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Comparacao entre métodos clinicos e laboratoriais
no diagnodstico das faringotonsilites estreptococicas

Comparative analysis of clinical and laboratory methods
for diagnosing streptococcal sore throat

Ana Gabriela P. dos Santos?, Eitan N. Berezin?

Resumo

Objetivos: O diagndstico e tratamento correto das faringotonsili-
tes causadas pelo estreptococo beta-hemolitico do grupo A é importan-
te, particularmente na prevencdo das seqlielas ndo-supurativas. Acha-
dos clinicos continuam sendo utilizados para diferenciar infecgdo
estreptococica de faringotonsilite viral. A Academia Americana de
Pediatria recomenda que o diagndstico da faringotonsilite estreptoco-
cica seja sempre confirmado por métodos de identificagdo microbiol6-
gica. O objetivo deste estudo foi avaliar a acuracia do diagnoéstico clinico
comparado com resultados de cultura e teste rapido no diagndstico das
faringotonsilites estreptocdcicas.

Métodos: Criangas entre 2 e 13 anos com diagndstico clinico de
faringotonsilite avaliadas na unidade de emergéncia pediatrica da
Santa Casa de Sdo Paulo eram selecionadas, e aquelas com sintomas
de infecgdo viral eram excluidas. Foram registrados achados clinicos e
colhidos suabes para a realizagdo de cultura e teste rapido para
estreptococo do grupo A.

Resultados: Das 376 criangas avaliadas, a cultura foi positiva em
96 (24,4%). A presencga de petéquias, exsudato e ganglios dolorosos foi
mais comum nas criangas com culturas positivas, mas com baixa
acuracia diagndstica. A avaliagdo subjetiva do médico que assistia o
paciente ndo identificou 21% dos casos positivos e recomendou
antibidticos para 47% das criangas com cultura negativa, contra 3 e 6%
identificados pelo teste rapido, respectivamente.

Conclusdes: Um método de diagndstico microbioldgico é necessa-
rio para a adequada prescricdo de antibidticos em criancas com
faringotonsilites estreptocécicas.
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Abstract

Objectives: Diagnosis and correct treatment of group A
streptococcal sore throat is important particularly to prevent non-
suppurative sequelae. Clinical findings continue to be used to
differentiate streptococcal infection from viral sore throat. The
American Academy of Pediatrics recommends that streptococcal
sore throat diagnosis should always be performed by microbiological
identification methods. The aim of this study is to evaluate the
accuracy of clinical diagnosis in comparison with culture and rapid
test.

Methods: Children aged 2 to 13 years who had received a clinical
diagnosis of sore throat and sought treatment at the pediatric
emergency unit of Sdo Paulo Santa Casa were evaluated and those
with clinical signs or viral infection were excluded. Clinical findings
were recorded and swabs were taken for group A Streptococcus
cultures and a Streptococcus rapid test.

Results: The culture was positive in 96 (24.4%) of the 376
children evaluated. The presence of petechiae, purulent exudate
and painful tonsils were more likely to occur in children with positive
streptococcus cultures, however they exhibited low diagnostic
accuracy. The doctors’ subjective evaluation failed to identify 21%
of positive cases and antibiotics were prescribed in 47% of negative
cases, compared with 3 and 6%, respectively, for the rapid test.

Conclusions: A microbiologic method is necessary for the
correct prescription of antibiotics in children with streptococcal
sore throat.

J Pediatr (Rio J). 2005;81(1):23-8: Group A Streptococcus,
tonsillitis, pharyngitis, Streptococcus pyogenes.

Introducgao

As infeccOes das vias aéreas superiores (IVAS) sdo
causas importantes da procura de servigos médicos na faixa
etaria pediatrica. Entre as IVAS, encontramos muito fre-
glentemente as faringotonsilites de causas virais e bacte-
rianas. As causas virais sdo as mais comuns, com predomi-
nio do rinovirus e do adenovirus, que estdo presentes, cada
um, em 6 a 20% dos casos!. Entre as causas bacterianas,
merece destaque a faringotonsilite causada pelo Strepto-
coccus pyogenes, ou simplesmente estreptococo do grupo
A (EGA), especialmente por ser a Unica faringotonsilite
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aguda bacteriana onde a antibioticoterapia esta definitiva-
mente indicada, com o objetivo de prevenir as sequelas
ndo-supurativas (especialmente a febre reumatica)?.

Embora as faringotonsilites de causa viral sejam mais
prevalentes, esta sindrome clinica é um dos maiores e mais
antigos exemplos de como os antibidticos sdo prescritos de
maneira inadequada. Wannamaker, em 1972, ja alertava
para o uso excessivo de antibidticos nas faringotonsilites3.
Estudo realizado em Rhode Island em 1973 mostrava que,
ja naquela época, embora o EGA fosse responsavel por
apenas 17% das faringotonsilites, antibidticos foram pres-
critos em 87% dos casos?. As conseqiiéncias do uso inade-
quado dos antimicrobianos ja se faz sentir no crescimento
da resisténcia bacteriana de outros agentes que provocam
infecgdes comunitarias (como o Streptococcus pneumoniae
e 0 Haemophilus influenzae). No caso das faringotonsilites,
0 uso racional de antibidticos depende apenas de uma
resposta precisa a seguinte pergunta: esta faringotonsilites
é ou ndo é estreptococica?

Os sintomas e/ou sinais que caracterizam as faringoton-
silites ndo servem como diagnéstico diferencial entre casos
virais e bacterianos. O exantema escarlatiniforme, quando
se apresenta na forma classica, é bastante indicativo de
doenga bacteriana, com um alto valor preditivo positivo; no
entanto, é muito pouco freqliente2"9. Uma meta-analise
recente que incluiu diversos estudos, com um total de 5.453
pacientes, avaliou cada sintoma isoladamente e ndo encon-
trou nenhum sintoma que pudesse, sozinho, fazer o diag-
néstico da faringotonsilites estreptocdcica®.

Mesmo a combinacdo dos sinais e sintomas ndo pode
diferenciar com certeza as faringotonsilites virais das bac-
terianas. Por essa razdo, varias autoridades, incluindo o
Comité de Febre Reumatica, Endocardite e Doenca de
Kawasaki da Associagdo Americana de Cardiologia, a Aca-
demia Americana de Pediatria e a Sociedade Americana de
Infectologia, recomendam que o diagndstico da faringoton-
silite estreptococica em pacientes suspeitos clinica e epide-
miologicamente seja estabelecido através de testes micro-
bioldgicos?:8:10,11 Recente estudo realizado por McIsaac et
al. concluiu que o tratamento antibiético com base em um
teste rapido ou cultura de orofaringe positivos para EGA
pode reduzir o uso desnecessario desses medicamentos nas
faringotonsilites!2.

Com este estudo, objetivamos comparar a acuracia dos
métodos diagnosticos clinicos e microbioldgicos na identifi-
cagdo da faringotonsilite estreptocdcica.

Métodos

Estudo de carater prospectivo e de observagao realizado
no Pronto-Socorro Infantil da Santa Casa de Misericérdia de
Sdo Paulo entre abril de 2000 e setembro de 2001, aprovado
pelo Comité de Etica e Pesquisa deste hospital na data de 15
de margo de 2000.

Foram incluidas inicialmente criangas entre 2 e 13 anos
(incompletos) com queixa de IVAS (definidas por presenga
de dor de garganta e evidéncia de inflamagdo das faringes
ou tonsilas ao exame fisico). Deste grupo, excluiram-se
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aqueles que apresentavam sintomas com inicio superior a
7 dias ou que apresentavam sinais de infecgdo respiratdria
viral (definida pela presenca de rinorréia, coriza, conjunti-
vite, tosse e/ou espirros).

O registro dos dados demogréficos e clinicos (presenga
ou auséncia de odinogafia, disfagia, febre, ganglios palpa-
veis, ganglios dolorosos, hiperemia, edema, exsudato das
tonsilas palatinas e exantema escarlatiniforme) foi realiza-
do pelo médico plantonista ou residente do segundo ano que
assistia o doente, o qual também respondeu a seguinte
questdo subjetiva: “Vocé trataria ou ndo este paciente com
antibidticos?”. A coleta do duplo suabe foi realizada pelo
pesquisador (treinado previamente para o procedimento).
Um dos suabes era utilizado imediatamente, para a realiza-
cdo do teste rapido pelo kit comercial QuickVuePlus Strep A
(Quidell Corporation, San Diego, CA, EUA). O suabe restan-
te era enviado para o laboratério da Faculdade de Ciéncias
Médicas da Santa Casa de S&o Paulo para cultivo em agar-
sangue a 5%, incubado por 24 horas a 35 °C e em condigdes
aerdbias por 48 horas. A identificacdo do Streptococcus
pyogenes nas culturas positivas foi realizada pelos testes de
sensibilidade a bacitracina e Pyr.

A analise da acuracia diagndstica clinica e do teste
rapido foi realizada considerando-se o resultado da cultura
como padrdo-ouro, ou seja, como determinando os casos
verdadeiramente positivos e verdadeiramente negativos.
Foram aplicadas andlises de sensibilidade e especificidade,
valores preditivos positivos e negativos e o likelihood ratio
(LR) positivo e negativo, ja que, na opinido de alguns
autores, esta ferramenta estabelece a magnitude da mu-
dancga de probabilidade da doenga, ou seja, indica quantas
vezes um teste vai aumentar a probabilidade pré-teste de
o individuo apresentar a doengal3:14, As andlises de signi-
ficancia estatistica foram realizadas pelo método do qui-
quadrado, com valor estabelecido de p < 0,001.

Resultados

Foram incluidas no estudo inicialmente 421 criangas. Os
dados avaliados ndo estavam completos em 23 casos
(faltavam informacgGes sobre o quadro clinico ou havia
informagGes confusas e/ou ilegiveis), e o resultado da
cultura nao foi registrado em 20 casos (material extraviado
ou material que chegou contaminado ao laboratério). Duas
criancas foram excluidas por violacdo dos critérios de
inclusdo. As 376 criangas restantes formaram a amostra
estudada.

O resultado da cultura para EGA foi positivo em 92
pacientes e negativo em 284.

Quanto a distribuicdo por sexo, encontramos 204 (54%)
pacientes do sexo feminino e 172 (46%) pacientes do sexo
masculino. Nao houve diferenca de positividade em relagdo
a0 sexo.

Quanto a distribuicdo dos casos positivos por idade, a
maior ocorréncia foi entre 4 e 8 anos de idade.

Comparamos a ocorréncia de cada sintoma no grupo

de culturas positivas e no grupo de culturas negativas. A
incidéncia dos sintomas em cada grupo estd demonstrada
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na Tabela 1. Os sintomas petéquias, exsudato e ganglios
dolorosos foram mais freqiientes no grupo das criangas
com cultura positiva, com significancia estatistica
(p < 0,001). A frequéncia de ganglios palpaveis foi maior
no grupo negativo.

Tabela 1 - Frequéncia de cada sintoma no grupo de criangas com
cultura positiva para EGA e no grupo com cultura
negativa para EGA

Freqiiéncia Freqiiéncia
Sintoma no grupo com no grupo com
cultura positiva cultura negativa
Hiperemia 90% 88%
Edema 73% 71%
Febre 93% 93%
Disfagia 27% 23%
Petéquias* 32% 11%
Ganglios dolorosos* 36% 15%
Exsudato* 50% 36%
Ganglios palpaveis 46% 57%

*

Diferenga estatisticamente significante. Teste do qui-quadrado com
corregao de Yates resultando em valor de p < 0,001.

O exantema escarlatiniforme foi relatado em apenas
duas criangas, o que corresponde a 2,1% dos casos
positivos e a 0,5% do numero total de casos. Como a
incidéncia foi muito baixa, ndo foi possivel incluir esse
sintoma na analise.
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Para cada um dos sintomas com freqtiéncia maior nos
casos positivos, com diferenga estatisticamente significan-
te, calculamos a sensibilidade, especificidade, valores pre-
ditivos e LR, isoladamente. Os valores estdo demonstrados
na Tabela 2.

Tabela 2 - Valores de sensibilidade, especificidade, valor prediti-
vo positivo, valor preditivo negativo, LR+ e LR- dos
sintomas petéquias, exsudato e ganglios dolorosos na
determinacgdo de casos positivos

Petéquias Exsudato Ganglios

dolorosos
Sensibilidade (%) 32 50 36
Especificidade (%) 89 64 85
Valor preditivo positivo 49 31 43
Valor preditivo negativo 80 80 80
LR positivo 2,98 1,38 2,33
LR negativo 0,77 0,78 0,76

LR = likelihood ratio.

A Figura 1 demonstra os casos positivos identificados
pelo critério subjetivo do médico que assistia o doente no
servigo de emergéncia, pelo teste rapido e pela cultura,
distribuidos por idade do paciente.
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Figura 1 - Grafico de distribuigdo por idade dos casos que seriam definidos como positivos (em
numeros absolutos) pelo médico que assistia o0 doente em comparagdo com o nimero
absoluto de testes positivos e culturas positivas
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AFigura 2 demonstra os casos que foram diagnosticados
pelo médico ou pelo teste rapido como positivos, mas em
que a cultura para EGA resultou negativa (uso inadequado
de antibidticos), e também os casos que foram diagnostica-
dos como negativos pelo médico ou pelo teste rapido, mas
em que a cultura resultou negativa (positivos omitidos).
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Figura 2 - Uso inadequado de antibidticos e casos positivos
omitidos pelo médico e pelo teste réapido considerando
a cultura de orofaringe como definidor de casos
positivos e negativos das faringotonsilites por EGA

A Tabela 3 mostra a analise dos dados, através do
calculo da sensibilidade, especificidade, valores preditivos
e LR de cada método (médico e teste rapido).

Discussao

Em nosso trabalho, estudando criangas de 2 a 12 anos
que vinham ao Pronto-Socorro Infantil com histéria, queixa
ou exame fisico compativel com faringotonsilite, encontra-
mos uma positividade de cultura para o EGA de 24%. Esse
dado nos permite afirmar que a nossa freqiéncia correspon-
de a encontrada por diversos outros autores, principalmen-
te quando as pesquisas tém pontos em comum, isto &,
quando as populagdes atendidas sdo procedentes de areas
urbanas, densamente povoadas e que procuraram servigo
localizado em hospital universitariol>:16,
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Em nosso meio, estudos anteriores demonstraram
praticamente a mesma incidéncia de culturas positivas
para o EGAl7,18,

A andlise dos sintomas e sinais predominantes nas
faringotonsilites estreptocécicas mostrou uma diferenca
estatisticamente significante para petéquias em palato,
exsudato e ganglios dolorosos. Diversos estudos ja tenta-
ram estabelecer uma relagdo entre sinais e sintomas de
faringotonsilite e presenga de EGA. No entanto, mesmo
em amostras semelhantes, os sinais e sintomas predomi-
nantes variam de estudo para estudo. Steinhoff et al.
encontraram significancia estatistica na associagdo dos
casos positivos com exsudato, febre maior que 38 °C e
ganglios palpéaveis!5. Nandi et al., na India, encontraram
associagdo entre aumento das tonsilas, hiperemia e gan-
glios palpaveisl®,

Em estudo realizado no Brasil, Cello et al., em uma
amostra pequena, de 51 criangas de 18 meses a 13 anos,
ndo encontraram significdncia estatistica para nenhum
sintoma ou sinal, sugerindo que os sintomas clinicos e os
dados do exame fisico sdo insuficientes para o diagndstico
preciso da faringotonsilite bacteriana, levando a erros na
conduta terapéutica2®. Zuquim encontrou significancia
estatistica apenas para a odinofagia e o exantema escar-
latiniformel8,

A dificuldade em utilizar sintomas ou sinais clinicos
isoladamente para diagnosticar a faringotonsilite como
estreptococica ou ndo-estreptococica fica ainda mais clara
quando analisamos os valores de sensibilidade, especifi-
cidade, valores preditivos positivo e negativo, LR positivo
e LR negativo. Mesmo considerando os sintomas com
predominio nos casos positivos, com significancia estatis-
tica, o maior valor preditivo positivo é de 50%. O maior
valor de LR encontrado foi o LR+ para a presenca de
petéquias, de 2,98, que é considerado capaz de alterar
levemente a probabilidade pds-teste e, portanto, ndo tem
valor para aumentar a precisdo diagndstica. Nenhum dos
outros valores de LR na avaliagao de sintomas e sinais em
nosso estudo pdde ser considerado significante. Uma
meta-analise realizada recentemente encontrou o maior
LR para a andlise dos sintomas, de 3,4, para o exsudato
tonsilar, e concluiu que, sozinho, nenhum sintoma poderia
ser utilizado para o diagndstico da faringotonsilite estrep-
tocdcica8.

Tabela 3 - Sensibilidade, especificidade, valores preditivos positivo e negativo e LR positivo e negativo para a opinido
médica (médico) e para o teste rapido, considerando o resultado da cultura como definigdo diagnodstica

Sensibilidade Especificidade

Médico 79,3 53,2
Teste rapido 96,7 94,4

Valor preditivo LR
positivo negativo positivo negativo
35,43 88,8 1,7 0,4
84,8 98,9 17,2 0,03

LR = likelihood ratio.
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Quanto ao diagndstico subjetivo realizado pelo médi-
co, observando-se a Figura 1 ja é possivel verificar a baixa
acuracia do diagnédstico para os casos positivos. O médico
identifica, em todas as idades, muito mais casos positivos
do que a cultura ou o teste rapido. Na analise da Figura 2,
fica evidente que a acuracia diagndstica também é baixa
para os casos negativos: no diagndstico realizado pelo
médico, existe omissdao de 21% dos casos positivos pela
cultura.

A acuracia diagnostica da opinido subjetiva do médico
gue assiste o paciente também ja foi bastante estudada.
Breese & Disney, em 1954, encontraram 69,6% de acura-
cia no diagnéstico realizado pelo médico em um total de
11.999 pacientes?!. Attia et al. também avaliaram a
capacidade diagnéstica subjetiva do médico e concluiram
que 52% dos pacientes sem a doenga seriam tratados e
que, para 28% dos pacientes doentes, ndo seria oferecido
tratamento®. Em nosso estudo, o médico trataria 47% dos
pacientes negativos e deixaria de tratar 21% dos pacien-
tes positivos, valores bastante semelhantes aos encontra-
dos por Attia et al. (Figura 2).

Essas analises se refletem na baixa sensibilidade, espe-
cificidade e valores preditivos positivo e negativo demons-
trados na Tabela 3. A eficacia com que esses critérios
contribuem para a exatidao do diagnostico, modificando a
expectativa da probabilidade original de ocorréncia da
doenca, é demonstrada pelos valores do LR (Tabela 3). O LR
representa a probabilidade de acerto (positivo ou negativo)
de um teste ou, em nosso caso, do método estudado. Um LR
tem um poder de modificagdo forte quando é maior que 10
ou menor que 0,1; intermediario entre 5 e 10 ou entre 0,1
e0,2; efracoentre2e 5ouentre 0,2a0,5. Um LR de valor
1,0 ndo exerce nenhum efeito. Em nosso estudo, a analise
da acuracia diagndstica do médico quando identifica um
caso como positivo ou negativo foi, no maximo, fracal3:14,

Quanto ao teste rapido, os valores de sensibilidade
encontrados em estudos recentes que analisaram testes
com o mesmo principio e do mesmo fabricante que o
utilizado por nés, em populagdo semelhante, sdo discreta-
mente inferiores (91,2 a 95%)22,23,

Algumas possiveis explicagdes para a ocorréncia de
testes falso-negativos, além da possibilidade de eficacia
reduzida desses testes, incluem: as diferengas clinicas
entre as populagGes estudadas; a relagdo com baixo nime-
ro de col6nias nas culturas; e o método de cultura utilizado
como padrao-ouro.

Quanto as diferencas clinicas das populacbes estuda-
das, o fato de os sintomas virais serem considerados neste
estudo como critério de exclusdo talvez tenha reduzido o
nimero de portadores assintomaticos da amostra. Portado-
res assintomaticos geralmente ndo sdo identificados por
testes rapidos, e, talvez porisso, a sensibilidade encontrada
tenha sido mais alta.

O método de cultura utilizado foi o método classico. Se
observarmos que encontramos 16 testes positivos com
culturas negativas, podemos pensar na possibilidade,
embora remota, de que algumas culturas sejam falso-
negativas. A possibilidade de culturas falso-negativas foi
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demonstrada principalmente pela comparagao da cultura
realizada pelo método classico (ASB em incubacdo aero-
bia) com a cultura em meios enriquecidos ou incubadas de
outras formas24, Os resultados desses estudos sdo bas-
tante discutiveis.

Em nosso meio, poucos estudos com testes rapidos
foram realizados; no entanto, se os resultados encontrados
em nosso trabalho forem confirmados em populagdes se-
melhantes, o uso desse teste em substituicdo a classica
cultura de orofaringe, sem a necessidade de confirmacao
dos casos negativos, poderia ser aventado.

De qualquer forma, se considerassemos o teste rapido
como padrdo-ouro em nosso estudo e analisassemos a
eficacia da cultura de orofaringe, encontrariamos uma
sensibilidade de 84,7%, especificidade de 98,9%, valor
preditivo positivo de 96,7%, valor preditivo negativo de
94,3%, LR+ de 76 e LR- de 0,15. O LR+ e o LR- dessa
avaliagao seriam bastante fortes para modificar a proba-
bilidade pré-teste, ressaltando a eficacia dos métodos
microbioldgicos na identificacdo das faringotonsilites es-
treptocdcicas.

A alta incidéncia de infecgdo por EGA no Brasil, com a
conseqliente presenca de graves seqlielas ndo-supurativas,
aliada a constante ameaca de surgimento de cepas multir-
resistentes de bactérias causadoras de infecgdes comunita-
rias, faz-nos concluir que o manuseio mais adequado dessas
infecgdes e a prevencgao das seqlielas envolve o tratamento
correto de uma infecgao suspeita clinicamente e diagnosti-
cada laboratorialmente.

Os resultados encontrados nos levam a sugerir que seja
seguida a orientagdo da Academia Americana de Pediatria
de 1994, qual seja a de empregar métodos microbioldgicos,
de preferéncia cultura de orofaringe, na detecgdo do EGA.
Essa orientagdo foi reforcada em 1998, com a publicagdo de
critérios para o uso racional de antibiéticos?>.
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