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Evaluacién de Eficacia de un antiinflamatorio en tabletas palatables sobre la
base de Carprofeno (Carprodyl® 25) * en la resolucién de
dolores articulares en caninos **

Enrique Laforé Anton ***

Resumen

El presente trabajo se realizé en 10 caninos de ambos sexos, todos los animales presentaban dolores
articulares en mayor o menor grado, se usé Carprofeno en tabletas masticables para reducir la
inflamacién y calmar el dolor articular. Los resultados obtenidos fueron que una dosificacion promedio de
4.4 mg en una toma o dos tomas de 2.2 mg al dia. La totalidad de los perros los cuales tenian problemas
articulares y que manifestaban dolor al movimiento del miembro y a la palpacion producto de una
inflamacién, se logro resolver la sintomatologia luego de la dosificacion del producto por un lapso de 10
dias, manteniéndose el perro sin dolor por méas de dos semanas tiempo que durd la observacion. La
frecuencia cardiaca y respiratoria, asi como la temperatura no se vieron alteradas con la aplicacion del
producto. No se observaron reacciones adversas al producto.

Abstract

The present study was performed using 10 canines of both sexes, all presenting joint pain in a low or high
degree. Carprofen in chewing tablets was used to reduce inflammation and ease the joint pain. The results
obtained show that an average dose of 4.4 mg in a single daily dose, or 2.2 mg in two daily doses
resolved the symptoms in the totality of the dogs with joint problems that showed evidence of pain at
movement or palpation of the affected limb sue to inflammation. The symptoms were resolved after a
treatment of 10 days, maintaining the animals without pain for more than two weeks, which was the totality
of the observation period. The cardiac and respiratory frequencies, as well as the body temperature were
not altered with the treatment. No adverse reactions to the drug were observed.

1. INTRODUCCION parece ser cierta en humanos que sufren de

osteoartritis y reciben inhibidores selectivos de

La gran variedad y frecuencia de
efectos adversos que  producen los
antiinflamatorios no esteroidales (AINE) limitan
su uso en perros. Estos farmacos, en mayor o
menor medida, inhiben a las ciclooxigenasas
(COX), de las cuales existen al menos dos
isoformas; COX-1 y COX-2. Se cree que la
inhibicion de la COX-1 ocasiona los efectos
adversos de los AINE y que el bloqueo de la
COX-2 se relaciona con sus efectos
terapéuticos. Hasta cierto punto esta teoria
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la COX-2. Si esta hipétesis también se cumple
en perros, el uso de los inhibidores selectivos de
la COX-2 tendria un lugar importante dentro de
la terapéutica canina. Este ensayo destaca
aspectos relevantes de la fisiopatologia de la
COX-2 en diversos 6rganos y sistemas (por
ejemplo, tubo gastrointestinal, rifién, sistema
nervioso central) y, a partir de esta informacion,
se discuten los posibles usos y efectos adversos
de los inhibidores selectivos de la COX-2 (por
ejemplo, celecoxib, nimesulida, NS-398) en
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perros. También se presenta informacion
clinico-farmacoldgica del uso de inhibidores
selectivos de la COX-2 (por ejemplo,
carprofeno, nimesulida y celecoxib) derivada
especificamente de perros.

El carprofeno es un farmaco
desarrollado para uso en Medicina Veterinaria.
Desde hace unos diez afios se utiliza en paises
europeos, pero no fue sino hasta finales de
1996 que la Food and Drug Administration
(FDA) de los Estados Unidos de América
aprobd su uso en perros. Su principal indicacion
es como analgésico y antiinflamatorio en casos
de osteoartritis.l2  Sin embargo, su efecto
analgésico es tan bueno que se ha estudiado su
capacidad para proveer analgesia preventiva
(administracion del analgésico antes de un
procedimiento quirlrgico) en perros, en los
cuales se ha observado que es tan eficaz como
algunos opiodes, pero con la ventaja de que su
efecto es mas duradero y sin signos de
sedacion.>813 Ademéas, a diferencia de otros
AINE, no incrementa el tiempo de sangrado.* ni
afecta de manera significativa el funcionamiento
renal durante o después de la anestesia.t
Ademas, bajo cualquier circunstancia se
requiere hacer un seguimiento constante de la
presién arterial para minimizar, en lo posible, un
probable dafio renal.

Por ser un miembro del grupo de los
acidos 2-arilpropionicos, el carprofeno posee un
atomo de carbono asimétrico y se presenta
como dos enantiomeros: R(-) y S(+). El
producto comercial se vende como una mezcla
(50:50) de ambos enantiomeros, los cuales no
sufren  bioinversion  [transformacion  del
enantiomero R(-) al S(+) o viceversa] Yy
presentan una farmacocinética independiente
en el perro.® Al parecer, el metabolismo hepético
que sufren ambos enantiomeros en el perro
(conjugacion con &cido glucurdnido) es muy
similar,” pero al ser eliminados con la bilis, el
S(+)-carprofeno  es el Unico que sufre
recirculacion enterohepatica (34% de una dosis
de 4 mg/kg por via endovenosa), tal vez porque
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el R(-)-carprofeno forma  epimeros
isoglucurénidos resistentes a la
glucuronidasa,56 lo que hace que el isémero
S(+) permanezca mas tiempo en el organismo y
posiblemente sea el responsable de la mayor
accion hiolégica del farmaco, como se ha
demostrado con otros compuestos del grupo de
los acidos 2-arilpropidnicos.? Parte del efecto
benéfico del carprofeno se debe a su accion
sobre los condrocitos. En concentraciones de 1
y 10 mg/ml se incrementd la velocidad de
sintesis de glicosaminoglicanos sin producir
cambios en la sintesis total de proteinas, en el
patron de sintesis de nuevas proteinas y en la
viabilidad celular, pero concentraciones 3 20
mg/ml inhibieron la sintesis de proteoglicanos y
de proteinas totales.! Asi, la accion del
carprofeno sobre condrocitos y su efecto
antiinflamatorio ~ determinardn  su  dosis
terapéutica Optima para condiciones artriticas en
perros. El carprofeno parece no producir
mayores trastornos gastrointestinales en perros,
ya que su administracion crénica por 28 dias a
razén de 2.2 mg/kg por via oral (po) cada 12
horas produjo el mismo grado de lesiones
gastroduodenales que la administracion de
solucion salina.

Ademas, no se observaron signos
clinicos de afecciones del TGl cuando se
administré a dosis de 9 mg/kg/dia por 14 dias.
En experiencias clinicas no publicadas, los
autores han constatado que la administracion
cronica de carprofeno [2.2 mg/kg po dos veces
al dia (bid) junto con el alimento] hasta por dos
meses, no ocasiond trastornos clinicos de
importancia en perros con problemas artriticos.
No obstante, siempre es recomendable
programar  dosificaciones discontinuas con
periodos de no medicacion tan prolongados
como el clinico juzgue. A la fecha, se considera
al carprofeno como el AINE més seguro para
utilizar en perros; Los efectos adversos méas
frecuentes fueron a nivel gastrointestinal, renal y
urinario, hematopoyético, nervioso y hepético.
Aproximadamente 13% de los casos terminaron
en muerte o sacrificio del perro; este porcentaje
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no es sustancialmente diferente del obtenido
con otros AINE no selectivos como el piroxicam.
En otro estudio realizado en Estados Unidos de
América se inform¢é de signos clinicos como
anorexia, voOmito e ictericia, anormalidades
clinicopatoldgicas  como hiperbilirrubinemia,
incremento en las concentraciones sericas de
las enzimas hepaticas alaninotransaminasa,
fosfatasa alcalina y aspartatotransaminasa y
hallazgos histopatoldgicosde necrosis hepética
en perros que recibieron carprofeno.

Estas reacciones adversas no se
habian observado en perros del Reino Unido, en
donde este medicamento se utiliza desde hace
mucho tiempo. Al parecer, en Estados Unidos
de América se comenzd a utilizar el carprofeno
al doble de la dosis que se usaba en el Reino
Unido, por lo que su indice terapéutico
pareceria ser muy estrecho. Otra posibilidad
que se manej6 fue wuna respuesta de
idiosincrasia entre las dos poblaciones. A la
dosis recomendada (2.2mg/kg), el carprofeno
sigue siendo calificado aun como un farmaco
eficaz y seguro en perros.

2. OBJETIVO

Evaluar la eficacia antiinflamatoria de
una formulacion a base de Carprofeno 25 mg
(Carprodyl® 25) en el control del dolor en perros
con dolores articulares.

3. MATERIALES Y METODOS
Materiales:

Se trabajé con 10 perros mestizos, de
diferentes sexos, de 2 a 8 afios de edad, no
caquécticos ni obesos, asi mismo fueron
descartadas hembras gestantes y en lactancia.
Todos los perros padecian de dolores
articulares.
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Métodos:
Area de Estudio

El presente trabajo se realizd en la
provincia de Lima departamento de Lima en
diferentes distritos de la ciudad, la cual se
encuentra a una altura de 500 m.s.n.m. y tiene
una temperatura promedio de 27° C en verano y
16° C en invierno.

Evaluacion y Obtencion de las Variables
Fisioldgicas

Para la evaluacion a todos los perros
se les dosifico con una tableta masticable a
base de Carprofeno 25 mg (Carprodyl® 25), en
animales con algun tipo de dolor articular.

A todos los animales se les dosificé con
4.4 mg/Kg PV al dia de Carprofeno via oral por
un periodo de 10 dias. Luego de la dosificacion
se observo al animal durante 30 minutos.

A todos los animales se les tomaron los
siguientes datos:

= Frecuencia Cardiaca- Se determind
mediante la toma de pulsaciones por medio
de un estetoscopio.

= Frecuencia Respiratoria.- Se midi6 a
través de la observacion en el llenado y
vaciado de aire de los pulmones lo que
ocasiona movimientos a nivel de la caja
toracica.

= Temperatura corporal.- Se empleo para
su medicion un termémetro veterinario via
rectal. Se expreso en grados centigrados.

= Ademads se registrarian los efectos
adversos si los hubiera.
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4. RESULTADOS Y DISCUSION

= Frecuencia Cardiaca.- Los valores
promedios para el grupo fueron de 120
latidos/minuto al momento de la aplicacién,
no habiendo cambios luego de Ila
dosificacion.

= Frecuencia Respiratoria.- Los valores
promedios para el grupo fueron de 23
ciclos/minuto al momento de la aplicacion,
no habiendo cambios luego de la
dosificacion.

= Temperatura corporal.- Los valores
promedios al inicio de la anestesia fue de
38.5°C al momento de la aplicacién, no
habiendo cambios luego de la dosificacion.

Los perros que sufrian de dolores
articulares tuvieron una mejoria apreciable
luego del 6to dia de tratamiento, observandose
a los animales de mejor animo y sin presencia
de dolor a la palpacion. Se realizaron pruebas
de estramiento del miembro afectado
observandose que el perro no manifestaba dolor
durante la prueba. Posterior a los 10 dias se
logré una mejora efectiva en los casos mas
graves mejorando la condicion fisica de los
animales tratados.

Las tabletas demostraron una buena
palatabilidad, en todos los casos los animales
se comieron las tabletas sin necesidad de forzar
la toma.

No se observaron reacciones adversas
al producto.

5. CONCLUSIONES

= El Carprofeno administrado a una dosis de
44 mglkg permite una recuperacion
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adecuada en dolores causados por
inflamaciones articulares.

El periodo de dosificiacion para obtener una
buena recuperacion fue de 10 dias. El alivio
se mantuvo durante las dos semanas de
observacion en los cuales no hubo
regresion de la sintomatologia.

Las variaciones en la frecuencia cardiaca,
respiratoria y temperatura no se vieron
afectados por la aplicacion del producto

Las dosis recomendadas y aplicadas en
este trabajo no reportaron sintomas de
intolerancia o toxicidad al producto.

La palatabilidad mostrada por las tabletas
fue muy buena ningln perro rechazo el
producto.
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