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RESUMO

A infeccdo do trato urinario (ITU) é uma das infeccBes bacterianas que mais
acomete criancas no Brasil e corresponde queixa frequente nas emergéncias infantis. A
pielonefrite aguda pode ocasionar cicatriz renal, cursando com insuficiéncia renal,
hipertensdo arterial e transplantes renais. Na faixa etaria pediatrica, o diagndstico de ITU é
um desafio, principalmente em menores de 2 anos de idade, pois apresentam sintomas
inespecificos e a coleta de urina é dificultada pela falta de controle esfincteriano. Deste
modo, objetivamos criar um protocolo de atendimento para criangas com ITU atendidas no
HRAS, com base em revisdo da literatura e na realidade do servico. Dividiu-se trés grupos:
menores de 2 meses, entre 2 meses e 2 anos de idade e maiores de 2 anos. Quanto menor a
idade, maior o risco de apresentar malformacdes do trato urinario, principalmente o refluxo
vesico-ureteral. Portanto, a abordagem do primeiro grupo consiste na coleta de urocultura
por puncdo suprapubica, internacdo, tratamento antimicrobiano parenteral imediato e
investigacdo de imagem com ultra-sonografia (US), uretrocistografia miccional (UCM) e
cintilografia-DMSA; indicando quimioprofilaxia até realizacdo dos exames e definicdo de
conduta. Em criancas de 2 meses a 2 anos, pode-se realizar o tratamento por via oral, se
apresentarem bom estado geral, sem toxemia, desidratacdo ou vomitos incoerciveis. Deve-
se realizar US e UCM em todos 0s casos €, se houver alteracdes, solicita-se DMSA. Para
maiores de 2 anos realiza-se inicialmente US para avaliar necessidade de outros exames.
Com a correta investigacdo diagnostica, tratamento e rastreamento de malformac6es pode-
se prevenir cicatriz renal e diminuir os casos de insuficiéncia renal em longo prazo,
melhorando o progndstico da doenca renal na infancia e na vida adulta.



ABSTRACT

Urinary tract infection (UTI) is a bacterial infection that affects most
children in Brazil and it is a frequent demand for emergency rooms. Acute pyelonephritis
can cause renal scarring which induces renal failure, hypertension and kidney transplants.
In children, the diagnosis of UTI is a challenge, especially in children under 2 years of age,
since they have unspecified symptoms and urine collection is impaired by the lack of toilet
training. Thus, we aimed to create a protocol for managing children with UTI treated at
HRAS, based on literature review and the reality of the service. Three groups were
divided: less than 2 months, between 2 months and 2 years of age and older than 2 years.
The lower the age, the greater the risk for urinary tract malformations, especially
vesicoureteral reflux. Therefore, the approach of the first group is the collection of urine by
suprapubic aspiration, hospitalization for immediately parenteral antibiotic treatment and
research imaging with ultrasound (US), voiding cystourethrography (VCUG) and-DMSA
scintigraphy, indicating chemoprophylaxis until the exams results and definition of
conduct. In children 2 months to 2 years of age, you can perform the treatment orally, if
they have good general condition, without toxemia, dehydration or vomiting. US and
VCUG should be ordered and DMSA only if one of the previous exams is altered. On the
follow up of children older than 2 years, US should be ordered to establish the need for
other tests. With appropriate diagnostic investigation and treatment we can prevent the
formation of renal scarring and reduce long term renal failure cases, improving the
prognosis of renal disease in childhood and adulthood.
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A infeccdo do trato urinario (ITU) é uma das infeccbes bacterianas que mais
acomete criancas no Brasil e no mundo e corresponde a 14% das consultas a emergéncia
infantil anualmente.! O custo estimado por internacdo de pacientes infantis com
pielonefrite é cerca de 180 milhdes de délares por ano nos Estados Unidos da América.? > *
A pielonefrite aguda (PNA) pode ocasionar cicatriz renal em 8 a 40% dos pacientes,
cursando com diversos graus de insuficiéncia renal, hipertensdo arterial e, até mesmo,
transplantes renais.> ®

A ITU é definida como uma colonizacéo patogénica que ocorre no trajeto do trato
urinario, usualmente estéril: rim, ureter, bexiga ou uretra.> A contaminagdo bacteriana
ocorre preferencialmente por via ascendente e, em alguns casos (recem-nascidos), por via
hematogénica.” As bactérias do intestino grosso migram para a genitalia externa e regido
periuretral do hospedeiro, onde ocorre a ascensdo do uropatdgeno pela uretra e restante do
trato urindrio. A regido entre o meato uretral e o preplcio abriga inGmeros
microorganismos e €& fonte de infeccdo nos meninos, principalmente quando nao
circuncidados.?

Na faixa etaria pré-escolar as meninas sdo mais acometidas, provavelmente devido
a uretra curta, facilitando a ascensdo bacteriana.’ Entretanto, até o sexto més de vida a
incidéncia de ITU é maior entre os meninos. E considerada a infecgdo bacteriana mais
comum entre os lactentes e particularmente grave nesse grupo, pois pode causar cicatriz
pielonefritica em maior proporcdo, devido a maior sensibilidade do parénquima renal nesta
faixa etaria, associada & imaturidade do sistema imune.? 3 *

A incidéncia de ITU é maior entre trés e quatro anos de idade e posteriormente na
adolescéncia, associada & atividade sexual feminina.>’ Estima-se que pelo menos 2% dos
meninos e 8% das meninas apresentardo, no minimo, um episddio de ITU durante a
infancia.”

Existem diferentes formas de se classificar as infec¢@es urinarias. Tradicionalmente
classifica-se a ITU em relacdo ao local e repercussdo clinica no trato urinario: bacteridria
assintomatica (BA), pielonefrite aguda (PNA) e cistite.®>’ Contudo, essa forma de
classificacdo ndo é a ideal entre as criancas de menor faixa etaria, devido a dificuldade de
se localizar precisamente o sitio de infeccdo.

As criangas com bacteridria assintomatica apresentam poucos sinais de inflamacéo
no trato urinario, insuficientes para causar sintomas clinicos. Geralmente a BA ¢é causada

por cepas de Escherichia coli de baixa viruléncia, portadoras de fatores de adaptacdo que
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propiciam a permanéncia no trato urinario sem causar doenca clinica. Se o paciente for
tratado tende a recolonizar a bexiga e a nova bactéria pode apresentar maior viruléncia,
aumentando o risco de pielonefrite. Portanto, recomenda-se ndo utilizar o tratamento
medicamentoso de rotina em pacientes portadores de BA.?

A pielonefrite aguda corresponde a infeccdo do trato urinario superior, quando
acomete ureter, sistema coletor e parénquima renal. As alteracBes encontradas no
parénquima renal durante a PNA sdo resultantes da combinacdo de dano intersticial,
enzimas toxicas, isquemia e reperfusdo. Em 30% das criangas com PNA a bactéria invade
a mucosa até alcancar a corrente sangliinea, causando bacteremia e, em alguns casos, sepse
(principalmente neonatos). Pacientes com PNA tém inflamacdo da pelve e parénquima
renal associada a sintomas sistémicos; como febre, comprometimento do estado geral e
leucocitose.

As alteragOes do parénquima renal podem reverter-se completamente cerca de
quatro a seis meses ap0s o tratamento adequado da PNA; porém, em algumas situagdes,
podem evoluir com formacdo de cicatriz renal, devido a perpetuacdo da resposta
inflamatoria. A cicatriz pielonefritica caracteriza-se pela substituicdo do tecido renal
acometido por area de fibrose, ocasionando prejuizo da funcdo renal. Em cerca de 6% a
15% das criancas investigadas por imagem pode-se observar seqlielas renais decorrentes
das cicatrizes pielonefriticas; que podem evoluir para insuficiéncia renal cronica (IRC),
hipertensdo arterial ou proteindria, na infancia, adolescéncia ou vida adulta.® A incidéncia
de complicagbes pode ser significativamente reduzida com diagndstico e tratamento
precoces da ITU, paralelamente ao acompanhamento clinico-laboratorial adequado do
paciente.

A patogénese da cistite é semelhante, porém, o processo inflamatério esta restrito
ao trato urinario inferior, principalmente & mucosa vesical.

Em criancas pode-se utilizar uma forma de classificacdo mais simples e mais
préatica, que auxilia 0 manejo das infeccdes e também ajuda em sua interpretacdo quanto a
etiologia. Esse modelo de classificacdo divide as infec¢fes urinarias em dois grupos: (A)
Primeira Infeccéo e (B) Infecgdo Recorrente. Entre as infecgOes recorrentes subdividiram-
se 0s pacientes em trés grupos: bacteriuria ndo resolvida, persisténcia bacteriana e
reinfeccdo.

A primeira infeccdo é caracterizada como aquela documentada por uma urocultura

positiva. Uma infeccdo recorrente pode ser causada por diversas razfes. A bacteridria ndo
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resolvida € causada na maioria das vezes por um tratamento antimicrobiano inadequado,
com niveis subterapéuticos ou méa absorc¢éo, persistindo culturas sempre positivas, com 0
mesmo microrganismo. Nesses casos, a infeccdo pode ser resolvida geralmente ap6s 0s
resultados do perfil antimicrobiano, pois a antibioticoterapia pode ser ajustada
adequadamente.?

A persisténcia bacteriana e a reinfeccdo sdo caracterizadas por um periodo de
esterilizacdo do trato urindrio documentado por uroculturas negativas. No caso da
persisténcia bacteriana o sitio de infeccdo ndo é erradicado e as culturas tornam-se
positivas posteriormente, com 0 mesmo microorganismo causador da infeccdo anterior.
Isso pode acontecer se 0s uropatdgenos acometerem alguma localizacdo que sirva de
protecdo contra a acdo do antibiotico; como uma regido de anormalidade anatémica, uma
area necrética, um calculo ou ainda cateteres vesicais. Por isso, € de fundamental
importancia identificar essas regides de anormalidades anatémicas e intervir nessas
situacBes.” Em contraste, a reinfeccdo é caracterizada pela deteccdo de bactérias diferentes
a cada nova infeccdo urinaria, ap0s negativacdo da cultura. 1sso pode ocorrer por
colonizacdo periuretral e perineal, facilitada pelo mecanismo de ascensdo bacteriana.

Os principais uropatogenos responsaveis pela ITU sdo as enterobactérias
Escherichia coli, que correspondem até 90% dos casos isolados. Entretanto, os agentes
causais variam de acordo com a idade e comorbidades associadas.? E observada maior
incidéncia de Proteus mirabillis no sexo masculino, responsavel por 30% dos casos de ITU
em meninos; enquanto Klebsiella sp. é encontrada predominantemente em recém-nascidos
e Staphylococcus saprophyticus em adolescentes. Situacbes especiais como
imunodepressdo, manipulaces cirargicas, malformacGes do trato urinario e cateteres
podem predispor a microrganismos ndo habitualmente uropatogénicos e que sao de dificil
tratamento em infec¢cbes nosocomiais, como Streptococcus do grupo D (enterococos),
Enterobacter sp., Pseudomonas sp., Staphylococcus aureus ou epidermidis e fungos
(Candida sp.).>>"

A patogenicidade bacteriana na ITU é decorrente da interacdo entre fatores de
resisténcia do hospedeiro (resposta imune, fatores genéticos e estruturais) e fatores
inerentes ao uropatdgeno, o que determinara a gravidade da infeccdo urinaria e a forma de
acometimento clinico. Os fatores que fazem com que as bactérias consigam evitar

mecanismos de defesa do hospedeiro sdo conhecidos como fatores de viruléncia. * *
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A alta prevaléncia da E. coli deve-se ao fato de ser uma bactéria que possui varios
fatores de viruléncia associados; como por exemplo, fatores de aderéncia, conhecidos
como fimbrias de adesinas, que interagem com o epitélio da mucosa do trato urinario e
facilita sua adesdo e conseqlientemente a infeccdo e ascensdo do trato urinério. Além disso,
essas possuem mecanismos que interferem na fagocitose e destruicdo mediada por
complemento. Produzem também toxinas como as hemolisinas que conferem a algumas
cepas a capacidade de causar hemdlise em graus variaveis e a aerobactina, que proporciona
a bactéria capacidade de competir com o ferro necessario a seu metabolismo e crescimento.
A toxina dermonecrdtica participa na destruicdo das células do trato urinario ou pode
causar paralisia da musculatura uretral, alterando a urodinamica e favorecendo a ascenséo
bacteriana. A presenca de porinas confere maior rigidez a parede bacteriana, protegendo de
variacdes da osmolaridade urinaria.**

Apesar dos diversos mecanismos bacterianos que propiciam a ocorréncia de ITU,
ascender o trato urinario ndo é tdo simples. O trato urinario € um espaco fechado e
normalmente estéril, revestido por um epitélio conhecido como epitélio de transicdo. O
principal mecanismo de defesa contra a infeccdo urinaria é o constante fluxo de urina dos
rins para a bexiga, com completo fechamento da uretra, armazenando a urina na bexiga.
Este “efeito de lavagem”, proporcionado pelo fluxo urinario, geralmente limpa o trato
urinario dos patégenos. Ademais, a propria urina possui atividade antimicrobiana, devido
ao pH éacido, as células polimorfonucleares e a glicoproteina de Tamm-Horsfall, que inibe
a aderéncia bacteriana a parede da mucosa.’

O mecanismo de defesa do hospedeiro apresenta um conjunto de fatores inerentes
ou adquiridos que o torna mais ou menos capaz de defender-se da agressao bacteriana. A
presenca de imunoglobulina A (IgA) secretora na urina parece ser um fator de protecdo a
ITU na infancia e foi encontrada em niveis diminuidos na urina de criancas portadoras de
ITU de repeticdo. O aleitamento materno exclusivo € um importante fator de protecéo, pois
é uma forma de suplementar o imaturo sistema imune do lactente com a passagem de IgA
materna para a crian¢a, além de fornecer lactoferrina e oligossacarideos com propriedades
anti-adesivas, diminuindo o risco de infec¢des do trato urinario graves em neonatos e
lactentes jovens.? 3

Criancas nascidas de parto normal de maes que apresentaram bacteritria na
gestacdo tém maior probabilidade de evoluir com pielonefrite, devido a colonizagdo
intestinal por bactérias uropatogénicas que pode ocorrer logo apés o nascimento.* Alguns
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individuos predispostos a ITU de repeticdo apresentam alta densidade de receptores
especificos para fimbria P na area periuretral e nas células uroepiteliais, facilitando a
colonizacdo do trato urinario pela E. coli P frimbiada e aumentando o risco de infec¢édo
renal.*

O uso prévio de antibidticos também € relacionado & maior incidéncia de 1TU, pois
influencia na flora intestinal normal, causando um desequilibrio e proliferacdo aumentada
de outras bactérias, inclusive patogénicas.?

Alteracdes urodindmicas, funcionais ou organicas que predisponham a formacao de
estase e de residuo pés-miccional, assim como a presenca de corpo estranho, como sonda
vesical, podem dificultar a erradicacdo da bactéria e propiciar maior nimero de surtos de
ITU. Por exemplo, criancas portadoras de constipacdo intestinal cronica sdo geralmente
retentoras de urina e podem apresentar também outras disfun¢bes miccionais associadas,
cursando com aumento da capacidade vesical secundaria a retengdo urinaria, estase e
residuo vesical pos-micccional. A correcdo simultanea dos habitos intestinal e miccional é
fundamental para obtencéo de éxito no tratamento e diminuicao de surtos de ITU. *

Em criancas maiores, outros fatores de risco estdo relacionados, como a mé higiene
da regido do preplcio em meninos, ocasionando maior incidéncia de ITU em criancas nao
circuncidadas.” Em adolescentes, principalmente do sexo feminino, o contato sexual
recente € um fator de risco importante e deve ser sempre investigada a presenca de uma
doenca sexualmente transmissivel (DST), ou até mesmo a associacdo entre ITU e DST.
Apos o intercurso sexual, virtualmente todas as mulheres apresentam bacteriria. Apesar
do mecanismo que torna essa relacdo pertinente ndo estar totalmente esclarecido, a teoria
mais aceita € de que durante o intercurso sexual ocorre transferéncia bacteriana da regiao
da vagina diretamente para o meato uretral, o que facilitaria a contaminagdo e
conseqiientemente a ascendéncia bacteriana. %3

A presenca de anormalidades estruturais e funcionais do trato urinario prejudica a
adequada eliminacdo de uropatdgenos pelo fluxo urinario e predispdem a ITU de repeticao,
principalmente em criangas mais jovens.? As principais malformacdes associadas a ITU de
repeticdo sdo o refluxo vesico-ureteral (RVU) e a existéncia de valva de uretra posterior.
Estudos mostram que na presenca de RVU néo € necessario que a E. coli tenha capacidade
de aderéncia para ascender ao trato urindrio superior, portanto podemos observar
pielonefrites causadas por bactérias que inicialmente ndo conseguiriam ascender o trato

urindrio.
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As alteracOes anatdmicas, além de provocar uma maior ocorréncia de ITU baixa,
aumentam a ocorréncia de infecgbes do trato urinario superior e conseqlentemente a
ocorréncia de complicagdes graves, como a cicatriz renal.* Esta reflete o dano causado ao
parénquima renal e, consequentemente, a perda de funcdo do mesmo. A incidéncia de
cicatriz renal tem relacdo com o grau de RVU, que pode necessitar de intervengédo
cirdrgica ou apresentar resolucdo espontanea.

Criancas com anormalidades funcionais do sistema urindrio também tém maior
probabilidade de desenvolver ITU. Na presenca de bexiga neurogénica a estase urinéria
proporciona maior proliferagdo bacteriana e aumenta a ocorréncia de 1TU. Além disso,
uma bexiga submetida a altas pressdes em longo prazo leva ao RVU secundario, o que
aumenta as chances de contaminacdo dos ureteres e conseqiientemente as chances de
pielonefrite por ascensio bacteriana.*

A magnitude e a perpetuacdo da resposta inflamatoria local por citocinas epiteliais
modulam a ativacdo da resposta imunoldgica e inflamatoria da mucosa. Logo apos a
interacdo da bactéria com a mucosa, ocorre o influxo de neutréfilos polimorfonucleares,
células T e outras células inflamatérias, com liberacdo de interleucinas (IL-6 e IL-8) e
complemento. A IL-6 é responsavel pela febre e pela ativacdo da resposta na fase aguda da
pielonefrite, estimulando a quimiotaxia de granulocitos ao local, que se aderem ao
endotélio e podem causar obstrucdo capilar e isquemia renal. Essa interleucina ndo é
encontrada na urina de criangas com febre de causa ndo renal. A IL-8 age no recrutamento
de macrofagos até a superficie da mucosa, ativando o ICAM-1, responsével pelo aumento
da permeabilidade dos capilares peritubulares, ocasionando leucocitiria. Apds a migracéo
de granulécitos para o limen tubular ocorre uma reperfusdo, que provoca dano renal pela
liberacdo de superdxido e seus metabolitos, ocasionando peroxidacdo da membrana
lipidica.®

Portanto, as manifestacdes clinicas da ITU na infancia sdo decorrentes da resposta
inflamatdria do hospedeiro, da faixa etaria do paciente e do segmento acometido pela
infeccdo. Em menores de 2 anos € muito dificil reconhecer sintomas urinérios. Em criangas
acima dessa idade, com controle esfincteriano (pré-escolares e escolares), a suspeita clinica
baseia-se na presenca de queixas urinarias, como disuria, polaciuria, retencdo, tenesmo,
urgéncia, incontinéncia e enurese secundaria, que podem se associar a sintomas sistémicos,
como dor abdominal, vomitos, anorexia, prostacdo, febre, toxemia e irritabilidade.* Os

quadros de adinamia, calafrios, dor abdominal e nos flancos sdo mais sugestivos de
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pielonefrite aguda. Sintomas como enurese, urgéncia, polacidria, disdria, incontinéncia
e/ou retencdo urindria com urina fetida e turva podem corresponder a um quadro de
cistite.?

Em menores de 2 anos a sintomatologia urinaria € pobre e as manifestagdes
sistémicas podem ser compativeis com diversos outros quadros infecciosos extra-renais,
dificultando a suspeita clinica de ITU e o precoce e adequado tratamento. E também nessa
faixa etaria que ha maior risco de envolvimento do trato urinario superior, com bacteremia
e sepse. Por isso, diversos estudos com criangas febris recomendam que todos os lactentes
que apresentem febre de origem indeterminada por um periodo de 48 horas devem realizar
urocultura para esclarecimento diagnéstico.*® **

Diante da suspeita clinica de ITU, o pediatra deve investigar a histéria familiar e
individual de uropatias congénitas e patologias do trato urinério. Apesar de alguns sinais e
sintomas associados aumentarem a suspeita clinica de ITU, nenhum fator pode ser
considerado como diagndstico definitivo, sendo necessaria a realizacdo de exames
laboratoriais confirmatorios. Contudo, uma historia clinica detalhada e um exame fisico
minucioso podem excluir criangas de baixa suspeicdo para ITU e evitar a realizagdo
desnecessaria de exames invasivos e onerosos.

O diagndstico clinico de infeccdo do trato urinario na infancia ndo é fidedigno e a
abordagem adequada das criancas portadoras de ITU é primordial para evitar danos renais
futuros; por isso, identificar precocemente e corretamente a infeccao é crucial para evitar o
tratamento e investigacdo da falsa ITU.

O diagndstico de certeza é dado exclusivamente por meio da urocultura. O exame
de elementos anormais e sedimento urinario (EAS) ou urina tipo | ndo é suficiente para o
diagndstico de ITU. Leucociturias estéreis podem ocorrer na presenca de outros processos
infecciosos ou inflamatdrios ndo associados a ITU, como leucorréia, balanopostite,
glomerulonefrite, viroses, gastroenterocolite, litiase e etc. *

O diagnostico e o tratamento precoce, medidas preventivas e seguimento clinico-
laboratorial podem alterar o prognostico das criangas acometidas e evitar sérias
complicacdes futuras como hipertenso arterial, insuficiéncia renal e transplantes renais.’

Antes do advento dos antibioticos, em especial as sulfas na década de 40, a
mortalidade de neonatos e lactentes devido a pielonefrite aguda era de 20%, enquanto

outros 20% evolufam para insuficiéncia renal cronica e apenas 60% apresentavam cura.”
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Com antibioticoterapia adequada e precoce a mortalidade por ITU atualmente €
praticamente zero.

Portanto, é necessario estruturar um protocolo de atendimento de infeccdo do trato
urinario em pediatria, visando realizar um tratamento e seguimentos adequados para cada

faixa etéria, proporcionando um melhor prognéstico para a doenca renal na infancia.
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2.1. Objetivos Gerais

Apresentar ao pediatra geral nogdes atualizadas sobre infeccao do trato urinario e
criar um protocolo clinico de avaliacdo, investigacdo e conduta na ITU em criancas na
emergéncia infantil, que melhor se adapte a realidade do Hospital Regional da Asa Sul
(HRAS).
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3. MATERIAIS E METODOS
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Foi realizada reviséo da literatura nacional e internacional utilizando os bancos de
dados MEDLINE, MDCONSULT, LILACS-BIREME e COCHRANE; sendo selecionados
artigos publicados nos ultimos vinte anos, abordando infeccdo do trato urinario na infancia.
Os seguintes termos de pesquisa (palavras-chaves e delimitadores) foram utilizados em
varias combinagdes: 1) infeccdo do trato urinario; 2) infancia; 3) pielonefrite; 4) refluxo
vesico-ureteral

A pesquisa bibliogréfica incluiu artigos originais, artigos de revisdo, editoriais e
diretrizes escritos nas linguas inglesa e portuguesa, sendo selecionados de acordo com 0s
critérios do Centro Oxford de Evidéncia. Apds unido das informacGes mais relevantes,
adaptamos os protocolos ja existentes na literatura ao N0sso Servigo e propomos uma nova

abordagem.

3.1. Normas Bibliogréaficas Adotadas

- Referéncias: adaptadas do International Committee of Medical Journals Editors

(Vancouver)

- Abreviaturas dos titulos dos periddicos de acordo com List of Journals Indexed in

Index Medicus
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4. DISCUSSAO
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A infeccdo do trato urinario na infancia apresenta-se clinicamente diferente de
acordo com a idade da crianga, por isso optamos por estruturar um protocolo de
atendimento de acordo com as peculiaridades de apresentacdo da ITU em cada faixa etaria.

Dividimos trés grupos: os menores de 2 meses, aqueles com idade maior que 2
meses e menor que 2 anos e os maiores de 2 anos de idade. E necessério estabelecer os
principais sinais e sintomas prevalentes em cada grupo e orientar a pratica médica

adequada nos servicos de pronto atendimento infantil.

4.1 Quando suspeitar de infec¢do do trato urinario na infancia?

O primeiro passo para uma abordagem adequada da infec¢do do trato urinério na
infancia é reconhecer as criangcas com maior suspeicao clinica para ITU.

Em menores de 2 meses a infec¢do do trato urinario é particularmente grave e pode
cursar com sepse, principalmente em neonatos, pois apresenta alto grau de envolvimento
do trato urinario superior. A incidéncia de bacteremia e sepse tem sido relatada de 6% a
36%. ' 13 Essa faixa etaria apresenta fatores de risco préprios para ITU, como maior
sensibilidade do parénquima renal e sistema imune imaturo.® A incidéncia de
anormalidades anatdmicas do trato urinario nessa faixa etdria varia de 30 a 55%,
principalmente o RVU."

O exame morfoldgico fetal no pré-natal por meio da ultra-sonografia, com achados
de hidronefrose, megaureter, rins cisticos e alteracbes do sistema nervoso
(meningomieloceles) pode prevenir quadros graves de infeccdo urindria e urosepse nos
recém-nascidos, evitando também infeccdes de repeticdo que podem causar cicatrizes
renais e insuficiéncia renal em longo prazo.® E necessaria a instituicdo imediata de medidas
para correcdo das anormalidades anatdmicas e/ou funcionais e profilaxia antimicrobiana,
quando indicado.

Os sintomas clinicos de ITU em menores de 2 meses sdo muito inespecificos;
variando desde sinais de toxemia grave a casos assintomaticos. Podem manifestar vémito,
diarréia, irritabilidade, letargia, oliguria, polidria, urina fétida, atraso no crescimento ou
ictericia.'® Garcia e Nager (2002)"? realizaram investigagdo de ITU em menores de 2 meses
que se apresentavam com ictericia, sem outras causas aparentes, e assintomaticos em
relacdo a infeccdo. A incidéncia de ITU — urocultura positiva — em criancas assintomaticas,
afebris e ictéricas foi de 7,5%; semelhante a incidéncia de ITU documentada em alguns

estudos de causas de febre em menores de 2 meses de idade.’? Os autores sugerem,
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portanto, que a ictericia pode ser o primeiro sinal de ITU a manifestar-se em menores de 2
meses de idade, antes do aparecimento de outros sinais ou sintomas mais evidentes.™

A principal manifestacdo clinica de infeccdo bacteriana nessa faixa etaria é a febre.
Em estudos de investigagdo das causas de febre sem sinais localizatérios em criangas
menores de 2 meses a prevaléncia de ITU variou de 1,8% a 7,5% e foi considerada a

infeccdo bacteriana mais comum nessa faixa etaria.>®

Pesquisando-se fatores
demogréaficos e de prevaléncia que predispdem risco para ITU em menores de 2 meses,
Zorc et al. (2005)™ concluiram que criancas ndo circuncidadas e aquelas com febre maior
do que 39°C apresentam risco aumentado de ITU na infancia. A populacdo brasileira ndo
possui habitos culturais de realizacdo da circuncisdo e a maioria das criangas é considerada
ndo circuncidada e predisposta a ITU.

A bacteriuria pode estar presente em muitos casos de criancas febris menores de 2
meses, com prevaléncia de até 4,9%, mesmo que documentada infeccéo viral respiratoria.'®
A ITU pode se manifestar em criangas sem sinais de infeccdo grave, com bom estado geral
ao exame fisico inicial.!” A prevaléncia de ITU em menores de 2 meses de idade é alta e
pode se tornar mais grave, causando bacteremia e sepse. O atraso na identificacdo da ITU
nessa faixa etaria pode ter um importante impacto na sadde da crianca na vida adulta.'’

Portanto, é consenso na literatura a investigacdo de ITU por meio de métodos de
analise urinaria e urocultura colhidas de maneira adequada em menores de 2 meses de
idade que apresentem febre maior do que 39°C, sem sintomas evidentes de outra infec¢do
bacteriana.’> " 18

Em criancas entre 2 meses e 2 anos de idade os sintomas clinicos de ITU também
sdo muito inespecificos e variaveis. Essas ainda ndo possuem controle esfincteriano para
adequada coleta de urina para andlise e cultura, sendo necessario, muitas vezes, exames
invasivos, como a puncéo supra-pubica e a sondagem vesical.™

Hansson et al. (1999)%° realizaram estudo multicéntrico na Suécia em 2.309
criancas menores de 2 anos de idade diagnosticadas com ITU. Foram encontrados na
maioria dos casos sintomas agudos, principalmente a febre, maior do que 38,5°C em 77%
das criancas. No momento do diagndstico, 46% dos pacientes apresentavam febre por
menos de 3 dias. A proteina C reativa (PCR) foi maior do que 20 mg/dL em 74% dos
casos. A incidéncia de RVU em menores de 2 anos foi de 36% nas meninas e de 24% nos

meninos.%
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Em criangas maiores de 2 anos de idade, com controle esfincteriano, podemos
encontrar queixas urinarias mais especificas, como disuria, polaciuria, retencéo, tenesmo,
urgéncia, incontinéncia e enurese secundaria, que podem se associar a sintomas sistémicos,
como anorexia, prostacdo, febre, vomitos, dor abdominal, toxemia e irritabilidade.® Os
quadros de adinamia, calafrios, dor abdominal e nos flancos sdo mais sugestivos de
pielonefrite aguda. Sintomas como enurese, urgéncia, polacidria, disuria, incontinéncia
e/ou retencdo urindria com urina fétida e turva podem corresponder a um quadro de
cistite.?

O exame fisico deve abranger aspectos nutricionais, como 0 crescimento
ponderoestatural e o desenvolvimento neuropsicomotor. Em criangas maiores, a percussao
lombar pode evidenciar forte reacdo dolorosa — Sinal de Giordano positivo. Em alguns
casos, palpacdo das lojas renais pode evidenciar um aumento do volume renal —
hidronefrose associada — e a persisténcia de bexiga palpavel apds miccdo sugere um
processo obstrutivo ou disfuncdo vesical.? E importante o correto exame fisico da genitalia
em ambos 0s sexos, para descartar sinéquia de pequenos labios nas meninas e
estreitamentos do prepucio que dificultam a exposicdo do meato uretral nos meninos; bem
como detectar a presenca de vulvovaginites ou balanopostites, que podem levar a um
quadro laboratorial de falsa ITU.

Devido ao desafio em diagnosticar a ITU na infancia, especialmente entre as
criancas menores de 2 anos, Shaikh et al. (2007)** realizaram um estudo de meta-anélise
visando esclarecer sintomas e sinais clinicos que favorecam a suspeita clinica de 1TU, de
acordo com cada faixa etaria: os menores de 2 anos e os de 2 a 18 anos, considerados
capazes de verbalizar sintomas clinicos de ITU.?* No primeiro grupo foi observado que
apenas a febre pode ser manifestacdo de ITU e a duracdo e intensidade da febre s&o
considerados fatores de risco. Observou-se maior incidéncia de ITU em temperaturas
maiores do que 39° C e por mais de 24 horas. Se associado a outros sintomas e na auséncia
de outro foco infeccioso (otite média aguda, infeccbes de vias aéreas superiores,
gastroenterite aguda, etc), a acuracia diagnostica aumenta. Em criangas maiores de 2 anos,
0 sintoma mais associado a ITU foi dor abdominal, sendo observado também lombalgia,
distria e incontinéncia.?! Outro fator de risco importante para qualquer faixa etaria é a
historia prévia de ITU ou malformacéo anatbmica do trato urinario. A combinacéo de febre
maior do que 39°C, por mais de 24 horas e um ou mais sintomas clinicos aumentou

significativamente a chance de diagnéstico de ITU.#
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Portanto, os autores em questdo sugerem suspeitar de ITU em criangas menores de
2 anos, com febre maior que 39°C, por mais de 24 horas e sem outro foco infeccioso
aparente, que podem apresentar-se apenas com sintomas inespecificos, como irritabilidade,
inapeténcia, vomito e diarréia. Em criancas maiores, valorizar queixas como dor
abdominal, dislria, urgéncia miccional, incontinéncia, dor suprapubica, lombalgia e
febre.?!

Gorelick e Shaw (2000)? observaram que existem 5 fatores de risco principais para
maior suspei¢do clinica de ITU que podem orientar a necessidade de realizacdo de exames
complementares. A presenca de 2 ou mais dos seguintes fatores garante 95% de
sensibilidade e 31% de especificidade para suspeita clinica de ITU: idade menor do que 12
meses, raca branca, temperatura maior ou igual a 39°C, por 2 dias ou mais, e a auséncia de
outra causa para a febre ao exame fisico.?

Huang et al. (2007)% investigaram os principais sintomas clinicos e exames
laboratoriais que ajudassem na diferenciacdo entre pielonefrite aguda e cistite na infancia;
comparando com uroculturas e exame de cintilografia renal com é&cido
dimercaptossuccinico (DMSA), considerado o padrdo-ouro para o diagnéstico de
pielonefrite.”® Localizar o sitio de infeccdo é fundamental para orientar uma terapéutica
adequada, visando a melhor escolha da via de administracdo da medicacao e o tempo total
de tratamento.” O tratamento adequado da PNA diminui o risco de complicacdes futuras
graves, como hipertensdo arterial, com graus variados de insuficiéncia renal.® %

Em relacdo aos achados clinicos, foi observado que criangas com PNA
permaneceram com febre por mais tempo antes do tratamento e demoraram mais para
diminuir a febre apo6s inicio da terapéutica do que criancas sem PNA. Entretanto, ndo foi
observada nenhuma outra variavel clinica estatisticamente significante.”® Quando foram
analisados exames laboratoriais, observou-se um aumento significativo do PCR e
contagem de leucocitos em pacientes com PNA quando comparados a pacientes sem PNA.

Garin et al. (2007)° ndo encontraram resultados estatisticamente significantes para
determinar os sintomas clinicos que indicassem pielonefrite ou cistite em criangas menores
de 2 anos.”> Em relagdo aos parametros laboratoriais, foram observados maiores niveis de
leucocitose, PCR e VHS (velocidade de hemosedimentacdo) em criangas portadoras de
PNA quando comparadas a criancas com cistite, conforme relatos prévios.** % Entretanto,
a literatura é muito divergente em relacdo ao ponto de corte utilizado para determinar os

valores de PCR, leucocitose e VHS que definem o sitio da infeccdo, tendo em vista que a
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sensibilidade é prejudicada quando a especificidade é aumentada e vice-versa. Nao foi
observado aumento de acuracia quando analisados todos os parametros laboratoriais
simultaneamente.?

Alguns estudos recentes tém avaliado o uso de procalcitonina como marcador
sensivel e especifico para o diagnéstico de PNA.?® 2?28 2 porém, os estudos ainda ndo sdo
conclusivos.?® Garin et al. (2007)° recomenda a realizacdo de cintilografia renal com
DMSA para definir adequadamente o sitio da infeccdo e orientar a melhor conduta
terapéutica, ja que ndo é possivel definir em criangas menores sintomas especificos de
PNA ou um ponto de corte laboratorial que determine se a crianca é portadora de PNA ou
cistite.

Portanto, os achados clinicos e laboratoriais podem ajudar na suspeicdo clinica de

ITU na infancia, porém o diagndstico de certeza deve ser realizado por meio de urocultura.

4.2 Coleta de amostra urinéria — mitos e verdades.

A partir de uma historia e exame fisico detalhados, pode-se selecionar as criancas
com maior suspeicdo clinica para ITU, que devera ser confirmada por meio de urocultura
colhida de maneira adequada. A analise de elementos anormais do sedimento urinario
(EAS) ou urina tipo | ndo é suficiente para o diagnostico de ITU, porque pode apresentar
grande porcentagem de falso-positivos, de acordo com métodos de coleta ou em situagdes
de leucocittria estéril.® Portanto, apenas a leucocitdria isolada ndo é diagndstico de ITU,
deve ter bacteridria, encontrada através de urocultura.®

O diagnostico adequado da ITU na infancia é fundamental e o tratamento,
investigacdo e acompanhamento da falsa ITU sdo totalmente infundados, onerosos e
desnecessarios, aléem de ndo serem isentos de risco e efeitos colaterais produzidos pelas
medicacdes e radioatividade na investigagdo por imagem.®

O EAS pode apresentar alguns elementos que sugerem ITU, como aspecto turvo,
densidade urinaria baixa (devido a nefrite tubulointersticial), pH alcalino (sugere infec¢do
por Proteus, que tem a habilidade de desdobrar a amonia e alcalinizar a urina), cilindros
leucocitarios, bacteridria ou teste de nitrito positivo. A analise inicial de amostra urinaria
pode ser realizada por técnicas convencionais, com urina centrifugada, ou por meio de
analise avancada, com o uso de hemocitometro.®

Na urina centrifugada é realizada a analise por microscopia, que consiste em contar

a quantidade de leucdécitos por campo e é padronizada como sendo sugestiva de 1TU
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quando for encontrado mais do que 5 leucdcitos/campo, definida como pilria ou
leucocitaria. A sensibilidade, a especificidade e o valor preditivo positivo desse método
para identificacdo de ITU sdo considerados inaceitavelmente baixos, com identificacdo
correta de apenas 30-50% dos casos de ITU.%*? Pode haver auséncia de pidria em 20% a
50% das ITUs.*® Existem algumas condicdes que podem indicar pidria, na auséncia de
ITU, como na presenca de processos infecciosos ou inflamatdrios, em que ndo ha infeccéo
do trato wurinario — como leucorréia, balanopostite, glomerulonefrite, viroses,
gastroenterites, litiase, desidratacdo grave, apendicite e etc.>*

Na andlise por microscopia tambeém foram observadas correlacBes sugestivas de
ITU quando encontradas mais de 5 hemaceas/campo e mais de 2+/4+ de bactérias.** Pode
haver também hematdria microscépica na presenca de cistite aguda.?> Porém, pode-se
observar hematdria isolada em casos de glomerunefrites, com dismorfismo eritrocitario.*
Cilindros leucocitarios sugerem envolvimento renal, mas sdo mais dificeis de aparecer na
pratica. Se a crianca for assintomatica e apresentar uma analise urinaria normal, é provéavel
que ndo tenha ITU. Porém, se a crianca apresentar sintomas, a ITU deve ser considerada
mesmo com analise urinaria normal.*?

Por meio da anélise avancada de amostra de 1 ml de urina ndo centrifugada pelo
uso de uma camara graduada, o hemocitdmetro, foi encontrada sensibilidade de 96% em
adultos sintométicos com ITU, a partir da contagem de elementos figurados urinarios, com
pidria definida como a presenca de pelo menos 10 leucdcitos/mm® em urina néo
centrifugada.>*® Na anélise avancada foram encontrados melhores indices de valor
preditivo positivo e de sensibilidade, 93,1% e 84,5%, respectivamente; enquanto esses
valores por meio da analise convencional foram de 80,8% e de 65,6%, respectivamente.® >

Outra desvantagem da andlise convencional é que esta € realizada com técnicas
metodoldgicas heterogéneas em relacdo ao volume a ser analisado, duracéo, intensidade da
centrifugacdo e numero de campos analisados a microscopia. A técnica do hemocitémetro
€ mais homogénea, pois utiliza um volume fixo de urina e contagem de elementos em
campo graduado.®

Outros métodos realizados sdo o0s testes rapidos de fita diagndstica —
leucocitoesterase e nitrito — e 0 Gram de gota de urina centrifugada ou ndo centrifugada. A
leucocitoesterase (LE) consiste em uma enzima liberada pelos leucécitos na urina. O nitrito
é convertido a partir de nitrato urinario na presenca de algumas bactérias, em infecgdes

causadas por enterobactérias, como a E. Coli, e sugere ITU. A auséncia de nitrito ndo
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exclui a presenca de outras bactérias como S. Saprophyticus e enterococos.! O teste de
nitrito positivo é mais especifico no diagnostico de ITU do que a LE. (87% e 54%,
respectivamente). LE sozinha tem sensibilidade de 77% e nitrito positivo tem sensibilidade
de 81%. Quando ambos sdo positivos a sensibilidade aumenta para 94%.*' Existem
algumas situagdes que podem falsear o teste de nitrito negativo e devem sempre ser
consideradas: dieta com inadequada ingestdo de nitrato, ma acondicionamento da fita, pH
urinario muito baixo (<6,0), além disso, a vitamina C pode prevenir a rea¢do quimica que
ocasiona a positividade no teste de fita diagnéstica.

O método de Gram consiste na coloracdo de gota de urina ndo centrifugada para
pesquisa de bactérias — bacterioscopia. A presenca de uma ou mais bactérias gram-
negativas correlaciona-se fortemente com bacteriuria significativa demonstrada pela
urocultura. E um dos métodos mais sensiveis (96,2%) e especificos (93%), com valor
preditivo positivo de 85% quando associado & pidria.> ** E um exame muito (til, de pronta
e facil realizacdo, de baixo custo e que ndo necessita de grandes recursos técnicos. Pode ser
usado para controle de tratamento e quimioprofilaxia de ITU.° Porém néo esta disponivel
em muitos servigos porque demanda tempo para sua realizagdo e técnicos treinados.

Gorelick e Shaw (1999)% realizaram um estudo de meta-anélise para avaliar esses
métodos, com a intencdo de verificar qual dos testes pode ser mais confiavel para a
suspeicdo de ITU. Foi observado que a presenca de qualquer contagem bacteriana ao Gram
de urina ndo centrifugada corresponde & melhor combinacdo de sensibilidade (93%) e
especificidade (95%). Em relacdo aos testes rapidos de fita, foi observada sensibilidade de
88% para LE ou nitrito e especificidade de 96% quando os dois fatores foram positivos. Os
piores indices de sensibilidade e especificidade foram observados pela presenca de pidria,
com grandes variacOes de sensibilidade e especifidade respectivamente, de 67% e 79%
para valores maiores do que 5 leucdcitos/campo em urina centrifugada e 77% e 88% para
leucécitos maiores que 10/mm°, em urina ndo centrifugada, pela analise avancada.
Observou-se ainda que a porcdo inicial da urina coletada por sondagem vesical apresenta
maior possibilidade de deteccdo de leucocitlria e bacteritria do que a porcdo final,
podendo corresponder a contaminacao, e foi recomendado desprezar os primeiros 3 ml da
coleta para evitar resultados falso-positivos.®

Herr et al. (2001)* observou que apenas a presenca de pilria Se mostrou muito
insensivel (54% de sensibilidade) e que apenas a presenca de bacteridria foi responsavel
por uma sensibilidade de 86%, mas uma especificidade baixa (63%) para determinar o
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diagnostico de ITU com certeza na analise convencional e que esses valores se mostraram
muito mais confiaveis para andlise avancada. Testes negativos foram associados a
uroculturas negativas em 99,3% dos resultados.*?

Segundo Berg (1992)%*, se a analise ampliada da amostra urinaria resultante de
testes para nitrito, leucocitoesterase e microscopia se mostrar alterada, observa-se 99,8%
de sensibilidade e 70% de especificidade para o diagnostico de ITU, e todos esses testes se
mostram melhores do que a presenca de pidria em urina centrifugada. A analise avancada,
em urina ndo centrifugada, também representa bons resultados de sensibilidade e
especificidade, porém, é um método ainda em estudos e de custo muito alto para ser
utilizado rotineiramente. Portanto, a partir desses resultados os autores sugerem que em
criancas febris e sem controle esfincteriano, quando ndo houver necessidade imediata de
inicio de antibioticoterapia, a amostra inicial de urina seja obtida por saco coletor, por se
tratar de método mais simples e de facil aceitacdo. Se pelo menos um dos itens, estudados
na avaliacdo ampliada da amostra de urina se apresentar alterado, deve-se proceder a coleta
de urina por método invasivo. Por outro lado, no caso da avaliacdo ampliada da amostra
urinéria mostrar-se normal, a crianga pode ser observada, sem necessidade de obtencdo de
urocultura.® %

Muitos estudos foram realizados para verificar se a analise urindria avancada
poderia substituir a realizacdo de urocultura e diminuir o custo, o uso de métodos invasivos
e 0 tempo para o resultado da cultura. Porém, esses métodos ndo foram capazes de detectar
ITU em todas as criangcas com febre e sintomas miccionais, quando comparados a
resultados de uroculturas. Conclui-se, portanto, que a urocultura deve ser obtida em todas
as criancas com suspeita clinica de ITU e que uma urocultura positiva é essencial para o
diagnéstico definitivo de ITU.

A adequada coleta da urina € imprescindivel para se evitar resultados falso-
positivos e existem vantagens e desvantagens relacionadas aos diferentes métodos de
coleta. Nos pacientes com controle esfincteriano, o jato médio (JM) é o modo ideal de
coleta de urina para ambos 0s sexos e essa deve coletada apos limpeza da genitalia com
4gua e sabdo.” Nas criancas sem controle esfincteriano pode-se coletar a urina por trés
métodos principais: saco coletor (SC), puncdo suprapubica (PSP) ou sondagem vesical
(SV). Em qualquer método de coleta, a amostra deve ser analisada prontamente ou mantida
sob refrigeragédo, porque se permanecer por mais de 60 minutos em temperatura ambiente

pode haver crescimento de contaminantes e resultar em falso positivo.*
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Durante os intervalos entre as micgdes, a uretra distal multiplica sua contagem de
bactérias e atinge altos indices de contaminacao. Por isso, a coleta urinaria deve desprezar
0 jato inicial e utilizar o jato médio para cultura de urina. Por meio dessa técnica,
consideram-se significativas contagens de bactérias gram-negativas maiores ou iguais a
100.000 UFC/ml (unidades formadoras de col6nias por mililitro). Contagem menor é
duvidosa e pode indicar contaminagdo.® Porém, se a crianca apresentar sintomatologia
clinica, deve-se considerar valores entre 50.000 e 100.000 UFC/ml decorrentes de
hidratagdo excessiva, fluxo urinario aumentado ou antibioticoterapia empirica prévia
(figura 01).°

Se for realizado 0 método de coleta por meio do saco coletor, idealmente estéril, os
cuidados com higiene devem ser redobrados e deve haver uma perfeita adaptacdo do
adesivo ao contorno da genitalia, com trocas a cada 30 minutos, no maximo, até que a
amostra de urina seja obtida.’ E um método amplamente utilizado e de menor acuracia;
porém, apresenta grande valor preditivo negativo, importante para triagem inicial de ITU
na infancia. Se forem encontrados valores na urocultura menores do que 10.000 UFC/ml
pode-se considerar 0 exame negativo, representando apenas a flora bacteriana usual da
uretra anterior.’ Quando encontrado mais de 100.000 UFC/ml pode-se considerar
urocultura positiva (figura 01). A identificacdo de duas ou mais cepas bacterianas
diferentes na cultura de mesma amostra urinaria deve ser considerada como contaminagao
e 0 exame deve ser repetido.

A Academia Americana de Pediatria (1999)"° (AAP) elaborou normas para o
manejo de ITU na infancia, por meio de uma revisao detalhada da literatura e consulta a
especialistas na area, e recomenda que a coleta por meio de SC tem valor apenas para
exame inicial de triagem e para a exclusdo de 1TU, quando a urocultura for negativa; e que
deve ser repetido o exame, se for positivo, por meio de método de maior confiabilidade,
como a PSP, SV e JM, antes do inicio do tratamento e seguimento. Portanto, hd a
recomendacdo da coleta por método invasivo adequado se houver necessidade de inicio
imediato de antibioticoterapia.®'® Nos casos em que a analise urinaria for positiva, a
crianca for sintomatica e houver crescimento de apenas uma espécie bacteriana na cultura,
com mais de 100.000 colénias, podemos considerar que ha uma ITU presumivel.*?

O indice de falso-positivo na urocultura coletada por meio de SC pode ser de até
85%.* Foi observado um grande nimero de falso-positivos em uroculturas de neonatos

realizadas por saco coletor, devido ao alto indice de contaminacdo por bactérias de regido
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periuretral

Além disso, a analise urinaria ndo foi observada como boa preditora de 1TU
nessa faixa etaria.*? Por isso, nesses pacientes recomenda-se a coleta de amostra urinéria
por meio de método invasivo (PSP ou SV) para confirmacdo diagnostica. As criancas
menores que 2 meses de idade correspondem a uma faixa etéria predisposta a urosepse e
com grande incidéncia de malformacdes do trato urinario, de rara sintomatologia especifica
para ITU, sendo necessario um diagndstico, tratamento e investigacdo adequados para se
evitar complicag6es futuras, como insuficiéncia renal.

A puncdo suprapubica é considerada o método de coleta ideal, porque a bexiga é
idealmente estéril e qualquer crescimento bacteriano pode ser considerado como ITU,
independente do numero de colbnias; exceto quando for observado o crescimento de
estafilo-coagulase-negativo, que deve ser maior do que 3.000 UFC/mI.*° E o procedimento
de melhor sensibilidade, que consiste de método invasivo, pela introducéo, apos assepsia
rigorosa, de agulha montada em seringa, 2 cm acima da sinfise pabica, em um angulo de
10 a 30° da perpendicular, em uma profundidade de 2 a 3 cm, aspirando a urina da bexiga
por pressdo negativa no émbolo.” ® E uma técnica segura e de execucdo relativamente facil,
necessitando apenas de treinamento técnico. Particularmente Util em criangas com menos
de 1 ano de idade, em que a bexiga é extra-pélvica. As complicacdes sdo raras, podendo
ocorrer hematdria microscopica (2%) ou macroscopica, ambas benignas e transitorias. A
penetracdo acidental de alcas intestinais é rara e ndo causa nenhum problema além da
contaminacdo da amostra coletada. A PSP e mais dificil em criangas maiores de 1 ano de
idade, principalmente devido aos aspectos psicoldgicos, mas a técnica pode ser facilitada
por aspectos anatdmicos até os 3-4 anos de idade.®* E um método de grande auxilio
diagnostico nos casos em que a coleta por meio do saco coletor se torne muito duvidosa ou
inviavel, como casos de diarréia aguda, dermatite perineal, vulvovaginites ou
balanopostites.” A PSP é considerada o padrdo-ouro para a coleta de amostra urinaria no
diagnostico de ITU e, por ser um método invasivo, requer treinamento técnico adequado.

A coleta por sondagem vesical é também um método invasivo, com baixo risco de
contaminacdo se realizada boa assepsia local, considerado opgdo segura e simples para
coleta de urina. A urocultura pode ser considerada positiva em amostras com mais de 1.000
UFC/mL.2 Alguns autores s6 consideram positivas amostras com pelo menos 10.000
UFC/mL e mesmo assim ha evidéncias de amostras entre 10.000 e 49.000 UFC/mL que
sugeriam contaminacdes.*® Portanto, consideram-se positivas amostras entre 1.000 e
50.000 UFC/mL.? A urina obtida por SV tem sensibilidade de 95% e especificidade de
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99% em comparacdo a coletada por PSP. O risco de introducdo da infeccdo em lactentes
através da cateterizacdo transuretral ndo esta precisamente determinado, mas € consenso
que esse risco é suficientemente baixo para que o método seja recomendado com
seguranca.’

McGillivray et al. (2005)%° realizaram um estudo visando comparar a anélise
urinaria por fita e microscopia em amostras colhidas por meio de SC e SV da mesma
crianca. Foi encontrada uma alta sensibilidade e baixa especificidade nas amostras colhidas
por SC e uma baixa sensibilidade e alta especificidade em amostras colhidas por SV. A
maior sensibilidade ¢ muito Gtil na pratica méedica, porque possibilita a triagem de criangas
com resultado negativo para ITU, evitando a realizacdo da SV em criangcas com baixa
suspeicdo para ITU, sendo realizada apenas a coleta por SC, método ndo invasivo e
simples. A alta sensibilidade na coleta por SC pode ser explicada pela presenca de
leucécitos e bactérias no intrgito vaginal das meninas e no prepdcio dos meninos. Os
autores sugerem uma SV seletiva, baseada na triagem inicial por meio da andlise urinaria
coletada por SC associada aos fatores de risco predisponentes a ITU, como malformacdes
do trato urinario, histéria de ITU prévias, imunossupress&o e sintomas urinarios.*

A Academia Americana de Pediatria (1999)'° apresenta duas opcdes para 0 manejo
da ITU em criancas febris de 2 meses a 2 anos de idade que necessitam de
antibioticoterapia imediata: sondagem vesical para todas as criancas com suspeita de ITU
ou a obtencdo inicial de uma andlise urinaria pelo método mais conveniente possivel e, se a
analise da amostra sugerir ITU, coletar nova amostra urinaria por meio de PSP para a
realizacdo de cultura.”®

O estudo realizado na Suécia, por Hansson et al. (1999)%, observou alta taxa de
coleta de urina por saco coletor em criangas abaixo de 2 anos de idade, em 50% dos casos.
A PSP foi realizada em 39%, predominantemente em menores de 1 ano. O JM foi 0
método de escolha em 11% das criangas, 0 que demonstra a predilecdo pela coleta por
método ndo invasivo.”® Greaves e Buckmaster (2001)*° realizaram um programa
educacional visando a racionalizagdo da coleta urinaria para otimizacdo do diagnostico de
ITU. Apoés a fase de capacitacdo o niumero de amostras colhidas por SC diminuiu de 60%
para 14%, com reducdo significativa dos diagnosticos falso-positivos e inconclusivos de
ITU.%
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A recomendacdo da AAP ¢ a coleta por método invasivo, predominantemente a
PSP, em criancas menores de 2 anos de idade, para se evitar falso-positivos e o
acompanhamento desnecessério de falsas-1TUs.*®

Em menores de 2 meses de idade, a ITU pode ser muito grave, cursando com
urosepse, e deve ser diagnosticada prontamente para que se inicie tratamento adequado
imediato e investigacdo de malformacdo do trato urinario, muito prevalente nessa faixa
etaria. Por isso, recomendamos a coleta de amostra urinéria por puncdo suprapubica ou
sondagem vesical nessa faixa etaria de maior risco.

Em criangas sem controle esfincteriano, entre 2 meses e 2 anos de idade, sugerimos
a coleta inicial por meio de saco coletor, com solicitacdo de EAS e bacterioscopia com
coloracdo de Gram. No servico em questdo — Hospital Regional da Asa Sul (HRAS),
localizado em Brasilia-DF — ndo dispomos de analise avancada de urina ndo centrifugada
por meio de hemocitdmetro. Pela analise convencional pode-se verificar a presenca de
piuria, aglomerados de pidcitos, hematdria e teste de nitrito positivo. A piuria é muito
sensivel, porém pouco especifica e deve ser analisada em associacdo com os outros fatores
e a clinica da crianca. Consideramos piuria positiva quando for encontrado mais do que 5
leucdcitos/campo em urina centrifugada, desde que ndo haja excesso de células epiteliais
no exame, que sugerem contaminacao e ma técnica de higienizacéo, indicando a repeticao
do mesmo. O método de Gram é um dos métodos mais sensiveis e especificos, com alto
valor preditivo positivo quando associado a piuria e os dois exames podem ser utilizados
em conjunto para criangas com suspeita clinica de ITU. Aglomerados de pi6citos e teste de
nitrito positivo s8o muito sugestivos de ITU. Cilindros leucocitarios podem ser
considerados patognoménicos de pielonefrite aguda, porém sdo muito raros na pratica
clinica.”t

Como o teste realizado por saco coletor possui grande sensibilidade e alto valor
preditivo negativo € muito util para triagem inicial das criancas que devem ser tratadas
para ITU e, principalmente, para a exclusdo de ITU na infancia. E recomendada, portanto,
a coleta inicial de urina para analise por meio do saco coletor em criangas de 2 meses a 2
anos de idade, respeitando-se técnicas de higiene e o tempo de permanéncia da saco coletor
aderido a pele da crianca.

Se a crianca apresentar EAS, teste de nitrito positivo e/ou Gram sugestivos de 1TU,
associado a sinais e sintomas que indiqguem sua internacdo e inicio imediato de

antibioticoterapia, como desidratacdo, toxemia ou baixa aceitacdo da medicagéo via oral;
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deve-se proceder entdo a coleta de urocultura por método invasivo, puncdo suprapubica ou
sondagem vesical, antes do inicio do tratamento. A média de internacfes por ITU no
HRAS é de 12 internacBes/més o que corresponde a 3,4% das internacbes. Considerando
que o0 niamero de criangas que necessitam ser internadas para tratamento de 1TU, por més, €
relativamente baixo, torna-se vidvel a coleta adequada da urocultura por pessoal
previamente treinado, visando a reducdo de tratamento e seguimento desnecessarios e
onerosos da falsa-ITU, que pode ser encontrada em até 85% dos casos coletados por saco
coletor.?

Entretanto, se a crianga se apresentar em bom estado geral e for possivel tratamento
domiciliar por via oral, deve-se coletar urocultura inicialmente por saco coletor e aguardar
o resultado em até 72 horas. Se negativo, pode-se suspender a terapia medicamentosa. Se a
urocultura for positiva, deve-se avaliar a resposta clinica da crianca. Se essa apresentar
resposta clinica favoravel, mantém-se o antibidtico. Se ndo apresentar melhora clinica,
deve-se indicar internacdo e proceder a coleta de nova urocultura por metodo invasivo e
iniciar antibioticoterapia parenteral.

Em maiores de 2 anos de idade, o método ideal sugerido é a coleta por meio de jato
médio, evitando-se falso-positivos e assegurando um melhor prognéstico para a doenca

renal.

Método de Coleta de Amostra Urinéria Urocultura positiva (UFC/mL)
Jato Médio >100.000

Saco Coletor >100.000

Puncdo Suprapubica Qualquer valor detectado
Sondagem Vesical Entre 1.000 e 50.000

Figura 01: Interpretacdo do resultado de urocultura colhida para diagnostico de ITU na

infancia de acordo com os métodos de coleta de amostra urinaria.

4.3 Como abordar as criancas com ITU na emergéncia infantil?

A abordagem da crianga com diagndstico de ITU na emergéncia infantil envolve,
simultaneamente, dois aspectos fundamentais: a erradicacdo do agente infeccioso, com uso
posterior de quimioprofilaxia, se necessario; e 0 estudo morfofuncional do trato urinario,

visando prevenir os danos renais.
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Apos a coleta adequada de exames laboratoriais deve-se questionar a necessidade

de tratamento medicamentoso imediato da ITU.%

4.3.1 Erradicando o agente infeccioso responsavel pela ITU.

Na abordagem inicial da crianca com ITU na emergéncia infantil deve-se optar
inicialmente pela resolugédo dos sintomas agudos, como tratamento da febre e da dor com
antitérmicos e analgésicos e restauracdo do quadro de hidratacdo da crianca. Deve ser
abordado também o habito miccional da crianga, com orientacdo para micgdo em dois

1.*2' As meninas devem estar sentadas ao

tempos, visando diminuir o residuo micciona
urinar, com os dois pés totalmente apoiados no chdo, com a finalidade de relaxar a
musculatura perineal e facilitar o completo esvaziamento vesical. Considera-se que o
intervalo adequado entre as mic¢bes em criangas com controle esfincteriano seja de
aproximadamente 3 horas.®> E importante abordar também o tratamento da constipacio
intestinal, das parasitoses intestinais, a higienizacdo do trato urindrio e um aporte hidrico
adequado. A constipacdo intestinal pode favorecer estase urinaria e residuo vesical pos-
miccional, aumentando o risco de novo surto de ITU.** A familia do paciente deve ser
orientada em relacdo as recorréncias e deve estar ciente de que esse pode apresentar
episddios recorrentes de ITU na infancia e que apenas 20 a 30% das criangas terdo um
(nico episédio.®

Alguns autores sugerem que a antibioticoterapia deve ser iniciada imediatamente
apos a coleta de urina para urocultura, pois a demora para comecar o tratamento é fator de
risco para o aparecimento de lesdo renal, com presenca de cicatriz que pode evoluir para
atrofia renal, hipertensdo arterial sistémica e insuficiéncia renal cronica.® Deve ser feita
uma escolha entre o tratamento hospitalar, por via parenteral (endovenosa ou
intramuscular), ou o tratamento ambulatorial, por via oral. A escolha do antimicrobiano é
empirica e € necessario, portanto, conhecer a prevaléncia da flora bacteriana local e o
indice de resisténcia aos antimicrobianos. Deve-se levar em consideracgdo historia prévia de
recorréncia e questfes sociais como o custo da medicacdo, a posologia e a adesdo ao
tratamento. Opta-se por antibidticos de boa penetracdo renal, com espectro adequado e
ndo-nefrotoxico.’ A selecdo bacteriana é outro importante fator que deve ser considerado
na escolha do antibiético. Na maioria das vezes, as bactérias uropatogénicas sao
provenientes do intestino grosso e migram para o trato urindrio por via ascendente.

Portanto, deve-se escolher antimicrobianos que consigam atingir altas concentrages no
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trato urinario, sem repercussao significativa no trato gastrointestinal, visando a preservacéo
da flora intestinal normal e as defesas do paciente.?

A principal bactéria responsavel pela ITU é a Esclerichia coli, em até 90% dos
casos, seguida por outras enterobactérias.” Observa-se grande incidéncia de Proteus
mirabillis no sexo masculino, Klebsiella sp. em recém-nascidos e Staphylococcus
saprophyticus em adolescentes. Situa¢Ges especiais como imunodepressdo, manipulagdes
cirdrgicas, malformacdes do trato urinario e cateteres podem predispor a microrganismos
ndo habitualmente uropatogénicos e que sdo de dificil tratamento em infeccBes
nosocomiais, como Streptococcus do grupo D (enterococos), Enterobacter sp.,
Pseudomonas sp., Staphylococcus aureus ou epidermidis e fungos (Candida sp.).> *’ Um
estudo realizado em 2008 no presente servico®, HRAS, verificou um predominio de 56%
da E. coli entre os agentes responsaveis pela ITU na infancia. Em segundo lugar, a bactéria
mais prevalente foi Proteus mirabilis predominantemente em meninos e Klebsiella sp. foi
encontrada no periodo neonatal.**

A alta prevaléncia da E. coli deve-se aos seus diversos fatores de viruléncia:
fimbrias de adesinas, toxinas que tém propriedades inflamatérias e imunomoduladoras,
hemolisinas, aerobactina, toxina dermonecrética, porinas e outros.”® Com relacdo ao
género Proteus, pode-se destacar o fato de que algumas cepas tém a capacidade de
decompor uréia em gas carbodnico (CO,) e amdnia (NH3), o que ocasiona a alcalinizacdo da
urina e propicia a formacao de calculos de estruvita, nos quais pode ocorrer incorporagdo
de bactérias, resultando em uma infeccéo de dificil tratamento. Nesse caso, € importante
tratar simultaneamente o célculo e a infeccdo.® Pacientes internados em hospitais e
submetidos a manipulacao do trato urinario, principalmente no periodo neonatal, séo muito
acometidos por Klebsiella. E observado em ambiente hospitalar uma alta freqiiéncia de
cepas resistentes a maior parte dos antimicrobianos, levando muitas vezes ao uso de
antibioticoterapia combinada. As bactérias do género Pseudomonas aeruginosa Ssdo
responsaveis por infeccdes geralmente graves e de dificil erradicacdo, que acometem
principalmente individuos imunodeprimidos. S&o importantes agentes causadores de
infecgdes intra-hospitalares, em pacientes submetidos a cateterismo, cirurgia de vias
urinarias, malformacdes ou obstrucbes do trato urindrio. As bactérias do género
Staphylococcus também tém uma associacdo maior com infeccdes intra-hospitalares,
cateterizagdo das vias urinérias e apresentam grande incidéncia entre adolescentes do sexo

feminino, sexualmente ativas. Podemos encontrar ainda a presenca de mais de uma espécie
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de bactéria responsavel pela infeccdo. Esse achado pode significar que a infec¢do é mista,
ou que uma das bactérias é contaminacdo, ou ainda que se trate de uma contaminacéo de
amostra, sendo necessario um novo exame para confirmacdo diagndstica e escolha da
terapéutica adequadamente.®

A escolha do antimicrobiano deve também ser baseada na idade da crianga e na
gravidade da infeccdo.” Se a crianca apresentar bacteriliria assintomatica o tratamento
medicamentoso esta contra-indicado, devido a possibilidade de ocorrer substituicdo da
bactéria, geralmente de baixa viruléncia, por cepa de maior viruléncia. Isso acontece
porque o paciente tende a recolonizar o trato urinario poucas semanas apds o0 uso do
antibictico.®

Em menores de 2 meses de idade o esquema de antibidtico necessita ser de amplo
espectro, ja que estes pacientes podem evoluir com bacteremia e sepse e sdo considerados
potencialmente de risco e portadores de ITU complicada, independente da sintomatologia.
Tradicionalmente o esquema de escolha empirico € ampicilina com aminoglicosideo
guando o quadro clinico é grave e sugestivo de sepse. Também pode ser usada
cefalosporina de terceira geracdo, porém ndo tem cobertura contra enterococos. Nessa faixa
etaria o tratamento deve ser iniciado de imediato, sempre por via endovenosa, ap6s coleta
de urocultura por PSP.*? Segundo Pereira (2008)**, no HRAS houve um predominio de
menores de 2 meses de idade entre os pacientes atendidos, correspondendo a quase 40%
dos casos.*® Por isso opta-se nesse servico por realizar a terapia total endovenosa (de 7 a 14
dias), devido a grande incidéncia de casos graves nessa faixa etaria.

Em criangas maiores de 2 meses, sem sinais de toxemia, hidratadas e em bom
estado geral, com boa aceitacdo da medicacao via oral, o tratamento pode ser ambulatorial.
Naquelas com febre muito alta, toxemiadas, desidratadas, com vomitos persistentes, o
tratamento de escolha deve ser realizado com a criangca hospitalizada e imediatamente,
apos obtenc¢édo de amostra de urina para cultura, por meio de PSP ou SV, de acordo com as
orientagdes da AAP.% 193

Uma variedade de agentes antimicrobianos tem sido utilizada para o tratamento da
PNA aguda na infancia (administrados via oral ou via endovenosa), sem consenso de qual
€ 0 mais efetivo. Varios autores recomendam comecar a terapia antimicrobiana por via
parenteral em criangas menores de 2 meses e naqueles maiores que apresentem suspeita de
PNA.™ % % Nos casos de pielonefrite complicada recomenda-se o tratamento parenteral

com cefalosporina de terceira geracdo, ceftriaxona ou cefotaxime. Se na coloragdo com
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Gram for visualizado coco gram-positivo ou nenhum organismo for visualizado, deve-se
associar ampicilina.’

O emprego de esquemas curtos de tratamento ou doses unicas ndo é recomendado
no tratamento da ITU na infancia, pois pode condicionar resisténcia bacteriana. Foi
realizado um estudo no servico de nefrologia pediatrica da Santa Casa de Misericdrdia de
Sdo Paulo visando a comparacdo entre o esquema usual de tratamento por 10 dias e dose
unica. Observou-se que o tratamento com dose unica foi efetivo em apenas 60% dos casos
de cistite e 20% das pielonefrites, sendo considerado ineficaz.® Habitualmente se utilizam
esquemas terapéuticos com sete a dez dias de duracdo. Revisdes sistematicas de tratamento
da cistite na infancia ndo mostraram diferenca na eficacia da terapia por 7-14 dias quando
comparada com 2-4 dias, entretanto, € consenso que terapia em dose Unica nado é eficaz na
infancia e, portanto, ndo é recomendada.’” ** #" % % Deve-se considerar ainda o fato de
que se a medicacdo por via oral ndo for bem tolerada ou for administrada de forma
inadequada, pode-se aumentar o risco de lesdes renais graves.** Outro fator importante ao
se determinar o tempo total de tratamento da ITU na infancia é a dificuldade em se
distinguir cistite e pielonefrite; além do risco de a crianca apresentar malformagdes
anatémicas do trato urindrio, como o RVU, que podem favorecer a instalacdo de PNA e
cicatrizes renais, causando dano renal cronico.® Por isso, alguns autores recomendam que
continue se utilizando a terapéutica durante 7 a 14 dias, até que existam métodos mais
precisos de determinacdo do sitio da ITU, principalmente em criangas menores de 2
anos.”” *° Se a resposta clinica ndo for satisfatéria ap6s 3 dias de tratamento, deve-se
alterar a terapia para outro antibiotico susceptivel, baseando-se no resultado da urocultura
previamente colhida.®’

Alguns estudos recentes mostraram que ndo h& diferenca estatisticamente
significante na eficacia do antimicrobiano administrado por 3 dias via endovenosa seguida
por 7 a 11 dias de antibi6tico via oral quando comparado com 10 a 14 dias de antibidtico
por via oral. Os dados comparados foram do uso oral de cefixime ou amoxicilina-
clavulanato por 10 ou 14 dias e cefotaxime ou ceftriaxona endovenoso por 3 dias, seguido
por antibidticos via oral por 7 ou 11 dias. N&o foram evidenciadas diferencas a curto ou
longo prazo, como resposta clinica, reinfeccdo ou cicatriz renal apds 6 meses do
tratamento, sugerindo boa eficacia da medicacdo administrada por via oral. Por isso, alguns
autores recomendam que criangas com ITU febril podem receber antibidtico oral, como

cefalosporinas, amoxicilina-clavulanato ou sulfametoxazol-trimetropim.?” 44 451 A AAP
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(1999)* recomenda que a crianca sem comprometimento do estado geral e sem vomitos
pode receber a terapéutica inicial por antibidticos por via oral ou por via parenteral, a
critério médico, sem prejuizo na absorc&o ou diminuicdo da eficacia.® Devemos garantir
também que o paciente terd condi¢fes de obter a medicacdo prescrita para a terapéutica
oral total e que tera acesso pronto ao servico de saude caso persista com febre ap6s 72
horas do inicio do tratamento, ou antes, se apresentar sinais de piora ou vOmitos
incoerciveis.® *°

O tempo total ideal de terapéutica antimicrobiana na PNA ainda ndo esta
estabelecido. Algumas recomendacgdes sugerem que seja feito o tratamento de 7 a 14

diaS 19, 52, 53

Foi analisado o tratamento por 42 dias e comparado com 10 dias de
tratamento. Observou-se que a terapia mais prolongada resultou em menores recidivas no
primeiro més apds o término do tratamento, mas ndo houve diferengas nas recidivas apos 2
meses. Isso se deve provavelmente ao fato de que as terapias mais prolongadas podem
prevenir contra reinfeccdes pelo mesmo patégeno, mas ndo por outras bactérias.** Outros
autores preferem manter o tratamento por 14 dias quando a criangca apresenta suspeita
clinica de PNA ou mau estado geral. Entretanto, ndo existem estudos comparando
resultados de eficacia com 10 e 14 dias de tratamento.?

Os resultados da urocultura e do antibiograma normalmente estdo disponiveis apds
48-72 horas da coleta. Se o patdgeno for sensivel ao antibidtico usado e a crianga estiver
melhorando, deve-se continuar o tratamento por via parenteral até estar afebril por 48
horas. A terapia parenteral pode entdo ser substituida por antibi6tico por via oral que seja
efetivo contra o patdgeno isolado na cultura e deve ser realizado um total de 10 a 14 dias
de tratamento.

Em relacdo aos antimicrobianos orais, pode-se utilizar nitrofurantoina,
sulfametoxazol-trimetropim, amoxicilina associada ao clavulanato, acido nalidixico, outras
quinolonas ou cefalosporina de primeira geracdo. Os antibioticos de escolha por via
endovenosa sao as cefalosporinas de primeira e de terceira geracdes e 0s aminoglicosideos.
N&o existem muitos estudos que comparem a eficacia dos antibioticos mais usados por via
oral (amoxicilina-clavulanato, sulfametoxazol-trimetropim e cefalexina). Também néo foi
encontrado uma comparagdo entre 0 uso de terapia endovenosa com cefalosporina de
terceira geracao e gentamicina isolada ou combinada.** %* % %

No presente servigco, HRAS, foi realizado um estudo para verificar o indice de

resisténcia bacteriana aos principais antimicrobianos utilizados em criangas menores de 12


http://cochrane.bvsalud.org/cochrane/show.php?db=reviews&mfn=2058&id=&lang=pt&dblang=&lib=COC&print=yes#CD003772-bbs2-0052
http://cochrane.bvsalud.org/cochrane/show.php?db=reviews&mfn=2058&id=&lang=pt&dblang=&lib=COC&print=yes#CD003772-bbs2-0052
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anos de idade.”® Segundo Pereira (2008)* foi verificado um percentual de 69,8% de
resisténcia a ampicilina-sulbactan, ndo sendo, portanto, recomendado como droga de
escolha no tratamento da ITU.*

O sulfametoxazol associado ao trimetroprim pode ocasionar uma discreta
repercussdo na flora intestinal normal e ¢ amplamente utilizado nos EUA, tanto para
tratamento quanto como para profilaxia da ITU, porque atinge altas concentragdes em vias
urinarias. Porém, € uma medicacao que tem apresentado indices crescentes de resisténcia
nos ultimos anos e em alguns servigcos foram observados indices de resisténcia de até
60%.%%, * O uso de maneira indiscriminado e inadequado pela automedicag&o, muitas vezes
em infeccdes virais, pode explicar as altas taxas de resisténcia bacteriana. No HRAS, foi
verificado um percentual de 52,7% de resisténcia ao sulfametoxazol-trimetroprim e por
isso ndo é recomendado seu uso para tratamento da ITU na infancia.*

A nitrofurantoina € um medicamento de baixo custo, o que favorece uma maior
adesdo ao tratamento. E um derivado do nitrofurano, que possui atividade bacteriostatica
guando em baixas doses, por acdo na sintese de RNA mensageiro bacteriano e bactericida
em altas doses, pois provavelmente provoca alteracdes no DNA da bactéria.”” Praticamente
ndo tem repercussdo sobre a flora intestinal normal do paciente. Além disso, nos Gltimos
anos os indices de resisténcia a essa droga permaneceram inalterados, mantendo indices
menores de 10% de resisténcia.® Neste servico cerca de 15% das bactérias sio resistentes a
nitrofurantoina.*® Entretanto, ndo tem penetrac&o no tecido renal e ndo é indicada nos casos
de PNA. Sua excrecdo € exclusivamente por via renal e ndo pode ser utilizada quando a
taxa de filtracdo glomerular for menor do que 50%.%

A literatura médica mostra um indice de resisténcia normalmente maior que o
encontrado no estudo realizado por Pereira (2008)* no presente servico, que encontrou
13% de resisténcia a amoxicilina associada ao clavulanato.* E uma medicacéo de boa
absorcdo oral e ndo sofre interferéncia com a alimentagdo. Um dos maiores inconvenientes
do tratamento com amoxicilina/clavulanato é a sua grande interferéncia na flora intestinal,
0 que pode causar pressdo seletiva para bactérias resistentes, e em longo prazo pode
propiciar a ocorréncia de novos episddios de ITU, porém com bactérias mais resistentes.
Ha relatos de que as penicilinas podem causar diminuicao transitoria da resisténcia vaginal
a colonizacdo por E. Coli uropatogénica e aumentar transitoriamente a predisposi¢do a
ITU® Neste servico opta-se pela ndo utilizacgdo de amoxicilina/clavulanato para o
tratamento de ITU, pois pode-se utilizar outras medicagdes que ndo predispdem a presséo
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seletiva de bactérias resistentes e ttm menor interferéncia na flora intestinal, reservando-se
este antibidtico para tratamento de outros focos infecciosos.

As cefalosporinas de primeira e de terceira geracdes tém boa penetracdo nos tecidos
renais e podem ser usadas em cistites ou PNA.** A cefalexina, embora seja beta-lactamico,
apresenta uma concentragdo bem maior na urina que os outros antibidticos dessa familia,
sendo por isso uma escolha bem melhor que a amoxicilina. A cefalexina é efetiva contra
boa parte das cepas bacterianas, mas apresenta algum grau de repercussdo na flora
intestinal normal, o que pode levar & coloniza¢do por patdgenos multirresistentes e em
alguns casos, pode predispor a recorréncias de ITU.® Em nosso servico foi verificada uma
resisténcia de 11% a cefalexina e € uma droga de boa aceitacdo oral e de facil posologia,
disponivel na secretaria de satide, favorecendo a escolha do antimicrobiano.*?

O &cido nalidixico € uma droga bem tolerada, de baixo custo, com poucos efeitos
colaterais e que causa discreta repercussdo na flora intestinal do paciente.® Entre os
antibiéticos de uso oral, foi 0 que apresentou menores niveis de resisténcia no HRAS. * O
acido nalidixico foi a primeira droga do grupo das quinolonas a ser descoberta. As
quinolonas tém efeito bactericida e agem inibindo a enzima DNA girase, envolvida no
processo de superespiralamento do DNA bacteriano, essencial para replicaco.’’ O
principal efeito colateral observado em poucos lactentes é o abaulamento da fontanela
(pseudotumor cerebral), mas € considerado uma droga segura para administracdo na faixa
etaria pediatrica, se prescrito para criancas acima de 6 meses.”’ O sintoma geralmente
melhora rapidamente, em torno de 48 horas ap6s a suspensdo da droga.® Trata-se de uma
droga eficiente, barata, de poucos efeitos adversos e bem tolerada. E uma escolha freqiiente
para o tratamento de infec¢Bes que permitem a antibioticoterapia em ambiente domiciliar.

O ciprofloxacino € outra droga da familia das quinolonas e é considerada a mais
potente quinolona contra microorganismos gram-negativos e bastante efetivo contra
Pseudomonas. Pode ser administrado tanto por via oral quanto endovenosa, sendo que por
via oral é absorvida cerca de 70% da dose administrada. E um medicamento de alta
eficcia para tratamento de infec¢fes de trato urindrio. A principal contra-indicagdo para
uso em pacientes pediatricos se deve ao fato de causar lesdes na cartilagem de crescimento
em modelos experimentais animais, entretanto esse efeito ndo foi provado em seres
humanos.>” Portanto, as quinolonas podem ser utilizadas em casos de indicacdes precisas,

como em infec¢Oes complicadas causadas por pseudomonas ou em casos de sepse grave.
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Alguns estudos recentes mostram que sdo bem toleradas em terapéutica por curto periodo
de tempo.>® Em nosso servico a resisténcia ao ciprofloxacino foi de cerca de 2%.%

Para tratamento por via endovenosa, no estudo de Pereira (2008)* todos os
antibioticos pesquisados apresentaram um nivel de resisténcia de até 12,5%, como €é o caso
da cefazolina. Trata-se de uma cefalosporina de primeira geracdo, e era indicada para
infeccdes causadas por bactérias gram-positivas e gram-negativas sensiveis, incluindo E.
coli, Proteus e Klebsiela; ou seja, era uma excelente escolha em casos de pacientes com
ITU que necessitassem de internacdo hospitalar, mas seu uso disseminado proporcionou
aumento da resisténcia em alguns servicos. Porém, essa resisténcia aumentada ndo foi
evidenciada em nosso servigo e pode ser uma droga de boa escolha no tratamento de
infeccdes ndo complicadas em maiores de 2 anos de idade.

Entre as cefalosporina de segunda geracao, foi estudada a resisténcia bacteriana a
cefuroxima. Embora apresentasse um nivel de resisténcia pequeno, de apenas 3% das
bactérias sensiveis, esse ndo é um antibiotico adequado para infec¢bes do trato urinario,
pois, tanto para casos ndo complicados quanto para aqueles de maior gravidade, existem
antibiéticos com agdo mais satisfatoria.*”®

O ceftriaxone é uma cefalosporina de terceira geracdo, de dose Unica diaria e sem
complicacdes de nefrotoxicidade. Pode ser utilizada por via intramuscular, caso seja
necessario e € uma boa alternativa para aqueles pacientes em que nao é possivel obtencao
de acesso venoso; além de permitir, em alguns casos, que o0 paciente receba alta hospitalar
e retorne uma vez ao dia para aplicagdo da medicacdo. Entretanto, seu uso disseminado
deve ser desestimulado, porque € uma droga que provoca inducédo de resisténcia e existem
alternativas medicamentosas de menor impacto na selecdo bacteriana. Além disso, deve-se
ter cautela no uso em recém-nascidos, pois pode competir com a bilirrubina e aumentar o
risco de kernicterus, por ter elevada ligagdo protéica.”

O cefepime € uma cefalosporina de quarta geracdo, de espectro extremamente
amplo, com potente atividade contra as bactérias gram-negativas e contra gram-positivas e
Pseudomonas, além de ser eficiente contra as bactérias produtoras de beta-lactamases. A
resisténcia relatada no HRAS foi de menos de 1%.* Entretanto, seu uso rotineiro nio é
indicado e deve ser reservada para 0s casos graves, em que 0 paciente apresenta-se com
aspecto de septicemia.

Os aminoglicosideos sdo drogas de eliminacdo renal e conseguem atingir altas

concentragfes no parénquima renal sendo, por isso, considerados boa escolha no
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tratamento da PNA.® A gentamicina é um aminoglicosideo de uso endovenoso e que atinge
altos niveis de concentracdo no trato urinario, sem repercussdo significativa na flora
intestinal; além de tratar com sucesso infeccGes causadas por bactéria do género
Pseudomonas, Klebsiella, Enterobacter, E.coli e Proteus. Apresenta uma acao sinérgica
qguando usada em associacdo com o0s beta-lactamicos, como as cefalosporinas e as
penicilinas.®® Uma desvantagem dos aminoglicosideos é que eles sdo potencialmente
nefrotdxicos e ototoxicos, o que torna obrigatério o controle de funcdo renal durante o
tratamento.> A nefrotoxicidade dos aminoglicosideos é diretamente relacionada a
posologia, ao uso simultineo com outras drogas nefrotdxicas, ao uso em pacientes
desidratados, com cirrose grave e sepse. Inicialmente foram utilizados duas ou até mesmo
3 vezes ao dia, porém verificou-se que em dose Unica diaria apresentam menor toxicidade
que em doses fracionadas. E observada alteracéo na filtragdo glomerular em cerca de 5% a
25% dos pacientes submetidos a tratamento e pode ocorrer elevagdo dos niveis de
creatinina sérica em cerca de 5 a 10% dos pacientes. Quando o medicamento é retirado aos
primeiro sinais de elevacdo dos niveis de creatinina, a nefrotoxicidade tende a se reverter.>
A ototoxicidade é relatada em cerca de 0,5% a 25% dos pacientes, variando de acordo com
a posologia, idade dos pacientes e uso anterior de outras drogas. A principal alteragédo
encontrada é na funcéo vestibular e particularmente grave, porque € irreversivel. Deve ser
considerado o fato de que a ototoxicidade pode se manifestar apos a suspensdo da droga.
Foi verificada resisténcia de 11,5% para uso de gentamicina no HRAS.* Pode ser
administrada também por via intramuscular e alguns trabalhos mostram boas experiéncias
com uso de doses diarias de gentamicina seguidas de acompanhamento domiciliar. Porem,
essa é uma conduta que exige grande adesdo do paciente e acesso facil ao servico de salde,
para garantir o término do tratamento. Em menores de 2 meses, a gentamicina pode ser
utilizada em associagdo com ampicilina para garantir uma ampliagdo do espectro
antimicrobiano e associar efeito sinérgico, devido a gravidade da ITU nessa faixa etaria.
Em nosso servico é o antibiotico de escolha para tratamento de casos de ITU que
necessitem de tratamento hospitalar, quando ha comprometimento importante do estado
geral, tendo em vista que os efeitos colaterais relatados ndo séo tdo freqlentes quando for
administrado em dose Unica diéria.

Outro aminoglicosideo que pode ser utilizado, em casos reservados, é a amicacina.
E resistente & inativagdo por enzimas produzidas pelas enterobactérias e Pseudomonas.

Portanto, € ativa contra a maioria das bactérias em que a gentamicina ndo ¢ efetiva, o que,
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a torna uma importante alternativa no tratamento dos casos de ITU nao resolvidos apds uso
de gentamicina. No HRAS a resisténcia & amicacina foi de apenas 2%.%

De acordo com o0 exposto optamos em nosso protocolo pelos seguintes esquemas
antimicrobianos. Em menores de 2 meses: gentamicina, associada ou ndo a ampicilina, uso
endovenoso durante 7 a 14 dias. Em criancas de idade entre 2 meses e 2 anos: se houver
necessidade de internacdo, iniciar com antibiotico endovenoso, preferencialmente
gentamicina e ceftriaxona, como segunda escolha em PNA graves. Se a crian¢a tiver
condigBes de tratamento ambulatorial, pode-se utilizar &cido nalidixico nas criangas
maiores de 6 meses ou, como segunda escolha, cefalexina/nitrofurantoina. Em criancas
maiores de 2 anos de idade: opta-se pelo uso de cefazolina endovenosa em casos que
necessitem de internacdo, mas ndo apresentem sinais importantes de comprometimento
urinério alto. Em criangas com quadro sugestivo de PNA, opta-se pelo uso endovenoso de
gentamicina, e ceftriaxona como segunda escolha, até permanecer afebril por 48 horas,
quando o antibidtico pode ser administrado via oral, preferencialmente acido nalidixico ou
cefalexina/nitrofurantoina. Devido aos altos indices de resisténcia ao sulfametoxazol-
trimpetropim, opta-se em ndo utiliza-lo para o tratamento da ITU na infancia.

Durante a internacdo da crianca deve-se iniciar o estudo de imagem, visando a
busca de malformacbes do trato urinario que predispdem a ITU de repeticdo. Até o
completo esclarecimento do quadro clinico e exclusdo de RVU grave, deve-se iniciar a
profilaxia antimicrobiana. A taxa de recorréncia da ITU em meninas é de cerca de 50%, a
incidéncia de cicatriz renal ap6s o primeiro episddio de ITU é de 5% a 15 % e aumenta a
cada nova infecgdo, por isso € importante a prevencao de novos episodios de ITU e o
seguimento adequado desses pacientes.’ O objetivo da quimioprofilaxia é manter dose de
antimicrobiano na bexiga que impeca a multiplicacdo bacteriana no trato urinario.® Os
estudos comprovam que doses subinibitdrias dos antimicrobianos habitualmente utilizados
para tratamento da ITU podem atingir concentracfes urinarias suficientes para inibir a
multiplicacdo de bactérias uropatogénicas e diminuir a predisposicdo do hospedeiro a
novos surtos de ITU.> O risco de efeitos colaterais com o uso prolongado de
antimicrobianos é de 8% a 10%, sendo a maioria de baixa gravidade, como nauseas,
vOmitos e reacles cutaneas; entretanto, aumenta a possibilidade de desenvolvimento de
resisténcia antimicrobiana da flora intestinal e orofaringea.®*®® Duas revisdes foram
realizadas visando o esclarecimento da eficacia da profilaxia em criangas sem evidéncia de

malformacdo do trato urinério, mas foram observados grandes déficits metodoldgicos nos
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estudos analisados e verificou-se que quando a qualidade do estudo € pobre, a estratégia
estudada tende a ser superestimada e ha necessidade de novos estudos com critérios
metodologicos adequados e com enfoque nos grupos estratificados pelo risco de ITU
recorrente, para que possa se chegar a uma conclusao acurada sobre essa conduta. Por isso,
deve ser feito o diagnostico correto da ITU, evitando-se profilaxia em situacdes de falsa-
ITU, ja que existe a possibilidade de desenvolvimento de bactérias resistentes com o seu
uso. Pode-se instituir a quimioprofilaxia em casos de ITU recorrente associados a
condicBes que predispdem a estase urinaria como, por exemplo, constipacdo intestinal e
disfungdo miccional, enquanto se investe com afinco no tratamento destas condicées.?

Nos casos de RVU, existem autores que recomendam a profilaxia apenas para RVU
de altos graus e ndo utilizam a profilaxia nos graus | e Il. Entretanto, muitos estudos
continuam a recomendar a profilaxia com antimicrobiano para qualquer grau de RVU
documentado apos episddio de ITU. Até que mais estudos esclarecam a melhor forma de
conduzir os casos de RVU, optamos pela proposta conservadora de instituir e manter a
quimioprofilaxia em toda crianca menor de 5 a 7 anos (idade acima da qual raramente
observa-se a formacdo de nova cicatriz pielonefritica), com RVU primério (independente
do grau), enquanto ele estiver presente. Outras indica¢des de profilaxia s&o: portadores de
ITU associada a patologias urinarias cirargicas sem correcdo, durante a investigacdo
morfofuncional do trato urinario com uretrocistografia miccional (UCM) e pacientes que
apresentam reinfeccOes de repeticdo, mesmo que o estudo morfofuncional inicial do trato
urinario esteja normal. Nesses pacientes deve-se utilizar a profilaxia por 6 a 12 meses.’
Essa quimioprofilaxia é de essencial importancia nos 2 primeiros anos de vida, nos quais
se instala a maioria das cicatrizes no parénquima renal.*

A suspensdo da quimioprofilaxia pode ser indicada quando: 1) uroculturas de
controle forem persistentemente negativas. Inicialmente séo realizados exames mensais de
EAS e urocultura. Nos casos de paciente assintomatico e com uroculturas negativas, opta-
se pela realizacdo da urocultura a cada 2 meses. 2) se houver o desaparecimento do RVU
na UCM, ou em criancas maiores de 7 anos, mesmo com persisténcia do RVU.> O
tratamento medicamentoso profilatico deve ser diminuido gradualmente e devem ser
observados os cuidados gerais de mic¢do, habitos intestinais e de higiene. O progndstico
pode ser considerado favoravel quando ndo houver novas cicatrizes renais ao DMSA de

controle.®
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Alguns estudos mostraram que a droga de melhor eficicia e seguranca para
quimioprofilaxia é a nitrofurantoina, apesar da intolerancia gastrica, principalmente no
inicio do tratamento. As principais drogas usadas para profilaxia sdo: nitrofurantoina,
sulfametoxazol-trimetoprim e cefalexina. Nos pacientes menores de 2 meses, opta-se pelo
uso de cefalexina e apds essa idade usa-se a nitrofurantoina ou sulfametoxazol-
trimetoprim.? O uso de nitrofurantoina e sulfas néo é recomendado abaixo de 2 meses de
idade. Neste servigo indicamos a quimioprofilaxia de acordo com o perfil de sensibilidade
aos antimicrobianos, com doses baixas de cefalexina em menores de 2 meses e

nitrofurantoina ou cefalexina em criancas maiores, conforme tabela O1.

Tabela 01: Opcéo de antimicrobianos usados para quimiprofilaxia de ITU.

Droga Dose (mg/kg/dia) Posologia

Nitrofurantoina la2mg Dose Unica diaria
Sulfametoxazol-trimetoprim 5a10 mg (de sulfa) Dose Unica diaria
Cefalexina Y4 da dose de tratamento Dose Unica diaria

A urina usualmente torna-se estéril 24-48 horas apds o inicio do tratamento
antimicrobiano. A persisténcia do crescimento bacteriano pode indicar resisténcia
bacteriana ou anormalidade anatdmica grave do trato urinario.** A urocultura de controle é
realizada de dois a cinco dias apds o término da antibioticoterapia para confirmacdo da
cura.® Durante o tratamento a crianca deve ser acompanhada em relacéo a melhora clinica e
laboratorial, pela auséncia de febre, melhora dos vomitos e da dor abdominal, diminuic¢éo
dos niveis de leucocitos, auséncia de sinais sugestivos de ITU ao EAS e melhora do
hemograma e do PCR. Atualmente ndo €é indicada mais a coleta de urocultura de rotina
apos 72 horas de terapéutica, pois diversos estudos evidenciaram que 0s parametros
clinicos tém estreita correlagio com a “cura bacteriologica”. Essa pratica ndo €
recomendada pela Academia Americana de Pediatria no consenso de 1999 e ndo sera
adotada neste servico, pois ndo tem evidencias clinicas favoraveis e implica em exame
invasivo, com aumento do custo do tratamento e do tempo de internacdo.® Oreskovic e
Sembrano (2007)%® realizaram um estudo retrospectivo em menores de 18 anos com

diagndstico de ITU e observaram que pode-se correlacionar a melhora clinica e laboratorial
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da crianca com a erradicacdo do agente infeccioso.”® A urocultura de controle tem
indicacdes precisas e deve ser solicitada apenas em casos especificos, quando o paciente

ndo apresentar resposta clinica satisfatdria apds 48 horas de tratamento antimicrobiano.

4.3.2 O estudo morfofuncional do trato urinério.

A investigacdo por imagem do trato urinario esta indicada ap6s o primeiro episodio
de ITU na infancia, desde que bem documentada, em qualquer idade e para ambos os
sexos, de acordo com peculiaridades de cada faixa etaria. Essa ampla investigacdo se deve
a freqliente associacédo de ITU com anomalias do trato urinario, principalmente o RVU e 0s
processos obstrutivos. Essas anomalias propiciam novos surtos de ITU, principalmente de
PNA, por mecanismos de ascensdo bacteriana. A principal defesa do trato urinario contra a
invasdo, fixacdo e multiplicacdo bacteriana € o livre fluxo da urina, que promove um
“efeito de lavagem”, desde sua formacdo no parénquima renal até o seu armazenamento
temporario na bexiga, seguido da mic¢do. Os estudos mostram que quanto menor a faixa
etaria do paciente, maior a probabilidade desses apresentar malformagdes urinarias. A
alteracdo anatdbmica mais prevalente ¢ o RVU, em até 50% dos casos, e esse é um
importante fator facilitador da ascensdo bacteriana ao parénquima renal e conseqiente
formacdo de cicatriz renal, mesmo por cepas bacterianas sem fatores especiais de
viruléncia.** ® A investigacio de imagens envolve tempo, custo e muitas vezes é realizada
por método invasivo e com radiacdo ionizante, por isso é recomendado sO realizar os
estudos de imagem se a ITU for confirmada por urocultura coletada de maneira adequada,
excluindo-se os casos falsos-positivos.

Os principais objetivos do estudo por imagens do trato urinario sdo: detectar
condicOes predisponentes da infecgdo e dos surtos de recidivas, avaliar a presenca de leséo
renal e estabelecer conduta para prevenir o agravamento desta, visando um melhor
prognostico para o paciente. Sdo utilizados exames ultra-sonogréaficos, radiologicos,
cintilogréficos, urodindmicos e urolégicos. Nenhum exame permite a avaliacdo completa
do trato urinario, devendo-se, portanto, conjugar os diferentes métodos, de acordo com
cada caso.

A ultra-sonografia (US) do trato urinario é o exame inicial de escolha por se tratar
de método seguro, ndo-invasivo, de baixo custo, sem efeitos colaterais e poder ser

realizado na fase aguda da ITU. O exame fornece nogéo estrutural do parénquima renal,
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topografia e dimensdes do rim e da bexiga, rastreando malformacgdes do trato urinario
superior e inferior. E possivel evidenciar rim em ferradura, rim Unico, duplicacdo ou
dilatacdo ureteral, etc. A identificacdo de rim unico ou displasico orienta a terapéutica mais
agressiva do RVU.® Também ¢é possivel a visualizacdo de sinais sugestivos de obstrucao
do trato urinario e disfuncdes vesicais.” Algumas alteracdes séo sugestivas de PNA, como
aumento do volume renal, alteracbes da ecogenicidade do parénquima, perda da
visualizacdo normal das piramides renais e dilatacGes pielocaliciais. Entretanto, possui a
desvantagem de ser examinador-dependente e sua qualidade pode variar de acordo com a
experiéncia do examinador. A sensibilidade da US no diagndstico de PNA pode variar de
11% a 60%, com média de 42%; por isso, ndo é o exame de escolha para diagnostico de
PNA.* Tem baixa sensibilidade para deteccéo de RVU e ndo pode descartar nem mesmo a
presenca de graus elevados dessa uropatia, podendo apenas mostrar sinais indiretos de sua
existéncia. Os ureteres s6 podem ser vistos na presenca de dilatacBes acentuadas.
Hidronefroses detectadas pela ultra-sonografia gestacional podem indicar malformacdes do
trato urinario e sdo Uteis na prevencao de danos renais posteriormente.®

A uretrocistografia miccional (UCM) é o método que melhor define a morfologia
do trato urinario inferior, analisando uretra, bexiga e ureteres. E possivel identificar
anomalias e disfuncbes vesicais, como diverticulos, bexiga neurogénica, ureteroceles e
trabeculagdes, assim como obstrucdes infravesicais, como a valvula de uretra posterior
(VUP). E o exame de escolha para identificacio do RVU e classificagdo do grau de
acometimento, que varia de | a V, de acordo com extenséo do refluxo e associagdo com
dilatagdo do ureter e da pelve renal. A histdria natural difere de acordo com o grau do
RVU, pacientes com graus mais elevados de RVU tém de 4 a 6 vezes mais chance de
desenvolver cicatriz renal do que aqueles com baixos graus de RVU. Além disso, o
tratamento do RVU difere de acordo com o grau do mesmo.*

Alguns autores recomendam que a UCM seja realizada, pelo menos, duas semanas
apos o término do tratamento medicamentoso de erradicacdo do agente infeccioso, com
urocultura poés-tratamento negativa, e em vigéncia de quimioprofilaxia antimicrobiana,
devido aos riscos de traumatismos de uma mucosa urinaria ainda inflamada e disseminacéo
da infeccdo.” ** Outros estudos defendem que essa seja realizada ap6s 4 a 6 semanas do
tratamento da infeccdo aguda, para evitar a supervalorizacdo do grau do refluxo pela
eventual acdo de endotoxinas sobre o ureter e o diagndstico de RVU transitdrio decorrente

da acdo bacteriana na juncdo vesicoureteral, verificado em estudos experimentais em
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animais.>*>” Tem a desvantagem de ser um método invasivo que requer o preparo
emocional da crianca de maior idade para que ela colabore de forma efetiva durante a
realizacdo do exame.

A urografia excretora (UE) restringe-se aos casos suspeitos de malformagdes
ureterais, como duplicagdo ou implantacdo andmala. E também (til nos casos de obstrugéo
do trato urinario de correcdo cirdrgica e requer detalhes anatdbmicos. E possivel a
identificacdo de rim pélvico, rim em ferradura e ureterocele. Tem baixa sensibilidade para
visualizagdo de cicatrizes renais.”> N&o é mais utilizada rotineiramente devido aos riscos
do contraste iodado e alta carga de radiacdo, além de necessitar de preparo prévio
intestinal.” ®” Portanto, a avaliago inicial de imagem deve ser feita pela ultra-sonografia de
rins e de vias urinarias em todas as criancas, deixando-se a urografia excretora para casos
selecionados como, por exemplo, imagens ultra-sonogréficas que necessitem de elucidagdo
morfolégica.

Os exames de medicina nuclear sd0 menos agressivos do que 0S exames
radiologicos e mais precisos na determinacédo de les6es do parénquima renal. Também sao
essenciais na avaliacdo das obstrucdes ureterais superiores, como nas estenoses da jungéo
ureteropélvica (JUP). A cintilografia renal com &cido dimercaptossuccinico (DMSA) é
também chamada de cintilografia renal estatica, porque o DMSA, ligado ao *Tc™, é
captado pelas células tubulares renais e excretado lentamente. Ele se fixa
predominantemente na camada cortical do rim, 30 vezes mais do que na camada medular
e; por isso, a captacdo do DMSA reflete a integridade funcional do parénquima renal,
principalmente no que se refere ao cortex. Aproximadamente 60% da dose administrada se
liga as células tubulares e uma parte é excretada pela urina, fornecendo excelente
visualizacdo do parénquima renal funcionante e permitindo a avaliacdo quantitativa,
absoluta e relativa de cada rim. Assim, fornece avaliagdo morfoldgica e funcional por meio
da deteccéo da radiagdo por aparelhos de gama-camara.” ®” E um método bastante seguro,
que ndo envolve o uso de contraste iodado e a dose de radiacdo é de cerca de 1/8 da dose
de radiacdo da urografia excretora convencional. Apresenta sensibilidade de 98% e
especificidade de 100% no diagndstico de cicatrizes renais.” As imagens obtidas sdo de
alta resolucdo, ndo necessita de preparo intestinal prévio e utiliza radiofarmaco que néo
provoca reacOes alérgicas. Na PNA a concentracdo do DMSA pode estar afetada por
alteragdo do fluxo intrarenal ou da reabsorgdo tubular proximal. Sendo assim, as areas com

infeccdo renal sdo identificadas como areas hipocaptantes, enquanto as areas ndo afetadas
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pela PNA apresentam fluxo sanguineo normal. Guidoni et al (2001)®® constataram uma
concordancia de areas de hipocaptacdo e PNA em 100% dos casos e em alguns servicos e
utilizada a cintilografia com DMSA para diferenciar entre cistite e PNA na fase aguda da
infecgdo.”®

O diagnostico da PNA continua a representar um desafio em criancas portadoras de
ITU. As cicatrizes renais advindas do tratamento tardio ou inadequado influenciam
substancialmente no progndstico da doenca renal em longo prazo. A valorizacdo da
presenca de fatores predisponentes a PNA, com eventual formacdo de cicatrizes, e a
avaliacdo renal através do estudo com DMSA podem favorecer o tratamento precoce da
PNA e seu acompanhamento evolutivo, diminuindo assim o risco de deterioracdo da

funcdo renal.%®

Durante o processo de PNA observa-se hipocaptacdo do radioisétopo de
forma focal ou difusa, uni ou bilateral, que poderd ser acompanhada de atenuacdo do
contorno renal ou de aumento do volume renal, como visto pela US, sem necessariamente
apresentar deformidade. Essas alteragfes secundarias ao processo inflamatorio podem
persistir por quatro a seis meses apds o tratamento da PNA, sem que se tornem definitivas.
Quando detectadas precocemente pelo exame de DMSA, as alterages da fase aguda
poderéo desaparecer em 50% a 60% dos pacientes adequadamente tratados.®®

E consenso que a cintilografia renal com DMSA deve ser utilizada para detecgéo da
cicatriz renal, porém ainda ndo ha consenso em relacdo ao intervalo de tempo que se deve
esperar apds a fase aguda da ITU. A precocidade na visualizacdo de sinais indicativos de
formacdo da cicatriz renal, pelo estudo com DMSA, é descrita por diversos autores.
Jakobsson e Svensson (1997)%° avaliaram 185 criancas com ITU na fase aguda, menores de
10 anos de idade, utilizando cintilografia renal com DMSA, que foi repetida em média 9,2
semanas, 20 semanas e 1,5-3,9 anos apds o exame inicial, com o objetivo de estudar o
desenvolvimento de cicatriz renal. A positividade das alteracdes neste exame foi de 85%
na fase aguda, 58% no segundo exame (9,2 semanas) e 36% apos 20 semanas. A avaliacao
realizada 1,5-3,9 anos ap6s a fase aguda ainda mostrou desaparecimento de 10% das
alteracGes documentadas 20 semanas apds o processo infeccioso agudo. Sendo assim, 0s
autores concluiram que para avaliacdo do dano renal crénico a cintilografia renal com
DMSA deve ser realizada com intervalo maior de cinco meses em relacdo ao episédio
infeccioso agudo.®

A cintilografia renal dindmica utiliza o acido dietilenotriaminopentacético (DTPA)

ligado ao **Tc™, que sofre filtracdo renal e permite a captacdo de imagens seqiienciais
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desde os rins até a bexiga. Portanto, € possivel avaliar se ha processos obstrutivos
funcionais ou anatdmicos que necessitam de corre¢éo cirurgica. Esta indicada nos casos de
hidronefrose e ndo é exame de escolha para os casos de RVU.®

Existem ainda varios métodos de imagem do trato urinadrio, porém ainda sem
indicacdo definida na ITU. A utilizacio da US com power Doppler e ressonancia
magnética mostraram-se inferiores a0 DMSA para deteccéo de cicatrizes renais.® O estudo
urodindmico, com avaliacdo da funcdo vesical, permite o diagndstico em situacdes
especiais e tem indicagOes precisas, como nos casos de ITU relacionados a bexiga
neurogénica e distdrbios miccionais.® Palmer (2006)°’ realizou uma reviséo dos principais
métodos de imagem do trato urinario e foi verificado que novos métodos estdo surgindo
com a intencdo de diminuir a radiacdo e efeitos negativos; como, por exemplo, a
substituicdo da urografia excretora pela US, o uso de estudos de ressonancia magnética pra
substituir a tomografia computadorizada e até mesmo, no futuro, substituir o uso de
cintilografia nuclear. Entretanto, ndo existe um método de imagem melhor para a
visualizacdo do RVU em criancas e este continuara a ser o exame de escolha no
diagnéstico do RVU, até que novos estudos sejam realizados.®’ Kass et al. (2000)* estudou
453 cintilografias renais com DMSA obtidas como na avaliagdo de criangas com ITU e
observou-se que 157 foram normais, das quais 101 apresentaram US normal. Dos 101
pacientes com avaliacdo normal pela US e pelo DMSA, 23% (23) apresentaram RVU,
sendo que em 14/23 pacientes foi detectado RVU bilateral, e em 13/23 RVU maior do que
grau I11. Conclui que a UCM é obrigatdria na avaliacdo da ITU febril da infancia.®®

Segundo Hoberman et al. (2003)®°, em estudo comparativo de imagem realizado
com 309 criancas com primoinfeccdo urinaria, deve-se questionar a realizacdo de US e
DMSA de rotina na fase aguda da infeccdo, pois observou-se que esses exames nao
mostraram evidéncias que alterassem o manejo clinico das criancas. Pela US nédo foi
possivel identificar em algumas criancas graus Ill e 1V de RVU, por causa da natureza
dindmica do mesmo e observou-se uma correlacdo importante de dilatacdo ureteral
visualizada na US pré-natal, podendo a mesma ser utilizada como exame inicial de
triagem. Recomenda-se a quimioprofilaxia até a realizacdo da UCM. O mais importante é
0 seguimento e acompanhamento adequado das criancas que apresentaram episodio de
ITU, para evitar novos surtos e a formacdo da cicatriz renal. Os autores sugerem a

realizacdo de analise urinéria avancada e urocultura em criangas febris e apds o primeiro
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surto de ITU para diminuir a necessidade de exames de imagens, principalmente
cintilografias, precoces ou tardias.®

Contudo, a abordagem propedéutica dos pacientes com ITU deve ser
particularizada para cada caso e levar em considera¢do as condi¢des socioecondmicas do
paciente. Os dados da historia e do exame fisico sdo essenciais para estratificar os grupos
de maior risco e orientar a investigacdo, evitando-se exames invasivos desnecessarios. N&o
h& consenso na literatura em relacdo a sequéncia de exames que deve ser seguida na
investigacdo do trato urinario. A unidade de nefrologia pediatrica da Universidade Federal
de Minas Gerais (UFMG) adota a seguinte sequéncia de investigacao apds o primeiro surto
de ITU: nas criangcas menores de 2 anos de idade realiza-se US e UCM em todos 0s casos.
Se houver alterac6es, realiza-se investigacdo com cintilografia com DMSA, DTPA ou UE,
dependendo de cada caso. Em criangas maiores de 2 anos de idade, em ambos o0s sexos,
realiza-se inicialmente US. Se essa apresentar alteragdes, solicita-se UCM e cintilografia.
Se a US for normal em maiores de 2 anos, opta-se por acompanhar a crianca e rastrear ITU
em episodios febris. A UE e outros exames especificos serdo selecionados conforme cada
caso em especial, se necesséria ampliacéo da investigaco diagndstica.’

A incidéncia de RVU em criangas menores de 2 anos € maior do que em outras
faixas etarias e esse € considerado o grupo de maior risco para formacéo de cicatriz renal e
injarias futuras graves que sdo possiveis de serem evitadas a partir da investigacao
adequada do trato urinario e malformacdes associadas. A Academia Americana de
Pediatria recomenda que todas as criangas menores de 2 anos com ITU devem realizar US
e UCM, no tempo indicado pela equipe médica, e que a US ndo precisa ser realizada
necessariamente durante a internacdo. Se a crianca ndo apresentar melhora clinica apos 2
dias de tratamento antimicrobiano, recomenda-se a realizagdo de US na internagéo, para
pesquisa de abscessos, obstrucdes e malformacées graves.™

Alguns estudos ndo mostraram grandes beneficios na realizacdo do estudo de
imagem para todas as criangas no primeiro episodio de ITU, entretanto em alguns
subgrupos de maior risco observou-se diminuicdo importante da morbidade.®
Por ndo haver como selecionar clinicamente quais os pacientes de maior risco para 0
achado de malformac®es urinarias ao estudo de imagem, sugere-se proceder a investigacéo
completa em todos o0s casos, inicialmente com US de rins e vias urinérias.

Em menores de 2 meses de idade, deve ser realizada a US ainda durante a

internac&o, devido a grande incidéncia de malformacdes nessa faixa etéaria. Depois deve ser
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solicitada UCM, para ser realizada apds 6 semanas do término do tratamento
antimicrobiano, em vigéncia de profilaxia. Esses pacientes devem realizar cintilografia
com DMSA para visualizar a presenca de cicatriz renal, idealmente apds 6 meses da ITU.

Em criangas entre 2 meses e 2 anos, realiza-se de rotina US e UCM, 6 semanas
apos a resolucdo da primoinfeccdo urinaria e em vigéncia de profilaxia antimicrobiana.
Posteriormente deve-se proceder a avaliacdo por cintilografia renal com DMSA, distante
da fase aguda — idealmente apds 6 meses, naqueles pacientes que apresentarem alteracdes a
US ou UCM.

Em pacientes maiores de 2 anos de idade, solicita-se US de rins e vias urinarias.

Outros exames serdo solicitados apenas se houver alteracdes a US inicial.
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5. CONCLUSOES
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A infeccdo do trato urinario € uma das infeccbes bacterianas mais freqlientes na
infancia e é responsavel por grande demanda as emergéncias infantis no Brasil e no
mundo. Observamos muitas controvérsias de conduta no diagndstico, tratamento e
seguimento clinico dessas criangas, 0 que resulta em um manejo inadequado, podendo
gerar exames, tratamentos e internagdes desnecessarias.

Observamos que os protocolos clinicos podem auxiliar na uniformidade do
atendimento e melhor acompanhamento das criangas com ITU, principalmente os de idade
menor que 2 anos, pois nessa faixa etria os sintomas sao inespecificos e o quadro clinico
pode ser grave, devido a associacdo freqiente com malformacdes do trato urinario,
principalmente 0 RVU. O correto diagnostico, tratamento e investigacdo de malformacdes
do trato urindrio podem prevenir a formacdo de cicatriz renal e insuficiéncia renal em
longo prazo, além de diminuir o custo e tempo de internacdo e melhorar substancialmente

0 prognostico da doenca renal na infancia e na vida adulta.
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6. ANEXOS
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6.1. Protocolo de atendimento da ITU em criancas com idade menor
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hemaceas > 5/cp
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6.2. Protocolo de atendimento da ITU em criancas com idade entre 2
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aglomerado de

Terapéutica e

Idade SINTOMAS ESPECIFICOS DO TRATO URINARIO:
>2 —_— disuria, urgéncia, dor abdominal/lombar
+ FFRRF (>38 5°C0)
\4
INICIAR INVESTIGACAO-
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1
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6.3. Protocolo de atendimento da ITU em criangas com idade maior
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