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anti-inflamatoérios ndo-esteroidais (AINES) sao amplamente usados no tratamento
da dor e da inflamagao de pacientes com artrite, apesar das preocupacoes sobre
os efeitos indesejaveis. Além dos conhecidos efeitos ulceratiyes no estomago e

%@ intestino, que

duodeno, os AINES convencionais causam danos signi %

costumam passar despercebidos por médic cientes. Tratamentos
alternativos sao menos eficazes do que os u1tos pacientes, como 0s
efeitos sedativos e constipacao com o pioides. Isso acontece com AINES
nao-seletivos que agem bloqu as soformas da ciclooxigenase (COX-1 e

COX-2). Em um recente @ publicado no periédico The Lancet, Francis

Chan e seus colabora apresentaram um estudo denominado CONDOR, o

primeiro es\d(:(duplo cego e aleatdrio para avaliar efeitos adversos tanto na
Q0

parte a ato gastrointestinal quanto no intestino de pacientes que se

uti de terapla cronica por AINES. Neste estudo, o uso de diclofenaco, um
inibidor nao-seletivo da COX, associado ao Omeprazol, um protetor gdastrico, foi
comparado com grupo que recebeu somente Celecoxibe, um AINE seletivo para
COX-2. Um total de 2.246 pacientes foi distribuido de maneira aleatéria para
receber diclofenaco de liberacao lenta de 75 mg duas vezes ao dia mais
omeprazol 20 mg uma vez por dia, e 2.238 pacientes para receber celecoxibe 200
mg duas vezes ao dia, durante cerca de seis meses. O principal resultado

encontrado foi que para os anti-inflamatérios que inibem sé a enzima COX 2 os

efeitos gastrointestinais sao bem menores. O Celecoxibe foi associado com um
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risco significativamente menor de eventos adversos gastrintestinais (1%) do que o
diclofenaco mais omeprazol (4%). E importante ressaltar que a pesquisa foi
patrocinada pela empresa Pfizer, que fabrica esse tipo de anti-inflamatorio e teve
seu produto (Celebra) alvo de investigacoes sobre efeitos colaterais importantes,
como aumento no risco de eventos cardiovasculares tromboticos, infarto do
miocardio e derrame. Quando foi lancado em 1999 o Vioxx (Rofecoxib, Merck
Schering-Plough) foi anunciado como um dos medicamentos mais eficazes para
tratar a dor das vitimas de artrite. Um dos primeiros medicamentos inibidores da
enzima COX-2, prometia acabar com a dor sem os efeitos colaterais dos
medicamentos antigos, sobretudo as ulceras e os sangramentos gastrointestinais.
O entusiasmo em relacao a essa classe de medicamento foi tao grande que, nao
demorou muito, passou também a ser receitado para o alivio dos mais variados
tipos de dor como codlicas menstruais, desconforto muscular, dor de dente e
enxaqueca. Consumido por quase 84 milhdoes de pessoas em mais de oitenta
paises, o anti-inflamatorio transformou-se em um dos carros-chefe do laboratério.
Esta historia de sucesso foi interrompida por iniciativa prépria do seu fabricante,
que determinou a retirada do mercado, inclusive o brasileiro. O motivo: o
consumo diario de 25 miligramas do remédio, por mais de dezoito meses, dobra
os riscos de infartos e derrames devido a inibicao colateral da producao de
prostaciclina (PGI2), responsavel pela atividade anti-agregante plaquetaria. A
menor concentracao de prostaciclina leva a uma maior acao de tromboxanos,
levando, por exemplo, a uma reducao no tempo de sangramento, com uma
coagulacao mais rapida. Os efeitos da PGI2 consistem em vasodilatagao potente e
inibicao da agregacao plaquetdria e proliferacdo de musculo liso vascular. A
relativa deficiéncia de PGI2 pode predispor aterogénese. A inibicao seletiva da
COX-2 também tem efeitos adversos ao prejudicar a producao de prostaciclina
renal, possivelmente na vasculatura renal, atrapalhando o balanco ionico de sodio
e prejudicando a homeostase hidroeletrolitica. Isso colocou outros inibidores da

COX-2 sobre suspeita, como o Celebra (celecoxibe) e Bextra (valdecoxibe), ambos
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da Pfizer. Referéncias: Chan FK, Lanas A, Scheiman ], Berger MF, Nguyen H,
Goldstein JL. Celecoxib versus omeprazole and diclofenac in patients with
osteoarthritis and rheumatoid arthritis (CONDOR): a randomised trial. Lancet.
2010 Jul 17;376(9736):173-9. UOL Ciéncia
http://noticias.bol.uol.com.br/ciencia/2010/08/09/anti-inflamatorio-comum-pode-

causar-lesoes-no-intestino.jhtm
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