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EDITORIAL

¢Es el consumo de paracetamol una causa de asma y atopia?

Luis Garcia-Marcos. Profesor Titular de Pediatria. Universidad de Murcia. Coordinador de las Unidades de Neumolo-
gia y Alergia Pediatricas. Hospital Infantil Universitario Virgen de la Arrixaca. Murcia (Espafia). Miembro del Comité
Ejecutivo del ISAAC Internacional y Coordinador del estudio en Espana. Correo electrénico: Igmarcos@um.es

Carlos Gonzalez Diaz. Profesor Asociado de Pediatria Universidad del Pais Vasco. Investigador principal del Centro
ISAAC Bilbao (Espana). Correo electrénico: carlos.gonzalezdiaz@osakidetza.net

La asociacién entre el consumo de paracetamol y la
prevalencia de asma se puso de manifiesto, por vez pri-
mera, en un estudio ecoldégico, con los datos conjuntos
del”International Study of Asthma and Allergies in Child-
hood” (ISAAC) y del “European Community Respiratory
Health Survey” (ECRHS)'. En este estudio se mostr6 que
la prevalencia media de asma de los paises era mayor
cuanto mayor eran las ventas de paracetamol. Sin em-
bargo, esta correlacion dejaba de ser significativa cuando
se excluia a los paises de habla inglesa. En todo caso, se
puso un primer interrogante a la relacion de este farmaco
con el asma. Posteriormente ha habido mas estudios
que describian esta asociacién a nivel individual, tanto
en adultos? - incluyendo una disminucién de la funcidn
pulmonar® - como en nifios*.

Estos estudios de caracter transversal no podian descartar
el sesgo de“confusién por indicacié™®. En otras palabras,
no se podia saber qué era primero, si las sibilancias o la
administracion de paracetamol (muchos nifios tienen
sibilancias, a veces con fiebre, y como consecuencia
del cuadro clinico reciben paracetamol). Los primeros
estudios que apuntaron a una secuencia causal (primero
paracetamol, después asma) fueron los del grupo de
Shaheen y colaboradores’®, quienes pusieron de mani-
fiesto que el uso de paracetamol durante el embarazo era
un factor de riesgo de sibilancias en la primera infancia
y de asma en edades posteriores. Este mismo grupo ha
encontrado, muy recientemente, que el consumo de
este farmaco se asocia a una mayor incidencia de casos
nuevos de asma, en un grupo de adultos europeos®.
Volviendo al embarazo, aun hay dos estudios més que
asocian el uso de paracetamol durante la gestacién y el
asma posterior'®'". En el realizado por nuestro grupo se
demuestra, ademads, que ese riesgo queda circunscrito a
las madres no asmaticas'.

Los estudios que relacionan determinadas manifesta-
ciones atépicas, como la rinoconjuntivitis y la dermatitis,
son mas escasos aunque también existen' y llegan a
conclusiones parecidas a aquellos que se centran en el
asma.

El mecanismo por el que el paracetamol podria causar
asma esta lejos de ser aclarado, pero lo mas probable
es que actue reduciendo la capacidad antioxidante de
la glutation S-transferasa (por el consumo de glutation
inherente al metabolismo del paracetamol)3. Es posible
que esta reduccién de la capacidad antioxidativa tenga
una mayor repercusion entre las madres no asmaticas, ya
que las asmaticas tienen elevada esta capacidad antioxi-
dativa en sus placentas'™.

En este niumero de “Evidencias de Pediatria” se analiza
uno de los ultimos estudios que relacionan el consumo
de paracetamol durante el primer afio de vida con el asma
alos 6-7 anos'. El estudio de Beasley y el Grupo de la Fase
[l del ISAAC encuentra que la asociacion, medida segun la
“odds ratio”- cuando el consumo fue de al menos una vez
al mes - es de 3,45'. Es decir, los niflos que consumieron
paracetamol con esa frecuencia tienen aproximadamente
tres veces mas probabilidad de padecer asma que los
que no lo consumieron nunca. Cuando el consumo fue
intermedio, la probabilidad bajé aproximadamente a la
mitad. Esta asociaciéon se mantuvo tras diversos ajustes.
Algo muy similar ocurrié con la rinoconjuntivitis y con la
dermatitis atdpica.

Como cualquier estudio transversal, éste no puede
establecer una relacién causal y no puede descartar
un sesgo de “confusién por indicacién”. Sin embargo
anade dos aspectos que deben ser tenidos en cuenta. El
primero de ellos es la concordancia que existe cuando el
analisis se hace dentro de cada pais (y el estudio incluye
un buen nimero de ellos, procedentes de los cinco
continentes); y el segundo, que la asociacién se produce
no sélo para el asma y la rinoconjuntivitis, sino también
para la dermatitis, en la que la confusién por indicacion
es poco probable. Todo ello con independencia de que
determinadas covariables -que podrian haber aclarado
algo mas los resultados, como la asistencia a guarderia
(que no se recogia en el cuestionario ecolégico de esta
fase del ISAAC)- no se hayan incluido.

Las evidencias de que se dispone actualmente -aunque
con limitaciones- apuntan hacia una relacién causal
entre la ingesta frecuente de paracetamol y distintas
manifestaciones atépicas, incluyendo asma. Sin embargo,
esta relacion no podra establecerse definitivamente sino
se ponen en marcha estudios prospectivos disefiados
especificamente para encontrar una respuesta: este es
el momento.
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