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Introducao

A febre representa uma das queixas mais
frequentes entre todos os atendimentos pedia-
tricos, tanto em consultas ambulatoriais como
em atendimentos de emergéncia. Sdo estimados
que 20% a 30% das consultas pediatricas tém a
febre como sintoma principal.t

A ansiedade dos familiares e dos pacien-
tes em relacao a febre acarreta gastos diretos

e indiretos ao seu tratamento, transformando
um sintoma comum em uma verdadeira fobia
(febrefobia), j& que a associacdo entre febre e
doencas infecciosas ou convulsoes, esta muitas
vezes implicita para familiares e mesmo para os
profissionais que lidam com criancas e adoles-
centes em ambiente domiciliar, escolar e hos-
pitalar.23

Por se tratar de um fenédmeno biolégico, os
valores medidos da temperatura corporal nao
se mantém constantes no decorrer do dia, pois
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esta apresenta um ritmo circadiano, variando na
dependéncia dos fendbmenos biolégicos que a
determinam. Os menores valores medidos ocor-
rem na madrugada e os maiores, no fim da tarde.
Em adultos, a amplitude dessa variacao é de cer-
ca de 0,5°C; em lactentes essa variagao é maior,
podendo atingir até 1°C.?

Assim, deve-se interpretar com cautela o va-
lor da temperatura corporal medida, para nao
considerar como febril um individuo que apre-
sente temperatura corporal um pouco elevada,
por ter sido tomada em determinado horario e
circunstancia, por exemplo, num fim de tarde de
um dia de verao.?

Termorregulacao

A temperatura corporal é regulada e mantida
estavel pelo “centro termorregulador”, um con-
junto de neurdnios localizados na area pré-6p-
tica do hipotalamo, que, por sua capacidade de
integrar as informacoes das variagdes da tempe-
ratura interna e do meio ambiente, tem funcao
de termostato, fazendo o equilibrio fino entre a
producao e a perda de calor. Os mecanismos que
controlam o aumento de producao ou a conser-
vacao de calor sdo controlados pelo hipotalamo
posterior, enquanto o hipotalamo anterior con-
trola a perda de calor.*

A producao de calor no organismo é continua,
pois a principal fonte de producdo de calor é o
metabolismo basal, representado pela energia
cinética armazenada nas ligacoes de fosfato de
alta energia (adenosina trifosfato — ATP) deriva-
da do metabolismo das gorduras, das proteinas e
dos carboidratos.*

A atividade fisica é outra fonte importante
de producao de calor. Assim, a producao de calor
nao é constante, sofrendo variacdo na depen-
déncia da atividade fisica, do tipo de alimenta-
¢do e, em menor grau, pela fun¢do hormonal e
pela atuacdo da adrenalina e do préprio metabo-
lismo celular.®
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A estabilidade da temperatura corporal
requer mecanismos de perda de calor, pois,
de outra maneira, ela tenderia a elevar-se conti-
nuamente. Em ordem decrescente de importan-
cia, os mecanismos envolvidos na perda conti-
nua de calor sao:®

* Radiacdo: é a emissao de calor ao meio am-
biente pelas ondas infravermelhas. Em condi-
¢Oes basais, é responsavel por cerca de 60%
do total da perda de calor em adultos;

» Evaporacdo: é a perda de calor produzida no
organismo pelo processo de evaporacao da
sudorese, retirando, assim, calor do corpo. Em
adultos, é responsavel por cerca de 25% do to-
tal de perdas;

» Conveccao: é a transferéncia de calor ao meio
ambiente e depende das correntes de ar que
circulam em torno do corpo;

* Conducao: é a troca de calor entre o corpo
no contato direto com outra superficie de
apoio.

As glandulas sudoriparas desenvolvem-se
funcionalmente no sentido craniocaudal, sendo,
portanto, menor sua capacidade como fontes
efetivas de perda de calor em lactentes jovens.
Por outro lado, como eles permanecem a maior
parte do tempo deitados, é maior a area de troca
de calor por conducdo.’

Vale lembrar, ainda, que as vestes funcionam
como barreira para a dispersao do calor pelas
ondas infravermelhas (radiacao). Por estes fato-
res, € mais frequente a ocorréncia de hiperter-
mia, nessa faixa etaria.

Fisiopatologia da febre

A elevacdo da temperatura corporal ob-
servada com a febre, e ndao na hipertermia, é
uma das manifestacdes clinicas de uma com-
plexa reacao orgdanica a agressoes geralmente
externas. Os agentes capazes de desencadear
febre sao denominados de pirégenos exdége-
nos, e podem ser classificados como infeccio-



Departamentos Cientificos de Pediatria Ambulatorial e de Infectologia (2019-2021) * Sociedade Brasileira de Pediatria

sos (virus, fungos, bactérias e toxinas) e ndo-
-infecciosos (complexos antigeno-anticorpo
e antigenos resultantes da destruicao celular,
como a que ocorre na reabsorcao de hema-
tomas, necrose tumoral, cicatrizacdo tissular,
etc.t

Quando os pirégenos exdégenos entram em
contato com os macréfagos teciduais, induzem a
producao dos pirégenos endogenos representa-
dos, principalmente, pelas interleucinas (IL) 1 e
IL-6 e o Fator de Necrose Tumoral Alfa (TNF-a),
entre outros, que ganham a corrente sanguinea
e se dirigem ao SNC (Sistema Nervoso Central)
onde ativam o centro termorregulador locali-
zado na regido pré-optica do hipotalamo para
produzir a prostaglandina E2 (PgE2), elemento
responsavel pela elevacdao do ponto de termor-
regulacdo.s’

A elevacao da temperatura corporal desen-
cadeada pelos pirégenos endoégenos é modula-
da pela liberacdao de hormdnios. Estes, agindo
como antipiréticos endégenos impedem o des-
controle da temperatura corporal que poderia
atingir niveis muito elevados. Isto, por sua vez,
acarretaria alteracdes da funcao enzimatica, ini-
bindo ou bloqueando sua atividade. Os glicocor-
ticoides e o hormdnio antidiurético, bem como
o TNF-a desempenham esse papel modulador
da resposta ao estimulo do centro termorre-
gulador.8”

Podemos destacar alguns pontos interessan-
tes:2810

* A elevacdao da temperatura corporal decor-
rente da febre, dentro de certos parametros,
acelera a atividade enzimatica, produzindo
aumento da atividade metabdlica de todas as
células do organismo e induzindo maior ati-
vidade celular, acompanhada de aumento de
consumo de oxigénio, com todos os seus be-
neficios e consequéncias;

* O tempo médio dos leucocitos circulantes
é, habitualmente, de cerca de 8 horas. Num
quadro febril, observa-se uma aceleracdo da
migracdo dos leucdcitos para os tecidos onde
estiver ocorrendo um processo inflamatério,

aumentando, assim, a populacdo de macréfa-
gos (células de defesa);

* Nos quadros febris, observa-se diminuicao da
estabilidade da membrana lisossomal, poten-
cializando a atividade bactericida dos macro6-
fagos;

* Ha estimulacao da transformacao dos linféci-
tos com a finalidade de facilitar e acelerar a
producdo de anticorpos;

* O principal mecanismo de defesa indireto ob-
servado nos quadros febris é fruto das alte-
racoes observadas no metabolismo do ferro.
Ocorre inibicdao da absorcao de ferro pelo in-
testino e aumento de sua captacao pelo figa-
do, acentuado pelo aumento da destruicdo de
hemacias mais maduras pelo baco, resultando
em diminui¢do da dosagem de ferro sérico e,
consequentemente, da hemoglobina. O ferro
é um micronutriente de fundamental impor-
tancia no metabolismo da multiplicacdo bac-
teriana. Portanto, sua menor disponibilidade,
observada quando ocorre um processo infec-
cioso, retarda e limita a proliferacao bacte-
riana. Nos processos inflamatérios agudos ou
crdnicos, também se nota a queda na dosagem
de ferro sérico, explicando a queda observada
na dosagem de hemoglobina, que é erronea-
mente classificada como anemia. A magnitude
dessa queda de hemoglobina, em escolares,
pode chegar a 3 g/dL, observada na fase agu-
da de processos infecciosos bacterianos que
retornam ao seu valor real em 2 a 4 semanas
apo6s o controle da infeccao. Portanto, a tera-
péutica para correcao de um quadro de ane-
mia, em vigéncia de processos infecciosos de
qualquer etiologia, deve ser criteriosamente
analisada, considerando a fisiopatologia dos
mecanismos envolvidos nessas circunstan-
cias.

* A existéncia de um quadro infeccioso de qual-
quer etiologia quase sempre esta associada a
presenca de febre. Contudo, observa-se que
recém-nascidos, principalmente prematuros,
podem ndo apresentar febre mesmo em vi-
géncia de infeccdo. Sabe-se que a partir da
332 semana, ou mais tardar na 362 semana de
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gestacao, os leucocitos obtidos de sangue do
corddo umbilical sdo capazes de sintetizar os
pir6genos enddgenos, in vitro, quando esti-
mulados.

* Por outro lado, em prematuros com infec¢ao,
observa-se a ocorréncia de hipotermia, in-
diretamente evidenciando a capacidade de
resposta do centro termorregulador aos pir6-
genos endégenos. Assim, a hipotermia pode
ser consequéncia da vasoconstricao periférica
associada a pouca quantidade de tecido ce-
lular subcutaneo e a tomada da temperatura
corporal periférica (axilar), e ndo a imaturida-
de neural ou enzimatica. Desnutridos graves
também podem nao apresentar febre quando
infectados. A possivel explicacdo esta ligada a
diminuicao da sua capacidade de sintese pro-
teica das ILs.

* N3o existem evidéncias clinicas de que a mag-
nitude da temperatura alcancada nos qua-
dros febris tenha qualquer valor prognéstico
(gravidade) ou diagnéstico (etiologia viral ou
bacteriana) nos quadros infecciosos. Contu-
do, temperatura corporal igual ou superior a
39,5°Cinibe o desempenho da atividade enzi-
matica, que depende da temperatura para sua
atividade normal, podendo, assim, inibir os
mecanismos normais de defesa dela depen-
dente.

Febre ndo é doenca,

é um sinal

A definicdo de febre leva em conta o aumen-
to da temperatura corporal acima dos valores
considerados normais, decorrente da elevacao
do ponto de termorregulacao, ndo havendo um
valor Unico para sua definicdo. A temperatura é
variadvel em cada local onde é medida e, de ma-
neira geral, sdo aceitas as seguintes faixas de va-
lores para febre:*!

* Temperatura retal acima de 38 - 38,3°C

* Temperatura oral acima de 37,5 - 37,8°C
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» Temperatura axilar acima de 37,2 - 37,3°C

* Temperatura auricular acima de 37,8 - 38°C

No Brasil e em muitos paises, a febre é de-
finida quando a temperatura axilar ultrapassa
37.,3°C.** O quadro clinico da febre caracteristi-
camente inclui'®:

* Extremidades frias

* Auséncia de sudorese, sensacao de frio e even-
tualmente tremores

* Taquicardia e taquipneia

Nos casos onde a elevacao da temperatura
corporal é decorrente da dificuldade em perder
calor (excesso de roupa, ambiente aquecido) ou
mesmo pela producdo exagerada de calor (exer-
cicios intensos) chamamos de hipertermia. O
quadro clinico reflete a necessidade de aumen-
tar as perdas, ocorrendo vasodilatacao periféri-
ca com consequente presenca de extremidades
quentes, sudorese intensa, sensacdo de calor e
auséncia de tremores.*!

A Sociedade Italiana de Pediatria publicou
uma Diretriz para o manejo da febre em criancas,
baseada em evidéncias, ap6s extensa revisao da
literatura. Entre as questdes revistas algumas se-
rao resumidas a seguir.*?

1.Como medir a temperatura em criangas e
como aceitar as medidas de temperatura re-
alizadas pelos familiares e cuidadores.

* A temperatura retal é considerada a mais
préxima da temperatura central, mas nao
deve ser usada de rotina em crian¢as meno-
res de 5 anos por ser desconfortavel e inva-
siva. A medida da temperatura oral também
deve ser evitada.

* N3o se recomenda o uso de termémetros de
mercurio pelo risco de quebra e toxicidade
do metal.

* A medida axilar com termémetro digital é
recomendada em todas as criangas, mas a
medida timpanica usando termémetro infra-
vermelho s6 é recomendado para maiores
de 1 més.
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* Recomenda-se que as medidas de tempera-
tura realizadas em domicilio pelos familia-
res e/ou cuidadores seja realizada com ter-
mometro digital na axila, em qualquer faixa
etaria.

2. Uso de métodos fisicos sao Uteis para reducao
da temperatura corporal?

* Os métodos fisicos nao sdao recomendados,
a ndo ser nos casos de hipertermia, definida
por uma temperatura central 2 40°C acom-
panhada de altera¢6es no sistema nervoso
central.

3. A intensidade da febre se correlaciona com a
gravidade da doenca subjacente?

* N3o pode ser utilizada a intensidade da fe-
bre como indicador de infeccdo bacteria-
na grave, exceto em menores de 3 meses
com leucocitose ou aumento da proteina C
reativa.

4.Quando recomendar o uso de antitérmicos e
quais antitérmicos podem ser utilizados?

* A recomendacao de antitérmicos em crian-
cas deve ser feita quando a febre esta as-
sociada a desconforto evidente (choro in-
tenso, irritabilidade, reducao da atividade,
reducdo do apetite, distirbio do sono), ndo
“engessar” os pais a valores para uso de an-
titérmico. No Brasil estao recomendados o
paracetamol, dipirona e ibuprofeno. O uso
do acido acetilsalicilico ndo é recomenda-
do pelo risco de Sindrome de Reye. O uso
alternado ou associado de antitérmicos
ndo é recomendado, pois podem confun-
dir os familiares ou cuidadores e aumen-
tar o risco de superdosagem, e ndo trazem
nenhum beneficio a crianca febre a mono-
terapia.

5. Qual a tolerdncia e seguranca dos antitérmi-
cos em criancas?

* O paracetamol a dipirona e o ibuprofeno sao
bem tolerados e efetivos nas doses reco-
mendadas.

6.Qual orientacao para uso de antitérmicos
em criancas com doencas cronicas?

* O ibuprofeno, a dipirona e o paracetamol po-
dem ser utilizados para tratamento da febre
em pacientes com asma, exceto naqueles
€asos nos quais a asma é induzida por anti-
-inflamatérios ndao hormonais.

7. Como tratar a febre em criancas menores de

1 més?

* O paracetamol é o Unico antitérmico reco-
mendado para febre em menores de 1 més,
sendo sua dose ajustada segundo a idade
gestacional.

8.Uso de antitérmicos para prevencao da con-
vulsao febril*3

* Uma metanalise recente de 3 grandes estu-
dos, incluindo um total de 540 criangas com
idades entre 6 e 72 meses de idade com
convulsdo febril anterior avaliou o uso de
antipiréticos para prevencao de convulsdes
febris.

* Neste estudo, ndo houve diferenca esta-
tisticamente significante na taxa de con-
vulsdes febris entre criancas que recebe-
ram antipiréticos profilaticos ou placebo
(OR: 0,9; 1C95%: 0,57 a 1,43). Chegando-se
a seguinte recomendacdo: "o uso preven-
tivo de antitérmicos ndo é recomendado
para a prevencao de convulsodes febris com
nivel de evidéncia | e forca de recomenda-

cao E.

9. Uso de antitérmico “preventivo” antes da
aplicacao de vacinas'

* Um estudo de Primula e colaboradores publi-
cado na revista Lancet (2009) mostrou que,
embora as reacgoes febris tenham diminuido
significativamente, a administracao profila-
tica de medicamentos antipiréticos no mo-
mento da vacinacdo ndo deve ser recomen-
dada de rotina, uma vez que as respostas dos
anticorpos a varios antigenos vacinais foram
reduzidas.
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Avaliacao da criancga febril

A avaliacdo da crianca febril comeca por ana-
mnese detalhada, passa por exame fisico com-
pleto, destacando-se a presenca ou auséncia de
sintomas e sinais que possam ser utilizados para
prever o grau de risco:!%15

» Atencdo para Frequéncia Cardiaca em batimen-
tos por minuto (bpm):

<12 meses (2160 bpm)
12 a 24 meses (2 150 bpm)
2 a 5anos (2 140 bpm)

* Observe a Frequéncia Respiratéria (respira-
¢6es/minuto):

> 50 (6 a 12 meses)

> 40 para os maiores de 12 meses e, saturacao
de oxigénio < 95%.

 Avaliar o tempo de enchimento capilar, alerta
se > 3 segundos.

» Atencdo para o grau de hidratacao, avaliar mu-
cosas e turgor da pele.

* Importante analisar a crian¢ca quanto ao grau
de atividade e responsividade aos estimulos.

Esta avaliacdo classificara em verde, ama-
relo ou vermelho (protocolo seméaforo) o grau
de risco que direcionara o conjunto de inves-
tigacdes e manejo inicial destas criangas com
febre.?s

Em muitos casos, ap6s toda avaliagao clinica,
é impossivel a identificacdo do foco febril, esta

situacdo é conhecida como febre sem sinais lo-
calizatorios (FSSL), definida como: ocorréncia de
febre com menos de 7 dias de duracdao em uma
crianca em que a historia clinica e o exame fisico
nao revelaram a causa.***>

A maioria dessas criancas apresenta uma do-
enca infecciosa aguda autolimitada ou estd no
prédromo de uma doenca infecciosa benigna;
poucos tém uma infeccdo bacteriana grave ou
potencialmente grave.

Com o intuito de padronizar a abordagem e
diagnéstico precoce das infeccdes bacterianas
graves varias estratégias foram elaboradas para
avaliar crian¢as menores de 3 anos de idade
com FSSL, utilizando-se da associacdo de cri-
térios clinicos e laboratoriais, como exemplo
os critérios de Rochester, que procura separar
os lactentes de 3 meses de idade em dois gru-
pos: alto e baixo risco para presenca de doenca
bacteriana grave na vigéncia de FSSL e para os
maiores de 3 meses utiliza-se os critérios de
Baraff.1617

O Hospital Universitario da USP utiliza um
protocolo de atendimento para criancas com
FSSL baseado nos protocolos de Baraff e Roches-
ter, mas prop6e uma intervencao menor. Este
protocolo foi validado ap6s um periodo de 12
meses de uso em criangas com FSSL onde todos
os casos de infeccdo bacteriana grave consegui-
ram ser identificados e a utilizacao de antibiéti-
cos empirica foi reduzida**!. Este protocolo foi
publicado no Tratado de Pediatria da SBP em
2017 e apresentamos nestas recomendagoes na
tabela 1 a seguir.®
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Tabela 1. Proposta atual para avaliagdo e seguimento de criancas até 36 meses de idade com febre sem sinais

localizatorios.*®

Crianga de 0 a 36 meses com FSSL

L

NAO SIM
) j ? )
(Conduta de acordo com a idade) ¥ | Comprometimento do Estado Ceral? (Independente da idade)
¥
x v L. Internacé&o
< 30 dias 1 a3 meses 3 a 36 meses
¥ Exames Laboratoriais
b == l Himc! Uroc /LGRY
N Intelr_n:(;aot B PVR / Hmg / Ul | Vacinaco Completa || Vacinafo Incompleta | Rx Térax
dames Laboratonals
it Ml UL ¥ ¥ | PVR UliUroc | L Antibiético Empirico
YR/ Hmg / Hme Baixo Risco Alto Risco ¥
Uroc / LCR/ Rx Torax e | Tax<3oec | | Tax<30°C |
Antibistico Empirico l_ Didria
Internacéo
. 3 ¥ v
v Exames Laboratoriais Reavaliagao Diaria Ul com Ul com
Reavaliacao Hme/ Uroc / LCR/ il liad leucocitaria leucocitaria
Diaria Obrigatoria Rx Torax Hmg <5 x 104ml > 5 x 10%ml
Antibi6tico Empirico
Tratar
F

Reavaliagdo | Se leucocitos £20.0 3 ou r & Se leucocitos > 20.000/mm3 ou
Didria N neutréfilos < 10.000 mm3 - B neutréfilos = 10.000 mm3
Ceftriaxona 50 mgikg IM 1x/dia Rx normal : Rx alterado =
Reavaliaco Didria até o final das culturas Risco de Bacteremia Oculta Hmc / Rx torax pneumonia

Tratado de Pediatria SBP 2017- Estratégia para avaliacdo e seguimento das criangas de até 36 meses com febre sem sinais localizatorios
Proposta Atual - Protocolo HU-USP baseado no protecolo Baraff e no critério de Rochester, propondo uma intervengdo menor

PVR = Pesauisa de Virus Respiratlorio [ auando disponivell HMC = hemograma HMG = hemocultura Ul = sedimento urindrioc UROC. = Urocultura

Tratamento da febre

a. Métodos Fisicos

Uma revisdao da Cochrane chama a atencdo
para o rapido inicio de acdo desses métodos,
mas com pequena duracao do efeito na reducao
da temperatura corpérea, de tal modo que seu
uso oferece pequena vantagem sobre a terapéu-
tica medicamentosa, mas com aumento no des-
conforto do paciente destacando-se os calafrios
e airritabilidade aumentada.*®

b. Antitérmicos

Nao existe um valor "magico”, teérico, fixado
por consensos ou guias para administrar antitér-

micos. A recomendacao para uso de antitérmicos
em criancas deve ser feita quando a febre esta
associada a desconforto evidente (choro inten-
so, irritabilidade, reducao da atividade, reducao
do apetite, distdrbio do sono) e ndo baseado em
um nimero predeterminado.?®

Os antitérmicos estao entre os farmacos mais
utilizados em criancas febris, com ou sem pres-
cricdo médica, e sao comumente causa de into-
xicacdes, em geral por erro na administracao de
dose ou intervalo, ou por interacao medicamen-
tosa.”®

Trés antitérmicos estdo disponiveis no Bra-
sil: paracetamol, ibuprofeno e dipirona. Todos
sao eficazes e seguros quando utilizados den-
tro de sua faixa terapéutica e de modo isolado,
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destacamos que apesar da falta de evidéncias
cientificas que justifique a alternancia de anti-
térmicos.*°

Varias publicacdes alertam para o risco dessa
pratica, pais e cuidadores frequentemente er-
ram dosagens, na ansia do controle da febre e,
aumentam o risco de intoxica¢oes.?°

Como todos os antitérmicos tém o mesmo
mecanismo de acdo (inibicdo da PgE2), ndo ha
indicacdo para se usar a combinacao de dois
deles, intercalando-os para melhor efeito tera-
péutico (baixar a temperatura), pois o risco de
eventos adversos, com essa pratica, multiplica-
-se sem qualquer melhora nos objetivos alme-
jados.112°

Apesar da falta de evidéncias cientificas que
justifique a alternancia de antitérmicos, essa
pratica esta se tornando um habito na clinica pe-
diatrica.*?°

Varias publica¢des alertam para o risco dessa
pratica, pais e cuidadores frequentemente erram
nas dosagens, e na ansia do controle da febre au-
mentam o risco de intoxicagoes.*2°

Apesar dessas recomendacgoes estudo norte-
-americano mostra que mais de 50% dos pe-
diatras, recomendavam aos pais essa pratica.?*
Outro estudo mostra que 68,8% dos pediatras
espanhdis praticam a alternancia de antitérmi-
cos, 0 que motivou a Academia Espanhola de Pe-
diatria a emitir um alerta sobre a falta de emba-
samento cientifico.??

Um estudo curioso realizado nos EUA merece
relato, pois indagou 256 pais, via questionarios,
sobre a pratica de alternancia de antitérmicos
e 67% deles responderam afirmativamente.?

E segundo 81% deles a recomendacdo da al-
ternancia partiu do pediatra da crianga com um
detalhe anedoético: 9% dos pediatras recomen-
daram a alternancia de paracetamol e ibupro-
feno a cada 2 horas, 16% a cada 3 horas, 43%
a cada 4 horas, 23% a cada 6 horas mostrando a
falta de consenso e racionalidade.?

Uma revisao sistematica incluiu ensaios cli-
nicos randomizados, publicados até dezembro
de 2011, em que um dos bracos fosse terapia
alternada com antipiréticos para tratamento de
febre em criancas menores de 12 anos, atendi-
das ambulatorialmente. A conclusdo foi bem ta-
xativa ao alertar que embora haja uma tendéncia
na reducao das médias de temperatura com anti-
piréticos alternados em relacao aos antipiréticos
isolados, ndo existe evidéncia suficiente para
afirmar que essa pratica é mais eficaz que a mo-
noterapia.?»2>

Estudo brasileiro avaliou condutas terapéuti-
cas e o uso alternado de antipiréticos pelos pais
de criancas (zero a seis meses) brasileiras com
febre e residentes no Sul do Brasil.2¢ Foi um estu-
do transversal, com entrevistas domiciliares com
cuidadores de 692 criancas utilizando questio-
nario validado.?¢

Os resultados mostraram que 73% dos cui-
dadores no Gltimo episddio de febre da criancga
administrou antitérmico. Como ressalva, a média
de temperatura considerada febre foi 37,4°C e
febre alta 38,7°C, valores bem abaixo dos consi-
derados na literatura.?® A utilizacdo de terapia al-
ternada com antipiréticos foi relatada por 26,7%
dos entrevistados, justificada pela auséncia de
resposta a monoterapia e indicagdo médica, na
maioria dos casos.2¢ Os medicamentos mais uti-
lizados foram dipirona e paracetamol como mos-
tra a tabela a seguir.2®
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Tabela. Esquemas de antipiréticos utilizados na terapia alternada pelos cuidadores das criangas?®

Medicamentos alternados
Dipirona + Paracetamol
Paracetamol + Ibuprofeno
Dipirona + Ibuprofeno
Dipirona + acido acetilsalicilico
Paracetamol + acido acetilsalicilico

Diclofenaco + acido acetilsalicilico

n* ) 1IC95%
80 48,2 40,6-55,8
46 27,7 20,9-34,5
27 16,3 10,7-21,9
7 4,2 1,2-7,2
5 3 0,4-5,6
1 0,6 0,1-1,8

O estudo mostrou que cerca de 70% das do-
ses utilizadas pelos cuidadores estavam abaixo da
dose minima recomendada para o tratamento de
febre. A administracdo de subdoses de antipiréti-
cos e os valores de temperatura utilizados para o
diagnoéstico de febre, abaixo dos valores preconi-
zados, e intercalar antitérmicos, sugerem falta de
orientacao dos cuidadores e “febrefobia”.2

O estudo conclui que medidas educativas, que
esclarecam a populacdo sobre o que é a febre,
quando e como trata-la, poderdo auxiliar no uso
correto dos medicamentos e evitardao a procura
excessiva por consultas ndao programadas e aten-

dimentos de emergéncia, além de reduzir riscos
de sub ou superdosagem de medicamentos.?¢

Antipiréticos disponiveis no Brasil

Devemos destacar que o mecanismo de acao
de todos antitérmicos é o mesmo: inibem a a¢ao
das enzimas cicloxigenases COX1 e COX2 de
modo nao seletivo. Com isso reduzem a producao
da PgE2, a prostaglandina responsavel pela eleva-
¢ao da temperatura no termostato hipotalamico.°

Fosfolipideos

Fosfolipase A2

Acido Araquidénico

Ibuprofeno
cicloxigenase < paracetamol
Dipirona
Prostaglandinas
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A seguir a andlise dos antitérmicos citados
por ordem alfabética.2°

* Dipirona: tem acdo antitérmica e analgésica,
sem efeitos anti-inflamatérios. Farmacologica-
mente é uma prodroga que produz metabdlitos
apo6s a primeira passagem hepatica. O seu ini-
cio de acao é de 30 a 60 minutos e duracao de
4 a 6 horas. Entre as reagoes adversas, urticaria
e rash cutaneo, anafilaxia, broncoespasmo e
agranulocitose, destacamos a hipotensao, mui-
to frequente na rotina pediatrica. Esse sintoma
deve-se principalmente ao uso incorreto da
dose farmacolégica da dipirona, preconizada
em 10 a 12 mg/kg/dose. Quando analisamos
o produto referéncia para dipirona, vemos que
na apresentacdo gotas, 1 gota contém 25 mg
do principio ativo, portanto, o uso tradicional
de 1 gota/kg de peso leva a superdosagem do
farmaco, aumentando o nivel de risco e a ocor-
réncia de hipotensao, hipotermia e sudorese
excessiva.

* Ibuprofeno: é um derivado do acido propio-
nico. Assume diferentes indicacdes e efeitos
na dependéncia das doses administradas.
Quando se deseja uma acdo antitérmica e/ou
analgésica o ibuprofeno deve ser utilizado
em doses de 5 a 10 mg/kg/dose, a acao anti-
-inflamatéria serd observada ao se administrar
o ibuprofeno em doses de 15 a 20 mg/kg. Em
ensaio clinico randomizado e duplo-cego com
doses Unicas de paracetamol e ibuprofeno,
sob mesma forma farmacéutica, foram compa-
radas em 116 criancas com temperatura média
de 39°C. Os farmacos mostraram-se equiva-
lentes em inicio de efeito, magnitude e ve-
locidade de queda da temperatura e duragao
do efeito antitérmico. Em metanalise de seis
ensaios clinicos paracetamol e ibuprofeno nas
doses recomendadas demonstraram o mesmo
efeito antitérmico em uma hora. Nova medida
em seis horas mostrou efeito mais duradouro
com ibuprofeno.

* Paracetamol: é um derivado do para-amino-
fenol, com acdo analgésica e antitérmica, sem
acao anti-inflamatéria. Sua dose terapéutica
varia de 10 a 15mg/kg/dose, e a dose maxi-
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ma diaria é de 75mg/kg. A dose toxica é de
120mg/kg em criancas e 6,5g em adultos.
O paracetamol em doses elevadas tem sido
associado a doenca hepatica téxica, ocorren-
do fatalidades em 3 a 4% de todos os casos
nao tratados. Esse efeito pode ocorrer quan-
do da ingestdao de 7,5 a 10g em periodo infe-
rior a 8 horas. Um estudo tipo dose-resposta
para o paracetamol empregou doses de 5,10 e
20 mg/kg de paracetamol em pacientes pedi-
atricos com febre acima de 39°C. Quando se
empregou 5mg/kg a diminuicao da tempe-
ratura nao chegou a 0,5°C, com dura¢do de
quatro horas, quando utilizou 10mg/kg houve
queda de 1,5°C com duragdo que varioude 5 a
6 horas e quando foi administrada a dose de
20mg/kg a queda foi mais acentuada quase
3°C durando o efeito até 6 horas.

Controle de qualidade:

seguranca e eficacia

Estudo brasileiro avaliou a acuracia da admi-
nistracdao de antitérmicos a criancas febris e o
dosador utilizado. Foram selecionadas criancas
com até 12 anos de idade que foram consultadas
por febre e haviam usado antitérmicos por pelo
menos uma vez nas Ultimas 24 horas. Foram re-
gistrados o farmaco, a apresentacao comercial e
a dose utilizada em cada caso.?’

A adequacdo de dose baseou-se nas referén-
cias para paracetamol, dipirona e ibuprofeno;
analisou-se as apresentacdes comerciais utiliza-
das pelos pacientes quanto a concentracao e aos
gotejadores.?”’” Foram entrevistados 575 cuida-
dores e os dados foram surpreendentes:?’

* 249 (43,3%) dos pacientes receberam subdo-
ses da medicacao

* 280 (48,7%) receberam dose adequada

* 46 (8,0%) receberam dose acima da preconiza-
da como terapéutica.

Quanto a origem da informacao sobre a dose
a ser ministrada:?’
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* 432 (75,1%) cuidadores obtiveram a informa-
¢do a partir de profissionais de saide

* 81 (14,1%) basearam-se em familiares

* 42 cuidadores (7,3%) utilizaram a bula do re-
médio como referéncia.

De modo geral, ndo houve variacao nas con-
centracdes de dipirona, paracetamol e ibupro-
feno em relacdo aos produtos de referéncia. No
entanto, verificou-se que os gotejadores das di-
versas apresentacdes disponibilizam volumes/
quantidades diversos, geralmente menores.?’

Concluem os autores que: erros na dosagem
de antitérmico foram frequentes, geralmente em
subdosagem de paracetamol, e ndo resultaram
de caracteristicas familiares. Um possivel fator
causal foi o gotejador, que muitas vezes dispo-
nibiliza gotas de pequeno volume, com menor
quantidade de farmaco por gota.?’ Os profissio-
nais da saide devem levar em consideracao esse
aspecto ao recomendar um antitérmico. A padro-
nizacdo dos gotejadores, nas apresentacoes co-
merciais dos antitérmicos, é necessaria.?’

A febre da COVID-19:

como conduzir?

Um dos aspectos mais intrigantes da pande-
mia causada pela COVID-19, e que se demonstra
consistente em todo o mundo, baseia-se no fato
de que as criancas e adolescentes apresentam,
em sua maioria, formas clinicas leves ou assin-
tomaticas, ndao obstante a rara ocorréncia de ca-
sos graves, como os descritos em criangas que
apresentaram a Sindrome Inflamaté6ria Multis-
sistémica.?®

Estudo recente analisou uma populacao de
2143 pacientes pediatricos e mostrou que em
94% dos casos as criancas eram assintomaticas,
com manifestacoes leves ou moderadas.?®

Os sintomas da COVID-19 sao semelhantes
aos da gripe, resfriado comum e outras condigoes
frequentes no dia a dia do pediatra, portanto, um

teste RT PCR para SARS-CoV-2 é necessario para
a confirmacao diagnéstica.?®

Os sintomas mais comuns sao febre, tosse e
cansaco. Outros sintomas podem incluir falta de
ar, dor ou pressao no peito, dores musculares ou
no corpo, dor de cabeca, perda de paladar ou ol-
fato, confusao, dor de garganta, congestao nasal
ou nariz escorrendo, diarreia, naduseas e vomitos,
dor abdominal e erupcdes cutdneas. Além des-
ses sintomas, bebés e crian¢as pequenas podem
ter dificuldade em se alimentar.?®

Para o tratamento da febre o uso de um, dos
trés antitérmicos disponiveis no mercado, esta
indicado na mesma dosagem e periodo de admi-
nistracao indicados rotineiramente.?®

No inicio da pandemia surgiram rumores que
o ibuprofeno estaria contraindicado nos casos
de COVID-19, fato posteriormente desmentido
por varios estudos clinicos e recomendacé6es da
OMS e outras entidades médicas do mundo in-
teiro.29:3°

Autoridades de saide como a OMS, o Minis-
tério da Saude e a ANVISA alegam ndo haver es-
tudo clinico que avalie qualquer efeito maléfico
do ibuprofeno em pacientes com COVID-19 ou
com suspeita, e deixam a critério do médico a
escolha na indicacao da prescricao de analgé-
sicos para pacientes com COVID-19 ou suspeita
dela.’032

Conclusao

O que pode ser dito com bastante clareza
é que a acdo mais importante na diferenciacao
das criancas com doenca grave das sem doen-
ca grave, ndao é combater a febre, mas avaliar
0 quadro clinico de sinais e sintomas com um
todo, dar suporte ao paciente com uma boa hi-
dratacdo e, se necessario, o antitérmico, visando
aliviar o mal estar geral causado pelo sintoma
febre, ndo buscando valores numéricos de tem-
peratura, fato que incentiva a polimedicacao,
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aumentando o risco de confusdes e interacoes
com outros medicamentos, além de incremen-
tar a febrefobia.

O uso de antitérmicos deve ser criterioso,
conhecer a referéncia (controle de qualidade,
seguranca e eficacia) visto que existem centenas
de c6pias com variagcao na entrega da dose cor-
reta por gota.

Intercalar antitérmicos é mito e um erro que
pode aumentar o risco de intoxicagoes.

Enfim, é dever do médico combater a febre-
fobia, mas de modo empatico, entendendo a
ansiedade dos pais e a busca por uma solucao
rapida, que em muitos casos nao é a mais segura
e eficaz, devendo ficar claro que febre é um sinal,
nao uma doenca!
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