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KEYWORDS Abstract

Antipyretics; Objective: Data on clinical practice in pediatrics on the use of analgesic, antipyretic, and
Nonsteroidal nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) considering the best available evidence
anti-inflammatory and regulatory-agency approved use are uncertain. This study aimed to determine the frequency
drugs; of prescription of these drugs according to the best scientific evidence and use approved by
Prescription drugs; regulatory agencies.

Pediatrics; Methods: This was a cross-sectional study of 150 pediatric prescriptions containing analgesic,
Analgesics antipyretic, and NSAIDs, followed by interview with caregivers at 18 locations (nine private

drugstores and nine Basic Health Units of the Brazilian Unified Health System). The assessed
outcomes included recommended use or use with no contraindication, indications with bene-
fit evidence, and health surveillance agency-approved use. Data were analyzed in electronic
databases and the variables were summarized by simple frequency.

Results: Atotal of 164 analgesic, antipyretic, and NSAIDs were prescribed to 150 children aged 1
to 4 years (38.6%). Dipyrone was included in 82 (54.6%) and ibuprofen in 40 (26.6%) prescriptions.
Non-recommended uses were identified in 15% of prescriptions and contraindicated uses were
observed in 13.3%. Nimesulide (1.5%) is still prescribed to children younger than 12 years. The
dose was incorrect in 74.3% of prescriptions containing dipyrone. Of the 211 reported clinical
indications, 56 (26.5%) had no evidence of benefit according to the best available scientific
evidence and 66 (31.3%) had indications not approved by the regulatory agencies.

Conclusion: There are significant discrepancies between clinical practice and recommended
use of analgesic, antipyretic, and NSAIDs in pediatrics.
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Andlise do uso de analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatérios ndo esteroides
em prescricao pediatrica

Resumo

Objetivo: Dados sobre a pratica clinica em pediatria no uso de analgésicos, antipiréticos e
anti-inflamatorios nao esteroides considerando a melhor evidéncia disponivel e o uso aprovado
por agéncias reguladoras sao incertos. Este estudo tem como objetivo verificar a frequéncia de
prescricao de tais medicamentos segundo a melhor evidéncia cientifica e o uso aprovado por
agéncias reguladoras.

Método: Estudo transversal de 150 prescricdes pediatricas, contendo analgésicos, antipiréticos
e anti-inflamatorios nao esteroides, seguido de entrevista aos cuidadores, em 18 locais (nove
drogarias privadas e nove unidades de saide do SUS). Os desfechos avaliados incluiram uso
recomendado ou sem contraindicacdo, indicacdées com evidéncia de beneficio e o uso autori-
zado por agéncias de vigilancia sanitaria. Os dados foram analisados em banco eletrénico e as
variaveis sumarizadas por frequéncia simples.

Resultados: Foram prescritos 164 analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios nao esteroides
para as 150 criancas entre um e quatro anos (38,6%). Dipirona constou em 82 (54,6%) e ibu-
profeno em 40 (26,6%). Usos nao recomendados foram encontrados em 15% das receitas e usos
contraindicados em 13,3%. Nimesulida (1,5%) ainda € usada em criancas com menos de 12 anos.
Em 74,3% das prescricdes contendo dipirona a dose estava incorreta. Das 211 indicacdes clini-
cas referidas, 56 (26,5%) ndo tinham evidéncias de beneficio segundo a melhor prova cientifica
disponivel e 66 (31,3%) eram indicac6es nao aprovadas em agéncias de vigilancia sanitaria.
Conclusdo: Existem importantes discrepancias entre pratica clinica e recomendacdes de uso de
analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios nao esteroides em pediatria.

© 2015 Sociedade Brasileira de Pediatria. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Todos os direitos

reservados.

Introducao

No Brasil, como em outros paises em desenvolvimento, as
politicas e as normas regulatorias sobre venda e prescricdo
de medicamentos em pediatria ainda sao insuficientes para
que o setor esteja livre de riscos relacionados a prescricoes
e usos inadequados.

Analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios nao este-
roides (Aine) sao os medicamentos mais frequentemente
prescritos na faixa etaria pediatrica.” Particularmente,
naproxeno, cetoprofeno e ibuprofeno sao medicamen-
tos isentos de prescricao (MIPs), regulados pela RDC N°
138/2003.% A nimesulida e outros farmacos do mesmo grupo,
embora nao constem na lista dos MIPs, podem ser adqui-
ridos em qualquer farmacia do pais, sem necessidade de
prescricao.

Embora sejam agentes com potenciais efeitos adversos,
sdo amplamente vendidos em farmacia, desconsiderando
restricdes de uso, indicacdes, toxicidade e interacées medi-
camentosas contraindicadas. Muitas vezes sao prescritos
sem objetivo terapéutico definido e geram custos desneces-
sarios.

Para dores leves e moderadas, em geral, devem-se usar
analgésicos sem efeito anti-inflamatorio (acido acetilsalici-
lico e ibuprofeno em baixas doses ou paracetamol). Os Aine
tém eficacia similar, sua selecao deve considerar toxicidade
relativa, custo e faixa etaria permitida (baseada em estudos
de seguranca e eficacia ja confirmados para o farmaco em
questado). O efeito de um Aine é do tipo tudo ou nada, ou
seja, o aumento da dose nao eleva sua eficacia terapéutica,
mas resulta em elevacdo dos efeitos adversos.>

Embora a febre seja resposta benéfica na maioria dos
casos, € importante causa de ansiedade para pais e médi-
cos. A busca por tratamentos de maior eficacia levou a novos
regimes de combinacao de antipiréticos em pediatria, muito
apreciados entre cuidadores e profissionais da salde, porém
s6 ha poucos anos testados em ensaios clinicos.*® Os novos
regimes consistem em combinacdes de ibuprofeno e para-
cetamol administrados em horarios variaveis. A principal
preocupacgao com esses tratamentos € a seguranga, uma vez
que podem aumentar o risco de toxicidade renal e o risco de
infeccao por streptococcos.”® Portanto, ainda nao se sabe
se essas combinacdes sao mais eficazes e tao seguras quanto
a monoterapia em criancas com febre.®

Em paises desenvolvidos, a indicacdo de analgésicos,
antipiréticos e Aine na faixa etaria pediatrica é extre-
mamente restrita. Na agéncia europeia de vigilancia de
medicamentos (Emea), atualmente, apenas dois medica-
mentos estao aprovados para o tratamento da febre em
criancas, sao eles o paracetamol e o ibuprofeno.’ Milhdes
de euros foram gastos para a conscientizacao dos prescri-
tores para a promocao do uso racional de medicamentos,
na busca de modificar padroes e habitos de prescricoes
inadequados. '

A prescricdo medicamentosa é um documento legal, pelo
qual se responsabilizam quem prescreve (médico) e quem
dispensa o medicamento (farmacéutico) e estdo sujeitos a
legislacao de controle e vigilancia sanitarios.

Criancas sao consideradas como ‘‘orfaos terapéuticos’’,
devido a falta de estudos clinicos com essa populagao. Os
tratamentos sao baseados em extrapolacoes de doses desen-
volvidas para adultos. Na pratica, o medicamento, muitas
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vezes, é usado em indicacées, doses e frequéncias para as
quais nao foi aprovado e se configura o uso ‘‘off label’’.
Essa situacao pode contribuir ainda mais para a exposicao
das criancas aos eventos adversos, devido principalmente
ao uso inadequado de medicamentos.'

Dados sobre a pratica clinica em pediatria no uso desses
medicamentos, considerando a melhor evidéncia disponivel
e o uso aprovado por agéncias reguladoras, sao incertos.
Para tanto, esta pesquisa se propods verificar a frequéncia
de prescricao de medicamentos analgésicos, antipiréticos e
anti-inflamatorios ndo esteroides segundo a melhor evidén-
cia cientifica e o uso aprovado por agéncias reguladoras.

Método

Desenho, local e periodo do estudo

Trata-se de estudo transversal, feito a partir da analise de
prescricoes pediatricas e de informacdes fornecidas pelos
cuidadores.

Optou-se por um estudo preliminar exploratério, des-
critivo, com vistas a identificar, registrar e analisar as
caracteristicas para gerar uma hipdtese sobre os padroes
de prescricoes pediatricas contendo analgésicos, antipiréti-
cos e anti-inflamatorios. Embora esse assunto possa ser alvo
constante de criticas, ainda foi pouco explorado profunda-
mente.

A pesquisa foi iniciada apo6s a aprovacao do projeto pelo
Comité de Etica em Pesquisa (CEP), Universidade de Soro-
caba (Uniso), documento n°. 037/08, 19/11/2008.

Selecao dos locais do estudo, critérios e
procedimentos de abordagem dos casos

A coleta de dados ocorreu em nove farmacias privadas e em
nove unidades de salde do setor publico de Sorocaba (SP),
sorteadas considerando a sua localizacao geografica. A pes-
quisa em campo ocorreu durante nove meses. Os voluntarios
(cuidadores portando a receita pediatrica) foram recruta-
dos para participar do estudo conforme ordem de chegada
na farmacia. A pesquisa foi feita uma vez por semana em
horarios diversos. Neste estudo foram usadas duas fontes de
dados: receitas pediatricas e entrevista com os cuidadores
portadores dessas receitas. Maiores detalhes sobre critério
de elegibilidade, coleta dos dados, entrevistas e questio-
nario usado foram publicados anteriormente por Ferreira
et al.”

Classificacdo da indicacao segundo a melhor
evidéncia disponivel e a aprovacao em agéncias
reguladoras

Para a classificacao da indicacao, segundo a melhor evi-
déncia clinica disponivel de eficacia, usaram-se como
referencial teoérico os dados provenientes de Dynamed®
(EBSCO, MA, EUA)," Clinical Evidence,'® Drugdex® System
Thomson Micromedex.' Para a verificacao da aprovacéo da
indicacao do uso, usaram-se dados de registro dos produ-
tos na agéncia de vigilancia sanitaria brasileira (Anvisa) e na
agéncia americana, Food and Drug Administration (FDA).

A indicacdo dos medicamentos foi classificada quanto
a recomendacdo de uso em uso nao recomendado (isto
é, pode ser usado com precaucdes) e uso contraindicado
(absolutamente impeditivo). Informacdes sobre as carac-
teristicas do paciente (idade, comorbidade e outras) e do
diagndstico referido pelo cuidador foram confrontadas com
as informacdes recomendadas de uso contidas nas bases de
dados usadas.

Anédlise dos dados

As variaveis continuas foram descritas por meio de média
e desvio padrdo, ou mediana, valores minimo e maximo,
conforme apropriados, e variaveis binarias, por meio de
proporcdes. Optou-se por analise exploratoria descritiva.

As indicacdes referidas foram classificadas em: i. com
evidéncia cientifica definida; ii. sem contraindicacao de uso;
iii. com aprovacao por agéncia reguladora ou iv. aquelas sem
esses quesitos.

Resultados

A composicao da amostra esta descrita na fig. 1.

Caracteristicas da amostra estdo descritas em Ferreira
et al."" Verifica-se maior prevaléncia de trés ou mais medi-
camentos por prescricao, consumidos pela faixa etaria de
um a quatro anos (interquartil 3,5-8,7); em 60% das receitas
ndo havia a especialidade médica e em 51,3% as maes eram
as cuidadoras que portavam as receitas.

Os 150 pacientes tomavam 506 medicamentos, dos quais
431 (85,2%) estavam prescritos. Entretanto, os cuidadores
de 58 criancas referiram que essas usavam também outros
medicamentos, 75 (14,8%), que nao constavam nas receitas
analisadas. Podiam ser, portanto, fruto de outras prescricoes
ou de automedicacao. Noventa e um pacientes nao usavam
medicamentos além daqueles prescritos na receita avaliada,
dados nao apresentados em tabela.

Nas 150 receitas, os sete analgésicos, antipiréticos e
anti-inflamatorios encontrados foram prescritos 164 vezes
para 211 indicag6es. Isso significa que havia prescricoes com
mais de um medicamento desse grupo. O farmaco mais fre-
quente nas prescricoes foi a dipirona 82 (54,7%), seguida do
ibuprofeno 40 (26,7%; tabela 1). Segundo o Codigo Interna-
cional de Doencas (CID 10), para a dipirona as indicacoes
clinicas referidas mais frequentes, 68 (63,5%), foram para
tratar sintomas de gripe, resfriados, infeccoes por influenza,
amigdalites, faringites e outras doengas respiratorias (J0O-
J11.9). As indicacdes mais frequentes, 17 (32,7%), para o
ibuprofeno foram para tratar sintomas e sinais nao especifi-
cados, tais como dor, febre, cefaleia entre outros (R50-R52).

A tabela 2 mostra o uso nao recomendado e o
uso contraindicado dos analgésicos, antipiréticos e anti-
-inflamatorios nao esteroides. Nesta amostra, seis (2,84%)
indicacées foram para tratar sintomas associados a
condicoes alérgicas (asma ou rinite), uso esse nao recomen-
dado por possibilidade de exacerbacao da doenca. Ainda
verifica-se a indicacao da nimesulida (M01AX17) e piroxicam
(MO1ACO01) para tratamento da dor e febre em criancas com
menos de 12 anos.

A tabela 3 mostra as indicacdes referidas sem evidéncia
de beneficio segundo a melhor prova cientifica e o niUmero
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Receitas de pacientes pediatricos

potencialmente elegiveis (n = 245)

Excluidos (n =95)
Né&o eram os responséveis pela crian¢a ou ndo

haviam ido na consulta médica (n = 90)
Na&o aceitaram em participar do estudo (n = 5)

Receitas pediatricas e entrevistas com cuidadores
incluidas

(n = 150)

N-SUS SuUS
(n=49) (hn=101)

Figura 1  Fluxograma de composicao da amostra. N-SUS, Nao-SUS; SUS, Sistema Unico de Saude.

Tabela 1 Indicacdes clinicas referidas

Nome do farmaco (Classificagao ATC) n=150 (%) n=211 (%)
Receitas Indicacées
Acido acetilsalicilico (NO2BAO1, BO1A) 5(3,3) 5(2,3)
Cetoprofeno (MO1AEOQ3) 16 (10,7) 19 (9,0)
Dipirona (N02BB02) 82 (54,7) 107 (50,7)
Ibuprofeno (MO1AEO1) 40 (26,7) 52 (24,6)
Nimesulida (MO1AX17) 2 (1,3) 3(1,4)
Paracetamol (NO2BEO1) 17 (11,3) 19 (9,0)
Piroxicam (MO1ACO1) 2 (1,3) 6 (2,8)
de indicacbes nao autorizadas pela Anvisa ou pela FDA. 0 acido acetilsalicilico teve cinco indicagdes, quatro des-

Observa-se que 100% das indicacoes de uso referidas para sas para o tratamento de anemia falciforme e uma para dor
os farmacos acido acetilsalicilico (NO2BAO1, BO1A), dipirona de garganta, com a curiosa orientacao de que deveria ser
(NO2BB02), nimesulida (MO1AX17) e piroxicam (MO1ACO1) diluido um comprimido em meio copo de agua para garga-
nao tinham estudos clinicos que justificassem tais usos. rejos a cada oito horas, por cinco dias. Essas indicacoes de

Tabela 2 Caracterizacao do uso nao recomendado (uso com precaucao) e da contraindicacdo do AA e Aine presentes nas
receitas, considerando as caracteristicas do paciente e indicacado clinica (diagnostico referido)

Tipo de recomendacao Farmaco Tipo de indicacao Justificativa®
Uso nao recomendado Dipirona (NO2BB02) Anemia falciforme (n=1) Pode intensificar as crises
Ou com precaucao Cetoprofeno Asma (n=1) Pode intensificar as crises
N=11(5,2%) (MO1AEQ3) Bronquite (n=2) Pode intensificar as crises
Ibuprofeno Asma (n=3) Pode intensificar as crises de asma
(MO1AEOQ1) Rinite alérgica (n=2) Pode intensificar as crises de bronquite
Refluxo esofagico (n=1) Pode intensificar as crises de bronquite
Paracetamol (NO2BEO1) Bronquite (n=1) Pode intensificar as crises de bronquite
Uso contraindicado Piroxicam Gripe (n=1) Contraindicado para a faixa etaria
N=5 (2,4%) (MO1ACO1) Cefaleia (n=1) Contraindicado para a faixa etaria
Tosse aguda (n=1) Contraindicado para a faixa etaria
Nimesulida Dor de garganta (n=1) Contraindicado para a faixa etaria
(MO1AX17) Febre (n=1) Contraindicado para a faixa etaria

2 Segundo Dynamed (https://dynamed.ebscohost.com), Clinical Evidence (http://clinicalevidence.bmj.com/x/index.html), Drugdex®
System. Thomson Micromedex, Greenwood Village, Colorado, USA (http://www.micromedex.com).
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Tabela 3  Frequéncia de indicacoes referidas, sem evidéncia cientifica de beneficio e nao autorizadas por agencias sanitarias
Nome do farmaco ATC Total de Indicacées sem Indicacbes nao autorizadas
indicacoes evidéncia por agéncias sanitarias
n (%)
Anvisa FDA
n (%) n (%)
Acido acetilsalicilico NO2BAO1 5(2,3) 5 (100) 5 (100) 5 (100)
Cetoprofeno MO1AEO3 19 (9,0) 4 (21,0) 4 (21,0) 19 (100)
Dipirona N02BB02 107 (50,7) 15 (14,0) 15 (14,0) 107 (100)
Ibuprofeno MO1AEO1 52 (24,6) 19 (36,5) 19 (36,5) 19 (36,5)
Nimesulida MO1AX17 3(1,4) 3 (100) 3 (100) 3 (100)
Paracetamol NO2BEO1 19 (9,0) 4(21,0) 4(21,0) 4(21,0)
Piroxicam MO1ACO1 6 (2,8) 6 (100) 6 (100) 6 (100)

ATC, Anatomical Therapeutic Chemical Code.

uso nao estao aprovadas nas agéncias sanitarias e nao tém
seu uso recomendado baseado em provas cientificas.

Nesta amostra, a dipirona foi prescrita para 82 (54,6%)
pacientes e em oito (9,7%) desses estava combinada com
outros AA (analgésicos e antipiréticos) ou Aine. As doses
estavam acima das recomendadas por agéncias reguladoras
ou mesmo nas bulas em 41 (55,4%) receitas. Muitas delas
vinham com formas de uso e orientacdes nao constantes em
protocolo oficial ou em base de dados consultada.

Ibuprofeno foi indicado para 52 condigbes clinicas,
19 (36,5%) sem prova de evidéncia cientifica ou autori-
zada por qualquer agéncia sanitaria. Vale ressaltar que
havia indicac6es para pacientes com bronquite, estomatite,
refluxo, rinite-sinusite e tosse.

O paracetamol foi indicado para 19 condicoes clinicas,
quatro (21%) sem evidéncia cientifica, incluindo alergia res-
piratéria, refluxo, tosse e estomatite.

Discussao

Principais achados

As prescricdes (150) com os sete analgésicos, antipiréti-
cos e anti-inflamatorios (acido acetilsalicilico, cetoprofeno,
dipirona, ibuprofeno, nimesulida, paracetamol e piroxicam)
para uso pediatrico tiveram 56 (26,5%) indicacdes sem evi-
déncia cientifica. Das 211 indicacdes referidas, 14 (6,6%)
ndo sao autorizadas por qualquer agéncia reguladora, 11
(5,2%) foram uso nao recomendado ou com precaucao e
cinco (2,4%) foram indicacoes de uso contraindicado.

Sete medicamentos tiveram 100% de indicacdes nao apro-
vadas pela FDA ou Anvisa, principalmente porque foram
prescritas para criancas com menos de 12 anos, cita-se
o cetoprofeno (aprovado pela Anvisa, mas nao pela FDA),
nimesulida (aprovado pela Anvisa, mas nao pela FDA) e piro-
xicam (nao aprovado por ambas agéncias). A dipirona nao
esta aprovada para uso pela FDA.

Relacdo com outros estudos

Neste estudo a maior prevaléncia de uso de analgésicos,
antipiréticos e anti-inflamatorios nao esteroides sem
evidéncia de beneficio ocorreu em razdo de prescricdes
feitas para idades inferiores aquelas permitidas. Varios

sao os medicamentos que em 2009 tinham seu uso apro-
vado no Brasil (cetoprofeno, nimesulida e piroxicam) e
tinham restricoes de uso conforme a idade, em agéncias
reguladoras de outros paises.

Ressalta-se o caso do medicamento nimesulida, nunca
aprovado para uso pediatrico e com venda suspensa em
varios paises (Irlanda, Inglaterra, Australia, Franca, Finlan-
dia, Portugal e Espanha)’ devido a possibilidade de lesao
hepatica, reacoes dermatoldgicas e casos fatais de sindrome
de Reyes e aprovado inicialmente para uso pediatrico e
adulto no Brasil. A aprovacao da nimesulida para uso pedia-
trico no pais antes de 2007, sem estudos mais conclusivos
sobre seguranca nessa populacao,’ é algo que surpreende
e pode se refletir nas prescricées inadequadas desse medi-
camento ainda encontradas nesta amostra. Apos essa data a
Anvisa solicita alteracao das bulas para incluir: ‘este pro-
duto passa a nao ser indicado para criancas menores de
12 anos’’.

No entanto, ao consultar sites de venda de
medicamentos,’® ainda sdo encontrados, no mercado
brasileiro, pelo menos 16 laboratérios que produzem
a nimesulida em solucao oral nas concentracoes de
10 mg/ml, 50 mg/ml ou 100 mg/ml cujas bulas ainda trazem
a recomendacdo posoldgica para criancas acima de um
ano, uma gota por kg de peso, para tratamento da dor
e contusdao. Nao obstante, quando a mesma consulta é
feita no site Bulario Eletronico da Anvisa, apenas quatro
laboratorios tém o registro da bula do produto nimesulida
na forma farmacéutica solucdo oral e nessas aparecem os
dizeres ‘‘uso adulto e pediatrico acima de 12 anos’’ e ‘‘este
produto é contraindicado para menores de 12 anos’’."”

Essa discrepancia de informacdes pode confundir a classe
de prescritores, profissionais de salde e consumidores e
aumentar os riscos ao uso inapropriado desse medicamento
em populacao pediatrica.

A OMS havia se pronunciado duas vezes contra a venda da
nimesulida, inicialmente em 2003, e a colocou na categoria
de produtos sob farmacovigilancia especial. Em 2007 o Emea
iniciou uma analise exaustiva dos danos hepaticos produzi-
dos por esse produto, decidiu manter a venda com restricao
de uso acima de 12 anos, colocou-o sob vigilancia constante
e limitou o uso para no maximo 15 dias consecutivos.'®

Com o uso do piroxicam observou-se uma situacao seme-
lhante no Brasil. Até 2009 havia apresentacdes comerciais,
em solucao oral/gotas, sem restricao de uso por idade.
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Atualmente, o piroxicam nao é mais encontrado nessa forma
farmacéutica e apresentacdo e atualmente sua indicacao
se restringe a idades superiores a 12 anos.

Quanto ao cetoprofeno, verifica-se que ele é vendido no
Brasil na formulacao pediatrica como um medicamento que
apresenta propriedades analgésicas e antipiréticas em doses
baixas e propriedades anti-inflamatorias em doses maiores,
indicado para o alivio sintomatico da febre e/ou dor em
criangas a partir de seis meses. A bula contém orientacoes
para o uso em populacdes especiais, isto &, criancas meno-
res de seis meses nas quais a seguranca e a eficacia de uso
ainda nao foram estabelecidas.” A FDA n&do aprova seu
uso em pediatria, mas o considera efetivo em casos de febre
(classe llb, categoria B), osteoartrite (classe IlIb, categoria
C), dor (classe lla, categoria B) e artrite reumatoide (classe
lIb, categoria C)."3

Ufer et al. (2003) confirmam a relacao entre uso
de medicamentos nao aprovados para uso pediatrico
e a prevaléncia de efeitos adversos.” Wilton et al.
(1999) mostraram que 20% das prescricoes pediatricas
na Suécia continham medicamentos recém-introduzidos
no mercado incluindo percentual de medicamentos com
alguma contraindicacbes para essa faixa etaria.’’ Nessa
realidade clinico-epidemioldgica suspeita-se que a taxa de
medicamentos considerados nao apropriados para o uso
pediatrico seja maior do que aquela revelada por varios
estudos.?"??

Em 10% desta amostra houve prescricao de dois AA ou
Aine na mesma receita, para uso intercalado. Indicacao
essa sem evidéncia, que aumenta o risco de dano hepa-
tico e pode confundir o cuidador sobre os intervalos de
administracdo.?®?* Uma pesquisa feita na Argentina, com
1.600 pediatras, demonstrou que 59% deles fazem a alter-
nancia de dois antipiréticos e concluiu que essa pratica
é mais frequente entre os médicos com menos tempo
de profissdo.”® O que nos causa estranheza é que alguns
protocolos clinicos do Ministério da Salde brasileiro indi-
cam essa pratica, vale citar o tratamento para a dengue.
Tendo em vista a incerteza em torno da superioridade ou
a seguranca dos regimes de combinacdo de antipiréticos
em comparacao com a monoterapia, deve-se continuar a
usar ou paracetamol ou ibuprofeno em monoterapia. Dire-
trizes do Nice (Instituto Nacional de Exceléncia Clinica)
recomendam que paracetamol e ibuprofeno nao devam ser
rotineiramente administrados em conjunto ou usados de
forma alternada. No entanto, se a criangca nao consegue res-
ponder a um desses farmacos, um farmaco opcional podera
ser usado.?

Outro achado interessante nesta amostra se relaciona a
dose prescrita. A dipirona, medicamento com maior preva-
léncia de prescricdo com dose ndo apropriada, teve 55,4%
das prescricdes acima daquelas doses recomendadas ou
aprovadas. Esses dados sao diferentes daqueles obtidos por
Ferreira et al.,?” que encontraram uso de dipirona em doses
inferiores aplicadas por vias nao indicadas a criancas com
menos de um ano. Alves et al.?® observaram que as criancas
receberam doses maiores do que as recomendadas pela bula,
0 que aumenta os riscos de eventos adversos, entre eles a
hipotensao.

O calculo da dose pediatrica ainda é um grande problema
em terapéutica. A posologia baseada na idade do paciente
nem sempre ¢ a melhor op¢ao, especialmente quando se

trata de pacientes lactantes, e pode gerar superdosagens.
Pacientes com a mesma idade podem diferir quanto a massa
corpdrea.?’ Além disso, calcular a dose pediatrica baseada
no peso corporal do individuo também nao é indicado, pois
se sabe que o processo de maturacao infantil ocorre gradual-
mente e de forma nao correspondente ao ganho de estatura
do individuo.** Mas ainda faltam estudos com essa faixa eta-
ria para estabelecer as doses ideais. Esse problema pode
explicar a variacao nas doses verificadas nesta amostra.

Pontos fortes e limitacdes deste estudo

Este estudo apresenta os primeiros dados detalhados sobre
uso de analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios nao
esteroides em pacientes pediatricos no Brasil. Os pacientes
foram incluidos logo apds a consulta médica, o que diminui
o confundidor memoria sobre a indicacao referida ou sinais
e sintomas da crianca. Os pacientes foram identificados
durante o ano todo, envolveram as quatro estacdes climati-
cas, o que diminuiu possiveis vieses de sazonalidade. Além
disso, preocupados com a representatividade da populacao,
18 locais diferentes foram selecionados, incluindo pacientes
atendidos pelo setor publico e pelo setor privado.

Foi usado um roteiro de entrevista detalhado com dois
entrevistadores treinados e as declaracbes da entrevista
foram coadunadas com os dados contidos nas proprias recei-
tas médicas de maneira cruzada. Talvez a principal limitacao
deste estudo pudesse ser o tamanho da amostra, mas, com
atencao a esse aspecto, optou-se por analise exploratoria
descritiva, sem associacdes entre variaveis. Para a analise
dos dados usaram-se fontes de evidéncias recomendadas
por agéncias reguladoras e pela Organizacdo Mundial da
Salde (Dynamed, Clinical Evidence, Drugdex® System Thom-
son Micromedex). %4

Implicagdes praticas e consideracdes finais

A prescricdo deveria se basear na melhor evidéncia de bene-
ficio disponivel e nos valores e nas preferéncias daquele que
vai ser tratado.

Atender a ansiedade e aos medos sobre febre dos pais e
educa-los sobre a utilidade imunolodgica da febre e os riscos
associados ao abuso de antipiréticos deveriam continuar a
ser uma prioridade.

A necessidade de medidas de intervencao na dispensacao
de medicamentos, que proporcionem uso racional, com
impacto positivo sobre desfechos em salde, é fundamen-
tal. Politicas de registro de medicamentos que considerem
a melhor evidéncia cientifica disponivel poderiam diminuir
0 aparecimento de medicamentos com indicacées de uso
duvidosas.

Esses achados mostram que existem diferencas importan-
tes entre a pratica clinica em pediatria no uso de AA e Aines
e as recomendacdes baseadas na melhor evidéncia cienti-
fica disponivel e o uso aprovado por agéncia de vigilancia
reguladora.

Conflitos de interesse

Os autores declaram nao haver conflitos de interesse.
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