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RESUMO

Objetivo: Esta revisdo sistematica teve como objetivo investigar a eficacia da
linezolida e vancomicina para o tratamento de infecces nosocomiais em criangas
menores de 18 anos. Método: Cinco ensaios clinicos randomizados, envolvendo um
total de 677 criancas com infeccdes nosocomiais e que avaliaram a eficacia da
Linezolida e Vancomicina foram pesquisados nos bancos de dados cientificos:
PubMed, Bvs e SciELO. Resultados: As principais infeccdes nosocomiais que
afetaram as criancas foram a bacteremia, infec¢des cutaneas e tecidos moles seguido
de pneumonia nosocomial. A maioria das infec¢des foram provocadas por bactérias
Gram-positivas, no qual todos os estudos apresentaram infec¢cdes causadas por
Staphylococcus aureus, sendo isoladas cepas de S. aureus resistente a meticilina
(MRSA) e cepas de estafilococos coagulase negativos resistentes a meticilina. Tanto
a linezolida quanto a vancomicina apresentaram elevada eficacia terapéutica frente
aos diferentes tipos de infeccbes hospitalares, variando de 84,4% a 94% para
Linezolida e 76,9% a 90% para Vancomicina. Os estudos relataram que apesar dos
eventos adversos, 0s antimicrobianos podem ser administrados para o tratamento de
infeccbes nosocomiais causadas por Bactérias Gram-positivas resistentes.
Consideracgdes finais: Tanto a linezolida quanto & vancomicina tém boa eficacia no
tratamento de infeccbes bacterianas Gram-positivas resistentes em criancas
hospitalizadas, sendo que a linezolida obteve destaque quanto a sua seguranca
farmacoldgica.

Palavras-chave: Linezolida; vancomicina; Infecgdes nosocomiais; pediatria.



ABSTRACT

Objective: This systematic review aimed to investigate the efficacy of linezolid and
vancomycin for the treatment of nosocomial infections in children under 18 years old.
Method: Five randomized clinical trials, involving a total of 677 children with
nosocomial infections and evaluating the efficacy of Linezolid and Vancomycin, were
searched in scientific databases: PubMed, Bvs and SciELO. Results: The main
nosocomial infections that affected children were bacteremia (BTM), skin and soft
tissue infections (CSTI) followed by nosocomial pneumonia (NP). Most infections were
caused by Gram-positive bacteria, where all studies showed infections caused by
Staphylococcus aureus, with strains of methicillin-resistant S. aureus (MRSA) and
methicillin-resistant coagulase-negative Staphylococcus strains being isolated. Both
linezolid and vancomycin showed high therapeutic efficacy against different types of
nosocomial infections, ranging from 84.4% to 94% for Linezolid and 76.9% to 90% for
Vancomycin. Studies have reported that despite adverse events, antimicrobials can be
administered for the treatment of nosocomial infections caused by resistant Gram-
positive bacteria. Conclusion: Both linezolid and vancomycin have good efficacy in
the treatment of resistant Gram-positive bacterial infections in hospitalized children,
and linezolid was highlighted in terms of its pharmacological safety.

Keywords: Linezolid; vancomycin; Nosocomial infections; pediatrics
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1 INTRODUCAO

Uma infeccdo nosocomial (IN), muitas vezes conhecida como infeccéo
hospitalar, € uma infec¢céo localizada ou sistémica que se desenvolve 48 horas ou
mais ap0s a admissdo e envolve uma resposta imune a agentes infecciosos que
acometem adultos e criancas®. As INs sdo um grave problema de saude publica em
todo o mundo porque podem resultar em taxas de mortalidade mais altas, internacdes
hospitalares mais longas e de elevados custos financeiros?2. Os principais patégenos
associados a infeccBes pediatricas sdo as bactérias Gram-positivas e Gram-
negativas, a exemplo do Staphylococcus aureus, estafilococos coagulase-negativos
(ECN), Streptococcus pneumoniae, Enterococcus ssp., Escherichia
coli, Pseudomonas aeruginosa e Haemophilus influenzae*®.

As bactérias Gram-positivas e Gram-negativas podem apresentar resisténcia
a determinados antibiéticos. Os mecanismos de resisténcia podem se apresentar de
maneira intrinseca, quando as bactérias ja possuem, em sua constituicdo,
informacbes para apresentar o mecanismo responsavel pela ineficacia do
antimicrobiano, como também de maneira adquirida, onde o microrganismo sofre um
processo de mutagdes e recombinacgdes genéticas naturais®’. Portanto, surgimento e
a prevaléncia de bactérias Gram-positivas e resistentes a medicamentos, como S.
aureus resistente a meticilina (MRSA) e enterococos resistentes & vancomicina (VRE),
estdo se tornando cada vez mais problematicos para o tratamento de infeccdes
nosocomiais em criangas®.

Associado a isso, a utilizacdo incorreta e a limitacdo do arsenal terapéutico
existente também sdo um grande problema, ja que sédo necessarios para o éxito diante
do tratamento destes quadros em criancas, determinar o curso da doenca e evitar o
agravo da resisténcia bacteriana. Assim, a vancomicina e a linezolida tornaram-se
drogas de escolha para infeccGes nosocomiais em pacientes pediatricos®®.

A vancomicina € um antibidtico da classe dos glicopeptideos bem tolerado e
eficaz!®l, E a primeira escolha de tratamento dos neonatologistas para a sepse
precoce causada por estafilococos resistentes. Para infec¢cbes causadas por
organismos Gram-positivos multirresistentes, prescricdbes contendo vancomicina séo
frequentemente realizadas!?'3. O principal espectro é voltado contra MRSA,
enterococos resistente a penicilina e infecgdes por Streptococcus spp.t214. Entretanto,

0 enterococos resistente a vancomicina (VRE), € conhecido como uma



bactéria multirresistente, que pode causar infec¢cées oportunistas e possui uma grande
capacidade de se propagar no ambiente hospitalar 516,

O mecanismo de acdo da vancomicina envolve diferentes vias, como a
inibicdo da sintese do peptideoglicano, consequentemente, bloqueando a sintese da
parede celular bacteriana, alteracdo da permeabilidade da membrana citoplasmatica
e interferéncia na sintese de RNA citoplasmatico'*'’. Como alternativa terapéutica a
vancomicina, a linezolida se mostrou eficaz e bem tolerada??.

A vancomicina apresenta alguns efeitos adversos, os mais frequentes séo:
dor, flebite, “sindrome do homem (ou do pescoc¢o) vermelho”, que € caracterizada por
prurido, eritema, congestdo e angioedema do pescoco e térax, podendo evoluir para
choque. Nesse sentido, outro efeito indesejado é a ototoxicidade, que pode evoluir
para surdez irreversivel, e, 0 acumulo de vancomicina no organismo que pode resultar,
apesar de rara, uma nefrotoxicidade grave, levando a insuficiéncia renal®,

A linezolida pertence ao grupo das oxazolidinonas, e foi a primeira
representante aprovada para uso. O mecanismo de acao inibe a sintese de proteinas
ribossémicas por meio da ligacdo com o complexo do local de iniciacdo, por ser um
mecanismo singular, ndo apresenta resisténcia cruzada a outras classes e possuem
atividade frente a Gram-positivos resistentes como MRSA, pneumococos resistentes
a penicilina e VRE!®. E usado principalmente para tratar pneumonia adquirida em
hospital, bacteremia e infeccbes causadas por bactérias Gram-positivas que sao
resistentes a uma variedade de medicamentos, incluindo a vancomicina?2°,

Embora seja dificil selecionar bactérias resistentes a linezolida “in vitro” e
sejam raros o0s casos de resisténcia “in vivo”, existem alguns relatos de casos em que
a linezolida nao foi eficaz, estando esses associados a terapias de longo prazo e a
resisténcia associado a ma utilizacdo do farmaco com doses sub-terapéuticas?l. A
linezolida é bem tolerada tanto via oral quanto em administracdo intravenosa. Sendo
gue os principais efeitos adversos séo: cefaleias, diarreias, nauseas e candidiase,
podendo ser observado também casos de anemia e de trombocitopenia estando
relacionada com a duracéo do tratamento?8,

E fundamental entender a politica adequada de prescricdo de antimicrobianos
para um determinado ambiente, bem como a investigacdo dos agentes responsaveis
e o perfil de suscetibilidade aos antimicrobianos, a fim de melhorar o manejo e diminuir
o periodo de internacédo??. Portanto, este estudo teve como objetivo investigar a

eficacia e seguranga clinica da Linezolida e da Vancomicina no tratamento de



infeccbes nosocomiais em criangas, avaliando a resolucdo do quadro infeccioso,
juntamente com a verificagdo da tolerabilidade e efeitos adversos causados pelos
medicamentos, fornecendo evidéncias cientificas para a comunidade médica e

cientifica.



2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL
Realizar uma revisdo sistematica acerca da eficacia e seguranca clinica da

Linezolida e da Vancomicina no tratamento de infec¢cdes nosocomiais em

criangas.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Elencar as infecdes nosocomiais mais prevalentes em criancgas;

Identificar os principais patdégenos relacionados as infe¢cbes nosocomiais

relatadas nos ensaios clinicos randomizados;
Avaliar a eficacia clinica e as reacdes adversas causados pelos tratamentos

utilizando Linezolida e Vancomicina em criancas.
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3 MATERIAL E METODOS
3.1TIPO DE ESTUDO

Trata-se de uma revisdo sistemética da literatura, na qual utilizou-se de dados
secundérios provenientes ensaios clinicos controlados randomizados da literatura
cientifica sobre o uso de Linezolida e da Vancomicina para infec¢cdes nosocomiais em

pacientes pediatricos.

3.2ESTRATEGIA PICO

O presente estudo teve como populacdo alvo pacientes pediatricos, com
infeccdes nosocomiais, com o objetivo de comparar a efichcia e seguranca do
tratamento com linezolida ou vancomicina. Como desfecho primario € esperado a
resolucdo do quadro infeccioso mediante ao uso dos dois medicamentos
independentemente, e como desfecho secundario, uma maior tolerabilidade da

linezolida quanto aos efeitos adversos quando comparada a vancomicina.

3.3SELECAO DOS ESTUDOS

A selecdo dos artigos foi realizada por quatro avaliadores (B.R.P., C.M.S,,
R.P.M. e H.P.C.B) de forma independente, sem acesso ao processo um do outro até
a fase de consenso, na qual foram avaliados os titulos e resumos a fim de remover
artigos irrelevantes, recuperar textos completos relevantes inseridos dentro dos
critérios de inclusdo e, se 0 resumo néo estivesse disponivel, foi acessado o texto

completo para determinar a elegibilidade.

3.4CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Como requisitos elegeram-se pacientes de 0 a 19 anos incompletos, internados
em hospitais, e diagnosticados com infec¢cdes nosocomiais independente da
gravidade. Também, necessitavam estar em tratamento com linezolida ou
vancomicina, com ou sem associagdo a outros farmacos, sem distincdo de género,
sexo, raca e etnia. Nao foi estipulado restricado de ano de publicacéo, devido escassez
na literatura quanto ao tema envolvendo esta populacdo do estudo.

Quanto aos critérios de exclusdo, foram eliminados ensaios que trataram

pacientes fora da faixa etaria pediatrica (219); Enfermos em terapia com outros
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agentes antibacterianos sem associacdo com a linezolida ou vancomicina; Estudos
publicados em idioma diferente do inglés; E duplicacées de literatura, revisdes e
relatos de casos.

3.5FONTES DE LITERATURA E ESTRATEGIA DE BUSCA

Os ensaios clinicos randomizados foram pesquisados em bancos de dados
abrangentes. Foram usados artigos de bases de dados da Biblioteca Virtual em Saude
(BvS), National Libary of Medicine (PubMed) e Scientific Electronic Library Online
(SciELO). Como estratégia de busca foram utilizando os seguintes termos MeSH
(Medical Subjetct Headings) nas linguas portuguesa e inglesa: linezolida;

vancomicina; infeccdo nosocomial, recém-nascido, crianca e pediatria (linezolid;
vancomycin; infection nosocomial, newborm, child and pedriatics). O periodo da
busca de fontes de literatura compreendeu de dezembro de 2022 até janeiro de 2023.
Foram utilizados Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) correspondentes

aos termos supracitados. No rastreamento das publicacbes foram utilizados os
operadores booleanos “AND” e “OR, de modo a combinar os termos/descritores acima

citados.

3.6 COLETA DE DADOS

De cada estudo incluido foram coletadas as seguintes variaveis: (1) ano de
publicacdo, (2) desenho do estudo, (3) populacdo de estudo, (4) perfil clinico dos
pacientes, (5) taxa de cura clinica ap6s o tratamento com a Linezolida ou
Vancomicina, (6) reacfes adversas. Por fim, os dados obtidos foram tabulados com

auxilio do programa Microsoft Excel®.

3.7. RISCO DE VIES

Para reducéo de viés de selecao o processo de extracdo de dados foi realizado
por quatro avaliadores, feito de forma independente, sem acesso ao processo um do
outro, para posterior consenso entre 0s mesmos, minimizando desta forma sele¢ctes
equivocadas.

Caso nao houvesse consenso entre 0s autores, ou outras discrepancias, seria
necessario a avaliagdo de um quinto avaliador (D.C.R.F.P). Como segunda estratégia

de reducéo do risco de viés de selecao, foi pré--estabelecido os dados importantes
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para extracdo, por meio de formulario pré-planejado, referentes as caracteristicas
clinicas e metodologicas dos estudos e a avaliacdo dos desfechos de interesse da

revisao sistematica.
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4 RESULTADOS

A busca nas bases de dados, a partir dos descritores, possibilitou encontrar
369 artigos, dentre os quais, 258 foram encontrados no PubMed, 111 no BvS e
nenhum artigo foi encontrado no banco de dados SciELO. Posteriormente, foram
selecionados 5 estudos de acordo com os critérios de elegibilidade estabelecidos,
sendo 4 artigos estavam em duplicatas tanto no PubMed quanto no BvS (Figura 1).
Os estudos elencados possuiam pacientes submetidos a terapia com VAN ou LZD,
independente da dose, frequéncia, via de administracao e tempo de tratamento.

Figura 1: Fluxo do processamento de selecédo de estudos.

Titulo Titulo
Resumo — B Resumo
Texto completo Texto completo
Relato de caso Relato de caso
Artigo de revisdo Artigo d? _revis"'?\q
Guia pratico clinico Kaplan et al., 2003a Guia pratico clinico Kaplan et al., 2003a
Estudo observacional Deville et al., 2003 Estudo observacional Jantausch et al., 2003

Jantausch et al., 2003
Kaplan et al., 2003b
Meissner et al., 2003

Kaplan et al., 2003
Meissner et al., 2003

Legenda: LNZ: Linezolida; VAN: Vancomicina.
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Considerando o numero de pacientes clinicamente avaliaveis (CA), 0s cincos
ensaios clinicos controlados aleatoriamente envolveram um total de 677 crian¢as com
infeccdes nosocomiais, apds coleta das informagfes desses estudos, foi possivel
montar uma tabela comparativa e evidenciando suas taxas de cura tanto da Linezolida
como da Vancomicina, baseando-se na idade, tipo de patégeno e duracdo do
tratamento (Tabela 1)10:12.13.14.23

Os estudos mostraram que a prevaléncia das principais infecgoes
nosocomiais que afetam as criancas sao: a bacteremia (BTM), infeccBes cutaneas e
tecidos moles (ICTM), seguido de pneumonia nosocomial (PN). A prevaléncia dessas
infeccdes foi causada por bactérias Gram-positivas, principalmente: S. aureus,
Enterococcus spp., S. pyogenes, ECN, S. epidermidis. Todos os estudos
apresentaram infec¢des causadas por S. aureus, sendo isoladas cepas de MRSA e
cepas de estafilococos coagulase-negativa resistente a meticilina (MR-ECN) na
maioria dos estudos (Tabela 1).

Quanto a eficacia clinica, foi demostrado que a eficacia clinica geral entre os
antimicrobianos ndo apresentou muitas divergéncias, na qual variou de 84,4% a 94%
para Linezolida enquanto para Vancomicina, usada de forma isolada, variou entre
76,9% e 90%. Dentre os eventos adversos foram observados principalmente casos
de candidiase oral, erup¢des cutaneas, anemia, diarreia e a sindrome do Homem
Vermelho para VAN, enquanto casos de Sepse, trombocitopenia e convulsdes foram

maias relatados para LNZ (Tabela 1).
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Tabela 1: Andlise comparativa dos ensaios clinicos que avaliaram a eficacia da Linezolida e Vancomicina nos pacientes pediatricos com infeccao

nosocomial.
N° de pacientes ; L, Autor / Ano
Tipo de estudo (FEZA) dade Patogenos Tratamento Ef|f:g¢|a Reacdes adversas
Geral Diagnostico (anos) isolados (Dias) clinica
Estudo PN: 20 S. aureus LZD 11,3 + RA: LZDS'i%’;%/ VAN: Kapzlg(r)lse; al.,
multicéntrico 0. ECN 5.0 LZD 89,3% ) . 2 o, A 10 '
Aberto de Fase 189 ICTM: 89 0al2 MRSA VAN 12.2 + VAN: 84.5% DI: LZD: 3,8% / VAN: 6,1%
Il BTM: 80 MR-ECN 64’ ’ RMS: LZD: 0% / VAN: 10,1%
) ) EC: LZD: 1,4% / VAN: 7,1%

Estudo PN: 3 MISSA LZD 11,3 + RA: LZD: 20%/ VAN: 42,9% Kaggggeg al.,
multicéntrico 27 ICTM: 17 0all MRSA 5,0 LZD 79,1% DI: LZD: 15% / VAN: 0,0% )
Cego de fase BTM: 2 MR-ECN VAN 12,2 + VAN 74,1% RMS: LZD: 0,0% / VAN: 21%

II. Outros: 5 6,4 EC: LZD: 5,0% / VAN: 28,6%

Estudo PN: 4 MSSA LZzD 11,5+ i i ) Deville etal.,

multicéntrico CTM: 7 (.1, MRSA 43 LZD 84,4% EA: LZDéllégg%/ VAN: 2003.
Aberto de Fase BTM: 29 MR-ECN VAN 10,3 + VAN 76,9% CO: LZD: 00/(; / VAN 10 5%
Il Outros: 5 Enterococcus spp. 7,2 ’ ' B
Estudo S. aureus LZD 10,5+ DI: LZD: 3,9% / VAN: 6,5% Jantausch et
multicéntrico 100 PN: 20 0al2 S. epidermidis 47 LZD 87,7% CO: LZD: 1,9% / VAN: 6,5% al., 2003.
Aberto de fase BTM: 80 Enterococcus spp. VAN 12,8 + VAN 90% SE: LZD: 5,8% / VAN: 4,3%
M. S. pneumoniae 8,0 CV: LZD: 3,9% / VAN: 2,2%
PN: 39 LZD 11,3 + Meissner et

Estudo ICTM: 120 . 5,0 TP: LZD: 4,7% / VAN: 2,0% al., 2003.

multicéntrico ~ °X°  BTM: 113 <12 BGP resistentes  \/AN12,2 + ND AN: LZD: 5,6% / VAN: 7,1%
Outros: 44 6,4

Legenda: AN: anemia; BGP: bactéria gram-positiva; BTM: bacteremia; CA: clinicamente avalidvel;; CO: candidiase oral; CV: convulsdo; DI: diarreia; EC: erupgdo
cuténea; ECN: Staphylococcus coagulase negativos; ICTM: infeccdes cutaneas e de tecidos moles; LZD: linezolida; MRSA: Staphylococcus aureus resistente a meticilina,;
MSSA: S. aureus suscetivel a meticilina; MR-ECN: Staphylococcus coagulase negativos resistentes a meticilina; ND: ndo determinado; PN: pneumonia nosocomial; RA:
reacdo adversa; RMS: red man syndrome — Sindrome do Homem Vermelho; SE: sepse; TP: trombocitopenia; VAN: vancomicina.
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5 DISCUSSAO

A infec¢cdes nosocomiais sdo um problema de saude com altas taxas de
mortalidade, consequéncia, dentre outros fatores, dos diversos mecanismos de
resisténcia que o0s microrganismos hospitalares desenvolvem?425, Assim, o
conhecimento desses perfis microbiologicos, e da eficacia e seguranca dos
antimicrobianos é fundamental para o éxito clinico e terapéutico. No atual trabalho,
foram elencados 5 estudos que demonstram relevancia diante do contexto marcado
por infeccBes de elevada prevaléncia nos hospitais, juntamente a uma faixa etaria
suscetivel, devido ao sistema imunologico imaturo, que resulta em taxas de infeccéo
que excedem as observadas em outras populagées de pacientes?®.

Segundo dados do National Nosocomial Infections Surveillance, as infecgbes
nosocomiais relatadas com mais frequéncia em unidades de terapia intensiva
pediatrica e neonatal nos Estados Unidos incluem pneumonia e infeccdes da corrente
sanguinea®’. Os ECN sdo os patdégenos mais frequentemente relatados nessas
infeccdes de corrente sanguinea (38%), com S. aureus (17%) atras apenas de
Pseudomonas aeruginosa (22%), que foi o patégeno mais frequente relatado em
pacientes com pneumonia hospitalar. Os achados de nosso estudo sdo consistentes
com as conclusbes alcancadas anteriormente. Vale lembrar que estas infeccoes
nosocomiais sdo associadas com alta morbidade e mortalidade?>?8. A infecgdo
generalizada € responsavel por 25% das mortes em recém-nascidos que
necessitaram de ventilagdo mecanica. Aproximadamente 70% de todos os casos de
sepse grave em pacientes pediatricos sdo relatados em neonatos, destes, dois
quartos séo de recém-nascidos com baixo peso?42°.

O presente estudo confirmou que tanto a linezolida quanto a vancomicina sdo
eficazes no tratamento de diferentes infecgces hospitalares, corroborando com os
achados nos estudos de An et al. (2013), em que foram avaliados a eficacia e a
seguranca da linezolida e vancomicina por meio de uma meta-analise com ensaios
clinicos randomizados. A pesquisa envolveu 5.249 pacientes, com ambos o0s
farmacos, constatou a efichcia das duas drogas no combate das infeccbes
hospitalares. Além disso, os dados constataram uma eficacia superior da linezolida
frente a infec¢des relacionadas ao MRSA, tanto no sucesso clinico como erradicacao
microbiol6gica®®. Quanto aos eventos adversos ndo foi constatado diferenca

estatistica na incidéncia entre os dois medicamentos, mas o0 grupo de terapia com
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linezolida foi relacionado a uma taxa consideravelmente menor a pacientes com
funcéo renal anormal, reduzido em cerca de (60%) em comparagdo com o grupo de
terapia com vancomicina.

A vancomicina, pela prevaléncia destes agentes, citados anteriormente, em
infeccbes nosocomiais, tem recomendacao estabelecida tanto para criancas como
para adultos, nos quais a concentragcdo minima recomendada de vancomicina é de
15-20 mg/L (ou pg/mL) 3L O tratamento de infecgGes nosocomiais causadas por
patbgenos gram-positivos em criangas, particularmente neonatos, € severamente
limitado. Existem poucos relatos publicados sobre ensaios clinicos prospectivos que
mostram eficacia em pacientes pediatricos com infeccdes hospitalares. Assim, a
vancomicina tornou-se a droga de escolha para infecgcbes nosocomiais por agentes
gram-positivos, como S. epidermidis e MRSA, em muitos centros pediatricos. Porém,
ja se tem conhecimento de que este farmaco pode causar reacdes adversas graves,
como nefrotoxicidade e ototoxicidade em criancas®?, e o risco de nefrotoxicidade

aumenta em funcéo dos niveis de concentragdo sérica acima de 15-20 mg/l 3L.

Outro contexto que demanda atencao, se deve aos estudos que relatam o cenério
crescente de resisténcia bacteriana frente a este farmaco3334. Com a resisténcia,
classicamente representada pelos Enterococos resistentes a vancomicina (VRE), e a
presenca de um gene de resisténcia em plasmideos, é inevitavel o surgimento de
novas bactérias, como S. aureus, insensiveis ao tratamento com vancomicina®®, fato
ja existente nos Estados Unidos, conforme dados do CDC (2004) com ocorréncia de
cepas de S. aureus resistentes a vancomicina (VRSA)%¢. Esses dados reforcam a
necessidade de novas alternativas terapéuticas eficazes contra bactérias resistentes

a vancomicina.

A linezolida veio como uma alternativa a vancomicina, e possui aprovagao
desde 2022, pela Food and Drug Administration, com finalidade de tratar criangcas com
pneumonia causada por cocos Gram-positivos, infeccdes de pele ou tecidos moles e
infeccbes causadas por Enterococcus faecium resistente a vancomicina®’. Dessa
forma, para Shi Y et al. (2022) em seu estudo de meta-analise, avaliaram a eficacia e
seguranca da linezolida em 758 criancas diagnosticadas com infec¢des por bactérias
Gram-positivas, com destaque para MRSA, o que resultou em satisfatoria proporcéo
de erradicacdo microbiana (92,68%)383°. Neste estudo, verificou-se que a propor¢édo

de eventos adversos foi inferior a 10%, mais associado a medicacao oral, e na maioria,
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resultou em manifestacdes cutaneas e gastrointestinais, com quadros leves que néo
necessitaram em morte ou descontinuacéo da terapia, provando satisfatorio perfil de
seguranca nessa faixa etaria. Estudos mostram que a linezolida também diminuiu a
incidéncia de nefrotoxicidade e eventos adversos versus vancomicina no tratamento
de infec¢des bacterianas Gram-positivas??.

Em contrapartida, um ponto que deve ser levado em consideracdo quanto a
utilizacdo da vancomicina e a linezolida, € que esta ultima, atinge concentracfes
varidveis em fluidos corporais, ndo sendo, por exemplo, a escolha mais recomendada
para tratar infeccbes de corrente sanguinea e trato urinario, sendo preterida a
vancomicina. Entretanto, a concentracéo da linezolida em tecidos é excelente, o que
a destaca para tratamento de pneumonia hospitalar por MRSA associadas a
ventilagdo mecanica, e com menos efeitos adversos que a vancomicina*®4t, Vale
lembrar que a vancomicina € um composto polar, parcialmente ionizado em pH
fisioldgico e com alto peso molecular, o que interfere numa difusdo mais eficiente do
plasma para o tecido pulmonar, além de possuir 50% de sua porcéo livre devido a
ligagdo com proteinas plasmaticas, e sua excregcdo é 90% renal da dose
infundida*>4344,

Observou-se que ambas as drogas obtiveram uma boa resolu¢do do quadro
infeccioso e tolerabilidade em pacientes nas faixas etarias pediatricas e sem grandes
diferencas percentuais entre os medicamentos, com 84,4% a 94% e 76,9% a 90% de
eficacia clinica para Linezolida e Vancomicina, respectivamente. O que reforca na
literatura cientifica que as drogas séo efetivas para tratar criancas com infeccées
nosocomiais causadas por bactérias Gram-positivas resistentes, principalmente S.
aureus. Contudo, € importante ressaltar que a Vancomicina é uma droga que
apresenta risco de nefrotoxicidade em comparagao com Linezolida, na qual possui
quadros de candidiase oral, erup¢des cutaneas, anemia, diarreia e a sindrome do
Homem Vermelho mais relatados. Portanto, a Linezolida se destaca em termos de

seguranca farmacologica para infeccbes nosocomiais em criancgas.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Esta revisdo sistematica aponta para a eficacia da linezolida e vancomicina
no tratamento de infec¢des bacterianas nosocomiais em criangas. Dessa forma,
nossos resultados mostram que a linezolida € uma alternativa eficaz e bem tolerada a

vancomicina no tratamento de criancas com infeccfes hospitalares.
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