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Abstract

Equine clinical practice requires the routine usage of non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs).
This review attempted to gather relevant clinical-pharmacological information available on these agents,
as they apply to equine practice. It is the aim of this review to narrow the gap between the growing body
of information in the scientific literature and the needs of continuous education of the busy clinician. An
overview of the physiopathological process involved in inflammation is outlined in order to facilitate the
understanding of the mechanism of action of NSAIDs. Information on most NSAIDs is presented; this
includes well recognized agents such as phenilbutazone and flunixin, as well as experimental new drugs
such as piroxicam, eltanac and meclofenamic acid. In spite of the low rate of side effects and toxicologi-
cal problems with the use of NSAIDs, emphasis is placed on relevant clinical signs observed when NSAIDs
are misused. Data on pharmacokinetics and pharmacodynamics of NSAIDs in horses is presented, and
customary doses are listed.
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Resumen

El uso de antiinflamatorios no esteroidales en la clinica de equinos es una prictica comin. En este
ensayo se resume la informacién clinico-farmacolégica més relevante en cuanto al uso de estos farma-
cos. En este sentido, los datos vertidos no resultan de la extrapolacién en otras especies. Se pretende
que la informacién compilada permita dar un uso mas racional a dichos medicamentos, estrechando
la brecha que se genera entre el clinico sujeto a una enorme carga de trabajo y la informacién cre-
ciente sobre el particular. Se destacan tinicamente aspectos basicos de la fisiopatologia de la inflamacién
y se hace mencién de los antiinflamatorios no esteroidales mas utilizados en equinos; por ejemplo,
fenilbutazona, flunixina meglumina, asi como de los que se encuentran en fase experimental en esta
especie (piroxicam, eltanaco, 4cido tolfendmico). A pesar de su baja toxicidad, se destacan los signos
clinicos y hallazgos de necropsia generados por el mal uso de aquellos firmacos y con base en sus
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rasgos farmacocinéticos y farmacodindmicos se presentan las dosis y los usos de los medicamentos

aceptados por la comunidad.

Palabras clave: CABALLOS, ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDALES, INFLAMACION,

Introduccion

Se pueden lograr efectos antiinflamatorios mediante
la administracién de medicamentos esteroidales (gluco-
corticoides), la aplicacién de sustancias a nivel tépico
con efecto rubefaciente, como los aceites esenciales:
alcanfor, mentol, etc., y mas recientemente se han
utilizado diversos extractos y principios activos deriva-
dos de plantas medicinales como la aleina del ajo,
algunos principios de la cebolla, el 4cido cépsico (forma
estable capsaicina) extraido originalmente del chile y
con la administracién tépica o sistémica de los antiin-
flamatorios no esteroidales (AINE).* Este ultimo
recurso es muy utilizado en la clinica de equinos y dada
su importancia y la generacién constante de datos al
respecto, se consideré de utilidad llevar a cabo un
andlisis de la informacién generada en torno al uso
clinico de los AINE en equinos.

Fisiopatologia de la inflamacién

Se destacan aqui los aspectos relevantes para el clinico
y para el uso adecuado de antiinflamatorios. Se aconseja
recurrir a otras revisiones sobre inflamacién para
detalles especificos .- %% 45

Cualquier tejido vascularizado se puede inflamar
debido a alteraciones quimicas, fisicas o biolégicas. El
proceso que sigue genera los principales signos de la
inflamacién: rubor, calor, aumento de volumen o
edema, dolor y pérdida de la funcién. La respuesta
vascular inicial es vasoconstriccién de los capilares en
el 4rea daifiada, lo cual sirve para controlar la hemo-
rragia. Sin embargo, entre 5 y 10 minutos después se
presenta vasodilataciény aumento en la permeabilidad
de los capilares venosos. Los leucocitos, las plaquetas y
los eritrocitos comienzan su adhesién al endotelio.
Luego, hay salida de células y fluidos-del plasma ricos
en protefnas. Casi simultdneamente sucede la agre-
gacién plaquetaria y la formacién .de fibrina. Los
polimorfonucleares predominan al inicio en el sitio de
la lesién y posteriormente los macréfagos. Se propicia
la migracién y la concentracién de los polimorfo-
nucleares en el sitio lesionado como consecuencia de
la accién de agentes quimiotécticos y adhesinas. Al
desaparecer los polimorfonucleares, el contenido de
las células lisadas se acumula para formar el compo-
nente exudativo de la inflamacién: el pus!

* Del inglés Non Steroidal Antiinflammatory Drugs (NSAID)
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Con la inflagnacién el organismo pretende limitar la
lesién y promueve el ingreso de medios de defensa y
reparacién al sitio dafiado. El clinico debe percibir que
el antiinflamatorio no act@a sobre la etiologia primaria
y que no siempre es conveniente desinflamar y con ello
obstruir el proceso normal de homeostasis del indi-
viduo. Sélo cuando la inflamacién representa una
desventaja para el curso de la enfermedad se recomien-
da el uso de antiinflamatorios.

La importancia de los mediadores quimicos
en la respuesta inflamatoria

La liberacién de mediadores durante el proceso de
inflamacién perpetia la respuesta inflamatoria. Ellos
son los responsables de los signos clinicos asociados con
la'inflamacién. Estos mediadores son derivados de las
célulasy los fluidos que llegan de la sangre hacia el sitio
de la lesién. Entre los mediadores derivados de las
células estdn las enzimas lisosomales, mediadores
granulares como la histamina y la serotonina, eicosanoi-
des (productos del metabolismo del 4cido araquidénico:
prostaglandinas, leucotrienos y compuestos relacio-
nados), factor activador plaquetario, radicales libres de
oxigeno y citocinas. El papel de cada uno de estos
mediadores en la perpetuacién de la respuesta inflama-
toria varia de acuerdo con la fase de la inflamacién y el
momento de liberacién del mediador! %+

Entre los mediadores derivados del plasma se encuen-
tran las cininas, principalmente la bradicinina que es
sintetizada a partir de sus precursores y por accién de
la PGE,; el complemento y sus péptidos derivados son
liberados por la via clisica o la alterna; y los fibrino-
péptidos y la subsecuente protedlisis de la fibrina, por
la plasmina.? :

El control de la inflamacién por medio de firmacos
pretende abatir o bloquear la sintesis de los mediadores
mencionados, inhibiendo sus acciones o tratando las
respuestas fisiopatolégicas que producen, o ambas. En
el Cuadro 1 se presenta la relacién de los mediadores
quimicos mas importantes y su importancia respecto
de aquélla. '

Quimica

No es posible clasificar a los AINE por su mecanismo
de accién. Todos inhiben uno o varios de los procesos
de la inflamacién, destacando su capacidad para inhibir
en uno o més pasos el metabolismo del dcido araqui-
dénico. Se han detectado ciertas acciones a nivel del
sistema nervioso central (SNC) y como espasmoliticos
(dipirona).® Su clasificacién se basa en sus rasgos



Cuadro 1
MEDIADORES QUiMICOS DE LA INFLAMACION

Mediador

Origen

Accién

Enzimas lisosomales:

lisosima, fosfatasa 4acida

Metaloprotefnas no
lisosomales:
estromelisina

Histamina

Serotonina

Complemento

Fibrinopéptidos

Radicales O,

Factor activador
plaquetario

Bradicinina

Interleucinas y otras
citocinas

Eicosanoides

PGE,

PGI

LTB

4

Lipoxina A

Adaptado de Lees y May.

Células fagociticas

Granulocitos (mastocitos,

baséfilos y plaquetas)

Plaquetas y mastocitos.

Plasma

Plasma

Tejidos dafados y leucocitos

Fosfolipidos de la membrana

celular

Plasma

Macréfagos, condrocitos
y sinoviocitos

Fosfolipidos de la membrana

celular

- Aumenta la permeabilidad vascular

Aumenta la permeabilidad venosa
Degradacién de membranas

Factores quimiotécticos

Degradacién de fibrina, cartflago, etc.

Vasodilatacién

Aumenta la permeabilidad de vénulas poscapilares
Dolor

Prurito

Vasodilatacién

Vasoconstriccién

Aumenta la permeabilidad capilar
Vasodilatacién

Lisis celular (leucocitos y mastocitos)
Secreci6n de histamina

Secrecién de enzimas lisosomales
Aumenta la permeabilidad vascular
Quimiotaxis

Aumenta las cininas

Quimiotaxis

Degradacién de constituyentes celulares,
especialmente los lipidos de la membrana celular
Agregaci6n de plaquetas y neutréfilos
Producci6n de radicales O,
Broncoconstriccién

Vasodilatacién

Aumenta la permeabilidad capilar
Quimiotaxis

Vasodilatacién

Aumenta la permeabilidad vascular

Dolor

Quimiotaxis

Propiedades mitogénicas y piréticas
Estimulan la sintesis de PGE, y colagenasa

Dilataci6n prolongada de pequeiias arteriolas
Potencializa el aumento de la permeabilidad
vascular y del dolor

Posee acciones similares a la PGE, pero son
de menor duracién

Quimiotaxis

Aumenta la permeabilidad vascular

Estimula a los leucocitos a producir radicales

super6xido y ocasiona la liberacién de enzimas lisosomales
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Cuadro 2
CLASIFICACION DE LOS AINE

Grupo Familia

Fdrmaco

Acidos carboxflicos

Quinolinas

Indoles

Acidos enélicos Pirazolonas

Oxicanos

Adaptado de Barragry.'

quimicos-estructurales y se les clasifica en derivados de
los 4cidos carboxilicos y enélicos y en varias familias
(Cuadro 2).

Todos los AINE son 4cidos y tienen valores de pKa
de 4.5 o menos por lo que pueden lograr una acumu-
lacién limitada en tejidos inflamados.” Generalmente
los AINE en forma pura tienen muy baja solubilidad
en agua. Para aumentarla se administran en forma de
sales (de sodio, meglumina, aminometano-sulfonato,
etc.), especialmente en formulaciones para uso paren-
teral. También las formulaciones en forma de sales
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Acidos salicflicos

Acidos fenilacéticos
Acidos propi6nicos

Acidos fenilacéticos

Acidos antranilicos

Derivados del 4cido acético

Acidos aminonicotfnicos

Acido acetilsalicflico
Salicilato sédico
Metilsalicilato
Diflunisal
Benorilato

Acetaminofeno
Ibuprofeno .

Fenoprofeno
Flurbiprofeno
Naproxeno
Ketoprofeno

Acido meclofenamico
Acido mefensmico
Acido flufendmico
Acido tolfendmico

Cinchofeno
Indometacina

Sulindaco
Tolmetina

Eltanaco

Flunixina meglumina
Clonixina

Fenilbutazona
Oxifenbutazona
Dipirona
Isopirina
Azapropasona
Piroxicam
Miloxicam
Tenoxicam
Sudoxicam

aumentan la velocidad de absorcién después de la
administracién oral.

Se ha correlacionado a la gran mayoria de los efectos
terapéuticos y téxicos de los AINE con su capacidad
para inhibir la sintesis de prostaglandinas. Su potencia
como agentes antiinflamatorios se relaciona con su
potencia relativa para inhibir la sintesis de prostaglan-
dinas. En virtud de que puede resultar muy subjetiva
la evaluacién del grado o capacidad antiinflamatoria
de un faormaco por signos clinicos, la potencia de los
AINE se determina midiendo la capacidad (en cantidad



y en tiempo) inhibitoria de la sintesis de PGE, y TXB,
y de la agregacién plaquetaria.>®

Mecanismo de accion

Las prostaglandinas tienen muchos efectos fisiol6-
gicos; por ejemplo, la disminucién de la produccién
de 4cido gastrico, incremento en la produccién de moco
gastrico, incremento en la perfusién de la mucosa
géstrica, citoproteccién de la mucosa géstricay aumento
del flujo sanguineo renal cuando hay hipoperfusién.®
Es necesario considerar que estos procesos se alterarin
al aplicar los AINE, ya que bloquean el primer paso de
la sintesis de prostaglandinas en forma dependiente
de la dosis.

Algunos AINE (4cido acetilsalicilico, 4cido meclofe-
namico y fenilbutazona) se unen de manera irreversible
a las ciclooxigenasas, lo cual puede explicar la discre-
pancia entre la vida media tan cortay la larga duracién
de los efectos de la mayoria de aquéllos.” 1° Es el caso
del eltanaco (derivado del sulindaco) que ha demostra-
do un efecto antiinflamatorio notable y baja toxicidad
a dosis de 1 mg/kg cada 24 horas a pesar de tener una
TV de 1.7 horas.!!

Las lipooxigenasas son enzimas que estdn dentro de
las células y metabolizan la reaccién de 4cido araqui-
dénico a leucotrienos y lipoxinas, que son potentes
mediadores de la inflamacién. De estas enzimas la 5-
lipooxigenasa parece ser la més importante. Los leuco-
trienos y otros productos de las lipooxigenasas regulan
la funcién de los linfocitos. Las lipooxigenasas se
encuentran principalmente en pulmones, células
sanguineas de la linea blanca, plaquetas e higado.
Originalmente se pensaba que los AINE no eran
capaces de inhibir la sintesis de leucotrienos, con lo cual
al inhibir la funcién de las ciclooxigenasas incremen-
taban la produccién de leucotrienos a partir del 4cido
araquidénico en lugar de formar prostaglandinas y sus
derivados. Recientemente se ha demostrado que estos
farmacos inhiben en diversos grados a las lipooxi-
genasas, evitando asf la formacién de leucotrienos.!
Algunos ensayos hacen pensar que el ketoprofeno actia
inhibiendo la inflamacién a través de ambas vias; esto
es, bloquea la ciclooxigenasa y las lipooxigenasas.” con
lo cual se estarfa inhibiendo la respuesta vascular y
celular de la inflamacién. Quiza su efecto se deba auna
marcada inhibicién de la migracién de leucocitos al sitio
delainflamacién.'? Esto tltimo debe considerarse como
una desventaja en casos en los que la inflamacién esté
asociada a una infeccién bacteriana.

A dosis altas los AINE inhiben la adhesién y la
activacién de neutréfilos y la subsecuente liberacién de
enzimas inflamatorias como la colagenasa, elastasa y
hialuronidasa.! Indirectamente, y a veces de manera
directa, alteran la respuesta inmune celular y humoral.
Algunos la mejoran al inhibir a la PGE,, mediador que
disminuye la respuesta inmune. Este efecto parece ser
mis importante en animales inmunosuprimidos, de
manera tal que también por ello se aconseja aplicar un

AINE cuando existe endotoxemia asociada a bacteremia.'®
No interfieren con la cicatrizacién, esto es muy
importante, sobre todo después de una cirugia de
cblico. 13

No todos los AINE tienen un efecto antiinflamatorio
comparable. Por ejemplo, la dipirona se caracteriza por
tener un efecto analgésico y espasmolitico que otros
AINE no tienen, por esa razén se le ha utilizado més
como analgésico que como antiinflamatorio. Por ejem-
plo, enun ensayo se lograron efectos antiespasmédicos
y analgésicos completos en un modelo de célico utili-
zando 25 mg/kg de dipirona mas N-butilbromuro de
hioscina (0.2 mg/kg).®

Farmacocinética

Los AINE se absorben bien por via oral del estémago
debido a que son acidos débiles. Su biodisponibilidad
varia y no se ha establecido este dato para muchos de
ellos en equinos; en gran parte debido a que las
presentaciones i.v. son m4s utilizadas. Muchos AINE no
deben aplicarse por via i.m., pues son irritantes y causan
dolor y necrosis. Por ejemplo, se estimé que la fenilbu-
tazona a razén de 8.8 mg/kg por via i.m. en la regién del
cuello, destruye un equivalente a 0.044 + 0.029 g/kg de
musculo, y en la regién glitea 0.118 * 0.048 g/kg de mus-
culo." Evidentemente se contraindica la via i.m. para
la fenilbutazona. Tienen un volumen de distribucién
bajo debido a su pH acidico (ionizacién plasmética) y a
su elevada unién a proteinas plasmaticas (generalmente
es mayor al 90%, con excepcién del 4cido acetilsalicilico
que es del 50%). Elfarmaco libre se distribuye al liquido
extracelulary s6lo una pequeiia parte del fadrmaco activo
alcanza los tejidos periféricos. Aun cuando los niveles
plasmiticos del firmaco han descendido o ya no son
detectables, la actividad antiinflamatoria persiste
debido a la compleja unién de los AINE con las ciclooxi-
genasas. Por ejemplo, la vida media de la flunixina
meglumina es 1.6 horas y del 4cido meclofenamico 0.9
horas, y se pueden lograr eficacias clinicas con adminis-
traciones cada 24 horas.!® La mayoria de los AINE
pueden llegar al exudado inflamatorio, debido a que
algunas proteinas con firmacos ligados, se filtran del
plasma al sitio afectado gracias a la permeabilidad
capilar aumentada que existe en esa zona. Una vez en
el exudado son depurados més lentamente en compara-
cién con los AINE que estan en plasma.

La gran mayoria de los AINE son biotransformados
por el higado en metabolitos inactivos, con excepcién
de la fenilbutazona que es oxidada en oxifenbutazona,
pues éste es un metabolito activo. La vida media de
eliminacién de los AINE es variable. Muchos se elimi-
nan por biotransformacién y excrecién hepéticas, para
otros la eliminacién sucede en forma ionizada via renal
mediante secrecién tubular activa. Los metabolitos
conjugados se eliminan por orina via filtracién
glomerular.!
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Los pacientes pediatricos, geriitricos y con enferme-
dades sistémicas requieren dosis menores y mayores
intervalos de dosificacién debido a las deficiencias en
la depuracién de los AINE. En este sentido, no existe
regla para todos los AINE y es necesario ajustar a efecto

cada fdrmaco y cada caso, asi como considerar un

esquema discontinuo o de reduccién de dosis en casos
de dosificacién crénica, en particular si se usa fenilbu-
tazona, un medicamento con cinética de orden cero
acumulativa y con potencial téxico importante.'> !¢ En
el Cuadro 3 se resume la farmacocinética de los AINE
mis utilizados en caballos.!- 712 17-41

Interacciones medicamentosas

Algunos clinicos acostumbran administrar dos 0 m4s
AINE, o éstos conjuntamente con otros firmacos;
tipicamente los antibacterianos. Se ha encontrado que
esta Gltima combinacién (en jeringas separadas y
distintos sitios de aplicacién) puede ser de utilidad,
sobre todo en casos de infecciones de vias respirato-
rias, 24244 Por el contrario, cualquier accién obtenida
de la utilizacién de dos AINE serj, en el mejor de los
casos, aditiva, debido a que acttian inhibiendo las
enzimas ciclooxigenasas.”?® La administracién conjunta
de flunixina meglumina (1.1 mg/kg i.v.)y fenilbutazona
(2.2 mg/kg i.v.) no alteran significativamente las varia-
bles farmacocinéticas de cada uno de los fArmacos. La
produccién de TXB, se suprimié de manera dependien-
te de la dosis, esto altimo sugiere un efecto aditivo® Es
oportuno sefialar que se utilizaron los dos AINE a la
dosis terapéutica recomendada, por lo que también sus
efectos téxicos resultaron aditivos.** La isopirina
prolonga la vida media de la fenilbutazona hasta en
65%, al competir por las enzimas que metabolizan a
esta tltima. Si bien es cierto que el efecto se prolonga,
se requiere el doble de la dosis y un intervalo de
dosificacién cada 12 horas, o menor, para obtener una
diferencia antiinflamatoria palpable, lo cual carece de
valor clinico.!% 20

Los AINE compiten con otros fadrmacos que también
se unen en un alto porcentaje a las proteinas plasma-
ticas, esto puede ocasionar el desplazamiento de ambos;
por ejemplo, si se desplaza a la warfarina (que se une
en 98% a proteinas plasmaéticas) tan sélo 2% de la
albtimina, se duplica la cantidad de farmaco activo con
la posibilidad de ocasionar toxicidad.” 1% 172 Algo
similar, pero en menor escala, sucede con la fenilbuta-
zona y las sulfonamidas, dicha circunstancia pudiera
mejorar la eficacia de estas Gltimas!® En otro estudio se
demostré que al administrar de manera conjunta
fenilbutazona por via i.v. y penicilina procainica por
via i.m. o penicilina sédica por via i.v., se lograron
concentraciones plasmaticas ligeramente mayores del

* Volumen de distribucién en el estado estable.
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antibacteriano que cuando éste se administré solo. Los
resultados farmacocinéticos indicaron que este efecto
probablemente se debi6é a una menor distribucién
periférica de la penicilina.*

En casos de inflamaci6én séptica por infeccién bacte-
riana se acepta que se deben usar AINE conjuntamente
con antibacterianos; sin embargo, en caso de haber
fiebre, no se debe utilizar la temperatura como indica-
dor de una respuesta positiva a la terapia antibacteriana
debido al efecto antipirético de los AINE.” Ademis, es
menester recordar que la fiebre es un mecanismo de
defensa def organismo, por lo que no debe ser supri-
mida innecesariamente. En un estudio se determiné
que la vida media de eliminacién de la fenilbutazona
(4.4 mg/kg) fue de 4 horas. Cuando se preadministré
cloramfenicol (25 mg/kg) hubo una disminucién en la
velocidad de eliminacién del AINE (5.6 y 9.5 horas)#
De manera contraria, cuando se preadministré rifampi-
cina (10 mg/kg durante 4 dias) hubo un incremento en
la velocidad de eliminacién (2.7 horas).*” La adminis-
tracién de manera conjunta de aminoglicésidos y AINE
aumenta el riesgo de ocasionar nefrotoxicidad.” Lo
mismo sucede al utilizar diuréticos con AINE.! Al
administrar furosemida y flunixina meglumina o
fenilbutazona al mismo tiempo, se disminuyen las
concentraciones del AINE en orina en comparacién con
la sola administracién del AINE; empero, no se afectan
las concentraciones plasméticas de la flunixina meglu-
mina o la fenilbutazona por la furosemida.*® 4 Al
administrar 4.4 mg/kg i.v. de fenilbutazona conjun-
tamente con probenecida (50 mg/kg) por via intra-
géstrica, hubo un incremento significativo en la
concentracién del AINE (14.56 + 1.20 ug/ml) a las 12
horas posadministracién, en comparacién con la fenil-
butazona sola (11.45 * 1.66 ug/ml), adem4s de una dis-
minucién en el Vd_* cuando se administré junto con la
probenecida (169.4 + 9.25 ml/kg/h) en comparacién
conla fenilbutazona sola (218.6 + 11.52 ml/kg/h).*° Esta
interaccién pudiera significar un efecto més duradero
y un aumento del intervalo de dosificacién de la
fenilbutazona.

En un estudio en el que se administré fenilbutazona
(4.4 mg/kgi.v. durante 4 dias) y se procedi6 a la anestesia
con acepromacina y tiamilal (6.6 mg/kg i.v.), hubo una
ligera disminucién en el tiempo de recumbencia en
comparacién con la sola administracién de la acepro-
macina y el tiamilal solos. El tiempo de recumbencia se
increment6 de 21.8 + 4.8 a 36.0 + 8.3 minutos, cuando
se administré cloramfenicol (25 mg/kg i.v.) una hora
antes de la anestesia.” Lo anterior pareceria indicar que
la fenilbutazona altera la redistribucién del tiamilal o
incluso que puede alterar el sistema microsomal enzi-
mitico. Se sabe que varios AINE pueden inducir o inhibir
el metabolismo enzimético de los formacos y asi alterar
lavida mediay la supresién de otros firmacos eliminados
porvia hepética. La fenilbutazona puede inhibir o incre-
mentar el metabolismo de enzimas hepiticas mientras
que los salicilatos incrementan dicho metabolismo.!



Accién a nivel articular

A nivel de cartilago articular, los efectos de los AINE
son controversiales. Inhiben la sintesis de proteo-
glicanos al inhibir la enzima uridina difosfato-glicosa-
dehidrogenasa. Sin embargo, la sintesis de 4cido
hialurénico, que también depende de esta enzima, no
se ve afectada. Aparentemente se modifican favorable-
mente el metabolismo de proteoglicanos, la coldgena
y la matriz cartilaginosa y se disminuye la liberacién de
proteasas y metabolitos oxigenados téxicos.!

Se ha mencionado’ que los AINE son ttiles en el
tratamiento de sinovitis al disminuir la produccién de
enzimas destructivas asociadas con la formacién de
eicosanoides, pero su uso crénico puede acelerar la
degeneracién articular. Los AINE inhiben la produc-
cién normal de proteoglicanos por parte de los con-
drocitos,” agravando asi una enfermedad articular
degenerativa. El uso conjunto de 4cido hialurénico o
glicosaminoglicanos polisulfatados no mejora esta
condici6én en el equino debido a que se disminuye su
eficacia.!® Se ha determinado la capacidad inhibitoria
de la estromelisina (enzima clave en la patogénesis de
la osteartrosis) por la fenilbutazona, la flunixina
meglumina, la betametasona, el 4cido hialurénicoy los
glicosaminoglicanos polisulfatados. Estos Gltimos son
los Ginicos que poseen actividad inhibitoria en concen-
traciones que se pueden alcanzar de manera terapéutica
anivel del menudillo. Esto indica un valor cuestionable
de los AINE para patologfas degenerativas articulares.?!
Auer et al.5? obtuvieron resultados similares al tratar de
inhibir in vitro dos sistemas generadores de radicales
libres utilizando fenilbutazona, sulf6xido de dimetilo,
4cido acetilsalicilico y salicilato de sodio. Los cuatro me-
dicamentos inhibieron, por lo menos, en 60% la degra-
dacién del liquido sinovial cuando se encontraron en
concentraciones de 50 mM o mayores. Sin embargo, estas
concentraciones son relativamente altas y no se logran con
los esquemas de dosificacién recomendados.

Sin embargo, no es posible contraindicar a los AINE
para el control del dolor en afecciones articulares. Al
utilizar fenilbutazona (0, 2, 20, 200 o 2000 xg/ml) o
metilprednisolona (0, 20, 200 0 2000 xg/ml) en cultivos
de articulaciones del carpo, se observé que ambos
antiinflamatorios disminuyeron la pérdida de proteo-
glicanos y, en el caso de la fenilbutazona, fue significati-
va a concentraciones que se pueden lograr clinicamente
(2-20 pg/ml); pero no fue asi con la metilprednisolona
(20-200 pg/ml). Esta altima produjo una supresién
dependiente de la dosis en la sintesis de proteoglicanos,
aunque la viabilidad de los condrocitos se afect6 sélo
con 2000 ug/ml. Mientras que la fenilbutazona afecté
la sintesis de proteoglicanos y la viabilidad celular a

* Una vez al dfa.
** Dos veces al dfa.
*** Tres veces al dfa.

una concentracién de 2000 ug/ml. Los autores sugieren
que el potencial terapéutico de ambos fairmacos no se
debe Ginicamente a los efectos antiinflamatorios en el
tejido blando de las articulaciones sino en la ausencia
de efectos t6xicos sobre condrocitos a concentraciones
habituales en la clinica’® En otro estudio se concluyé
que los polimorfonucleares son una fuente de super-
6xido dismutasa para las articulaciones lesionadasy que -
la produccién de dicha enzima se previene eficiente-
mente con AINE, protegiendo asf la integridad del
tejido?*

Reacciones adversas y toxicidad

La incidencia de toxicidad por medio de los AINE
no es muy elevada. Por ejemplo, en Francia se detecta-
ron 90 casos de toxicidad ocasionados por AINE en
perros en un periodo de 6 afios, mientras que en caba-
llos sélo se notificaron 11 casos.”® Aun asi, es conve-
niente que el veterinario especialista en equinos
conozca los riesgos asociados al uso de estos farmacos,
a fin de tomar las medidas profilacticas o terapéuticas
apropiadas. :

Hay una gran variedad de reacciones adversas debido
a la distribucién de enzimas capaces de formar eicosa-
noides y a sus muchas funciones fisiol6gicas.?

Se ha establecido que la fenilbutazona a dosis de 10
mg/kg p.o. s.i.d.* en caballos Poney, de 10 mg/kg p.o.
b.i.d.** en potros y de 8-30 mg/kg i.v. s.i.d. en caballos,
puede causar efectos adversos como malestar géstrico
con sangradoy colitis. Lo mismo sucede con la flunixina
meglumina a dosis de 1.1 mg/kg p.o. b.i.d.oi.m.s.i.d.
en potros y a razén de 1.1 mg/kg t.i.d.*** en los
Poney. El ketoprofeno a dosis de 2.2 mg/kg i.v. t.i.d.
en caballos mostré los mismos efectos.’® El potencial
téxico de estos AINE es mayor para la fenilbutazona,
menor para la flunixina meglumina y mucho menor
para el ketoprofeno.s’

Se ha demostrado que algunos AINE tienen la capa-
cidad de inhibir la sintesis de adhesinas y la actividad
fagocitica de los macréfagos. Al parecer, la flunixina
meglumina tiene menos efectos indeseables al respecto.
Se sabe que los polimorfonucleares obtenidos de
exudados inflamatorios en reposo o estimulados con
zimosan o acetato de forbol-miristato e incubados con
diversos AINE, reducen la actividad fagocitaria. La
inhibicién maxima fue de 64%y 36% para la aspirina;
de 32%Yy 17% paralafenilbutazona; de 15%y 31% para
el sulfé6xido de dimetilo; de 32% y 19% para el acido
salicilico y de 0% y 17% para el salicilato de sodio®*

En el Cuadro 4 se presentan los signos clinicos de
toxicidad que ocasionan los AINE en caballos. Los
efectos colaterales mas comunes de los AINE se asocian
con el tubo gastrointestinal (TGI), el sistema hemato-
poyético y el renal. En raras ocasiones se observa
meningitis aséptica, depresién del SNC o hepato-
toxicidad.! > %
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Cuadro 4
SIGNOS CLINICOS DE TOXICIDAD POR AINE EN CABALLOS Y SU CORRELACION CON DATOS DE LABORATORIO Y
HALLAZGOS EN LA NECROPSIA

Sindromes clinicos

Datos de laboratorio

Hallazgos en la necropsia

Heces suaves Neutropenia

Edema ventral

Pérdida de peso -
Choque endotéxico -
Ulceras orales -

Anorexia Hipoproteinemia
Depresi6én Hipoalbuminemia
Fiebre Hipocalcemia

Diarrea Cambios electroliticos y en
el equilibrio 4cido-bésico
asociados con la diarrea

Célico Azotemia (en la etapa tardfa

de la enfermedad)
Peritonitis (al analizar el -
liquido abdominal)

Ulceras géstricas

Ulceras orales*

Necrosis de la cresta renal
Peritonitis

Inflamacién, edema y ulceracién

intestinal

Perforaci6n intestinal

Adaptado de MacAllister y Taylor-MacAllister>®
*No necesariamente a la necropsia.

TG/

Puede haber erosién y ulceracién gastroduodenal por
inhibicién de la PGI, y la PGE, (que a su vez inhibe la
secrecién del 4cido gastrico) y de otras prostaglandinas
responsables de la estimulacién de la secrecién de moco
y bicarbonato que mantienen una barrera entre el 4cido
y las células gastricas. La PGE, es un vasodilatador que
regula el flujo sanguineo a la mucosa del TGI, la
isquemiay la hipoxia generadas por su bloqueo son las
condiciones que predisponen a la ulceracién y erosién
con hemorragias y, en algunos casos, pérdida de
proteinas, por lo que se desarrolla anemia e hipo-
proteinemia.'® En caballos y potros se ha encontrado
ulceracién de la mucosa oral como consecuencia de la
administracién oral de fenilbutazona disuelta en una
pasta de melasa, esto Gltimo indica que un mayor
tiempo de contacto con el firmaco incrementa la
formacién de tlceras en la boca.”®

En un estudio realizado para comparar los efectos
adversos de la fenilbutazona (4.4 mg/kg), la flunixina
meglumina (1.1 mg/kg) y el ketoprofeno (2.2 mg/kg),
administrados por viai.v. cada 8 horas durante 12 dfas,
se demostré que la porcién glandular del estémago fue
el area del TGI més afectada por los 3 farmacos.
Ademis, la fenilbutazona ocasioné edema y erosiones
del intestino delgado, asi como tlceras en colon mayor,
conjuntamente con hipoproteinemia e hipoalbumi-
nemia.’” En contraste, la aplicacién de dipirona en

* Nitrégeno uréico sangufneo.
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forma crénica por un mes no indujo cambios hemato-
poyéticos en el equino y s6lo se detectaron malestares
del TGI poco especificos.®* Hunt et al®! informaron que
la administracién conjunta de dosis elevadas de iso-
pirina, fenilbutazona y dipirona, a una yegua con
historia de dolor abdominal persistente pero no severo,
ocasion6 hemorragia dentro de la cavidad peritoneal;
sin embargo, es el Gnico informe que menciona este
hecho.

Sangre y sistema hematopoyético

Inhiben la agregacién plaquetaria al impedir la
sintesis de tromboxano. También se ha asociado a
algunos AINE, como la fenilbutazona, con alteraciones
de la médula 6sea. Puede haber anemia asociada a
hemorragias en el TGI.

Las anormalidades mas comunes en la quimica
sangufnea debidas a toxicidad ocasionadas por AINE
son hipoproteinemia e hipoalbuminemia. La fenilbu-
tazona administrada a 4.4 mg/kg cada 8 horas modi-
fic6 la concentracién sérica de proteinas de 7.2 g/dl
eneldia0ab.5y 5.2 g/dl en los dias 8 y 13, respec-
tivamente. Generalmente no se incrementan las
concentraciones séricas del NUS* y creatinina hasta
que el curso de la enfermedad se vuelve irreversible.®?
En humanos, en un porcentaje minimo de individuos,
se ha asociado a la dipirona y a la fenilbutazona con
agranulocitosis, a menudo mortal. En equinos no se
ha informado de este efecto, en un ensayo de admi-
nistracién crénica no se obtuvo efecto alguno sobre
las cuentas hematicas.'> %



Acido meclofendmico

Se utiliza en el tratamiento de la laminitis crénica
y aguda y otras condiciones musculoesqueléticas, '*
0 aunque se requieren de 2-4 dias de tratamiento
para observar una mejorfa clinica.! Disminuye la
utilizacién anaerébica de la glucosa durante el
ejercicio, reduciéndose la acumulacién de icido
lactico.™

ToxicipAD

La sobredosis produce anorexia, depresién, debili-
dad, pérdida de peso corporal, sangre oculta en heces
y reduccién en el hematocrito.! En Poney ocasioné
hipoproteinemia después de 10 dias de adminis-
tracién a la dosis recomendada de 2.2 mg/kg/dia.! 1
% Aun por varios meses, la administracién crénica (2.2
mg/kg/dia) no induce cambios en la reproduccién de
yeguas y garafiones." '%% En yeguas Poney, durante el
segundo tercio de gestacién (2.2 mg/kg/dia por dos
periodos de 10 dfas consecutivos cada uno), el tiempo
de gestacién fue ligeramente mayor que en el grupo
testigo.?°

Carprofeno

No se conoce con precisién su mecanismo de ac-
cién.'* 7% Tiene efectos analgésicos comparables a la
flunixina meglumina (FM) al administrarlo a una dosis
de 0.7 mg/kg i.v. 5.i.d.™ Al comparar el carprofeno (0.7
mg/kgi.v.) con la fenilbutazona (FBZ) (4 mg/kgi.v.)yla
FM (1 mg/kgi.v.) en el posoperatorio temprano de ciru-
gias ortopédicas, se observé analgesia adecuada en
todos los casos, la diferencia fue el tiempo de readminis-
tracién. Asi, para el carprofeno fuede 11.7 + 6.9 horas,
para la FBZ 8.4 * 4.6 horasy parala FM 12.8 + 4.3
horas.’ '

Toxicipap

Es bien tolerado aun utilizando dosis de 3.5 mg/kg
iv.,, i.m. u oral.” Se puede administrar por via oral y
no se acumula, aun en esquemas de 14 dias.?

Eltanaco

A razén de 1 mg/kg i.v. tiene buen efecto anal-
gésico en claudicaciones, logra mejoria después de
una hora de administrado y el efecto analgésico
méximo se alcanza a las 8 horas. La analgesia se
mantiene por 24 horas.!! El efecto antiinflamatorio
fue bueno en un modelo de castracién en potros a
una dosis de 1 mg/kg i.v. después de 15 minutos de
concluida la cirugfa y posteriormente cada 24 horas
durante 2 dfas mds." Sin embargo, hacen falta m4s
estudios para determinar sus efectos celulares y
bioquimicos en la inflamacién.!
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Fenilbutazona (FBZ)

Existe un patrén de uso y abuso de este medicamento
por quienes trabajan con animales.” Es el AINE mis
utilizado en la prictica equina. Se utiliza en el trata-
miento de problemas musculoesqueléticos,® 177 como
artritis, artrosis crénica, parélisis posterior, osteitis
pedal, bursitis del tendén cuneano, luxaciones meno-
res, enfermedad navicular, laminitis, sobrehuesos y
enfermedades osteoartriticas, entre otras.” %16 La FBZ
cliprica por via tépica inhibe el proceso inflamatorio
de manera efectiva en caballos.” Persiste por mis
tiempo en exudados que en plasma, por lo que hay
eficacia clinica, aunque se tengan concentraciones
plasmaticas subterapéuticas.! La dosis recomendada es
de 4.4-8.8 mg/kg/dia p.o. y 2.2-4.4 mg/kg/dia i.v. No
debe excederse la dosis de 8.8 mg/kg/dia ni administrarse
por més de 3 dias a la dosis méxima. Si el tratamiento se
prolonga por més de 3 dias, la dosis no excedera de 4.4
mg/kg/diay se recomienda reducirla progresivamente o
aplicar terapia discontinua. En terapias prolongadas se
recomienda la administracién de 4.4 mg/kg cada 48
horas.®® En Poney se recomiendan dosis de 4.4 mg/kg
s.i.d. por 3 dias y posteriormente 4.4 mg/kg cada 48
horas.” La FBZ no produce ningtn efecto a una dosis de
1 mg/kg, con 2.2 mg/kg se alcanza el efecto maximo y
tiene duracién de 8 horas, con dosis mayores la duracién
increment6 hasta 24 horas con 8 mg/kg.” Se requieren
grandes dosis por via i.v. (15 mg/kg seguidos de 10 mg/
kg a las 6 y 12 horas) para el tratamiento de célico,"2°
por lo que quiza sea mejor utilizar otro tipo de medica-
mentos. En los hipédromos de los Estados Unidos de
América, su principal uso es como adyuvante para el
entrenamiento de caballos lesionados. Durante 1993, en
un hipédromo en Iowa, 95.5% de los caballos corrieron
con la aplicacién de FBZ.” Es un firmaco de uso restrin-
gido en caballos de competencia.'®

Toxicipap

Tiene un indice terapéutico estrecho. En compara-
cién con los caballos, los Poney son m4s sensibles a la
toxicidad por este fairmaco.” La formulacién, la via de
administracién, el horario de alimentacién, la raza yla
edad son factores que influyen para que se presenten
reacciones adversas por FBZ. Algunas de estas reac-
ciones son hemorragias, hepato y nefropatias, fiebre,
edema abdominal y edema facial.®® Los signos iniciales
de toxicidad gastrointestinal incluyen inapetencia,
depresién, diarrea, pérdida de peso®y, a veces, célico!
posteriormente se pueden observar signos clésicos de
choque hipovolémico por hemorragia gastrointestinal.
La toxicidad puede ocurrir incluso semanas después
de haber suspendido su administracién. A dosis de
13.46 mg/kg/dia i.v. ocasioné dafio microvascular del
TGI (pequeiias erosiones piléricas multifocales) a partir
de las 24 horas posadministracién.®? 8 8¢ Ademis, se



detectaron erosiones anulares en el duodeno y necrosis
de la mucosa del colén a las 48 horas® % Puede ocasionar
colitis ulcerativa del colén dorsal derecho por adsorcién
del fairmaco en el forraje.?? Puede haber flebitis necro-
sante en venas portales después de la administracién
oral y en venas yugulares después de la administracién
por via i.v.! En caballos, una dosis de 13.63 mg/kg/dia
durante 3 dfas, indujo degeneracién y dilatacién de la
pared de venas de calibre menor, ademaés de alteracio-
nes hematolégicas y en la quimica sanguinea.®® En
Poney se ha visto aumento en el niimero de neutréfilos
y disminucién en el de linfocitos. En caballos tratados
(3-10 g/dia) al menos por 7 dfas se observé disminucién
en los valores de hemoglobina y en el conteo de eritro-
citosy de leucocitos.8! A dosis de 10 mg/kg/dia en forma
crénica hay edema en la pared ventral del térax y abdo-
men, hipoproteinemia e hipoalbuminemia de larga
duracién (2-3 meses).®® La administracién crénica a
yeguas ocasioné muy pocos efectos sobre su capacidad
reproductiva'® y en garaiiones no hubo cambios® Em-
pero, grandes cantidades de FBZ atraviesan la barrera
placentaria y penetran a circulacién fetal.® En yeguas
con lactancia, la concentracién de FBZ en leche no
excede del 2% de la concentracién plasmética y en los
potros no se detectan concentraciones del fadrmaco o
metabolitos en plasma.?” 88 A razén de 4.4 mg/kg i.v.
s.i.d. durante 5 dias hubo disminucién en la concen-
tracién de glucosa plasmética pero no en la de insulina
sérica. No hubo efecto sobre tolerancia a la glucosa,
sobre la secrecién de insulina o sobre el drea bajo la
curva de la proporcién insulina/glucosa vs. tiempo.®
Incrementa la reabsorcién tubular de Na y Cl, por lo
que esta contraindicada en pacientes con disfuncién
cardiaca, hepética o renal. En pacientes deshidratados
puede causar necrosis de la cresta medular renal}%77 Al
administrar 4 veces la dosis diaria recomendada de FBZ
caprica (via tépica) durante 5 dias, se observé irritacién
leve enla piel, se absorbié muy poco (trazas).” En Poney
los efectos t6xicos se pueden prevenir tratindolos
conjuntamente con PGE, sintética por via oral.*® La
administracién de ranitidina (2 mg/kg i.v. b.i.d.) o
sucralfato (4 g p.o. b.i.d.) en potros de 3 a 4 meses de
edad brinda sé6lo una proteccién parcial > %

Flunixina meglumina (FM)

Est4 especificamente recomendada para el tratamien-
to del célico, aunque puede suprimir los signos clinicos
y dificultar o enmascarar el diagnéstico.!” Una dosis
de 0.5 mg/kg no produce un efecto significativo (como
antiinflamatorio), 1 mg/kg produce un efecto cercano
al m4aximo con buenos efegtos durante 16 horas; con 2
mg/kg el efecto se mantiene hasta por 24 horas.” A dosis
bajas (0.25 mg/kg cada 8 horas) reduce la produccién
de TX y PGI,, disminuyendo los signos clinicos de
endotoxemia.® %221 En Poney anestesiados, a los que
se les indujo cambios similares a los notificados en
equinos por endotoxinas, la FM corrigié la hipertensién
pulmonar y la taquicardia, atenué la hipotensién

sistémica, pero no tuvo efecto sobre los cambios en las
células periféricas.®’ La eficacia clinica de la FM (1.1
mg/kg por 5 dias) en pasta al 5% en afecciones musculo-
esqueléticas fue excelente en el 47.4% de los casos,
buena en el 47.4% y mala en el 5.2%.92 La FM (1.1 mg/
kg i.m. durante 5 dfas) restauré los niveles bajos de
hemoglobina y del hematocrito que hab{a en los caba-
llos con inflamaciones agudas, pero en los casos crénicos
se mantuvieron bajos. El conteo de leucocitos y la
proporcién de linfocitos:neutréfilos volvié al rango
normal en todos los casos.”® Posee propiedades antia-
gregantesin vitro, siendo més potente que el naproxeno
y la FBZ.20 '

ToxiCIDAD

Es rara, no se han observado reacciones adversas
después de 10 dias de administracién a la dosis terapéu-
tica.*® Produjo ulceracién géstrica en 80% de los casos
auna dosis de 1.1 mg/kg i.v. cada 8 horas (lo recomen-
dable es cada 24) por 12 dfas*® En una yegua Poney, a
razén de 3 mg/kg i.v. b.i.d. durante 5 dias (5 veces la
dosis recomendada), produjo anorexia, depresién,
ulceracién oral, géstrica y colénica, neutropenia,
hipoproteinemia e hipoalbuminemia.?® M4s atn, en
otros estudios en los que se administré 3 y 5 veces la
dosis recomendada por via i.v. durante 10 y 5 dias
consecutivos, respectivamente, no se observaron signos
clinicos ni bioquimicos de toxicidad. Lo mismo sucedié
aladministrar 3 veces la dosis recomendada por via oral
durante 15 dfas consecutivos y por via i.m. durante 10
dias consecutivos.” El flujo plasmatico renal efectivo y
el flujo sanguineo renal efectivo no se modifican
significativamente con la administracién de FM (1.1
mg/kg i.v.).* En potros, dosis de 2.2-6.6 mg/kg durante
5 dias indujeron diarrea (no dependiente de la dosis),
no hubo cambios significativos en la quimica sanguinea,
aunque a los neonatos que se les administré6 la dosis
mas alta tuvieron una ligera hipoproteinemia. En el dia
6, los neonatos que recibieron la dosis més alta mostra-
ron ulceraciones gastroduodenales y hemorragias
petequiales en el ciego; sin embargo, los autores
concluyeron que no hubo diferencias clinico-patolé-
gicas significativas entre los neonatos tratados con el
AINE en comparacién con los tratados con solucién
salina fisiolégica.* * En potros, la dosis terapéutica
recomendada (1.1 mg/kg) durante 30 dias, produjo
erosiones en la porcién glandular del estémago, sin
importar la via de administracién (oral o i.m.). Al
administrarla por via oral produjo dlceras en la boca?
La FM (1.1 mg/kg i.m. durante 5 dias) en casos de
inflamaciones agudasy crénicas, disminuyé la proteina
séricay la proporcién albimina:globulina, aument6 las
enzimas alanino aminotransferasa, aspartato amino-
transferasa y fosfatasa alcalina, siendo mis evidente en
la aspartato aminotransferasa y en los caballos con
procesos inflamatorios severamente agudos.”
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Indometacina

Actiia sobre los autocoides indélicos, serotonina y
triptofano e interviene indirectamente en la regulacién
de laliberacién de neurotransmisores colinérgicos o por
via directa, disminuyendo los niveles de productos
derivados de las ciclooxigenasas y aumentando el
metabolismo de las lipooxigenasas.® No se tienen datos
sobre la eficacia clinica de este AINE.

ToxICIDAD

Su toxicidad es poco predecible, pero mayor que la
de otros AINE. A dosis de 2.5 mg/kg puede ser tolerada
por caballos adultos,* pero dosis de 0.5-1 mg/kg
inducen alteraciones del SNC, incluyendo ataxia y
convulsiones en Poney. Estos Gltimos efectos son transi-
torios y duran 5-10 minutos.” La administracién de
1.47 g causé disfuncién del SNC manifestada por
somnolencia, ataxia de los miembros posteriores y
paresia, estos signos desaparecieron después de 24
horas. Adema4s, los caballos desarrollaron leucopenia
y neutropeniay presentaron rastros de sangre en heces.?
Una sola dosis de 3 a 9 mg/kg/dfa p.o. produjo somno-
lencia, desorientacién paresia, neutropenia y sangre
oculta en heces.!

Ketoprofeno

La Food and Drug Administration de los Estados Uni-
dos de América lo autorizé para usarse por via i.v. en
caballos, pero también puede utilizarse por viai.m!® Se
le ha equiparado con la FM, aunque el ketoprofeno
inhibe a las ciclooxigenasas y a las lipooxigenasas y la
FM sélo a las primeras, pero no se han detectado
diferencias sustanciales en sus efectos.!®! Es eficaz en el
tratamiento de enfermedades musculoesqueléticas.! En
91 caballos con alteraciones musculoesqueléticas, las dosis
de 2.2 mg/kg i.v. (dosis recomendada)”*'* durante 1-5
dias dieron muy buenos resultados en 81% de los casos;
s6lo 3 casos no respondieron al tratamiento.!®? Canti-
dades equimolares de ketoprofeno (3.63 mg/kg = 2.2
mg/kg de FBZ) brindaron mejor analgesia que la FBZ
y sus efectos continuaron casi 24 horas.'® Es eficaz en
el tratamiento del célico en los que se logré casi 90%
- de eficacia para eliminar el dolor,® 1% también es
eficaz en casos de aumento de volumen de tejidos
blandos e inflamacién posquirargica.’!°

ToxicipAD

A razén de 2.2 mg/kg i.v. durante 1-5 dias no se
observaron efectos adversos.'® Cuando se administré
5 veces la dosis recomendada no hubo evidencia alguna
de toxicidad gastrointestinal; es mucho menos irritante
que el 4cido acetilsalicilico.!” Sin embargo, se han de-
tectado erosiones y tilceras en lenguay en las porciones
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glandular y no glandular del estémago, pero no se
menciona el régimen de administracién utilizado! Por
via i.m. en la regién del cuello y de los gliteos por 4-7
dias, no produce calor ni erupciones en el sitio de
inyeccién y tampoco inapetencia.!®

Miloxicam

La dosis de 0.6 mg/kg bloquea la sintesis de TXB, en
plasma durante las primeras 8 horas posadministracién
y suprime la sintesis de eicosanoides en exudados
inflamatorios de curso agudo durante las 4 a 24 horas
posadministracién, lo que permite la administracién
cada 24 horas. Con este esquema de dosificacién se
obtiene una limitada actividad antiinflamatoria en casos
de inflamacién aguda de tejidos blandos >

Naproxeno

Es eficaz en inflamaciones de tejidos blandos y més
eficaz que laFBZ para el tratamiento de miositis.! Tiene
buenos efectos en casos clinicos de rabdomiolisis a razén
de 2 0 4 g s.i.d. por caballo durante 7 dias’2° En casos
de rabdomiolisis, su eficacia clinica es del 90% con un
tiempo de remisién medio de 5 dias®® A razén de 5 mg/
kg i.v. durante tres dias no produjo ningan efecto sobre
el tiempo de protrombina.!%

ToxicipAD

Tiene un margen de seguridad relativamente amplio,
no induce signos de toxicidad al administrar 3 veces la
dosis recomendada (10 mg/kg/dia) por via oral o i.v.
durante 42 dfas."?° No altera la concentracién plasma-
tica de protefnas cuando se administra durante 21 dias,
aplicaAndolo a la dosis recomendada los primeros 14 dias
y el doble de la dosis en los siguientes 7 dias 2

Piroxicam

Potente antiinflamatorio para condiciones musculo-
esqueléticas; estd aprobado para uso en humanos y se
ha utilizado para el tratamiento de osteoartritis en
perros.'”” Su potencia es similar a la del 4cido acetilsali-
cilico, la indometacina y el naproxeno para el trata-
miento de osteoartritis y artritis reumatoide.'?

Conclusiones

Si se toma en cuenta que existen aproximadamente
150 compuestos no esteroidales con propiedades
antiinflamatorias, ' son muy pocos los AINE que se han
estudiado en equinos y un nimero mucho menor los
que se utilizan cotidianamente dentro de la clinica de
equinos. Algunas de las nuevas opciones que se estin
empezando a investigar son la aplicacién de AINE en
forma tépica™y la utilizacién de extractos y principios
activos derivados de plantas medicinales.



Envirtud de laimportancia del mercado de los AINE,
no serfa sorprendente la inclusién de nuevos fairmacos
de este tipo dentro de la terapéutica equina, los cuales
tendrfan un lugar en el mercado al tener una indicacién
especifica, como sucede actualmente en el caso del
naproxeno para el tratamiento de la rabdomiolisis! -2
y de la flunixina meglumina para el tratamiento del
colico.! El piroxicam est4 tratando de ocupar un lugar
dentro del tratamiento de la osteoartritis;!° sin embar-
g0, hacen falta m4s estudios en equinos para definir su
farmacocinéticay utilidad clinica, lo cual ya se ha hecho
en otras especies.!”’

Es obligaci6n ética del médico mitigar o suprimir el
dolor. De ahi que en la prictica se usen tan rutina-
riamente los AINE; no obstante esta obligacién conduce
a menudo al abuso e induccién de toxicidad. El dolor
permite inmovilidad y en ocasiones es mejor limitar el
movimiento. En tales casos se habran de limitar el uso
delos AINE. En contraste, un dolor severo e innecesario
puede dificultar la rehabilitacién del equino. El uso
individualizado de un AINE puede ser la solucién,
siempre y cuando no se pierda la etiologia real del
padecimiento.
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