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Resumo

O presente artigo aborda a automedicacédo irresponsavel do paracetamol, aponta de forma bastante salutar como que
eventualmente uma pratica muito comum e aparentemente inofensiva como automedicagdo de um farmaco
habitualmente bastante usado pode na verdade apresentar riscos graves a salde. Embora seja amplo o espectro de
medicamentos utilizados sem prescricdo médica, vamos nos ater em citar apenas o paracetamol. O propdsito dessa
pesquisa € alertar sobre a gravidade dos perigos envolvidos nessa pratica comum. Percebe-se que o alivio imediato de
uma dor ou febre sem o devido acompanhamento profissional pode ocasionar sérios problemas pois 0 uso
indiscriminado desse medicamento pode mascarar outras doencgas ou até mesmo causar intoxicagdo medicamentosa.
Palavras-chave: Paracetamol; Automedicagdo; Toxicidade.

Abstract

This article addresses the irresponsible self-medication of paracetamol, pointing out in a very salutary way how
eventually a very common and apparently harmless practice such as self-medication of a commonly used drug can
actually present serious health risks. Although the spectrum of drugs used without a medical prescription is wide, we
will stick to mentioning only paracetamol. The purpose of this research is to warn about the seriousness of the dangers
involved in this common practice. It is noticed that the immediate relief of pain or fever without proper professional
follow-up can cause serious problems because the indiscriminate use of this medicine can mask other diseases or even
cause drug intoxication.

Keywords: Paracetamol; Self-medication; Toxicity.

Resumen

Este articulo aborda la automedicacion irresponsable de paracetamol, sefialando de manera muy saludable cémo
eventualmente una préactica muy comdn y aparentemente inofensiva como es la automedicacion de un farmaco de uso
comun puede llegar a presentar serios riesgos para la salud. Aunque el espectro de farmacos utilizados sin prescripcion
médica es amplio, nos limitaremos a mencionar Unicamente el paracetamol. El propoésito de esta investigacion es
advertir sobre la gravedad de los peligros que implica esta practica comdn. Se advierte que el alivio inmediato del dolor
o la fiebre sin el debido seguimiento profesional puede causar serios problemas porque el uso indiscriminado de este
medicamento puede enmascarar otras enfermedades o incluso provocar intoxicaciones por farmacos.

Palabras clave: Paracetamol; Automedicacion; Toxicidad.
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1. Introducéo

A presente pesquisa abordara o risco da automedicacdo com énfase no paracetamol. Segundo a Organizacdo Mundial
da Salde (OMS), a automedicacdo € ingerir remédios sem orientacdo médica. O comportamento irresponsavel é frequentemente
visto como uma solucéo imediata para o alivio de alguns sintomas, mas pode ter consequéncias para a salide ou piorar a condigdo
doenca, porque o uso inadequado pode mascarar certos sintomas (Cardoso, 2018). Os medicamentos usados para diferentes
propositos desde os tempos antigos e continuaram ao longo da histdria até os dias de hoje. As drogas foram identificadas como
o principal fator causador das intoxicacdes, elas sdo intencionais ou ndo. Esse fato é atribuido ao uso irracional de medicamentos,
uma pratica comum tanto em paises desenvolvidos, quanto em paises em desenvolvimento como o Brasil (Junior, 2019).

O Brasil ¢ um dos paises com maior consumo de drogas no mundo, ocupando o quinto lugar, pois grande parte da
populacdo brasileira se automedica. A automedicacdo é comum no Brasil, respondendo por 35% do total de vendas de
medicamentos no pais (Sereno, 2020). Os medicamentos sdo fundamentais para a capacidade de resolucdo de problemas dos
servicos de salde que se referem & prevencdo, tratamento, remissao ou diagnéstico. No entanto, o uso de drogas contribui para
o0s problemas a ele associados. A intoxicagdo por medicamentos mata muitas pessoas e, portanto, € considerada um problema de
salide publica. A principal causa de morte foi 0 uso abusivo, referente a automedicagdo ou autoexterminio, ou uso acidental
(Silva, 2021).

Percebe-se que, embora a automedicao seja uma pratica comum entre os brasileiros, ela pode acarretar muitos problemas
de saude, pois o uso de medicamentos sem orientacdo médica pode mascarar a doenca e/ou causar mais complicagdes que afetam
diretamente o seu tratamento (Alvarez, 2021). O Paracetamol foi desenvolvido em 1852 para analgesia e antipirético. No entanto,
s6 foi aprovado para uso em 1951, e hoje € um dos medicamentos mais usados, com ou sem prescricdo médica (Torres, 2019).

Os Medicamentos Isentos de Prescri¢do (MIPs) representam uma parcela significativa de terapia medicamentosa usada
em todo o mundo para tratar doengas e sintomas menores. A intoxicacdo associada a MIPs é comum e relevantes. No MIP, o
paracetamol se destaca como um dos medicamentos mais consumidos e é hepatdxico em excesso (Freitas, 2017). Desta forma,
a presente pesquisa tem por objetivo verificar o uso de automedicagdo por paracetamol, analisar os riscos relacionados a sua

automedicacdo e possiveis efeitos adversos, baseado na revisdo de literatura bibliogréfica narrativa.

2. Metodologia

A presente pesquisa académica é uma revisdo de literatura bibliografica onde aborda o tema “Perigos da automedicacao
irresponsavel do paracetamol”, as bases de dados utilizadas foram consultas por meio das bibliotecas digitais: Scielo, Google
Académico e biblioteca virtual em salde. Para selecionar os artigos foram utilizados os seguintes descritores: “Toxicidade”,
“Paracetamol”, “riscos da automedicac¢do”, entre outros. Por meio de revisdo de literatura de forma narrativa, o artigo tem como
objetivo investigar como o uso indiscri¢do do medicamento Paracetamol pode ter seus efeitos nocivos ao corpo, além de analisar
producdes cientificas que tratem de tal tese. Possui como método de pesquisa reviséo bibliografica e documental feita através de
leitura de artigos cientificos realizada seguindo os critérios de pesquisa basica estratégica.

Sobre os conhecimentos de Praga (2015), a revisdo de literatura bibliografica, foi destinada sobretudo a dar a
conhecer aos leitores tema proposto, aprofundando no conhecimento, desenvolver e a permitir os leitores e investigador
refletir sobre o tema proposto, e 0s mesmos critérios foram seguidos na producédo desse artigo para alertar e conscientizar
leitores e investigadores os perigos da automedicacdo irresponsavel do Paracetamol. Para a busca e anélise critica da literatura
de forma narrativa, foram selecionadas as produc¢des que condizia com o tema escolhido com informac6es Gteis e adequada para

a fundamentacgdo teérica desse artigo, de acordo com o estudo de Domingues (2015).
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O periodo da pesquisa foi realizado entre setembro de 2022 e dezembro de 2022, e a revisdo contou com os artigos
publicados nos dltimos 5 anos, onde visa explorar os como a automedicacdo irresponsavel do Paracetamol pode ter sérias

consequéncias. A seguir, apresenta-se a Figura 1 que ilustra o fluxograma detalhando a sele¢do dos artigos.

Figura 1 - Fluxograma de identificacdo selecdo dos artigos, Nova Serrana, Minas Gerais, Brasil.

Tabela que contem os artigos selecionados apés todos os critérios de selecdo

Alvarez et al, 2021; Alves et al, 2021; Bachur et al, 2017; Brayner et al, 2018; Borges et al, 2018; Caires et al,
2018; Cardoso et al, 2018; Caparrotta et al, 2018; Farias et al, 2021; Freitas et al 2017; Freitas et al, 2022; Freo et
al, 2021; Junior et al, 2019; Nascimento, 2019; Oliveira et al, 2021; Rosa et al, 2018; Severo et al, 2020; Silva et
al, 2021; Tono et al, 2020; Torre et al, 2019.

Perigos da automedicacéo
irresponsavel do Paracetamol

Foram encontrados 466 artigos na | |
base de dados

Refinamento:
Ano: 2017-2022
Idioma: Portugués
Tipo de documento: artigo

Foram excluidos 210 artigos onde
estavam fora do tema proposto,
indisponiveis ou em duplicidade

Foram selecionados 230 artigos
para leitura ap6s o refinamento

Apbs avaliar todo o contetido
foram incluidos 20 artigos para
revisdo bibliografica

Fonte: Autores (2022).
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3. Resultados e Discussao

APAP ou acetaminofeno foi sintetizado por Harmon Northrop Morse em 1878, mas sé foi usado clinicamente por
Joseph von Mering até 1887. Na época, era conhecido por ter potentes propriedades analgésicas e antipiréticas, mas pensava-se
gue erroneamente possuia caracteristicas toxicas mais relevantes que a fenacetina, e foi substituido por ela. Somente em 1948
me os cientistas Bernard Brodie e Julius Axelrod, em seu estudo sobre o desenvolvimento da meta-hemoglobinemia com uso de
analgésicos usando "ndo-aspirina”, o que os acertos da acetanilidada e da fenacetina estavam relacionados ao produto de
biotransformacdo APAP, ou seja, a metemoglobinemia estd associada com outro produto de biotransformacdo, a fenil-
hidroxilamina. A luz das constatacdes feitas, 0 APAP tem recebido maior atencio do ponto de vista comercial. Em 1953, foi
comercializado como Panadol, fabricado pela Frederick Stearns e Co, para o0 alivio da dor e da febre sem as complicacdes
gastricas associadas ao AAS. Em 1955, os Laboratérios McNeil o comercializaram nos Estados Unidos sob o nome de Tylenol,
sugerindo-o como um elixir infantil. Ele cresceu em popularidade nos anos seguintes e é considerado um dos medicamentos
mais prescritos atualmente. (Nascimento, 2019).

O Paracetamol ou acetaminofeno (APAP) é um analgésico usado para dor leve a moderada e antipirético. Esta
amplamente disponivel sem receita médica e é considerado um excelente perfil de seguranga nas doses recomendadas
(Caparrotta, 2017). O Paracetamol foi analisado em diversas condicdes e demonstrou eficicia no tratamento de dores agudas e
cronicas. E ativo como agente Ginico e € ativo ou sinérgico como AINES e opioides, aperfeicoando sua seguranca e eficacia. Por
outro lado, uma falta de eficacia significaria e uma toxicidade também foram relacionadas (Ulderico, 2021). No entanto, ha
pouca diferenga entre a Toxicidade e doses terapéuticas deste composto, colocando o acetaminofeno (Paracetamol), é um dos
compostos mais de mais toxicidade entre os medicamentos (Rosa, 2019). O medicamento é considerado seguro e eficaz em suas
doses terapéuticas (400 mg/ dia), mas quando consumido em doses superiores as recomendadas pode ocasionar hepatotoxicidade,
geralmente acima de 15mg/Kg. Fatores como o consumo de lcool, idade e 0 uso concomitante de outros farmacos podem reduzir
o limiar para a sobre dosagem ou aumentar a probabilidade de insuficiéncia hepatica (Brayner., 2018).

Paracetamol/acetaminofeno esta disponivel gratuitamente para venda no Brasil pertence a classe dos analgésicos e
antipiréticos, entre varias manifestagdes medicamentosas de 500 a 1000mg. Esta droga é um grande sucesso sem uma politica
fiscalizacdo publica efetiva para controlar efetivamente suas vendas, para que 0s usuarios estdo cada vez mais suscetiveis ao
consumo de altas doses porque seu potencial hepatotdxico ndo é conhecido (Junior, 2019). O acetaminofeno, é um analgésico
ndo opioide (ndo causa dependéncia), é um oral que pode ser adquirido em formato de pastilha, comprimido, capsula ou dagea,
bem como forma liquida. (Tonon, 2020).

O farmaco amplamente utilizado em criangas e gestantes, sendo o principal medicamento que causa insuficiéncia
hepética e alta mortalidade nos ultimos anos. E contraindicado em pacientes com qualquer insuficiéncia hepatica, doencas
imunossupressoras e AIDS. Com relagdo a dengue, principalmente no que diz respeito a forma hemorrdgica que pode levar a
necrose do tecido hepatico e, consequentemente, a faléncia de 6rgdos, o uso de paracetamol pode agravar essa situagao, pois
mesmo em pequenas doses, 0 medicamento pode afetar as células hepaticas, causando danos, especialmente se ja for um 6rgdo
danificado (Caires, 2018). Além disso, o paracetamol também pode agravar quadros pré-existentes, como por exemplo, hepatite
viral cronica e/ou cirrose. Responsavel também por casos de lesdo renal, sendo necessario atencao especial em pacientes com
insuficiéncia renal e contraindicado para pessoas com hipersensibilidade (Alves,2021.)

Ingestdo de paracetamol, paracetamol ou N-acetil-p-aminofenol (PAR) em altas doses, o principal evento foi
hepatotoxicidade centro lobular dependente do sistema CP450 em humanos e animais de laboratorio. Na presenca de glutationa
reduzida (GSH), como em hepat6citos de rato isolados, 0 NAPQI pode ser reduzido a PAR ou ligado covalentemente a GSH
para formar um conjugado de acetaminofeno de par baseado em 3-glutationa-S sem efeitos colaterais significativos. No entanto,

apos overdose ou quando o sistema microssomal P-450 é aumentado (indugdo enzimatica), os niveis de GSH hepatico sdo mais
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amplamente reduzidos e podem ndo compensar o0 aumento da producdo de N-acetil-p-benzoquinoneimina (NAPQI). Isso foi
demonstrado pela associagdo direta da deple¢do mitocondrial de GSH com hepatotoxicidade (Borges 2018).

Na intoxicag8o por acetaminofeno, forma-se um metabdlito altamente reativo, N-acetil-p-benzoquinoneimina (NAPQI),
que se acumula em excesso da capacidade dos hepatdcitos de inativar a via. O NAPQI é particularmente téxico para as
mitocdndrias, desacoplando a cadeia respiratdria, levando ao estresse oxidativo e disfuncdo mitocondrial. A disfuncdo dessas
organelas, juntamente com a fragmentacdo nuclear associada, acaba levando a necrose dos hepatécitos. Ao mesmo tempo, 0
estresse oxidativo ativa a via de sinalizacdo da quinase c-jun-N-terminal (JNK), p53, fissdo mitocondrial, estresse de reticulo
endoplasmatico e aumento do célcio citoplasmatico, agravando a hepatotoxicidade do paracetamol, enquanto vias de sinalizagdo
como o fator nuclear -like 2 (Nrf2) e a mitofagia desempenham um papel na contra-regulagdo deste mecanismo. Apés a necrose
dos hepatécitos, o sistema imunolégico é chamado a intervir, e cada tipo de célula efetora pode desempenhar um papel
potencializador ou protetor na lesdo hepética (Pereira, 2018).

Essas lesbes no figado levam a alteragdes nos fatores de coagulagdo, um dos sistemas necessarios para a biologia
vascular humana. Essa relagdo pode ser explicada pelo fato de esses fatores serem produzidos apenas no figado, com excegéo do
fator VIII. A coagulopatia induzida por drogas € um dos problemas envolvidos nesse tipo de intoxicacdo, afetando fatores de
coagulagdo, TP e RNI (Brayner, 2018).

O diagnostico de intoxicacdo deve comecar pela abordagem geral da suspeita de envenenamento, e deve incluir os
seguintes dados: ldentificagdo do medicamento envolvido (cogestas), avaliacdo da gravidade, dose estimada ingerida, intencéo
de uso (autoexterminio ou terapéutica), padrdo de uso (agudo/crénico). Em diagndsticos complementares, encontramos que as
enzimas hepéticas, aspartato aminotransferase (AST) e alanina aminotransferase (ALT), comecam a aumentar na segunda fase
da intoxicacdo (24-72 horas), mas podem estar elevadas apds 0 aumento da intoxica¢do nas proximas 12 horas . Ingestdo em
grandes quantidades. Os niveis de AST e ALT podem atingir valores superiores a 10.000 U/L10. Altera¢des na bilirrubina total,
glicemia, amilase e tempo de protrombina também podem ser detectadas se a intoxicacdo for grave, em decorréncia dos distirbios
de coagulagdo presentes no terceiro estagio da intoxicacdo aguda. No caso da nefrotoxicidade, podemos encontrar alterages nos
exames de urina, como o aparecimento de depésitos granulares (Freitas, 2020).

Uma overdose de paracetamol é a causa mais comum de insuficiéncia amino hepética aguda e a principal causa de
lesBes hepaticas crénicas, que geralmente requer transplante de figado. O diagnéstico e o tratamento precoces sdo fundamentais
para a resolucéo do problema. O procedimento inicial segue 0 mesmo de uma overdose comum, uma lavagem gastrointestinal,
ela reduz a absor¢do de paracetamol e deve ser feito dentro de 2 horas ap0s a ingestdo. Tomar carvéo ativado 4 horas ap0s a
ingestdo, pois reduz a quantidade de paracetamol em 40-90% a quantidade do farmaco absorvida pelo trato gastrointestinal
(Brayner, 2018). A N-acetilcisteina é de longe o tratamento mais importante para insuficiéncia hepética aguda causada por
overdose de acetaminofeno. Portanto, ha uma necessidade urgente de explorar novos candidatos a medicamentos para prevenir
e tratar a hepatotoxicidade causada pelo envenenamento por acetaminofeno. As reagdes adversas mais comuns ao tratamento
com N-acetilcisteina sdo: reagdes anafilactéides, incluindo: rubor, vermelhiddo, urticéria, falta de ar e/ou angioedema, que podem
ser tratadas com anti-histaminicos e corticosterdides para reverter. No entanto, pesquisas cientificas mostram que a maioria dos
pacientes tolera o tratamento sem efeitos colaterais (Oliveira, 2021). Em conclusdo, a N-acetilcisteina (NAC) repde os estoques
hepaticos de glutationa, aumentando a ligacdo desta substancia a0 NAPQI e sua consequente desintoxicacdo. Vale ressaltar que
sua administragdo deve ser estabelecida em qualquer paciente com possibilidades de desenvolvimento de lesdo hepatica (Farias,
2021).
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4. Concluséao

Em conclusdo, tendo em vista as informacfes avaliadas a pratica da automedicacdo de paracetamol, um farmaco,
extremamente comum entre a populacdo pode ocasionar sérios danos a salde. O uso em excesso deste medicamento tem um
grande potencial hepatoxico. Essa hepatotoxicidade do paracetamol baseia-se na disfuncdo mitocondrial dos hepatocitos que
combinada com a subsequente aniquilagcdo do material genético nuclear, leva a necrose hepatica. A utilizacdo do mesmo deve
ser observada com extremo cuidado e sempre com o acompanhamento de um profissional da sadde, visando sempre orientar a
populacédo sobre os maleficios que o uso indiscriminado pode ocasionar.

Sugere se criar métodos capazes de atingir a conscientizacdo da populacdo em geral e ajudar para que haja uma
divulgacdo do que é desconhecido.
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