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H

RESUMO

Objetivo: Sistematizar, por meio da pratica baseada em evidéncias, o manejo de casos au-
tolimitados de febre no contexto do Cuidado Farmacéutico. Métodos: Para elaboracdo da
diretriz foi adotado o método ADAPTE como processo estruturado de revisdo da literatura e
construgao do documento. Foram ainda utilizadas as ferramentas AGREE Il e GRADE para
analise dos guias de prética selecionados durante o processo e para categorizagdo das
evidéncias, respectivamente. Resultados: Apos elaboragéo, observou-se que a anamnese
farmacéutica é passo importante para confirmar se a febre é apenas um episédio isolado
e autolimitado, se estéd associada a um contexto de “febrefobia” ou se inspira cuidados as-
sistenciais mais intensivos; a duracao da febre e sintomas associados, como desidratagéo,
taquicardia persistente, taquipneia, hipertensao, sao alguns sinais para encaminhamento.
Dentre as medidas nao farmacoldgicas, a ingestdo de liquidos é a mais recomendada a
fim de evitar desidratacdo. Além disso, recomendam-se agdes de educacdo em salde para
coibir métodos inadequados de diminuicéo da temperatura, como banhos gelados ou com
alcool, e incentivar praticas adequadas, como manter o paciente em ambiente fresco,
aferir corretamente a temperatura e descartar adequadamente termémetros. Em relacao
ao tratamento farmacolégico, deve-se avaliar com atencéo a condicéo clinica do paciente,
uma vez que o uso dos antitérmicos ¢é indicado exclusivamente para alivio de sinais de
desconforto, dando preferéncia ao Ibuprofeno e Paracetamol.

Conclusao: Apesar de ser um processo fisiolégico benéfico, a febre requer cautela em
seu manejo, principalmente em relacdo as populagdes vulnerdveis, como criangas nos
primeiros trés meses de vida, gestantes, puérperas, idosos e outras pessoas em uso de
medicamentos como corticoides, imunossupressores ou em polifarmacia.
Palavras-chave: Manejo de Problemas de Salde Autolimitados; Farmacia Comunitéria;
Farmacia Clinica

SUMMARY

Objective: To systematize, through evidence-based practice, the management of self-li-
miting cases of fever in the context of Pharmaceutical Care. Methods: To prepare the
guideline, the ADAPTE method was adopted as a structured process for reviewing the
literature and constructing the document. The AGREE Il and GRADE tools were also
used to analyze the practice guidelines selected during the process and to categorize the
evidence, respectively. Results: After elaboration, it was observed that the pharmaceu-
tical anamnesis is an important step in confirming whether the fever is just an episode
or whether it is associated with a state of disorientation in the patient; persistent tachy-
cardia; tachypnea, hypertension and/or postural hypotension, as well as its duration for
referral purposes. Among the non-pharmacological measures, fluid intake is the most
recommended in order to avoid the risk of dehydration, as well as health education
actions to avoid external methods of lowering the temperature, such as cold baths or
baths with alcohol, as well as recommending cool environments, correct temperature
measurement and the disposal of thermometers. Pharmacological treatment should be
carefully evaluated, as it is only indicated for relieving signs of discomfort, giving prefe-
rence to Ibuprofen and Paracetamol. Conclusion: Despite being a beneficial physiologi-
cal process, caution is needed in vulnerable populations, such as the first three months
of a child’s life, pregnant women, puerperal women and patients taking medications
such as corticosteroids, immunosuppressants or polypharmacy and the elderly.
Keywords: Management of Self-Limited Health Problems; Community pharmacy; Clini-
cal Pharmacy
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Introducao

A febre é definida como uma temperatura corpo-
ral acima da variagdo normal, caracterizada por uma
resposta fisiologica controlada a uma infecgao, doen-
¢a ou trauma.* A temperatura interna do corpo, em
situacoes normais, mantém-se entre 36°C e 37,5°C,
podendo mudar em decorréncia do momento do dia,
do instrumento utilizado para mensuracao, do am-
biente em que se encontra o individuo e da idade do
paciente. No geral, entretanto, a média da tempera-
tura corporal é 37°C.'*

Criancas possuem uma média de temperatura
corporal mais alta que adultos. Em recém-nascidos, a
temperatura retal média é de 37,5°C, podendo chegar
a 38°C. Idosos, por outro lado, possuem uma média
de temperatura corporal mais baixa. A Organizacio
Mundial da Satide (OMS) e a Society of Critical Care
Medicine (SCCM) definem a febre como temperatura
retal maior que 38°C ou axilar maior que 37,5°C em
adultos ou criangas. No grupo geriitrico, conside-
ra-se febre a temperatura oral maior que 37,8°C ou
retal maior que 37,5°C ou, ainda, aumento acima de
1,1°C de variacao da temperatura basal verificada em
medidas anteriores. Dos trés maiores sitios de verifi-
cacdo da temperatura (retal, oral e axilar), o sitio re-
tal reflete a mais exata para definicao da temperatura
corporal, embora a aferi¢do axilar seja o método mais
comodo. Fatores como suor, temperatura ambiente,
umidade e pelos na axila podem atrapalhar a mensu-
racdo correta desse parametro fisiologico.!

Nesse contexto, trés conceitos importantes pre-
cisam ser distinguidos. A febre ou pirexia consiste
em um mecanismo regulado pelo hipotdlamo como
resposta a um pirégeno e que, geralmente, é bené-
fica para o individuo e serve como sinal de alerta.
Hiperpirexia, por sua vez, ocorre quando essa “fe-
bre” é extremamente elevada, acima de 41,5° C, o
que implica na probabilidade de um problema de
satide mais sério, geralmente causado por sepses ou
hemorragias intracranianas e que pode resultar em
sérias consequéncias fisicas e cerebrais. Por dltimo,
a hipertermia pode ser definida como uma elevagao
exacerbada da temperatura, causada por uma falha
hipotaldmica em manter a homeostase do corpo, o
que eleva a temperatura de forma nao controlada e
exclui a hipotese de febre causada por pirégenos, que
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é extremamente prejudicial, exige tratamento dife-
renciado e emergencial ja que nao responde ao uso
de antipiréticos.>*>”7

Importante destacar também o conceito de “fe-
verphobia®, ou febrefobia, que consiste em uma
tendéncia que afeta pais de todos os niveis socioe-
condémicos e profissionais de satde, ao tratar com
extrema preocupacio a avaliagdo e manejo desse si-
nal em criangas. Observa-se, assim, que as pessoas
parecem acreditar que a febre, sozinha, possa causar
danos graves e irreversiveis, o que leva a ansiedade,
consultas emergenciais em hospitais e uso de trata-
mentos desnecessarios ou de forma incorreta com
antipiréticos.®

No manejo da febre, estudos mostram que um
quarto dos pais daria antipiréticos as criancas com
temperaturas abaixo de 37,8°C; 85% também repor-
tam que acordam seus filhos para dar continuidade
ao tratamento com antipiréticos.” Também se ob-
serva uma alta quantidade de erros de medicacao,
sendo o mais frequente a superdosagem.”® A razio
mais apontada para o uso de antipiréticos foi a dimi-
nuigao do risco de convulsoes febris, dano cerebral
e evolucdao da doenca, apontando a diminuicdo da
temperatura como o principal desfecho esperado.

Portanto, o farmacéutico pode contribuir no su-
porte ao manejo desse sinal, orientando o uso racio-
nal por meio de informacoes claras e confidveis e
reduzindo as visitas ambulatoriais em casos agudos
e inespecificos.?’

Métodos

Para a elaboracao dessa diretriz utilizou-se como
fundamentacao teérica o método ADAPTE, divi-
do em trés fases consecutivas: (i) configuragio, (ii)
adaptacao e (iii) finalizacdo. O método consiste em
um processo estruturado de construgao de guias de
pratica a partir de documentos pré-existentes na
literatura cientifica. No caso deste trabalho, foram
eleitos como documentos de referéncia: (i) guias de
orientacdo de bases de sintese de evidéncias; (ii) di-
retrizes clinicas do tema; (iii) revisoes sistematicas
sobre os tratamentos; (iv) guias ou artigos especifi-
cos do cuidado farmacéutico.!%!

As buscas foram realizadas entre novembro de
2020 e marco de 2021, com os termos MeSh e ope-
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radores booleanos “Fever”[Title] OR “Hyperther-
mia”[Title] OR “Pyrexia”[Title]. Foram realizadas
buscas nas bases de sintese de evidéncias Best Prac-
tice, Dynamed e Uptodate; no site de desenvolve-
dores de diretrizes National Institute for Health and
Care Excellence (NICE) e no site do Conselho Fede-
ral de Farmacia (CFF); e, por fim, nas bases Cochra-
ne, PubMed, Scopus e Biblioteca Virtual de Satde
(BVS/MS).

Foram considerados critérios de inclusdo: publi-
cagbes escritas em inglés, portugués ou espanhol;
que abordaram a febre leve e inespecifica em adul-
tos, criancas e idosos, além de tratamento com an-
ti-inflamatdrios nao-esteroidais (AINES), paraceta-
mol, dcido acetilsalicilico (AAS) e dipirona. Foram
definidos como critérios de exclusdo: publicacoes
sobre febre como sintomas de doencas especificas ou
infecgbes por agentes virais especificos; febre com
neutropenia; febre em ambientes hospitalares; febre
em pessoas com comorbidades secundarias; febre
em sepses; febre maligna/cronica; e documentos que
abordaram exclusivamente sugestao de tratamentos
com baixa evidéncia cientifica.

Para avaliacdo prévia das diretrizes identificadas
na literatura e como modelo para definicao das se-
¢coes e escrita desta Diretriz, foi utilizada a ferramen-
ta AGREE II (Appraisal of Guidelines for Research &
Evaluation).'**

Foi também realizada uma anélise da qualidade
das evidéncias encontradas em relacdo as potenciais
intervencoes farmacoldgicas e nao farmacolégicas
utilizando a ferramenta GRADE (Grading of Recom-
mendations Assessment, Development and Evaluation).
Destaca-se que o GRADE ¢ internacionalmente uti-
lizado para categorizacdo das recomendacoes e como
auxilio na tomada de decisdes. Seguindo esse mé-
todo, as intervengoes foram classificadas de acordo
com seu nivel de evidéncia em: (i) alta, (ii) modera-
da, (iii) baixa e (iv) muito baixa e quanto ao grau de
recomendacao como (i) forte ou (ii) fraca.!>!

Resultados

Apds pesquisa nas bases de dados foram iden-
tificadas 2632 referéncias, sendo selecionados apés
remocdo de duplicados 88 documentos para leitura
de titulo e resumo. Foram eleitos 36 trabalhos apods
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aplicacao dos critérios de selecao para leitura do tex-
to completo. A diretriz estd composta pelas seguin-
tes segoes apresentadas as seguir:

* Objetivos do Cuidado Farmacéutico;

* Avaliacdo e Anamnese Farmacéutica;

e Intervenc¢des Nao Farmacoldgicas;

* Intervencdes Farmacoldgicas;

e Sinais de Alerta e Encaminhamentos;

* Monitoramento dos Resultados.

Objetivos do Cuidado Farmacéutico

1. Apoiar o paciente quanto a forma correta do
manejo farmacoldgico da febre em casa, aliviando
o desconforto relacionado com os sinais e sintomas
apresentados;>*7

2. Identificar pacientes com febre aguda que po-
dem ser tratados em casa e pacientes com febre de
alto risco que requerem tratamento especifico e en-
caminhamento;>>!

3. Analisar os fatores que promovem a febre para
verificar se sao resultados de tratamentos de longo
prazo, comorbidades, imunizacio ativa, inflamacéo
e/ou infeccoes nao identificadas;>*!”

4. Orientar para medidas de prevencao de infec-
coes, rotina de observagado da febre e cuidados nao
farmacolégicos;>®

5. Reduzir a “febrefobia” por meio da educagio
dos pais, fornecendo informagdes de manejo em
criancas e diminuindo a ansiedade relacionada com
o estado febril.”?

Avaliacao e Anamnese Farmacéutica

A febre acontece a partir da interacdo de pirdge-
nos externos (ex.: infecciosos ou toxinas) ou inter-
nos (ex.: citocinas imunes) no ponto de equilibrio
hipotaldmico que regula a temperatura corporal. As
citocinas sdo carregadas pela circulacao até o hipo-
talamo anterior, onde induzem o aumento abrupto
na producdo de prostaglandina, especialmente a
prostaglandina E2 (PGE2) que no cérebro aumenta
o ponto de ajuste do centro hipotalamico. Assim, o
centro termorregulatdrio, reconhecendo a tempera-
tura corporal como muito baixa, aciona uma série de
mecanismos para aumenta-la até que seja alcancado
o novo equilibrio."?
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A partir da estimulacdo do centro vasomotor hi-
potalamico, € iniciada a vasoconstricao, reduzindo o
fluxo de sangue periférico a fim de diminuir a perda
de calor e, algumas vezes, induzindo calafrios, que au-
mentam a producao de calor. O processo segue até que
a temperatura do sangue que passa pelo hipotidlamo
diminua o ponto do equilibrio hipotalamico (ex., com
farmacos antipiréticos), revertendo entao para perda
de calor por meio de sudorese e vasodilatacio.>?

Dados mostraram que pacientes hospitalizados
com diagnésticos infecciosos e febre de até 39,4°C
possuem um progndstico mais positivo que aqueles
que mantém a normotermia, evidenciando que a fe-
bre ndo € uma doenca e sim um mecanismo de defesa
do organismo no combate a infeccoes de fase aguda,
resultando em um efeito final benéfico ao indivi-
duo.>” O aumento da temperatura corporal diminui
a replicacdo de bactérias e virus que infectam seres
humanos, além de aumentar a defesa dos glébulos
brancos por meio do aumento da velocidade com
que chegam aos sitios de infecgdo, a produgido de
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neutrofilos e a proliferacao de linfécitos T.? Em con-
trapartida, a febre é relacionada com outros sinais
e sintomas que levam ao desconforto do paciente e
aumento da demanda metabdlica, podendo ser pre-
judicial quando ha comprometimento da funcao car-
diaca ou pulmonar.>718

As causas de uma doenca febril muitas vezes nao
sdo identificadas. Sabe-se que, de forma geral, a fe-
bre é causada em reacdo a doencas inflamatdrias e/ou
infecciosas. A febre aguda, mais frequente, costuma
ser decorrente de algum tipo de infec¢do autolimi-
tada, podendo ser facilmente tratada em casa. En-
tretanto, além de estar relacionada com sérios des-
confortos para o individuo, a febre também pode ser
um indicativo de infeccdes bacterianas ou doencas
severas.>%°

A anamnese farmacéutica deve ser conduzida no
sentido de analisar se o problema de saide autoli-
mitado relatado pelo paciente se confirma ou pode
se tratar de algum agravo que requer maior atencao
(Quadro 1).

Quadro 1. Anamnese farmacéutica em pacientes com febre (Estratégia INDICO) 20-28

Dominio Perguntas/Investigacao*

Observacgoes importantes

Qual a idade do paciente?
O paciente est4d em bom estado geral?
Alimenta-se bem?

Identificagao do
Paciente

dormir?

Apresenta alguma dificuldade para falar, andar ou

Em criancas, o relato dos pais ou observacao do estado
geral pelo profissional é fundamental para medir o nivel
de gravidade da febre.

Natureza dos sinais

O paciente possui algum sinal ou sintoma associado ao

Investigar viagens recentes a regides que podem ter

Fez alguma viagem recente ao
exterior?

Teve contato com alguma pessoa com sintomas gripais?

e sintomas episddio febril? alguma epidemia em curso.
Apresenta desconforto, cefaleia, Atentar-se para sinais e sintomas que sugerem doencas
calafrios, dor no corpo, coriza, congestao, tosse? mais graves e sinais de desidratacao.
A febre é continua ou intermitente?

Duragao Quando iniciou o estado febril do paciente? E recorrente? | A febre persistente por mais de 3 dias requer

encaminhamento médico em criangas acima de 2 anos
e adultos, bem como episddios febris recorrentes em um
periodo de 6 meses.

Iniciou algum trata-
mento

Quais os medicamentos usados
anteriormente?

O paciente ja fez uso de algum medicamento durante
este episoddio? Caso afirmativo, houve melhora?

O paciente possui alguma preferéncia de tratamento?

A falta de resposta ao uso de antipiréticos no periodo de
trés dias requer encaminhamento médico.

Também pode ser importante a prescricao de
medicamentos que o paciente relata efetividade
anteriormente.

Comorbidades
vacinacao?

imunodeficiente?

Fez uso recente de antibiéticos? Qual o histérico de

O paciente possui alguma doenca cronica? E

Investigar febre induzida por fArmacos ou por uso de
vacinas. Algumas doencas cronicas limitam o uso de
certos medicamentos. Pacientes com imunodeficiéncia
devem ser encaminhados ao médico.

Outras Situagoes
Especiais

A paciente esta gravida ou é lactante?

A febre em puérperas pode ser causada por mastites e
deve ser avaliada pelo médico.
Em grévidas, o uso de medicamentos ¢ limitado.

* Perguntas sugestivas. Nao possui finalidade diagndstica e sim para melhor compreensao do caso e identificacdo de potenciais sinais de alerta

para encaminhamento.
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As manifestagoes clinicas relacionadas com a fe-
bre sdo pouco especificas e nao ocorrem em todos
os individuos. No entanto, estdo relacionadas com o
desconforto sentido pelo paciente quando em esta-
do febril, evidenciados por: desconforto e mal-estar
generalizado; cefaleia, transpiragdo excessiva, cala-
frios, taquicardia, artralgia e mialgia e irritabilida-
de.>®

Um estudo utilizando o questionério Fever As-
sessment Tool (FAST) para determinacgio dos sinais e
sintomas relacionados com a febre mostra que, além
dos sintomas comuns, também pode se manifestar
de forma associada a dor generalizada no corpo, so-
noléncia, tosse (mesmo com auséncia de sintomas
gripais) e dificuldade ao respirar na maioria dos
pacientes sintomaticos. Ademais, uma porcao subs-
tancial de pacientes se encontravam assintomaticos
durante os episddios febris.?”

Na anamnese de criancas, pode ser importante a
medida de sinais vitais para rastreio de doengas mais
graves. No entanto, geralmente essa populacio pos-
sui uma boa tolerdncia aos estados febris. A avalia-
cao de uma crianca acima de seis meses, portanto,
nao deve se basear apenas nas temperaturas altas,
mas sim na impressao geral de seu estado clinico,
se esta alerta ou desorientada, ¢ nas informacoes
dadas por seus acompanhantes. Pode ser utilizado
o Sistema das Luzes de Semaforo para avaliacao da
crianca com febre (Quadro 2).5%17:3%3! A taquicardia
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€ comum na febre em criancas, contanto que nao seja
persistente.

Ja os sinais de taquipneia, hipertensao e hipoten-
sdo postural sugerem presenca de outras comorbida-
des mais graves, como disttirbios sistémicos, infla-
matorios ou infecgdes graves.?!

A febre induzida pela utilizacdo de medicamen-
tos geralmente aparece entre o sétimo e o décimo dia
de tratamento, mas também pode aparecer apés um
longo periodo de tratamento. Pode ser causada e vir
acompanhada de reacoes de hipersensibilidade, ou
pode ser consequéncia de uma alteragdo da termor-
regulacao causada pela substincia. J4 a febre associa-
da a utilizacao de vacinas ocorre dentro dos dois dias
seguidos da vacinagao e se caracteriza por uma febre
leve. A incidéncia de febres medicamentosas em pa-
cientes ambulatoriais é desconhecida, mas em pacien-
tes internados pode atingir até 10% dos casos.>5332

Em um contexto de medicalizacdo da sociedade,
esta sendo cada vez mais comum o habito de fazer
“profilaxia” da febre durante a vacinacdo. Em um
estudo randomizado controlado que avaliou essa
conduta, foi observado que, embora as reagoes fe-
bris tenham diminuido significativamente no grupo
intervencdo (usando paracetamol), a administraciao
profilatica de medicamentos antipiréticos no mo-
mento da vacinacdo nao deve ser recomendada de
rotina, uma vez que as respostas dos anticorpos a va-
rios antigenos vacinais sao reduzidas.

Quadro 2. Sistema das Luzes de Semaforo para avaliacao da crianga com febre 3934

Sinais e . . . L .
Sintomas Verde - Baixo Risco Amarelo — Risco Intermediario Vermelho - Alto Risco
Cor da pele . Palidez
lébios e lingua | Normal Palidez Pele manchada
¢ Cianose

Resposta cognitiva normal
Crianga sorri

Resposta cognitiva anormal
N&o sorri

Sem resposta cognitiva
Aparéncia debilitada

melhos

Edema em membro ou articulagao
Falta de apoio em alguma perna

Atividade Acordada ou acorda facilmente Acorda apenas com estimulo vigoroso | Nao acorda ou ndo permanece acordada
Choro muito forte ou auséncia de choro | Atividade diminuida Choro continuo ou fraco
Frequéncia Respiratéria Normal* Taquipneia — Respiracdo acelerada: _Cl_lglal?ig?]egi;un:l_ln(éz Ogge?;‘:nﬁa 5es por
Respiracao | Lactentes (20-40 respiracoes por minuto) | Com + de 40 respiragoes por minuto mi?]ut% pirag P
Criancas (20-25 respiragdes por minuto) | Saturagao de oxigénio menor que 95%. - .
Retracoes costais
Taquicardia
Circulacao e | Pele e olhos normais Mucosas secas Tureor da pele anormal
hidratacdo | Mucosas Umidas Baixo apetite g P
Reducao do volume urinéario.
Temperatura maior que 39 °C, ou febre Exantema que ndo desaparece a pressao
gy - Fontanela abaulada
) por vérios dias -
Nenhum dos sintomas amarelos ou ver- ) Rigidez na nuca
Outros Calafrios

Estado epilético
Sinais neurologicos focais
Convulsoes focais

Fonte: Autoria propria. * Os valores podem variar de acordo com a referéncia utilizada (adultos geralmente apresentam frequéncia abaixo de 20 rpm)
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Intervencoes Nao Farmacolégicas

As medidas fisicas de reducdo da temperatura
(banhos, compressas e outros) geralmente nio sao re-
comendadas ou possuem pouca efetividade quando
isoladas.>'® De forma semelhante, cobrir com roupas
quentes ou cobertores pesados, bem como banhos
com alcool ou uso de gelo®” e outras técnicas de res-
friamento do corpo'® também nio sao efetivos e ndo
devem ser recomendados. Os pacientes geralmente
utilizam essas estratégias até que os antipiréticos
comecem a fazer efeito com a intencio de reduzir o
desconforto relacionado com os sintomas.*® Entre-
tanto, o resfriamento do corpo externamente nio
modifica a alteracdo fisiologica hipotaldmica como
os antipiréticos, possuindo entdo pouca utilidade no
tratamento da febre leve e aguda.*®

Banhos com agua fria sdo utilizados em pacientes
com hipertermia e hiperpirexia para diminuicao ra-
pida da temperatura corporal.® No entanto, embora
os pacientes febris possam apresentar a diminuicdo
da temperatura axilar, a constricao arterial resultante
dos métodos de resfriamento pode aumentar a con-
servagao de calor internamente, levando ao aumento
da temperatura retal e, consequentemente, piora da
febre. Essas técnicas também podem estar relaciona-
das com aumento dos tremores.*

Uma revisao sistematica de Meremikwu e cola-
boradores (2003)* incluiu sete estudos, com proble-
mas metodolégicos evidentes, comparando métodos
fisicos de resfriamento com placebo ou nenhum
tratamento. Os dados obtidos foram inconclusivos
para confirmar ou refutar a recomendacgao da maio-
ria dessas técnicas. O banho de esponja com 4dgua
morna chegou a mostrar efeitos benéficos para os
pacientes em alguns estudos pequenos, mas a maio-
ria das diretrizes sobre o tema nao recomenda o uso
rotineiro da técnica, pois pode causar desconforto e
tremores. 36173

O paciente deve apenas ser mantido em ambien-
te fresco com temperaturas até 25,6° C preferencial-
mente. Deve-se utilizar mantas e roupas que permi-
tam que o individuo se mantenha confortavel, sem
procurar elevar ou diminuir por demasiado a tempe-
ratura corporal.>6!’

Deve ser recomendado o aumento da ingestao de
fluidos (seja dgua ou leite materno), evitando a de-
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sidratagao.**'* A hidratacdo adequada, principal-
mente de criancas, deve ser mantida rigorosamente
durante o periodo de tratamento da febre, com in-
gestao de pelo menos 2 litros de dgua por dia.>* Isso
porque a elevacao da temperatura corporal pela febre
aumenta a transpiracao do paciente, fazendo-o per-
der mais 4gua.’

Sugere-se evitar a recomendagio de tratamentos
e outras intervencoes (Quadro 3) quando nao for
realmente evidente a necessidade de diminuicéo da
temperatura corporal.>'!¥ A febre é um mecanismo
de defesa natural do corpo, e em alguns casos, tanto
o manejo farmacoldgico quanto o nao farmacoldgi-
co podem ser desnecessarios.* O principal motivo
para tratar criancas febris é a melhora de seu des-
conforto.b!” Portanto, € possivel optar por nao tratar
criancas (e adultos) com febre leve sem desconfortos
associados, favorecendo a educacgao em satde.!%!%30

Uma revisao sistematica® incluindo oito estudos
mostrou que a educacao continua e preventiva dos
pais e cuidadores das criancas (antes de episddios
febris) sobre manejo da febre e infeccoes comuns é
vantajosa para a crianga e para o sistema de sadde.
Além da diminuigdo de consultas médicas e de vi-
sitas em unidades emergenciais, essa intervencao
também contribui para a otimizacdo do manejo me-
dicamentoso, com diminuicdo da administracao de
medicamentos isentos de prescricao (MIPs) inapro-
priados e em doses incorretas.

Sendo assim, em casos leves de febre em criangas,
sem sinais de alerta, assegure que os pais entendam
que o manejo da febre em criangas envolve diversas
consideracoes importantes. Primeiramente, é vital
compreender que a febre em si ndo aumenta os ris-
cos de convulsoes, danos cerebrais ou morte. As con-
vulsoes febris sdo raras e o uso de antipiréticos nao
as previne. Monitorar a crianga enquanto ela dorme
é suficiente, sem a necessidade de acorda-la para ad-
ministrar medicamentos. O foco principal ndo deve
ser a reducao da temperatura, mas sim o conforto da
crianga priorizando a hidratagio e o bem-estar geral.
No mais, deve-se atentar aos sinais de alerta e buscar
orientagdo profissional se necessario. O uso de tera-
pias complementares ou fitoterapicas deve ser evita-
do devido a falta de evidéncia cientifica, e o descarte
correto de termometros de mercurio é recomendado
para garantir a seguranga.b>»7817:19:30

J Assist Farmac Farmacoecon, v.9, n.3, p.46-59, jul. 2024. doi:10.22563/2525-7323.2024.v9.n.3.p.46-59 51



ARTIGO ORIGINAL

Costa AP Barhosa APO, Alves BMCS, Pinheiro RM, Bandeira LBP, Queiroz FM, Boechat MM, Jinior NGM, Lima RF, Reis TM, Santana RS

Quadro 3. Resumo de evidéncias das intervencoes nao-farmacolégicas para febre,410.11,16-22,24,31-33

Conduta

Embasamento Técnico

Grade

Nivel de
Evidéncia

Grau de
Recomendacao

Aumento da ingestao de
liquidos

A elevacao da temperatura corporal aumenta a transpiragédo e a perda de
agua pelo corpo, sendo de extrema importancia a reposicéo de liquidos pelo
paciente para evitar danos decorrentes da desidratacao.

Muito Baixa
*

Forte

Educacao Preventiva

Pais de criancas febris tendem a ter muita ansiedade e administrar o
tratamento de forma inadequada. A educacao preventiva e continua dos pais
de criancas febris e com resfriados comuns mostrou capacidade de diminuir
consultas médicas e visitas em unidades emergenciais. Também demonstra
uma melhora significativa no manejo medicamentoso, com diminuicao da
administracao de medicamentos isentos de prescricao inapropriados e em
dosagens incorretas.

Moderada

*k%

Forte

Métodos Fisicos

A utilizagdo de métodos fisicos de resfriamento do corpo é muito utilizada
na intencdo de aumentar a perda de calor corporal em pacientes febris,
porém também esté relacionada com o aparecimento de efeitos adversos
desconfortaveis e prejudiciais. O uso do banho de esponja com agua morna
pode aumentar o risco de efeitos adversos, incluindo calafrios, tremores e
choro em criangas. Outros métodos, como banho com agua fria e aplicacéo
de alcool podem provocar ainda mais efeitos adversos. A utilizacdo de alcool
para resolucdo da febre é contraindicada devido aos riscos de irritacao e

Moderada

*k%k

Fraca

intoxicagao por inalacao do produto.

Intervencoes Farmacologicas

O tratamento farmacolégico da febre deve ser
utilizado apenas com objetivo de diminuir um des-
conforto significativo do paciente e quando a relagao
risco-beneficio for favoravel. A diminuicdo da tem-
peratura corporal nao é o principal objetivo da te-
rapia medicamentosa.*%% Os MIPs disponiveis no
Brasil para o tratamento da febre sdo: AINEs como
acido acetilsalicilico e ibuprofeno, e os antipiréticos
paracetamol e dipirona (Quadro 4).>* O efeito anti-
pirético desses medicamentos normalmente comeca
apos 1-3h de sua administragdo, com duracao de até
6h,"7 e 0 tempo de tratamento nao deve exceder trés
dias.>®

O mecanismo de antipirexia esta relacionado,
principalmente, com a inibicdo de ciclooxigenases
1 e 2 (COX-1 e COX-2), enzimas responsaveis pela
sintese de PGE2. O paracetamol é um fraco inibidor
dessas enzimas no tecido periférico, porém sua me-
tabolizagdo no cérebro leva ao efeito antipirético.>*
Os AINEs estao relacionados com a alteracdo de uma
série de fatores que levam a febre e inflamacao. A ini-
bicdo da COX-2 no cérebro € seu principal efeito an-
tipirético, porém essa classe de medicamentos tam-
bém diminui a acao de diversas outras citocinas que
podem levar ao aumento da temperatura corporal.®

Os farmacos com maiores evidéncias de uso sao
o ibuprofeno e o paracetamol.>** Ambos s3o, tam-

bém, os medicamentos considerados mais seguros
e efetivos para uso em criancas € 0s mais recomen-
dados e prescritos internacionalmente. Contudo, no
Brasil também ha disponibilidade da dipirona, com
autorizagio de uso em criancas pela Anvisa>’17:3048
Apesar da escassez de evidéncias sobre dipirona pela
ndo comercializacdo desse medicamento em alguns
paises devido ao risco de agranulocitose, seu uso tem
se mostrado seguro.>*

No Brasil, segundo dados da maior pesqui-
sa populacional sobre acesso a medicamentos (a
PNAUM), ibuprofeno, paracetamol e dipirona siao
os medicamentos mais consumidos por criancas,
sendo a dipirona o mais utilizado. A Coorte de Nas-
cimentos de Pelotas (2004), maior e mais antiga do
pais, também observa o consumo prioritirio dessa
triade ao longo das décadas.’®>!

Nas doses apropriadas, o paracetamol se apresen-
ta quase livre de efeitos adversos. Todavia, a overdose
causada pelo medicamento é de dificil tratamento e
pode ser fatal. O ibuprofeno estd relacionado com
sintomas gastrointestinais e renais, porém também ¢é
considerado seguro em doses adequadas.’

Em uma revisiao sistemadtica®® na qual se
abordou os efeitos dos antipiréticos em adultos (n =
5 artigos) e criancas (n = 30 artigos), os autores con-
cluiram que o ibuprofeno possui uma superioridade
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em relacdo ao paracetamol em metade das fontes se-
lecionadas. Quanto a segurancga, foram relatados epi-
sodios de leve (como nauseas) a grave intensidade
(como pneumopatias). Contudo, apenas um estudo
em criangas apontou o paracetamol como mais to-
leravel que o ibuprofeno. Portanto, o ibuprofeno se
mostra como uma op¢ao tdo ou mais efetiva e segura
que o paracetamol para adultos e criangas.®

De modo semelhante, em outra revisao sistema-
tica focada em criancas com menos de dois anos, o
ibuprofeno apresentou maior efetividade que o pa-
racetamol, sem aumento do risco renal ou hepatico.
Entretanto, o efeito nao foi superior quando compa-
rado apoés algumas horas.*

Quando avaliado, o uso combinado ou alternado
de ibuprofeno com paracetamol se mostrou efetivo
na reducio da temperatura.®'”*°* Contudo, apesar dos
beneficios, do ponto de vista clinico nao é possivel
avaliar a seguranca® e a realizacdo da pratica nao se
mostra relevante.’? O efeito sobre o desconforto da
crianga e o numero de doses do medicamento tam-
bém foi modesto. Além disso, a utilizacdo de dois
medicamentos para controlar um evento considera-
do inofensivo pelo profissional da satde, pode, nos
casos do manejo de febre em criancas, aumentar a
ansiedade dos pais, contribuindo para a febrefo-
bia.”®3 Sendo assim, o uso combinado de paraceta-
mol e ibuprofeno deve ser considerado apenas caso o
uso isolado nao se mostre efetivo. Em adigao, o trata-
mento deve ser devidamente orientado € monitora-
do pelo farmacéutico para evitar agravos decorrentes
de possiveis eventos adversos. %3

Nao se recomenda o uso de antipirético em crian-
cas com intuito de prevenir convulsoes febris®!7:*
pois sdo inefetivos em diminuir a temperatura nos
episddios que levam a convulsao ou prevenir a recor-
réncia do evento.** Trés estudos compararam o uso
profilatico dos antipiréticos e encontraram a mesma
taxa de ocorréncia de convulsoes nos dois grupos,
intervencdo e placebo (22-24%).3

Também é recomendado evitar produtos com
combinagdes para tosse e gripe em criancas, pois
podem aumentar os riscos de superdosagem, efei-
tos adversos e utilizacdo duplicada de principios
ativos.>*”!” Estudos experimentais mostram que
medicamentos contendo mistura de analgésicos e
antipiréticos aumentam as chances de toxicidade
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renal quando comparado com formas farmacéuticas
isoladas.” Além disso, a hepatotoxicidade induzida
por paracetamol muitas vezes esta relacionada com
sobredosagem por ingestao concomitante de multi-
plos medicamentos contendo o principio ativo.*?

Outra op¢ao disponivel no mercado é o acido ace-
tilsalicilico para tratamento em adultos. Em crian-
cas com menos de 12 anos, o uso nao é recomendado
devido aos riscos do desenvolvimento da sindrome
de Reye.>'7*2 Em uma revisao, foi analisada a efetivi-
dade do 4cido acetilsalicilico no tratamento de febre
e resfriados em diferentes ensaios clinicos.”® Os trés
ensaios clinicos analisados mostraram uma diminui-
cao significativa da temperatura corporal, apresen-
tando uma efetividade semelhante a outros anti-in-
flamatorios e antipiréticos utilizados no tratamento
da febre. Em um ensaio clinico randomizado com
pacientes adultos manifestando febre aguda,’’ tanto
o paracetamol quanto o acido acetilsalicilico dimi-
nuiram em até 1 °C a temperatura corporal quando
utilizados 500 mg e até 1,4°C quando 1000 mg. Nes-
se ensaio, também foi concluido que a diminuigio
da temperatura corporal vem acompanhada de um
alivio do desconforto e sintomas relacionados com
o estado febril.

O uso de anti-inflamatoérios (ibuprofeno e acido
acetilsalicilico) na gravidez pode inibir o parto e,
portanto, nao deve ser usado, assim como a dipirona.
Tanto na gravidez quanto na lactagio, o paracetamol
deve ser a primeira escolha de tratamento.>™

Em pacientes idosos, € necessario estar atento ao
uso de polifarmacia, comorbidades e histérico clini-
co.’> Os AINEs (ibuprofeno e acido acetilsalicilico)
para febre em idosos sao contraindicados, segundo
os critérios de Beers,”® devido ao aumento do risco
de sangramentos gastrointestinais e ulceras. Esses
medicamentos também devem ser vistos com cau-
tela devido aos demais efeitos adversos e tendéncia
desta populacao a ter problemas gastrointestinais,
cardiovasculares e renais.’® Sendo assim, o paraceta-
mol também se torna o antipirético recomendado.>*

Outra consequéncia do uso de AINEs ¢é a eleva-
cao da pressao arterial devido a inibig¢do da vasodi-
latacdo renal,”® portanto, o uso deve ser evitado em
pacientes com hipertensao, bem como na insuficién-
cia cardiaca e/ou renal, devendo ser priorizado o uso
de paracetamol.?
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Nao obstante, o uso profildtico de medicamentos
para prevenir a febre pés-vacinagdo nao é recomen-
dado devido a falta de estudos mostrando a eficicia
desta intervencao.>'”* A febre e as reagoes locais de-
vem ser observadas como reagdes normais a vacina
e nao sao prejudiciais.”” A resposta imune pode ser
diminuida com a administracdo de paracetamol de
forma profilatica, devendo ser utilizado caso haja, de
fato, desconforto significativo ap6s a administracao
da vacina.>* O Ministério da Satide recomenda a ad-
ministracdo de paracetamol, dipirona ou ibuprofeno
em criancas e adultos nestes casos.®

Pacientes que foram diagnosticados com dengue
ou que vivem ou viajaram para areas endémicas nao
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devem usar AINEs devido ao risco de quadros he-
morragicos.>! O Ministério da Satde recomenda o
tratamento com paracetamol ou dipirona em casos
de suspeita de arboviroses.®

Sinais de Alerta e Encaminhamento

Apesar de ser um problema de satide autolimita-
do, deve-se considerar algumas situagoes (Quadro 5)
de alerta que necessitam de encaminhamento. Para
criangas com menos de trés meses apresentando febre,
recomenda-se a avaliacdo pelo médico pediatra. Isso
se faz necessario pois nessa populacio a febre pode ser
0 Unico sinal clinico de uma infec¢ao grave.”*

Quadro 4 - Resumo das intervencdes farmacolégicas para febre37:17:30.48,63-66

Grade
Medicamento Uso Padrao Orientacoes ao Paciente Nivel de Grau de
Evidéncia Recomendacao
Acido Acetilsalicilico MPsUs | ADULTOS: 1 a 2 comprimidos de 500mg. | “Tomar preferencialmente apés as Moderada*** Forte
(comprimido e comp. de Se necessario, repetir a cada 4 a 6 refeicoes”
liberagao prolongada horas. Dose maxima: 4000mg/dia (8 “Evitar o uso de alcool pelo aumento
500mg) comprimidos) do risco de irritacdo gastrica”
“Como demais AINES evitar doses
CRIANCAS: Contraindicado para menores | altas, tempo prolongado (+ de 5
de 12 anos de idade dias)”
“Reportar quaisquer sinais de
sangramento excessivos”
ADULTOS: 1 a 2 comprimidos de “Boa parte dos comprimidos sao Moderada*** Forte
Paracetamol MP/sUs 500mg ou 1 comprimido de 750mg. revestidos, nao partir ou mastigar”
(Comprimido Se necessario, repetir a cada 4 a 6 “Alternativa preferencial para
500mg e 750mg horas. Dose maxima: 4000mg/dia (8 gravidas e criangas, com cautela”
Suspenséo oral comprimidos de 500mg). “As férmulas efervescentes devem
100mg/mL e 32mg/mL ser dissolvidas em pelo menos meio
Solucéo oral CRIANCAS: A dose recomendada varia de | copo de agua”
200mg/mL) 10 a 15 mg/kg/dose. Deve-se usar seringa
dosadora adequada.
Se necessario repetir a cada 4 a 6 horas.
Dose maxima: 75mg/kg/dia (5 doses).
Dipirona MIP/SUs ADULTOS: 1 a 2 comprimidos. Se “Evitar uso em pessoas com histérico | Moderada*** Fraca
(Comprimido 500mg e 1g | necessario, repetir a cada 6 horas. Dose de alergias medicamentosas”
Solucéo oral maxima: 4g (8 comprimidos 500mg ou 4 | “Pode ser utilizado em suspeita de
50mg/mL e 500mg/mL) comprimidos 1g) dengue”
“Preferir outras alternativas em
CRIANCAS (acima de 3 meses e 5kg): A | idosos debilitados ou possibilidade
dose recomendada varia de 10 a 15 mg/ | de hipotensao”
kg/dose. Deve-se usar seringa dosadora “Pode alterar alguns exames
adequada ou orientacdo de gotas por kg na | laboratoriais como perfil lipidico,
bula. Se necessério repetir a cada 6 horas. | alertar analista”
Dose maxima: 60mg/kg/dia (4 doses). “Evitar solucao oral em pacientes
com diabetes”
Ibuprofeno™P/sus ADULTOS: 1 a 2 comprimidos de “Tomar preferencialmente junto ou Alta**** Forte
(Comprimido e capsulas 200mg ou 1 comprimido de 300mg ou apos as refeigdes”
200mg, 300mg, 400mg 1 comprimido de 400mg. Se necessario, “Na suspensao oral, agite bem antes
Suspensao oral repetir a cada 4 a 6 horas. de medir a dose”
20mg/ml, 30mg/mL, Dose maxima: 1200 mg/dia (3 “Evitar alcool ou fumo, dado risco de
50mg/mL e 100mg/mL) comprimidos de 400mg) sangramento gastrointestinal”
“Como demais AINES evitar doses
CRIANCAS (acima de 6 meses): A dose altas, tempo prolongado (+ de 5
recomendada varia de 5 a 10 mg/kg. Se dias)”
necessario, repetir a cada 6 a 8 horas.
Dose maxima: 40mg/kg/dia (4 doses).
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Quadro 5 - Sinais de alerta para encaminhamento de paciente com Febre 34681730

PALAVRA-CHAVE

SINAIS DE ALERTA

FEBRE PERSISTENTE OU RECORRENTE

Febre persistente por mais de trés dias em criancas e adultos e por mais de 24h em bebés com
menos de 2 anos. Falta de resposta ao uso de antipiréticos. Episodios febris recorrentes em um
periodo maior que seis meses.

DESCONFORTO CONTINUO

Nao resolucédo dos sintomas relacionados com a febre, mesmo com a diminuicéo da tempera-
tura corporal apés trés dias de tratamento. Criancas com dificuldades para ingerir liquidos ou
com vomito, impossibilitando o tratamento por via oral.

ALTAS TEMPERATURAS

Temperatura acima de 40°C. Suspeita de hipertermia. Criancas com menos de trés meses e
temperatura real acima de 38°C.

ALTERA(;C)ES DE PELE, RESPIRACAO OU
NEUROLOGICOS

Aparéncia muito debilitada, estado mental alterado e sinais vitais muito alterados. Criangas
com histérico de convulsées. Criangas com os sinais “amarelos” ou “vermelhos” como altera-
¢Oes cutaneas, na respiracao, confusdo mental, sinais de desidratacao.

GRAVIDAS E PUERPERIO

Febre em puérperas. Gravidas com febre persistente. Mulheres amamentando com sinais de
mastite

COMORBIDADES

Febre induzida por farmacos. Suspeita de doenca subjacente grave. Sistema imune compro-
metido (uso de corticoides, imunossupressores, quimioterapia, HIV). Possivel lesdo no sistema
nervoso central (histérico de lesdes ou derrames).

SINAIS E SINTOMAS CONFUSOS

Sinais ou sintomas incomuns que geram preocupacao. Sintomas focais de alguma infeccao
que requerem tratamento médico (ex. infeccao urinéria). Vémitos ou diarréia. Dor intensa na

barriga, costas ou regiao supra pubica.

A alta exposicdo a episddios febris no primeiro
trimestre da gravidez pode aumentar as chances de
mas-formacoes, aparecimento de fenda palatina e ou-
tros danos no feto, bem como a utilizagdo de certos
medicamentos também pode favorecer a ocorréncia
desses quadros.** Lactantes, por sua vez, podem ter
febre relacionada a mastite, uma inflamacio do te-
cido mamario, caracterizada por vermelhidao, calor,
inchaco e dor.® A febre induzida por fairmacos pode
acontecer, principalmente, em pacientes idosos, em
uso de polifarmadcia e pessoas vivendo com HIV.3%%

Monitoramento dos Resultados

A avaliacdo dos resultados da terapia farmacolo-
gica e nao farmacoldgica é feita pela reavaliagcao com-
pleta do paciente, analisando a adesao, seguranca,
efetividade das intervencoes e possivel necessidade
de encaminhamento médico. A diminuicao da tem-
peratura com o uso de antipiréticos normalmente
ocorre logo na administragdo da primeira dose. No
entanto, a efetividade do tratamento deve ser avalia-
da ap6s pelo menos um dia de uso para avaliacao da
diminuigao real da temperatura.’®!°

Nas situacoes de automonitoramento, ¢ impor-
tante instruir a familia sobre a forma correta de
mensurar a temperatura, considerando a idade e a
preferéncia do individuo quanto a via de mensura-
cao. Lembre-se de recomendar que a temperatura
seja medida sempre com o mesmo aparelho e no

mesmo local, a fim de garantir a correta comparacao
entre as temperaturas ao longo do dia.**

Alguns estudos apontaram que a temperatura cor-
poral em criangas é eficientemente mensurada usan-
do um termometro timpanico (ouvido), bem como
termOmetros axilares digitais. Os termdmetros orais
sdo recomendados apenas caso a crianca tenha idade
o suficiente para colaborar com o procedimento de
mensuracdo. A via retal, apesar de apresentar uma
mensuracdo de temperatura mais confiavel, ¢ um mé-
todo invasivo e nao é recomendado de maneira roti-
neira. Os termometros sem contato (infravermelho)
devem ser utilizados com atencdo dada sua maior
possibilidade de erro de operacdo, embora tendam a
ser os mais utilizados atualmente e possuam maior
ntmero de lancamentos e inovagao.b7-3¢7
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