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Paracetamol – aspectos gerais 

Paracetamol ou acetaminofeno são as duas nomenclaturas que

representam a substância N-aceCl-para-aminofenol.

O Paracetamol foi introduzido na clínica na década de 1950 para tratar “dor
e febre” em crianças, sob o nome comercial Tylenol (deriva do nome

químico em inglês “N-acetyl-p-aminophenol”).

É um dos fármacos de venda livre mais consumidos em todo o mundo.

Existem centenas de medicamentos que contém paracetamol na sua

formulação, o que aumenta o risco de sobredosagem.

Exemplos de Medicamentos que contém paracetamol: Tylenol, Tylenol
Sinus, Tylex, Tylidol, Tylemax, Cefalium, Dorilax, Cimegripe, Resfenol.

JÓZWIAK-BENISTA e NOWAK, 2014; GHANEM et al., 2016; BAUER et al., 2021 

Nos Estados Unidos da 

América, cerca de 80% 

da população adulta faz 

uso de Paracetamol 

regularmente.
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Apresenta efeito analgésico e antitérmico.

É um analgésico não opioide indicado para o controle de dores agudas
de intensidade leve a moderada.

Pode ser prescrito em combinação com Anti-inflamatórios Não-
Esteroidais (AINES) para obtenção de melhor efeito analgésico.

Em algumas situações de dor intensa, pode ser prescrito em combinação
com analgésicos opioides.

Apesar de ser amplamente empregado no tratamento de dores crônicas,
as evidência científicas atuais não indicam benefício claro desse uso.

Paracetamol – indicações 

Em 2021, foi lançado no Brasil 
o primeiro medicamento que 

combina Paracetamol e 

Ibuprofeno (AINE). É indicado 
para alívio de dores agudas,  

inclusive, dores musculares e 
cefaleias. 

JÓZWIAK-BENISTA e NOWAK, 2014; ENNIS et al., 2015;  
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Representação de uma escala visual de dor em que a dor é classificada em: 0 = sem dor; 1 a 
3 = dor fraca; 4 a 6 = dor moderada; 7 a 10 = dor intensa ou severa. 

Paracetamol – indicações 

Desde a década de 1980, o Paracetamol é o fármaco mais utilizado para tratamento de dor, de intensidade leve
a moderada, e febre.

É amplamente utilizado na população pediátrica, por vários fatores: 1) poucas opções de fármacos
comprovadamente eficazes e seguros; 2) evidências de que o uso de aspirina (ou ácido acetilsalicílico, AAS) em
crianças está associada com alta incidência de síndrome de Reye; 3) evidências de que o uso de opioides em
crianças está associado a risco elevado de toxicidade.

CRANSWICK and COGHLAN, 2000; GHANEM et al., 2016 



Copyright_SBFTE_2021                    5

Paracetamol – aspectos farmacociné>cos   

Rapidamente absorvido após administração oral;

Pico de concentração plasmá>ca em cerca de 90 min;

Baixa taxa de ligação a proteínas plasmá>cas (10 a 25%);

Alta biodisponibilidade (cerca de 80%);

Tempo de meia vida em adultos 1,5 a 2,5 horas; 

Ampla distribuição tecidual, sendo capaz de atravessar as 

barreiras placentária e hematoencefálica, bem como sofrer 

excreção pelo leite materno.

MAZALEUSKAYA et al., 2015; 

O paracetamol 
(representado pelos 
círculos em rosa) 
atravessa facilmente as 
membranas e apresenta 
boa distribuição 
tecidual, atingindo 
inclusive o sistema 
nervoso central. 



Paracetamol – aspectos farmacociné0cos   

Metabolismo hepático

Cerca de 90% sofre conjugação
(glicuronização e sulfatação)
Produtos inativos: Paracetamol Glicuronídeo e Sulfato

Cerca de 5-10%: metabolismo via CYP450
Principais isoformas: CYP3A4, CYP1A2 e CYP2E1.
Produto tóxico: NAPQI (N-acetil-p-benzo-quinona imina).
NO fígado, o NAPQI é rapidamente conjugado com
glutationa e excretado através dos rins.
Situações que levam ao excesso de NAPQI ou redução das
reservas de glutationa resultam em acúmulo de NAPQI, o
qual é hepatotóxico.

Cerca de 5% do paracetamol ingerido é eliminado de
forma inalterada na urina.

BUNCHORNTAVAKUL e REDDY, 2018 Copyright_SBFTE_2021                     6
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Paracetamol – mecanismos de ação  

O mecanismo de ação não é totalmente esclarecido; 

Não promove a/vidade an/-inflamatória significa/va;

É geralmente classificado como AINE em razão de sua 

capacidade de inibir a enzima ciclooxigenase (COX);  

Inibe preferencialmente a COX no sistema nervoso central; 

Atua no sí/o peroxidase (POX) da enzima, diferentemente 

dos AINES tradicionais. Essa reação é inibida em ambientes 

com altas concentrações de peróxido, o que explica a 

aSvidade reduzida do paracetamol em síSos periféricos de 

inflamação, onde os níveis de peróxido estão elevados.

OHASHI e KOHNO, 2020
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Paracetamol – mecanismos de ação  

O efeito analgésico do paracetamol envolve múltiplos 
mecanismos:

Aumento dos níveis de canabinoides endógenos 

(Anandamida) no sistema nervoso central; 

Ativação da via descendente endógena da dor mediada 

por serotonina (5-HT);

Recrutamento do sistema opioide endógeno de controle 

da dor. 

OHASHI e KOHNO, 2020
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Paracetamol – efeitos adversos e toxicidade  

Sobredosagem: o paracetamol é 

frequentemente uElizado em 

tentaEvas de suicídio.  Cerca de 

50% dos casos de sobredosagem 

não é intencional e o principal 

risco é a hepatotoxicidade, que 

pode ser irreversível e fatal.  

Hepatotoxicidade: associada ao 

consumo de paracetamol acima do 

limite de 4 g/ dia. Em crianças, pode 

ser causada por dose única (120-150 

mg/kg); por administrações muito 

frequentes ou por longos períodos. 

Crianças são menos susceptíveis à 

hepatotoxicidade em relação aos 

adultos. 

Fatores de risco: estudos sugerem 

que alcoolistas crônicos são mais 

suscepZveis à hepatotoxidade

induzida por paracetamol. Outros 

fatores de risco são má nutrição, 

idade avançada, doença hepáEca 

crônica. 

BUNCHORNTAVAKUL e REDDY, 2013; AMINOSHARIAE e KHAN, 2015; GHANEN et al., 2016

Efeitos adversos: em doses 

terapêuticas, os efeitos adversos 

não são frequentes, mas podem 

incluir: náuseas, dores de cabeça, 

reações alérgicas e dores de 

estômago. 
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Paracetamol – prevenção e manejo da hepatotoxicidade  

Atualmente, o uso excessivo de paracetamol é uma das principais causas de 
falência hepá2ca aguda nos Estados Unidos. 

A hepatotoxicidade resulta da ingestão excessiva em curto intervalo de tempo 
ou da associação de múl2plas formulações de venda livre contendo 
paracetamol como um dos princípios aIvos.

No Brasil, os medicamentos podem conter 500 ou 750 mg de paracetamol na 
sua formulação. Portanto, é necessário ficar atento  para que a ingestão total de 
paracetamol não ultrapasse 4 g/ dia. 

AMINOSHARIAE e KHAN, 2015; GHANEN et al., 2016; YOON et al., 2016

O tratamento da hepatotoxicidade consiste na administração de N-acetilcisteína, precursor da 
glutationa.  Ao ser administrada precocemente, pode evitar a lesão hepática induzida pelo paracetamol, 
por meio da restauração dos níveis de glutationa, que irá neutralizar o metabólito tóxico NAPQI. 
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Paracetamol – efeitos adversos e toxicidade  

Evidências indicam que a 
exposição ao paracetamol no 
período pré-natal pode afetar o 
desenvolvimento fetal, resultando 
em risco aumentado para 
desordens neurológicas como 
TDAH, e alterações do sistema 
reprodutivo e urogenital.

Algumas evidências de estudos 
observacionais da influência da 

exposição pré-natal ao paracetamol

Período perinatal: 
mal formações 
genitais em 
meninos 

Infância: risco aumentado de 
transtorno de déficit de 
atenção/hiperaKvidade, 
auKsmo, atrasos na fala em 
meninas. 

Adolescência: início 
precoce da 
puberdade em 
meninas.

Em vista destas observações, foi publicada uma declaração de 
consenso, com o apoio de mais de 90 pesquisadores, clínicos e 
profissionais de saúde, que recomenda que as gestantes só devem 
utilizar paracetamol quando indicado por profissional da saúde, e o 
uso deve ser feito em doses adequadas e pelo menor intervalo de 
tempo possível (BAUER et al., 2021). 
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