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REesumo

Objetivo: Avaliar a eficicia da associacdo de corticoide ao tratamento padrdo da menin-
gite bacteriana em pacientes pedidtricos. Métodos: Realizou-se revisdo sistematica da
literatura através da base de dados MEDLINE. Foram incluidos apenas ensaios clinicos
controlados e randomizados que comparassem a dexametasona ao placebo no tratamen-
to de pacientes pedidtricos com meningite bacteriana. Resultados: Oito artigos preen-
cheram os critérios de inclusio e foram selecionados para andlise. Nao houve diferenca
nas taxas de mortalidade (p = 0,86) ou de incidéncias de sequelas neurolégicas (p = 0,41)
e audiolodgicas (p = 0,48) entre os grupos. Conclusdo: Néo existem beneficios na asso-
ciagdo de corticoide ao tratamento da meningite bacteriana em pacientes pediatricos.

Unitermos: Meningite bacteriana; dexametasona; mortalidade.
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SUMMARY

Effectiveness of the association of dexamethasone with antibiotic
therapy in pediatric patients with bacterial meningitis

Objective: To evaluate the efficacy of the association of corticosteroids and the standard
treatment of bacterial meningitis in pediatric patients. Methods: A systematic review of
the literature was conducted through the MEDLINE database. Only randomized con-
trolled trials comparing dexamethasone with placebo in the treatment of pediatric pa-
tients with bacterial meningitis were included. Results: Eight articles met the inclusion
criteria and were selected for analysis. There were no difference in mortality (p = 0.86),
and incidence of neurological (p = 0.41) and auditory (p = 0.48) sequelae between the
groups. Conclusion: There are no benefits in associating corticosteroids with the stan-
dard treatment of bacterial meningitis in pediatric patients.
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INTRODUCAO

A meningite bacteriana ¢ importante causa de morte e de-
ficiéncia neuroldgica permanente apesar dos avangos da
terapia antimicrobiana, das técnicas diagnosticas e da me-
lhora dos cuidados gerais. A fisiopatologia da lesdio neu-
rolégica na meningite se correlaciona com a gravidade da
inflamacéo no liquido cefalorraquidiano (LCR), que pode
ser atenuada com o uso de corticosteroides sistémicos.

A terapia adjuvante com dexametasona baseia-se na
observagido de que a resposta inflamatoria do hospedeiro,
especialmente apos o inicio da administra¢ao de antibio-
ticos, pode prevenir resultados adversos. Seu uso é con-
troverso em pacientes maiores de dois meses e proscrito
em pacientes abaixo dessa idade.

O objetivo do presente estudo ¢é avaliar a eficacia da
associagdo de corticoide ao tratamento padrdo da menin-
gite bacteriana em pacientes pediatricos.

MEeTopo

Empreendeu-se a revisdo sistematica da literatura por
meio das bases de dados MEDLINE, EMBASE e Lilacs.
Utilizou-se a seguinte combinagdo de descritores pela
interface Clinical Queries (Therapy/Narrow): meningitis
AND (adrenal cortex hormones OR dexamethasone). A
pesquisa foi encerrada em 8 de outubro de 2011. Os arti-
gos foram selecionados a partir da leitura de seus respec-
tivos titulos e resumos.

Foram incluidos apenas ensaios clinicos controlados
e randomizados que comparassem a dexametasona ao
placebo no tratamento de pacientes pediatricos com me-
ningite bacteriana. Os desfechos analisados foram mor-
talidade e incidéncias de complicagdes neuroldgicas e
audioldgicas.

A avaliagdo da qualidade metodoldgica dos estudos
incluidos foi realizada através dos critérios propostos por
Jadad et al.'. Este avalia a descri¢do e a adequagdo da ran-
domizagéo, a descrigdo e a adequagao do cegamento, e a
descri¢do de perdas de seguimento numa escala que varia
de zero a cinco pontos. Apenas estudos com pontuagio
igual ou superior a trés foram incluidos nesta reviséo.

A analise univariada dos dados dicotomicos foi realiza-
da através de tabela 2 x 2 e comparada através do teste qui-
quadrado (Mantel-Haenzel), adotando-se o valor de 0,05
como o nivel de rejeicdo da hipétese de nulidade. Todos os
dados foram analisados por intengdo de tratamento. Tam-
bém calculou-se o poder de cada estudo, considerando-se
o valor minimo de 80% como substancial. Para todos os
desfechos, realizou-se metanalise dos dados obtidos.

REesuLTADOS

Foram recuperados 73 artigos através da ferramenta de
busca. Dez artigos preencheram os critérios de inclu-
sdo e foram selecionados para andlise’!'!. Destes, dois
estudos foram excluidos, pois foram classificados como

Jadad < 3%%. Assim, esta revisao incluiu dados de oito estu-
dos primarios, totalizando 1.460 pacientes (743 no grupo
dexametasona e 717 no grupo controle).

Todos os estudos descreveram de forma adequada a
sequéncia de alocagdo dos pacientes, assim como a des-
cri¢do de cegamento e de perdas de seguimento. Logo, re-
ceberam escore cinco de acordo com os critérios de Jadad.

As idades dos pacientes variaram entre dois meses e
16 anos de idade. Os esquemas antibidticos utilizados fo-
ram cefotaxima 200 mg/kg/dia*, ampicilina 200 mg/kg/
dia + sulbactam 100 mg/kg/dia®, ampicilina 300 mg/kg/
dia + cloranfenicol 100 mg/kg/dia’, penicilina benzatina
200.000 Ul/kg/dia + cloranfenicol 100 mg/kg/dia’, cet-
triaxona 80-100 mg/kg/dia**'*!!. A posologia da dexame-
tasona variou entre 0,6-0,8 mg/kg/dia por 2-4 dias.

O diagnostico foi confirmado por meio de cultura no
LCR em todos os ensaios. Sobre os agentes etioldgicos, 180
casos (12%) foram causados por Neisseria meningitidis,
429 casos (29%) por Streptococcus pneumoniae, 535 ca-
sos (37%) por Haemophilus influenzae tipo B, em 239 ca-
sos (16%) ndo houve agentes isolados e 77 casos (5%) fo-
ram causados por outros micro-organismos.

MORTALIDADE

A taxa de mortalidade no grupo de estudo foi de 18,0%
(134 de 743 pacientes) enquanto no grupo controle foi de
17,6% (126 de 717 pacientes). Nao houve diferenca estatis-
tica entre os grupos (p = 0,86; I*= 0%; Figura 1).

SEQUELA NEUROLOGICA

A incidéncia de sequela neuroldgica no grupo intervengao
foi de 16,8% (104 de 618 pacientes) enquanto no grupo
controle foi de 18,5% (110 de 595 pacientes). Nao houve
diferenca estatistica entre os grupos (p = 0,41; I*= 18%;
Figura 2).

SEQUELA AUDIOLOGICA

A incidéncia de sequela audioldgica no grupo intervengao
foi de 28,2% (174 de 618 pacientes) enquanto no grupo
controle foi de 29,9% (178 de 595 pacientes). Nao houve
diferencga estatistica entre os grupos (p = 0,48; I = 45%;
Figura 3).

Pober (ErRRO TIPO 1)

Nenhum dos estudos primérios incluidos nesta revisao
teve poder acima de 80% e, portanto, nenhum foi capaz de
evidenciar diferenga entre os grupos analisados.

Discussio

Os corticoides tém sido usados, em larga escala, em pa-
cientes pedidtricos com meningite bacteriana, mas a lite-
ratura sobre o real beneficio dessas drogas na reducdo de
mortalidade e, principalmente, de sequelas neuroldgica e
audioldgica é conflitante.
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