdo da mucosa
turundas de algodao embebidas em neotutocaina a 4%, como preconizado por
varios autores (83, 130, 143, 149, 152, 154). Outros métodos tém sido
empregados com resultados semelhantes (10, 36, 41, 183). Alguns investi-
gadores fizeram uso de outras formas de esterilizacao com resultados diversos

(34, 64, 85, 160, 167, 202).

Klossek et al. ¢ Brook et al. ndo especificaram o método de
desinfeccdo da mucosa, ¢ Muntz ¢ Luzk e Otten e Grote nao realizaram

esterilizacdo da mucosa previamente a coleta de secregdes (119, 24, 140, 150).

O transporte e manuseio adequado das amostras também ¢

fundamental para que se possa obter resultados fidedignos.

A quantificacdo dos resultados ¢ necessaria para que se distingua
infeccdo de contaminagdo. A contagem de leucocitos pelo método de Gram
e/ou culturas semiquantitativas ou quantitativas sao os métodos confiaveis na
diferenciacdo entre colonizantes e patogenos, tendo sido empregados em

numerosos trabalhos na literatura como também neste estudo (64, 84, 118,
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143, 149, 205). Entretanto, varias  publicagdes desconsideraram a
quantificagdo das coldnias, como Brook e Otten e Grote (28, 150). No
presente estudo, em 80% das amostras foi identificada presenga de alguns ou

numerosos leucocitos.

Embora a puncdo antral, considerada padrao aureo, seja invasiva e
cause desconforto, outras técnicas menos invasivas, como o swab nasal, ndo
sdo confidveis pelo alto indice de contaminagdo por organismos colonizantes

(81, 109, 115, 183).

A endoscopia nasal trouxe um grande beneficio ao estudo da
microbiologia dos seios paranasais. Além de ser uma técnica de féacil
execucao, ocasiona pouco desconforto e praticamente nao apresenta riscos. O
procedimento pode ser realizado facilmente, sob anestesia local em
ambulatorio, tanto em adultos como em criangas, ¢ com minimo desconforto

(112).

Poole demonstrou superioridade entre cultura endoscopica sobre swab

nasal as cegas, embora ndo tenha realizado punc¢ao antral (158).

Diversos autores mostraram correlagdo entre culturas de secrecao

coletadas do meato médio e seios maxilares .

Orobello et al., em 1991, encontraram 83% de correlagdo entre os
germes encontrados no seio maxilar e meato médio e 80% entre o seio
etmoide e meato médio (149). Valdya et al., em 1996, induziram rinossinusite
aguda em coelhos e demonstraram 100% de correlacdo entre os germes do
seio maxilar e do meato médio (193). Gold e Tami, em 1997, encontraram
correlagdo entre germes do meato médio e pungdo antral de 85,7% (81).
Vogan et al., no mesmo ano, encontraram correlacdo entre germes

anaerobicos identificados em meato médio e seio maxilar em 87,4% das
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amostras, ¢ 93,8% entre aerdbicos (202). Ozcan et al., em 2002, encontraram
correlagdao entre 91,6% das amostras do meato medio e seio maxilar (151).
Aragjo et al. encontraram 80% de correlag@o entre germes isolados do meato
médio e seio maxilar de pacientes com RSC (4). Portanto, em diversos
estudos, ficou evidenciada a validade e acuracia do método de coleta de
secrecoes do meato médio guiado por endoscopia na rinossinusite, sendo o

método utilizado na presente pesquisa.

A microbiologia da rinossinusite cronica em criangas tem sido motivo
de controvérsias, tendo os autores que publicaram sobre esse tema,
empregado critérios de inclusdo e metodologias diversas. No presente estudo,
nao houve diferenga estatisticamente significativa entre o0s germes

identificados em criangas com imunodeficiéncias e imunocompetentes.

Assim como nesta pesquisa, diversos autores encontraram como trés
principais microrganismos envolvidos na RSC da crianca o “trio infernal”
(Streptococcus pneumoniae , Moraxella catharralis e Haemophilus influenzae
(206, 191, 199, 176). Para Slack et al., a presenca desses germes, tanto em
rinossinusite aguda quanto na RSC, sugere que essas doengas representam um
processo de continuidade (176). Segundo Gordts et al., em criangas sadias
como em criangas com RSC esses sdo os microrganismos mais freqilientes,
sendo a diferenga entre a doenca e a normalidade resultante de contagem de

leucocitos e colonias encontradas nas culturas (85).

Ja em adultos com RSC, para Brook, os germes aerdbios mais
freqiientes sao Staphylococcus aureus , Moraxella catharralis e Haemophilus

influenzae (29).

Na literatura, o que se pode observar ¢ que no caso de RSC, ao

contrario da rinossinusite aguda, uma variedade de bactérias sdo identificadas
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(106). A dificuldade em comparar os resultados encontrados na literatura
surge a medida que se comeca a analisar a metodologia de cada estudo. As
amostras coletadas pelos investigadores podem corresponder a aspirados de
seios maxilares, meato médio, pungdo do meato inferior, bidpsias durante
procedimentos cirargicos endonasais, entre outros. O local da coleta de
material certamente tem influéncia no resultado da bacteriologia, além de
outros fatores como idade do paciente, tempo de evolugdo da doenca,
tratamento antibiotico prévio, transporte do material coletado, técnica de
cultura e inoculagdo. Além disso, o método de apresentacdo dos resultados
também difere amplamente entre as publicagdes (percentual de bactérias pelo
numero total de amostras coletadas, pelo numero de amostras com
crescimento de germes, pelo nimero de pacientes, pelo total de bactérias

identificadas, e outros).

O Streptococcus pneumoniae é o principal agente causador da
rinossinusite e da otite média aguda, estando envolvido em cerca de 30% a
40% dos casos (26). Na RSC da crianga, seu papel € importante: ¢ um dos trés
mais freqiientes em diversos estudos publicados (28, 150, 203, 191, 8, 199, 64,
26,176, 1).

Arruda et al., em 1990, através de pun¢do do seio maxilar em criangas
com RSC submetidas a tratamento cirtrgico, identificaram esse

microrganismo como o mais freqiiente na série analisada (8).

Orobello et al., em 1991, encontraram o Streptococcus pneumoniae

em 13% das amostras coletadas durante transoperatorio de criangas com RSC

(149).
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Buchman et al., em 1999, analisando criancas com RSC, cultivaram
secre¢ao de aspirado do seio maxilar e encontraram esse germe em 12% das

amostras (30).

Brook, em 2000, analisou criangas com otite média cronica com
efusdo e rinossinusite maxilar associada, encontrando Streptococcus

pneumoniae em 17% das amostras (26).

Slack et al., em 2001, estudando um grupo de criangas com RSC
submetidas a coleta de secregoes dos seios maxilares, identificaram o

Streptococcus pneumoniae em 19% das amostras (176).

No caso de coleta endoscopica do meato médio, método utilizado na
presente pesquisa, os dados da literatura apontam para uma incidéncia que

varia entre 3% e 23% (32, 143).

Nesta pesquisa, o Streptococcus pneumoniae foi isolado em 33% das
criangas com RSC, valor aproximado aos publicados no restante da literatura,

conforme os dados apontados (197).

Van Cauwenberge et al., em 1976, encontraram esse germe em 17%
dos aspirados maxilares de adultos com RSC, valor mais alto que o
encontrado na maioria da literatura publicada (197). Erkan et al., em 1996,
encontraram Streptococcus pneumoniae em 4% dos adultos com RSC (65).
Chan e Hadley, em 2001, encontraram Streptococcus pneumoniae em 12%

dos pacientes com RSC em amostras coletadas do meato médio (38).

Finegold et al., em 2002, identificaram Streptococcus pneumoniae
como 0 microrganismo mais freqiiente em pacientes submetidos a puncao do
seio maxilar, ou seja, em 21,4% dos adultos com RSC (71). Rombaux et al.,

no mesmo ano, encontraram, em adultos com RSC, Streptococcus pneumoniae
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em 5% das amostras coletadas em transoperatorio de cirurgia endonasal
funcional (166). Ozcan et al., em 2002, encontraram Streptococcus
pneumoniae em 7% dos adultos com RSC estudados (151). Adachi et al.,
também em 2002, entre adultos e criancas estudados (pacientes de 6 a 89 anos
de idade) encontraram 16% de Streptococcus pneumoniae em secregao

coletada por pun¢do maxilar (1).

Nesta pesquisa, o Streptococcus pneumoniae foi isolado em 12% dos
pacientes adultos com RSC, valor inferior ao encontrado entre criangas com
RSC (33%). Portanto, conforme os dados desta pesquisa e da maioria dos
estudos publicados, provavelmente esse germe € mais prevalente entre

criangas com RSC e seu valor ocupa maior destaque nesta faixa etaria.

Os germes Gram-negativos desempenham um papel importante na
RSC da crianca, principalmente nos casos resistentes a terap€utica
convencional. Bolger et al. com a técnica de cultura endoscopica,
identificaram 31% de Gram-negativos, sendo eles os microrganismos
predominantes (21). Autores como Hsu et al. ¢ Gold e Tami registraram
indices entre 26% e 32%, resultados inferiores aos encontrados nas criancgas
deste estudo (52%) (99, 81). Nesta pesquisa, em consonancia com estudos
publicados na literatura, os germes Gram-negativos representam, ao lado do
Streptococcus pneumoniae, as principais bactérias na rinossinusite da crianca,

identificados em 52% dos pacientes.

Como ocorre nas rinossinusites aguda e subaguda, a Moraxella
catharralis permanece entre os microrganismos mais prevalentes e deve ser

considerada como suspeita de agente etioldgico da RSC na crianga.

Em 1988, Wald analisou criangas com RSC e constatou ser a

Moraxella catharralis um dos trés germes mais freqilientes (210).
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Goldenhersh et al., em 1990, encontraram em uma série de criancas
com rinossinusite, 38% das amostras cultivadas contendo Moraxella
catharralis, sendo esse o germe mais freqliente neste estudo. Estes autores
incluiram pacientes com sintomas hd mais de 30 dias, portanto, ndo

correspondendo apenas a RSC (83).

Muntz e Lusk, em 1991, estudaram 105 criangas com RSC e
cultivaram mucosa do seio etmoide. Entre os principais germes encontrados

estava a Moraxella catharralis (140).

Wald, em 1998, 10 anos apds o seu primeiro estudo, o qual apontou a
Moraxella catharralis como um dos trés germes mais freqiientes na crianga
com RSC, encontrou os mesmos resultados, estando este microrganismo ao

lado do Haemophilus influenzae e Streptococcus pneumoniae (208).

Buchman et al., em 1999, identificaram, através de cultura de aspirado
de seios maxilares de criangas com RSC, Moraxella catharralis em 15% das

amostras (30).

Brook, em 2000, analisou aspirados da orelha média de criancas com
otite média efusora coletados em transoperatorio de cirurgia otoldgica para
colocacdo de tubos de ventilagdo. Dessas criancas, algumas apresentaram
velamento de ambos ou de um seio maxilar. Amostras de secrecao desse seio
também foram coletadas encontrando-se Moraxella catharralis em 6% das
criangcas com germes identificados em seio maxilar. O autor correlaciona a
presenca de germes da otite média efusora e rinossinusite, apontando um

mesmo agente etiologico em dois tercos dos pacientes (26)

Gordts et al., no mesmo ano, estudaram a microbiologia do meato
médio de criancas e adultos saudaveis (84). Os autores identificaram a

Moraxella catharralis em 34% das criangas, entretanto relataram crescimento
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de raras colonias e atribuem o resultado no caso de criangas a flora comensal.
Ja em adultos, Moraxella catharralis nao foi identificada e os germes
encontrados  Staphylococcus coagulase-negativo  (35% dos adultos),
Corynebacterium sp. (23%) e Staphylococcus aureus (8%) também

apresentaram pequena quantidade de colonias.

Don et al., em 2001, encontraram Moraxella catharralis em 18% dos
aspirados maxilares de criangas com RSC, porém os autores ndo mencionaram
a quantificacdo das colonias, fator importante para a definicdo do papel das

bactérias nessa doenga (58).

Slack et al., também em 2001, realizaram estudo retrospectivo
revisando culturas de aspirados maxilares de criangas com RSC, encontrando
Moraxella catharralis em 17% das culturas. Este fato sugere que, ao lado do
Streptococcus pneumoniae e Haemophilus influenzae, esses germes sdo os
principais agentes etioldgicos na rinossinusite aguda, assim como na RSC da

crianga e representam uma mesma doenca em estagios diferentes (176).

No presente estudo, a Moraxella catharralis foi identificada em 23%
das criangas, valor semelhante aos demais encontrados na literatura. Portanto,
essa bactéria possui alta prevaléncia entre criangas com rinossinusite, tanto
aguda quanto crénica e permanece como agente etiologico suspeito na RSC da

crianga.

Bhattacharyya et al., em 1994, encontraram Moraxella catharralis em
apenas 3,8% dos adultos com RSC submetidos a tratamento cirargico (19).
Erkan et al. no mesmo ano, encontraram Moraxella catharralis em 5% dos
adultos com RSC que tiveram secrecoes coletadas via fossa canina. Os autores
incluiram pacientes com sintomas hd mais de quatro semanas, portanto com

rinossinusite subaguda (64).
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Brook, em 1996, em estudo comparativo de adultos com RSC
submetidos a coleta de secrecdo via fossa canina, ndo encontrou Moraxella
catharralis. Entretanto, no grupo de adultos com rinossinusite aguda, este

germe foi obtido em 20% dos pacientes (25).

Chan e Hadley, em 2001, avaliando pacientes adultos com RSC,

identificaram Moraxella catharralis entre 10% dos germes isolados (38).

Finegold et al., em 2002, identificaram, em adultos com RSC,
Moraxella catharralis em 10% das amostras coletadas via fossa canina (71).
Ozcan et al. no mesmo ano, encontraram Moraxella catharralis em 7% das
amostras coletadas do meato médio e seio maxilar de adultos com RSC,
identificando uma correlacao de 100% desses germes nos dois locais de coleta

(151).

Entre os adultos do presente estudo, a Moraxella catharralis foi
encontrada na freqiiéncia de 3%, valor semelhante ao da maioria dos estudos
publicados em pacientes dessa faixa etaria. Apesar da diferenca de
metodologia aplicada nos diversos estudos publicados, esse germe encontra-se
menos prevalente nos adultos com RSC, e seu papel torna-se menos relevante
quando comparado a alta prevaléncia que ocupa entre as criangas com a

mesma doenga.

Em pacientes adultos com RSC, conforme dados da literatura, a
identificacdo desses germes ¢ nula até 10% dos pacientes, o que reforca o

papel secundario desse germe na etiologia da RSC no adulto.

Otten e Grote, em 1988, encontraram Haemophilus influenzae em 33%

das amostras positivas de culturas do seio maxilar de criangas com RSC (150).

Orobello et al., em 1991, isolaram Haemophilus influenzae em 8%
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das criancas com RSC da série estudada, indice inferior ao da maioria dos
estudos publicados entre criangas com RSC (149). Foram coletadas secre¢oes
do meato médio e da mucosa do seio etmoidal. Os autores quantificaram as
colonias, entretanto incluiram criancgas com sintomas ha mais de seis semanas

€ que estavam em uso de antibidtico.

Buchman et al.,, em 1999, coletaram secre¢des através de aspiragao
maxilar de 27 criangas com RSC. Haemophilus influenzae foi a bactéria mais

prevalente entre as amostras coletadas, estando presente em 42% destas (30).

Gordts et al., em 2000, compararam a flora de adultos e criangas
saudaveis através de coleta de secrecdoes do meato médio (84). Haemophilus
influenzae foi identificado em 40% das criangas estudadas, entretanto a
quantificacdo apresentou algumas ou raras colonias, configurando apenas o
carater comensal dessas bactérias. Para estes autores, Streptococcus
pneumoniae, Moraxella catharralis e Haemophilus influenzae sao germes
colonizantes nas criangas, € podem se tornar patogénicos em determinadas
situagdes, ocasionando tanto rinossinusite aguda quanto RSC. Ja nos adultos

esses germes nao foram freqiientes.

Don et al., em 2001, também identificaram o Haemophilus influenzae
como bactéria mais freqiiente entre um grupo de criangcas com RSC (42% das
amostras) (58). Os pacientes, apds 12 semanas de duracdo dos sintomas e
tratamento antibidtico por via oral, foram submetidos a lavagem, aspiragdo e
cultura das secregcoes do seio maxilar, com adenoidectomia associada.
Portanto, em relacdo ao tempo de duracdo dos sintomas, a inclusdo de
pacientes com RSC foi adequada; entretanto, as criangas estavam recebendo
antibidtico no periodo anterior a coleta, e esse fator poderia ter modificado a

flora habitual destes pacientes.



DISCUSSAO 96

Slack et al., no mesmo ano, avaliaram a microbiologia da RSC de
criancas com sintomas h& mais de 8 semanas, incluindo, portanto,
rinossinusite subaguda no mesmo grupo de pacientes estudados (176).
Novamente o Haemophilus influenzae foi a bactéria mais prevalente entre as

criangas analisadas, presente em 40% dessas.

Portanto, em diversos trabalhos publicados, o Gram-negativos mais
encontrado em criangas com RSC foi o Haemophilus influenzae; Buchman et
al. (42%), Don et al. (42%) ¢ Slack et al. (24%) (30, 58, 176). No presente
estudo sua presenca foi identificada em 21% das amostras. Também aqui,
como em diversos outros estudos, ao lado do Streptococcus pneumoniae, e da
Moraxella catharralis, o Haemophilus ifluenzae, foram os microrganismos

mais freqlientemente identificados, como ja anteriormente referido.

Van Cauwenberge et al., em 1976, estudaram adultos com RSC,
analisando aspirados de seios maxilares. Haemophilus influenzae esteve

presente em 18% das amostras analisadas (197).

Erkan et al. em 1994, coletaram amostras de seios maxilares, via fossa
canina, de 126 pacientes adultos com RSC (64). Os autores realizaram
quantificagdo de colonias, entretanto incluiram pacientes com rinossinusite
subaguda dentro do conceito de RSC. O resultado apontou a presenga de

Haemophilus influenzae em apenas 2% dos pacientes.

Em 1996, Van Cauwenberge e Ingels, em novo estudo, encontraram
Haemophilus influenzae em 6% das amostras de biopsia de mucosa do seio

maxilar e etmdide de pacientes adultos com RSC (196).

Klossek et al., em 1996, coletaram amostras do meato médio de
adultos com RSC e identificaram o mesmo germe em 9% das amostras (118).

Neste estudo, o conceito de RSC na alocagdo dos pacientes e a quantificagdo
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das colonias foram adequados, entretanto os autores nado esterilizaram a
mucosa nasal. Suzuki et al., no mesmo ano, publicaram estudo comparando a
microbiologia da RSC em adultos atraveés de amostras retiradas do meato
médio de pacientes atendidos de 1989 a 1993. O Haemophilus influenzae
esteve presente entre 9% a 15% das amostras, com uma tendéncia ao

decréscimo no decorrer desses anos.

Rombaux et al.,, em 2002 , coletaram amostras da bula etmoidal de
adultos com RSC ¢ encontraram Haemophilus influenzae em 4% das
amostras. Jiang et al., no mesmo ano, tentando correlacionar germes
encontrados no seio etmoide e meato médio de adultos com RSC, isolaram

Haemophilus influenzae em 4% e 6% das amostras, respectivamente (166).

Keech et al., analisando criangas e adultos com RSC (entre 2 e 68 anos
de idade), coletaram secrecdes do meato médio, seios etmoides e seios
maxilares (110). Nao foram identificados Haemophilus influenzae na cultura
dessas secrecdes, entretanto, pelo método de PCR usado comparativamente,
16% das amostras foram positivas. Adachi et al., em 2002, estudaram
amostras coletadas dos seios maxilares de adultos e criangas com RSC e
identificaram Haemophilus influenzae em 15% das amostras. Esses valores
podem ter sido mais elevados, se comparados a outros estudos somente entre
adultos, devido ao fato de os autores terem incluido criancas na alocagao dos

pacientes.

No presente estudo, o Haemophilus influenzae foi identificado em 5%
dos adultos, representando um percentual semelhante ao dos autores da

literatura publicada.

Pseudomonas aeruginosa costuma estar presente em infec¢des graves

e em pacientes imunocomprometidos, principalmente portadores de HIV ou
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fibrose cistica (35, 52). Orobello et al. identificaram essa bactéria em 3% das
criangas com RSC de sua série (149). Erkan et al., em 1% e Tantilipikorn et
al., avaliando secregdes coletadas de criancas com RSC através de puncdo
antral e meato médio, identificaram essa bactéria como a terceira mais
prevalente, precedida por  Staphylococcus coagulase-negativo ¢

Staphylococcus aureus (187).

Na literatura, a prevaléncia desse germe varia conforme a metodologia
¢ o grupo de pacientes do estudo. Nadel et al. encontraram 17% de
Pseudomonas aeruginosa em seu grupo de adultos com RSC entretanto ¢ de
se registrar que o estudo incluira pacientes tratados com corticoesteroides,

irrigagdes nasais e cirurgias de seios paranasais prévias (143).

Conforme Liu et al. um aumento da incidéncia de Pseudomonas
aeruginosa tem sido observado em pacientes hospitalizados, alcoolistas, com

doengas cronicas e imunocomprometidos (125).

No presente estudo, a presenga de Pseudomonas aeruginosa foi
identificada em 3% das criangas ¢ 7% dos pacientes adultos. Talvez esses
valores — mais baixos do que em outros estudos — se devam a pequena

quantidade de pacientes imunocomprometidos (125).

Conforme Wald, Enterobacteriaceae sdo encontradas em RSC de
pacientes com infeccdes nosocomiais, relacionada a presenca de sonda

nasoenteral e entubagao traqueal (208).

Nas criangas da presente pesquisa, nao foram identificados
Enterobacteriaceaes. Provavelmente esse resultado decorra da auséncia de

criangas hospitalizadas ou em estado de saude grave.
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Doyle ¢ Woodham, em 1991, encontraram Enterobacteriaceae em
19% das amostras de biopsia etmoidal de adultos com RSC (60). Bolger et al.,
em 1994, 1solaram essas bactérias em 34% das amostras coletadas de adultos

portadores dessa doenga (21).

Jiang et al., em 1997, incluiram pacientes graves em sua série e
encontraram Enterobacteriaceae em 43% das amostras de adultos com RSC
(102). Van Cauwenberge et al., no mesmo ano, identificaram esses germes em
22% das amostras coletadas (195). Kamau e Macharia, identificaram essas
bactérias em 11% dos pacientes tratados em um hospital (108). Esses valores
relativamente altos podem ser justificados pelas caracteristicas da populagao

estudada.

Nadel e Klossek encontraram esse grupo de Gram-negativos
facultativos em 9% dos pacientes adultos com RSC de seus estudos, indices
semelhantes aos encontrados entre os adultos da presente pesquisa (13%)

(143, 118).

Rombaux et al., em 2002, em culturas coletadas de mucosa do seio
etmoidal de adultos com RSC, encontraram Enterobacteriaceae em 22% dos

pacientes analisados (166).

No presente estudo, as enterobacteriaceae foram identificadas em 10%
dos pacientes adultos, em contraste com a auséncia desses germes entre as

criangas.

De acordo com os resultados obtidos, podemos verificar que os Gram-
negativos ocupam papel de destaque na rinossinusite, tanto entre criancas
quanto entre adultos, sendo identificados nesta pesquisa em 52% e 19%
desses, respectivamente. Entretanto, os germes encontrados entre essas faixas

etarias diferem, sendo os Gram-negativos mais prevalentes em criangas a
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Moraxella catharralis e o Haemophilus influenzae, enquanto nos adultos,

Enterobacteriaceaes e Pseudomonas aeruginosa ocupam maior destaque.

A percentagem de Staphylococcus aureus, em RSC, varia de 1% a

29% com a técnica de Caldwell-Luc e de 15% a 52% na rinoscopia anterior

(60,74, 116, 132, 106, 116).

A presenca desses germes em criangas com RSC foi identificada por
Brook, em 1981, em aspiragdo de seio maxilar (19%); Muntz e Lusk, em
1991, através de bidpsia transoperatoria (19%), Buchman, em 1999, através
de aspirado de seios maxilares (19%); e Orobello et al., em transoperatorio de
cirurgia endoscépica funcional para tratamento da RSC, (23%) (27, 140, 30,
149).

Nesta pesquisa , Staphylococcus aureus foram identificados em 18%

das criangas, valor comparavel aos demais encontrados na literatura.

Entre adultos, Doyle e Woodham encontraram 32% de Staphylococcus
aureus em bidpsias de seios etmoidais (60). Bolger et al., través de cultura
endoscopica, encontraram 12% desse germe (21). Para Ozcan et al., em 2002,
Staphylococcus aureus foi o germe mais prevalente entre os adultos com
RSC, assim como para diversos outros autores (151, 60, 199, 81, 103,).
Portanto, esse microrganismo ¢ um dos mais prevalentes entre adultos com
RSC. Nesta pesquisa, o Staphylococcus aureus foi o germe mais identificado

neste grupo, estando presente em 37% deles.

Para a maioria dos autores, o Staphylococcus aureus, Staphylococcus
coagulase-negativos e/ou os anaerdbios possuem papel mais relevante na RSC
do adulto. Neste estudo, apesar da prevaléncia do Staphylococcus aureus ter
sido estatisticamente superior no grupo dos adultos, esse microrganismo foi

freqliente entre criangas e seu papel deve ser considerado.
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Os Staphylococcus coagulase-negativos fazem parte de um grupo de
agentes infecciosos cujo papel como patdogeno ainda ndo estd claramente
estabelecido. Alguns autores descrevem-nos como componentes da flora
ubiqua da pele, e culturas com pequena concentracdo sdo consideradas
provenientes de contaminacdo (90, 64). Hsu et al. correlacionam esses
microrganismos com doengas graves em outras localizagdes diferentes dos

seios paranasais (99).

Para diversos autores, esse germe, quando observado em culturas com
auséncia de leucdcitos no Gram ou em culturas quantificadas como raras, deve
ser considerado saprofita. Por outro lado, uma cultura com crescimento
macigo de Staphylococcus coagulase-negativo ou com grande numero de

leucécitos deve alertar para a possibilidade de infecgdo (71, 187, 103).

Orobello et al., estudando criangas submetidas a cirurgia endoscopica
nasal funcional que receberam antibidtico previamente, encontraram
Staphylococcus coagulase-negativo com baixa densidade de col6nias, os quais
foram considerados contaminantes (149). Para esses autores, estudos que
apontam esses microrganismos como reais patdégenos incluem neonatos em
uso de cateteres invasivos, fato que pode comprometer a interpretagao dos

dados.

Erkam et al. encontraram esse microrganismo em 5% das amostras de
criancas com RSC (65). Poucos estudos em criangas com RSC identificaram
quantidades expressivas desses germes; entretanto, Orobello et al. encontram-
nos em 50% das amostras coletadas em transoperatorio de cirurgia endonasal

(149).

Buchman et al., em 1999, através de secregoes de aspirados de seios

maxilares, identificaram em uma série de pacientes pediatricos submetidos a
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tratamento cirargico da RSC, 23% de Staphylococcus coagulase-negativo
(30).

Tantilipikorn et al., em 2002, avaliando secreg¢des coletadas de
criancas com RSC através de pun¢ao antral ¢ meato médio, encontraram alta
prevaléncia de Staphylococcus coagulase-negativo. Os autores consideraram
ter havido contaminagdo, quando fosse observado crescimento de colonias
sem identificagdo desses germes no Gram (187). Nao houve diferenca
estatisticamente significativa entre os dois métodos de coleta (14% de
contaminacao por punc¢ao e aspiracdo ¢ 10% por coleta do meato médio), e

esses germes se mostraram freqlientes na RSC das criangas neste estudo.

Em adultos, esses organismos tém sido encontrados em freqiiéncia de
22 a 75%. Gordts et al. coletaram secre¢des do meato médio de adultos com
RSC, sendo o germe mais freqiiente o Staphylococcus coagulase-negativo
(84). Entretanto, esses autores nao utilizaram endoscépios para visualizagao
do meato médio. Para Finegold et al. e Tantilipikorn et al., em adultos com
RSC, a presenc¢a de Staphylococcus coagulase-negativo em culturas obtidas do
meato médio ou por punc¢do antral configurava contaminagdo se esse germe
crescesse € nao fosse observado no Gram, ou se a quantidade de colonias fosse

pequena (71, 187).

Ramadan, em 1995, sugeriu que Staphylococcus coagulase-negativo
poderia ser um patdégeno de fato, e encontrou esse germe em 80% das

amostras coletadas do meato médio de adultos com RSC (160).

Jiang et al., em 1997, utilizando método de esterilizagdo da mucosa
com 1odo-povidine, analisaram pacientes com RSC que ndo estivessem
utilizando antibidtico hé, pelo menos, 2 semanas (102). Foi coletada bidpsia

via fossa canina e endonasal. Os autores fizeram uso de uma canula
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esterilizada para conduzir o swab até o local de coleta (meato médio). Os
resultados das culturas foram comparados com o grupo de pacientes de seu
estudo anterior (1993), no qual ndo foi utilizada canula guia. A prevaléncia de
Staphylococcus coagulase-negativo diminuiu significativamente (p = 0,0256)
no segundo estudo, e os autores propdem a utilizagao desta técnica para coleta

de secregdes para reduzir a contaminagao.

Hsu et al., em 1998, contrapdem-se aos demais autores que atribuiram
o Staphylococcus coagulase-negativo a contaminagdo (99). Os autores
encontraram alta prevaléncia desses germes em sua série de adultos com RSC
e argumentam que, foram isolados como microrganismos Unicos na maioria
das culturas e que todos os pacientes desta série possuiam secrecdo

mucopurulenta visualizada através da endoscopia nasal.

Segundo Nadel et al., as culturas coletadas em transoperatério de
tratamento cirdrgico da RSC apresentaram maior incidéncia desses germes

(p<0,001) quando comparadas a amostras coletadas ambulatorialmente (143).

Liu et al, em 2000, reconheceu a presenca de Staphylococcus
coagulase-negativo em 69% das amostras obtidas através de coleta do meato
médio de pacientes adultos com RSC através de técnica com cuidadosa
esterilizacdo e manejo das secrecdes (125). Noventa e trés por cento desses
germes apresentaram crescimento de poucas coldnias. Entretanto, 38% foram
1solados como unicos em cada amostra. Baseados nisso, os autores
questionam o papel de contaminantes e acreditam que esses germes possam

estar ligados a real etiologia da RSC.

Gordts et al.,, em 2000, analisando amostras do meato médio de
adultos com RSC encontraram Staphylococcus coagulase-negativo em 35%

das amostras, sendo o germe mais prevalente nesse estudo (84). Foi realizada
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a quantificacdo das colonias e a maior parte dessas bactérias foram
encontradas em pequenas quantidades de colonias; assim, os autores

atribuiram ao Staphylococcus coagulase-negativo papel de germe comensal.

Chan et al., em 2001, encontraram Staphylococcus coagulase-negativo
em 31% das amostras positivas que foram coletadas do meato médio apos

esterilizacdo da mucosa nasal (38).

Ozcan, em 2002, utilizando técnicas de esterilizagdo apropriada em
adultos com RSC, proposta por Jiang, através de swab introduzido em uma
canula esterilizada para coleta de secrecdo do meato médio, acredita ter
diminuido a contaminacao das amostras (151, 103). Em seu estudo, foram
identificados apenas 3,6% de Staphylococcus coagulase-negativo, valores

inferiores aos encontrados por Gold e Tami, e Orobello et al. (81) .

Portanto, o envolvimento de Staphylococcus coagulase-negativo na
RSC ¢ controverso: assim como alguns o consideram contaminante outros o
tém cultivado associado a multipla resisténcia bacteriana, tornando a infeccao

de dificil tratamento (19).

O Staphylococcus coagulase-negativo , nesta pesquisa, foi o segundo
germe mais freqiiente entre o grupo de adultos (19%). Nas criangas, foi
identificado em 10% dos pacientes. Com base nessas informacdes, o papel do
Staphylococcus coagulase-negativo continua sendo motivo de discussdo,
entretanto passa a  representar mais do que contaminante e deve ser

considerado na escolha do tratamento antibidtico na RSC.

A presenga ¢ a importancia dos anaerobios na RSC é um ponto de
discussdo interessante. Os anaerobios foram isolados em 10% a 90% na
maioria dos estudos revisados, sendo mais prevalentes Propineobacterium,

Bacteriddes e espécies Peptococcus (140, 205, 206, 118, 195). Nadel et al.
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estudaram adultos saudédveis e encontraram 14% desses germes em culturas

coletadas do meato médio (144).

Doyle e Woodham, em 1991, cultivaram bidpsia de células etmoidais e
ndo encontraram esses microrganismos. Estes autores sugerem que talvez o
seio etmoidal seja menos susceptivel aos anaerdbios devido a menor
freqliéncia de obstrucao dessa localizagdo e conseqiiente maior exposi¢ao ao
oxigénio desse seio (60). Orobello et al., em estudo similar também em 1991,
cultivaram tecido de mucosa etmoidal de 39 criancas com RSC, sendo os
anaerobios isolados em apenas 8% das amostras (149). Muntz ¢ Lusk, no
mesmo ano, encontraram anaerobios em 20% das amostras. Entretanto, estes
autores coletaram secrecdo da bula etmoidal de criancas com RSC que
estavam recebendo tratamento com antibidtico (140). Além disso, ndo foi
realizada quantificacdo das bactérias isoladas e os antibidticos podem ter
erradicado ou impedido o crescimento de outras bactérias da flora nasal.
Portanto, apesar de o autor concluir que os anaerdbios tém um papel
importante no grupo de microrganismos causadores de RSC, o significado

desses germes isolados na auséncia de quantificagdo ¢ incerta.

Erkan et al., em 1996, encontraram anaerdbios em 93% das amostras
de secrec¢des de criangas com RSC; ja Zhan et al. identificaram-nos em 56%
(65, 224). Arruda et al. ndo identificaram anaerobios em sua série de criangas
com RSC (08). Essa ampla faixa de variagdo pode corresponder as diferentes
técnicas de coleta empregadas e a condigdes associadas a doenga (cirurgia
prévia, vigéncia de tratamento, etc.), que nao foram adequadamente

classificadas nos estudos.

Segundo Brook, em 1981, o papel dos anaerdbios em criancas ¢ maior

do que se tem valorizado, ¢ a pequena quantidade de germes encontrados
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deve-se a problemas relacionados com a técnica de coleta, transporte e cultivo
(27). Em sua série de criancas, encontrou crescimento desses germes em 92%

dos pacientes.

Erkan et al., em 1994, encontraram bactérias anaerdbicas em 88% das
amostras coletadas via fossa canina e meato médio de adultos com RSC.
Pacientes que estivessem fazendo uso de antibidtico nas quatro semanas

prévias a coleta foram excluidos (64).

Ramadan, em 1995, isolou anaerdbios em 8% das amostras coletadas

da bula etmoidal de 76 pacientes adultos com RSC (160).

Vogan et al., em 2000, comparando culturas coletadas por aspiracao de
seios maxilares e meato médio, encontraram germes anaerobios em 8% das

culturas de adultos com RSC (202).

Busaba et al., em 2000, identificaram esses germes em 13% dos
adultos com RSC de sua série, enquanto Finegold et al. encontraram 48%

(32).

Em estudos realizados com técnicas de transporte e cultivo,
aprimoradas, identificou-se um maior numero de anaerdbios. Frederick e
Breaude isolaram anaerdbios em 52% dos pacientes com RSC, enquanto
Carenfelt et al. encontraram-nos em 25 a 30% das amostras de material

coletado dos seios maxilares (74, 34).

Liu et al., em 2000, coletaram secregoes , via transmaxilar e etmoidal,
de pacientes adultos com RSC (125). Foi utilizado sistema de coleta com
canula esterilizada envolvendo o swab e técnica cuidadosa para
desenvolvimento de germes anaerobios. Entretanto, essas bactérias ndo foram

1dentificadas na série em estudo.
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Finegold et al., em 2002, utilizaram técnica cuidadosa para cultivo de
anaerobios (71). Entretanto, mesmo com aten¢do especial e modernizacao da
técnica para identificagdo de anaerdbios, houve maior freqliéncia de germes

aerobios.

O PCR demonstrou um aumento na identificacdo desses germes em
comparagdo com técnicas de cultura. Entretanto, baseado nas consideragdes
feitas ¢ de se questionar a relevancia clinica desses germes ou evidéncias de
DNA destes, encontradas através dessa técnica, visto a mesma nao contemplar

analise quantitativa dos germes identificados.

Neste estudo, os anaerdbios estiveram presentes em 14% das criancas
e 8% dos adultos, ndo havendo diferenga estatisticamente significativa entre a

freqiiéncia desses patogenos nos dois grupos.

Poucas investigagdes envolvendo o papel dos fungos na crianca com
RSC foram publicados até o presente momento. Entretanto, de uma maneira
geral, existe um aumento na incidéncia e prevaléncia desses, provavelmente
devido ao aprimoramento das técnicas de cultura e identificagdo. Os hifo-
micetos sao considerados ubiquos no meio ambiente, portanto ¢ necessario
demonstrar, na microscopia do material clinico, elementos fungicos compa-

tiveis com os isolados.

Muntz e Lusk, analisando pacientes com RSC de 9 meses a 19 anos de
idade, coletaram amostras de mucosa etmoidal e encontraram fungos em 7%

das criangas (140).

McClay et al. descreveram criangas com rinossinusite fungica
identificando anormalidades craniofaciais, proptose e doenga paranasal
unilateral ou assimétrica (134). Os tipos de fungos encontrados foram das

espécies Bipolaris e Curvilaria .
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No presente estudo, 5% das criangas apresentaram crescimento de
fungos nas culturas, entretanto ndo possuiam evidéncias clinicas ou
radiologicas de rinossinusite fingica e os fungos foram considerados germes

saprofitas nesses pacientes.

Entre os estudos publicados na literatura, os indices variam de 10 a
13%. Brattacharyya e Knepes, identificaram presenca de fungos em 2%
pacientes submetidos a cirurgia endonasal; Winther et al. encontraram-nos
em 5% dos casos (19, 120, 216). Por outro lado, utilizando a técnica de PCR,

Ponikau et al. identificaram fungos em 96% dos pacientes com RSC(157).

Entre os adultos da presente pesquisa, os fungos foram cultivados em
10% dos pacientes; entretanto, foram identificados no exame direto (lamina-

laminula) em apenas 6%.

N3ao houve diferenca estatisticamente significativa quanto a presenca

entre criangas e adultos de fungos nos grupos.

A presenca de fungos identificados em culturas de pacientes com
rinossinusite deve ser analisada no contexto da doenca e o valor desses
achados como agente etioldogico depende da associacdo de fatores clinicos,

laboratoriais e radioldgicos.

O perfil de resisténcia dos microrganismos as drogas antimicrobianas
tem mudado nos Ultimos anos, tornando-se uma preocupacdao mundial. Houve
um aumento na prevaléncia do Streptococcus pneumoniae resistente a
penicilina e no percentual de cepas de Haemophilus influenzae ¢ Moraxella

catharralis produtoras de beta-lactamase (135).

O aumento nas taxas de Streptococcus pneumoniae penicilino-

resistente tem dificultado o tratamento empirico da doenga, provocando uma
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reavaliacdo dos antibacterianos de escolha e renovando o interesse nas

pesquisas de monitoracao microbioldgica.

Klossek et al., em 1998, encontraram 13% de Streptococcus
pneumoniae com diminui¢do da susceptibilidade a penicilina (119). Esse
percentual, inferior aos referidos em outros estudos (176, 58, 01, 191, 185), foi
atribuido pelos autores ao fato de que os pacientes apresentavam sintomas de
RSC hé mais de trés meses € ndo estavam em exacerbacao aguda no momento
da coleta. Para Klossek et al., o padrdo de resisténcia das bactérias ¢é diferente

na RSC, sendo esses germes mais resistentes na rinossinusite aguda (119).

Em relagcdo a resisténcia bacteriana em secrecoes coletadas
especificamente de pacientes com RSC, Slack et al., encontraram um indice
de 64% de Streptococcus pneumoniae resistentes a penicilina; Don et al.,
42%; Adachi et al., 31%; Tinkelmal et al., 62%; Suzuki et al., 50% (58, 1,
191, 185).

Sabe-se que as taxas de Streptococcus pneumoniae resistentes a
penicilina variam muito de uma regido para outra, podendo ser de 1%-5% na
Suécia e 71% em Israel, mas ¢ evidente que hd um aumento na incidéncia ao
longo do tempo, em lugares como a Espanha, onde se registra uma alteragao

de 6% em 1979 para 71% em 1997 (70, 93, 77, 49,50).

Em nosso pais, estudos de monitorizacdo da susceptibilidade do
Streptococcus pneumoniae encontraram taxas de resisténcia entre 3,2 ¢ 40%,
sendo os percentuais relatados nas pesquisas mais antigas mais baixos (39,

172, 168, 223, 56).

A resisténcia dos Streptococcus pneumoniae a penicilina em Porto
Alegre aumentou consideravelmente nos ultimos dez anos, desde o estudo de

Chatkin, quando era de apenas 3,2% (39). No estudo de amostras de
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Streptococcus pneumoniae em trés estados brasileiros (Sdo Paulo, Rio de

Janeiro e Florianopolis) demonstrou-se niveis elevados de resisténcia,

atingindo 40% (168).

No entanto, outro estudo sugere que o indice de resisténcia desse
germe a penicilina no Brasil, permanece inferior a maioria dos paises , sendo
identificado resisténcia intermedidria em 9% e alta em nenhuma das amostras
de escarro, lavado bronquico ou secrecdo traqueal analisadas. O autor sugere
que a resisténcia seja dividida em intermediaria e alta, inferindo que possuem
implicagdes clinicas diferentes (136). Porém, a maior parte das publicacdes

atuais ndo o faz , e optou-se por analisar a resisténcia total no presente estudo.

Em estudo recente, Rotta identifica 62,5% de resisténcia a penicilina
em Streptococcus pneumoniae isolados em amostras do ouvido médio de
criangas com otite média efusora, indice alarmantemente alto em relagdo aos

demais estudos publicados em nosso meio (167).

Na atual casuistica, os Streptococcus pneumoniae entre as criangas
foram resistentes a penicilina em 17% e ao sulfametoxazol e ao trimetropim
em 23%. No grupo de adultos, 8% desses germes foram resistentes a

penicilina, valores mais baixos do que os encontrados na literatura em geral.

De uma maneira geral, germes produtores de beta-lactamase estdo

presentes em um tergo dos pacientes pedidtricos com RSC (29).

Wald et al. encontraram 25% de bactérias produtoras de beta-
lactamase em seu estudo em criangas com RSC. Otten, 50%; Brook, 70% e

33% (206, 150, 26, 25).
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Tinkelman et al. em 1989, em estudo envolvendo 35 criangas com
RSC submetidas a tratamento cirargico para RSC, identificaram 20% de cepas

produtoras de beta-lactamase entre esses Gram-negativos (191).

Chan et al. em 2001, em amostras coletadas de secrecdo do nariz e
seios paranasais, encontrou 20% de cepas produtoras de beta-lactamase entre
os Haemophilus influenzae (38). Klossek et al., em 1998, encontraram 27%
das amostras de Haemophilus influenzae, coletadas de adultos com RSC com

cepas produtoras de beta-lactamase (119).

No Brasil, o Programa SENTRY detectou 11,8% de Haemophilus
influenzae penicilino resistentes em amostras provenientes do trato

respiratorio (168).

Neste estudo, a produgdo de beta-lactamase entre os Haemophilus
influenzae de criangas com RSC foi de 12,5%. Nos adultos, foram encontradas
100% de cepas produtoras de beta-lactamase, entretanto, devido a pequena
quantidade de pacientes adultos com Haemophilus influenzae, deve-se
ressaltar que a interpretacdo neste grupo pode ficar comprometida, o que

resultou numa amostra reduzida.

A produgdo de beta-lactamase entre Moraxella catharralis foi
encontrada em 100% das amostras dessa bactéria em diversos trabalhos

publicados (191, 58, 176).

Otten e Grote, em 1988, encontraram cepas produtoras de beta-
lactamase em 50% das amostras de Moraxella catharralis coletadas de seios
maxilares de criangas com RSC; ja Klossek et al., em 1998, encontraram 43%

(150, 119).
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Bhattacharyya e Kepnes, em 1999, encontraram, em pacientes ja
submetidos a procedimento cirurgico, 82% de cepas produtoras de beta-
lactamase (19). No presente estudo, encontrou-se, no grupo de criangas, 67%
de Moraxella catharralis produtoras de beta-lactamase, um percentual inferior
ao encontrado na maioria da literatura. No grupo de adultos, nenhuma das
Moraxella catharralis foram produtoras de beta-lactamase, porém o restrito
numero destas bactérias encontrado neste grupo pode intervir na interpretacao

dos dados.

Muntz e Lusk, em 1991, analisando pacientes pediatricos, observaram
que todos os Staphylococcus aureus eram produtores de beta-lactamase, sendo
5% oxacilino-resistentes (140). Klossek et al., em 1998, encontraram 87%
desses germes em RSC produtores de beta-lactamase (119). Adachi et al., no
Japdo, identificaram 40% de Staphylococcus aureus meticilino-resistentes (1).
Finegold et al., no mesmo ano, referiram em adultos com RSC, série por cle

estudada, que 50% a 75% apresentavam producao de beta-lactamase (71).

De uma maneira geral, entre os Staphylococcus aureus, 89% a 100%
sdo resistentes a penicilina, com pequenas variagcdes regionais, enquanto a
resisténcia a oxacilina oscila em uma ampla faixa entre 3% no Canada e 50%

na América Latina(69).

Nesta pesquisa, em relacdo as amostras de Staphylococcus aureus, foi
encontrada resisténcia a penicilina em 29% das criancas com RSC e a
eritromicina em 14% , valores inferiores aos publicados nos demais estudos.
J& entre adultos a resisténcia a penicilina foi maior, 83%. A disparidade entre
os valores poderia ser justificada pela exposi¢ao maior que os adultos recebem

ao longo da vida devido a diversos tratamentos antibioticos.
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Chan et al., em 1998, alertaram a resisténcia dos Staphylococcus
coagulase-negativos a antibidticos de amplo espectro como a penicilina,
colocando trés pontos principais como preocupantes em relacdo a essas
bactérias. Primeiramente, como poderia tratar-se de germes comensais da flora
nasal, naturalmente jd apresentariam resisténcia aos antibidticos mais
comumente utilizados. Além disso, um germe multirresistente poderia tornar-
se patogénico, e¢ ainda poderia desenvolver resisténcia cruzada com outras
drogas. Em 2001, Chan et al., analisando culturas do meato médio de criangas
com RSC, encontraram 39% das amostras de Staphylococcus coagulase-

negativos resistentes a penicilina (38).

Entre os adultos da presente pesquisa, 89% das amostras de
Staphylococcus coagulase-negativos apresentaram resisténcia a penicilina, e
25% a eritromicina. Nas criangas a resisténcia a penicilina ocorreu em 25%

das amostras.

Hsu et al.,, em 1998, encontraram altos indices de resisténcia
antimicrobiana entre as Pseudomonas aeruginosa isoladas de pacientes com
RSC hospitalizados (99). Desses, 50% apresentava resisténcia, inclusive a
quinolonas. No presente estudo, essas bactérias mostraram-se multirresistentes

em 100% das amostras, tanto entre as criangas quanto entre adultos.

Enterobacteriaceae  também  mostram forte propensdo  ao
desenvolvimento de multirresisténcia (168). Nesta pesquisa, esses Gram-

negativos nao foram identificados entre as criangas.

Por fim, sabe-se que a rinossinusite ¢ a maior causa de doenca e
auséncia no trabalho nos EUA, representando substancial problema de ordem

econOmica ao pais (29).
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Enfatizamos que a cultura de secregcdes obtidas a partir de coleta por
visualiza¢do endoscopica do meato médio utilizada neste estudo ¢ facilmente
executada, tratando-se de um método nao invasivo, podendo ser realizada

ambulatorialmente e com minimo desconforto.

Quando comparado ao método até entdo considerado padrao aureo(
pungdo antral), apresenta resultados semelhantes com vantagens ja
mencionadas, conforme a maioria dos estudos publicados ( 149, 193, 81, 202,

151, 4).

A dificuldade apresentada pelo método utilizado na pesquisa encontra-
se na necessidade de utilizagdo de equipamento endoscdpico, uma vez que,
devido ao custo, o mesmo nao ¢ acessivel a toda populacdo médica
especializada. Entretanto, de acordo com o Consenso Brasileiro de
Otorrinolaringologia, o exame endoscopico da cavidade nasal deve ser
realizado em todo paciente que apresenta queixas nasais, buscando andlise das
caracteristicas da mucosa e das secrecdes, afastando a presenca de
deformidades anatdomicas e tumores do nariz ou rinofaringe (5). Sendo assim,
entendemos que na ocasido do exame de rotina a coleta de material pode ser

efetuada sem riscos adicionais ao paciente.

A diferenca entre os resultados publicados em relacdo a microbiologia
da RSC, de criancas e adultos, e o crescente numero de germes resistentes aos
antibioticos de amplo espectro reforcam a importancia da terapia especifica

para cada paciente.

Estudos sobre RSC com o uso de critérios uniformes no diagnoéstico,
métodos de coleta , transporte de secreg¢des e interpretagao dos resultados,

poderdo futuramente contribuir para a melhor compreensdo do papel dos
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microrganismos nesta doenc¢a e minimizar a faléncia dos antibioticos evitando

a resisténcia bacteriana.
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7 CONCLUSAO

Com base nos dados encontrados nesta pesquisa, conclui-se que os
germes mais prevalentes foram o Streptococcus pneumoniae, em 33%, a
Moraxella catharralis, em 23%, o Haemophilus influenzae, em 21% e o
Staphylococcus aureus, em 18% das criangas. Os anaerobios foram
identificados em 14% e fungos em 5% dos pacientes pediatricos. Os germes

Gram-negativos foram identificados em 52% das criancas com RSC.

A sensibilidade diminuida & penicilina foi encontrada em 17% das
amostras de Streptococcus pneumoniae e resisténcia ao sulfametoxazol-
trimetropim em 23%. Cepas produtoras de beta-lactamase foram encontradas
em 67% e 12,5% das amostras de Moraxella catharralis e Haemophilus
influenzae respectivamente. Staphylococcus aureus apresentaram resisténcia a
penicilina em 29% das amostras e a eritromicina em 14%, Staphylococcus
coagulase-negativo em 25% e Pseudomonas aeruginosa foram resistentes em

100% das amostras.

Entre o grupo de adultos, Staphylococcus aureus foi o microrganismo
mais freqiiente, presente em 37% dos pacientes. Staphylococcus coagulase-
negativo esteve presente em 19% dos individuos, Streptococcus pneumoniae
em 12%. Microrganismos Gram-negativos foram identificados em 19% e
anaerobios em 8% dos adultos. Fungos estiveram presentes em 10% dos

adultos.

A distribuigdo de bactérias foi diferente nas secregdes coletadas do
meato médio de criangas e adultos. Gram-negativos e Streptococcus

pneumoniae foram mais freqlientes no grupo de criancas com RSC. As
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bactérias Gram-negativas, mais prevalentes, identificadas entre as criangas
foram  Moraxella catharralis e  Haemophilus influenzae. As
Enterobacteriaceaes e Pseudomonas aeruginosa foram mais freqiientes entre
adultos. Staphylococcus aureus foram mais freqiientes no grupo de adultos,
com significancia estatistica. O Staphylococcus coagulase-negativo e o
Haemophilus influenzae foram mais resistentes nos adultos. Ndo houve
diferenca no perfil de resisténcia aos antimicrobianos nos demais germes

encontrados entre criangas e adultos dessa casuistica.
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Protocolo

Microbiologia do Meato Médio em Pacientes Pedidtricos com rinossinusite

Cronica

Data da avaliagao: /]

Data da coleta: /]

Data da Coleta: / /

Dados de Identificacgao:

Nome: n°:

Data de nascimento:  / /
Sexo: 1-M 2
Dados de Identificacao:

Nome: n°:

Data de nascimento: ~ / /
Sexo: 1-M  2-F -
Cor: 1-Br 2-N 3-M <
Sintomas: 1

Sintomas: 1 —sim 2 —nao

1 — Obstrucao nasal -

2 — Secre¢do nasal s
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3 —Tosse g_q
4 — Secregdo pos-nasal s
5 — Irritagdo na garganta -
6 — Fadiga &
7 — Pressao facial <
8 — Dor facial &
9 — Alteracdo no olfato o
Duragdo dos Sintomas: -

1 — 0 -3 meses

2 —3m — 6 meses

3—-6m-1 ano

4 —2 —3 anos
5—-4 -5 anos
6 —6—7 anos

7 — mais de 8 anos

Endoscopia Nasal:

1 — Presenca de secre¢dao nasal: 1 —sim 2 —ndo
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2 — Coloragao: 1 — esbranquicada 2 —amarelada
3 —Polipos: I —sim 2 —ndo

4 — Desvio de septo: 1 —sim 2 —nao

Antecedentes: s G G
1 — Asma

2 — Rinite alérgica

3 — Imunodeficiéncia

4 - Transplante

Tomografia computadorizada: —
1-Unilateral

2-Etmoidal bilateral + 1 seio
3-Etmoidal bilateral + 2 ou mais

4-Pansinusite ou polipose nasal difusa

Amostras:

Exame bacterioscopico:

3 — esverdeada <&
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Contagem semi quantitativa de leucocitos:
Meato médio: s
1 —auséncia
2 - raros
3 - alguns
4 - numerosos
Cultura:
Meato médio:
1 — Aerdbios: S
2 — Anaerobios: S
3 — Micologico direto: i

4 — Micologico cultural: s

Consentimento Pos-Informado

Estudo: Microbiologia do Meato Médio em Criangas com

Rinossinusite Cronica
Descricao do estudo e objetivos:

Vocé esta sendo convidado a participar de um estudo clinico que visa

determinar a microbiologia do meato médio por meio de secre¢des aspiradas



ANEXO

da cavidade nasal sob visdo endoscOpica e analisar a sensibilidade aos

antimicrobianos.

Procedimentos: A coleta de secrecdo do nariz sera por endoscopia
nasal, que ¢ um exame realizado de rotina em consultério médico sob
anestesia topica da mucosa nasal. A coleta do material ndo acarretard sensagao
dolorosa ou prolongamento do tempo do exame. A tomografia
computadorizada mostrard a extensdao da doencga rinossinusal e serd realizada

no Moinhos Centro de Diagndsticos sem o uso de contraste intravenoso.

As amostras serdo analisadas no Laboratorio Weinmann, onde serao
cultivadas para germes aerdbios, anaerdbicos e fungos. Serdao efetuados testes

de sensibilidade para os principais antimicrobianos.

Participagdo e interrupgdo: Sua participacao neste estudo ¢ voluntaria,
sendo assim vocé pode se recusar a participar. Caso venha aceitar esse
convite, vocé pode mudar de idéia a qualquer instante sem sofrer penalidades
ou perda dos beneficios a que tem direito, e seus cuidados médicos futuros nao

serdao afetados.

Beneficios, riscos e confidencialidade: Caso aceite participar desse
estudo, vocé sera beneficiado com a identificagdo dos microrganismos
causadores da sua infeccdo dos seios para nasais € o conhecimento da
sensibilidade aos principais antimicrobianos. Os exames endoscOpicos e
tomograficos ndo causam qualquer efeito colateral ou risco para sua satude.

Sua identidade sera mantida confidencial.

Declaro que as informagdes acima me foram transmitidas e concordo

em participar do estudo:

Nome do paciente:
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Assinatura do paciente ou responsavel:

Assinatura do pesquisador:

Local e data:




