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RESUMO

Os antiinflamatorios ndo-esterdides (AINEs) sdo umas das classes de medicacdo mais usadas no mundo.
Agindo no processo de redugdo da reacdo inflamatoria, inibindo a liberacdo de prostaglandinas, na atuacéo
de etapas preestabelecidas na via do &cido araquidonico. Objetivo desse estudo é verificar as caracteristicas
dos antiinflamatérios ndo esteroidais, como agentes terapéuticos no processo inflamatério e principais
consequliéncias do uso indiscriminado. Trata-se de uma revisdo integrativa. Sendo efetuada primeiramente
uma pesquisa bibliogréafica exploratéria de artigos cientificos publicados entre 2001 a 2015. Indexados nas
bases de dados: LILACS, MEDLINE GOOGLE ACADEMICO E SCIELO. A partir da avaliagdo da
teméatica do tema abordado, foi possivel estabelecer de modo geral qual seria a real funcdo dos
antiinflamatorios ndo-esteroidais AINEs. Analisando os temas identificados nos artigos, destaca-se,
primeiramente, que o processo inflamatério, é causado por um agente que modifica a homeostasia. Podendo
liberar substancias, como, histamina, serotinina, cinas, PGs e outros metabolismo de &cido araquidénico.
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INTRODUCAO

Os antiinflamatérios ndo-esterdides (AINES) Usado para tratamento sintomatico, sem

sdo umas das classes de medicacdo mais
usadas no mundo, sendo especialmente
eficazes no tratamento das inflamacdes a nivel
ostearticular. Agindo no processo de reducéo
da reacéo inflamatoria, inibindo a liberagéo de
prostaglandinas, na atuacdo de etapas
preestabelecidas na via do acido araquidonico
(FONSECA; VARGAS; REPETTI, 2002).

prejudicar nas doencas inflamatérias. Em
1995, sua comercializagdo alcancava a cifra
de 2,2 bilhdes de ddlares, com cerca de 73
milhGes de prescrigdes anuais em todo o
mundo (BREDEMEIER &
WANNMACHER, 2004).

Os AINES séo utilizados no tratamento de

dor aguda e conica, sendo um agente que
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reduz e previne um ou mais componentes da
cascata inflamatoria. Os AINEs mais
utilizados em questbes sdo o0s acidos:

Acetilsalicilicos

(aspirina), aceticos, arilalcanoicos

(ibuprofeno), enodlicos  (piroxicam) ou
pirozolénicos (dipirona), Além desses 0s
inibidores seletivos da COX-2, de primeira
geracdo (celecoxib) e os de segunda geragéo
(nimesulida). Possuem propriedade
antiinflamatdria alnagésica e antipirética.

(ITAMAR S. 2012)

Considerando-se que (AINEsS) atuam
nas enzimas (prostaglandina sintetase), sendo
conhecidas como ciclo-oxigenase-1 (COX-1)
tendo uma ampla distribuicdo tecidual, e
sobre a ciclo-oxigenase-2 (COX-2) possui
distribuicdo  tecidual semelhante.  Mas
somente é expresso em condicOes patoldgicas.
(BALBINO, 2011).

H& pouco tempo, foi descoberta uma
variante do gene da COX-1 descrito como
COX-3, que por sua vez é expressa a niveis
no sistema nervoso central, podendo ser
encontrada no coragdo e na aorta, sendo uma
enzima inibidora em drogas analgésicas e
antipiréticas e potencialmente inibidas por
alguns AINEs, tal inibicdo pode representar
um mecanismo primario central pelo qual
essas drogas diminuem a dor e possivelmente
a febre (VILETTI & SANCHES, 2009).
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Habitualmente esse medicamento é
consumido no Brasil de forma ndo adequada.
Foram realizados estudos de forma especifica
para analisar os antiinflamatérios néo-
esteroidais, estudando sua eficacia, tolerancia
e agravantes, podendo assim saber se
substancias contidas no medicamente poderia
beneficiar ou prejudicar o paciente que se
fazia o uso dessa droga. (VILETTI &
SANCHES, 2009).

Os (AINEs) sdo considerados entre o0s
farmacos mais utilizados na pratica médica.
Entretanto esse medicamento pode ser
comercializado sem prescricdo do medico,
fazendo-se que seu uso de farmaco seja
utilizado excessivamente entre a populacéo.
Podendo causar comumente alteragcbes nos
Orgdos e tecidos, se forem inibidos as
isoenzimas e 0Ss eicecosanoides, sao
evidenciadas as disfuncgdes, cerebrovasculares
e trombdticas, gastrintestinais, gestacionais e
fetais, elevando o indice de morbimortalidade.
(BREDEMEIER & WANNMACHER, 2004).

Desse modo, o presente trabalho tem o
objetivo de avaliar a acdo e efeitos colaterais
do wuso indiscriminado dos AINEs no
organismo humano.

Objetivo desse estudo & verificar as
caracteristicas dos antiinflamatérios ndo
esteroidais, como agentes terapéuticos no
inflamatorio e

processo principais

conseqliéncias do uso indiscriminado..
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METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa. Sendo
efetuada primeiramente uma  pesquisa
bibliografica  exploratéria  de  artigos
cientificos publicados entre 2001 a 2015.
Indexados nas bases de dados: LILACS,
MEDLINE GOOGLE ACADEMICO E
SCIELO.

Consiste na construcdo de uma analise
ampla de literatura. O processo de elaboracéo
se inicia com a definicdo de uma questdo
norteadora que neste estudo foi definida
como: Antiinflamatdrios ndo- esteroidais.

Os artigos pesquisados basearam-se na
conformidade dos limites dos objetivos deste
estudo, desconsiderando aqueles que, apesar
de aparecerem nos resultado de busca, nédo
abordavam assunto sob o ponto de vista da
pesquisa.

Os artigos foram lidos e sintetizados em um
banco de dados organizado guanto ao assunto,
0 titulo, publicacdo do ano, os objetivos do
estudo, resultados e as conclusdes e a base de
dados de origem. Posteriormente, foram
categorizados quanto a sua abordagem,
considerando-se o foco principal da pesquisa
e a questdo norteadora.

RESULTADOS E DISCUSSOES

A partir da avaliagdo da tematica do tema
abordado, foi possivel estabelecer de modo
geral qual seria a real funcdo dos

antiinflamatorios ndo-esteroidais AINEs. Para
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isso resultou em um total de 23 artigos
pesquisados, sendo dois na base de dados
LILACS, quatro na base de dados MEDLINE
seis na base de dados SCIELO e 11 da base
de dados do GOOGLE ACADEMICO.
Entretanto, a falta de acesso a alguns deles,
seja na integra Ou mMesmo ao resumo,
impossibilitou a realizacdo de analises. Assim
0 estudo se compde no total de 16 artigos
estudados, dos quais um na base de dados
LILACS, dois na base dado MEDLINE, cinco
na base de dados SCIELO e oito na base de
dados do GOOGLE ACADEMICO.

A metodologia utilizada no
desenvolvimento dos artigos relacionados,
bem como a origem de sua autoria em termos
de categorias profissionais também foi
analisada.

Os farmacos antiinflamatérios  ndo-
esteroidais (AINEs) sdo constantemente
utilizados no tratamento da dor aguda e
cronica decorrente de processo inflamatorio.
Tendo efeito inibitério da (COX) que
converte 0 acido  araquidénio  em
endoperoxisos ciclicos instaveis, que por sua
vez transforma em prostaglandina (PGSs),
segundo (BREDEMEIER &
WANNMACHER, 2004 apud BALBINO,
2011).

Os estudos em questdes abordaram que se

trata de uma classe de farmaco mais utilizado



Conqresﬁso Brasileiro
“Ciencios
d° Sadde
no mundo atualmente. Pois possui trés
propriedades de efeito, antiinflamatério (por
modificacdo de reacdo inflamatoria), efeito
analgésico e efeito antipirético (reducdo de
temperatura corporal quando esta de origem
patoldgica) (ITAMAR S, 2012).

Analisando os temas identificados nos
artigos, destaca-se, primeiramente, que O
processo inflamatorio, é causado por um
agente que modifica a homeostasia. Podendo
liberar  substancias, como, histamina,
serotinina, cinas, PGs e outros metabolismo
de 4cido araquidonico (ITAMAR S, 2012).

Os devidos fatores resultam que sua forma
de inibicdo da enzima COX é reduzida nas
sinteses PG, podendo-se ser diminuida na sua
intensidade  de inflamatorio.

(BALBINO, 2011)

processo

Em uma investigagdo descobriu-se que
nova forma de prostaglandina sintese, a
cicloaxigenase3 (COX-3) é mais restrita que
(COX-1) e (COX-2). A cicloaxigenase pode
ser extremamente encontrada em amostras de
tecidos encefélica e cardiaca (BALBINO,
2011).

Seguindo este mesmo estudo pensava-se
que a cicloxinase-1 era somente que possuia
funcdes fisioldgicas, e de participar como um
mediador fisico, porém devido a estudos
recentes descobriu que a ciclo-oxigenase-2
possui uma finalidade de expressdo, que por

sua vez fica nas dependéncias de um tecido
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inflamatorio. Ao decorrer da etapa inicial da
inflamacdo pode-se apresentar a presenca dos
eicosanoides tanto no COX-1 como a COX-2,
entretanto como néo tinha especificamente as
fisiologicas do COX-2

resultava-se que sua inibi¢cdo causaria menos

caracteristicas

efeitos colaterais do que a inibicdo indistinta
das duas isoformas feitas pela AINEs,
fazendo-se uma alta procura por esta droga
COX2, e a sua venda no mercado
(BALBINO, 2011).

O mecanismo de acdo do AINEs pode
impedir o efeito vasodilatador  das
prostaglandinas  assim  prejudicando a
vasoconstriccdo renal e elevando a taxa de
filtracdo glomerular podendo causar o efeito
inibitério das PGs sobre os linfocitos T, assim
ativando o acido araquiddnico para a via das
lipoxigenases aumentando desta maneira a
sintese de leucdcitrineos pré- inflamatérios,
segundo (MELGACO; et al, 2010).

Em sua maioria o0s AINEs séo
desenvolvidos de  acidos  corboxilco
policiclicos. Mas, tem-se a exce¢do da
aspirina. Todos os AINEs atuam como
inibidores competitivos e reversiveis da ciclo-
oxigenase inibindo tanto quanto COX-1 e
COX-2, sendo seu blogueio nos canais
hidrofébicos. (BALBINO, 2011).

Um dos artigos relata que os AINEs séo
acidos rapidamente absorvidos no

gastrointestinal com picos de concentracao,
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ligando-se  extensivamente as proteinas
plasmaticas. Porém em outros estudos
analisados relata que, alguns AINEs tem se
associado a efeitos de hepatoxidade, sendo
provocada a alta elevagdo sanguinea, pois seu
efeito pode ser mais obsorvido em pacientes
que usam constantemente o uso de drogas
anti-hipertensivas. (MURI, et al., 2009).

Além de ser rapidamente absorvidos na
regido gastrointestinal é também convertido
em metabdlicos inativos no figado e sendo
preeminentemente excretados pela urina. Pois
0s rins recebem aproximadamente 25% de
todo débito cardiaco e constituem o Orgédo
primordial na funcdo de excrecdo. Alguns
AINEs e seus metabolitos tém excrecédo biliar
(DUARTE; CHAHADE; MONTEIRO;
TRINDADE, 2001). Sendo que sua maior
variedade terapéutica se liga altamente a
albumina plasmatica, contendo cerca de 98%.
Entretanto

pacientes  que  possuem

hipoalbuminemia manifesta maior
concentracdo de substancias na sua forma
ativa (SILVA, et al , 2014).

O uso de medicamentos antiinflamatorios
ndo-esteroidais deve-se ser consumido de
forma cautelosa, como no caso dos idosos,
pois seu uso pode trazer maleficios podendo
ocorrer  sangramentos gastrointestinal e
perfuracbes. JA& em gestantes, ndo se deve
fazer o uso de tal droga, mas se for necessario

a sua utilizacdo, s6 se deverda consumir o
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acetilsalicilico em doses muito baixas.
Devidos pacientes com historia de ulceracdo
péptica ou em alto risco para O
desenvolvimento  de  efeitos  adversos
gastrintestinais preferencialmente ndo devem
receber AINEs. Se o tratamento for
imprescindivel, medidas de protecdo gastrica
devem ser providenciadas. Aqueles que
tiverem com disfuncdo hepética ou renal
devem ser acompanhados devido aos
possiveis efeitos adversos dos AINE
(PINHEIRO & WANNMACHER, 2010).

A escolha do AINEs s6 ira depender de
fatores de risco individuais. Em sua maioria
os AINEs tém eficécia tanto quanto a acéo
antiinflamatéria. Comparando os coxibem
com os tradicionais inibidores orais de COX-
2, AINEs orais como num todo, porém versus
paracetamol, sdo em particular iguais e
eficazes na reducdo de dores musculares,
agudas e cronicas (BATLOUNI, 2009).
Todavia pode se originar a diferentes
respostas terapéuticas individuais, porém seu
mecanismo ndo esta associada em estudo
clinico. Aquele paciente ndo responsivo a um
dado AINEs, podendo ser substituido por curo
preferencialmente de diferente subgrupo.
Tendo-se eficacia similar, contendo uma
escolha em critérios em relacéo a sua toxidade
relativa, conveniéncias de administracdo para
o paciente (PINHEIRO & WANNMACHER,
2010)
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Ao avaliar o estudo em questdo
considerando-se as diferencas dos efeitos
bioldgicos dos inibidores do COX, resultando
no grau de seletividade para as duas
isoenzimas das variagdes teciduais. Porém os
AINEs nédo seletivos da Cox inibem a
producdo de prostaglandinas na mucosa
gastrointestinal, causando gastroduadinite,
Ulcera gastrica e sangramento digestivo.
AINEs como a aspirina reduz a producdo
plaquetaria da TX2, bloqueando a COX-1,
prevenindo a trombose arterial. Entretanto
inibidores seletivos da COX-2 aumentando o
risco  cardiovascular (KUMMER &
COELHO, 2002 apud BATLOUNI, 2009).

Em outra investigacdo pode-se avaliar que
0s idosos estdo entre 0s  maiores
consumidores dos AINEs, pelos quais
motivos, de se sentirem com dores, para isso
fazem uso continuo deste tipo de farmaco.
Utilizados  para  dores  sintomaticos
inespecificos, com uso amplamente difundido
no mundo (BANDEIRA, et al, 2013).
Gestantes que estdo entre o primeiro e 0
segundo trimestre de gravidez recomenda-se
ndo fazer utilizacdo do AINEs. Entretanto
caso se for necessario utilizar tal farmaco seu
consumo deverd ser em menor tempo e em
dose baixa. Mas as gravidas se tém o habito
de se proprio administrar, fazendo a utilizagado
do medicamento, como o ibuprofeno. Porém é

contra indicado apos 30 semanas de gestacéo
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pelo risco de fechamento prematuro do ducto
arterial (PINHEIRO & WANNMACHER,
2010).

Uma rapida e breve investigacdo pode-se
descobrir que, os AINEs estdo entre 0s
farmacos utilizados na inflamacdo na doenca
de Alzheimer fazendo inUmeros estudos,
sendo publicados e questionandos com a
terapia  antiinflamatéria,  principalmente
utilizando-se drogas nd&o-esteroidais, como
tratamento para a neuroinflamacéo ocasionada
pelas ROS e espécies reativas de nitrogénio
(RNS) e pela formagdo de radicais livres
associados a doenca de Alzheimer (SERINIKI
& VITAL, 2008).

Tendo em vista que, fibras musculares
distroficas de camundongos mdx e na
distrofia muscular de Duchenne (DMD),
pode-se  perceber uma deficiéncia da
distrofina provoca pela lesdo do sarcolema e
degeneracdo muscular. Esta deficiéncia esta
associada a alteracbes na estabilidade do
sarcolema e o0 aumento dos niveis
intracelulares de célcio, que podem provocar
mionecrose. Seu mecanismo exato que
provoca a lesdo da membrana e a mionecrose
sdo desconhecidos. Provavelmente a resposta
inflamatoria enddgena pode aumentar a lesao
do sarcolema devido & auséncia da distrofina.
Seu processo inflamatorio esta associado com
a regeneragd0 muscular € com o0 reparo

tecidual. Antiinflamatérios nao-esterodides



Conqresﬁso Broasileiro
o Ciencig'is
9o Saaude

(AINE) podem reduzir a inflamacdo que
ocorre como consequéncia de lesdo muscular
atraves da inibicdo das ciclo-oxigenases,
provocando
prostaglandinas (ALBUQUERQUE, 2008).

reducdo da sintese de

antiinflamatorios ndo-esteroidais

considerando-se particularmente diclofenaco
de s0di,o tem sido associado a graves quadros
de hepatoxidade. Relatos comprovam que 0
celecobixb foi associado ao desenvolvimento
hepatico e pancredtico (KUMMER &
COELHO, 2002).

Entre os artigos abordados pode-se identificar
e descobrir 0S medicamentos mais
comercializados das classes dos antiinflamatorios
ndo- esteroidais. S&do eles potassio (50%),
seguindo do acetilsalicilico (27%), ibuprofeno.
(12%) e da nimesulida (12%). O AlNes mais
vendido no mercado farmacéutico esta o
diclofenaco de potassio, este medicamento é
antiinflamatério, derivado do &cido fenilacilico e
tem como indicador o tratamento da dor
inflamatéria da origem reumatica e ndo
reumatica.Entretanto varia sua contra indicacdo a
outro AINEs, porfiria, proctite, ulcera ou
sangramento no trato gastrointestinal. Apresenta
varias contra-indicagdes como hipersensibilidade
ao acido acetilsalicilico ou a outro AINE, porfiria,
proctite, Ulcera ou sangramento no trato
gastrointestinal ativo. Rea¢des adversas do uso de
diclofenaco que atingem de 20 a 50% dos
pacientes sd80 nauseas, diarreias, dores
epigastricas, ulceragdes ou perfuracGes da parede

do intestino. Segundo medicamento mais
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consumido &cido acetilsalicilico classificado como
protétipo do AINEs utilizado no tratamento da
gota, febre reumética, osteoartrite, artrite
reumatoide, cefaléia, artralgia e mialgia, além de
ser usado para inibir a agregacdo plaquetaria. Mas
mesmo estando em umas das classes de
medicamentos livres sem prescricdo do medico,
este medicamento ndo esta livre de contra
indicacBes seu uso prolongado pode provocar o
salicilismo e ocasionar risco da ulcera péptica
(UP) e erecBes gastroduodenais, que tem
complicagBes principais a hemorragia digestiva
alta e a morte. Uma intoxicagdo cronica
manifestada por zumbidos, confusdo, surdez para
tons altos, psicoses, estupor, delirios, coma e
ventilacdo superficial consequéncia de edema
pulmonar leve ou moderado, mais frequente em
criancas e idosos, As criangcas Sd0 as mais
vulneraveis a esta intoxicacdo, sendo que a
ingestdo de quantidades como 10g de &cido
acetilsalicilico pode causar Obito
(SCHALLEMBERGER, 2014 apud COUTO, et
al., 2010). O ibuprofeno esta caracterizada como o
terceiro mais vendido, derivado do é&cido
propidnico, indicado para dores de grande
intensidade e moderada, doencas inflamatorias e
reumatoldgicas, febre e cefaléia. Utilizado para
tratamento crénico de artrite reumatoide e
osteoartrite, pois apresenta efeitos adversos menos
intensos no trato gastrointestinal se comparado
com o &cido acetilsalicilico. Uns dos seus efeitos
adversos mais comuns sdo no trato
gastrointestinal, vdo de  dispepsia  até
sangramentos, no sistema nervoso central podem

causar cefaléia, tontura e zumbidos. O quarto
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medicamento mais consumido esta a nimesulida,
ela é derivada da sulfonanilida e suas principais
indicacbes incluem condicBes que necessitam
atividade analgésica, antipirética e
antiinflamatoria, até mesmo as relacionadas com o
aparelho osteoarticular e respiratorio superior,
cefaléia, mialgias e dor pds operatdria pois € (til
em pacientes com hipersensibilidade ao 4acido
acetilsalicilico e pode ser usada na maioria dos
pacientes que apresentam problemas respiratorios
com o uso de outros anti-inflamatdrios. Apresenta
boa tolerancia gastrointestinal e baixa toxicidade
renal. Seus efeitos adversos incluem sonoléncia,
cefaléia, tontura, ictericia, diarréia, vomito, Ulcera
e hemorragia no trato gastrointestinal, oliguria,
urina escura e hematuria (SCHALLEMBERGER

& PLETSCH, 2014).

Os Glicocorticoides estdo entre os farmacos
mais utilizados no mundo e séo eficazes no
tratamento de varias doencas inflamatdrias e
imunoldgicas, incluindo asma, dermatites,
artrite reumatoide e alguns casos de cancer,
entre uma das evidencias, segundo o autor
(TORRES, et al, 2012).

Por fim, as analises dos estudos nos faz
destacar a imprescindivel necessidade de
atualizacdo e busca dos AINEs, como o saber
da quimica e seus componentes. Sendo
pontos importantes a serem abordados, para
gue saibam como se deve ser administrado e
consumido farmacos com a composicdo do
AINEs, determinado aqueles tipos de
pacientes que realmente necessita de tal

medicamento, estabelecendo limites, para que
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ndo possa trazer complicagbes e riscos a
salde pelo seu alto consumo, e destacando os
medicamentos de antiinflamatérios ndo-

esteroidais mais vendidos em todo o Brasil.

CONSIDERAGOES FINAIS

A literatura cientifica sobre a temaética da
classe terapéutica dos antiinflamatorios néo-
esteroidais, relacionada a pacientes e as
medicacdes que sdo mais vendidas no Brasil,
de modo geral, sustenta a importancia de
saber e descobrir como o farmaco AINEs se
compde no organismo humano relatando a
sua composicdo quimica e citando seus
benéficos e maleficios, fazendo-se
questionamento que se discute o fato desse
medicamento ser um dos mais vendidos e
consumidos entre a populacdo mundial e
brasileira, tendo tanto a prescricdo de médico
como ao mesmo tempo ndo necessitando,
podendo ser comercializado livremente entre
as farmécias. Dessa forma entre uma pesquisa
e outra, sabe-se, portanto que idosos, criancas
e gestantes sdo umas das classes de pacientes
que ndo devem fazer o consumo de
medicamentos do AINES, isso porque traz
maleficios a salde. Entretanto para o idoso
que € portador de Alzheimer é importante se
fazer o consumo de tal medicamento. Sendo
assim através de pesquisas foi descoberta a
classificagdo dos medicamentos que s&o mais

vendidos no Brasil, destacando cada uma,
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bem como relatando seus beneficios a salde, Fundo (RS), v. 10, n. 2, p. 181-192,
as contra indicacdes e os efeitos colaterais. maio/ago. 2013. Disponivel em:
http://dx.doi.org/10.5335/rbceh.2013.2
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