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RESUMO

Este estudo forneceu subsidios para o melhor entendimento das intoxicagdes pelos anti-inflamatérios ndo
esteroidais (AINES) em humanos e animais de companhia. Os principais focos foram a diferenca espécie-
especifica e os servicos prestados por Centros de Informagdo Toxicoldgica. Para tanto, foram utilizados
dados referentes as intoxicacdes por AINES em pessoas, cées e gatos reportadas ao CIT/RS entre 2005 e
2009. Além disso, foram abordados, comparativamente, os dados do American Association of Poison
Centers (AAPCC) entre 2004 e 2008, bem como as referéncias na literatura acerca da sensibilidade
espécie-especifica. Constatou-se que a maioria das intoxicagdes por AINES, independentemente da
espécie, abrangeu o cetoprofeno, o ibuprofeno e o diclofenaco, sendo 54% destes intencionais em
humanos, destacando-se o diclofenaco. Em se tratando de animais de companhia, 73% das intoxicaces
em cées ocorreram pelo diclofenaco, e 60% dos acidentes em gatos foram ocasionados pelo ibuprofeno.
Chama-se a atencdo para a importancia dos Centros de Informagdo Toxicol6gica como forma de
assisténcia e prevencao desses acidentes, bem como para a venda indiscriminada desses farmacos, aliados
a medicacdo extraprescricdo — que leva, ha maioria das vezes, cdes e gatos ao 6bito.
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ABSTRACT

The aim of this study is to provide information for best understanding intoxications produced by no
steroidal antiinflamatories (NSAIDs) in human beings and pets. The main focus is the specie-specific
difference and work done by the Toxicological Information Centers. Data referred to intoxications by
NSAIDs in people, cats and dogs reported to CIT/RS between years 2005 and 2009 was used.
Additionally, comparative data was taken in the American Association of Poison Centers (AAPCC)
between years 2004 and 2008, as well references about specie-specific sensitivity. It was found that in
most of the intoxications studied by NSAIDs, regardless of the species, involved ketoprofen, ibuprofen
and diclofenac, with 54% of them in humans, mainly diclofenac. Concerning pets, 73% of intoxications in
dogs occur by diclofenac and 60% in cats due to ibuprofen. Thus, the importance of the Toxicological
Information Centers as a way of caring for and preventing these accidents, as well the indiscriminate
selling of these pharmacus allied to extra prescription medication that leads, most of the time, to the
death of cats and dogs.
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INTRODUCAO

Existem centenas de anti-inflamatérios ndo
esteroidais (AINES), contudo destacam-se pela
maior incidéncia nas toxicoses tanto em criangas,
adultos, como nos animais de companhia o0s
seguintes farmacos: cetoprofeno, diclofenaco
e 0 ibuprofeno. De um modo geral, eles
sdo comercializados sob formulacdo liquida,
capsulas e comprimidos. No entanto, é possivel
encontrar tais medicamentos, em especial o
cetoprofeno e o diclofenaco, para uso injetavel
(frasco-ampola), topico (gel, creme, aerossol) ou
anal (supositério) (Dicionério..., 2006). O
cetoprofeno pode também ser obtido na forma de
comprimido ou injetavel para uso nos animais de
companhia, embora, em alguns paises como
Estados Unidos, seu uso esteja aprovado somente
para humanos.

Os profissionais da area da saude, aliados aos
Centros de Informacdo Toxicoldgica, devem
estar atentos aos principais AINES envolvidos
nos acidentes, as principais formas de
comercializagdo, bem como as espécies
acometidas e sua sensibilidade, além das
condutas clinicas mais adequadas.

Como grande parte dos Centros prestam
assessoria tanto para casos humanos quanto
animais, é de extrema relevancia atentar para as
sensibilidades espécie-especificas, o grau de
severidade das intoxicaces e as diferengas na
complexidade das unidades de tratamento,
de forma a orientar apropriadamente 0s
profissionais que solicitam auxilio.

O presente estudo teve como objetivo fornecer
subsidios para o melhor entendimento das
intoxicacbes pelos AINES em humanos, cées e
gatos, com o intuito de servir como suporte para
os profissionais da area da salde, sobretudo
aqueles que atuam nos Centros de Informagéo
Toxicolégica e na qualificacdo deste tipo de
atendimento.

MATERIAL E METODOS

Foram incluidos neste estudo dados referentes
aos acidentes com pessoas, cdes e gatos
reportados ao Centro de  Informacdo
Toxicoldgica do Rio Grande do Sul (CIT/RS)
entre 2005 e 2009, bem como os dados do
American Association of Poison Centers
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(AAPCC) entre 2004 e 2008, de modo a
comparar os dados e a realidade entre os Centros
de Informagdo Toxicolégica. Além disso, a partir
da avaliacdo dos agentes mais frequentes que
acometem humanos e os animais de companhia,
buscaram-se na literatura referéncias acerca da
sensibilidade espécie-especifica, de modo a
caracteriza-la e adequar condutas.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A partir dos dados apresentados (Fig. 1 e 2),
pode-se inferir que, para a espécie humana, a
grande maioria das exposi¢cfes com AINES ¢é
intencional, abrange a faixa etaria adulta — acima
de 19 anos —, e envolve, principalmente, o
diclofenaco (Citonline). No entanto, de acordo
com as estatisticas do American Association of
Poison Centers (AAPCC), referente aos anos de
2004 a 2008, o perfil dos acidentes envolvem
criangas — seis anos —, sendo a maioria das
exposicBes ndo intencional, destacando-se o
cetoprofeno, seguido do ibuprofeno.

Em se tratando dos animais de companhia (Fig.
3), o diclofenaco e o cetoprofeno sdo os agentes
mais envolvidos nos acidentes por AINES em
cdes (Citonline). Entretanto, em alguns paises
como Bélgica e Estados Unidos, had maior
incidéncia do ibuprofeno nas intoxicacdes
(Berny et al., 2010). Importante referir que séo
frequentes os casos de intoxicacdo envolvendo
ibuprofeno em gatos (Merola e Dunayer, 2006;
Citonline).

E possivel considerar que a maior incidéncia
do diclofenaco nas intoxicagbes intencionais
envolvendo humanos seja atribuida a sua
popularidade, sendo, muitas vezes, associado
com outras medicagBes na tentativa de suicidio.
Ja o cetoprofeno e o ibuprofeno podem estar
relacionados com a medicacdo extraprescricdo
(automedicacdo), uso indiscriminado ou mesmo
pelo acesso facilitado a&s criangas que ingerem
tais medicacdes, em especial o ibuprofeno, sob
apresentacdo liquida, tendo em vista seu gosto
agradavel.

O Brasil é 0 nono colocado mundial no consumo
de AINES, cujas vendas movimentaram,
aproximadamente, R$ 811 milhdes entre os anos
2003 e 2004. Além disso, o diclofenaco esta
entre  0s medicamentos mais consumidos
pelo brasileiro (Frutuoso, 2004), enquanto o
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ibuprofeno é um dos AINES de venda livre mais
consumido no mundo (Rainsford, 2009).

As intoxicagdes com os anti-inflamatérios néo
esteroidais em pequenos animais podem ser
consideradas acidentais, pois a maioria dos

proprietarios administra tais farmacos com o
intuito de aliviar sinais de dor e inflamacdo, bem
como desrespeita a orientagdo do médico
veterinario, prolongando o tratamento, o que, de
certa maneira, tende a acarretar danos severos ou
mesmo morte.
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Figura 1. Namero de exposicBes humanas com os anti-inflamatorios néo esteroides cetoprofeno,
diclofenaco e ibuprofeno, segundo a faixa etéria, reportados ao Centro de Informacdo Toxicoldgica do

Rio Grande do Sul (CIT/RS) entre 2005 e 2009.
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Figura 2. Namero de exposicBes humanas com os anti-inflamatérios néo esteroides cetoprofeno,
diclofenaco e ibuprofeno, segundo a circunsténcia, reportados ao Centro de Informacao Toxicoldgica do

Rio Grande do Sul (CIT/RS) entre 2005 e 2009.
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Figura 3. NUmero de exposi¢cBes animais com os anti-inflamatérios ndo esteroides cetoprofeno,
diclofenaco e ibuprofeno, segundo a espécie, reportados ao Centro de Informagdo Toxicoldgica do Rio

Grande do Sul (CIT/RS) entre 2005 e 2009.

Outro ponto é que os animais de companhia,
guando comparados ao homem, apresentam
maior sensibilidade em razdo de serem
carnivoros, o que facilita a absor¢do do AINE.
Contudo, os felinos, por serem também maus
conjugadores, estdo mais predispostos a toxicose
por tais medicamentos (Gfeller e Messonier,
2006). Além disso, eles podem ser adquiridos
sem prescricdo médica ou veterindria, 0 que
facilita a incidéncia independentemente da
espécie. N&do obstante, é imprescindivel salientar
a questdo da meia-vida e da dose toxica (DLsg)
desses farmacos, haja vista a diferenga no quadro
clinico, bem como na gravidade da toxicose entre
humanos, cées e gatos.

Em humanos, a meia-vida do diclofenaco é de
duas horas, e de duas a quatro horas tanto para o
cetoprofeno como para o ibuprofeno (Olson,
2007). Para cées, a meia-vida do cetoprofeno é
de quatro horas, enquanto para gatos é de 1,1 a
duas horas (Talcott, 2006; Xavier et al., 2008), e
a do ibuprofeno varia entre 2,5 e 5,8 horas, para
ambas as espécies (Fitzgerald et al., 2006).
Importante salientar que a meia-vida do
diclofenaco € desconhecida em medicina
veterindria, haja vista sua ndo indicacdo de uso
(Xavier et al., 2008).

Embora ndo haja uma DLs, do ibuprofeno bem

estabelecida para humanos, sugere-se que
100mg/kg ja seria o suficiente para causar uma
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toxicose, podendo ocorrer toxicidade severa
com doses de 400mg/kg  (Ellenhorn,
1997; Olson, 2007). Em relacdo ao cetoprofeno
e ao diclofenaco, apesar de ndo existirem
dados suficientes para estabelecer uma
correlacdo confiavel entre quantidade ingerida,
concentragdo plasméatica e sinais clinicos
condizentes com um quadro de intoxicagéo,
considera-se que a dose tdxica seria cinco a 10
vezes a dose terapéutica usual (Olson, 2007).

Com relacdo aos animais de companhia, a DLg,
para o ibuprofeno em cées é de 50 a 150mg/kg,
podendo ocorrer um quadro severo com doses
superiores a 400mg/kg (Gfeller e Messonier,
2006; Xavier et al., 2008) Em relacdo ao
diclofenaco, estudos indicam que doses diarias
de 150mg ou 75mg a cada 12 horas sdo capazes
de provocar importantes efeitos toxicos em curto
periodo (Xavier et al., 2008). Entretanto,
ndo estdo disponiveis informacfes sobre o
cetoprofeno, bem como da dose toxica dos
AINES em felinos.

Quanto aos sinais clinicos e a gravidade do
quadro provocados pelos AINES, é possivel
considerar que nos humanos eles sdo leves —
nauseas, émese e dor abdominal. Contudo, em
alguns casos, podem ocorrer hematémese,
letargia, ataxia, nistagmo, desorientacdo, tinitus,
torpor, faléncia renal, disfuncdo hepatica e
cardiorrespiratoria (Olson, 2007).
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O quadro clinico nos animais de companhia
varia em fungdo do AINE, tempo de uso e
dose. Eles sdo divididos em  sinais
gastrintestinais — anorexia, émese, hematémese,
dor abdominal, diarreia, melena, Ulceras
e perfuragdo gastrica, hemorragia, estenose,
hipoalbuminemia e enteropatia —, renais -
diminuigdo da microcirculacdo renal e taxa de
filtragdo glomerular, retencdo de fluidos,
hipercalemia, azotemia, insuficiéncia renal aguda
e necrose papilar —, hepaticos — ictericia,
elevagdo das enzimas hepaticas —, distarbios
de coagulacdo — agregacdo plaquetéria reduzida,

tempo de coagulacdo prolongado -, sinais
nervosos — depressdo, convulsdo, coma,
mudanca de comportamento —, bem como

alteracbes hematopoiéticas — anemia aplasica
e hemolitica, trombocitopenia, neutropenia,
metemoglobinemia — e do sistema imune -
reacOes alérgicas — (Talcott, 2006; Barbosa et al.,
2010).

A conduta terapéutica varia de acordo com a
gravidade do quadro clinico, sendo preconizada
em humanos a descontaminacdo com carvéo
ativado em mudltiplas doses, lavagem géastrica em
situacbes de superdosagem, ou mesmo
tratamento de suporte e sintomatico a exemplo
da  fluidoterapia,  preferencialmente  por
cristaloides, anticidos (antagonistas H, e
inibidores da bomba de prétons) e avaliacdo da
funcdo renal e hepatica (Ellenhorn, 1997; Olson,
2007).

Em se tratando de pequenos animais, é indicada
a interrupcgdo da medicacgdo, bem como a indugdo
da émese em intoxicagbes recentes, carvado
ativado em mdltiplas doses para o0s
caes em funcdo da circulagdo entero-hepatica,
fluidoterapia, protetores da mucosa gastrica,
antagonistas de receptores H, ou inibidores de
bomba de protons, correcdo da acidose
metabolica com bicarbonato, transfusdo se
anemia ou perda sanguinea severa, procedimento
cirirgico em caso de perfuracdo gastrica ou
peritonite, além de uma dieta de alta qualidade e
facil digestdo em porcbes pequenas e frequentes
(Talcott, 2006; Xavier et al., 2008).

O prognéstico, independentemente da espécie,

varia de acordo com a dose, tempo de uso do
anti-inflamatdrio e tende a ser favoravel nas
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situacdes em que ha intervencdo médica (Talcott,
2006).

CONCLUSOES

Os animais de companhia possuem maior
sensibilidade aos AINES, quando comparados
aos humanos. Pressupde-se que grande parte dos
casos se deve, principalmente, a automedicacdo
(medicacdo extraprescri¢do), uso indiscriminado
e venda livre de tais farmacos, aliado, a questédo
da humanizacdo dos animais de companhia.
Sendo assim, sugere-se desenvolver treinamentos
especificos para os profissionais que atuam
nos Centros de Informacdo Toxicoldgica
e veterinrios clinicos, além de programas
preventivos voltados para proprietarios, com a
finalidade de reduzir esses agravos téxicos em
animais de companhia, como, também, em
criangas, uma vez que elas estdo expostas a
perigos semelhantes.
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