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Prezado Editor,

Paracetamol, dipirona e ibuprofeno séo comumente
utilizados como analgésicos e antipiréticos no nosso pais,
sendo o paracetamol o0 medicamento mais utilizado no
mundo. O seu uso, por vezes indiscriminado, pode acar-
retar efeitos adversos, ou mesmo intoxica¢@o. No Brasil,
os medicamentos sao responsaveis por quase 30% das
intoxicagdes humanas'.Em estudos recentes?-3, observa-
se uma possivel relacdo de associacao entre o inicio e
aumento do uso do paracetamol e o crescente numero
de casos de asma, recebendo uma aten¢do maior pela
comunidade cientifica.

Véras de Araujo et al., em 2013, publicaram no Brasil
uma revisdo sobre a relagcdo entre essa medicagéo e
o aparecimento ou exacerbagdo da asma*, abordando
desde os possiveis mecanismos fisiopatolégicos até
dados de conexao temporal que reforgam essa possivel
associagao, sugerindo uma provavel relagéo positiva entre
paracetamol e asma.

Nessa revisdo, o mecanismo fisiopatolégico de
maior relevancia é o que envolve niveis de glutationa
(GSH). Ela mantém o adequado potencial celular de
oxidacdo-reducdo de perdxidos e de radicais livres,
sendo importante antioxidante pulmonar. O paracetamol
diminui a glutationa nos pulmdes. Esta diminuicdo é dose
dependente: niveis altos e continuos do paracetamol sao
citotéxicos, embora doses terapéuticas também possam
reduzir os niveis de glutationa nos pneumdcitos tipo Il e
macrdéfagos alveolares.

Os autoresrelataram que existe risco para desenvolver
asma com o uso de paracetamol, ja intrautero, verificando
que criancas filhas de maes que o utilizaram durante a
gestacdo apresentaram mais episddios de sibilancia.
Corroborando essa afirmacgao, Liu et al. pesquisaram o
consumo de paracetamol e café pelas maes durante a
gestacao através da coorte de nascimento dinarmaquesa,
utilizando questionarios aplicados por telefone. Os casos

de asma foram identificados usando o registro nacional
dinamarqués do paciente e o de receita. Concluiram que
o uso da medicagdo durante a gravidez foi associado com
um modesto aumento do risco de asma nos filhos, porém
nao havia relagdo com o consumo de café?.

Outra argumentagao que reforga a relagdo do pa-
racetamol com asma é a associagao ecoldgica, onde
0 crescente consumo per capita dele e o aumento da
prevaléncia de asma em criangas e adultos tem sido bem
documentada, através das analises baseadas nos dados
de paises participantes da fase | do International Study of
Asthma and Allergy in Childhood (ISAAC) e do European
Community Respiratory Health Survey (ECRHS), onde
identificam uma associagao positiva entre o consumo de
paracetamol por pessoa e prevaléncia de asma.

Em suas conclusdes, Véras Araljo et al. chamam
a atengao para o artigo publicado por Moral et al. que
enfatiza a necessidade de realizar um estudo multicén-
trico comparando a incidéncia e prevaléncia de asma de
forma prospectiva, através de uma coorte de criancas,
desde o nascimento. As criancas seriam randomizadas
em dois grupos, um com o uso do paracetamol e outro
com ibuprofeno para quadros febris. Os autores nao con-
sideraram necessario evitar o uso do paracetamol durante
gravidez e em criangas com ou sem risco de asma, por
falta de estudos de intervengéo adequados, reforgando
a duvida que ainda existe sobre a relagao causal entre
paracetamol e asma.

Em publicagao de agosto de 2016, no New England
Journal of Medicine, um ensaio multicéntrico, prospectivo,
randomizado, duplo-cego, com grupos paralelos, onde
300 criangas (faixa etaria, 12 a 59 meses), com asma
persistente leve, receberam paracetamol ou ibuprofeno
quando necessarios para o alivio de febre ou dor ao longo
de 48 semanas, foi realizado exatamente como sugerido.
O desfecho principal foi o nimero de exacerbagdes de
asma que levaram ao tratamento com glicocorticoides
sistémicos. Criangas em ambos os grupos de tratamento
receberam terapias de controle de asma padronizadas®.
Os autores concluiram que entre as criangas com asma
persistente leve nao foi demonstrada associacdo com
uma maior incidéncia de exacerbagdes de asma com o
uso do paracetamol, ou um pior controle do quadro em
relacao ao grupo que usou ibuprofeno.

235



236 Arq Asma Alerg Imunol — Vol. 1. N° 2, 2017

Cartas ao Editor

Esse estudo permite-nos algumas reflexdes, dentre
elas: o paracetamol ndo foi utilizado em criancas sadias
paraobservar o aparecimento de quadro de asma, apenas
nao ocorreram exacerbacdes em criangas com a doenga
pré-existente, em sua apresentacao leve; nao houve ave-
riguacdo do uso do medicamento durante a gestagao e
seus possiveis efeitos nas criangas; os resultados apenas
indicaram que, em doses habituais, conforme necessario
(mediana de 5,5 doses de medicagao durante o estudo
ao longo de 48 semanas), o uso de paracetamol, em
comparacgao com o ibuprofeno, ndo agravou a asma ou
sibilos em criancas. E possivel que o fato de o estudo
englobar apenas os maiores de um ano e ja apresen-
tarem asma persistente leve, pode ter comprometido a
robustez dos resultados. Sabemos que em nosso pais
existe culturalmente um medo excessivo dafebre, fazendo
com que os cuidadores usem frequentemente doses de
medicamentos nas criancas que, por vezes, ultrapassam
aposologiarecomendada, podendoimplicarem overdose
e propiciar agdes toxicas do farmaco. Em contrapartida,
este estudo pode sugerir que os pais de criangas que
recebam tratamento para asma fiquem tranquilos com
esses resultados, no que se refere ao uso de paraceta-
mol em doses habituais; entretanto, infelizmente, como
o estudo nao pode ser realizado de forma controlada por
placebo, ndo é possivel fazer consideracdes definitivas
sobre a questao.

Em estudo publicado no Journal of Asthma, Lourido-
Cebreiro et al. avaliaram varias coortes onde a exposicao
da mée durante a gestagéo ao paracetamol implicou no
aumento do numero de criangas asmaticas, porém, nas
pesquisas avaliadas, essa associagao poderia ser expli-
cada, em parte, por fatores de confuséo envolvidos3.

Em conclusao, observamos que varios sao os motivos
sugerindo que existe uma associacao entre o uso de
paracetamol durante a gestacéo ou durante a infancia e
0 aumento do numero de casos de asma, porém ainda
nao existem evidéncias suficientes para uma afirmagao
categorica, devendo a classe médica estar atenta a essa
possibilidade e avaliar cada caso em particular, além de
reforgar a orientag@o para o uso parcimonioso de medi-
cagOes analgésicas e antipiréticas.
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Prezado Editor,

Em abrilde 2016, durante a Semana Mundial de Alergia
promovida pela Organizagao Mundial de Alergia (WAO),
a Associacao Brasileira de Alergia e Imunologia (ASBAI)
realizou em Curitiba 0 “Workshop sobre Polui¢cao, Mudan-
¢as Ambientais e Pdlen: impacto nas doencas alérgicas”.
Deste workshop foi gerado um documento publicado no
WAO Journal (D’Amato et al. World Allergy Organization
Journal (2017) 10:11 DOI 10.1186/s40413-017-0142-7)
do qual foi extraido o texto a seguir.

As alteracdes climaticas representam uma enorme
ameagca a saude global, afetando os suprimento de alimen-
tos, a qualidade do ar e da agua, o clima, a economia e
outros fatores determinantes da satde-2. A poluicdo do ar
estd estreitamente associada as alteragoes climaticas?-4.
Nos ultimos 50 anos, a temperatura global aumentou
acentuadamente'. A maior parte do aumento observado
nas temperaturas médias globais é devido ao aumento
observado nas concentragbes antropogénicas de gases
com efeito de estufa’. Os principais determinantes das
emissoes de gases com efeito de estufa sédo a producao



