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RESUMO: Os AINEs siio drogas amplamente utilizadas para o alivio da dor de origem musculoesquelética e em procedimentos
cirdrgicos, principalmente ortopédicos, no pré, trans e pds-operatorio. Os efeitos colaterais dos AINEs resultam de sua agio
inibitéria sabre a cicloxigenase, destacando sua atuagio sobre o aparelho digestério, tornando o exame gastroscépico de
erande valia para uma avaliagfo intraluminal direta. Foram utilizados seis cées, sendo um mantido como controle, sem raga
definida, trés machos e trés fémeas e idades variadas onde se dividiu o experimento em trés modulos: Mdédula 1: flunixim
meglumine na dosagem de 1,0 mg/kg a cada 24 horas por 5 dias; Mddulo 2: piroxican na dosagem de 0,3 mg/kg a cada 48
horas, perfazendo um tofal de 3 aplicacdes; e, Mddulo 3: cetoprofeno na dosagem de 1,0 mg/kg com intervalo de 24 horas
durante 5 dias. Os pacientes foram submetidos a exame endoscdpico no 1%, 4%, 6° 8°, 10° dia. Nas trés drogas (estadas foram
observadas lesdes géstricas que variaram de gastrite leve até ulceracio, sendo o piroxican o que demonstrou maior potencial
ulcerogénico. Clinicamente nio foi observada qualquer alteracio. O exame endoscdpico se mostrou eficaz, preciso € com
grande acuidade para o diagndstico das alteragdes gdstricas provocadas pelas drogas testadas.
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EVALUTION OF GASTRIC LESIONS CAUSED BY NONSTEROIDAL ANTI-INFLAMMATORY
(NSAIDS) IN DOGS (Canis familiaris)

WEBER, F.A.G.C.; ROMAO, M.A.P.; CHAUDON, M.O.; CARVALHO, C.V.S. Evalution of gastric lesions caused by
nonsteroidal anti-inflamatory (nsaids) in dogs (Canis familiaris). Arg. cién. vet. zool. UNIPAR, 7(1): p. 11-17, 2004,

ABSTRAT: The NSAIDs are drugs widely used in muscular and eskeletical pain control as well as in surgical procedures,
mainly orthopedic surgeries during preoperative and postoperative. The side effects of NSAIDs are due to the cicloxygenase
inhibition action, with on outstanding action on G.I tract, with makes the gastroscopic examination essential to the direct
intraluminal evolution, Six mongrel dogs, of both sex and various ages were used. One was kept as control and the others
were separated in three groups. Group 1 received flunixin meglumine, 1.0 mg/kg once daily for 5 days; Group 2 received
piroxicam. 0.3 mg/kg every 48 h, whit 3 aplications; and Group 3 received ketoprofen, 1.0 mg/kg daily for 5 days. All dogs
were endoscopicaly examined at days 15t 4th_gth, gth and 10th . All dogs showed gastric lesions wich ranged from mild
gastritis to ulceration. Piroxicam was the most ulcerogenic drugs. Clinicaly no alterations were observed. The endoscopy
examination showed to be accurate to diagnose gastric alterations due the use of NSAIDs.
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RESUMEN: Los AINEs son drogas ampliamente utilizadas para aliviar el dolor de origen miisculo esquelética v en
procedimientos quirdrgicos, principalmente ortopédicos en el pre, trans y posoperatorio, como control per-operatorio del
dolor. Los efectos colaterales de los AINES resultan de su acci6n inhibitoria sobre las cicloxigenases, destacdndose su actuacion
sobre el tracto gastrointestinal, haciendo el examen gastroscGpico imprescindible para una avaluacién intraluminal directa. Se
utiliz6 6 perros, siendo uno de ellos conservado como control: los perros eran sin raza definida, machos y hembras y edades
variadas. El experimento fue dividido en tres partes: Parte 1: flunixin meglumine en dosis de 1.0 mg/kg a cada 24 horas
durante 5 dias; Parte 2: piroxicam en dosis de 0.3 mg/kg a cada 48 horas, totalizando 3 aplicaciones; y, Parte 3: cetoprofeno
en dosis de 1.0 mg/kg con intervalos de 24 horas durante 5 dfas. Los pacientes fueron sometidos a un examen endoscépico en
los 10, 40, 60, 80 y 100 dias. Com las tres drogas experimentadas fueron observadas lesiones gdstricas, variando desde
gastritis leve hasta una ulceracién, siendo que el Piroxican fue quien presenté mayor potencial ulcerogénico. Clinicamente,
no fue observado alteracién. El examen endoscépico fue eficaz, preciso y con gran acuidad para el diagndstico de las lesiones

giistricas causadas por las drogas utilizadas.

PALABRAS-CLAVE: AINE, endoscopia digestiva, gastroscopia, perro

Introducio

O surgimento de alteragiio gastrointestinal em
pequenos animais, traduzido por inapeténcia, regurgitacio ou
vOomito, hemorragias e melena ou hematoquezia, tem sido
causado pela utilizacdo de medicamentos ministrados por
profissionais ou, amitide, pelo livre arbitrio de proprietdrios,
sem que haja indicagdo baseada em terapéutica veterindria
(CORREA et al., 1997).

Dentre as drogas capazes de provocar tais efeitos,
destacam-se os antiinflamatorios nio esteréides (AINEs),
reconhecidamente com potencial ulcerogénico sobre o trato
gastrintestinal. Estas drogas antiinflamatdrias siio amplamente
indicadas e utilizadas no alivio da dor, sem causar
inconsciéncia, e sdo (teis no alivio de dor discreta e moderada.
tais como a proveniente de artrite, artrose, osteocondrite,
tendinite, miosite, espondilite e outros distirbios misculo-
esqueléticos.

Atualmente, além desse emprego tradicional. os AINEs
tém sido amplamente recomendados em procedimentas
cirdrgicos ortopédicos no pré, trans e pds-aperatdrio. Esta
nova abordagem. conforme relatam Matsuda er al. (1999),
baseia-se no conceito de que a dor aguda causa sofrimento e
contribui para a ocorréncia de complicacbes pés-operatorias
que podem variar desde uma maior resposta ao estresse,
recuperagiio prolongada, maior morbidade, e até
automutilagdo e traumatismo do sitio eperado.

A mucosa gdstrica normalmente contém grandes
quantidades de prostaglandinas que regulam o fluxo sanguineo
¢ secrecdo dcida, exercendo assim, funcdo citoprotetora.
Acredita-se que estas estimulam a producio de muco.
preservam a fungio celular e aumentam a circulagio
sangiiinea, reforcando a barreira da mucosa.

Da agéo inibitéria dos AINEs sobre a cicloxigenase
resulta o seu potencial de efeitos colaterais, estando envolvidas
em diversos processos patoldgicos, destacando-se sua agio
sobre o trato gastrintestinal, onde sio responsabilizados pelo
surgimento de gastrite ou até mesmo Glceras.

A endoscapia digestiva representa significativo
avango no diagnéstico por imagem de enfermidade do trato
digestivo alto, possibilitando uma visualizagio intraluminal
direta de forma atraumdtica e permite recolher amostras para
exame histopatoldgico.

Desse modo a endoscopia digestiva torna-se de
grande importincia como meio auxiliar de diagnéstico na
avaliagdo esofagogdstrica de pacientes submetidos a
tratamento com AINEs. O presente estudo objetiva avaliar a

cavidade gdstrica em cies submetidos & terapia com (rés
drogas AINEs largamente empregadas tanto na rotina clinica
como na cirurgia veterindria.

Revisio de Literatura

Lees & Higgins (1985) relatam que a inibi¢io da via
da cicloxigenase pelos AINEs niio pode ser somente
considerada em relagdo a sua agio antiinflamatdria, analgésica
e antipirética, mas também pelos seus efeitos toxicos. A agio
ulcerogénica desses agentes no trato gastrointestinal pode
resultar da inibigao das prostaglandinas E , a qual parece agir
localmente regulando o fluxo sangiiineo da mucosa. A
inibigdo pelos AINEs pode levar a vasoconstricdo local,
hipoxia e necrose.

Stegelmeir et al. (1988) afirmam que o flunixim é um
AINE potencialmente funcional e talvez livre de muitas
toxinas.

Vane (1987) confirma existirem vérios mediadores que
contribuem para o processo inflamatério tais como: histamina,
serotonina, peptideos longos e curtos (ex.: bradicinina e
interleucina), prostaglandina, enzimas que liberam células
migratdrias e o sistema complemento. A importincia relativa
de cada mediador deve ser considerada, dependendo da
natureza da reaciio inflamatdria. Deste processo fazem parte,
por exemplo, a cascata de 4cido aracdénico, a partir do qual
ocorre a sintese das prostaglandinas, que contribuem para o
processo inflamatdrio e que s@o inibidos pela agido de
antiinflamatérios. Os AINEs tém efeitos colaterais, tais comao,
propensdo a irritagdo gdstrica ¢ nefrotoxicidade. Sugere-se
que estes efeitos colaterais sio causados pela inibigiio da
sintese de prostaglandina de protecdo. O efeito antiplaquetdrio
da aspirina nio € bem explicado pela inibi¢iio da sintese de
prostaglandina E e F, alfa. Entretanto, em 1975 foi descoberto
que o dcido aracddnico plaquetdrio ¢ metabolizado pelo fator
plaquetdrio frombexane A,. A aspirina inibe a formacio de
endoperoxidase que & intermedidria do processo. Logo apds
a descoberta do tromboxane A,, outra prostaglandina é
descoberta com a capacidade de oposigdo a atividade do
tromboxane A,. Prostaciclinas, tem funciio posterior, com
relaxamento dos vasos sanguineos e inibicio plaquetiria.

Descrevendo sobre o mecanismo de acio dos AINEs,
Boothe (1989) os classifica de acordo com sua estrutura
quimica: salicilatos (ex.: aspirina); indol (ex.: indometacide);
derivados do dcido propidnico (ex.: ibuprofeno e naproxeno);
fenamatos (ex.: flunixim meglumine); e, pirazolona (ex.:
fenilbutazona e aspirina) .Boothe (1989) e Jenkins et a/ (1991)
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informam que as propriedades analgésicas. antipirética ¢
antiinflamatoria dos AINEs resultam de seu mecanismo de
acdo: inibigio da sintese de prostaglandinas. As
prostaglandinas e leucotrienos sdo eicosandides que sao
formados “in situ™ nas células. A série de eventos que formam
estes eicosandides comeca com um estimulo (mecénico,
quimico ou por mudanca térmica), imunomediado ou sinal
hormonal. Este estimulo ou sinal afeta a membrana celular e
ativa as fosfolipases (particularmente A, e C), as quais
hidrolisam os fosfolipidios da membrana celular, liberando
dcidos graxos dentro da célula. O mais importante desses
dcidos graxos € o araquiddnico, que quando liberado move-
se para dentro da célula onde serve de substrato para a
lipoxigenase e cicloxigenase e forma eicosandides como
produto final. Cicloxigenases, as quais localizam-se em todas
as células exceto hemdcias maduras, catalizam a formacdo
do ciclo das peroxidases (PGC, e PGH,) a partir do dcido
araquidonico. A formagio desses intermedidrios instiveis ¢
acompanhada pela producéo de radicais oxigénio livre toxicos,
o qual é provavelmente responsdvel por alguma destruigao
tecidual que acompanha a inflamagio. Dentro da célula,
isomerases ou sintetases formam PGI, (prostaciclinas)e TXA,
(tromboxano). As prostaglandinas exercem uma variedade de
efeitos fisinlogicos tais como controle regional de fluxo
sanguineo e atividade ndo vascular do misculo liso. Também
exercem agio modulando os efeitos hormonais. Sua taxa
normal é particularmente importante no sistema renal,
cardiovascular, gastrintestinal e reprodutivo. As
prostaglandinas exercem uma variedade de efeitos no trato
gastrintestinal. Modula secrecio e motilidade gastrointestinal
e uma das fungdes melhor descritas ¢ a citoprotetora no trato
gastrointestinal. As PGE e PGI inibem a secrecio de dcido
géstrico e a PGE potencializa a secrecio de muco ¢
bicarbonato. A perda desta prostaglandina protetora pode
predispor o paciente a erosao e dlcera gistrica. Como grupo,
os AINEs inihem a atividade da cicloxigenase, a qual impede
a formagdo de todos os produtos intermedidrios e finais das
prostaglandinas. Muitos AINEs, tais como aspirina, também
inibem isomerases e sintetases especificas e deste modo,
prostaglandinas especificas. Se os AINEs tém efeito sobre a
sintese de leucotrienos permanece controverso. Enquanto parte
da literatura sugere que eles ndo tém efeito na atividade da
lipoxigenase. a maior parte sugere que eles. de fato, podem
causar alguma inibi¢fo na atividade da lipoxigenase ¢ desse
modo a formagio de leucatrienos, Os efeitos toxicos mais
comuns sao ulceragoes gastrintestinais. discrasia hemorrdgica
e nefropatia analgésica. Ulcerages gastrintestinais resultam
da inibi¢iio das prostaglandinas que normalmente sédo
responsdveis pela modulagdo da secreciio de gastrina (PGE,),
dcido cloridrico (PGL) e estimulo a secrecao de muco e
bicarbonato. Disfuncio da barreira da mucosa gatrintestinal
e difusiio de fons H* para dentro da mucosa gastrica também
podem contribuir para a patogénese da erosdo géstrica ou
ulceracio.

Matsuda er al. (1999), estudando o tratamento da dor
pés-operatdria de cies submetidos a cirurgia ortopédica
relatam ser o cetoprofeno desprovido de efeitos deletérios e
que, além das propriedades antiinflamatdria ¢ antipirética,
destaca-se pelo alto poder analgésico que apresenta; referem-
se ao flunixin meglumine também como um agente
antiinflamatério nio esterdide e que seu poder analgésico &
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maior que aqueles apresentados pela fenilbutazona,
meperidina e codeina. A propriedade do cetoprofeno em
promover bloqueio minimo da producio de alguns
endoprodutos da via lipoxigenase tem sido considerada como
uma possivel causa para o minimo poder ulcerativo que este
antiinflamatério possui.

McCarthy (1989) cita que lesdes associadas com
AINEs incluem eritema, edema, virios tipos de hemorragia
da mucosa (petéquias, hemorragia subepitelial, intramucosa,
equimose), erosdes (grande, pequena, profunda) e finalmente
tlceras que padem ser agudas ou cronicas. Relata que muitos
acreditam ser a avaliagio endoscopica do edema e do eritema
tdo subjetiva que sistermas de medida podem levar a sérios
riscos.

A principal vantagem da endoscopia é uma observagio
direta das anormalidades da mucosa gistrica. A principal
desvantagem € que requer anestesia geral para seguranga do
paciente e se evitar danos ao aparelho (SULLIVAN &
MILLER, 1985; CARSON & STROM, 1988).

Thomson (1983) define ulceragio como uma
“escavagiio” da mucosa que se origina de uma necrose de
coagulagio. A necrose de coagulacio focal produz escavagio
apenas numa parte da espessura da mucosa e € denominada
erosio. As dlceras podem ser redondas, estreladas ou de forma
linear; as ulceras agudas de estresse sdo rasas, possuem
margens hiperémicas e freqlientemente ocorrem numa mucosa
difusamente congesta e hiperémica. Para Vonderhaar &
Salisbury (1993), podem apresentar-se de forma linear ou de
crateras localizadas na mucosa do antro pildrico ou na jungiao
pilérico — duodenal.

Simpson (1993) relata que tedos os procedimentos com
endoscopio flexivel sio realizados sob anestesia geral. A
investigagao de vomito cronico (intermitente ou persistente),
hematemese e melena sdo as principais indicagdes para
gastroscopia.

Material e Métodos

No presente trabalho foram utilizados seis ciies com
massa corpirea entre 12,02 22,5 Kg e idade estimada variando
de 2 a 6 anos. Estes animais, provenientes do Centro de
Controle de Zoonoses (CCZ) do Municipio de Niterdi, ao
chegar nas dependéncias da Policlinica da Faculdade de
Veterindria da Universidade Federal Fluminense (UFF) foram
numerados de um a trés, as fémeas e de quatro a seis, 0s
machos, mantidos em canis individuais e alimentados com
raciio comercial e dgua ad libidum.

Antes de iniciar o experimento, todos os animais foram
submetidos aos meios de exploragio clinica (inspegdo,
percussio, palpacio e termometria clinica retal) e a exames
complementares laboratoriais (hemograma, dosagem sérica
de transaminase glutimico pirdvica-TGP e transaminase
glutimico oxalacético-TGO, pesquisa de hemocitozedrio,
coproparasitoldgico e urindlise).

Dividiu-se 0 experimento em trés modulos de acordo
com a droga utilizada, sendo obedecido um intervalo de no
minimo 30 dias entre 0os mddulos, com a manutengido da
mesma populagao.

Nos trés mddulos foi seguido o mesmo protocolo:
exame fisico e laboratorial prévio para constatar a higidez
dos animais. Os pacientes foram submetidos ao exame
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endoscdpico no 1°, 4°, 6", 8" e 10° dia. apés o inicio da
administragio dos farmacos. Apds realizado o primeiro exame
endoscopico, os animais, trés fémeas e dois machos, foram
submetidos ao protocolo do uso da droga de escolha, sendo
feito acompanhamento clinico didrio por 10 dias para se
observar o surgimento de sinais. tais como: vémito, apatia,
melena, diarréia e emagrecimento. Os mddulos seguiram o
seguinte protocolo:

Moédulo 1- empregou-se flunixin meglumine' na
dosagem de 1.0 mg/kg a cada 24 horas por cinco dias
consecutivos, tendo como via de administracio, a subcutinea,
conforme TOURTAIN er al. (1996). )

Médulo 2 — administrou-se piroxicam™ na dosagem
de 0,3 mg/kg a cada 48 horas, perfazendo um total de 3
aplicag@es, por via subcutinea, segundo Sumano & De
Vizcaya (1996).

Médulo 3 — utilizou-se (:emprcrt"enc'3 na dosagem de
1.0 mg/kg com intervalo de 24 horas, durante 5 dias
consecutivos, por via subcutinea, de acordo com Toutain et
al. ( 1996). Fonte de luz haldgena Micronal LF 277 e possui
bomba para instilar liquidos e insuflar

O aparelho endoscépico utilizado foi um
gastrofibroscépio da marca Olympus (modelo OGF) com
diametro distal de 9,8 mm e canal de biépsia de 2,8 mm. Seu
tubo de insercdo possui 1,3 m de comprimento com
extremidade distal apresentando quatro angulos de deflexdo
(direita, esquerda, para cima e para baixo). O corddo universal
acopla-se & uma fonde de ar. Um aspirador (marca Nevone)

foi usado para succiio de fluidos e debris.
O periodo de jejum alimentar utilizado para o exame

endoscopico foi de 24 horas. Os animais foram submetidos a
indugio anestésica com tiopental sédico® a 2,5% conforme
MASSONE (1994). Com o animal em decibito lateral
esquerdo e com o uso de abre-boca, introduziu-se o
endoscapio. Apods inspegio do esélago. a extremidade distal
do endoscépio foi avancada até o cérdia. Com a passagem
pelo cardia pode-se visualizar o plano geral do estdmago,
verificando-se conformagcio, preenchimento, movimentagao
e o aspecto da mucosa. Em seguida, avancou-se pela curvatura
maior até o esfincter pilérico. Procedeu-se exame completo
do antro pilérico, corpo do estdmago, pilar gistrico. A regiio
findica e cdrdia foram examinadas através de manobras de
retroflexdo com o endoscépio. Insuflou-se o estdmago com
ar, para se desfazer as pregas e com isso obter melhor imagem
da mucosa.

De modo a facilitar e uniformizar os resultados destes
exames, estabeleceu-se escores padronizados para as lesdes
encontradas: sem alteragGes (0); gastrite leve (1); gastrite
moderada (2); gastrite severa (3); erosio leve (2); erosio
moderada (3); erosio severa (4); e, tlcera (5), considerados
isoladamente ou somados quando mais de um destes achados
estavam presente.

Resultados e Discussio

Utilizou-se para o procedimento anestésico a indugio
barbitdrica, que se demonstrou segura e eficaz, permitindo a

'Banamine- Shering-Plough Vetetindria. Rio de Janeiro-RJ
" Feldene — Pfizer - Rio de Janeiro-RI

* Profenide — Rhodia Farma — Santo Amaro, S.P.
* Tionembutal — Abott- Rio de Janeiro.RJ
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realizagdo de todos os exames de forma atraumatica e ndo foi
observada qualquer intercorréncia.

Entretanto, a necessidade de anestesia geral € citada
por Sullivan & Miller (1985) e por Simpson (1993) como a
principal desvantagem do exame.

O animal posicionado em dectibito lateral esquerdo
no momento do exame endoscdpico favoreceu o acesso ao
antro ¢ piloro como também foi observado por McCarthy,
(1992). Possibilitou observar diretamente as anormalidades
da mucosa gastrica e desta forma, encontrar evidéncias
objetivas de alteragdes gdsiricas tais como mucosa
hemorrdgica, gastrite, erosoes e (lceras e a realizacao de
bidpsia, como também observaram Sullivan & Miller (1985),
Carson & Strom (1988), Graham (1989), Tweed & Magne,
(1992) e Simpson (1993). Os resultados obtidos no presente
estudo, permitem concordar também com Nelson, Urrea &
Lanza (1976) quanto a eficiéncia da gastroscopia com
possibilidade de bidpsia e de diagnosticar lesdes
gastrintestinais, ao afirmarem que este procedimento pode
ser usado 130 rotineiramente quanto radiografias,
particularmente considerando a pobreza de sinais clinicos
demonstrado pelos animais sob tratamento com AINEs e a
severidade e freqiiéncia das lesdes gastricas observadas.
Porém, na rotina clinica, tanto a endoscopia como as
radiografias sdo pouco solicitadas, mesmo nos casos em que
os animais chegam a exibir sinais clinicos de gastropatia. Por
outro lado, o exame endoscépico € ainda pouco disponivel
na pritica da clinica Veterindria de pequenos animais,
principalmente por limitagdes econdmicas lanto por parte dos
proprietdrios dos animais quanto pela pouca disponibilizacdo
de exames devido ao custo do equipamento.

Endoscopicamente comprovou-se no Mddulol
(flunixin meglumine) que todos os animais submetidos a acio
da droga apresentaram alteragoes géstricas significativas a
partir do 4° dia. conforme também relatam Dow et al. (1990)
¢ Vonderhaar & Salisbury (1993). Pérem, Stegelmeier er al.
(1988). Kelly & Benitz (1994) e Matsuda er al. (1999)
consideram o flunixin meglumine livre de efeitos colaterais
tais como: hemorragia e ulceragio gdstrica, dor abdominal e
melena (Quadro 1, Figura l e 2 ).

Quadro 1 - Frequiéncia das alteragdes gistricas em cdes
provocadas pela administracao de flunixin
meglumine diagnosticadas através do exame
endoscopico

Flunixin Dia l Dia 4 Dia 6 Dia 8 Dia 10
Animal 1 SA GL GMEL GMEL GL
Animal 2 SA GSEL GMEM GSES GMEMU
Animal 3 SA GL GMEM GMEM GM
Animal 4 SA SA GM EM GL GM
Animal 5 SA SA SA SA SA
Animal 6 SA SA GL GL GL

ES- 'EI'OSEI() Severa
U - Ulcera

GS - Gastrite Severa
EL - Erosiio Leve
EM - Erosiio Moderada

SA - Sem Alteragoes
GL - Gastrite Leve
GM - Gastrite Moderada
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:’; 8 | @animal 2
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2 Banimal 4
= 4 | Eanimal 5
@
' & | | @animal 6
2 | ||

0 & ] I
dia 1 dia 4 dia 6 dia 8 dia 10
dias de exame
Sem Alteragdes =0 Gastrite Severa= 3 Erosdo Severa =4

Grastrite Leve = | Erosdo Leve =2 Ulcera =5
Gastrite Moderada=2  Erosdo Moderada =3
Figura 1 - Histograma representando a severidade das
lesdes gdstricas encontradas em cies, padronizadas
a partir do diagnostico endoscopico, provocadas

pela administragiio de flunixin meglumine

Figura2 - Animal n® 3, dia 6, moddulo 1 (flunixin
meglumine): Presenga de pelo menos trés
erosdes planas em corpo (setas) ¢ edema e
hiperemia das pregas da mucosa denotando
gastrite erosiva moderada

Com as trés drogas, a avaliagdo da mucosa gastrica
exibia lesdes que variavam de gastrite leve até tlceras. No 4°
dia apés a administragio de flunixin meglumine (médulo 1),
detectou-se gastrite leve em dois céies e moderada em outro,
culminando com tlcera em um animal no ltimo dia. No
modulo 2 (piroxican), quatro animais tinham gastrite leve e
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em outro severa, enquanto trés exibiam erosdes leves no 4°
dia e as tlceras foram observadas no 6° dia (um animal), 8°
dia (um animal) e 10° dia (um animal). No 3° moddulo
(cetoprofeno) dois cades tinham gastrite leve, enquanto que
em trés era moderada ao 4° dia e apenas um animal exibiu
tilcera no 8° dia. Estes resultados sdo consonantes com relatos
prévios, divergindo ligeiramente de Dow ef al. (1990) que
observaram lesdes extremamente brandas ao empregarem o
flunixin meglumine na mesma dosagem, porém com maior
freqiiéncia. Divergem de Matsuda ef al. (1990) que relatam
ndo terem observado qualquer efeito colateral com o uso do
cetoprofeno (2 mg/kg) ou flunixin meglumine (I mg/kg), para
as quais observou-se severos efeitos sobre a mucosa gastrica,
mesmo tendo sido usado 50% da dosagem do cetoprofeno
indicado por estes autores (Quadro 2, Figura 2b, Figura 3).

Quadro 2 - Freqiiéncia das alteragdes géstricas gerais
provocadas pela administragdo de piroxican,
diagnosticadas através do exame endoscoOpico

Piroxicam Dial Dia4d Dia 6 Dia 8 Dia 10
Animal 1 SA GL GMEL GMELU GL EM
Animal 2 SA GS GMEM GMEM GM
Animal 3 SA  GLEL GSESU GMESU GMEM
Animal 4 SA GLEL GMEM GMEM GLES
Animal 5 SA SA SA SA SA
Animal 6 SA GL GM GS GL

SA - Sem Alteragdes GS - Gastrite Severa ES - Erosdo Severa

GL - Gastrite Leve EL - Erosao Leve U - Uleera
GM - Gastrite Moderada ~ EM - Erosio Moderada
2 14
g 12 ~ |Manimal 1
Q B = .
& 10 fil I8 animal 2
s 8 | = Canimal 3
S 6| — ——— @animal 4
ﬁ 4 + = M animal 5
§ 2 . t . manimal6
g L i i

dia 1

dia4 diab6 dia8 dial10

dias de exame

Erosdo Severa = 4
Ulcera=3

Gastrite Severa =3
Erosdo Leve=2
Erosdo Moderada = 3

Sem A[teracc‘g =1

Gastrite Leve = |

Gastrite Moderada = 2

Figura 2b - Histograma representando a severidade das
lesdes gastricas em cies, padronizadas a partir
do diagnostico endoscopico, provocadas pela
administracio de piroxican

Figura 3 - A) Animal n° 1, dia 8, modulo 2 (piroxican): presenga de erosdes planas com pregas da mucosa discretamente
edemaciadas (seta larga) e presen¢a de cratera ulcerosa em antro (seta longa), denotando gastrite erosiva média
e ulcera. B) Animal n°2, dia 8, médulo 2 (piroxican): presenga de erosdes planas(setas), com moderada hiperemia
¢ edema, denotando gastrite erosiva moderada em antro

Arg. cién. vet. zool. UNIPAR, Umuarama, v.7. n.l, p. 11-17, jan./jun., 2004



16 Avaliacdo de lesbes gastricas...

Neste estudo experimental, o cetoprofeno (Modulo 3)
se mostrou com grande potencial ulcerativo, sendo possivel
se observar lesdes gastricas a partir do segundo exame
endoscopico, observagio também compartilhada por Wallace
et al. (1990) e contradizendo Matsuda er al. (1999) que ndo
observaram manifesta¢des colaterais provocadas pela droga
(Quadro 3, Figura 4 e 3).

Quadro 3 - Freqiiéncia das alteragdes géstricas em cles
provocadas pela administragdo de cetoprofeno,
diagnosticadas através do exame endoscopico.

Cetoprofeno Dial Diad Diaé Dia 8 Dia 10
Animal | SA GL GM GM GL EM
Animal 2 SA° GM GSEM GM EM GM EM U
Animal 3 SA GL GM EL GM EM GM EL
Animal 4 SA GM GS GM EL GL EL
Animal 5 SA  SA SA SA SA |
Animal 6 SA  GM GS GS GM

SA - Sem Alteragtes GS - Gastrite Severa ES - Erosao Severa

GL - Gastrite Leve EL - Erosdo Leve U - Ulcera

GM - Gastrite Moderada ~ EM - Erosio Moderada

Wanimal 1 }
- Wanimal 2|
“lanimal 3
MWanimal 4
Manimal 5
Manimal 6

severidade das lesoes

[ dia1

dia 4

dia6 dia8

dias de exame

dia 10

Sem Alteragdes =0
Gastrite Leve = |
Gastrite Moderada =2

Erosdo Severa =4
Ulcera= 5

Gastrite Severa=13
Erosdo Leve =2
Erpsao Moderada =3

Figura 4 - Histograma representando a severidade das
lesdes gastricas em céies, padronizadas a partir
do diagndstico endoscopico, provocadas pela
administraciio de cetoprofeno

Figura 5 - Animal n"3, dia 8 modulo 3 (cetoprofeno):
presenga de erosdes planas com pregas da

mucosa moderadamente edemaciadas (setas
pretas) e hiperemiadas. Hiperemia em faixa (setas
azuis) em corpo, denotando gastrite erosiva
moderada

A endoscopia como método para o diagndstico de
alteragdes gastricas. como praticada nos trés médulos do
experimento, demonstrou sensibilidade e possibilitou
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diagnosticar a presenca de gastrite, gastrite erosiva de graus
variados e ulceras gastricas, conforme também foi relatado
por Sullivan & Miller (1985), Graham (1989), Dow er al.
(1990), Wallace, Zawie & Garvey (1990), Murtaugh et al.
(1993) e Forsyth ef al. (1996). Porém, ¢ dificil avaliar a
descri¢do de McCarthy (1989) que considerou lesdes de 3 a
4 mm de didmetro como erosdes, enquanto as tlceras seriam
consideradas a partir de 5 mm, visto que os endoscopicos
nido dispéem de equipamentios capazes de mensurar
seguramente o didimetro das lesdes. Quanto as definigdes de
gastrite ¢ tlcera neste estudo, considerou-se as de Thomson
(1990).

Observa-se que, na distribuicao das lesoes, o corpo e
o antro foram igualmente afetados e predominaram sobre as
demais regides gastricas, o que esta de acordo com os achados
de Bonneau ez al. (1972) e Barber (1982) e divergem
ligeiramente de Vijaykumar, Singh & Nigam (1983) que
encontraram gastrite em fundo e corpo, de Consenza (1984)
que observou maior freqiiéncia de tlceras em antro e piloro e
de Dow et al. (1990), que em um grupo encontraram a maioria
das lesdes em fundo e antro e noutro estas achavam-se
predominantemente em antro e piloro. Em nenhum caso a
distribui¢iio foi tdo ampla como a descrita por Stanton &
Brigth (1989) ou gastrite disseminada conforme detectaram
Wallace, Zawie & Garvey (1990), porém, deve-se salientar
que estes autores empregaram aspirina em dosagens elevadas
e/ou associada a outras drogas, além de nenhuma delas
coincidir com as que foram empregadas neste experimento.

Conclusio

O flunixin meglumine apresentou menor poder
ulcerogénico sobre a mucosa gastrica em relagiio as outras
drogas .

O piroxican se mostrou com grande potencial
ulcerogénico, com surgimento de ulceras a partir da 1*
aplicagio, constatado ao exame endoscopico no 4° dia apds
iniciar a utilizacdo da droga.

O exame endoscopico permitiu um diagnostico eficaz
e preciso, com grande acuidade, para as alteragdes géstricas .

A técnica empregada para a avaliagdo endoscopica da
cavidade gastrica, ofereceu boa visualizagdo de todas as
regides, ndo havendo dificuldade em acessar qualquer uma
delas.

O antro pildrico foi o sitio de localizagdo do maior
numero de alteragdes na mucosa gastrica.
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