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Tratamento da tosse associada
a infeccoes do trato
respiratorio superior em
criangas: qual a melhor
evidéncia?

Marlene Sousa*

RESUMO

Objectivos: Rever a evidéncia disponivel sobre terapéutica da tosse associada a infec¢des do tracto respiratério superior em crian-
¢as entre seis e doze anos.

Fontes de Dados: Foram consultadas as bases de dados National Guideline Clearinghouse, Canadian Medical Association Infobase,
Publeg, Cochrane Library, Dare, Trip Database, National Library of Guidelines Specialist Library, Pubmed e Index das Revistas Médicas
Portuguesas e revistas as referéncias bibliograficas dos artigos relevantes.

Métodos de Revisdo: Foram pesquisadas as fontes de dados referidas, usando os termos MeSH child, cough, upper respiratory in-
fection e therapeutic, e os respectivos DeCS, para obtencdo de artigos escritos em Inglés, Espanhol, Francés ou Portugués publica-
dos até Julho de 2008. Os estudos foram classificados usando a taxonomia Strenght of Recomendation Taxonomy (SORT).
Excluiram-se estudos discordantes com objectivo, estudos noutras faixas etdrias e aqueles relativos a condi¢des clinicas que nao
ITRS.

Resultados: Foram obtidos oitenta e dois estudos e seleccionados doze que cumpriam critérios de inclusdo. Dos estudos analisa-
dos, nove mostraram que os anti-tussicos, os anti-histaminicos e as combinag¢des anti-histaminico/descongestionante s&o inefi-
cazes no tratamento da tosse. Outros dois, analisando uma combinacdo de anti-tussico e broncodilatador e um broncodilatador
isolado mostraram ineficacia destas substdncias no tratamento da tosse e, noutro, ndo houve beneficio no aumento da ingestéo
oral de fluidos. Dois estudos mostraram melhoria sintomatica néo significativa do sintoma com a utilizacdo de xaropes pediatri-
cos para a tosse. Para expectorantes e metilxantinas ndo foram encontrados estudos em criangas.

Conclusées: Ndo ha evidéncia da eficacia do uso de anti-tussicos, expectorantes, anti-histaminicos e hidratacdo oral abundante para
o tratamento da tosse (SOR A). N&o ha evidéncia da eficacia dos broncodilatadores na diminuicdo deste sintoma (SOR B). Xaropes
pedidtricos usados no tratamento a tosse tém efeito pouco significativo na diminui¢do da mesma (SOR B). Sdo necessarios mais es-
tudos aleatorizados controlados de boa qualidade acerca da terapéutica da tosse associada a ITRS nas criancas.

Palavras-Chave: Tosse; Infec¢do do Trato Respiratdrio Superior; Criangas; Terapéutica.

INTRODUCAO
tosse € uma manobra expiratéria explosiva, re-
flexa ou intencional, dirigida alimpeza do muco
ou corpos estranhos da drvore traqueobrénqui-
ca.'? De acordo com a duracdo da sintomatolo-
gia a tosse pode ser dividida em aguda (duracao inferior

*Interna de Medicina Geral e Familiar do Centro de Satide da Senhora da Hora, Uni-
dade Local de Satde de Matosinhos.

a trés semanas), subaguda (presente por trés a oito se-
manas) e crénica (presente para além das oito semanas).
Qualquer que seja a duracao este é um sintoma que me-
rece ser correctamente investigado.®

Nas criancas a tosse aguda é um dos sintomas mais
frequentemente associados as infeccdes do trato respi-
ratério superior (ITRS).*° A tosse é um sintoma incoémo-
do, ndo s6 porque preocupa os pais que ficam ansiosos
com a possibilidade desta ser um sintoma de uma doen-
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¢a grave, mas também porque pode incomodar o sono
das criancas e dos préprios pais com a consequente di-
minuicdo do rendimento escolar e produtividade labo-
ral.5* E frequente que as criancas saudaveis desenvolvam
cerca de cinco a oito ITRS por ano, cada uma das quais
acompanhada por tosse, e mesmo aquelas sem ITRS po-
dem tossir entre uma e trinta e quatro vezes por dia.” Os
infantdrios e escolas podem encorajar a que a crianga
com tosse permaneca em casa, o que condiciona mais
dias de auséncia ao trabalho e actividade lectivas.*

Sendo um sintoma tao comum, a tosse € um dos prin-
cipais motivos de consulta nos cuidados de satide pri-
madrios. Alguns estudos internacionais referem que duas
em cada trés criancgas consultam o seu médico de fami-
liacom ITRS e cerca de trés quartos destas tém tosse.® Nos
Estados Unidos este é o sintoma responsével por mais vi-
sitas ao médico de familia.®Os custos, com ela relaciona-
dos, para o Servigo Nacional de Satide (SNS) do Reino
Unido ascendem aos trinta e um milhdes e meio de libras
anuais, a maioria dos quais relacionados com a prestacdo
de cuidados pelos médicos de Medicina Geral e Familiar.’
Em Portugal o tltimo censo populacional de 2001 refere
um total de 1 656 602 criancas (individuos com idade in-
ferior ouigual a 15 anos), correspondendo a 16,0% da po-
pulacao total.’® Sendo assim, serd de esperar que se rea-
lizem, pelo menos, 800 000 consultas anuais relacionadas
com a tosse, com 0s custos que isso representa para o
SNS. Para além destes custos directos ainda ha que con-
tabilizar os custos com a medica¢do, nomeadamente com
antibidéticos muitas vezes desnecessarios, e com medica-
¢do0 adquirida sem prescricado médica, que apesar de apro-
vada para uso a partir dos 6 anos, pode nao s6 ser inefi-
caz, como pode ter também efeitos laterais perigosos.!*-°

A incerteza relativamente a histéria natural da tosse
em criancas pode ser parcialmente responsavel pela alta
taxa de consultas médicas e elevada prescricao de me-
dicamentos. Ha evidéncias que a partilha de informacao
e o aconselhamento sdo tacticas que permitem regular
0 acesso a consultas, diminuindo a procura de cuidados
médicos ao mais pequeno sintoma.®

Tendo em conta que o médico de Medicina Geral e Fa-
miliar (MGF) é a «porta de entrada» do nosso SNS, sera
de esperar que seja a ele que os pais recorrem quando as
suas criangas tém tosse e que este seja um motivo para
uma elevada taxa de consultas. E por isso importante
que o médico saiba lidar com este tipo de sintoma, mu-
nido da melhor evidéncia disponivel, e saiba partilhar a
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informacao com os pais para os tranquilizar e regular a
procura de cuidados médicos.

E objectivo deste estudo efectuar uma revisao basea-
da na evidéncia acerca do tratamento da tosse associada
asITRS, em criancas com idades entre os seis e doze anos.

METODOS

Foirealizada uma pesquisa nas bases de dados National
Guideline Clearinghouse, Canadian Medical Association
Infobase, Publeg, Cochrane Library, Dare, Trip Database,
National Library of Guidelines Specialist Library e Pub-
med, usando os termos MeSH child, cough, upper respi-
ratory infection e therapeutic, e uma pesquisa no Index
das Revistas Médicas Portuguesasutilizando os DeCS tos-
se, infeccdo do trato respiratério superior, criancas e te-
rapéutica, para obtencao de estudos escritos em Inglés,
Espanhol, Francés ou Portugués englobando individuos
de idades entre os seis e doze anos, publicados entre Ja-
neiro de 1998 e Julho de 2008. Tendo em conta o reduzi-
do ntimero de estudos obtidos, a pesquisa foi entretan-
to alargada para incluir todos aqueles publicados antes
desse periodo. Foram também revistas as listas de refe-
réncias bibliograficas dos estudos relevantes.

Foram definidos como critérios de inclusao, estudos
em criancas na faixa etdria referida, saudaveis, com in-
feccoes agudas do trato respiratério superior, que com-
parassem a utilizacdo de uma ou mais classes de farma-
cos para o tratamento da tosse com o placebo ou ausén-
cia de tratamento, e avaliassem os farmacos utilizados
em relacdo a sua capacidade de diminuicdo do sintoma
tosse (intensidade, frequéncia e nimero de despertares
nocturnos devidos a tosse).

Os critérios de exclusao foram: estudos referentes a
presenca de tosse convulsa, tosse associada a infeccoes
do trato respiratério inferior, tuberculose, bronquite cré-
nica, asma e fibrose cistica.

Foi utilizada a taxonomia Strenght of Recomendation
Taxonomy (SORT) da American Family Physician'® para
classificagdo dos artigos e atribuicdo de recomendacées.

RESULTADOS

Foram identificados oitenta e dois estudos dos quais fo-
ram seleccionados doze que cumpriam os critérios de in-
clusdo. Dos estudos seleccionados, trés sao ensaios cli-
nicos aleatorizados controlados, quatro sdo revisoes sis-
temaéticas e cinco sdo normas de orientacao clinica ba-
seadas na evidéncia (NOC).



Anti-tussicos (Codeina e Dextrometorfano):
Cinco estudos (duas revisoes sistemadticas''” e trés en-
saios clinicos aleatorizados controlados®'#'?), com um to-
tal de 350 criangas participantes, analisaram a eficacia das
substancias anti-tissicas em comparacao com placebo e
outras substancias usadas no tratamento da tosse. Todos
os estudos referem que nem a Codeina nem o Dextrome-
torfano (DM) sao mais eficazes que o placebo no trata-
mento da tosse em criancas — Nivel de evidéncia 1.
Vérias NOC baseadas na evidéncia*®#2°2! analisaram
a eficacia do uso de anti-ttissicos no tratamento da tos-
se e concluiram pela inexisténcia de beneficio na utili-
zacao destas substancias — Forca de Recomendacao A.

Expectorantes (Guaiafenesina, Bromexina, Carbocisteina e
Acetilcisteina):

Nesta revisdo nado foram encontrados estudos acerca do
uso de expectorantes em criancas.

Anti-histaminicos e/ou Descongestionantes (Difenidramina,
Clemastina, Clorfeniramina, Bromofeniramina/
/fenilpropanolamina, Bromofeniramina/fenilefrina/
/propanolamina)

Dois estudos,®'® ambos ensaios clinicos aleatorizados
controlados, com um total de 147 criancas participantes
analisaram a eficdcia do anti-histaminico Difenidrami-
nana tosse nocturna em criangas, em comparagao com
DM e nenhum tratamento ou placebo, respectivamente.
Ambos verificaram que ndo existem diferencas estatisti-
camente significativas entre os diferentes tipos de inter-
vengoes, e concluiram que os anti-histaminicos sdo com-
pardveis a auséncia de tratamento e ao placebo no tra-
tamento da tosse — Nivel de evidéncia 2.

Os restantes anti-histaminicos (Clemastina e Clorfe-
niramina) e as combinacdes anti-histaminico/descon-
gestionante acima referidos foram analisadas, em com-
paragdo com placebo, em duas revisdes sistematicas'!’
com um total de 394 participantes. Em ambos nao foram
encontradas diferencas estatisticamente significativas
entre estes formacos e o placebo na melhoria da tosse.
Em ambos os estudos hd a referir uma maior incidéncia
de sonoléncia nas criancas tratadas com estes farmacos
embora as diferencas também néo sejam estatistica-
mente significativas — Nivel de evidéncia 1.

Ressalta-se que apenas o anti-histaminico Difenidra-
mina estd disponivel em Portugal em preparacodes para
o tratamento da tosse.
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Metilxantinas:

Nesta revisao nao foram encontrados estudos acerca da
utilizacao destas substancias no tratamento da tosse as-
sociada a ITRS.

Outras combinacgées de farmacos:

Duas revisoes sistemdticas'"'” avaliaram a eficacia de dois
xaropes para a tosse pedidtricos (Triaminicol® e Dor-
col®) em comparacdo com placebo, num total de 43
criancas. Ambos os xaropes foram eficazes na diminui-
¢ao da tosse, apesar da diferenca relativamente ao pla-
cebo nao ser estatisticamente significativa. — Nivel de
evidéncia 1. De referir que nenhuma destas preparagoes
esta disponivel em Portugal.

Amesmarevisdo sistemdtica'’ analisou um ensaio cli-
nico aleatorizado e controlado envolvendo 51 criancas,
comparando uma combinac¢do de Dextrometorfano e
Salbutamol com placebo, e chegou a conclusao que esta
combinacdo néo é mais eficaz que o placebo na dimi-
nuicdo da tosse. — Nivel de evidéncia 1.

Uma revisdo sistemdtica® incluiu dois estudos alea-
torizados controlados sobre o uso do p3-2 agonista Albu-
terol em comparagao com placebo, para o tratamento de
criancas com tosse aguda sem evidéncia de obstrugdo
brénquica. Nenhum dos estudos demonstrou beneficios
com o uso desde fairmaco e os resultados para a pontua-
¢ao atribuida a tosse tenderam a piorar entre o dia 1 e 3
no grupo que recebeu Albuterol. - Nivel de evidéncia 2.

Duas NOC baseadas na evidéncia ***analisaram o efei-
to da utilizacdo dos -2 agonistas Salbutamol e Albute-
rol no tratamento da tosse aguda, tendo ambas conclui-
do que estes farmacos sdo ineficazes no tratamento des-
te sintoma — Forca de Recomendacéo B.

Hidratacao oral:

Uma revisdo sistemdtica® analisou o beneficio do au-
mento da ingestdo de liquidos no tratamento dos sinto-
mas associados as infecgdes respiratdrias. Os autores
desta revisdo ndo encontraram estudos aleatorizados e
controlados que cumprissem os critérios de inclusao e
concluiram que até a data, nao existe evidéncia que per-
mitarecomendar a hidratacao oral abundante - Nivel de
evidéncia 1.

CONCLUSOES
Com esta revisao conclui-se que ndo hé evidéncia cien-
tifica na actualidade que permita recomendar qualquer
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terapéutica farmacolégica para o tratamento da tosse as-
sociada a ITRS em criancas.

Nao hé evidéncia da eficdcia do uso de anti-tissicos
ou expectorantes para o tratamento da tosse em crian-
cas*o8111417192223 _ Eorca de Recomendacao A.

Nao hé evidéncia que o uso de anti-histaminicos para
o tratamento da tosse em criancas seja benéfico e a ocor-
réncia de efeitos laterais podem mesmo desencorajar a
sua utilizacao®'*'"!® — Forca de Recomendacao A.

Xaropes pediatricos!!*” para a tosse ndo parecem exer-
cer um efeito estatisticamente significativo na diminui-
¢do datosse e, dada a auséncia de informacao acerca das
substancias que os constituem, deverao ser evitados —
Forca de Recomendacéo A.

Os B-2 agonistas (Salbutamol e Albuterol) ndo de-
monstraram beneficios no tratamento da tosse associada
a ITRS nas criancas 5#'7? — For¢a de Recomendacao B.

Ahidratacao abundante deve ser evitada uma vez que
nao existe evidéncia que esta possa ser benéfica 2! — For-
¢a de Recomendacdo A.

As conclusoes devem ser interpretadas com cuidado
uma vez que o nimero de estudos em cada grupo de in-
tervencoes avaliado foi pequeno, a qualidade de alguns
dos estudos é baixa, assim como sd3o poucos os partici-
pantes em cada um. Os desenhos, as popula¢ées abran-
gidas, e os resultados dos mesmos variam significativa-
mente. Frequentemente sao permitidas outras medica-
¢Oes para além daquelas que servem para a base do es-
tudo, muitos dos resultados previstos ndo sdao bem
definidos, e ha estudos que optam por comparar inter-
vencdes com a auséncia de tratamento em vez de place-
bo. Por vezes, h4 alguma dificuldade em perceber con-
cretamente os critérios de exclusdo aplicados, o método
de aleatorizacgdo e se os intervenientes sdo ou nao cegos
paraaintervencao. Alguns estudos sdo patrocinados por
companhias farmacéuticas, com as limitacdes que isso
pode significar em termos de resultados, e outros hd que
nao mencionam se hd ou nao conflitos de interesse.

Considerando tudo isto, seria importante a realizacao
mais estudos aleatorizados controlados de boa qualida-
de, para determinar quais os tratamentos farmacolégi-
cos mais adequados para o tratamento da tosse associa-
da a ITRS em criangas.
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ABSTRACT

THERAPEUTICS OF COUGH ASSOCIATED WITH UPPER RESPIRATORY TRACT INFECTIONS IN CHILDREN: WHAT
IS THE BEST EVIDENCE?

Objectives: Review the evidence about the therapeutics of cough associated with URTIs in children from six to twelve years of
age.

Data Sources: The author s200earched the databases National Guideline Clearinghouse, Canadian Medical Association Infobase,
Publeg, Cochrane Library, Dare, Trip Database, National Library of Guidelines Specialist Library, Pubmed and index das Revistas Médi-
cas Portuguesas and the reference lists of relevant articles.

Review Methods: The author searched the databases listed using MeSH terms child, cough, upper respiratory infection, therapeu-
tic, for all articles written in English, French, Spanish and Portuguese, published until July 2008.The studies were classified using
Strenght of Recomendation Taxonomy (SORT). Studies excluded were those disagreeing with the objective of the study, those not
referring to children and those including other diseases and conditions besides URTIs.

Results: Eighty two articles were collected and twelve were selected. From the studies analyzed, nine showed that antitussives,
antihistamines and antihistamine/decongestant combinations aren’t more effective than placebo for the treatment of cough. An-
other two, analyzed a combination of antitussive and a 3-2 agonist and an isolated 3-2 agonist, and found no improvement in the
symptom, and another one didn’t found benefit in increased fluid intake. Two studies showed a non-significant improvement of
cough with the use of cough syrups. For expectorants and metilxanthines no studies were found.

Conclusion: There is no evidence for the use of antitussives, expectorants, antihistamines and increased oral fluid intake for the
treatment of cough (SOR A). There is no evidence for the use of -2 agonist in the treatment of this symptom (SOR B). Pediatric
cough syrups have a non-significant effect in the treatment of cough. There is a need for high quality randomized controlled trials
about the effectiveness of the drugs used in the treatment of cough associated with URTIs in children.

Keywords: Cough; Upper Respiratory Tract Infection; Children and Therapeutics.
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