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REACCOES ADVERSAS GASTROINTESTINAIS

ENTEROPATIA PROVOCADA POR AINES

DESCRICAO

Os anti-inflamatorios nao esteroides
(AINES) sdo uma das classes de farmacos mais
utilizadas atualmente. Estes podem lesar o in-
testino delgado, causando inflamagao intensa
(enteropatia), perfuracdo, ulceragio ou este-
nose. Também foram descritos outros casos de
ulceragao do intestino com risco de perfura-
¢do, associados a preparagoes de potassio de
libertagao prolongada, cocaina e arsenio.

Esta ¢ uma situacao de dificil diagnosti-
Co, uma vez que Os testes laboratoriais nao-
invasivos apresentam baixa especificidade.

A grande maioria dos individuos afeta-

dos (60-70% ) sao assintomaticos. Contu-

do, podem apresentar diversos sintomas

nao especificos, como anemia, sangramento

gastrointestinal, hipoalbuminemia, ma ab-

sor¢ao, dor abdominal aguda, perda protei-

ca e diarreia.

Fig. 1—Sangramento gastrointestinal oculto em doente

com uma enteropatia provocada por AINES. Retirado

do artigo Non-Steroidal Anti—]lgﬂammatory Drug-Induced

Enteropathy

CAUSAS

Esta patologia esta
intimamente relacionada
com o uso de AINEs, sendo
mais frequente em situa-
¢oes do seu uso cronico
em doentes portadores de

osteoartrites ou artrite reu-

matoide. Também apresenta
uma maior prevaléncia em
doentes que recorrem a
esta terapéutica com histo-
ria clinica de doenca diver-
ticular ou de sangramentos

gastrointestinais.
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EXEMPLOS DE FARMA-
COS ENVOLVIDOS

Anti-inflamatorios

nao esteroides
(AINES) Ex:

Piroxicam
Acido acetilsalicilico
Naproxeno
Indometacina
Ibuprofeno

Diclofenac

A grande maioria
dos individuos
afetados (60-70%)
sao assintomaticos.
Contudo, podem
ocorrer
complicagdes como
perda de sangue
intenso, perfuracao
do intestino e
estenose, situacoes
raras, mas que se

podem tornar fatais.

MECANISMO FISIOPATOLOGICO

A patogenese ¢ multifa-
torial e complexa, com efeitos
sistémicos e locais, nio sendo
ainda totalmente conhecida.

Os AINES apresentam
um efeito toxico direto nos en-
terocitos: interagem com  as
membranas, alterando as suas
fun¢Ges e aumentando a perme-
abilidade. Ocorre uma disrup-
¢ao do mecanismo energético
mitocondrial e consequente di-
minui¢ao do ATP. O calcio in-
tracelular migra para o meio
extracelular, originando radicais

livres que Vao comprometer a

integridade da mucosa. Por 1l-
timo, devido ao aumento da
permeabilidade da membrana,
o conteudo intraluminal, como
bacteérias, produtos da sua de-
gradagdo, sais biliares e outras
toxinas, vdo promover um au-
mento dos fenomenos inflama-
torios, através da ativagao dos
neutrofilos.

A nivel sistémico, a pa-
togenicidade esta relacionada
com a diminui¢ao das pros-
taglandinas, devido a inibigao

das COX.

COMPLICACOES

Podem traduzir-se cli-
nicamente em perda de san-
gue intenso, perfuragao do in-
testino e estenose diafragmati-
ca, uma complicagdo tipica
desta patologia. Estas situagoes
sao raras mas podem-se tornar

fatais.

/

E importante ter espe-
cial atengao aos individuos que
apresentem anemia, hipoalbu-
minémia , sangramento agudo,
atrofia das vilosidades, malnu-
tridos ou que sofram de artrite
reumatoide e sao sujeitos a te-
rapéutica com AINEs.

SINTOMAS

o Sangramento gastrointestinal
oculto;

o Sangramento gastrointestinal
evidente;

e Anemia;

« Hipoalbuminemia;

e Ma absor¢io;

e Diarreia;

e Dor abdominal aguda;
e Perda proteica.
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Como tratamento,
deve-se suspender o
farmaco e recorrer a

administracao de
analogos de
prostaglandinas (Ex:
misoprostol) e
antibioticos (Ex:
metronidazol e

sulfassalazina).

TEMPO DE LATENCIA

O aumento da per-
meabilidade da membrana
dos enterocitos manifesta-
se cerca de 12h apos a ad-

ministracdo do  farmaco.
Enquanto que a inflamagao
manifesta-se apos 10 dias.

TRATAMENTO

Suspensao do farma-
co. Administracao de analo-
gos de prostaglandinas, co-
mo misoprostol, e antibioti-
cos, como o metronidazol e
sulfassalazina, diminuindo
assim a permeabilidade in-
testinal e o efeito inflamato-
rio. Contudo, esta terapéuti-

ca deve ser revista em casos

em que seja necessario o uso

cronico de AINES.

Os inibidores dos
recetores de histamina, os
inibidores da bomba de pro-
toes, o sulcrafato e uso de
inibidores seletivos de COX
-2 ndo apresentam um efeito
significativo no tratamento.

A utilizagao de pro-
bioticos pode auxiliar na re-
cuperagao da integridade da

mucosa intestinal.

REGRESSAO

Perda de sangue e de
proteinas pode continuar

durante varios meses (até

16 meses) apos a suspensao

da terapéutica.
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