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RESUMO 

Os antiinflamatórios não esteroidais  (AINEs)  são amplamente utilizados na medicina 
humana  e  veterinária  por  seus  efeitos  antiinflamatório,  analgésico  e  antipirético.  Os 
principais  efeitos  adversos  do  uso  de  antiinflamatórios  estão  relacionados  aos 
distúrbios renais e gástricos. Os inibidores da COX2 apresentam um bom perfil de ação 
e maior segurança, sem a  toxicidade dos AINEs  tradicionais, o que  levou a busca por 
novos fármacos, porém, suspeitase que o uso por tempo prolongado também pode levar 
aos mesmos efeitos adversos dos inibidores nãoseletivos. Esta tese foi dividida em três 
capítulos. O primeiro,  é uma revisão de  literatura que aborda o  tema central da  tese e 
teve por objetivo levantar informações sobre os efeitos adversos do uso prolongado de 
AINEs  inibidores  da  COX2  na  espécie  equina.  Para  isso  foi  realizada  uma  revisão 
bibliográfica de artigos (recorte temporal, 2000 a 2020). No segundo artigo, avaliouse a 
prescrição de AINEs no nordeste brasileiro.  Foi  realizada uma pesquisa com médicos 
veterinários  e  vendedores/balconistas  de  lojas  agropecuárias  na  região  Nordeste  do 
Brasil, todos atuantes na área equina. Foram aplicados 100 questionários (50 por grupo) 
com o objetivo de identificar quais os principais AINEs recomendados por eles para as 
afecções  do  sistema  locomotor  e  digestório  da  espécie  equina.  Para  as  afecções  do 
sistema  locomotor:  como  primeira  opção,  a  fenilbutazona  foi  descrita  como  principal 
AINE  nos  dois  grupos  (G1:  58%  e  G2:  28%).  Como  segunda  opção,  o  flunixin 
meglumine  foi  o  mais  recomendado  (G1:  32%  e  G2:  24%).  Como  terceira  opção,  o 
meloxicam foi o mais recomendado também por ambos (G1:26% e G2: 16%). Para as 
afecções  do  sistema  digestório:  como  primeira  opção,  o  flunixin  meglumine  foi  o 
fármaco mais  recomendado  (G1: 54% e  G2: 40%). Como  segunda opção, para o  G1, 
flunixin meglumine (36%) e para o G2, a dipirona (30%). Como terceira opção, para o 
G1,  o  meloxicam  e  o  DMSO  foram  os  mais  citados  (18%  cada)  e  para  o  G2,  a 
fenilbutazona  (18%).  Os  AINEs  não  seletivos  são  os  mais  recomendados  por 
veterinários e vendedores de lojas agropecuárias do Nordeste do Brasil para tratamento 
das afecções locomotoras e digestivas de equinos, enquanto que os inibidores seletivos 
para COX2 ainda são pouco recomendados, sendo o meloxicam o mais apontado pelos 
entrevistados, o que nos guiou para o desenvolvimento do terceiro capítulo da tese. Para 
o  terceiro  capítulo,  foi  feito  um  estudo  para  avaliação  dos  efeitos  adversos  do  uso 
prolongado  do  meloxicam  em  equinos  hígidos.  Foi  realizado  um  teste  pareado 
utilizando 7 cavalos, que receberam a dose de 0,6 mg/kg de meloxicam pasta, por via 
oral, uma vez ao dia, durante 28 dias e avaliados os parâmetros clínicos, hematológico, 
bioquímico,  teste  de  tempo  de  sangramento,  gastroscopia  (avaliados  em  cinco 
momentos: M0, M7, M14, M21 e M28) e eletrocardiograma (em três  momentos: M0, 
M14  e  M28).  Não  foram  observados  efeitos  adversos  relevantes  nos  animais,  nas 
circunstâncias  do  estudo.  Embora  os  AINEs  inibidores  da  COX2  sejam  propostos 
como seguros, estes possuem efeitos adversos relevantes, principalmente se usados em 
sobredoses  e  por  tempo  prolongado.  Os  AINEs  tradicionais  fenilbutazona,  flunixin 
meglumine  e  dipirona  são  os  antiinflamatórios  mais  prescritos  por  veterinários  e 
vendedores de lojas agropecuárias no nordeste do Brasil, enquanto que o meloxicam é o 
inibidor da COX2 mais recomendado. Medidas de controle na venda de AINEs, assim 
como orientações aos profissionais do cavalo são necessárias. O uso do meloxicam por 
28  dias  não  causou  efeitos  adversos  de  importância  clínica  sobre  os  parâmetros 
avaliados.  
PALAVRASCHAVE: AINE; inflamação; cavalo; gastroscopia; eletrocardiograma 

 
 



ABSTRACT 

Nonsteroidal  antiinflammatory  drugs  (NSAIDs)  are  widely  used  in  human  and 
veterinary medicine  for  their antiinflammatory,  analgesic  and antipyretic  effects. The 
main  adverse  effects  of  the  use  of  antiinflammatory  drugs  are  related  to  kidney  and 
gastric  disorders.  COX2  inhibitors  have  a  good  action  profile  and  greater  safety, 
without  the  toxicity  of  traditional  NSAIDs,  which  led  to  the  search  for  new  drugs, 
however,  it  is  suspected  that  their  prolonged  use  can  also  lead  to  the  same  adverse 
effects of nonselective inhibitors. This thesis was divided into three chapters. The first 
is  a  literature  review  that  addresses  the central  theme of  the  thesis  and aimed  to  raise 
information about the adverse effects of prolonged use of COX2 inhibitory NSAIDs in 
equine  species.  For  this,  a  bibliographic  review  of  articles  was  performed  (time  cut, 
2000 to 2020). In the second article, the prescription of NSAIDs in northeastern Brazil 
was evaluated. A survey was conducted with veterinarians and salespeople/counters of 
agricultural stores in the Northeast region of Brazil, all working in the equine area. One 
hundred  questionnaires  (50  per  group)  were  applied  in  order  to  identify  the  main 
NSAIDs recommended by them for affections of the locomotor and digestive system of 
the  equine  species.  For  disorders  of  the  locomotor  system:  as  a  first  option, 
phenylbutazone was described as  the main NSAID  in both groups  (G1: 58% and G2: 
28%). As a second option,  flunixin meglumine was  the most recommended (G1: 32% 
and G2: 24%). As a third option, meloxicam was also the most recommended by both 
(G1:26%  and  G2:  16%).  For  digestive  system  disorders:  as  a  first  option,  flunixin 
meglumine  was  the  most  recommended  drug  (G1:  54%  and  G2:  40%).  As  a  second 
option,  for  G1,  flunixin  meglumine  (36%)  and  for  G2,  dipyrone  (30%).  As  a  third 
option,  for  G1,  meloxicam  and  DMSO  were  the  most  mentioned  (18% each)  and  for 
G2,  phenylbutazone  (18%).  Nonselective  NSAIDs  are  the  most  recommended  by 
veterinarians and  sellers of  agricultural  stores  in Northeast Brazil  for  the  treatment of 
locomotor  and  digestive  disorders  in  horses,  while  selective  inhibitors  for  COX2  are 
still  little  recommended,  with  meloxicam  being  the  most  mentioned  by  interviewees, 
which  guided  us  to  the  development  of  the  third  chapter  of  the  thesis.  For  the  third 
chapter,  a  study  was  carried  out  to  assess  the  adverse  effects  of  prolonged  use  of 
meloxicam  in  healthy  horses.  A  paired  test  was  carried  out  using  7  horses,  which 
received a dose of 0.6 mg/kg of meloxicam paste, orally, once a day, for 28 days, and 
evaluated  the  clinical,  hematological,  biochemical,  time  test  parameters.  bleeding, 
gastroscopy  (assessed  at  five  times:  M0,  M7,  M14,  M21  and  M28)  and 
electrocardiogram (at three times: M0, M14 and M28). No relevant adverse effects were 
observed in animals under the circumstances of the study. Although COX2 inhibitory 
NSAIDs are proposed as safe, they have relevant adverse effects, especially if used in 
overdoses  and  for  a  long  time.  The  traditional  NSAIDs  phenylbutazone,  flunixin 
meglumine  and  dipyrone  are  the  most  prescribed  antiinflammatory  drugs  by 
veterinarians and agricultural store vendors in northeastern Brazil, while meloxicam is 
the most  recommended COX2  inhibitor. Control measures  in  the sale of NSAIDs, as 
well as guidance to horse professionals are necessary. The use of meloxicam for 28 days 
did not cause adverse effects of clinical importance on the evaluated parameters. 
KEYWORDS: NSAIDs; inflammation; horse; gastroscopy; electrocardiogram  
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INTRODUÇÃO GERAL 

Os AINE’s são amplamente utilizados na medicina humana e veterinária por seus 

efeitos antiinflamatórios,  analgésicos e antipiréticos. Ao não  requererem prescrição médica 

para comercialização,  são vendidos  livremente e  encontramse entre os medicamentos mais 

prescritos  no  mundo,  o  que  desconsidera  as  restrições  de  indicação,  efeitos  adversos  e 

potenciais  interações medicamentosas que podem ser prejudiciais a saúde animal (FARIAS, 

2016).  

Esses  fármacos  inibem  a  síntese  de  prostaglandinas  (PG)  mediante  a  inativação  das 

isoenzimas ciclooxigenases (COX). Atualmente três COX’s são reconhecidas:  a  COX1, 

proposta como geradoras de PG’s que mantém a função do órgão, que tem entre outras 

funções,  a  proteção  gástrica e  manutenção  da  homeostase  renal  (COOK  &  BLIKSLAGER, 

2014);  a  COX2,  induzida  durante  a  resposta  inflamatória  e  responsável  pela  produção  de 

PG’s que mediam a inflamação e a dor (MODI et al., 2012); e a COX3, dessa pouco se sabe, 

postulase que seja uma variante da COX1 (COX1B), com distribuição no córtex cerebral, 

medula espinhal e coração (CARVALHO et al., 2004). 

Apesar dos efeitos benéficos ao organismo, os AINE’s são reconhecidos por danificar e 

retardar  a  cura  do  trato  gastrointestinal  e  apresentar  potencial  de  toxicidade  renal, 

especialmente os inibidores tradicionais, ou não seletivos. O uso de inibidores seletivos para 

COX2  são  propostos  como  mais  seguros,  com  efeitos  adversos  diminuídos  ou  até  mesmo 

ausentes (VAN GALEN et al., 2021). 

Nos  Estados  Unidos,  a  FDA  Food  and  Drug  Administration),  aprova  o  uso  de  sete 

AINE’s em equinos: flunixin meglumine, fenilbutazona, ketoprofeno,  diclofenaco,  ácido 

meclofenâmico  e  dipirona  (inibidores  não  seletivos),  esta  última  aprovada  recentemente 

apenas  como  antipirético,  e  o  firocoxib  (inibidor  seletivo).  Outros  fármacos,  a  exemplo  do 

meloxicam, são usados e investigados nos equinos, no entanto, constituem uso “extralabel”, 

conforme descrito na  Lei de Uso e Esclarecimento de Medicamentos Animais  (AMDUCA) 

(FDA,  2021).  O  meloxicam  foi  o  primeiro  inibidor  para  COX2  a  ser  utilizado  no  Brasil, 

tendo  seu  estudo  de  eficácia  e  seguridade  realizado  e  apontado  como  seguro  para  uso  na 

espécie  equina  na  dose  de  0,6  mg/kg,  SID,  por  14  dias,  sem  efeitos  adversos  significantes 

(VERONEZI et al., 2006).  

Sabese  que  no  Brasil  vários  antiinflamatatórios  são  comercializados  para  espécie 

equina,  mas  até  o  momento,  inexistem  estudos  que  apontem  quais  são  esses  fármacos  de 
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forma  mais  detalhada,  assim  como  dados  sobre  as  doses  e  período  recomendado  pelos 

profissionais do cavalo. 

Existe ainda uma percepção entre os veterinários de que os compostos seletivos para a 

COX2 apresentam um bom perfil de segurança, o que pode influenciar na decisão terapêutica 

(VIVANCOS et al., 2015), porém investigações mais aprofundadas sobre o uso de coxibs em 

tempo prolongado e seu efeitos adversos são necessárias. 

Diante do exposto, este estudo composto por três capítulos, teve por objetivo: 

 Objetivo geral: 

a.  Avaliar  quais  os  principais  efeitos  adversos  do  uso  do  meloxicam  na 

dose padrão de 0,6 mg/kg por via oral, uma vez ao dia, durante 28 dias 

(o dobro da recomendação literária) em equinos hígidos. 

 Objetivos específicos: 

a.  Abordar  por  meio  de  uma  revisão  de  literatura  os  principais  efeitos 

adversos do uso de AINE’s inibidores da COX2 na espécie equina, que 

servirá como base literária para discussão do assunto; 

b.  Conhecer  quais  os  principais AINE’s recomendados por veterinários e 

vendedores  de  lojas  agropecuárias  do  Nordeste  do  Brasil  para 

tratamento das afecções do sistema locomotor e digestório de equinos; 

c.  Reconhecer  aspectos  terapêuticos  dos  principais  fármacos 

recomendados pelos profissionais do cavalo como doses e tempo de uso 

prescritos; 

d.  Observar  o  grau  de  conhecimento  dos  profissionais  envolvidos  com  o 

cavalo sobre os principais efeitos adversos oriundos do uso de AINE’s; 

e.  Observar os principais efeitos adversos do uso do meloxicam por tempo 

prolongado  em  equinos  hígidos  sobre  os  parâmetros:  clínicos, 

hematológicos,  teste  de  tempo  de  sangramento,  bioquímicos, 

gastroscópico e eletrocardiograma.  
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R e s u mo   

O s   a n t i  i n f l a ma tó r io s  não  e s t e ro i da i s  ( AIN E ’ s) ,  por  se rem  

c omer c i a l i za do s   l i v reme nte ,   enc on t ram s e   en t re   o s   med icame nt o s   ma i s  

p re sc r i t o s   no   mu nd o ,   po s sue m  açã o   a n t i  i n f l ama t ór i a ,   a na l gé s i ca   e  

a n t ip i ré t i ca   p or   i n i b i çã o   da s   p ro s t a gl a nd ina s   me dia n te   b lo qu e io   da s  

c i c lo x i ge na se s   ( C O X) .   Atua lme nte   sa be  se   da   e x i s t ên c i a   d e   t r ê s  

e n zima s   C O X   c om   aç õe s   d i s t i n t a s .   P o s tu lo u se   que   a s   p ro pr i eda de s  

f a rma co l ó gic as  do s  AIN E ’s  deco r r em pr inc i pa lm ente  da  a ção  in ib i tó r i a  

d a   C O X 2 ,   e nq ua n to   que   a s   r eaçõ es   ad ve r sa s   sã o   re s u l t an t e s   da   i n ib i ção  

d a   C O X 1 ,  c r i a nd o  su b gru po s  de  AIN E ’ s :  p re fe re nc ia i s ,  se l e t i vo s  e  nã o  

s e l e t i vos   p a ra   C O X 2 .   A  i n t r od uçã o   do s   in i b id or e s   da   C O X 2   na   p r á t i ca  

c l í n i ca   v i sa   mant e r   a   e f i các i a   an t i  i n f l ama t ór i a   sem   os   e fe i to s   a d ve r so s  

i nde se j á ve i s .   T oda v ia ,   e s t ud o s   s u ge r em   t ox ida de   a s s oc i a da   a o   s eu   u s o .  

O b je t i vou s e   com   e s t e   t r aba lh o   l e van ta r   i n f o rmaç õe s   ace r ca   do s   e fe i to s  

c o la t e ra i s  d o  u s o  p r o l on gad o  de  AIN E ’ s  in i b i do re s  da  C O X 2   na  e sp éc i e  

e qu i na .   Pa ra   i s so ,   fo i   r ea l i zada   u ma   re v i são   b ib l io grá f i ca   bu sc an do  

e s t ud o s   s ob re   o s   e fe i t o s   d o   u s o   d e   in i b i do re s   da   C OX 2   em   ca va l o s .   Fo i  

o b se r va do   que   e s t a   c l a ss e   de   m edica ment o s   po s su i   d i ve r s os   e fe i t o s  

t óx ic o s   p a ra   a   e spéc i e ,   p r i nc ip a lme nte   em   s i tuaç õe s   on de   ex i s t i r a m 

s o bre do sa ge ns ,   u s o   p or   t em po   p ro lo n ga do   e   a s so c i açã o   com  o u t ro s  

AIN E ’ s .  S ão  nec es sá r i a s  medi das  d e  co n t r o l e  na  com erc i a l i zação  d es se s  

f á rma co s .   A  e sc o lha   do   fá r maco   n o   t r a t ame nto   de ve   s e r   i nd i v idu a l i za da  

a   ca da   pac i en t e ,   l e van do   e m  c on s i de ra ção   seu s   fa to re s   de   r i sco   e  

b ene f í c i o s .     Se u   u s o   d e   f o rm a   r ac i ona l   é   um   imp or t an t e   a l i a do   do s  

c l í n i c o s   ve t e r iná r io s  na  p ro moção   da   sa úde  e   bem e s t a r a n ima l .  

P ala vra s c ha ve :   a na l ge s i a ,   AIN E ,  ca va l o ,  d or ,   t e mp o   de   u so .  

 

A bs t r ac t  

N o n s t e ro ida l   an t i  i n f l a mmat or y  d r u gs   ( N S AID s ) ,   be i n g  f ree l y 

ma rke ted ,   a re   a mo n g   the   mo st   p r e s c r i bed   d ru gs   i n   t he   w or l d ,   have   a n t i 

i n f l a mmat or y,   a na l ge s i c   an d   an t ip yr e t i c   ac t i on   b y  i nh ib i t i n g 



24 

 

p ro s t a gla nd in s   b y  b loc k i n g   c yc l ox yge n a se s   ( C O X) .   C ur ren t ly,   i t   i s  

k n ow n  tha t   t he re   a re   t h ree   C OX   en zym e s   w i th   d i f f e re n t   ac t i on s .   I t   ha s  

b een   p o s tu l a t ed   t ha t   t he   p ha rmac o lo g ica l   p ro pe r t i e s   o f   N S AI D s   s t em  

ma i n l y  f r o m   t he   i nh i b i t o r y  a c t i on   o f   C O X 2 ,   whi l e   a d ve r se   reac t io ns  

a re   t he   r e s u l t   o f   C O X 1   i nh i b i t i o n ,   c rea t i n g   s ub gr ou p s   o f   NS AID s :  

p re fe re n t i a l ,   se l ec t i ve  an d  n on se l e c t i ve   fo r   C O X 2 .  Th e   i n t ro duc t i on   o f  

C O X 2   in h ib i to r s   i n   c l i n i ca l   p r ac t i ce   a im s   t o   ma in t a in   an t i 

i n f l a mmat or y  e f f i cac y  w i t ho u t   u nde s i rab l e   a d ve r se   e f fec t s .   Ho w e ve r ,  

s t ud ie s   su gge s t   t o x i c i t y   a ss oc i a t e d   wi th   i t s   u se .   Th e   ob je c t i ve   o f   t h i s  

w o rd   i s   t o   ga th e r   i n fo rma t io n   a bo u t   t he   s i de   e f f ec t s   o f   t he   p r o l on ged  

u se   o f   NS AID s   t ha t   i n h ib i t   C OX 2   in   t h e   e qu i ne   spec i e s .   Fo r   t h i s ,   a  

b ib l io gra ph ic   re vi ew   wa s   ca r r i ed   ou t   l oo k in g   f o r   s tu d ie s   o n   the   e f fec t s  

o f   t he   u se   o f   C O X 2   i nh i b i t o r s   i n   h or se s .   I t   wa s   ob se r ve d   t ha t   t h i s   c l a s s  

o f   d r u gs   ha s   se ve ra l   t ox i c   e f fec t s   fo r   t he   s pec i e s ,   ma i n l y  i n   s i t u a t io n s  

w he re   the re   ha ve   bee n   o ve rd o se s ,   p ro lo n ge d   u se   a nd   a s soc i a t io n   w i th  

o the r   NS AID s .   C on t r o l  mea su re s   a re  nee de d   in   t he  c ommer c i a l i za t i on   o f  

t he se   d ru gs .   Th e   ch o ice   o f   d rug   f o r   t r e a tmen t   mu st   be   in d i vid ua l i zed  

f o r   eac h   pa t i en t ,   t ak i n g   i n to   acc ou n t   t he i r   r i sk   fac to r s   a nd   bene f i t s .   I t s  

r a t i o na l   u se   i s   a n   i mp or t a n t   a l l y   o f   ve t e r ina r y  c l i n i c i a n s   i n   p ro mot in g  

a n ima l  he a l th   a nd  we l l be i n g .  

Key w or ds :   An a l ge s i a ,   N S AID ,  ho r se ,  p a in ,   t ime   o f  u se .  

 

R e s u me n 

Lo s   m edi came nto s   a n t i i n f l a ma to r i o s   n o   e s t e r o id eo s   ( AIN E ) ,   q ue   se  

c omer c i a l i za n   l i b reme nte ,   se   en cue n t r an   en t re   l os   me dica ment o s   m ás  

r ece t a do s   e n   e l   m un do ,   t i e nen   acc ió n   an t i i n f l ama t or i a ,   a na l gé s i ca   y  

a n t ip i ré t i ca   a l   i n h ib i r   l a s   p ro s t a g l a nd i na s   a l   b lo quea r   l a s  

c i c lo ox i gen as as   (C O X) .   Ac t ua lm e nte ,   s e   sa be   que   ha y  t r e s   e n zima s  

C O X   co n   d i fe re n te s   acc io ne s .   S e   ha   p o s tu l ad o   que   l a s   p r op ieda de s  

f a rma co l ó gic as   de   l o s   AIN E   se   de r i van   p r inc ipa l ment e   de   l a   acc i ón  

i nh i b i t o r i a   de   C O X 2 ,   m ien t ra s   q ue   l a s   r eac c io ne s   ad ve r sa s   s o n   e l  

r e s u l t a do   de   l a   i nh i b i c i ón   de   C O X 1 ,   c rea nd o   su b gru po s   de   AIN E :  
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p re fe re nc ia l e s ,   se l ec t i vo s   y  n o   s e l ec t i vo s   p a ra   C O X 2 .   La   i n t ro d ucc ió n  

d e   in h i b id ore s   de   C OX 2   en   l a   p rá c t i ca   c l í n i ca   t i e ne   c omo   o b je t i vo  

ma nte ne r   l a   e f i c ac i a   a n t i i n f l a ma t or i a   s in   e fec t o s   ad ve r s o s   i n des ea b le s .  

S i n   em ba r go ,   l o s   e s t ud i o s   s u gie ren   t ox ic ida d   a s oc i a da   co n   s u   u so .   E l  

o b je t i vo   de   e s t e   t r a ba j o   e s   r eu n i r   i n f o r mac ió n   so bre   lo s   e fec t os  

s ec un da r i o s   d e l   u s o   p r o lo n ga do   d e   AIN E   q ue   i nh i ben   l a   CO X 2   en   l a s  

e sp ec i e s   e qu i na s .   Pa ra   e l l o ,   s e   r ea l i zó   u na   re vi s i ón   b i b l io gr á f i ca   en  

b u sca   de   e s t ud i o s   so bre   l o s   e f ec t o s   de l   u so   de   i nh ib i do re s   de   l a   C O X 2  

e n   ca ba l l os .   Se   ob se r vó   q ue   e s t a   c l a se   de   d ro ga s   t i ene   va r io s   e fec t o s  

t óx ic o s   pa ra   l a   e s pec i e ,   p r inc ipa lm ente   e n   s i t uac io ne s   do nde   ha   ha b i do  

s o bre do s i s ,   u s o   p r o l on gad o   y  a s oc i a c i ón   c on   o t r os   AIN E .   Se   nece s i t an  

me did as   de   co n t r o l   e n   l a   comer c i a l i zac ió n   de   e s t o s   m edic amen to s .   La  

e l e cc ió n   d e l   me dicame nt o   pa ra   e l   t r a t amien to   deb e   se r   i nd i vi du a l i za da  

p a ra   c ada   pac i e n te ,   t en i en do   e n   cue n ta   s us   fac t o re s   de   r i e s go   y  

b ene f i c i o s .   S u   us o   r ac i ona l   e s   u n   a l i a do   imp or t an te   de   lo s   mé dic os  

ve t e r ina r io s  pa ra   p r om o ve r   l a   sa l ud   y  e l   b i e ne s t a r   de   l o s   a n ima l e s .    

P ala br a  c la ve :   Ana l ge s i a ,   AIN E,  ca ba l l o ,  d o lo r ,   t i e mp o   de   u so .  

 

1 .   I n tr odu ç ã o  

 

O s   a n t i  i n f l ama tó r io s   nã o   e s t e ro ida i s   são   am plame nte   u sa do s   n as  

me dic i na s   hu mana   e   ve t e r iná r i a   pe l o s   e fe i to s   ana l gé s i co ,   an t i 

i n f l a ma tó r i o   e   a n t ip i ré t i co   dec or ren t e s   do   meca n i smo   de   açã o .   Em 

ca va l os   sã o   u t i l i za do s   p r i nc ipa lm ente   pa r a   o   t r a t ame nto   de   q ua dr os  

c l í n i c o s   ca r ac t e r i zad o s   p e l a   d o r   e   i n f l a mação   d os   s i s t ema s  

m u scu l oe sq ue lé t i co   e   ga s t r in t e s t i na l   ( Kn yc h ,   20 17 ) .   E s t e s   f á rmac os  

a gem   i n i b in do   a   s í n t e se   de   p r os t a g l a nd i na s   (P G)   me dia n te   a   i na t i vaçã o  

d as   i s oen z ima s   de no mina da s   c i c l oo x i gena se s :   C O X 1 ,   C O X 2   e   C O X 3  

( C oo k  &   Bl ik s l a ge r ,   20 14 ) .  

In t e rna c io na lme nte ,  o s  AIN E ’ s  s ão   c on hec i do s   co mo   OTC s  –  

“ o ve r  t he co un te r”  ( so br e  o  ba l cã o) .  E s se s  med icame nto s  nã o  re que rem 
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p re sc r i çã o   e   t êm   s ua   ven da   l i v re ,   de sco n s id e ra nd o   r e s t r i ç õe s   de  

i nd ic ação ,   e f e i to s   a d ve r so s   e   p o te nc ia i s   i n t e raçõe s   me dicame nto sa s  

p re j ud i c i a i s   com   o u t r o s   fá r ma co s   c omum ente   u t i l i za do s   ( Fa r i a s ,   2 01 6) ,  

e sp ec i a lm ente  q ua nd o   o   t r a t amen to  da   do r ,   i n f l am ação  e   fe br e  en vo l ve  o  

u s o   de   do se s   ma i s   a l t a s  p or   pe r ío d os   ma i s   l o n gos .   An o n   (2 00 9)   r ep or t ou  

u ma   f req uên c ia   de   u t i l i z ação   s em   r ecom en dação   m édic a   de   8 2%   e m 

ca va l os   n o s   EU A.   O s   in i b i do re s   se l e t i vo s   de   C O X 2   f o ram 

d es en vo l v id o s   e s pe ra nd o se   re du z i r   a   i nc id ênc ia   de   e fe i to s   i nd es e j a do s ,  

e sp ec i a lm ente  o s   ga s t r in t e s t i n a i s   ( Zie g le r   e t   a l . ,   2 01 7 ) .  

  S ão   e sca s so s   o s   t r ab a lh o s   qu e   d es c re vam   o s   e fe i t os   a d ve r so s   d o  

u s o   de   i n i b id ore s   da   C O X 2   n os   ca va lo s ,   p r inc i pa lm ente   na   rea l i da de  

b ra s i l e i ra .   E s t a   r e vi sã o   v i s a   abo rd a r   os   p r inc i pa i s   e fe i t o s   ad ve rs o s   d o  

u s o  de  AIN E ’ s  i n ib i do re s  da  CO X 2   na   e s péc i e   e qu i na   e   se r v i r   com o 

b as e   l i t e rá r i a  pa ra   d i sc us sã o   do  a s su n t o .  

 

2 .   Me t odol og ia    

 

O   p re sen t e   e s t ud o   t r a t a  se   de   uma   re vi sã o   l i t e rá r i a ,   p or   me io   d e  

p es qu i sa  b ib l i o grá f i ca ,   a   r e spe i to   d o s  p r i nc ip a i s   e fe i to s   ad ve r s os   d o   u so  

p ro lo n ga do  de  AIN E ’ S  i n ib i dor e s  da  C O X 2   em   eq u in o s .   O s   a r t i go s  

u t i l i za do s   fo ram   ob t i do s   e m  ba se s   i nde xad as :   C a pe s ,   P ub ve t ,   S c i e l o ,  

S c op us ,   Sc i e nce   Di rec t ,   E l se v ie r ,   se nd o   reco r t e   t emp ora l   da s   ú l t im as  

d ua s   déc ada s   ( 20 00 2 02 0) .   Ta i s   a r t i gos   fo ram   s e l ec i ona do s   de   f o rm a  

q ua l i t a t i va   a   r e spe i to   d o   o b je t i vo   ge ra l ,   a t r a vé s   d a   m e to do l o g ia   d es c r i t a  

p or   Pe r e i ra   e t   a l .   ( 20 18 ). 

 

3 .   R ev i s ã o   bi bl i ogr áf i ca  

 

3 . 1   C l as s i f i c açã o  dos  A I N E ’ s  qu a n t o  à  i n i biç ã o  da s  

c i c l ox ige n a se s  
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T od o s  os  AIN E ’ s  c omp ar t i l ham  de  p e lo  me no s  um  meca n i sm o 

c omum ,   a   i n i b i çã o   da s   e n zima s   c i c lo ox i ge na se s   q ue   l e vam  a   uma  

d imi nu içã o   na   s ín t e se   de   vá r i a s   P Gs   e   t r omb oxa no s   (T X s )   a   pa r t i r   d o  

ác i do   a ra qu i dô n ic o ,   se nd o   l i be r ad os   pe l o s   f o sf o l i p íd i o s   de   mem bra na  

( M od i   e t   a l .   20 12 ) .   Até   o   m ome nto ,   t r ê s   C OX s   fo ram   ca r ac t e r i za da s ,  

C O X 1   e   C O X 2   fo ram   bem   id en t i f i ca da s ,   e   a   C O X 3 ,   s ob re   a   q ua l  

p o uco   s e   sa be   ( Kn yc h ,   20 17 ) .  

P a r a   c l a s s i f i ca rm o s   o s   AIN E ’ s ,  d e vem o s  l e va r  em  c on s i de r ação  o  

gr a u   em   q ue   e l e s   i n i bem   a s   d i fe ren te s   i so f o r ma s   de   C OX   e   sua  

s e l e t i vi dad e   re l a t i va ,   que   é   de t e r mina da   p or   en sa i o s   i n i b id or e s   d e   C OX  

i n   v i t r o .   A  s e l e t i vi da de   pa ra   a s   i s o f o r ma s   é   ex pre s sa   com o   uma   ra zã o  

i n ib i tó r i a   ( IC5 0 ,   q ue   é   a   co nce n t raçã o   p l a s má t i ca   nec es sá r i a   pa ra   i n i b i r  

5 0%   da   a t i v ida de   de   CO X ) ,   ge ra lm ente   o   IC 50   pa ra   CO X 1 :   IC 5 0   pa ra  

C O X 2 .   A  p ro po rçã o   é   r ep re se n ta da   com o   C O X 1 /CO X 2   e   q uan to   ma i s  

ac i ma   de   1 , 0   o   re s u l t a do ,   ma i s   e sp ec í f i co   é   o   m edic ament o   pa ra  

i n ib i çã o  de  C O X 2  em c om para çã o  c om  C O X 1   (S an t o s  e t   a l . ,   2 01 8) .    

Ava l i an do  e s sa   re l ação   na   e s péc i e   e qu i na ,   f en i lb u ta zo na  e   f l un i x i n  

me glu mine   t em  pr op or çõe s   p róx ima s   a   1   ( i n i b id ore s   não   se l e t i vo s ) ,  

e nq uan t o   o   me lo x icam   e   o   f i r oco x ib   t em   ra zõe s   de   se l e t i v i dade  

p ró xima s  a  4  e  2 00 ,  r e s pec t i vame nte .  I s so  i nd ica  q ue  e s se s  AIN E ’ s  

i n ibe m   pre domi na n teme nte   a   C O X 2 ,   ma s   em   a l gum   gra u ,   i n ibe m   a  

C O X 1 ,   pa r t i cu l a rm ente   o   m e lo x ica m.   Po r   e s se   m ot i vo   o   me l ox i cam 

p o de   se r   c l a s s i f i c ad o   co mo   i n ib id or   p re fe renc i a l   e   o   f i ro co x ib   com o 

i n ib id or   se l e t i vo .   ( Zie g le r   e t   a l . ,   20 17) .  

O s  AIN E ’ s  s e l e t i vo s  pa ra  a  C O X 2   po dem   se r   t am bém  

d en omin ad os  “co x i bs ”  o u  “p ou pa do re s  de  C O X 1” .  I s s o  oco r r e  p or qu e ,  

em bo ra   um   AIN E   p o s sa   t e r   a l t a   s e l e t i vi dad e   pa ra   a   C O X 2 ,   a in da   a s s im  

i n ib i rá   a   C OX 1  em  a l gum   grau   ( Z ie g le r   e t   a l . ,   20 17 ) .    

  Em   r e l açã o   à   CO X 3 ,   ac red i t a s e   que   se j a   um a   va r i a n t e   da   C OX 

1 ,   p ode nd o   s e r   de s i gn ada   d e   C OX 1 B,   e   e s t á   d i s t r i b u íd a   p r i nc i pa lm ente  

n o   c ór t e x   ce reb ra l ,   med ula   e sp in ha l   e   c o r ação ,   sen do   ma i s   se ns í ve l   ao  

ace t ami no fen o   ( pa ra ce t am ol )   do   q ue   a   C O X 1   e   C O X 2 .   P o s tu l a  s e   q ue  
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a   in ib i ç ão   da   C O X 3   p ode   re pr e s en ta r   o   meca n i smo   ce n t ra l   p r imá r i o  

p e lo   qua l   o s   f á rma co s   a na lgé s i co s   e   a n t i p i r é t i c os   do   t i po   não  

e s t e ro i da i s   de se n vo l ve r i a m  s ua s   a t i v ida de s   de   r ed ução   da   fe bre  

( Ca r va l ho  e t   a l . ,   2 00 4 ) .    

     

3 . 2   Mec a ni s mo de  aç ã o  dos  A I N E’ s  i n i bi dore s  da  C OX 2  

Ao  c o ns ide ra r  o  us o  de  AIN E ’s  s e l e t i vos  de  C O X 2   n o   t r a t ame nt o  

d a   do r   e   i n f l a mação   em   ca va lo s ,   é   i mp or t a n te   en t en de r   a s   d i f e ren ça s   na  

f i s io l o g ia   e   f i s i opa to l o gi a   da s   s ua s   i s o f o rma s .   Emb or a   ex i s t am   pe l o  

me no s   t r ê s   i s o f o rm as   c on hec i da s   de   CO X ,   a   C OX 1   e   CO X 2   sã o   a s  

mai s  re l e va n te s  em re l aç ão  ao  us o  c l í n i c o  de  AIN E ’ s  em e qu in os  ( C oo k  

&   Bl ik s l a ge r ,   20 14 ) .  

A  C O X 1   f o i   p ro po s t a   c om o  ge ra do ra   de   p r o s t a g l an d ina s   qu e  

ma ntêm   a   f un ção   d o   ó r gã o ,   p r o t e gen do   a   i n t e gr i dade   da   muc o sa   gá s t r i c a  

e   ge ra nd o   T X s   de r i vad os   de   p l aq ue ta s ,   r e s po ns á ve i s   pe l a   agr e gaçã o  

p l aq ue tá r i a   e   va s oco n s t r i ção ,   a l ém   de   man te r   a   h ome o s ta se   rena l   ( Co ok  

&   Bl ik s l a ge r ,   2 01 4) .   A  C OX 2 ,   p or   su a   ve z ,   é   i nd u zi da   du ra n te   a  

r e s po s t a   i n f l am a tó r i a   e   p ro du z   P Gs   q u e   me diam   a   i n f l amaçã o   e   a   d or  

( Fi gu r a  1 . )   ( Mo di   e t   a l . ,   20 12 ) .    

  Fi gu r a  1 .   C ic l oo x i ge na se  na  h ome o s ta se   e   i n f l amaçã o .  
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F o n t e :   A n a lg é s i c o s   i n i b id o r e s   e s p e c í f i c o s   d a   c i c lo o x ig e n a s e s  2 :  

a v a n ç o s   t e r a p ê u t i c o s .   C a r v a lh o   e t   a l . ,   2 0 0 4 .    

A  C O X 2   p ode   se r   i n du z ida   na   p re se nça   de   c i t oc ina s   c omo  a  

In t e r l e uc ina 1   ( I L1 ) ,   I L2  e  fa to r  α  de  n ec r o se  tu mo ra l  (T N F α ) ,  a s s im  

c omo   po r   é s t e re s   do   fo rb o l ,   f a to re s   de   c re sc ime nto   e   en do to x ina s ,   o nde  

ca rac t e r i s t i ca ment e   é   ex pre s sa   p o r   c é lu l a s   e n vo l vi da s   no   p ro ce ss o  

i n f l a ma tó r i o   ( mac r ófa go s ,   m on óc i t o s   e   s in o vi óc i t o s ) .   Po r   ou t ro   l ad o ,   a  

e xp re ss ão   da   C O X 2   p ode   se r   i n ib i da   po r   IL 4 ,   I L1 3 ,   I L1 0   e   p or  

g l i co co r t i c o ide s ,   en qua n t o   q ue   a   P GE 2   pr om o ve   re gu laçã o   c r e sce n te   na  

e xp re ss ão  da  C O X 2   (Ca r va lh o  e t   a l . ,   20 04 ) .          

E s sa   c l a s s i f i caçã o   l e vou   à   t e o r i a   d e   qu e   a   i n i b i çã o   da   C O X 1   ge ra  

e fe i t os   a d ve r so s ,   e nq uan t o   a   i n ib i ção   d a   CO X 2   re s po nde   pe lo s   e fe i to s  

t e rap êu t i co s ,   c r i a nd o   um a   h i pó te se   de   q ue   a   i n ib i ção   se l e t i va   da   CO X 2  

a pre se n ta r i a   e fe i t o s   a n t i  i n f l ama t ór i o s ,   an a l gé s i co s   e   a n t i p i ré t i c os ,   se m 

a   t ox i c ida de   ga s t r i n t e s t i na l   do s   a n t i  i n f l am a tó r io s   t r a d i c io na i s .   Ta l  

h ip ó te se   d i re c io no u   a   bu sca   e   o   d e sen vo l v ime nt o   de   fá rmac o s   se l e t i vo s  

p a ra  C O X 2   ( Men de s  e t   a l . ,   2 012 ) .    
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Am b as   a s   C OX s   p ro du zem  p r o s t a g lan d in a H 2   ( P GH 2 ) ,   u m  

i n t e r medi á r i o   que   é   me ta bo l i zad o   em  pr o s t a nó i de s   a t i vo s ,   como   T X s  e  

P Gs   p e l a s   s in t a s e s   d o s   t ec i do s .   A  a t i vi dade   co n t í nua   de   ba i xo   n í ve l   de  

C O X 1   e m   ó r gã o s   com o   o s   do   t r a t o   ga s t ro i n t e s t i na l   e   o s   r i ns   p ro du z  

P G H 2   s u f i c i en t e   pa ra  a po i a r   a s   fu nç õe s   f i s i o l ó gic as   im pul s i ona da s   pe l a s  

p ro s t a gl a nd ina s .   A  r e gu laçã o   p o s i t i va   da   C O X 2   em   e s t a do s  

i n f l a ma tó r i os   l e va   a o   aume nt o   d a   p r od uçã o   de   P GH 2   e   de   quan t ida de s  

f i s io pa to ló g ica s   de   P Gs ,   co n t r i bu i nd o   pa ra   d or ,   i n f l amaçã o   e   s ina i s  

c l í n i c o s   de  e nd o t oxem ia   (C oo k  &   Bl ik s l a ge r ,   20 14 ) .  

N o   e n tan to ,   é   im po r t an te   rec onh ece r   q ue   a s   fu nçõ es   e sp ec í f i ca s  

d as   vá r i a s   i s o f o r ma s   da   C O X   n ão   sã o   nece s sa r i ame nte   a s   mes ma s   e m 

t od o s   o s   t e c id o s .   No s   r i n s ,   p or   e xemp lo ,   a   CO X 2   t am bém   é   exp re s sa   e  

d es empe nh a   f unç õe s   im po r t a n te s   na   home o s ta se   rena l   ( Ki ve t t   e t   a l .  

2 0 14) .   É   po s s í ve l   que   um   AIN E   se l e t i vo   p a ra   C OX 2   a in da   po s sa   t e r  

e fe i t os   r e na i s   ad ve rs o s   e ,   embo ra   m ín im o,   a   co n t r ib u ição   da   C O X 2  

p a ra   a s   f unç õe s   f i s i o l ó gic as   no rma i s   de ve   se r   co n s ide rad a   ao   se l ec io na r  

u m   AIN E   e spe c í f i co   pa ra   e s t a   en z ima   ( Kn yc h ,   20 17 ) ,   a l ém   de   qu e   a   t ão  

b u sca da   se l e t i vi da de   po de   se r   pe rd i da   e m   e p i só d io s   de   o ve r do se   ( Mo di  

e t   a l . ,   20 12 ) .   I s s o   de s t aca   a   nece s s i dade   de   uma   se l e ção   c u idad o sa   d o  

p ac ie n te  ao  p re sc re ve r  AIN E ’ s ,  i nc lu i nd o  a  ob te nçã o  de  um  h i s t ó r i c o  

mé dic o   de t a l ha do   e   a   r ea l i zaç ão   de   t e s t e s   c l í n i co pa to l ó gi co s   ( Z ie g le r  

e t   a l . ,   2 01 7) .  

 

3 . 3   U s o de  A I NE ’ s  i n i bi dor e s  da  CO X  2   e m  ca va l os  

A  p r i nc ip a l   va n ta gem   do   t r a t a me nto   de   pac i e n te s   c om   c ox i b s   é   a  

a t i v i dade   p ou pad ora   de   CO X 1   q ue ,   em   t eo r i a ,   de ve   red u zi r   a  

p ro ba b i l i dade   de   e f e i to s   ad ve r so s ,   p r i nc i pa lme nte   ga s t ro i n t e s t in a i s .   S ão  

n ece s sá r i a s   i n ve s t i gaçõe s   a pr of un da da s   pa ra   de t e rmina r   se   h á   um a  

me no r   i nc idê nc ia   de   e fe i to s   ga s t r o in t e s t ina i s   a d ve r so s   em  ca va lo s  

t r a t a do s   c om   c ox ib s   ( Zie g le r   e t   a l . ,   20 17 ) ,   p r inc ipa l mente   p a r a   a  

r ea l i dade  b ra s i l e i ra .  
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At u a lme nte  ex i s t em  se i s  AIN E ’s  ap ro vad o s  pe l a  FD A ( Fo od   an d  

D r u g   A dm in i s t r a t io n )   q ue   sã o   r o t u l ad o s   pa ra   u so   n o   ca va lo :   f l u n ix i n  

me glu mine ,   f e n i lb u ta zona ,   ke t op ro fen o ,   d i c lo fe naco ,   ác i do  

mec lo fenâ mico   ( in i b i do re s   não   se l e t i vo s)   e   o   f i roc ox i b .   O ut ro s  

f á rma co s ,   a   e xem plo   d o   m e lox icam ,   sã o   u sa do s   e   i n ves t i gad o s   no s  

e qu i no s ,  no  en t an t o  c on s t i t uem  u s o  “ ex t r a  la be l ”  (u sa do  pa ra  uma  

f i na l ida de   ex t ra   daq ue la   p a ra   qu a l   fo i   f o r mula da )   c on fo rme   des c r i t o   na  

Le i   d e   U so   e   Es c l a r ec ime nto   d e   Medic amen to s   Ani ma i s   ( AM D U C A)  

( Kn yc h ,  2 01 7) .    

N o  C ana dá ,  d o i s  AIN E ’ s  t êm  u s o  a pr o va do  em  eq u i no s :  

f en i l bu ta zo na   (ma i s   co mume nte   u t i l i za do )   e   a s p i r i na .   E n t re t an t o ,   ou t ro s  

a n t i  i n f l ama t ór io s   c omo   me lo x icam   e   f i ro co x ib   sã o   u sa do s   de   fo rma  

ex t r a  l ab e l   ( Ba n se   &  Cr i bb ,   20 1 7) .   O  me lo x ica m   e s t á   d i s pon í ve l   em  

m ui t os   pa í s e s   f o r a   d o s   E U A  ( Z ie g le r   e t   a l . ,   2 01 7 ) ,   on de   o   seu   u s o   é  

a pr o va do   ape na s   em  cã es   ( Be re t t a   e t   a l .   2 00 7)   e   o   f i r oc ox i b   t em  s e u   u so  

a pr o va do   pe l a   FD A   p a ra   t r a t a ment o   de   doe nça s   a r t i c u l a re s  

d e ge ne r a t i va s   no s   e qu i no s .   As   fo rm ulaç õ e s   do   f i r oc ox i b   ne s t e   p a í s   s ão  

r o t u l ad as   p a ra   cãe s   e   ca va l o s ,   p orém ,   c om o  o   c u s to   da   a pre s en taçã o  

p a ra   e spéc i e   e qu ina   é   ma io r ,   o   u s o   e x t ra  la be l   de   com pr imi do s   da  

e sp éc i e   ca n i na   é   f re que n te ,   f a t o   q ue   po de   l e va r   ao   u so   de   su bdo se s   ou  

s u pe r do sa ge ns   ( Z ie g le r   e t   a l . ,   20 1 7) .  

N o   e n ta n to ,   de   a co rd o   com   a   AM D U C A  ( AV M A,   2 0 2 0) ,   q uan d o  

e s t ã o   d i sp on í ve i s   vá r i a s   fo rmulaç õe s   e s pec í f i ca s   de   uma   d ro ga ,   n ão   é  

p e rmi t id o   u sa r   a   f o r mula ção   r o tu l ada   pa ra   uma   e spéc i e   e m  uma   e spéc i e  

d i fe ren te .   Além   d i s s o ,   a   r e cen te   i n t r od ução   no   me rcad o   ame r i ca no   d e  

u m   com pr imid o   d e   f i roc ox i b   de   57   m g,   a pr o va do   pe l a   FD A,   r o t u l ad o  

p a ra   u so   em   ca va l o s   e   q ue   t e m   a   me sm a   f o rm ulaçã o   pa ra   cãe s ,   e l i min ou  

a   nec es s i da de   de   u so   de   c omp r imi do s   de   f i r oco x ib   d e   cãe s   em   e qu i no s  

( Z ie g le r   e t   a l . ,   20 17 ) .    

  N o   Bra s i l ,   o s   co x i bs   s ão   u t i l i za do s   n o   t r a t ame nto   de   d i ve r s a s  

p a to l o g ia s   e   o s   d i s po n í ve i s   a tua lme nte   n o   merc ad o   pa ra   e sp éc i e   eq u in a  

s ão   o   f i roc ox i b   (S an t o s   J ú n io r   e t   a l . ,   2 01 8 ;   O kada   e t   a l . ,   2 01 8 ;   Fr i s o   e t  
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a l . ,   2 01 9)   e   o   me l ox icam   ( Si l va   e t   a l . ,   20 13 ;   O kada   e t   a l . ,   2 01 8 ;   C un ha  

e t   a l . ,   2 01 9 ;   Al on s o   e t   a l . ,   2 0 19 ) .   O   m e lo x icam   é   en co n t rad o  

c omer c i a lme nte   e m   ap re sen taçõ es   o ra i s   o u   i n j e t á ve i s   p ró pr i a s   pa ra  

e sp éc i e   eq u ina   ( Ma xica m®   ge l   e   i n j e t á ve l ,   M e l ox ic am®  ge l   e  

M e l ox i ne w®   i n j e t á ve l ) .   O   f i roc ox i b   é   enc on t ra do   e m   a pre sen taçõ es  

c omer c i a i s   pa ra   e spéc i e   can i na   ( P re vi co x®)   em   co mp r imi do s   d e   57 m g 

o u   2 27m g.   Am bo s   o s   fá rmac os   e s t ão   d i sp on í ve i s   em   fa rmác ia s   de  

ma nip u laç ão   ve t e r i ná r i a .    

O   p r im e i r o   e s t ud o   co m   o   me l ox i cam   em   eq u in o s   no   Bras i l ,  

o b j e t i vou   a va l i a r   sua   e f i các i a   e   s e g ur ida de ,   a   pe s qu i sa   f o i   r ea l i za da   em 

1 5   eq u in o s   a du l to s   p or t ad ore s   de   a fe cçõe s   mu sc u l oe sq ue lé t i ca s   e /ou   d e  

t ec id os   mo le s   e   em   5   an ima i s   h í gi do s ,   que   rece be ra m   a   d o se   de  

0 , 6m g/k g ,   po r   vi a   o ra l   ( VO ) ,   d i a r i ame nte   po r   1 4   d i a s .   C onc l u iu  s e   que  

e s se  me dicam ent o   p o s su i   e xce l en te   e fe i to   ana l gé s i c o  e   a n t i  i n f l ama tó r io  

s em   cau sa r   e fe i to s   ad ve r s os   so br e   o s   pa râm e t r o s   c l í n i c o s ,   l a bo ra t o r i a l   e  

gá s t r i c o s ,   n e s sa s   c on d içõe s   ( Ve ro ne zi   e t   a l . ,   2 00 6) .   E s tu do s   so bre   o   u s o  

ac i ma   de s se   pe r ío do   não   f o r am  rea l i za do s .   Um   e s t ud o   sem e lha n te   f o i  

r ea l i za do   no s   E U A  p or   m e io   d a   adm in i s t raçã o   de   me lo x icam   em 

t a b le t e s ,   V O,   c on ten do   a   d ose   c on ve nc io na l   pa r a   eq u in o s   a du l t o s ,  

d ur an te   1 4   d i a s .   Fo i   dem on s t rad o   qu e   o   fá rmac o   fo i   be m   a bso r v id o   e  

q ue   o s   e fe i to s   a d ve r so s   nã o   fo ram   e s t a t i s t i came nte   s i gn i f i ca t i vos   ( We rk  

e t   a l . ,   2 01 2) .    

N o ble   e t   a l .   ( 20 12 )   rea l i za ram   u m   e s t ud o   co m   a   a dmi n i s t ra ção   d o  

me l ox icam  em  eq u in o s  a du l to s   e   s au dá ve i s ,   po r   se i s   sema na s ,   em   gru po s  

d i s t i n to s .   A  d o se   rec omen da da   (0 , 6m g/k g)   f o i   bem   t o l e ra da   du ran te   e s se  

p e r í od o   de   t r a t a ment o .   N o s   o u t ro s   g r up o s ,   a   admi n i s t ração   de   3   e   5  

ve ze s   a   d o se   reco men dad a   ( 1 , 8   e   3 ,0   m g/k g)   fo i   a s soc i ada   à   d imi nu ição  

d as   c once n t raçõ es   sé r i ca s   t o t a i s   de   p ro t e ín as   e   a l bumi na ,   da no s  

ga s t r o in t e s t ina i s   e   r e na i s ,   a l ém   d e   d i sc ra s i a   d a   me dul a   ó s sea ,   co m   gra u  

d e   se ve r i da de   do se de pen de n te .  

Em   pe sq u i sa   com   a   u t i l i zaçã o   de   me l ox icam   em   po t ro s   c om   men o s  

d e   6   sem ana s   de   v ida ,   nã o   f o ram   i den t i f i ca do s   e fe i t o s   a d ve r so s  
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s i gn i f i ca t i vo s   q uan do   admi n i s t ra do s   na   do se   0 , 6m g/k g ,   V O ,   dua s   ve ze s  

a o   d i a   ( BID ) ,   p or   1 4   d i a s .   E   a p ós   um   pe r í od o   d e   i n t e r ru pçã o   do  

t r a t ame nt o   d e   7   d i a s ,   10   p o t r o s   r ece be ra m   o   t r i p l o   da   do se   (1 ,8 m g/k g) ,  

BID ,   p o r   7   d i a s .   Nã o   f o ra m  ob se r vada s   a l t e raç õe s   s i gn i f i c a t iva s   no s  

e xame s   f í s i co s ,   hemo gra ma   e   b io q u ímica   s é r i ca .   Na   a va l i ação   gá s t r i ca ,  

u l ce r ação   l e ve   ( g rau   I )   e s t e ve   p re se n te   em   do i s   po t ro s   n o   i n í c i o   de s sa  

d o se   ma i s   a l t a ,   e   um  de s se s   de se n vo l ve u   uma   ún ica   l e sã o   de   Gra u   I I   n o  

f ina l  d o   pe r ío do  de  7  d i a s   ( Ra i da l   e t   a l . ,   20 13 ) .    

Em bo ra  s e j a  r e l a t ad o  q ue  a  e l i minaç ão  de  AIN E ’ s  em po t ro s  

n eo na to s   se j a  ma i s   l e n t a   que  em  a du l t o s ,   ne s t e  me sm o  e s t ud o ,   po rém  e m 

o u t ro   g r up o   ex pe r i menta l ,   a   a dmi n i s t ração   do   m e lo x icam   na   do se   0 , 6  

m g/k g ,   BID ,   p or   a t é   2 1   d i a s ,   em   po t ro s   c om   me no s   de   se i s   sema na s   de  

v i da   f o i   be m  t o l e rada ,   s em  ev i dê nc ia s   de   ac úmu lo   d o   fá rmac o   no  

p l a sma ,   c onf i rma nd o   que   a   de pu raçã o   do   me l ox ic am   é   ma i s   r áp ida   em 

p o t ro s ,   c om  me ia   v i da   de   e l imi naçã o   de   2 , 48   ±   0 ,2 5   ho ra s .   E s sa  

d ep uraç ão   ma i s   r áp ida   e   me ia   v i da   ma i s   cu r t a   pa rece   oc or re r   t amb ém 

c om   o   f i roc ox ib .   A  f a rmac oc i né t i c a   fo i   e s t uda da   em   p o t r o s   com   2   d i a s  

d e   v i da   que   rece be ram   do se   p ad rã o   de   ad u l t o   po r   9   d i a s .   N o   e n tan to ,  

s ua   b io d i sp on i b i l i da de   e m  po t ros   é   m en or   d o   que   a   r e l a t ad a   em   a du l t o s ,  

r e s u l t a nd o  na   nece s s i dade   de  d os e s  ma i s   f re que n te s  o u  ma i s   a l t a s .   Ne s t e  

e s t ud o ,   o   me lo x ica m   n ão   cau so u   l e sõe s   gá s t r i ca s   ou   o u t r o s   e fe i to s  

c o l a t e ra i s   (Ra i da l   e t   a l .   20 13 ) .   T an t o   o   me l ox ic am   qua n to   o   f i roc ox i b  

s ão  AIN E ’ s  in d ica do s  t ambém  em  p o t ro s  e m  e s t a do  c r í t i c o ,  p or  

p o s su í rem  men o s  e fe i t o s   a d ve r so s   ( Co ok  &   Bl i k s l a ge r ,   20 14 ) .  

Em   e s tu do s   de   se gu rança   co ndu z id o s   p e l a   Me r i a l®   Lt d a .   ( FD A ,  

2 0 05) ,   em pre sa   q ue   p ro du z   o   f i roc ox i b   pa ra   e s péc i e   eq u ina   no s   EU A 

( Eq uio xx® ) ,   mo s t ra ram   que   a   ava l i açã o   da   t ox ic ida de   em   a du l t o s   n ão  

f o i   i n du z ida   n a   do se   re come ndad a   de   t r a t amen to   p or   a t é   3 0   d i a s .   Com  

c i nco   ve ze s   a   do se   rec omen dad a ,   fo ram   o b se r va do s   e fe i to s   t óx ic o s ,  

i nc lu in do   t em po s   p r o lo n ga do s   de   sa n grame nto   da   muc o sa   b uca l ,  

a umen to s   d i sc re to s  da  c r ea t i n ina   e   nec r o se   pap i l a r   em  a l gu ns  ca va l o s .    
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Em   o u t r o   e s t ud o   a l vo   de   se gu ran ça   a n ima l ,   u t i l i z an do   do se s   ma i s  

e l e va da s   de   a t é   1 ,2 5   m g  /   k g ,   S ID   ( 1 2 , 5   ve ze s   a   d o se   re come nda da )  

d ur an te   u m   pe r í od o   m a i s   l on go   ( 92   d i a s ) ,   f o r am   ob se r va do s   e fe i to s  

a d ve r so s   re l ac io nad o s   c om   o   t r a t ame nt o   em   to do s   o s   g r up os .   E s t e s  

i nc lu í ram   ne f r op a t i a   t ú bu l o i n t e r s t i c i a l ,   nec r o se   pap i l a r ,   u l ce raçã o  o ra l ,  

u l ce r ação   gá s t r i ca   e   e ro sã o   da   p e l e   na   ma ndí bu la   e   cab eça .   V á r i os  

ca va l os   n o   g ru po   t r a t ad o   co m   a   d o se   de   12 ,5   ve ze s   ma io r   a pre se n ta r am 

e l e vaç õe s   na s   e n zima s   he pá t i ca s   ( gama   g l u t ami l t r a ns fe ra se      G GT ,  

a sp a r t a to   ami no t ran s fe ra se      AS T ,   su cc ina to   de s i d r o ge na se      S D H  e  

a l a n i na   ami no t ra ns fe ra se      A LT ) ,   e mb ora   não   t en ham   s i do   de sc r i t o s  

e fe i t os   c l í n i c o s   da   hepa to pa t i a   ( FD A,   2 00 5) .  

Ho va n es s i an   e   co l ab ora do re s   ( 20 1 3)   e s tu da ram   a   fa rmac oc in é t i ca  

e   se gur i da de   do   f i r oco x i b   em  po t r o s   neo na t o s ,   o nde   7   po t ro s   sa udá ve i s  

p a r t i c ipa ram   do   e s t ud o   e   rece be r am   a   do se   c on ven c io na l   (0 ,1m g/k g)   p or  

v i a   o ra l ,   S ID ,   p or   9   d i a s   co n secu t i vo s ,   c omeça nd o   a s   36   ho ra s   de   i dade .  

C o ns t a to u se   qu e   o   fá r maco   f o i   r ap i dame nte   a b so r vi do   com   acum ulaçã o  

mí n ima   ap ó s   re pe t i da s   a dmin i s t raçõ es   e   o   t em po   pa r a   a t i n gi r   a  

c once n t ração   sé r i ca   má xima   apó s   uma   ú n ica   d o se   é   c on s i de r ave lme nte  

me no r   e m  po t ro s ,   e m  c omp araçã o   c om   ad u l t os .   Ap ó s   a   ú l t i ma   d os e ,   a  

me i a   v id a   do   f i ro co x ib   f o i   de   1 1   h ora s ,   e s t a nd o   aba ix o   do   l imi t e   de  

d e t ecçã o   n o   p l a sma   72   ho ra s   apó s   a   d o se   f i na l .   Nen hum   e f e i to   a d ve r so  

f o i   r a l ad o .  

A  u t i l i zaçã o   de   m e lo x icam   e   f i r oc ox i b   c om o  m od ula do re s   da   do r  

n o s   c a s o s   de   l amin i t e   é   co n s t a n teme nte   co l oca da   em   ch eq ue .   E s t e s  

f á rma co s ,   ap es a r   de   s e rem   con hec i do s   p or   p ro voca r   m en os   e fe i to s  

a d ve r so s   a o   o r ga n i smo   a n ima l ,   t em   sua   e f i c i ê nc i a   que s t io na da   n o  

c on t ro l e   da   do r   de co r re n te   des t a   e nfe rmi dad e ,   se nd o   rec ome nda do s  

a pena s   pa r a   ca so s   c rô n ic os   o nd e   o   t r a t a ment o   é   l on go   e   nece s s i t a  s e  

p ro t e ge r   o   a n ima l   co n t r a   o s   e fe i t o s   a d ve r so s   do s   AIN E ’ s  t r a d i c i on a i s  

( Va n   Ep s ,  2 01 0) .    

E s t ud o s   c om   o   f i r oco x i b   pa ra   me l ho ra r   a   e f i c i ê nc i a   rep ro du t iva  

em  é gu as   t ambé m  e s t ão   se nd o   rea l i zad o s   ( Ok ada  e t   a l .   20 18 ;   Fr i s o  e t   a l .  
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2 0 19)   p orém ,  a pe sa r   d o  u s o  d i f un d i do   do s   co x ib s   no   Br a s i l ,   nã o  e x i s t em 

e s t ud o s   so bre  o s   e f e i to s   ad ve r s os   do   seu  u s o   p r o lo n ga do .  

 

3 . 4   P at ogê ne se  da  t ox ic i da de  dos  A I N E ’s  i n i bi dor e s  da  CO X  2  

A i n ib i ç ão  da  a t i v id ade  e n zimá t i ca  da s  c i c lo x i ge na se s  vi a  AIN E’ s  

l e va   à   s í n t e se   re du zi da   de   vá r i os   me dia do re s   i n f l am a tó r io s .   As   e n zima s  

C O X ’ s  de se mpe nha m  pa pé i s  h ome o s tá t i c o s  im po r t a n te s  em vá r io s  

s i s t ema s   co rp ora i s   e   a   s ua   in ib i çã o   p r od u z   bene f í c i o s   t e rap êu t i c os ,   bem  

c omo  re açõe s  tó x ica s  a ss oc i a da s  ao s  AIN E ’ s  ( Mo di  e t  a l . ,  20 12 ) .    

As   C O X 1   e   2   s ão   ex pre ss a s   c on s t i t u t i vame nte   n o   t r a t o  

ga s t r o in t e s t ina l ,   o nde   a   CO X 1   de se mpe nha   pape l   i mp or t an te   na  

ga s t r op ro te ção   em   an im a i s   sa udá ve i s   e   en fe rmo s .   O s   p r i nc i pa i s   e fe i to s  

a d ve r so s  de se nca dead o s  pe l o  us o  de  AIN E’ s  na  e spéc i e  eq u ina  são  a s  

l e s õe s   gá s t r i ca s .   I s s o   ge ra lme nte   oco r re   a pó s   o ve rd os e ,   ad min i s t raçã o  

c rô n ica   o u   em   p op u laç õe s   s u sce p t í ve i s ,   a   e xemp lo   d o s   p o t r o s   ( Kn yc h ,  

2 0 17) ,   em bo ra   e s sa s   l e sõe s   t am bém   são   re l a t ada s   em   a n ima i s   sem  

h i s tó r i co  do  u s o  de  AIN E ’s  ( Co o k   &   Bl ik s l a ge r ,   2 01 4) .   E ss e s   e fe i to s  

s ão   a t r i b u í ve i s   t a n t o   à   i r r i t a ção   l oca l   qu an t o   à   d im in u içã o   da s   P Gs  

c i t op ro t e to ra s ,   com o   a   P GI 2   q u e   é   i nd u to ra   da   f o rmaçã o   d a   cama da   de  

m uco   qu e   p ro t e ge   a   mu co sa   gá s t r i ca .   A  f o rm ação   de   ú l ce ra s   o co r re  

d e vi do   ao   de s ba la nço   en t re   o s   f a to re s   p r ó  i n f l ama tó r i o   e   an t i 

i n f l a ma tó r i os  d o   o r ga n i smo   ( Sa n t o s  e t   a l . ,   2 01 8) .    

A  ga s t ro sc op ia   é   o   mé to do   ma i s   e f i c i e n t e   pa ra   d i a gnó s t i co   da s  

l e s õe s   gá s t r i ca s   e   ao   p r i me i ro   s i na l   de   in j ú r i a   de v id o   ao   u s o   de  

q ua l que r   AIN E ,   seu   u so   de ve   se r   d esc on t in uad o   pa ra   t r a t am ent o  

e sp ec í f i co   da   l e são .   Ne s t e s   ca so s ,   o   u so   de   p r o t e t o r e s   gá s t r i c os   é   be m 

v i n do   p a ra   p re ven i r   o u   m es mo   t r a t a r   l e s õe s   ( San to s   e t   a l . ,   2 01 8 ) .   Além 

d i ss o ,   ac red i t a  se   q ue   a   P GE 2  s e j a   i mp or t a n te   n o   repa ro   i n t e s t i na l   e  

d emo n st r ou s e   que   i n ib i do re s   ge ra i s   da   C O X   in t e r f e rem   n es t e   r e pa r o  

a pó s   i s que mia   no   c a va l o   (Tom l i n so n   e t   a l . ,   2 00 4) .   Da do s   d i ve r ge n te s  

f o r am  de sc r i t o s   p or   Co ok   e   co l a bo r ad or es   (2 00 9) ,   que   c ompar a ram   a  

e f i các i a   do   f l un i x im   me gl umin e   com   o   f i r oco x ib   na   a na lge s i a   e  
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r ecu pe ra ção   de   l e sõ es   i s quêmic as   do   j e ju no ,   e   co nc l u í ram   que ,  

d i fe ren temen te   do   f l un i x im ,   e s t e   co x ib   n ão   in i b iu   a   r ec upe raçã o   da  

m uco sa   l e sa da .   Am bo s   f o ram   an a l gé s i co s   e f i ca ze s   e   o   f i roc ox i b   po de  

s e r   s up e r i o r   e m   ca va lo s   que   s e   recu pe ram   de   l e sõ es   i n t e s t i na i s  

i s quêmi ca s .  

A  C O X 2   é   um a   e n zima   i nd u zí ve l   q ue   é   s up ra  re gu la da   na   do ença  

i n f l a ma tó r i a .   N o   e n ta n to ,   a   s ua   e xp re s são   co n s t i t u t i va   t em   s id o  

q ue s t i ona da   n os   s i s t e ma s   ne r vos o   ce n t ra l   e   r e na l   ( Be r gh   &  Bu d sbe r g ,  

2 0 05) .   In fe l i zme nte ,   a   ne f ro t ox ic i dad e   i a t ro gên i ca   a s soc i ada   a   f á rmac os  

c on t i nu a   s en do   um   im po r t a n te   c on t r ib u i n t e   p a ra   a   i n su f i c i ênc i a   ren a l  

a gu da   e m   ca va l os ,   on de   o   u so   i r r ac i on a l   de   AIN E s   é   um   d o s   p r i nc ip a i s  

f a to re s   de   r i sc o  a s soc i ad o   ( Sch o t t   I I  &  E s se r ,   20 19 ) .  

  As   P GE 2   e   P GI2   t em   pa r t i c ipaçã o   i mp or t a n te   na   re gu laçã o   d o  

f lu xo   san gu í ne o   rena l ,   exc reçã o   de   á gua   e   ba l a nço   e l e t ro l í t i co .   A 

p ro du ção   de   amb as   e s t á   s ob   o   c on t ro l e   de   C O X 1   e   C O X 2 ,   q ue   são  

e xp re ss a s   c o n s t i t u t i vame nte   nos   r i n s .   N o   a n ima l   h i d ra t ad o ,   a   i n ib i ção  

d a  C OX  pe lo s  AIN E ’ s  p r o va ve lme nte  t em  p ou co  e fe i to  na  hem od inâm ica  

r ena l ;   no   e n tan to ,   qua nd o   um  an i ma l   e s t á   de s i d ra t ad o ,   a   pe rda   d a  

p ro du ção   de   P Gs   po de   re su l t a r   em   vas oc on s t r i ção   da   a r t e r ío l a   a fe r e n te ,  

p e r da   d a   pe r f u são   med ula r   e   r ed i s t r i b u içã o   do   f lu xo   s an gu ín eo   no  

c ór t e x   re na l   ( Kn yc h ,   20 17 ) .    

A  d e t ecç ão   de   Le s ão   R ena l   Agu d a   ( LR A)   e m   eq u i no s   é   d i f i c u l t ad a  

p e l a   a us ênc i a   de   m arca do re s   p rec oce s   e f i c i e n t e s .   N orma lmen te   e s t a  

l e sã o   é   d i a gno s t i c ada   t a rd i ame nte   pe l a s   c once n t raçõe s   sé r i ca s   de   Ur e i a  

( s U )   e   C rea t i n i na   ( sC R) .   A  s CR  é   um  in d ica do r   c omu mente   usad o   pa ra  

a va l i açã o   da  Ta xa   de   Fi l t r açã o  Gl o mer u la r   (T FG) ,   p o rém  é   um  ma rca do r  

d e   b a ixa   s en s i b i l i dade   da   f unção   re na l ,   po i s   s ó   a umen ta   a pó s   uma   pe rda  

d e   a p r ox i mada ment e   75 %  da   TFG,   o   q ue   dem on st ra   a   se ve r ida de   do s  

d an os   no s   ne f r os .   Além   d i s so   a   s C R   p ode   so f re r   va r i açõe s   c om  a   id ade ,  

r aça ,   s ex o   e   ma s sa   mu sc u la r   (S a va ge   e t   a l . ,   20 19 ;   Sch o t t   I I   &   Es se r ,  

2 0 19) .  
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Hi s t o r i ca ment e ,   va r i aç õe s   na   de f in i ç ão   de   LR A  te m  d i f i cu l t ad o   a  

i den t i f i c ação   e   c l a s s i f i caçã o   d o s   pac i en te s ,   e   a zo temi a   g ra ve   (>  

1 0m g/d L  s C R )   o u   pe r s i s t en t e   ( du raçã o   ac ima   de   7 2   h ora s )   e s t á  

a s soc i ada   a   p ro gn ós t i co   r u im   pa ra   a   v ida .   Dia n te   d i s s o ,   S a va ge   e t   a l . ,  

( 20 19 ) ,   ba sead o s   em   e s t ud o s   em   h uma no s ,   p r op us e ram   u m  s i s t ema  

ve t e r iná r io   de   e s t á g i os   pa ra   LR A  e m   ca va l o s   u sa nd o   o s   va lo re s   d e   sC R 

d o   pac i e n te   n o   m oment o   da   a dmi s sã o   n o   i n t e rnam ent o   c l í n i c o   (o u   va l o r  

b as a l ,   s e  d i s po n í ve l )   d ura n te   o s   s e t e   d i a s   i n i c i a i s   do   p r oce s so ,   co m  p e lo  

me no s   d ua s   me diçõ es ,   o   s i s t e ma   V AKI ,   ( V e te r ina r y  Ac u te   Ki d ne y  

In j u r y) ,   on de :  

E s t á g io   ( Es )   0   =  a ume nto  n a   sCR  >  1 50 %  do   va lo r   de   ba se ;  

E s t á g io   1   =   a ume nto   na   s C R  d e   15 0%   a   19 9%,   o u   a umen to  

a bs o l u to  0 ,3m g/d L  ( 2 6 , 5  m mol /L)   d o   va l o r  d e   ba se ;  

E s t á g io  2  =  au ment o   na   s CR  d e  2 0 0%  a   29 9%  d o   v a lo r   de  ba se ;  

E s t á g io   3   =   a ume nto   da   sC R  d e   3 00 %   d o   va l o r   de   ba se ,   o u  

a umen to  ab s o lu t o   pa ra   4 , 0m g/d L  (3 54  mm ol /L) .    

É   imp or t an t e   r e f o rça rmo s   q ue   e s sa   d e f i n i çã o   reco nhe ce   que   a  

l e sã o   rena l   é   um   pr oce s so   d in âmic o   e   qu e   a   s CR   p ode   pe r mane ce r  

d en t ro   do   i n t e r va l o   de   re fe rên c ia   p a ra   e s péc i e   a pe sa r   da   LR A.   V a l or   d e  

b as e   da   s CR   no   e s tu do   >   1 , 9   m g/d L  ( 1 6 7µm ol /L) .   N o   me sm o  e s tu do ,  

u ma  a s soc i a ção  e n t re   o  au ment o   d a   g ra v i dade   do  ca s o   ( sC R  >   10   m g/d L)  

e   a   pe r s i s t ênc i a   da   a zo t emia   p or   ma i s   de   7 2   ho ra s   fo i   r e l ac i on ado   c om   a  

d imi nu içã o   da   s ob re v ida .    

Em   re l ação   a s   l e sõ es   c r ôn ica s ,   a   In t e rn ac io na l   Re na l   In t e re s t  

S o c ie t y  ( IR IS )   d e se n vo l ve u   um  s i s t ema   de   c l a s s i f i ca ção   pa ra   c ãe s   e  

ga to s   com   d oen ça   rena l   c rô n ica   ( DR C)   a i nda   n os   e s t á g io s   i n i c i a i s   da  

d oe nça ,   o   q ue   pe rmi t e   i n t e r ve n ç õe s   ma i s   e f i ca ze s   no   t r a t a ment o   a n te s  

d o  a gra vamen to  d o  q uad ro  c l í n i co .   Um  s i s t ema   seme l han t e  a in da   nã o   f o i  

d e s en vo l v id o   pa r a   e sp éc i e   eq u i na .   In fe l i zme nte   m ui t o s   ca va l os  

a pre se n tam   a   e nfe rmi dad e ,   p orém   s eu   d i a gn ó s t i c o   ge r a lmen te   é   t a rd i o  

( Sc ho t t   I I   &   Es se r ,  2 01 9) .    
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N o vo s   b io marca do re s   sé r i co s   d a   T FG  e s t ã o   sen do   i n ve s t i ga do s   n o  

ca va l o ,   en t re   e l e s   a   Ci s t a t i na   C   ( C ys C )   e   a   D ime t i l a r g in ina   s imé t r i ca  

( S D M A) .   A  me diçã o   d a   C ys C   f o i   a va l i a da   em   cãe s   e   ga to s ,   po rém   as  

t e n t a t i va s   de   do sá  l a   no   p l a sma   e qu in o   com   im un oe ns a io s   d e   ba se  

h uma na   fo ram  ma l   suce d id as   ( Sch o t t   I I  &  E s se r ,   20 19 ) .    

D i f e re n teme nte   da   sC R,   a   SDM A  é   mi n ima mente   a fe t ada   pe l a  

ma s sa   mu sc u la r ,   r a ça ,   i dade   ou   s ex o   e m  hum an os   e   pe qu en os   a n ima i s .  

N e s t e   ú l t im o   gr up o ,   pa r ece   se r   ma i s   p r ecoc e   com o   i nd i cad or   d e   d oe nça  

r ena l   c rô n ica   ( DR C) .   S ua   c once n t r ação   s é r i ca   po de   a ume nta r   c om   a  

p e r da   de   a pen as   40 %   da   ma ss a   r ena l   fu nc i ona l   e   s ua   me ns u ração  

a umen to u   e m  mé dia   1 0   e   17   mes e s   ma i s   c ed o   do   q ue   a   s CR   em  cãe s   e  

ga to s ,   r e spec t i vam ente ,   c om   D RC .   O s   e s tu do s   com   a   S D M A  em   ca va l os  

c om   LR A  e   D R C   m os t ram s e   p r omi s s ore s   ( Sa va ge   e t   a l . ,   2 01 9 ;   Sc ho t t   I I  

&  E s se r ,   20 19 ) .    

Em   ca va lo s   co m  c ó l i ca   f o i   i de n t i f i ca do   o   au ment o   d a  

me t a lo pr o te i na se 9   da   ma t r i z   u r iná r i a ,   o   que   po de   e s t a r   r e l ac io na do   a  

d an o   t ub u la r   r ena l   p rec oce .   O u t ro s   b i oma rca do re s   d i re to s   d a   l e sã o  

r ena l ,   i nc l u in do   l i p oca l i na  a s s oc i a da  a   ne u t r ó f i l o s   ge l a t i na se ,   c lu s t e r i na  

C i s t a t i na   B   e   i no s i na   a i nda   p r ec i sam   se r   e s tu da do s   (S a va ge   e t   a l . ,  

2 0 19) .  

S a be  se  que ,  em  h uma no s ,  t o do s  o s  AIN E’ s  po dem  a s soc i a r  s e ,  

a i nda   que   em   gra u s   d i f e re n te s ,   a o   r i sc o   a ume nta do   de   e ven to s   a d ve r so s  

ca rd i o vas cu la re s   (M en des   e t   a l . ,   20 12 )   e ,   p od em   a umen ta r   de   fo rma  

d o se de pen den te   a   p re ss ão   a r t e r i a l   ( Cha n   e t   a l . ,   20 09 ) .   D ad o s  

e p ide mio l ó g ico s  su ge re m que  o s  AIN E’ s  p o s suem  po te nc ia l  pa ra  

d es enca dea r   p r o b le mas   ca rd í a co s ,   e s pec i a l ment e   qua nd o   us ad o s   em 

d o se s   a l t a s   e   po r   pe r í od o   p ro lo n ga do .   De s sa   f o r ma ,   o s   r i sco s  

( ca r d io va sc u la re s )   e   be ne f í c io s   ( ga s t ro i n t e s t i na i s )   do s   i n i b id ore s  

s e l e t i vos   de vem   s e r   l e vad o s   em   c on s i de ra ção ,   e   s ua   in d icaç ão   c l ín i ca  

d e ve   se r   i n d i v id ua l i za da  ca so  a   ca s o   ( S h i  &   Kl o t z ,   20 08 ) .  

Al ém   do   que   j á   f o i   de sc r i t o   s o bre   a   P GI 2 ,   s abe  s e   q ue   e l a  

a pre se n ta   e fe i to   p ro t e to r   no   p r oce s so   a t e r o gê n ico .   E ss a   s ub s t â nc i a   é   um 
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d o s   p r os t an ó id es   ma i s   i mp or t a n te s   no   c on t r o l e   da   home o s ta s i a   d o  

s i s t ema   ca r d io va scu la r ,   é   p o ten te   va s od i l a t a do r ,   a l é m   de   i n ib i rem   a  

a gre gaçã o   p l aq ue tá r i a ,   a   ad esã o   de   l eu cóc i to s   e   a   p ro l i f e raçã o   de  

cé l u l a s   d o   mú sc u lo   l i s o   va sc u la r .   E s se s   e fe i to s   c on t ra s t am   c om   o s  

e fe i t os   do   T X A 2 ,   q ue   ca us a   agr e gaçã o   p l a que t á r i a ,   va s oco n s t r i çã o   e  

p ro l i f e raçã o   va scu l a r .   E s se   b a l an ço   en t re   T X A 2   p ro du z ido   pe l a s  

p l aq ue ta s   e   a   P GI 2   p r od u zid a   p e l a s   cé l u l a s   en do te l i a i s   é   f und amen ta l  

p a ra   a   sa úde   c a r d io va scu la r .   Em   re l açã o   a o   r i sc o   pa ra   des o rde n s  

ce reb ro va scu la re s ,   i n ib id ore s   n ão   s e l e t i vo s   mo st ra ra m s e   m a i s  

d e l e t é r io s  q ue   o s   se l e t i vo s   ( Mend es  e t   a l .   20 12 )    

O   r i sc o   ca r d io va scu la r  d e   i n i b ido re s   se l e t i vo s  d a   C OX 2  a i nd a   nã o  

e s t á   bem   e luc ida do ,   p or t an t o ,   nen h uma   p re d içã o   de   r i sc o   ca rd i o va sc u la r  

p o de   se r  ba sea da  n es t a   se l e t i v ida de ,   nem   t am po uco  a f i r mar  q ue  o   u so  d e  

u m   in ib i do r   t r a d i c i on a l   é   se gur o   no   que   t a n ge   a   e s t e   e fe i t o   a d ve r so  

( Me nd es   e t   a l . ,   2 01 2) .   Ca va lo s   apa ren teme nte   nã o   sã o   p re d i spo s to s   à s  

me sma s   a l t e raçõ es   ca r d i o va scu la re s   v i s t a s   com   o   u so   de   C O X 2  

s e l e t i vos   em   hu man o s ,   s u ge r i nd o   que   o   u so   de s se   a ge n te   t a lve z   s e j a  

s e gur o   ne s t a   e spéc i e   ( Zie g le r   e t   a l .   2 01 7) .   Na   me dic i na   e qu ina ,   ma i s  

e s t ud o s   so bre   o s   e fe i t o s   ca rd i ova s cu la re s   do s   in i b id ore s   s e l e t i vo s   s ã o  

n ece s sá r i o s .  

Há   p o uco s   re l a t o s   de   e l e vaçõe s   n o s   va lo re s   h epá t i co s   c om   o   us o  

d e   f i r oco x i b   em   cãe s   e   ca va l o s   ( R ya n   e t   a l . ,   20 06 ) ,   me sm o   não  

e x i s t i n do   re l a to s   d e   e fe i to s   c l i n i ca ment e   ad ve r s os .   Ain da   po uco   s e   sab e  

s o bre   o s   e fe i t o s   do s   c ox ib s   s ob re   o   m e tab o l i sm o   h epá t i co .   Se us   e s t ud os  

n a   m edic i na   ve t e r i ná r i a   sã o   e sca s so s ,   po rém ,   sa be  se   q ue   em  hu man o s   a  

l e sã o   he pá t i ca   i nd u zi da   po r   i n ib i do re s   da   C O X 2   é   um   e ven t o   in com um 

e   a   i nc i dên c ia   an ua l   r e l a t ada   de   he pa to to x ic i dade   é   de   um a   em   1 0 0 . 00 0  

p es s oa s   ex po s t a s   ( Be s so n i ,   2 011 ) .   Uma   h ip ó te se   s u ge re   q ue   a   i n ib i ção  

s e l e t i va   d a   C OX 2   po de   c au sa r   d an os   no   f í ga do   a t ra vé s   de   uma   v i a   de  

P Gs .   E m   r e l açã o   a   e s se   co nce i to ,   o s   a u to re s   p ro pu se ram   qu e   a   i n ib i ção  

d a   P GE2   p ode r i a   r e gu la r   de   ma ne i r a   n e ga t i va   a   p ro t e ín a   mi t oc on dr i a l  

a n t i  ap op t ó t i ca   Bc l 2 ,   q ue   p ro t e ge   co n t ra   a   a po p to se   in du z id a   po r  

ác i do s  b i l i a r e s   ( S ou t o   e t   a l . ,   200 1) .  
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O   u s o   de   ou t ro   AIN E   s e l e t ivo   p a r a   C O X 2 ,   ca rp ro fen o ,   f o i  

a s soc i ad o   a   h epa t o t ox ic i da de   em   cãe s ,   c om  um  re l a to   de   ca so   d e   m or t e  

a pó s   t r a t am ent o   c om   me lo x icam   e   ca rp ro fen o .   Emb ora   re l a t o s   d e  

va lo re s   he pá t i c o s   e l e vad os   se j am   re l a t i vame nte   c omu n s ,   os   e f e i to s  

a d ve r so s   re l a t a do s   sã o   ge ra lme nte   mí n im o s   e   o s   va l o re s   he pá t i c o s  

me l ho ram   com   a   i n t e r ru pçã o   d a   a dmi n i s t r ação   ( Na ka ga wa   e t   a l .   2 00 5) .  

N en hu m   e fe i to   hepa toce l u l a r   s ign i f i ca t i vo   da   a dmin i s t raçã o   d e   c ox i bs  

f o i   r e l a t ad o  e m e qu i no s  a t é  o  mo ment o .  

O s   e s t ud os   s o bre   a   i n t e r fe r ênc i a  d o s  AIN E ’ s  s ob re  o  re pa ro  ó s seo  

em   e qu i no s   são   l im i t ad o s ,   p or ém   ex i s t em   e vi dê nc ia s   s ub s t a nc i a i s   q ue  

em   h uman o s   e   roe do re s   e s se s   f á rma co s   a gem   i n i b in do   o   c i ca t r i zaçã o  

ó s sea .   O   me can i sm o   e xa t o   é   d es co nhec id o ,   m as   ac re d i t a  s e   q ue   o s  

AIN E ’ s  i n i bem  a  s ín t e se   d e   PGs ,   i n t e r fe r in do   na   s i na l i za ção   ce l u l a r  

l e van do   a   uma   d es or gan i zaçã o   d o   p r oce s so   d e   c ura   ( Ba r r y,   201 0) .   O s  

e fe i t os   so br e   a   c i ca t r i zação   ó ss ea   pa recem   se r   ma i s   p r on unc ia do s   na s  

f a s e s   i n i c i a i s   da   c i ca t r i zação ,   ma s   sã o   re ve rs í ve i s   com   a   in t e r rup çã o   do  

t r a t ame nt o .   A  in i b i çã o   da   c i ca t r i za ção   ó s sea   é   i gua l ment e   p r o váve l   com  

o s   in i b id or e s   s e l e t i vo s   ( Ger s t e nf e ld   e t   a l . ,   20 07 ) ,   po rq ue   há   e vi dênc ia s  

d e   qu e   a   i n f l amaç ão   e s t im ula da   pe l a   en z ima   C O X 2   é   e s senc ia l   pa ra   a  

c i c a t r i zação  d o   t ec i do  ó s seo   ( Kn yc h ,   20 17 ) .  

O u t ra   co ns ide raçã o   im po r t a n te   a o   u sa r   o   i n ib id ore s   se l e t i vo s   em  

ca va l os   é   q ue   a   se l e t i vi da de   d e   C O X   só   é   a l ca nça da   qu an do   o  

me dicam ent o   é   a dmi n i s t r ad o   n a   do sa gem   co r r e t a .   Do se s   ac im a   do  

r ecom en dad o   de   fá rm aco s   se l e t i vo s   p a ra   C OX 2 ,   t em   s ua   se l e t i v i dad e  

d imi nu í da  e  os  me smo s  e fe i t o s  a d ve r so s  o b se r va do s  c om  o s  AI N E’ s  não  

s e l e t i vos   p ode m   oc or re r   ( Z ie gle r   e t   a l .   2 01 7) .   Ki ve t t   e   co l a bo ra do re s  

( 20 14 )   de sc re ve ram   q ue   a   a dmi n i s t ração   c on j un t a   de   f i r oc ox ib   com 

o u t ro   AIN E   nã o   se l e t i vo   e l imi na   o s   be ne f í c io s   p re t e n d id o s   com   o   u s o  

d o   in i b i do r   se l e t i vo  e ,   po r t a n to ,  n ão  aco n se l ham  se u  u so  c on j un to .   Além  

d i ss o ,  a  admi n i s t raçã o  de  c omb in açõe s  AIN E ’ s  au ment a  a  p ro bab i l i dade  

d e  c omp l i caç õe s .  
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4 .   C on s i der açõ es   f in a i s  

 

Em bo ra   o s   i n i b i do re s   da   C O X 2   se j a m  pr op o s to s   co mo   se guro s  

p a ra  o  u so  e m  ca va lo s ,  po s s uem e fe i to s  a d ve r so s  re l e van te s .  Os  AIN E ’ s  

r ep re sen t am  um   gru po   de   comp o st os   qu ím ico s   b as t an t e   he t e ro gê neo ,  

p or t an t o ,   não   su rp ree nde   que   ca da   com po st o   in d i vi du a l   ap re se n te  

ca rac t e r í s t i ca s   d i s t i n t a s   com   p o te nc ia l   de   a f e t a r   s ua   r e l açã o   r i sc o  

b ene f í c i o ,   t a i s   com o   me i a v ida ,   p o tênc ia   e   se l e t i vi dade   pa ra   C O X 2 .  

D e s sa   f o rma ,   r e s u l t a do s   o b t i dos   com   um   fá rmac o   em   pa r t i c u l a r   nã o  

p o dem se r  p r on t amen te  c omp ar t i l had o s  c om to da  a  c l a s se  de  AIN E ’s .  

A  e s c o lha   ade qua da   de   um   AIN E   no   t r a t a ment o   d epe nde rá   da s  

ca rac t e r í s t i ca s   d e   ca da   pac i en te ,   de ven do   s e r   l e vad o   e m  c on s i de ra ção  

f a to re s   de   r i sc o /be ne f í c io s   e   e fe t i v i dade   t e rapê u t i ca   d es e j ada .   Os   r i sco s  

ga s t r i n t e s t i na i s   do s   a n t i  i n f l ama t ór io s   não   s e l e t i vo s   sã o   t ão   g r a ve s  

q ua n to   o s   r i sc o s   ca r d io va sc u la re s   d os   in i b id or e s   se l e t i vo s   e   am bo s  

p o dem,   po te nc ia lmen te ,   l e va r   o   pac i e n te   a   ób i t o .   T a i s   de s va n ta gen s  

p rec i sa m  se r  ma i s   e s tu da da s  em  e qu i no s .  

M ed ida s  d e  c on t r o l e  na  ven da  d e  AIN E ’ s  p rec i sam  se r  t oma da s ,  

c omo   a   re t e nçã o   de   rece i t a   méd ica .   Ve nd e r   l i v r emen t e   e s se s   fá rmac os  

s u ge r e   e r r onea mente   q ue   e s t e s   n ão   ap re sen t am   r i sco s   e ,   a in da ,   t o rnam  

s eu  u s o   in d i sc r im ina do .  

Em bo ra  t en ham os  po uco s  da do s  d i sp on í ve i s  s ob re  o  u so  de  AIN E ’s  

s e l e t i vos   pa ra   C O X 2   em   e qu i nos   ad u l t o s   e   p o t r o s   j o ven s ,   o s   r e su l t ad o s  

d e   e s t ud os   r ece n te s   ap on tam   s eu   u s o   co mo   pr omi s so re s ,   de s de   q ue  

r e s pe i t ad os   sua  d o se   cor re t a   e   t em po  de  u s o .  
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AVALIAÇÃO DO NÍVEL DE CONHECIMENTO DA PRESCRIÇÃO DE 

AINES PARA EQUINOS NO NORDESTE BRASILEIRO 

Dinamérico de Alencar Santos Júnior1,2, Caio Victor Damasceno Carvalho1, Felipe Pires de Souza 

Bomfim3, Matheus Teixeira Borges Pereira3, Saulo de Almeida Carvalho3, Eldinê Gomes de Miranda 

Neto4, Pierre Barnabé Escodro5  

 
1  Docente  do  curso  de  Medicina  Veterinária,  Universidade  Federal  do  Oeste  da  Bahia  (UFOB),  Barra,  Bahia, 
Brasil. email para correspondência: dinamerico.junior@ufob.edu.br . 
2  Discente  em  nível  de  Doutorado  do  Programa  de  Pósgraduação  em  Ciência  e  Saúde  Animal,  Universidade 
Federal de Campina Grande (UFCG), Patos, Paraíba, Brasil;  
3 Discente do curso de Medicina Veterinária, UFOB, Barra, Bahia, Brasil; 
4 Docente do curso de Medicina Veterinária, UFCG, Patos, Paraíba, Brasil; 
5 Docente do curso de Medicina Veterinária, Universidade Federal de Alagoas (UFAL), Viçosa, Alagoas, Brasil. 
 

RESUMO: A comercialização  livre  e os efeitos benéficos fizeram dos AINEs (Anti

inflamatórios  não  esteroidais)  os  fármacos  mais  consumidos  no  mundo  e  são  usados  na 

medicina  equina  majoritariamente  para  tratamento  das  afecções  dos  sistemas 

musculoesquelético e gastrointestinal. No presente estudo foram aplicados 100 questionários 

(50  por  grupo)  com  o  objetivo  de  identificar  quais  os  principais  AINEs  recomendados  por 

médicos  veterinários  (G1)  e  vendedores/balconistas  de  lojas  agropecuárias  (G2)  na  região 

Nordeste  do  Brasil  para  o  tratamento  das  afecções  dos  sistemas  locomotor  e  digestório  da 

espécie equina.  Para as afecções do sistema locomotor: como primeira opção, a fenilbutazona 

foi  descrita  como  principal  AINE  nos  dois  grupos  (G1:  58%  e  G2:  28%).  Como  segunda 

opção, o flunixin meglumine  foi o mais recomendado (G1: 32% e G2: 24%). Como terceira 

opção, o meloxicam foi o mais recomendado também por ambos (G1:26% e G2: 16%). Para 

as afecções do sistema digestório: como primeira opção, o flunixin meglumine foi o fármaco 

mais  recomendado  (G1:  54%  e  G2:  40%).  Como  segunda  opção,  para  o  G1,  flunixin 

meglumine  (36%)  e  para  o  G2,  a  dipirona  (30%).  Como  terceira  opção,  para  o  G1,  o 

meloxicam e o DMSO foram os mais citados (18% cada) e para o G2, a fenilbutazona (18%). 

Os  AINEs  não  seletivos  são  os  mais  recomendados  por  veterinários  e  vendedores  de  lojas 

agropecuárias do Nordeste do Brasil para  tratamento das afecções  locomotoras  e digestivas 

em equinos, enquanto que os inibidores seletivos para COX2 ainda são pouco recomendados. 

O desconhecimento das dosagens técnicas foi constatado em ambos os grupos, com destaque 

para o G2. Medidas de controle na venda de AINEs e orientação sobre seu uso correto aos 

profissionais do cavalo fazemse necessárias.  

Palavraschave: AINE; Cavalo; Dor, Vendedor, Veterinário, inflamação  
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1.  INTRODUÇÃO  

Os  antiinflamatórios  não  esteroidais  (AINEs)  constituem  um  dos  grupos 

farmacológicos mais utilizados na medicina, devido à sua capacidade de inibir a inflamação, 

além  de  produzir  analgesia  e  ação  antipirética.  São  corriqueiramente  utilizados  na  espécie 

equina,  sobretudo  em  tratamentos  caracterizados  pela  dor  e  inflamação  nos  sistemas 

gastrointestinal  e  musculoesquelético  [1].  Apesar  dos  efeitos  terapêuticos,  reações  tóxicas 

associadas ao uso de AINEs podem ocorrer, destacandose as lesões gástricas e renais [2].  

Estes fármacos são comercializados livremente, sem a exigência de prescrição de um 

médico  veterinário,  desconsiderando  assim,  os  potenciais  efeitos  adversos  e  interações 

medicamentosas.  Foi  reportado  uma  frequência  de  utilização  sem  recomendação médica  de 

82% em cavalos nos EUA [3].  

São  poucos  os  relatos  que  descrevem  a  prescrição  de  antiinflamatórios  na  prática 

veterinária,  sendo  mais  comuns  na  prática  de  pequenos  animais  [4]  e  no  Brasil  nenhuma 

pesquisa  foi  realizada  abordando  essa  temática  específica  para  a  espécie  equina,  seja  pela 

prescrição por veterinários ou por vendedores/balconistas de lojas agropecuárias. 

Informações  sobre  o  perfil  dos  médicos  veterinários  e  dos  trabalhadores  balconistas 

em  lojas  agropecuárias  que  lidam  com  equinos  são  inexistentes  e,  tendo  em  vista  a 

importância dos AINEs e possíveis riscos do seu uso inadequado, objetivouse com o presente 

conhecer um pouco sobre o perfil desses trabalhadores,  identificar quais os principais AINEs 

recomendados  para  equinos  por  médicos  veterinários  e  vendedores/balconistas  de  lojas 

agropecuárias  do  Nordeste  do  Brasil  para  tratamento  das  afecções  do  sistema  locomotor  e 

digestório,  bem  como  a  dose  e  o  período  de  tratamento  indicado,  além  de  verificar  a 

compreensão por parte dos voluntários sobre os possíveis efeitos adversos causado  pelo uso 

destes fármacos. 

 

2.  MATERIAL E MÉTODOS  

O  projeto  foi  aprovado  no  Comitê  de  Ética  e  Pesquisa  com  seres  humanos  (CEP)  / 

UFOB  Nº  CAAE  23872919.3.0000.8060.  Os  voluntários  concordaram  em  participar  da 

pesquisa  assinando  um  Termo  de  Consentimento  Livre  e  Esclarecido  (TCLE),  em  que 

constava o objetivo da pesquisa, os benefícios  e  riscos,  assim como a  responsabilidade por 

parte  do  pesquisador,  respeitando  a  privacidade  do  voluntário.  Por  fim,  os  dados  foram 

organizados e descritos por meio de estatística descritiva. 
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Foi  realizada  amostragem  não  probabilística  para  a  composição  da  pesquisa.  Foram 

entrevistados  50  médicos  veterinários  (G1)  e  50  vendedores/balconistas  de  lojas 

agropecuárias (G2), todos atuantes na região Nordeste do Brasil. Os voluntários participaram 

da  pesquisa  por  meio  de  questionários  específicos  para  cada  grupo.  Para  o  G1,  os 

questionários  foram  enviados  via  email,  sendo  contactados  previamente,  via  telefone,  pelo 

docente responsável pelo projeto e para os participantes do G2, foram aplicados pessoalmente 

por  entrevistadores previamente  treinados  (alunos de  graduação, participantes de projeto de 

iniciação  científica).  A  aplicação  e  distribuição  dos  questionários  se  deu  no  período  de 

02/01/2020 a 02/03/2020. 

Os voluntários do G1 foram médicos veterinários  atuantes na área de clínica médica 

de  equinos,  mesmo  que  não  exclusivamente  nesta  área  (médicos  veterinários  de  grandes 

animais;  veterinários  generalistas).  E  para  compor  o  G2,  foram  selecionados  aqueles  que 

trabalhavam  em  estabelecimentos  que  comercializavam  produtos  para  equinos,  mesmo  que 

não exclusivamente para esta finalidade. Não foram levados em consideração a naturalidade 

ou  nacionalidade  dos  entrevistados,  assim  como  local  de  formação  universitária  visto  que, 

atuam na região nordeste profissionais de diversas localidades do Brasil. 

As questões tiveram o propósito de caracterizar os participantes quanto a sua atuação e 

experiência  profissional  em  relação  ao  uso  de  AINEs  em  cavalos,  respeitando  as 

particularidades de cada grupo entrevistado, assim como determinar quais os  fármacos mais 

prescritos  para  tratamento  das  afecções  do  sistema  locomotor  e  digestório,  doses 

recomendadas,  tempo de uso e quanto aos conhecimentos dos possíveis efeitos adversos do 

uso  desses  fármacos.  As  doses  descritas  pelos  entrevistados  foram  alocadas  em  grupos 

distintos, tendo como referência de valor para cada fármaco a recomendação de  Knottenbelt 

& Malalana (2015)  [5], sendo classificadas em: menor que o valor de referência; de acordo 

com o valor de referência; maior que o valor de referência; e outros. 

Para o G1, foram 13 perguntas (ANEXO 1): 1) Nome da clínica/instituição; 2) Setor; 

3) Função que ocupa na  instituição; 4)Você sabe o que são antiinflamatórios seletivos?; 5) 

Qual  classe  de  antiinflamatório  você  tem  por  eleição?;  nas  questões  6,  7  e  8  as  respostas 

devem  ser  enumeradas  por  ordem  de  preferência;  6)  Quais  os  critérios  você  utiliza  para 

escolher um antiinflamatório?; 7) Quais antiinflamatórios nãoesteroidais mais utilizados na 

sua  rotina  clínica  do  sistema  locomotor?;  8)  Quais  antiinflamatórios  nãoesteroidais  mais 

utilizados na sua rotina clínica do sistema digestório?; 9) Entre os 3 AINEs mais utilizados 

por  você  para  tratamento  do  sistema  locomotor,  qual  o  período  médio  de  duração  desses 

tratamentos?;  10)  Entre  os  3  AINES  mais  utilizados  por  você  para  tratamento  do  sistema 
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digestório, qual o período médio de duração desses tratamentos?; 11) Qual dose padrão você 

utiliza para essas fármacos (sistema locomotor)?; 12) Qual dose padrão você utiliza para essas 

fármacos (sistema digestório)?; e 13) De acordo com os seus conhecimentos, quais os efeitos 

colaterais  mais  observados  no  uso  prolongado  dos  AINES?  Enumere  por  ordem  de 

importância. Além das perguntas referentes ao perfil profissional particulares a cada grupo, as 

perguntas 4 e 5 não foram feitas para os entrevistados do G2, visto que o cargo ocupado não 

exige formação na área da medicina veterinária. 

Para  o  G2,  foram  10  perguntas  (ANEXO  2):  1)  Qual  cidade e  estado  se  encontra  o 

estabelecimento comercial? ; 2) Qual sua função no estabelecimento comercial? ; 3) Grau de 

escolaridade; as questões 4 e 5 deveriam ser respondidas por ordem de preferência, 4) Quais 

destes antiinflamatórios você mais recomenda para cavalos com “manqueira”? (continha lista 

de  fármacos);  5)  Quais  destes  antiinflamatórios  você  mais  recomenda  para  cavalos  com 

“cólica”?; 6) Liste os 3 primeiros antiinflamatórios que você mais prescreve quando a queixa 

do proprietário é a “manqueira” e descreva qual a dose que você recomenda para cavalos; 7) 

Liste  os  3  primeiros  antiinflamatórios  que  você  mais  prescreve  quando  a  queixa  do 

proprietário é “manqueira” e descreva por quantos dias você recomenda o uso para cavalos; 8) 

Liste  os  3  primeiros  antiinflamatórios  que  você  mais  prescreve  quando  a  queixa  do 

proprietário é a “cólica” e descreva qual a dose que você recomenda para cavalos; 9) Liste os 

3  primeiros  antiinflamatórios  que  você  mais  prescreve  quando  a  queixa  do  proprietário  é 

“cólica” e descreva por quantos dias você recomenda o uso para cavalos; 10) De acordo com 

os  seus  conhecimentos,  quais  os  efeitos  colaterais  mais  observados  no  uso  prolongado  dos 

antiinflamatórios? Enumere por ordem de importância. 
 

3.  RESULTADOS 

A princípio, a pesquisa  identificou os participantes quanto ao  local de atuação, onde 

todos os participantes eram atuantes na região nordeste do Brasil (Tabela 1).  

Tabela  1.  Distribuição  dos  entrevistados  por  Estado  da 

região nordeste do Brasil. 

Estado  G1    G2 

Ceará  4%    0% 

Paraíba   36%    15% 

Bahia   40%    74% 

Rio Grande do Norte  4%    0% 

Pernambuco  6%    11% 
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Piauí  4%    0% 

Sergipe  2%    0% 

Alagoas  2%    0% 

Maranhão  2%    0% 

 

Posteriormente  foram  questionados  quanto  ao  perfil  profissional.  Na  tabela  2  estão 

alocados os resultados do G1. 

Tabela 2. Perfil profissional dos médicos veterinários que participaram da pesquisa (G1). 

Quanto ao local de trabalho   Quanto à área de atuação  Quanto à função  
Instituição pública = 34%  Vet. de equinos = 34%  Vet. Pósgraduando = 2% 
Instituição privada = 18%  Vet. de grandes animais = 36%  Méd. veterinário clínico = 56% 

Veterinário autônomo = 48%  Vet. generalista = 10%  Docente = 14% 
  Não responderam = 20%  Outros = 20% 
    Não quis responder = 8% 

 

Em relação aos participantes do G2, 72% (36/50) eram vendedores/balconistas e 28% 

(14/50)  eram  proprietários  que  realizam  vendas.  O  grau  de  escolaridade  dos  colaboradores 

também foi pesquisado: 42% (21/50) possuíam ensino médio completo; 20% (10/50) ensino 

superior  completo;  14%  (07/50)  ensino  técnico  completo;  os  colaboradores  que  possuíam 

ensino  fundamental  completo,  ensino  médio  incompleto  e  ensino  superior  incompleto 

representaram 8% (04/50) cada. Nenhum dos participantes com nível superior completo era 

formado em Medicina Veterinária. 

Os entrevistados do G1 foram questionados sobre o entendimento do que são “anti

inflamatórios seletivos”: 94% (47/50) disseram que “sim”, sabem o que são, 4% (02/50) 

disseram  não  saber  e  2%  (01/50)  não  quiseram  responder;  quando  questionados  sobre  qual 

classe de antiinflamatórios têm por eleição, 6% (3/50) citaram os inibidores da COX1, 54% 

(27/50) citaram os inibidores da COX2 e 40% (20/50) citaram não ter preferência, utilizando 

aquele  que  proporciona  melhor  efeito  antiinflamatório  e  analgésico.  Ainda  neste  grupo, 

foram questionados sobre quais critérios utilizam para escolha de um AINE (Tabela 3). 

Tabela 3. Principais critérios utilizados para escolha de um AINE pelos entrevistados do G1. 

Critérios  1o Critério  2o Critério  3o Critério  4o Critério 
Efeito analgésico  30%  48%  14%  0% 
Efeito antiinflamatório  54%  34%  10%  0% 
Indicação de laboratório  2%  0%  8%  52% 
Levantamento bibliográfico de estudo recente  14%  10%  50%  10% 
Me recuso a responder  0%  8%  18%  38% 
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Não sabe responder  0%  0%  0%  0% 
 

Visando conhecer sobre a realidade do clínico veterinário de equinos e dos vendedores 

de lojas agropecuárias, estes foram questionados quanto aos principais AINEs recomendados 

na  sua  rotina  para  o  tratamento  das  afecções  do  sistema  locomotor  (Tabela  4)  e  digestório 

(Tabela 5).  

Tabela  4.  Principais  AINEs  recomendados  pelos  entrevistados  do  G1  e  G2  para  tratamento  das  afecções  do 

sistema locomotor de equinos.  

 
   G1    

   
G2 

 Fármacos  1a Opção  2a Opção  3a Opção 
 

1a Opção  2a Opção  3a Opção 
Fenilbutazona   58%  6%  10% 

 
28%  10%  14% 

Flunixin meglumine  8%  32%  10% 
 

22%  24%  8% 
Diclofenaco  0%  0%  2% 

 
10%  12%  10% 

Meloxicam   16%  28%  26% 
 

6%  12%  16% 
Firocoxib   12%  6%  22% 

 
0%  0%  0% 

Dipirona   4%  4%  0% 
 

0%  6%  0% 
Ác. Acetilsalicílico  0%  0%  0% 

 
0%  0%  0% 

DMSO (dimetilsulfóxido)  2%  14%  14% 
 

0%  0%  4% 
Cetoprofeno   0%  6%  10% 

 
0%  0%  0% 

Outros  0%  0%  0% 
 

16%  8%  14% 
Me recuso a responder  0%  4%  6% 

 
10%  18%  24% 

Não sabe responder  0%  0%  0% 
 

8%  10%  10% 
 

Na opção “outros”, dos que descreveram quais fármacos utilizam, 12% (06/50) dos 

entrevistados citaram a dexametasona, 2% (01/50) a penicilina e 2% (01/50) a oxitetraciclina, 

utilizando na descrição seus nomes comerciais.  

Tabela  5.  Principais  AINEs  recomendados  pelos  entrevistados  do  G1  e  G2  para  tratamento  das  afecções  do 

sistema digestório de equinos. 

      G1           G2    
Fármacos  1a Opção  2a Opção  3a Opção 

 
1a Opção  2a Opção  3a Opção 

Fenilbutazona  0%  4%  10% 
 

8%  2%  18% 
Flunixin meglumine  54%  36%  2% 

 
40%  14%  10% 

Diclofenaco  4%  0%  4% 
 

4%  14%  2% 
Meloxicam  4%  10%  18% 

 
2%  2%  8% 

Firocoxib  2%  4%  8% 
 

0%  0%  4% 
Dipirona  36%  34%  4% 

 
24%  30%  8% 

Ác. Acetilsalicílico  0%  0%  0% 
 

0%  0%  0% 
DMSO  0%  4%  18% 

 
0%  0%  2% 

Cetoprofeno  0%  2%  8% 
 

2%  0%  0% 
Outros  0%  0%  2% 

 
4%  6%  4% 

Me recuso a responder  0%  6%  26% 
 

12%  28%  40% 
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Não sabe responder  0%  0%  0% 
 

4%  4%  4% 
 

Na opção “Outros”, dos que descreveram qual fármaco utilizam, 6% (03/50) citaram o 

flunixin  meglumine,  4%  (02/50)  o  sorbitol  e  2%  (01/50)  a  dipirona,  utilizando  as  suas 

nomenclaturas comerciais e 2% (01/50) a flumetazona. Essas respostas não foram incluídas na 

tabela no seu respectivo princípio ativo, pois este questionário tinha o intuito de identificar o 

entendimento dos entrevistados quanto aos fármacos por ele prescritos, o que demonstra que 

alguns dos entrevistados desconhecem o princípio ativo de algumas formulações comerciais, 

ainda assim, o prescrevem. 

Após  essa  informação  acerca  dos  fármacos  mais  empregados,  os  voluntários  foram 

questionados  quanto  à  dosagem  prescrita  dos  mesmos  para  o  tratamento  das  afecções  do 

sistema locomotor (Tabela 6) e digestório (Tabela 7).  

Tabela 6. Principais opções de fármacos e  intervalo médio de dosagens para  tratamento das afecções do sistema 

locomotor de equinos recomendados pelos entrevistados do G1 e G2. 

 

Opções  e  fármacos  de 
preferência 

Abaixo do 
valor de 

referência* 

De acordo 
com o valor 

de referência* 

Acima do 
valor de 

referência*  Outros 
Não sabe 
responder 

Me recuso 
a 

responder 

 

1a  Opção:  Fenilbutazona 
(58% dos entrevistados)  0%  65,5%  0%  17,2%  6,9%  10,3% 

G1 

2a  Opção:  Flunixin 
meglumine  (32%  dos 
entrevistados)  0%  25%  0%  37,5%  12,5%  25% 

  
3a Opção: Meloxicam (26% 
dos entrevistados)  23,1%  30,8%  15,4%  0%  15,4%  15,4% 

 

1a  Opção:  Fenilbutazona 
(28% dos entrevistados)  0%  7,1%  0%  71,4%  0%  21,4% 

G2 

2a  Opção:  Flunixin 
meglumine  (24%  dos 
entrevistados)  0%  0%  0%  58,3%  0%  41,7% 

  
3a Opção: meloxicam (16% 
dos entrevistados)  0%  0%  0%  0%  0%  100% 

*Doses  de  referência  de  acordo  com  Knottenbelt  &  Malalana  [5].  Outros:  doses  descritas  não  condizem  com 
posologia recomendada em literatura. 

 

Tabela 7. Principais opções de fármacos e  intervalo médio de dosagens para  tratamento das afecções do sistema 

digestório de equinos recomendados pelos entrevistados do G1 e G2. 

  
Opções  e  fármacos  de 
preferência 

Abaixo do 
valor de 

referência* 

De acordo 
com o valor 

de referência* 

Acima do 
valor de 

referência*  Outros   
Não  sabe 
responder  

Me recuso 
a 

responder 

 

1a  Opção:  Flunixin  meglumine 
(54% dos entrevistados)  0%  63%  11,1%  14,8%  3,7%  7,4% 

G1 
2a  Opção:  Flunixin  meglumine 
(36% dos entrevistados)  0%  66,7%  16,7%  11,1%  5,6%  0% 

  
3a  Opção:  Meloxicam  (18%  dos 
entrevistados)  0%  55,5%  11,1%  0%  0%  33,3% 

 
3a  Opção:  DMSO  (18%  dos 
entrevistados)  22,2%  33,3%  11,1%  22,2%  0%  11,1% 
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1a  Opção:  Flunixin  meglumine 
(40% dos entrevistados)  0%  0%  0%  80%  5%  15% 

G2 
2a  Opção:  Dipirona  (30%  dos 
entrevistados)  0%  6,7%  0%  93,3%  0%  0% 

  
3a  Opção:  Fenilbutazona  (18% 
dos entrevistados)  0%  0%  0%  0%  11,1%  88,9% 

*Doses  de  referência  de  acordo  com  Knottenbelt  &  Malalana  [5].  Outros:  doses  descritas  não  condizem  com 
posologia recomendada em literatura. 

 

Foram  agrupadas em “outros” as  respostas  que  não  condiziam  com  a  posologia 

recomendada em literatura, pois alguns dos entrevistados responderam em mL, mL/kg e por 

recomendação  do  fabricante,  desconsiderando  o  peso  dos  pacientes  para  recomendação  do 

tratamento.  

O  questionamento  subsequente  foi  sobre  o  período  médio  da  duração  de  tratamento 

para  os  três  fármacos  de  preferência  para  tratamento  de  afecções  dos  sistemas  locomotor 

(Tabela 8) e digestório (Tabela 9).  

Tabela 8. Principais opções de fármacos e período médio de tratamento para as afecções do sistema locomotor de 

equinos recomendados pelos entrevistados do G1 e G2. 

 

Opções  e  fármacos  de 
preferência 

Até 3 
dias 

3 a 5 
dias 

5 a 7 
dias 

7 a 10 
dias  

Mais de 
10 dias  

Não sabe 
responder 

Me recuso a 
responder 

  
1a  Opção:  Fenilbutazona  (58% 
dos entrevistados)  17,3%  62%  20,7%  0%  0%  0%  0% 

G1 
2a  Opção:  Flunixin  meglumine 
(32% dos entrevistados)  6,2%  87,5%  6,2%  0%  0%  0%  0% 

  
3a Opção: Meloxicam (26% dos 
entrevistados)  0%  7,7%  46,1%  15,3%  30,7%  0%  0% 

 

1a  Opção:  Fenilbutazona  (28% 
dos entrevistados)  21,4%  42,8%  14,3%  0%  0%  7,1%  14,3% 

G2 
2a  Opção:  Flunixin  meglumine 
(24% dos entrevistados)  0%  33,3%  8,3%  0%  0%  16,7%  41,7% 

  
3a Opção: Meloxicam (16% dos 
entrevistados)  0%  0%  0%  0%  0%  0%   100% 

 
Tabela 9. Principais opções de fármacos e período médio de tratamento para as afecções do sistema digestório de 

equinos recomendados pelos entrevistados do G1 e G2. 

  
Opções  e  fármacos  de 
preferência 

Até 3 
dias 

3 a 5 
dias 

5 a 7 
dias 

7 a 10 
dias 

Mais de 
10 dias 

Não sabe 
responder 

Me recuso a 
responder 

 

1a  Opção:  Flunixin  meglumine 
(54% dos entrevistados)  33,3%  63%  3,7%  0%  0%  0%  0% 

G1 
2a  Opção:  Flunixin  meglumine 
(36% dos entrevistados)  16,7%  66,7%  0%  5,5%  0%  0%  11,1% 

 

3a Opção: Meloxicam (18% dos 
entrevistados)  11,1%  22,2%  22,2%  11,1%  0%  0%  33,3% 

 
3a  Opção:  DMSO  (18%  dos 
entrevistados)  33,3%  33,3%  11,1%  0%  22,2%  0%  0% 

  
1a  Opção:  Flunixin  meglumine 
(40% dos entrevistados)  60%  15%  0%  0%  0%  5%  20% 

G2 
2a  Opção:  Dipirona  (30%  dos 
entrevistados)  93,3%  0%  0%  0%  0%  0%  6,7% 
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3a  Opção:  Fenilbutazona  (18% 
dos entrevistados)  0%  0%  0%  0%  0%  11,1%  88,9% 

 

Por  fim,  os  entrevistados  foram  questionados  quanto  ao  seu  conhecimento  sobre  os 

efeitos adversos oriundos do uso prolongado de AINES (Tabela 10).   

Tabela 10. Principais efeitos adversos do uso prolongado de AINES apontados pelos membros do G1 e G2, em 

ordem de importância. 

      G1    
 

   G2    
Efeitos adversos   1o  2o  3o  4o 

 
1o  2o  3o  4o 

Injúria renal  12%  32%  32%  0% 
 

6%  8%  2%  2% 
Lesão hepática   2%  16%  28%  18% 

 
8%  4%  6%  2% 

Distúrbios gastrointestinais  84%  14%  0%  0% 
 

20%  0%  4%  6% 
Distúrbios cardiocirculatórios  0%  16%  6%  34% 

 
0%  6%  4%  4% 

Não sabe responder  2%  2%  2%  2% 
 

38%  38%  38%  38% 
Se recusa a responder   0%  20%  32%  46% 

 
28%  44%  46%  48% 

   

4.  DISCUSSÕES 

Não  houve  uma  distribuição  equilibrada  em  relação  aos  participantes  e  Estados  de 

atuação. Em relação ao G1: essa “má distribuição” tem seu impacto diminuído devido ao fato 

de que atuam na região nordeste profissionais de todas as regiões do Brasil e até mesmo de 

outros países, sendo comum no Brasil que veterinários atuem em vários Estados ou regiões. 

Em  relação  aos  participantes  do  G2:  neste  grupo,  todos  os  questionários  foram  aplicados 

pessoalmente,  o  que  dificulta  uma  melhor  distribuição  da  amostra  devido  a  dificuldades 

lojísticas  pela  grande  extensão  territorial  da  região  Nordeste  do  Brasil.  Foi  percebido  pelos 

entrevistadores  uma  maior  dificuldade  em  aceitação  de  participar  da  pesquisa  pelos 

venderores de lojas agropecuárias. 

No Brasil, o mercado do cavalo movimenta anualmente R$ 16,15 bilhões e gera mais 

de  600  mil  empregos  diretos  e  indiretos,  sendo  responsável  por  milhares  de  postos  de 

trabalho,  destacandose:  fornecedores  de  insumos,  produtos  e  serviços  veterinários, 

zootecnistas,  agrônomos,  ferradores,  treinadores,  rações,  selas,  acessórios,  pesquisadores  e 

medicamento [6]. O país detém o quarto maior rebanho de equinos do mundo (5,8 milhões de 

cabeças), é subdividido em cinco regiões e a região Nordeste possui o segundo maior rebanho 

nacional  (1.3  milhões),  merecendo  destaque  os  animais  de  lida e de “vaquejada”, atividade 

esportiva e cultural típica desta região que vem ganhando novos adeptos e fazendo aumentar o 

número  de  animais  e  criadores  [6].  No  sentido  contrário,  os  EUA,  outro  tradicional  país 
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criador e que possui o maior rebanho equino do mundo, vêm documentando uma diminuição 

na posse de cavalos [7].  

No G2, os participantes com ensino médio foram destaque, seguidos dos que possuíam 

ensino  superior.  Como  costuma  acontecer  com  qualquer  profissão,  histórico,  educação  e 

cultura influenciam o comportamento profissional. Isso inclui a atitude de alguns veterinários 

ao enfrentar os custos dos cuidados [7] porém, informações mais precisas sobre o perfil dos 

médicos veterinários  e dos  trabalhadores balconistas  em  lojas  agropecuárias que  lidam com 

equinos  são  inexistentes,  assim  como  não  há  estudos  que  investiguem  como  as  diferenças 

escolares e/ou sociais possam afetar a prescrição de fármacos e nenhuma informação pode ser 

extraída  desses  dados.  Qualquer  tentativa  de  explicar  essa  interferência  seria  puramente 

especulativa, mais estudos são necessários para construir essa relação.  

Internacionalmente, os AINEs são conhecidos como “overtheconter” (sobre o 

balcão),  pois  têm  sua  venda  livre  e  não  requerem  prescrição  do  médico  veterinário  para 

comercialização,  o  que  desconsidera  restrições  de  indicação,  efeitos  adversos  e  possíveis 

interações  medicamentosas  que  possam  colocar  a  saúde  do  paciente  em  risco  [8].  Por  não 

haver  necessidade  de  receita  médica  para  venda  de  AINEs,  é  comum  observarmos  esses 

fármacos em qualquer estabelecimento onde se criem cavalos em vários países como os EUA 

[9]  e  no  Brasil,  onde  neste  as  vendas  de  fármacos  acontecem  nos  pontos  comerciais  e  até 

mesmo nas próprias fazendas de criação, que recebem visitas de representantes comerciais e 

vendedores. A pressão  imposta pelas empresas para a venda de medicamentos pode  ser um 

fator que aumente essa comercialização sem a devida recomendação técnica. 

Houve uma contradição em relação às respostas dadas pelos entrevistados do G1 pois, 

apesar  de  a  maioria  dos  entrevistados  do  grupo  ter  afirmado  ter  preferência  por  AINEs 

seletivos  para  COX2,  a  fenilbutazona  foi  destaque  entre  os  fármacos  para  tratamento  das 

afecções  locomotoras e o  flunixin meglumine para  tratamento das afecções digestivas. Para 

entendermos o que são AINEs seletivos, é preciso entender como se dá sua classificação, esta 

leva  em  consideração  o  grau  em  que  ele  inibe  as  diferentes  isoformas  da  COX  e  sua 

seletividade relativa, determinada por ensaios  in vitro. Até então, três enzimas COX’s foram 

caracterizadas, a COX1 e COX2 bem identificadas e a COX3, sobre a qual pouco se sabe 

[10].     

A seletividade das isoformas é expressa a partir de uma razão inibitória (IC50, que é a 

concentração plasmática necessária para inibir 50% da atividade de COX), geralmente o IC50 

para COX1:  IC50 para COX2. A proporção é  representada como COX1/COX2 e quanto 

mais acima de 1,0 o resultado, mais específico é o medicamento para inibição de COX2 em 
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comparação  com  COX1  [11].  No  exemplo  da  espécie  equina,  fenilbutazona  e  flunixin 

meglumine são considerados “inibidores não seletivos” pois tem proporções COX1/COX2 

próximas a 1, enquanto a o meloxicam e o firocoxib tem razões de seletividade próximas a 4 e 

200,  classificando  os  como  inibidor  preferencial  e  seletivo,  respectivamente.  Esses  AINEs 

seletivos também podem ser denominados de “coxibs” ou “poupadores de “COX1”, pois 

embora possa ter seletividade para a COX2, a inibição da COX1 também se dará em algum 

grau [12]. 

A  FDA  (Food  and  Drug  Administration),  aprova  o  uso  de  seis  AINEs  em  equinos: 

flunixin  meglumine,  fenilbutazona,  ketoprofeno,  diclofenaco,  ácido  meclofenâmico 

(inibidores  não  seletivos)  e  o  firocoxib  (inibidor  seletivo).  Outros  fármacos,  a  exemplo  do 

meloxicam, são usados e investigados nos equinos, no entanto, constituem uso “extralabel”, 

conforme descrito na  Lei de Uso e Esclarecimento de Medicamentos Animais  (AMDUCA) 

[10].  Recentemente,  o  FDA  aprovou  o  primeiro  produto  a  base  de  dipirona  para  equinos, 

sendo  o  primeiro  AINE  recomendado  para  controle  da  febre  (apenas).  Em  humanos,  este 

fármaco foi retirado do mercado americano em 1977 [13]. 

Há pouco conhecimento sobre a prescrição de AINEs e sua recomendação varia entre 

países.  No  Brasil,  uma  pesquisa  investigou  a  atitude  de  veterinários  brasileiros  no 

reconhecimento e tratamento da dor em equinos e bovinos. Os AINEs mais utilizados foram o 

flunixin  (83,2%)  e  o  cetoprofeno  (67,6%)  e  os  cavalos  receberam  analgésicos  no  pré

operatório para  laparotomia com mais  frequência  (72,9%) do que bovinos  (58,5%) e que o 

analgésico mais usado para os cavalos foi o flunixin (38,4%), seguido da xilazina (23,6%). A 

maioria dos veterinários  (84,1%) desta pesquisa acredita que seu conhecimento nesta área é 

inadequado [14]. 

Em outra pesquisa que investigou as atitudes de veterinários de equinos na Holanda e 

na região Flamenga da Bélgica em relação ao controle da dor em equinos, os AINEs foram os 

analgésicos  mais  prescritos  e  fenilbutazona  e  flunixin  foram  também  os  mais  utilizados, 

enquanto o butorfanol foi o principal opióide [15]. 

Em estudo realizado avaliando prontuários médicos eletrônicos de clínicas de equinos 

em 3 países (EUA, Reino Unido e Canadá), constatouse que a prescrição de AINEs é mais 

comum  nos  EUA  (42,4%)  e  Canadá  (34,2%)  do  que  no  Reino  Unido  (28,6%).  A 

fenilbutazona e o flunixin meglumine foram os fármacos mais prescritos nos países do estudo. 

A  fenilbutazona  foi  o  fármaco  mais  prescrito  em  afecções  ortopédicas,  seguida  do  flunixin 

meglumine e apenas uma pequena porção prescreveu meloxicam, cetoprofeno ou firoxocib. O 

flunixin foi o fármaco mais prescrito em casos de cólica em todos os países e uma pequena 
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parcela  prescreveu  fenilbutazona  para  esta  finalidade,  mesmo  sendo  licenciada  apenas  para 

uso em afecções musculoesqueléticas [4]. A escolha adequada de um AINE para tratamento 

nos  equinos  depende  das  características  de  cada  paciente,  devendo  levar  em  consideração 

fatores  de  risco/benefícios  e  efetividade  terapêutica  [16].  Porém,  as  diferenças  legislativas 

entre  os  países  podem  influenciar  quais medicamentos  estejam  disponíveis.  Por  exemplo,  a 

dipirona foi abolida do mercado americano (retornando recentemente), no Canadá ainda está 

disponível e no Reino Unido está disponível apenas associada à butilescopolamina [4].  

Os resultados da pesquisa realizada por Duz et al.  (2018)  [4]  foram semelhantes aos 

do nosso estudo, porém o cetoprofeno não foi citado pelos entrevistados do G2, assim como o 

firocoxib, o que pode  sugerir que esse grupo não conhece estes  fármacos ou que entendam 

que  não  há  recomendação  para  afecções  locomotoras,  já  que  o  cetoprofeno  foi  citado  em 

pequena porcentagem para tratamento de afecções digestivas. Em relação ao uso da dipirona, 

esta  foi  mais  frequente  no  nosso  estudo  em  relação  aos  outros  países,  demonstrando  que, 

apesar de ser recomendada apenas para controle da febre em equinos pela FDA, esta continua 

sendo  recomendada  em  larga  escala  no  mercado  brasileiro  por  médicos  veterinários  e 

vendedores de lojas agropecuárias, principalmente para tratamento das afecções digestivas.  

No nosso estudo, a fenilbutazona  também foi descrita no tratamento das patologias do 

sistema digestório,  este  fármaco não possui  recomendação  técnica para esta  finalidade, pois 

apresenta baixo poder analgésico visceral e curto tempo de ação  [17]. Para Head e Feldmann 

[18]  a  fenilbutazona  seria  a  melhor  opção  para  o  controle  da  dor  e  inflamação  de  lesões 

locomotoras  em  equinos,  pois  tem  como  característica  maior  promoção  de  analgesia  das 

estruturas  musculoesqueléticas,  enquanto  que  o  flunixin  meglumine  é  mais  efetivo  para 

proporcionar analgesia visceral.  

A  eficácia  da  fenilbutazona  foi  comparada  com  a  do  meloxicam  em  um  estudo 

comparativo com dois modelos experimentais de dor em cavalos: o modelo “Heart Bar Shoe” 

(HBS)  representativo  de  dor  mecânica;  e  o  Sinovite  induzida  por  lipopolissacarídeo  (SIL), 

representativo  de  dor  inflamatória.  A  fenilbutazona  foi  mais  efetiva  no  controle  da  dor 

mecânica induzida pela HBS, enquanto que o meloxicam foi mais eficaz na redução da dor no 

modelo SIL [19].  

Para  o  G1,  depois  da  fenilbutazona,  os  inibidores  da  COX2  meloxicam e  firocoxib 

foram os mais lembrados como 1a opção de tratamento para as afecções locomotoras. Para o 

G2, o meloxicam foi citado com maior relevância apenas como 3a opção de fármaco para esta 

finalidade,  enquanto  que  o  firocoxib  não  foi  citado,  o  que  sugere  que  este  fármaco  seja 

desconhecido  por  este  grupo.  Meloxicam  e  o  firocoxib  são  coxibs  difundidos  no  Brasil  na 
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classe veterinária e possuem uso promissor na medicina equina, desde que respeitadas a dose 

correta e tempo de uso [16].  

Flunixin meglumine foi destaque nesta pesquisa, sendo apontado tanto para tratamento 

das afecções digestivas quanto  locomotoras. Este é o  fármaco mais comumente utilizado no 

controle  da  dor  e  inflamação  nos  casos  de  abdome  agudo  e  se  tornou  uma  referência  não 

apenas para veterinários, mas  também para proprietários de cavalos e profissionais  equinos 

não  médicos  [9],  por  promover  melhor  analgesia  visceral  por  um  período  relativamente 

prolongado [17]. Devido a isso, o flunixin pode ser facilmente encontrado em qualquer caixa 

de arreios ou salas de alimentação para equinos nos EUA [9], assim como no Brasil. 

Além  do  uso  clínico  em  casos  de  afecções  digestivas,  o  flunixin  também  é 

rotineiramente utilizado no póscirúrgico de cólicas porém, este uso é controverso, pois apesar 

deste  fármaco  ser  um  excelente  analgésico  visceral  e  atenuar  os  sinais  clínicos  de 

endotoxemia, ele retarda a cicatrização da mucosa lesada do intestino delgado [20].  

O  firocoxib  foi  pouco  citado  pelos  entrevistados  como  fármaco  para  tratamento  de 

afecções digestivas, mesmo tendo sua indicação feita para  tratamento da dor e inflamação no 

póscirúrgico de cavalos com lesões estrangulativas do  intestino delgado, onde  sua ação no 

controle da dor é tão efetiva quanto o flunixin meglumine e a atividade poupadora da COX1 

pode reduzir a incidência de complicações intestinais em cavalos com cólica [21].  

O meloxicam,  também pouco  lembrado como  fármaco para esta  finalidade,  teve sua 

efeicácia comprovada em outro estudo. Na pesquisa comparativa, os cavalos tratados no pós

cirúrgico  com  flunixin  e  meloxicam  melhoraram  os  escores  de  dor  e  variáreis  clínicas,  em 

comparação com o grupo controle, porém a  recuperação da barreira  transepitelial no  jejuno 

lesado  foi  inibida  com  o  flunixin,  mas  permitida  de  forma  semelhante  nos  grupos  tratados 

com meloxicam e no controle, com solução salina [22]. Apesar dos dos inibidores da COX2 

terem  tido  pouca  relevância  nesta  pesquisa  para  os  casos  de  afecções  digestivas  e  serem 

citados por poucos entrevistados, estes podem ser alternativas viáveis principalmente para os 

tratamentos dos casos de cólica, apesar do dogma de que o flunixin meglumine salva vidas 

[9]. 

O  DMSO  (dimetilsulfóxido)  foi  mais  citado  pelos  entrevistados  do  G1  e  entre  as 

propriedades  farmacológicas  conhecidas  podemos  destacar:  captura  e  remoção  de  radicais 

hidróxicos  livres,  o  que  explica  suas  propriedades  protetoras,  como  ação  antiinfalamtória, 

antiisquêmica, crioprotetora e radioproteção. Sua toxicidade é considerada baixa e doses altas 

podem causar sedação, hemólise intravascular e hematúria. A dose máxima de segurança é de 

3,5g/kg [23].   
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A  dipirona  é  um  fármaco  amplamente  prescrito  para  equinos  e  embora  seja 

classificada  como  AINE,  não  apresenta  seu  mecanismo  de  ação  completamente  elucidado, 

acreditase que seja uma bloqueadora da COX3. Sua presença foi relatada no córtex cerebral 

de cães, e em humanos seria mais abundante no cérebro e coração, o que poderia explicar sua 

boa  ação  analgésica  e  pouca  ação  antiinflamatória.  Já  foram  reportadas  propriedades  anti

inflamatória, antipirética e analgésica da dipirona em humanos, caninos, felinos domésticos e 

equinos  [11].  Este  fármaco  foi  recomendado  pelos  entrevistados  desse  estudo  porém, 

pacientes com abdome agudo que não respondam ao uso da dipirona podem ser indicativos de 

afecção  grave,  necessitando  de  investigação  mais  aprofundada  [5],  sendo  possível  de  ser 

realizada apenas por veterinário habilitado.  

Apesar de pouco recomendado pelos entrevistados nessa pesquisa para tratamento das 

afecções  locomotoras,  o  firoxocib  é  apontado  como  um  coxib  eficiente  no  controle  da  dor 

musculoesquelética e claudicações associadas a osteoartrite em equinos, podendo ser utilizado 

por  períodos  mais  longos  com  poucos  efeitos  adversos  relatados  [1].  Nos  casos  de  dor  e 

inflamação  causadas  por  laminite,  o  uso  do  meloxicam  e  firocoxib  é  colocado  em  cheque, 

pois  apesar  de  serem  reconhecidos  como  causarem  menos  efeitos  adversos  no  organismo 

animal, sua eficiência é questionada, sendo recomendados nos casos crônicos, nos tratamentos 

que necessitem da proteção contra os efeitos adversos do uso prolongado de AINEs [24].     

Em  relação  aos  outros  fármacos  citados  na  pesquisa:  a  dexametasona  é  um 

glicocorticoide comumente usado na prática clínica veterinária com uso em vários ambientes 

clínicos.  A  utilização  desse  corticosteroide  requer  considerações  cuidadosas  dos  riscos  e 

benefícios  para  o  paciente,  em  especial  naqueles  em  estado  crítico  [25].  A  penicilina  e  a 

oxitetraciclina são antibióticos, e o uso irracional e abusivo destes na medicina veterinária e 

na  prática  médica  contribui  para  a  emergência  de  cepas  microbianas  resistentes,  o  que  se 

tornou um grave problema de saúde pública no mundo [26, 27]. 

Foi  notório  que  doses  descritas  por  alguns  médicos  veterinários  se  mostraram 

divergentes  das  doses  recomendadas  pela  literatura.  Erros  médicos  são  uma  das  principais 

causas de mortalidade na medicina humana, entretanto, na medicina veterinária raramente são 

discutidos, assim existe uma escassez de informações na literatura. Nos EUA, uma pesquisa 

avaliou  o  tipo  e  a  gravidade  dos  erros  médicos  em  três  hospitais  veterinários  e  os  erros 

medicamentosos foram os mais relatados [28].  

De acordo com o código de ética, o médico veterinário tem por obrigação profissional, 

ética  e  civil,    exercer  com  excelência  a  sua  profissão,  dado  que  pode  ser  responsabilizado 

tanto civíl quanto criminalmente no caso de comprovação de danos ocasionados ao paciente. 
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O  profissional  também  pode  ser  penalizado  por  imperícia,  caracterizada  por  despreparo  do 

profissional para realização do procedimento. Vale lembrar que o proprietário (consumidor), 

tem o direito de escolha e  liberdade na contratação de um serviço  [29]. Esta obrigação não 

recai sobre os vendedores balconistas de lojas agropecuárias, o que aumenta a utilização deste 

grupo de fármacos sem a supervisão do profissional da área. 

Há  diferenças  marcantes  na  farmacocinética e  farmacodinâmica  dos  AINEs  entre  as 

espécies,  desta  forma  é  importante  que  não  extrapole  doses  de  uma  espécie  para  a  outra, 

mostrando  assim,  a  relevância  de  se  compreender  os  possíveis  riscos  que  um  AINEs  pode 

causar  ao  equino,  antes  da  prescrição  [30].  Uma  das  maiores  dificuldades  para  o  médico 

veterinário  no  intuito  de  resguardar  a  saúde  de  seus  pacientes  está  relacionada ao  emprego 

indiscriminado de medicamentos em animais, sem prescrição feita por um profissional [26]. 

Knottenbelt & Malalana  [4] sugerem as seguintes posologias, para administração em 

equinos: fenilbutazona: 4,4 mg/kg, SID, por até 5 dias; flunixin meglumine: 1,1 mg/kg, SID, 

por  até  5  dias  e  na  dose  antiendotóxica  0,25  mg/kg,  TID  ou  QID  (para  essa  pesquisa,  foi 

considerada como dose correta pelos entrevistados apenas a dose de 1,1mg/kg); DMSO: 0,25 

a 1g/kg (IV diluído em solução salina a 20%, ou uso  tópico, TID ou QID); meloxicam: 0,6 

mg/kg, SID, por até 14 dias; e dipirona: 25 mg/kg, doses repetidas não são indicadas. A FDA 

aprovou  recentemente para o controle da pirexia, na dose de 30mg/kg,  BID, por  até 3 dias 

[13]. 

O  flunixin  meglumine  é  considerado  um  dos  fármacos  mais  importantes  e  mais 

utilizados para o tratamento da dor visceral nos cavalos e recomendam o uso de doses de 0,25 

a  1,1  mg/kg  por  via  intravenosa  ou  oral,  porém  devese  evitar  as  doses  mais  elevadas  em 

intervalos menores que 12 horas [30]. 

Foi proposto uma dose denominada “antiendotóxica” (0,25mg/kg) por inibir a 

produção de eicosanoides sem mascarar os sinais clínicos de dor e endotoxemia, permitindo 

uma avaliação mais precisa nos casos de cólica para uma melhor  tomada de decisões. Essa 

afirmação levanta dúvidas, pois a flunixin não remove a fonte da endotoxina, assim como não 

foi  comprovado  que  reduza  complicações  ou  taxas  de  mortalidade  em  cólicas  graves, 

independente  da  dosagem  [9].  Para  estes  autores,  este  fármaco  aumentaria  a  evidência  de 

endotoxemia  em  cavalos  com  cólica  isquêmica  severa  ao  inibir  a  recuperação  da  mucosa 

lesada, sugerindo aos veterinários que avaliem as evidências científicas atuais e seus próprios 

casos individuais para decidir se os AINEs seletivos para COX2 podem ser preferíveis para o 

tratamento de cólicas no campo e/ou hospitais.  
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O correto manuseio do medicamento, respeitando as características do indivíduo como 

peso, idade e condição clínica geral também perfazem características essenciais ao bemestar

animal  [26],  a  escolha  adequada  de  fármacos  deve  estar  fundamentada  em  exame  clínico 

prévio  e,  quando  possível,  suporte  laboratorial,  devendo  levar  em  consideração  fatores  de 

risco/benefícios  e  efetividade  terapêutica  desejada  [16].  No  nosso  estudo,  foram  feitas 

recomendações  de  fármacos  sem  que  houvesse  respeito  as  características  individuais  do 

paciente,  principalmente  pelos  entrevistados  do  G2.  Ao  desconsiderar  esses  fatores  no 

momento  de  prescrição  medicamentosa,  o  profissional  está  colocando  em  risco  a  vida  do 

paciente, principalmente nos casos de superdosagens. 

Foi relatado um caso de intoxicação pelo uso da fenilbutazona em um cavalo da raça 

mangalarga  marchador  no  Brasil,  porém  em  dosagem  acima  do  recomendado,  13,2  mg/kg 

foram  administradas  durante  15  dias  e  entre  os  achados  clínicos  da  intoxicação  estavam: 

anorexia,  depressão,  edema  ventral,  úlceras  na  língua  e  lábios,  além  de  dor  abdominal 

moderada;  os  achados  laboratoriais  incluíram:  hipoproteinemia,  hipoalbuminemia, 

hipocalcemia e elevações nas concentrações séricas de uréia e creatinina [31]. 

Os  distúrbios  gastrointestinais  e  as  lesões  renais  foram  reconhecidos  pela  grande 

maioria dos médicos veterinários como os principais efeitos adversos do uso prolongado de 

AINEs,  enquanto  que  a  maioria  dos  vendedores  afirmou  não  saber  ou  se  recusaram  a 

responder  o  questionamento.  O  que  reforça  a  ideia  de  que  a  venda  de  AINEs  deve  ser 

controlada,  pois  apesar  de  suas  funções  benéficas,  devido  a  seu  mecanismo  de  ação  e  as 

particularidades  da  espécie  equina,  este grupo  de  fármacos  pode  ocasionar  efeitos  adversos 

importantes [11] e mesmo os inibidores seletivos não estão isentos desses  riscos [16]. Todos 

os envolvidos, principalmente os proprietários, devem ser advertidos sobre a possibilidade do 

uso  de  antiinflamatório  poder  causar  efeitos  colaterais  importantes,  principalmente  lesões 

gastrintestinais e renais [32]. 

Os  efeitos  adversos  comumente  relacionados  aos  AINEs  são  ulceração 

gastrointestinal, insuficiência renal e alterações da coagulação sanguínea e estão relacionados 

a capacidade destes agentes em bloquearem as enzimas COX’s, onde o bloqueio da COX1 é 

apontado como responsável por maiores alterações a curto prazo e o bloqueio da COX2 as 

alterações  são  mais  insidiosas  ou  até  mesmo  inexistentes  [11].  Estes  efeitos  indesejados 

geralmente  ocorrem  após  superdosagens,  administração  crônica  em  ou  em  populações 

susceptíveis  e  a  seletividade  dos  coxibs  só  é  possível  quando  o  fármaco  é  utilizado  na 

dosagem  correta  [10].  Doses  acima  do  recomendado  tem  sua  seletividade  diminuída  e  os 
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mesmo efeitos adversos observados com AINEs não seletivos podem ocorrer, ao tempo que 

subdoses podem não proporcionar o efeito benéfico desejado [12].  

Lesões  hepáticas  pelo  uso  de  AINEs  em  equinos  são  raras.  Em  humanos  já  foram 

relatados casos de hepatotoxicidade pelo uso da nimesulida (coxib), o que fez com que esse 

fármaco fosse retirado do mercado em alguns países [33]. Mesmo não tendo sido observados 

efeitos  clínicos  adversos,  foram  relatadas  elevações  dos  valores  das  enzimas  hepáticas  em 

cães e  cavalos pelo uso de  firocoxib, porém esses valores  retornaram à normalidade após a 

interrupção do tratamento [34].  

Em relação ao risco de doenças cardiovasculares, sabese que a COX1 está associada 

à síntese do tromboxanos A2, substância que favorece a agregação e adesão plaquetária e que 

a inibição da COX1 pode associarse a risco de sangramento cutâneo e gastrointestinal [31]. 

Em relação ao uso dos  inibidores da COX2, estes podem associarse a  risco aumentado de 

doença  cardiovascular  em  humanos,  em  equinos  esse  risco  ainda  não  está  bem  elucidado. 

Cavalos  aparentemente  não  tem  a  mesma  predisposição  do  que  humanos  para  riscos 

cardiovasculares com o uso de coxibs, porém mais estudos são necessários [16]. 

   

5.  CONCLUSÕES 

Os AINEs não seletivos fenilbutazona, flunixin meglumine e dipirona são os fármacos 

mais recomendados por veterinários e vendedores de lojas agropecuárias para tratamento das 

afecções  locomotoras  e digestivas de cavalos na  região nordeste do Brasil  e  estes,  somados 

aos  coxibs,  carecem  de  mais  estudos  sobre  sua  eficácia  para  tratamento  de  afecções  além 

daquelas  que  já  tem  uso  aprovado  na  medicina  equina,  pois  são  utilizadas  comumente  em 

diversas situações clínicas.  

O  meloxicam  é  o  inibidor  da  COX2,  mais  recomendado  por  veterinários  na  região 

nordeste  do  Brasil  para  tratamento  das  afecções  locomotoras  e  digestivas  dos  equinos, 

enquanto que para os vendedores lojas agropecuárias sua prescrição é pouco realizada. 

O  desconhecimento  das  dosagens  técnicas  dos  principais  AINEs  utilizados  para 

equinos é um problema real, o que coloca em risco o bemestaranimal. Medidas de controle e 

fiscalização  para  venda  de  AINEs,  como  retenção  de  receita  e  proibição  do  livre  comércio 

tornamse  necessárias,  assim  como  a  correta  orientação  sobre  o  uso  destes  fármacos  aos 

profissionais do cavalo. 
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RESUMO:  O  uso  de  antiinflamatórios  não  esteroidais  (AINEs)  é  difundido  na  prática 
veterinária  e  os  inibidores  da  COX2  são  propostos  como  mais  seguros,  porém  existem 
poucos  estudos  que  abordam  o  uso  destes  em  tempo  prolongado  para  espécie  equina. 
Objetivouse com este estudo identificar os possíveis efeitos adversos do uso do meloxicam 
em equinos hígidos, na dose de 0,6 mg/kg, por via oral, uma vez ao dia, durante 28 dias. Foi 
realizado  um  teste  pareado  com  sete  animais  e  avaliados  os  parâmetros  clínicos, 
hematológicos, bioquímicos, tempo de sangria e gastroscopia em 5 momentos (M0, M7, M14, 
M21 e M28) e eletrocardiograma em 3 momentos (M0, M14 e M28). Não foram observados 
efeitos  adversos  relevantes  sobre os parâmetros avaliados. As  variáveis  frequência  cardíaca, 
eritrócitos,  hemoglobina,  hematócrito,  HCM,  segmentados,  AST  e  duração  da  onda  P 
apresentaram  diferença  significativa  em  relação  ao  T0,  porém  nenhum  animal  manifestou 
alterações clínicas. Na gastroscopia  foram observadas  lesões  gástricas  discretas  (grau 1) no 
dia  14  de  tratamento  em  todos  os  animais,  porém  ao  final  do  estudo  (dia  28)  tais  lesões 
regrediram  ao  grau  0  em  3  pacientes  e  permaneceram  em  grau  1  em  4  animais.  O  uso  do 
meloxicam  na  dose  diária  de  0,6mg/kg,  por  via  oral,  por  28  dias  consecutivos,  não  causou 
efeitos adversos relevantes em equinos hígidos nas circunstâncias do estudo.  
Palavras chave: AINE, COX, cavalos, gastroscopia, eletrocardiograma,  
 

1.  INTRODUÇÃO 

Os antiinflamatórios não esteroidais  (AINE’s) são utilizados corriqueiramente na rotina 

clínica  de  médicos  e  veterinários  por  seus  efeitos  antiinflamatórios  e  analgésicos.  O 

tratamento com AINE’s não seletivos, podem causar efeitos adversos  consideráveis, 
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principalmente relacionados a toxicidade renal, lesões gástricas e colite dorsal direita. O uso 

de inibidores seletivos da a COX2 (coxibs) é proposto como mais seguro, sem a toxicidade 

dos antiinflamatórios tradicionais [1]. 

O  meloxicam  [4hidroxi2metil N   (5metil2tiazolil)  2 H 1,2  benzotiazina3

carboxamida1,1dióxido] é um AINE da classe do ácido enólico, derivados oxicam e inibidor 

preferencial da COX2 [2] e possui seu uso difundido no Brasil para tratamento e controle da 

dor e inflamação em equinos [3]. 

Apesar  da  falta  de  dados  clínicos  definitivos  com  o  uso  do  meloxicam,  existe  uma 

percepção entre os veterinários de que os compostos seletivos para a COX2 apresentam um 

bom  perfil  de  segurança  e  isso  influencia  as  decisões  terapêuticas  [2].  Investigações  mais 

aprofundadas  sobre  o  uso  de  coxibs  em  tempo  prolongado  e  seus  efeitos  adversos  são 

necessárias. 

Objetivouse com esse estudo analisar se existem efeitos adversos causados pelo uso do 

meloxicam, na dose de 0,6 mg/kg, por  via oral, SID, durante 28 dias  consecutivos,  sobre o 

tempo  de  sangramento  e  as  variáveis  clínicas,  hematológicas,  bioquímicas,  gastroscópica  e 

eletrocardiográficas em equinos hígidos.  

 

2.  MATERIAL E MÉTODOS 
2.1 Animais: 

Foram  utilizados  7  equinos  adultos  hígidos,  sem  raça  definida,  sendo  4  fêmeas  e  3 

machos, de 4 a 10 anos de  idade, pertencentes  à  fazenda escola da Universidade Federal de 

Alagoas  (UFAL),  Campus  de  Viçosa,  já  adaptados  ao  local  onde  foi  realizado  o  estudo. 

Durante  o  período  experimental  os  animais  ficaram  em  piquete  que  permitisse  observálos 

durante  o  período  de  avaliação,  sendo  mantido  o  oferecimento  de  ração  comercial  de 

manutenção  (12% de proteína bruta) na proporção de 1% do peso corpóreo,  fornecida duas 

vezes ao dia, feno de tifton (Cynodon spp.) e água ad libitum. Os animais ficavam soltos em 

piquetes durante o dia sendo embaiados apenas nas noites que antecediam os exames, para a 

realização  do  jejum  prévio.  Todos  os  animais  foram  considerados  saudáveis  com  base  na 

história clínica, exame físico, hematologia, bioquímica sérica e exame gastroscópico prévio. 

Os equinos  foram submetidos aos exames de Anemia  Infecciosa Equina e Mormo, obtendo 

resultados  negativos,  e  foram  desverminados  com  ivermectina  30  dias  antes  do  início  do 

estudo.  

2.2 Comitê de ética  
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O  projeto  foi  aprovado  pelo  Comitê  de  Ética  no  Uso  de  Animais,  da  Universidade 

Federal de Alagoas (CEUA/UFAL) sob o número 016/18 e foram tratados de acordo com as 

diretrizes nacionais para animais de pesquisa.  

2.3 Protocolo experimental 

Foi realizado um teste pareado, onde os dados coletados no primeiro momento, antes 

da  administração  do  fármaco  (M0),  foram  utilizados  como controle  dos  demais momentos. 

Para  as  variáveis  avaliação  clínica,  exames  laboratoriais,  tempo  de  sangramento  e 

gastroscopia, os equinos foram avaliados em cinco momentos (M): 24 horas antes do início da 

administração do fármaco (M0) e aos 7 (M7), 14 (M14), 21 (M21) e 28 dias  (M28) após o 

início do tratamento. Para avaliação do eletrocardiograma, os animais foram avaliados em três 

momentos (M0, M14 e M28). Os animais  foram submetidos à administração  do meloxicam 

na dose de 0,6 mg/kg, por via oral, uma vez ao dia, pela manhã, durante 28 dias consecutivos, 

de  acordo  com  o  peso  dos  animais  no  início  do  estudo.  A  formulação  de  meloxicam  foi 

preparada em farmácia de manipulação veterinária (Drogavet®) na forma de pasta oral, com 

seringa dosadora específica e identificada para cada equino.  A realização dos exames clínicos 

e  coletas  de  material  para  exames  laboratoriais,  assim  como  a  realização  dos  exames  de 

eletrocardiograma e gastroscopia foram realizados todos pela manhã (entre as 08:00 e 10:00 

horas), após isso era administrado o fármaco.  Foram avaliados os seguintes parâmetros:  

2.3.1 Avaliação  Clínica:  buscouse  verificar:  nível  de  consciência,  postura,  apetite, 

frequência  cardíaca  (FC)  e  respiratória  (FR),  motilidade  intestinal,  temperatura 

corporal, coloração das mucosas,  tempo de  preenchimento capilar  (TPC) e  condição 

corporal (peso), de acordo com o exame clínico de Speirs (1999) [4]. Para as variáveis 

FC, FR, Temperatura, TPC e peso foi  realizado o  teste não paramétrico de Kruskal

Wallis, adotando o nível de significância de 5%, uma vez que as variáveis em estudo 

não seguiram os pressupostos de normalidade verificados pelo teste ShapiroWilk (p < 

0,05).  

2.3.2 Exames  laboratoriais e  teste do tempo de sangria: após antissepsia  foram coletadas 

através de venopunção  jugular,  amostras de 5 mL de  sangue em  tubos a vácuo com 

EDTA, para a  realização de hemograma e análises de proteína plasmática  total  e de 

fibrinogênio,  e  amostras  de  10  mL  de  sangue  em  tubos  a  vácuo  com  gel  para 

separação  do  soro,  para  a  realização  da  bioquímica  sérica.  Os  hemogramas  foram 

realizados  em  aparelho  automático  (Hematoclin  2.8  Vet  /  Bioclin),  pelo  método  de 

impedância.  A avaliação do  tempo de  sangria  in  vivo  foi  realizado de acordo com a 
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técnica  descrita  por  Kerr  (2003)  [5],  na  mucosa  oral,  sendo  cronometrado  o  tempo 

decorrido do início até o fim do sangramento. As variáveis bioquímicas (glicose, AST, 

CK,  GGT,  albumina,  ureia,  fosfatase  alcalina,  creatinina)  foram  realizadas  em 

analisador  bioquímico  automático  (SX160,  Sinnowa)  e  kits  específicos  para  cada 

enzima.  A  Proteína  C  Reativa  (PCR)  foi  analisada  pela  técnica  de  imunoensaio 

turbidimétrico  ultrassensível  no  Siemens  Dimensions  (analisador  químico  clínico 

automatizado), modelo RXL, com kits de teste da mesma empresa. Todos os exames 

laboratoriais e tempo de sangria foram avaliadas estatisticamente por meio da análise 

de variância (ANOVA), com a verificação do teste de Bonferroni (no GraphPrism®, 

GraphPad  Software  Inc.,  San  Diego,  CA,  EUA)  para  verificar  o  contraste  entre  as 

médias  do  M0  e  os  demais,  adotando  o  nível  de  significância  de  5%.  Pois 

apresentaram  distribuição  normal  pelo  teste  de  normalidade  de  ShapiroWilk  (p  > 

0,05). Todos os valores  referentes  a exames  laboratoriais  foram comparados com os 

valores de referência para espécie equina de acordo com Kaneko et al. (2008) [6]. 

2.3.3 Exame gastroscópico: foi realizado para avaliar os efeitos dos antiinflamatórios sobre 

a mucosa gástrica dos animais  tratados. Todos os animais  foram mantidos em jejum 

alimentar  (volumoso  e  ração)  por  18  horas  e  hídrico  de  8  horas,  previamente  ao 

exame.  Por  ser  necessária  sedação  para  realização  dos  exames  e  para  evitarse  a 

interferência  desta  sobre  as  outras  variáveis,  a  avaliação  gastroscópica  foi  realizada 

após  a  mensuração  de  todos  os  demais  parâmetros.  Os  animais  foram  sedados  com 

detomidina, na dose de 0,02 mg/kg por via intravenosa e, quando necessário, utilizou

se  cachimbo,  para  evitar  movimentos  bruscos  de  cabeça.  Foi  utilizado  o 

colonofibroscópio,  com  300cm  de  comprimento  e  12,5mm  de  diâmetro,  juntamente 

com  o  aparelho  de  vídeoendoscopia  e  reprodução  de  imagens.  A  lavagem  do 

colonofibroscópio foi realizada entre cada exame gastroscópicos e após o término dos 

exames, utilizandose solução de Endosime AW® plus diluída em água destilada na 

proporção de 2,0 mL de Endosime AW® plus para 500 mL de água destilada, seguida 

de enxague repetido com água destilada. Posteriormente à limpeza, foi feita a secagem 

do aparelho com o uso de ar comprimido.  Os exames gastroscópicos foram realizados 

de  acordo  com  a  técnica  de  Veronezi  (2003)  [7],  avaliados  conforme  os  graus  de 

severidade  G0  =  normal;  G1  =  epitélio  intacto  com  áreas  de  hiperemia  e/ou 

hiperqueratose;  G2  =  erosões  ou  úlceras  pequenas,  superficiais  e  ativas,  únicas  ou 

múltiplas; G3 = úlceras pequenas, profundas, ativas ou crônicas, únicas ou múltiplas; 

G4  =  úlceras  grandes  e  superficiais,  ativas,  únicas  ou  múltiplas  ou  área  de  extensa 
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ulceração superficial; G5 = úlceras grandes e profundas, ativas ou crônicas, únicas ou 

múltiplas;  e  Grau  6  =  ulceração  mais  severa,  úlceras  extensas,  frequentemente 

coalescentes e profundas, ativas ou crônicas. Quanto à localização: porção aglandular, 

fundo  (PAF); porção aglandular  adjacente  ao  margo plicatus,  ao  longo da curvatura 

maior  (MPCM);  porção  aglandular  próximo  a  cárdia,  ao  longo  da  curvatura  menor 

(CCME); porção glandular, fundo (PGF); porção glandular – antro (PGA). O tamanho 

das lesões foi estimado com base na escala utilizada por Sandin et al. (1999) [8], onde 

lesões  de  até  2  cm  de  diâmetro  foram  consideradas  pequenas,  de  2  a  4  cm  foram 

descritas como grandes, e lesões coalescentes ou maiores que 4 cm de diâmetro foram 

designadas  de  extensas.  A  mucosa  esofágica  foi  examinada  durante  a  retirada  do 

endoscópio, verificandose a presença ou não de úlceras e/ou esofagite.  

2.3.4 Eletrocardiograma:  os  exames  eletrocardiográficos  foram  realizados  por  método 

informatizado  com  o  eletrocardiograma  veterinário  (ECG  Módulo  Aquision  para 

Computador (ECG  PC versão Windows 95) Tecnologia Eletrônica Brasileira (TEB), 

que consiste  em um circuito eletrônico conectado externamente a um notebook com 

software  instalado  no  disco  rígido.  O  eletrocardiograma  foi  realizado  nas  seis 

derivações do plano frontal (I, II, III, aVR, aVL e aVF), velocidade de 50 mm/segundo 

e sensibilidade ajustada para 1 cm = 1 mV, ao longo de  cinco minuto. O registro foi 

feito  sem  qualquer  tipo  de  sedação,  tranquilização  ou  anestesia.  Para  o  registro  da 

derivação plano  frontal,  os  quatro eletrodos, utilizados foram os clipes tipo “jacaré” 

umedecidos  com  álcool,  fixando  os eletrodos positivos, amarelo (“membro torácico 

esquerdo”)  e  vermelho (“membro torácico direito”) na região acima da articulação 

úmero rádioulnar e os eletrodos negativos, preto (“membro pélvico direito”) e verde 

(“membro pélvico esquerdo”) proximais à articulação fêmurtíbiopatelar. O tempo de 

duração  de  cada  registro  eletrocardiográfico  foi  de cinco  minutos.  As  interpretações 

dos  traçados eletrocardiográficos foram realizadas na derivação II,  sendo analisados: 

duração das ondas P e T, complexo QRS e intervalos PR e QT em milisegundos (ms); 

e  frequência  cardíaca  (bpm).  Foi  realizado  o  teste  estatístico  de  StudentNewman

Keuls (SNK), com nível de significância de 5%. Os valores foram comparados com os 

valores  de  referência  para  espécie  equina  de  acordo  com  Knottenbelt  &  Malalana 

(2015) [9]. 

 
3.  RESULTADOS E DISCUSSÃO 
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A  pasta  oral  formulada  para  o  experimento  teve  boa  aceitação  pelos  animais, 

mostrandose  palatável.  Em  estudo  comparando  a  absorção  do  meloxicam  (apresentação 

granulada por via oral) em animais sob jejum alimentar e animais alimentados, foi observado 

que o fármaco tem boa biodisponibilidade por via oral em ambos os grupos, confirmando que 

o fármaco pode ser administrado em qualquer hora do dia sem perda de eficácia, porém pode 

causar  diferenças  na  farmacocinética  e  nos  tempos  para  alcance  da  concentração  sérica 

máxima [10]. 

3.1 Avaliação clínica 
No  exame  físico  nenhuma  alteração  clínica  foi  observada  e  os  parâmetros:  nível  de 

consciência, postura, apetite e coloração das mucosas não apresentaram alterações dignas de 

nota, mantendose inalterados. Os demais parâmetros fisiológicos foram descritos na tabela 1, 

onde houve diferença estatística apenas para o T7 em relação ao T0 para a variável FC porém, 

mantevese dentro dos valores fisiológicos para espécie.  O TPC não apresentou variabilidade 

neste estudo (valor = 2 segundos).  

Tabela 1. Média e desvio padrão das frequências cardíaca (FC) e respiratória (FR), temperatura e peso dos animais nos cinco 
momentos (M) avaliados. 

Parâmetro  M0  M7  M14  M21  M28  Valores de 
referência* 

FC (bpm)  52±3,0a  34±2,4b  40±4a  40±1,5a  40±2,01a  30 a 40 

FR (mpm)  32±2,7a  28±2,2a  20±2,1a  36±3,7a  28±1,74a  18 a 20 

Temperatura (ºC)  37,5±0,1a  37,5±0,1a  37,7±0,1a  37,5±0,1a  37,8±0,1a  38±1 

Peso (kg)  415,57±52,18a   402,14±42,40a  409±46,87a  412±47,72a  418,57±51,0a   

Letras diferentes na mesma linha, indicam que houve diferença significativa (p<0,05) em relação ao M0, pelo 
teste  de  KruskalWallis,  adotando  o  nível  de  significância  de  5%.  bpm:  batimentos  por  minuto.  mpm: 
movimentos por minuto. *De acordo com exame clínico de Speirs (1999). 

 
Sabese que o uso de AINEs por tempo prolongado pode levar ao desenvolvimento de 

diversas patologias, como as do sistema gastrointestinal levando a episódios álgicos [1]. A dor 

e a inflamação resultam em uma série de alterações fisiológicas, como diminuição do apetite e 

da  ingestão  hídrica,  vasoconstrição,  aumento  da  resistência  vascular  sistêmica,  aumento  da 

frequência  e  do  débito  cardíaco,  redução  do  tônus  gastrointestinal  e  urinário,  aumento  do 

tônus  musculoesquelético,  hipoventilação,  aumento  do  tempo  de  coagulação  sanguínea, 

fibrinólise,  agregação  plaquetária,  entre  outros.  Porém,  muitos  dos  parâmetros  mensurados 

não são afetados exclusivamente pela dor, mas também por uma variedade de outros fatores, 

incluindo  o  estado  de  hidratação,  perfusão,  sepse,  medo,  ansiedade  e  uso  de  sedativo  ou 
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analgésico  [11].  Estudos  com  o  uso  do  meloxicam  por  tempo  prolongado  em  condições 

patológicas são necessários.  

Em  pesquisa  que  utilizou  a  dose  de  meloxicam  de  3  mg/kg  (5  vezes  a  dose 

recomendada), seis (de sete animais) demonstraram alterações no exame físico, de patologia 

clínica  ou  ambos.  Ainda  nesta,  um  cavalo  teve  o cólon  impactado  na conclusão do  estudo, 

mas  não  mostrou  sinais  de  desconforto  abdominal,  sugerindo  que  o  meloxicam  pode  ter 

mascarado  os  efeitos  o  desconforto  associado  ao  acúmulo  da  ingesta,  sedo  possível  que  a 

motilidade intestinal tenha sido afetada pelo meloxicam [12].  

No  nosso  estudo,  não  foram  observadas  alterações  na  motilidade  intestinal  dos 

animais, assim como não foram observadas alterações nas fezes. Estudos avaliando o uso de 

coxibs  e  AINEs  não  seletivos  sobre  a  motilidade  do  intestino  delgado  de  cavalos, 

demonstraram  que  os  inibidores  não  seletivos    não  causaram  efeitos  importantes  sobre  a 

motilidade, com exceção da inibição tônica demonstrada pelo flunixin meglumine; enquanto 

que os inibidores seletivos para COX2 testados (celecoxibe, DUP398 e NS697) reduziram a 

contração tônica e as contrações fásicas espontâneas, enquanto que as prostaglandinas (PG’s) 

antagonistas  do  receptor  foram  ineficazes,  apoiando  a  hipótese  de  que  os  efeitos  dos 

inibidores das enzimas COX na motilidade do intestino delgado de cavalos não estão ligados 

a depleção de PG’s [13].  Os  efeitos  potenciais  do  meloxicam  na  motilidade  intestinal  não 

foram investigados em cavalos [12]. 
 

3.2 Exames laboratoriais 
As  médias  dos  valores  de  hemograma,  proteína  total,  fibrinogênio  e  tempo  de  sangria 

estão  apresentadas  na  Tabela  2.  As  varáveis  eritrócitos,  hemoglobina,  hematócrito,  HCM  e 

segmentados  apresentaram  diferença  significativa  (p<0,05)  entre  os  diferentes  períodos 

avaliados em relação ao M0. Apesar dos eritrócitos, hemoglobina e hematócrito encontrarem

se  abaixo  dos  valores  de  referência  para  espécie,  não  foram  observadas  nenhuma  alteração 

clínica nos animais durante todo experimento.   

Tabela 2. Média e desvio padrão de hemograma, proteína total, fibrinogênio e tempo de sangria nos cinco momentos 
(M) avaliados. 

Parâmetro  M0  M7  M14  M21  M28  Valores de 
referência* 

Eritrócitos 
(x106/mm3) 

7,34±0,48a  6,94±0,56a  6,43±0,52b  6,71±0,54a  7,06±0,34a  6,8 a 12,9 

Hemoglobina 
(g/dL) 

7,38±050a  9,97±0,85b  10,29±0,86b  10,49±0,94b  11,29±0,45b  11 a 19 
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Hematócrito (%)  33,86±1,67a  31,29±3,09a 29,86±1,12b 31,43±1,90a 31,43±1,13a 32 a 53 

VCM (u3)  44,88±2,06a  44,03±0,84a 46,33±2,61a 47,16±2,79a 45,41±2,22a 37 a 58 

HCM  14,88±0,61a  14,80±0,48a 15,82±0,88a 15,74±1,01a 16,32±0,62b 13 a 18 

CHCM (g/dL)  33,02±0,38a  34,52±3,89a 34,55±1,63a 33,30±0,95a 36,06±2,30a 31 a 37 

Leucócitos 
(x103/mm3) 

10,73±1,54a  10,04±1,58a 9,55±1,46a 10,36±1,33a 9,78±1,31 a 5,4 a 14,3 

Segmentados(%)  51,86±4,67a  46,86±7,69a 34,14±11,67b 53,00±5,91a 49,86±4,91a 22 a 72 

Linfócitos (%)  42,57±6,26a  46,86±9,24a 46,71±12,13a 41,00±5,44a 36,57±4,72a 17 a 68 

Eosinófilos (%)  3,71±1,60a  3,43±2,57a 10,29±8,6a 2,85±2,19a 7,14±4,29a 0 a 10 

Monócitos (%)  2,28±1,38a  2,28±1,25a 5,00±1,52a 2,57±1,39a 4,00±2,70a 0 a 7 

Plaquetas  (x103 

uL) 
228,0±24,36a  233,7±34,54a 195,4±86,37a 240,9±27,30a 242,1±28,88a  100 a 350 

Fibrinogênio 
(mg/dL) 

257,1±97,5a  314,2±106,9a 314,2±106,9a 314,2±106,9a 257,1±97,5a  150 a 400 

Proteína  Total 
(g/dL) 

6,88±0,25a  6,88±0,25a 7,25±0,32a 6,82±0,33a 6,88±0,25a  5,2 a 7,9 

Tempo  de 
sangria 

70,57±10,16a  102,42±36,65a  174,71±60,58a  123,71±45,49a  116,14±25,46a  120 a 180 

Os  dados  representam  a  média  ±  desvio  padrão.  Os  dados  seguidos  de  letras  iguais  não  diferem  pela  ANOVA, 
seguida  do  teste  post  hoc  de  Bonferroni  com  5%  de  probabilidade  em  relação  ao  T0.  *Valores  de  acordo  com 
Keneko et al. (2008). 

 
Não  houve  diferença  significativa  (P<0,05)  entre  TO  e  momentos  subsequentes  para 

Albumina, CK, GGT, FA, Creatinina, Ureia e Glicose. Já as reduções significativas (P<0,05) 

nos níveis de AST em T7 e T14 comparado ao T0 estão dentro do intervalo de referência para 

espécie  equina  (Tabela  3).  Os  resultados  da  PCR apresentaram  resultado  não  reagente  para 

todos os momentos sinalizando a inexistência de reação inflamatória. 

Tabela 3. Média e desvio padrão da bioquímica sérica nos cinco momentos (M) avaliados. 
Parâmetro  M0  M7  M14  M21  M28  Valores de 

referência* 

Glicose (mg/dL)  68,43±8,86a  71,43±8,65a  61,00±11,90a  61,86±10,65  77,57±6,70a  75 a 115 

AST (U/L)  229,0±19,18a  220,1±16,18b  189,4±15,37b  194,4±12,45a  213,0±27,40a  0 a 366 

CK (U/L)  282,9±74,45a  318,9±70,40a  306,6±113,5a  318,9±95,18a  214,1±43,29a  0 a 140 

GGT (U/L)  26,14±12,67a  21,71±3,40a  21,00±3,10a  20,29±3,30a  20,43±3,10a  0 a 62 
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Albumina(g/dL)  2,63±0,16a\  2,28±0,38a  2,57±0,18a  2,40±0,10a  2,36±0,32a  2,6 a 3,7 

Ureia (mg/dL)  40,86±4,91a  43,14±6,23a  35,29±3,94a  44,14±5,39a  35,29±5,15 a  21 a51 

FA (U/L)  239,3±54,91a  273,9±62,11a  249,0±56,90a  278,1±66,33a  292,0±67,51a  0 a 395 

Creatinina 
(mg/dL) 

0,79±0,12a  0,97±0,1a  0,93±0,07a  0,93±0,10a  0,94±0,24a  1,2 a 1,9 

Dados com as mesmas letras não diferem pela ANOVA seguida do teste post hoc de Bonferroni com 5% de probabilidade em 
relação a T0. *Valores de acordo com Keneko et al. (2008). 
 

Em estudo experimental com uso de AINE’s não seletivos  (fenilbutazona)  em  equinos 

saudáveis  por  tempo  prolongado  (21  dias,  dose  de  8,8  mg/kg,  SID),  foram  descritas 

diminuições  nas  concentrações  de  albumina,  proteína  plasmáticas  e  na  contagem  de 

neutrófilos.  As  concentrações  plasmáticas  de  albumina  diminuíram  dos  dias  10  ao  21  do 

tratamento  e  dois  (de  oito  cavalos)  desenvolveram  colite  dorsal  direita  [14],  porém  há 

hipóteses de que a colite dorsal direita, especialmente a subclínica, pode ocorrer sem que haja 

declínios na concentração plasmática de albumina  [1]. Tais achados não são relatados com o 

uso  de  inibidores  da  COX2  em  tratamentos  que  respeitem  a  recomendação  literária  (dose 

padrão por até 14 dias), o mesmo ocorrendo na nossa pesquisa onde utilizouse o meloxicam 

pelo dobro do tempo recomendado sem a presença de alterações bioquímicas relevantes. 

Em pesquisa utilizando a dose convencional do meloxicam em equinos pelo período de 42 

dias,  o  fármaco  foi  bem  tolerado  por  todos  os  sete  animais  do  estudo,  sem  acúmulo  do 

fármaco no plasma e os animais não tiveram alteração em nenhum dos parâmetros avaliados 

(exame físico, peso corporal, hematologia, bioquímica sérica, urinálise ou citologia de medula 

óssea)  porém,  doses  mais  elevadas  (1,8  mg/kg  e  3  mg/kg  por  14  dias)  foram  associadas  à 

diminuição das concentrações  séricas  totais de proteína e  albumina, danos gastrointestinais, 

dano renal e discrasia da medula óssea.   

Em  equinos,  a  detecção  de  lesão  renal  é  dificultada  pela  ausência  de  marcadores 

precoces eficientes e essa lesão geralmente é detectada tardiamente, a partir das concentrações 

séricas  de  ureia  e  creatinina.  Este  último,  é  um  indicador  usado  para  avaliação  da  taxa  de 

filtração  glomerular,  porém  só  tem  aumentos  significativos  com  uma  perda  de 

aproximadamente de 75% da taxa de filtração glomerular, demonstrando severidade de dano 

nos néfrons [15]. 

As  concentrações  de  ureia  e  creatinina  não  evidenciaram  possíveis  lesões  renais  no 

nosso estudo. Estas foram dosadas por serem fáceis de medir em condições clínicas e porque 

existe  a  possibilidade  de  que  o  uso  prolongado  de  AINE’s  possa  induzir  alterações  nas 
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variáveis  bioquímicas  séricas  associadas  à  função  renal,  principalmente  com  o  uso  por 

período  mais  extenso.  Novos  biomarcadores  séricos  para  avaliação  da  função  renal  estão 

sendo  investigados no cavalo,  entre eles a Cistatina C (CysC) e a Dimetilarginina simétrica 

(SDMA). A medição da CysC foi avaliada em cães e gatos, porém as tentativas de dosála no 

plasma equino com imunoensaios de base humana foram mal sucedidas [16]. 

A  utilização  de  um  AINE  inibidor  seletivo  com  um  outro  não  seletivo  também  é 

desaconselhada.  Utilizouse  a  combinação  de  fenilbutazona  com  firocoxib  em  equinos 

hígidos,  ambos  em  sua  dosagem  padrão,  e  foram  observados  alterações  nas  concentrações 

séricas  de  creatinina  e  proteína  total,  indicando  que  a  associação  conjunta  desses  fármacos 

pode causar doença renal [17]. Um ponto importante sobre os coxibs é que sua seletividade só 

é  alcançada quando administrado na dosagem correta,  sobredoses podem  levar  aos mesmos 

efeitos adversos dos inibidores tradicionais [3]. 

Na  prática  clinica,  diante  de  alterações  nos  exames  clínico  e  laboratorial,  devemos 

considerar que valores encontrados fora dos intervalos de referência para espécie não indicam, 

por si só, um potencial de enfermidade, sendo necessário a interpretação conjunta dos dados 

clínicos e epidemiológicos [11], assim como os valores podem variar substancialmente entre 

as literaturas, o que pode gerar discussões no meio profissional [5]. 

Cada  método  diagnóstico  tem  seus  prós  e  contras  e  situações  que  possibilitam  ou 

impedem  a  sua  aplicação,  ficando  a  escolha  mais  apropriada  para  cada  caso  a  critério  do 

médico veterinário [11]. Alguns fatores podem ainda interferir na detecção de alterações nos 

parâmetros  sanguíneos  tornandoos  menos  úteis  em  ambientes  clínicos  como  por  exemplo: 

alterações  inflamatórias  relacionadas  à  doença  primária,  administração  de  fluidos,  doença 

primária e/ou complicações relacionadas a esta [1]. 

Na  nossa  pesquisa  o  teste  de  tempo  de  sangria  não  evidenciou  anormalidades  de 

hemostasia,  esse  teste  é  considerado  o  melhor  teste  in  vivo  para  avaliação  da  hemostasia 

primária, onde interações entre o endotélio vascular e as plaquetas resultam na formação do 

tampão  hemostático  primário,  que  fornece  uma  selagem  temporária  para  o  local  da  injúria 

vascular [5, 18].  

Os AINE’s podem prevenir ou reduzir a formação de tromboxanos A2 nas plaquetas, 

prejudicando  a  adesão  plaquetária.  Em  estudo  utilizando  antiinflamatórios  por  90  dias  em 

cães, entre eles o meloxicam, o carprofeno foi o único fármaco a aumentar significativamente 

o  tempo  de  sangramento  em  comparações  com  valores  basais,  mesmo  não  alterando  as 

varáveis hemostáticas. Nesse estudo, os resultados sugeriram que todos os AINE’s estudados 

induziram  apenas  pequenas  alterações  clinicamente  sem  importância  nas  variáveis 



79 

 

hemostáticas  e  na  bioquímica  sérica  em  cães.  O  carprofeno  também  foi  responsável  pela 

menor  frequência  de  efeitos  adversos  gastrointestinais,  seguido  pelo  meloxicam, etodolaco, 

flunixin e cetoprofeno [18]. 
 

3.3 Exame gastroscópico 
Em  nenhum  momento  os  animais  apresentaram  sinais  de  desconforto  abdominal,  assim 

como  não  foram  observadas  alterações  no  esôfago.  Nos  momentos  avaliados,  até  o  M7 

nenhum  animal  tinha  apresentado  alterações  na  mucosa  gástrica,  mantendose  em  G0.  No 

M14,  cinco  animais  foram  classificados  em  G1,  apresentando  discreta  hiperqueratose  e 

hiperemia  na  região  aglandular  de  fundo  (PAF).  No  M21,  todos  os  sete  animais  do  estudo 

apresentaram  hiperqueratose  e  hiperemia,  porém,  nos  animais  que  já  tinham  alterações  no 

M14  foi  observado  discreto  agravamento  das  lesões  (permanecendo  em  G1),  além  de 

acometer também a região do margo plicatus (G1, PAF e MPCM). No M28 houve regressão 

dos  sinais  em  quatro  animais,  com  observação  de  discreta  hiperqueratose  associada  a 

hipersecreção de muco em dois animais (G1), hiperqueratose em um e discreta hiperemia em 

outro (ambos em G1). Nos outros três animais não foram observadas alterações, retornando à 

classificação G0. 

Em estudo realizado no Brasil para avaliação da eficácia e seguridade do meloxicam 

em  equinos,  os  animais  foram  submetidos  a  dosagem  recomendada  em  literatura  por  um 

período de 14 dias, SID, não causando alterações no parâmetros vitais, no teste de tempo de 

sangria, nem nos perfis hematológicos e bioquímicos, porém alterações leves sobre a mucosa 

gástrica  foram  relatadas  [19].  Tais  achados  foram  semelhantes  ao  nosso  estudo,  mesmo 

fornecendo  o  fármaco  pelo  dobro  do  tempo,  o  que  nos  permite  afirmar  que  o  uso  do 

meloxicam  nas  circunstâncias  do  estudo  não  foi  capaz  de  ocasionar  lesões  gástricas 

relevantes. 

O  mecanismo  da  doença  gástrica  induzida  por  AINEs  em  cavalos  ainda  não  foi 

determinado. Embora a ulceração associada antiinflamatórios seja frequentemente atribuída a 

uma diminuição das prostaglandinas gástricas basais, isso ainda não foi totalmente esclarecido 

[20].  Em  estudo  com  indução  de  doença  glandular  gástrica  em  cavalos  tratados  com 

fenilbutazona  na  dose  de  4,4mg/kg,  BID,  por  7  dias,  todos  os  animais  desenvolveram  a 

afecção com grau ≥2, porém o fármaco não promoveu diminuição  dos  níveis  de  PGE2 

gástrica glandular basal [20]. 

A  maior  ou  menor  probabilidade  de  um  AINE  provocar  efeitos  adversos  está 

condicionada  à  sua  capacidade  de  inibir  seletivamente  apenas  COX2  ou  inibir  COX1 
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conjuntamente.  O  meloxicam  é  um  inibidor  preferencial  para  COX2,  com  uma  razão  de 

seletividade bem  inferior ao  inibidor  seletivo  firocoxib  (4 e 200,  respectivamente),  inibindo 

também em alguma proporção a COX1 [21], o que criou a hipótese de que seu uso por tempo 

prolongado  pode  acarretar  em  efeitos adversos comuns aos AINE’s tradicionais, 

principalmente se utilizado por períodos longos. O uso de protetores gástricos é recomendado 

quando  se  utiliza  tratamento  com  antiinflamatórios  para  prevenir  ou  mesmo  tratar  lesões 

[24]. 

A  gastroscopia  ainda  é  o  exame  padrão  ouro  para  diagnóstico  da  Síndrome  Úlcera 

Gástrica  (SUGE),  entretanto,  não  é  adequado  como  método  de  triagem  porque  é  caro, 

demorado  e  não  está  prontamente  disponível  para  a  maioria  dos  veterinários  [22],  diante 

disso, outras técnicas de diagnóstico mais eficazes, menos invasivas e mais baratas vem sendo 

estudadas, a exemplo de proteínas séricas como biomarcadores de SUGE  [23] e do  teste de 

permeabilidade a sacarose [22], porém mais estudos são necessários.  

Exames laboratoriais não devem ser descartados na investigação da SUGE, pois apesar 

de  normalmente  não  se  alterarem  devido  simplesmente  a  desordens  gástricas,  dados 

importantes  como  anemia  e  hipoproteinemia  podem  predizer  quadros  mais  graves,  como 

ulceração severa de piloro com fibrose e redução da passagem do conteúdo gástrico [24].  

Efeitos  adicionais  sobre  a  saúde  do  trato  gastrointestinal  podem  ser  exercidos  por 

outras  formas,  por  exemplo:  estresse  de  hospitalização,  mudanças  bruscas  no  manejo 

alimentar, mudanças de apetite, efeitos adversos de outras terapias e doença nosocomial [1]. 

Tais  riscos  foram  minimizados  na  nossa  pesquisa,  pois  os  animais  além  de  já  estarem 

adaptados  ao  ambiente,  o  estresse  causado  pelo  confinamento  em  baias  foi  mínimo,  sendo 

embaiados apenas no dia anterior  à  realização dos procedimentos para diagnóstico, além de 

todos  terem passado por exames no  início do experimento confirmando a ausência de  lesão 

gástrica prévia. 

 

3.4 Eletrocardiograma 

Todas  as  variáveis  eletrocardiográficas  avaliadas  mantiveramse  dentro  dos  valores 

considerados  fisiológicos  para  espécie  equina  [9]  (Tabela  4).  Isso  demonstrou  que  o 

meloxicam  não  causa  interferência  sobre  a  condução  elétrica  do  impulso  na  musculatura 

cardíaca. Diferença estatística foi observada apenas no M14 para a variável “duração da onda 

P”, mas mantendose nos valores considerados normais. 
Tabela  4.  Média  e  desvio  padrão  dos  resultados  do  eletrocardiograma  dos  animais  do  grupo  tratado  nos  três 
momentos (M) avaliados. 
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Parâmetros  M0  M14  M28 
Valores de 
referência* 

FC (bpm)  35 ± 12,8a   38,57 ± 3,15a   39,71 ± 4,23a  30 a 40 

Duração da onda P (ms)  99,86 ± 16,75a  130 ± 13,14b  99,57 ± 18,45a  80 a 200 

Duração da QRS (ms)  118,43 ± 8,63a   121 ± 14,76a   113 ± 18,62a   80 a 170 

Intervalo PR (ms)  262,14 ± 24,46a   277 ± 25,25a   268 ± 26,54a   220 a 560 

Intervalo QT (ms)  530 ± 33,30a   507,57 ± 34,80a   500,57 ± 28,3a   320 a 640 
Letras  diferentes  na  mesma  linha,  indicam  que  houve  diferença  significativa  (p<0,05)  pelo  teste  de  Student
NewmanKeuls (SNK). bpm: batimentos por minuto. ms: milissegundos. 
 

A determinação de arritmias e distúrbios da condução ainda são a principal indicação 

para realização do ECG em equinos. O Exame eletrocardiográfico é um método acessível, não 

invasivo e de fácil  realização em quaisquer circunstâncias, mesmo em condições de campo, 

que  auxilia  no  diagnóstico  e  avaliação  de  doenças  do  coração  ou  mesmo  nas  disfunções 

cardíacas  secundárias  a distúrbios  sistêmicos, devendo  sempre  ser  interpretada em conjunto 

com exame clínico do sistema cardiovascular [25]. Sabese que, em humanos, todos os AINEs 

podem associarse,  ainda que em graus  diferentes,  ao  risco aumentado de eventos adversos 

cardiovasculares e podem aumentar a pressão arterial [26], especialmente quando usados em 

doses altas e por período prolongado [27].  

A  hipótese  de  que  os  inibidores  da  COX2  apresentaria  efeitos  benéficos  sem  a 

toxicidade  gastrointestinal  e  renal  dos  inibidores  tradicionais  direcionou  a  busca por  novos 

fármacos seletivos para esta isoenzima, contudo, a inibição exclusiva da COX2 associouse à 

sérios eventos cardiovasculares em humanos por causar desequilíbrio entre fatores anti e pró

trombóticos,  com  predomínio  de  tromboxanos  (TXA2)  em  detrimento  de  prostaciclinas 

(PGI2), fazendo com que alguns fármacos dessa categoria fossem retirados do mercado [26]. 

Apesar do rápido sucesso dos coxibs,  logo  tornouse aparente que a inibição seletiva para a 

COX2 era muito mais complexa que o sugerido pela hipótese inicial. A realização de ensaios 

clínicos  controlados  mostrou  que  os  coxibs  aumentam  o  risco  de  complicações 

cardiovasculares afetando aproximadamente 1 a 2% dos pacientes humanos. Estimase que o 

rofecoxib e o celocoxib tenham causado mais de 26 mil mortes nos cinco primeiros anos de 

sua liberação nos EUA [28]. 

Em  cavalos,  aparentemente  não  há  a  mesma  predisposição  para  alterações 

cardiovasculares vistas com o uso de inobidores da COX2 em humanos, o que sugere que seu 

uso  talvez seja seguro para espécie  [21]. Nosso estudo foi o primeiro a  relacionar o uso do 

meloxicam  com  alterações  cardíacas,  não  evidenciando  por  meio  do  eletrocardiograma 

nenhuma alteração que comprovasse esse efeito adverso, porém mais estudos envolvendo um 

número maior de animais testados e mais testes de avaliação cardíaca são necessários. 
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4.  CONCLUSÃO 

O uso do meloxicam em equinos hígidos na dose de 0,6mg/kg, por via oral, uma vez 

ao dia, durante 28 dias consecultivos não causou efeitos adversos relevantes no teste de tempo 

de  sangramento,  nos  parâmetros  clínicos,  hematológicos,  bioquímicos,  gastroscópicos  e 

eletrocardiográficos, sugerindo que seu uso é seguro por esse período.  
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DESTAQUES 

Uso prolongado de meloxicam em equinos hígidos; 

Principais efeitos adversos do uso de meloxicam por tempo prolongado em equinos; 

Alterações gástricas leves nos animais do estudo; 

Avaliação com eletrocardiograma em equinos sob uso de meloxicam. 
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CONCLUSÃO GERAL 

 

Mesmo sendo propostos como seguros, os AINE’s inibidores da COX2 podem causar 

efeitos  adversos  na  espécie  equina,  principalmente  no  seu  uso  por  tempo  prolongado,  em 

sobredoses ou em associação com outros AINE’s. 

Os inibidores tradiocinais são ainda os AINE’s mais recomendados por médicos 

veterinários e vendedores de lojas agropecuárias na região Nordeste do Brasil, enquanto que o 

meloxicam é o coxibs mais presente na  rotina dos veterinários de equinos dessa  região. As 

dosagens  fora  da  recomendação  literária  são  um  problema  real  na  medicina  equina,  o  que 

pode  predispor  a  mais  efeitos  adversos.  Medidas de controle na venda de AINE’s são 

necessárias. 

Nas condições do estudo, o meloxicam na dosagem convencional apresentou um bom 

perfil de segurança para uso em equinos pelo período de 28 dias, com efeitos adversos sem 

importância clínica. Mais estudos com este fármaco por tempo prolongado em grupos maiores 

e em animais enfermos são necessários. 
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ANEXOS 
 
 
 
ANEXO 1: 
 

  
Centro Multidisciplinar de Barra  CMB 

  
Este questionário contém 13 perguntas para médicos veterinários de equinos e faz parte de um 
projeto  de  pesquisa  da  Universidade  Federal  do  Oeste  da  Bahia,  sobre  o  uso  de  anti
inflamatórios na espécie equina.  

Grato pela colaboração.  
  

1)  Nome da clínica / instituição:______________________________________  
(      )  Pública  (      )  Privada  (      )  Vet.  Autônomo  (qual 
região?___________________________)  
  
  
2)  Setor:_________________________________________________________  
  
  
3)  Função que ocupa na instituição:  
(   ) Residente (   ) Méd. Veterinário (  )Docente  (   ) Outro:___________________            
  
  
4)  Você sabe o que são antiinflamatórios seletivos?  
(    ) Sim   (   ) Não sabe responder  (   ) Me recuso a responder 

  
  

5)  Qual classe de antiinflamatório você tem por eleição?  
(   ) Inibidores da COX1  
(   ) Inibidores da COX2  
(   ) Corticosteroides  
(   ) Indiferente, utiliza o que proporciona melhor efeito antiinflamatório e analgésico  
(   ) Me recuso a responder  
(   ) Não sabe responder  
 
  Nas questões 6 a 8 enumere por ordem de preferência (1, 2, 3, 4...):  

  
6)  Quais os  critérios que você utiliza para escolher um antiinflamatório? Enumere na 

ordem de escolha:  
(   ) Efeito analgésico  
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(   ) Efeito antiinflamatório   
(   ) Indicação de laboratórios  
(   ) Levantamento bibliográfico de estudos recentes  
(   ) Me recuso a responder  
(   ) Não sabe responder  
 
  

7)  Quais  antiinflamatórios  nãoesteroidais  mais  utilizados  na  sua  rotina  clínica  do 
sistema locomotor?  
(   ) Me recuso a responder  
(   ) Não sabe responder  
(   ) Fenilbutazona  
(   ) Flunixim meglumine  
(   ) Diclofenaco  
(   ) Meloxicam   
(   ) Firocoxib  
(   ) Dipirona  
(   ) Ácido acetilsalicílico  
(   ) DMSO  
(   ) Cetoprofeno  
(   ) Outros:________________________________________________.  
  

8)  Quais  antiinflamatórios  nãoesteroidais  mais  utilizados  na  sua  rotina  clínica  do 
sistema digestório?  
(   ) Me recuso a responder  
(   ) Não sabe responder  
(   ) Fenilbutazona  
(   ) Flunixim meglumine  
(   ) Diclofenaco  
(   ) Meloxicam   
(   ) Firocoxib  
(   ) Dipirona  
(   ) Ácido acetil salicílico  
(   ) DMSO  
(   ) Cetoprofeno  
(   ) Outros:________________________________________________.  
   

9)  Entre  os  3  AINES  mais  utilizados  por  você  para  tratamento  do  SISTEMA 
LOCOMOTOR, qual o período médio de duração desses tratamentos?  
(   ) Me recuso a responder  
(   )Não sabe responder 

Fármaco  Até 3 
dias 

De 3 a 
5 dias 

De 5 a 
7 dias 

De 7 a 
10 dias 

Acima 
de   10 
dias 

1.                 
2.                 
3.                 
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 10)  Entre  os  3  AINES  mais  utilizados  por  você  para  tratamento  do  SISTEMA  4 
DIGESTÓRIO, qual o período médio de duração desses tratamentos?  
(   ) Me recuso a responder  
(   )Não sabe responder 

  Fármaco   Até 
dias  

3   De  3  a 
5 dias  

De  5  a 
7 dias  

De 7 a  
10 dias  

Acima 
de   10  
dias  

1.                     
2.                     
3.                     
  
11)  Qual dose padrão você utiliza para essas fármacos (SISTEMA LOCOMOTOR)?  

(   ) Me recuso a responder  
(   )Não sabe responder 

1.____________________________________  

2.____________________________________  

3.____________________________________  

  
12)  Qual dose padrão você utiliza para essas fármacos (SISTEMA DIGESTÓRIO)?  

(   ) Me recuso a responder  
(   )Não sabe responder 

1.____________________________________  

2.____________________________________  

3.____________________________________  

  
13)  Sobre  seus  conhecimentos,  quais  os  efeitos  colaterais  mais  observados  no  uso 

prolongado dos AINES? Enumere por ordem de importância.  
(   ) Injúria renal  (   ) Injúria hepática    (   ) Distúrbios gastrointestinais   

(   )  Distúrbios cardiocirculatórios    (   ) Não sabe responde    (   ) Me recuso a responder 

 
 
 
 
 
 
 



90 

 

ANEXO 2: 

 

  
Centro Multidisciplinar de Barra  CMB  

  
Este  questionário  contém  10  perguntas  para  lojistas/vendedores/balconistas  de  lojas 
agropecuárias e faz parte de um projeto de pesquisa da Universidade Federal do Oeste 
da Bahia, sobre o uso de antiinflamatórios na espécie equina. Grato pela colaboração.  
  

1)  Qual  cidade  e  estado  se  encontra  o  estabelecimento  comercial? 
_________________________________________________________________. 

   
 
2)  Qual sua função no estabelecimento comercial?  

(   ) balconista/vendedor      (   ) proprietário     
   

3)  Grau de escolaridade?  
(   ) ensino fundamental incompleto  
(   ) ensino fundamental completo  
(   ) ensino médio incompleto  
(   ) ensino médio completo  
(   ) ensino técnico incompleto  (qual curso técnico:______________________)  
(   ) ensino técnico completo (qual curso técnico:______________________)  
(   ) ensino superior incompleto (qual curso superior:_____________________)  
(   ) ensino superior completo (qual curso superior:______________________)   
  

4)  Quais  destes  antiinflamatórios  você  mais  recomenda  para  cavalos  com 
“manqueira”? Enumere por ordem de preferência (1, 2, 3, 4...).  
(   ) Não sabe responder 
(   ) Me recuso a responder 
(   ) Fenilbutazona  
(   ) Flunixim meglumine  
(   ) Diclofenaco  
(   ) Meloxicam   
(   ) Firocoxib  
(   ) Dipirona  
(   ) Ácido acetilsalicílico  
(   ) DMSO  
(   ) Cetoprofeno  
(  ) Outros (descreva)_______________________________________________.  
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5)  Quais destes antiinflamatórios você mais recomenda para cavalos com “cólica”?  
Enumere por ordem de preferência (1, 2, 3, 4...).  
(   ) Não sabe responder 
(   ) Me recuso a responder    
(   ) Fenilbutazona  
(   ) Flunixim meglumine  
(   ) Diclofenaco  
(   ) Meloxicam   
(   ) Firocoxib  
(   ) Dipirona  
(   ) Ácido acetilsalicílico  
(   ) DMSO  
(   ) Cetoprofeno  
(  ) Outros (descreva)_______________________________________________.  

   
6)  Liste os 3 primeiros antiinflamatórios que você mais prescreve quando a queixa 

do proprietário é a “manqueira” e descreva qual a dose que você recomenda para 
coavalos.  

(   ) Não sabe responder 
(   ) Me recuso a responder 

1.____________________________________  

2.____________________________________  

3.____________________________________  

  
 
 

7)  Liste os 3 primeiros antiinflamatórios que você mais prescreve quando a queixa 
do proprietário é “manqueira” e descreva por quantos dias você recomenda o uso 
para cavalos.  

(   ) Não sabe responder 
(   ) Me recuso a responder 
 

  Fármaco   Até 
dias  

3   De  3  a 
5 dias  

De  5  a 
7 dias  

De 7 a  
10 dias  

Acima 
de   10  
dias  

1.                     
2.                     
3.                     

 
 

8)  Liste os 3 primeiros antiinflamatórios que você mais prescreve quando a queixa 
do proprietário é a “cólica” e descreva qual a dose que você recomenda para 

cavalos.  
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(   ) Não sabe responder 

(   ) Me recuso a responder 

1.__________________________________________   

2.___________________________________________  

3. ___________________________________________  

  
9)  Liste os 3 primeiros antiinflamatórios que você mais prescreve quando a queixa 

do proprietário é “cólica” e descreva por quantos dias você recomenda o uso para 

cavalos.  
(   ) Não sabe responder 
(   ) Me recuso a responder 

  Fármaco   Até 
dias  

3   De  3  a 
5 dias  

De  5  a 
7 dias  

De 7 a  
10 dias  

Acima 
de   10  
dias  

1.                     
2.                     
3.                     

 

10) Sobre  seus conhecimentos, quais os  efeitos  colaterais mais observados no uso 3 
prolongado dos antiinflamatórios? Enumere por ordem de importância.  

(   ) Injúria renal   (   ) Injúria hepática    (   ) Distúrbios gastrointestinais   
(   )  Distúrbios cardiocirculatórios   (      )  Não  sabe  responder        (      )  Me  recuso  a 
responder 
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