
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA 
DE MEXICO 

FACULTAD DE MEDICINA VETERINARIA Y ZOOTECNIA 

EFECTO DE LOS ANTINFLAMATORIOS NO 

ESTEROIDALES SOBRE LA BARRERA MUCOSAl. 

GASTRICA DEL PERRO: ESTUDIO RECAPITULATIVO. 

TESIS PROFESIONAL 

PARA OBTENER EL TITULO DE: 

MEDICO VETERINARIO ZOOTECNISTA 

p R E s E H T A 

CLAUDIA ROMANO GARCEZ 

ASESORES: M.V Z. HUGO TAPIA MENDOZ.O 

M.VZ. FROVLAN SOBEAANES FRAGOSC 

MEXICO, D. F., 1993 

..--~~~--~~~--

'.!f~· i S CON 
FALl.A LE ORiGEN 



UNAM – Dirección General de Bibliotecas Tesis 

Digitales Restricciones de uso  

  

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA 

SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL  

Todo el material contenido en esta tesis está 

protegido por la Ley Federal del Derecho de 

Autor (LFDA) de los Estados Unidos 

Mexicanos (México).  

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y 

demás material que sea objeto de protección 

de los derechos de autor, será exclusivamente 

para fines educativos e informativos y deberá 

citar la fuente donde la obtuvo mencionando el 

autor o autores. Cualquier uso distinto como el 

lucro, reproducción, edición o modificación, 

será perseguido y sancionado por el respectivo 

titular de los Derechos de Autor.  

 



CONTENIDO 

PAGINA. 
Resumen • • • • • • • • • • • .. • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 1 

Introducción ............................ -••. ·:· • • -·~.~.; •• ~ 2 

Procedimiento .............................. ~ .... -·-~ -·- ... ·4 

Clasificación de los ANE ............... ' •••• - ... ; .• ·•· .•• • :. • • 5 

Mecanismo de Acción de ios ANE •.•••••••••••..•• ~ .••• 6 

Barrera t1uc:osal Gastrica ••.•.•••••••••••••••••• ··~.... 1.2 

Efecto de los ANE sobre la Bar""rera Mucosa! ~-Gástrica • J.7 

Tratamiento de la Barrera Mucosa! Gástrica 19 

Análisis de la Información ...•.•••••••••••..••••••.• 25 

Literatura Citada 28 



RESUMEN 

ROMANO GARCEZ CLAUDIA. Efecto de los Antinflamatorios no 
Esteroidales CANE) sobre la Barrera Mucosa! Gástrica en el 
Perro: Estudio Recapitulativo. (Bajo la Dirección de: M.V.Z. 
Hugo Tapia Mendo:=a y M.'.J.Z. Froylan Soberane$ Fragoso~. 

Los efectos adversos de la administración de Al~E en 
perros est~n reconocidos en la Medicina Veterinaria pero a 
pet:.ar de esto muchos Miédicos Veterinarios Zooter:nistas los 
~iguen utili:=.:mdo durante su práctica profesional. en 
especial se puede mencionar el Naproxen, el cual es 
frecL1entemente utJli=adc como ant1nflamatorio de primera 
elección. 

Los ANE son util1:=ados con el f1n de obtener efectos 
antipiréticos~ antinflamatorios y analqesicos. pero estas 
drogas pueden caL1sar daño a la mucosa gástt-ica como le son 
hemorragi~~ erosión y ulcnración. 

El presente trab~jo prctc~d~ integr~r por medio de la 
revisión de l~ literatura de los ultimos 1~ aRos la 
información más relevante en relacjón i"~ la clas!fic:ación de 
lo~ ANE. mecanismo de acción de lG~ mismos. !nclt1y~nd~ casi~ 

tó::icas ~· terapeúlicas~ descripción an~tomofi~iologica de la 
barrer.:.-, mucosal gástrica y tratam.i.ento antisecretor y 
citoprotector de la barrera mLtcosal gástrica¡ con el fin de 
que la información obtenida ~ueda ser aplicada en la 
práctica diaria de la clínica de pequeñas especies. asi como 
proporcionar un instrumento de apoyo para e. estudiante, 
profesor e investigador. 
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INTRDDUCCION. 

El estómago del perro de encuent1-a e::puesto a una 
gran variedad de enfermedades~ las CLtales pueden 
desürrollarse provocadas por algunos factores endógenos '/ 
e}:ógenos que los desencaden.:-n. 

Dentro d8 los factores e~:ógenos sec- pueden 
considerar la administración de drogas principalmente los 
antinflamatorios no esteroidales, dentro de los cuales son 
más populares en la Medicina Veterinaria los derivados de 
los salicilatos (aspirina), pira::olonas (dipirona) y el 
ácido propionico (naproxen) (10,11,66,69). 

Dentro de los factores endógenos se pL1eden 
mencionar algunas enfermedades metabolicas como 
Insuficiencia Renal. Pancreatitis~ Hepatitis. etc •. 

En condiciones normales el estómago cuenta con unQ 
protección estructural y fLinc:ional de lu mucosa estomacal 
conocida como Barrer& Mucosal Gá~trica, 1~ cu~l se encuentra 
for-n1ada por 6 com ponent 12.S ; : . 

1.- Las células epiteliales gástricas .. 
-· La membrana . célular apical de las celulas 

epiteliales gástricas. 
~.- El flujo sanguineo la muces~ gástrica e: 

balance ácido-ba5D local. 
4.- Secreción de moco. 
5.- La membrana basal de las células epiteliales. 
6.- Prostaglandinas y citoprotecc1ón asociad~ 

(17,33,42,50.60). 
El grupo de los ANE es amplio~ aunque solo algunos 

han sido evaluados para SLI uso en perros (50). En todos los 
ANE mencionados el mecanismo de acción es similar-. aunque 
sus propiedades farmacOlogicas son diferentes (7,11,13). 

Las prostaglandinas son una familia de 
apro.:.:imadamente 50 ácidos gr-ases insaturados de :!(I carbonos 
que se encuentran presentes en varios tejidos corporales: 
siendo el sistema Qastrointestinal uno de ellos. Las 
prostaglandinas (F'G) E~ y l.=i PGJ:=. disminuyen e-1 volL1mer •. 1<" 
acide= y el contenido de pepsins de las secrecioneu 
oástricas inducidas por el alimento. ~iistanii~3 o qastrin~; 

(54,60). 
La PGE~ en particular 

citoprotector sobre Ja mucosa gástrica 
ejerce 

(13.::3). 
un efecto 
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Los afectos c:itcprotec:tores dE las pro~taglandina~ 
se atribuyen a que incrementan el transporte activo de sodio 
en las c:élulas oe ld mucosa, tenie;ido como resultadc.. un 
incremento en la prodLlt:ción de b.Lc:arbonato y moco. Por otra 
parte~ las prostaglandinas tienen la propiedad de promover 
el proceso .tnflamatorio (60~90). 

Debido ::.. los problemas QLtl1' se desarrollan pc.r el L~so dE· 
esto~ medic:8mentos },-;, mLtco=ei gástrica, e:;. .impcr-tant.f.: 
reali;:ci.r un tratamiento encaminado a r~ tir~t- el agent~ 

pr1m8r10 y a l~ administración de drogas que actuen 
dirEctamentc sobre lB 1nucoscl gástrica c:or·rigiendc estos 
problemas ( 60). 

La~ drogas utili=adas se han claE1ficado como: 
a).- Antisecretoras: tiene como finalidad 

disminuí~- la producción de ~cido clorhídrico por dos ~ia~ 

diferentes, una de ellas es la 1nhit1c1on de los receptores 
H:z, c:omo ejemplo de este tiJ:,.o de drogeis SE> encuentran lci 
cimetidina, ran1t1dina, iamotidina y el otro mecanismo de 
acción es por inhibición de la bomba H .... -1<- }' como eJemplo se 
encuentra el omepra=ol. 

b).- Las drogas c:itoprotectoras tienen la 
capacidad de prevenir el daño y favorecer la cicatri=ación 
de la mucosa gástr-ica y duodenal. Dentro dP. este grLtpo de 
medicamentos se encuentran las prostagland1nas sintÉt1cas 
(Misoprostol PGE 1 ), 5L1cralfato. iones de aluminio y sales de 
bismuto (60.66,91). 

El objetjvc .QLt: p~rsigu& e: cresente estudio 
rec:apitulati·.~ e~ propor-~iana1- al MVZ dedicado a la cl1n1c~ 
d~ pequeRas especies L1n~ revición actual sobro la D2rrera 
m1..1casal gástrica. asi coma el efecto que tienen los ANE 
sobre ella y las alternativas terapeuticas actuales para 
contrarestar los Qfectos produc~dos par los mismos. 
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PROCEDIMIENTO. 

Pa.rc-1 la realización de este trabajo se util.i;:ó la 
información más relevante de 1980 a 1993. obtenida de 
revistas y libros referentes al tema, los cuales se 
obtLtvieron y consultaron en la biblioteca y hemeroteca de la 
Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la UNAM, de 
la Biblioteca de Especialidades del Hospital de la Ra~a del 
IMSS y de la Hemeroteca de la Facultad de Medicina de la 
UNAM. Posteriormente se procedió a la obtención de las 
referencias bibliograficas obtenidas para analizar la 
información de las mismas para desarrollarla en forma 
ordenada y sistemati::ada. como a continuC1ción se descri-be: 

1.- Clasificc.1C:..ión de los ANE. 
~ - Mecanismo de accion de los ANE: 
~--- Barr-era ML1cosal Gástrica. 
4.- Efecto de los ANE sobre la barrera mucosa! 

gástrica. 
~ •• - Tratamiento de la barrera mucosa! gástrica. 
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EFECTO DE LOS ANTINFLAMATORIOS NO ESTEROIDALES SOBRE LA 
BARRERA MUCOSAL GASTRICA DEL PERRO: ESTUDIO RECAPITULATIVO. 

CLASIFICACION DE ~os ANTINFLAMATORIOS NO ESTEROIDALES. 

Dentro de los medicamentos que san administrados a los 
perros. se encuentran los antiinflamatorios no esteroidales. 
Estas drog~s se han clasificado de la siguiente forma, segun 
sLt c:omposic:.tón quimic:a: 
Derivados del Acido Carbo>:ilic:o: 

Salicilatos. 
Salicilato de sodio. 
Ac:ido ac:etilsalicilic:o. 
Quinol in as. 
Ch in chafen. 

Ac:idos aminonicotinicos: 
FlLtnb:in. 
Clon1::1n. 

Acidos propionicos: 
Naproxen. 
lbuprofen. 
FlLtrbiprofen. 
Carprofen. 

Ac:idos antranilicos: 
Ac:ido mec:lofanamico. 

Ac:ido tolfenamic:o. 
Indoles: 

Indometacina. 
Derivados del ácido enolico: 

Pirazolonas. 
Feni 1 butnzona. 
0:-:i fenbutazona. 
Dipirona. 
Isopirina. 

OHicams: 
Piro::icam . 

. Milo>u.cam. 
Teno::icam. 

1·omada de: Lees~ P. M. and Mckellar, O. A.: Pharmacology and 
Therapeut1cs of Nonsteroidal antiinflamtori drugs in the deo 
and cat: 1 General Pharmacology. Jour. Smal l. Anim~ 
P1-~ct .. ::::::: 183-193 (1991). 
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MECANISMO DE ACCION DE LOS ANTINFLAMATORIOS NO ESTEROIDALES. 

Dentro de los antiinf lamatorios que se han estudiado en 
el perro para uso terapéutic:o y que han reportado problemas 
de toxicidad~ se encuentran los salicilatos, indoles, ácido 
propionico, derivados del ácido am1nonic:otinico y 
pira::olonas. Los efectos tó>:icos varian dependiendo del 
grupo al que pertenecen, lo cual hace nec:esal"'io conocer 
algunas c:aracter1sticas de ellos. 

En primer lugar se realizará una descripción de los 
salicilatos. A este grupo pertenece el ácido 
acetilsalicilico ampliamente conocido con el nombre 
comercial de Aspirina (Bayer) esta droga tiene un uso muy 
e>:tenso y quiz.:i es la más r"epresentativa de los salicilatos. 
Además tambien dentro de esta clasificación se inclLtyen: 

el salicilato de sodio. 
subsalicilato de bismuto. 
metilsalicilato. 
salic:ilamida. 

A continLtacicin se describen las acciones del ácido 
acetilsalicilico como prototipo de este grupo de 
drogas.(10,13) Su mecanismo de acción es si~ilar al de las 
demas drogas antiinflamatorias no esteroidales y consiste 
princ:ipalmenle en la inhibición de la actividad de la en=ima 
ciclo-o::igenasa con la consecuente reducción de la sintesis 
de protaglandina$.(l~.13,41,53) 

Los salicilatos son utiles en casos de inflamacicm y 
fiebre. reducen la dilatación va~cular v alivian el dolor Ge 
algLtnos tejidos blandos, articulaciones, tendones y 
musc:ulos.(7.13,41.61.82) Otros efectos reportados de los 
salicilatos inclLtyen inhibición en la form~ción de quininas, 
estabilización de lisosomas y evitar el acoplamiento del 
adenosin difosfato en la fosforilación oxidativa y con esto 
se disminuye la enérgia disponible para el proceso 
inflamatorio.(12.13~41.53) Elevadas dosis de aspirina y de 
algLtnos otros ~NE in~iben la activación de las celulas 
inflamatorias, incluyendo a los neutrofilos (81). BaJan la 
fiebre por la reducción de la respuest~ inducida por las 
prostaglandinas y promueve la pérdida de calor a traves del 
~ncremento en el fluido sangu1neo periferico(12~13.41~46.55) 

Farmacocinetica: La aspirina y otros salicilato~ se 
absorben facilmente ~ traves del estómago y del intestino 
delgado. La absorción se puede ver afectada par la 
i·ormulaciór1 de la drog.;. (desintegración solubilidad). 
tiempo de vaciado gástrico. contenido del estomago v ph; 
aunada al~ administración de otros drogas.(1~.41~46~53~61) 
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En mucho$ animalee el ~c1dc sal1cil1co producto dfr la 
hidrolisis de la aspirina se pued~· enc:ontr~r unido de un S0-
70í~ •' la ülbumina en la sangre y d::..stribu1rse rápidamente a 
trave~ del fluido extracelular & los d~n1~5 tPJ1dos. El ácido 
salicilico puede penetrar en el fluido sinovial, fluido 
peritoneal. saliva y leche, incluso puede atravesar la 
barrera placenta1-ia.(1~,41,46,53,61) 
Los salicllatos son biotransformados por conjugación con el 
glLt.:::uronato la ylicin.._"' en el hep.::•tocito, li"• en::1ma 
necesaria para !~.conjugación es la ~lucuronil transferasa 
pre~ente en los mamíferos pero baja en oatos.(7.12.13.41) 
La frl'Crfrción de los salicilatos es por v~6 urinaria e trav~s 

de la filtraciór, glomerular y de l~ secreción tubular 
pro::imal.(13,41,46,53.68.69) 

Uso Clínico: El princ1p6l uso de los salicilatos en el 
perro es en el n1aneJO de los procesos 1nflamator1os y 
degenerativos de erifer·medades-. ortoped1cas. 1ncl uvendo 
artritis r-eumatoide, lL1pL1s eritematoso, espondilitis, 
osteoartritis. dolor-es musculares y posoperatorios. 
(13,68,69) So.menciona también que la aspirina tiene cierta 
actividad ant1plaquetari~, por lo que también ha sido 
utilL:ada en el tt-atamiento de complicaciones vasculares 
asociadas a la infección de gusano del corazón 
(Dirifilaria). (9,13,41,53.68,69) En estos casos se menciona 
que la aspirina debe ser administrada 2 semanas previas al 
tratamiento con Tiacetarsamida Sódica y continuarse por 4 
semanas posteriores al tratamiento adulticida. Se ha 
comprobado que su uso estos casos disminuye la 
prolifer&ción sobre la capa intima en las ~rter1as 

pt.•lmonare!:; y las. complicac1ones tromb¡;:iembolicas por 
tratamiento con Ti.:-1cetar.samid¿1 sódice1. 

Dosis: La dosis reco1n~ndada vari~ según diTerentes 
au~ore~~ ~onsidrandos~ las sJ.9u1~ntes dcs1s: 

10-=omg/~g cada 1~ hora6 por via oral. 
JO mg/kg cada 1~ horas como analgesico. 
4c) mg/kg cada 18 horas como terapia 

antiinflamatoria. 
25 rng/l~g cada 12 hor-as como control de 
enfermedades autoinmunes. 

Dosis de 3mg/kg por via oral una ve= al dia durante 6 
dias se ha reportado qu2 son efectivas para reducir la 
agregación plaquetariá. Ls aspirina se ha propuesto como 
tratamiento para la uveitis maneJando dosis de 10 mg/kg oor 
vía -oral y antes de la cirugia oculat- de 25 a 35 mg/kg 
diaria.(!::.) 
To::icidad de los salicil~tos: La into.:icac1ón puede ocurrir 
por ingestión accidental incluso por una e::cesiva 
admJnJstración por parte del due~o. La into::icación puede 
ser co111L1n en animales tiipoalbuminemicos donde se incremente. 
la concentración de la droga libre en el plasma. (1=.13) 
F·acientes con alteración en la fLmción hepatica o renal 
tienen n1ayor riesQo d~ into::icarse. ya qu& se reduce la 
habilidad de ~etabol1;::ar ~.:cretar la droga. 
~13,41.53~61.68.69) La administración crónic~ de dosis 
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tó~:ica;, Jurante varios dias puede producir ulcera gástrica!' 
otr;,, lesiór. impof'"tante DL•ede ser la depresior-. en la 
actividad de la medula óse~ (especialmente.: en .:Jatos) )' 
hepatitis.(13,68,69) 

Fluni~in Meglumine. 

Quimi~cuner.~e. es un derivado del ácido nicotinico. da 
luoar a una anifina halogenada y su principal sal eS la 
me91umina. Este compuesto es un analgésico de uso oral o 
parenteral de elevada potencia analgésica com~arad~ con 
aoentes narcotic:os como la meperidina. ademas dE- ser de 
f~cil obtención. Sus efectos ant1nflamator1os se encuentran 
bien definidos y cuenta también con efectos nntipiréticos. 
EstE medicamento ho sido utili=ado el caso d~ daño 
musculoesqueletico. cólico y dolores posoperatorios de 
diversa naturale;:::a. Se considera meJoi- analgésico que la 
fenilbutazona. (10,13,41) La farmacocinetica de fluniMin 
meglumine ha sido estudiada en perros sanos, después de la 
inyección intravenosa de esta droga con dosis de 1.1 mg/f..g 
se ha observado que su vida media es de 3.7 horas. Una dosis 
de 1mg/l~g intravenosa una vez al dia por un máximo de tres 
dias es recomendable.(13,65,7~) 

Algunos autores señalan que esta droga se puede 
administrar usando dosis de 0.5-1.0 mg/kg pero no señalan la 
duración del tratamiento. Incluso se menciona que se puede 
administrar manejando dosis de 0.25 mg/kg intravenosa una 
vez al dia durante no más de 5 dias.(13,41~65.73) Fluni;:in 
megluminE puede ser usado para prevenir • la hipotensión 
s.istemic~. hipm:emia e. incluso se ha descrito que puede 
dismi.nui1· l.:. concentración bacteriana los 
pulrnones.(10~13~61,65.7~} 

Los efectos colateri"ile·s de esta dr-oga son causados por 
la disminución en la produc~ión de prostaglandinas y su daño 
=cnsecuente a li1 BMG. 

Naproxen. 

Pertenece a la familia de los antiinflamator1os no 
esteroidales, tiene propiedades anti inflamatorias 
antipiréticas y anal~ésicas~ se considera 20 veces más 
potente que la aspirina.(11.1~.61) 
Es u~ado en Medicina Humana para el tratamiento de 
inflamación asociada con desordenes musculoesqueleticos. Se 
usa en caballos cuando e>:isten problema~ de tejido blando, 
como en los casos de rr.iosi tis donde disminuye el dolor. ( 11) 

El napro>:en es un ácidc. orgánic:G derivado del ácido 
propiónico, su mecanismo de acción es traves de la 
síntesis de prostaglandinas por inhibición de la misma. 
(11,13,61,68) Este medicamento es relativamente nuevo en 
Mé~:ico salio a la venta en 1976 y es de use. frecuent~ en 
humanos y caballos en los cuales produce menor grado dfr 
-c.o;:icid.:.d, en comparac10n a la que produ~e en el perro, est.a 
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especie parece ser particularmente 
colaterales de esta droga provocando 
agravar a desencadenar una 
( 1(1.11~1 ·:;. ::?. '76) 

sensible a los efectos 
da.~o directo a l~ BMG y 
Insuficiencia. ~enal. 

SL1 to::icidad en perro se debe- las a.l tas 
concentraciones plasmat1cas que alean=~~ debido a que se 
absorbe rápidamente despues de la administraciOr1 •Oral: 
aunado a su tiempo prolongado de excreción. 

S!.1 vida mediil en el perro PLtede· vari~r en un rango qL1e-· 
va de 35 a 74 horas, esta droga esta altamente unida a 
proteinas plasmaticas (más del 99/.) teniendo un bajo volumen 
de distribución.(1~~14.::~.61,68,63) 

La absorción de naproxen despues de stt administración 
oral es de forma rápida y provoca una biohabil1dad· de 68 a 
lOOX~ su pico de concentración plasmatica se alean=~ entre 
0.5 y 3 horas despues de su administración. 
En el perro debido a su E:>;:tenso ~.iclo enterohepático l,:" 
elimi.nación de esta droga es lenta y se lleva a cabo a 
traves de las heces.(10,13,14,61,76) 

La dosis de Napro~:en considerada como tóxica en el 
perro es de 15mg/Kg cada 24 horas. Sin embargo se han 
reportado lesiones gastrointestinales a dosis de 5mg/kg cada 
24 horas. C 11, 13, 50, 61,68) Para mantener conc:entraciones 
plasmáticas terapeúticas en los perros se requiere de una 
dosis inicial de 5mg/kg seguida de una dosis diaria de 
mantenimiento d~ 1.2 il 2.8mg/~.g.(ll,13J 

Las alteraciones que el napro>:en .induce en el perro van 
desde gastritis, ~!ceras gástricas y duodenaleE e 
insuficiencia renal.(1~.23,50,69,76) Entre los signos más 
comL1nes d~ into;;.icaciOn por Napro:{en e.n el perro se 
encuentran: anore>:.iq, vómito. diarrea. mP.lena., 
deshidr~tac~ón~ mucosas pálidas. dolor abdominal. refluJo 
gastroesofágico~ polidipsia. p~rdida de oeso. anemia. 
dispepsi~. const1pac:ión~ estomatitis. letarg1b. per1toniti~ 
c:omo resultado de una perfor~ción pilórica, chooue y 
finalmente puede ocasionar la muerte del 
e1nimal.(11~1::;.::2~~3.69.76) Por todo esto el uso del Nc:1proxen 
en perro~ no esta recomendado debido a los eiectos adversos 
que produce.(11,13,69) 

Ibuprofen: 

- Esta droga tiene un pequeño marcen d~ segL1ridad en el 
perro la dosis recomendada puede s~2r de l(1mo/Vo cad.:::, 24 o 48 
horas por vía oral. Una dosi~ de :ima1t~c:1 ai d~c. divldido en 
dos tomas puede ser Llsadao p<-;t 4 a redLtc.i~ la inflamación y el 
dolor en el perro.(13,41.69). Se menc.iona que manejando una 
dosis dt'' Smg/kg al d.ia puedE prodLtcir irritación 
gastrointestinal y hemorragia (13). 
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La toHicidad del Ibuprofen se h.:i. manifestado con daño 
gastrointestinal y falla renal. (13,74) En perros el 
!bLtprofen se absorbe oralmente. En un estudio se observo que 
su ma>e.í.ma concentración plasmátic.;1 ocurre entre 1).5 y 3 
horas. después de una dosis de 5mg/kg. Perros que han 
recibido esta dosis despue;:; de :' a 4 dias presentan en 
ocasiones vómito~en otro estudio en perros tratados p.or 30 
dias con 8 mg/kg por dia mostraron severa ulceración 
gástrica. Estos estudios indican que el perro es sumc.mentt=-· 
mas sensible a los~. efectos c:olater-ales del Ibuprofer1 que el 
humano~ por lo cual no se recomienda su uso en el perro. (71) 

Acidos antralic:os: 

Estas drogas se conocen coma fenamatos derivados del 
ácido antranilico~ en pruebas farmacológicas se ha obse1vado 
que el ácido meclofenamico puede ser hasta 1.5 veces mas 
potente que la fenilbuta=ona. Los fenamatos inhiben la 
síntesis de prostaglandinas y reducen SLl actividad por 
bloqueo de receptores en la superficie celular.(71) 

Esta droga ha ganado popularidad como tratamiento en el 
dolor mL1sc:L1loesqL1eletico. Se ha observado to~:icidad en 
perros que recibieron dosis de 1.75 y 2.5mg/kg/dia por un 
período de 12 meses de uso. Los signos clínicos asociados a 
su to::icidad incluyen: diarrea. vómito y ulceración de 
tracto gastrointestinal.(71) 

Fenilbutazona: 

Se introduce en Medicina· Humana en 194~ para su uso en 
el tratamiento de .artitis reumatoide. espondilitis 
anquilosante v otros desordenes musculoesqueleticos.(13) Su 
mecanismo de acción es similar ~1 de los salicilatos ya qu~ 
tambien inhibe la actividad de la en=ima ciclo::igenasa y 
consecuentemente disminuye la síntesis de prostaglandinas. 
(1(1~13~71) Tiene efecto analgesico y antipirStico; tambien 
se ha recomendado para aliviar El dolor en el daño a tejidos 
suaves. Se considera que la fenilbuta::ona es menos segL1ra 
que al ácido acetilsalicilico, ya que puede ocasioncu­
discracias sanguíneas~ daño gastrointestinal~ hepatitis y 
nefropatias en perras y gatos. (13~41.50~90) Esta droga se 
absorbe oralmente · se en un 99% a proteinas 
plasmáticas.(13) 

-La fen1lbL1ta=ona es biatransformada en el hígado 
produce Ltn metabolito activo (o}:ifenbLlta::=ona) que e-s 
detectable en la orina 48 horas despucis de l~ administración 
de una sola dosis. (10.13.61) Se menciona que esta droa~ 
puede producir agranuloc1t~sis. Se menciona qLtB se pueden 
usar dosis de 44mg/kg dividida en tres dosis diarias por vía 
oral. 2~mg/•·g ma::~mo 800 mg diarios intravenosos. Otras 
dosis recomendadas en el perro son: 

10-1:. mg/l·g I\! cad21 :'4 horas. 
10mg/~g por via oral cada l~ hora~. 
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Estas dos.is se pueden ir reduciendo progresivamentfr. En 
la terapia intravenosa no se deben e>:ceder mas de dos di.as 
de dLtracicin.Se hañ observado efectos tó}:icos de la 
fenilbutazona en Dachshund tratados con 100mg cada 1:: horas 
durante 11 dias y con 50 mg cada 12 horas durante 27 dias. 
Cuando hay to~:ic:i.dad son evidentes una hemorragia severa;" 
congestión biliar y falla renal.(10,13.41,50,61,90) 

Oipirona: 

Es un compuesto químicamente relacionado con la 
fenilbutazona, tiene actividad analgesica, antipirética y 
antiinflamatoria similar a la de los demas ANE. Si es usada 
por largos periodos de tiempo puede causar alteraciones 
hematolcigicas~ por lo tanto se recomienda evaluar al 
paciente ya qLte puede cursar con agranulocitosis. (14,41~71) 

Derivados del Oxicam: 
Piroxicam: 

Potente antiinflamatorio no esteroidal de la familia 
O~:icam que ha ganado mucha popularidad en Medicina Hllmana 
para el tratamiento de alteraciones inflamatorias de nueso y 
articulaciones.c=.71) Una de sus ventajas es que tiene una 
larga vida media por lo tanto se puede administrar una ve:;! 
al día. Se metaboliza por via enterohépatica y se une 
altamente a proteínas plasmáticas (99%).(=~61.71.77) 

Se ha cv.:i.h.1c.do como analoésica en Gl control del dolor 
postoperatorio y &e h~.observ~do que es sionificativamente 
más efectivo que el ácido acet1lsal1cilico.(jl) 

Si:.- han real i::::ado estLtdios qu·? indic=-.n que el p.:.ro::icam 
puede aumE'ntar l i3 producción oe condroci tos y pt-oteog l icanos 
en vitro. esto sugiere que la droga puede ser 
condroprotectora en enfermedades aegenerativas de 
articulaciones.(2.71) 

Existe poca información sobre el uso del piro::icam en 
perros. Su to::icidad similar a la de los demás 
antiinilamatorios ~steroidales. Se ha reportado 
ülceracion pilóric.:1. perros que fueron medicados con 
p1ro1:icam a un~ dosis de 20 miligramo~ cada dos d1as durante 
17 dias.(56,71.77.90) 
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BARRERA MUCOSAL GASTRICA. 

En condiciones normales la mucosa gástrica es capa= de 
resistir los efectos nocivos de algLtnos 'factores ya sean 
endOgenos o exógenos, la resistencia a estos danos esta dada 
por mecanismos de protección, los cuales se definen como un 
complejo de procesos químicos y fisicos los cuales estan 
interrelacionados~ en conjunto estos procesos son conocidos 
como Barrera Mucosa! Gástrica~ la cual brinda una protección 
estructural y fLtncional a la mucosa estomacal contra la 
secreción propia de pepsinogeno y ácido clorhídrico. 
( 3C> ~ !:rO ~ 54 • 58, 60, 66 j 

E::isten numerosos factores qL1e PLteden causar daño 
potencial a la Barrera Mucosa! Gástrica estos factores 
pueden ser endógenos o e:'.Ogenos. 1,66) Dentro_ de los íact.ures 
endógenos se puede mencionar la producción e~:c:E-siva de c..cido 
clorhidrico refluJo duodeno g~str1c:a d~ bilis en=imas 
pancreaticas, estres y alterac1one~ en el flujo sanguineo a 
la muc:os.:1~ pepsina e incluso algunos trastornos metabólicos 
como son uremia~ ·falla hepática y mastoc1to5is s1stemic:a. 

Por otr-ci partee- dentr-o de los e::óqenos sec- puede 
considerar la adm1nstrac1ón de droga~ principalmente 
antiinílamatorios esteroidales y no esteroidales. tó::inas. 
agentes infecciasos > corrosivos. (6~18~:'A~5(1~66) 

La mucosa gástrica tiene: muchas glándulas profLtndas en 
las regiones pilóric:.:- y del cardias que secretan moco en el 
fondo y en el cuerpo óel estómago. las glándulas contienen 
células parietales u o:d.nticas qLle secretan ácido 
clcrhidrico y factor intrínseco y células princ1oalee 
:=imogenas o pepticas que secretan pepsinogenc;,(8~::1~26) 

El ¿(cido clorhid1-1c.o es uno de los mayores componentes 
del jugo gástrico siendo uno de los acido~, m.:..s corrosivos 
c¡Lte se conocer,. -=idemas que 1.:1 c:oncentraci.::in .01 la c:¡LtE- es 
secretado dentro d1:::l lumen puede ocasionar graves daños a 1:0-
mLtcosa. gástrica; en el estómago este ácido solo actua 
cumpliendo funciones como son: antiseptico~ ablandador de la 
fibr~ de los ~limentos y participa en la tormación de 
pepsina. (a.=1.=6.43.66) 
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La Barrer-a ML.tc:osai Gastrica es l~ responsable de 
minimizar los efectoG corrosivos del ácido clorhídrico sobr~ 
1~ ffiUC:osa. Esta barrer~ provee al estómago de un~ ha~ilidad 
Lmica de resistir nivele= e::tremadamente baJOS de PH ~ue. 
pudiesen causar daño célular.(21,26.70~80) 

La Barrera Muc:osal Gástrica esta formada 
componen tes: 

J) Las células epiteliales gástricas. 

por_ .. ? 

7) L~ membrana celular apical de la celula& eplt~l~ale~ 
gástricas.~-: 

3) El flujo san9u1neo ~ l~ n1ucosa gástrica y balance 
ácido-Das~ local. 

4) Secr-eción de moco. 
5) Prostaglandinas y c1toprotección asociada. 
6) La membrana basal de las celulas epiteliales. 
En el caso de las células epiteliales gástricas, estas 

se er1cuentran dispuestas en forma estrech~. lo cual conform~ 

una superfl.ci.e mucosal repelente al ~~cido, esta es rica er1 
lipidos, hidrófoba y secretora de bicarbonato moco. 
(21,26,30) 

Se menciona que le'\ barrera primaria 
compuesta por células mucosales que se 

del estómago esta 
originan bajo la 

de apro~:irnadamente membrana epitelial y un.:. capa de moco 
O.Smm de grosor.(21,30,60) 

La mucosa gástrica tiene capacidad de reparación de las 
lesiones que le ocurr-en tari pronto como suceden por un 
proc:eso de migración de célLtla=• epiteliales llamado 
n:?s.tituciOn. en t::'l <.:.Li.:-.l ha;r 1...u1 ret:pla.:amiento ,~ápido de las 
célulc:i.s: de le.. superficie mL1cosal que se pierden como 
resultado de la e::posición algunos ir~1tantes (ácido, 
peps1n~l.(21.=6.31:1.60,66l 

Las célLilA~ locali=ada~ 
pl :?..egues miaran a lr:. su peri ic:-ie 

una aplanada, este proceso 
apro::imadamente. <=1.=6,30) 

profL1ndamente er. los 
cambian oe form~ cuboidal 

dos horas 

La mucosa géstrica ~ tlltestinal ~e provee de nutrientes 
~, o;;igeno i.{ traves de un ric·::i aporte o;:,angL(l.neo, dicha mucosa 
tiene un~ elevada proporción de metabolitos y requiere de 
02:1geno para mantener la capa protectora moco-bica1-bonato y 
mantener el rápido movimiento de la~ c~lulas epiteliales, 
incluso se menciona que el tlujo sanguineo mucosa! parece 
estt.lr relacionado 'con el Qré1do de secreción de:: 
bicarbonato.(25.59) 

.Influencias temporales que causer1 disturbios er el 
flu_¡c sangLtíneo a la mLtcosa poi- ejemplo: shod a trambosis 
m1crcvascular. pueder, ocasionar pérdida er. la integriad de 
la mucosa, erosión y wlcei-ación.!o.=5) 

El dec~en1ent0 la perfus1ór n1ucosal 9~str1ca 
incrementa potencidlmente el desat-rwllo de lesiones de la 
m1sn1a. La importancia del flujo sanquineo a la mucosa 
gástrica en la protección a la$ lesione~ ulcerativas ha sido 
demostrada bajo condiciones clinicamente e~:perimentales er 
dond8 ~e h~ obsorv~jo que al dis1ninuir ~~ fluJo sanguineo 
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ha presentado ulceras ~/ que el dLtodeno es parti.cLtlarmente 
sencible a 1.:- redu::ción de este. (6.'.:5.42) 

Hipo>:ia, acidosis e hipoteriSiór1 pueden ocasionar una 
disminución en el fluido sangu1neo gastrointestinal~ dicha 
baja puede caL1sar el derrumbamiento de la barrera mucosa.l 
gástrica., con esto se pierde la integridad de la mucosa Y de 
todo el tracto gastrointestinal, estos cambios en l~ R1ucos;~ 
pueden ocasionar inflamación, Ltlceración y pérdida"- de 
sangre.(6,25.30.60) 
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En todas las partes del aparato gastrointestinal se 
secreta moco el cual contiene una gran cantidad de 
mucoproteinas resistentes a casl. todos lo=: JLtgos digestivos~ 
el moco tambi.en 1L1br-ica el paso de los alimentos sob1-e la 
mL1cosa y tormi.-1 una pelícLtl .=i delgada en lodos. los sitios par-a 
prevenir que el alimento produ:c~ e::coriación a la mucosa. 
es anfotérico lo que significa que es capá~ de neutr&l1:a; 
los acidos y las bases. Toda= est~s propiedades del moco lo 
nacen Llna sustancia e:o: ... celente para la protección de la 
mucosa contra la iesión fisica y para prevenir la digestión 
de la pared intestinal por los Jugos digestivos. 
( ::1~::6.31) ~ 54. 6(1) 

El moco secret~do por las célL1las epiteliales esta 
compuesto de L1na ca.p¿. adherente de glicoproteina~ en forma 
de gel que protegen ~l epitelio. La continuidad de este gel 
es importar.te ya qu·.::: protegu de los efecto$ del ácido 'J de 
la pepsina. L~ capa d~ gel niucoso se refiere a :a barrera 
moco-bicarbonato. La secreción epitelial alcalina JLtega Ltn 
pape 1 importan te en 1 a protección 1 a mucosa. 
c=1,26,3o,54.60,7o) 

El bicarbonato se incorpora a la capa de gel mL1coso c:on 
el fin de neutrali~ar los efectos del ácido en la mucosa, el 
ora.diente de PH formado se mantiene cerca del PH fisiológico 
;n la superficie mucosa!: cerca del lumen el PH (1 a. 3) se 
apro::ima al del estómago ~ (21,26,~(1,60) 

Las pro~taglandinas fuer·an descubiertas por primera. ve;:: 
en el liquido s~minal en la decada de los años 30. Se creyó 
que se producían en la glándula prostática y de ahí 
nombre; pero se h.:1 demostrado quEc- son síntetizadas E'n la 
mayo~ parte de los oroanos del cuerpo. ( 11. 30 ,60) Las 
prostagland1nas son un¿ .f~milia de aproximad~mente 50 ácidos 
graso~ i.nsaturados de :,:i:, carbonos qLte contienen un anillo 
ciclopentano 1 se er1cuentran presentes en varios tejidos 
corporales.estos so:1: prostata. ves1cula seminal. ovario, 
endome~rio. amnios. cerebro, nervio, .intest1n~, grasa, 
pulmon, ri~on. glán~ul& adrenal~ higado, pancreas, cora:::ón, 
J.ris y timo. 

Las prostaglandinas son numerosas y l.ienen acciones 
dive1-sas en diferentes tejidos lu que dificult.,:, sLt 
generali;::ación.(11,41.601 

Las prostaglandineis tienen una variedad dE- efectos 
fisiolog1cos como cuntrclar el fluJ~ sanguineo regional y 
secreciones, .nodulRr la act~vidad vascular y no vascular del 
musculo liso. asi comu modular alounos efectos hormonales. 
Se he. com;:i~obado qLte .iuegar. ·· papel importante en el 
funcionam1~ntc normal del sistem~ g•strointest1nal, renal, 
cardiovascu1a~. res~1.rator10 y rcproduc:tivo.(8,11,=1~26,60) 

Estimules qL1e pertL1rber1 lei mucos;:, gastrointestinal 
estJ.mLtlMn let liberaciór, de ácido c.raquJ.donico~ este es 
convertido por 1.:1 er,::im.:"' cic.lo::.igenasa en varios 
pro~tanoides que Juegan un papel importante- en la protección 
del tracto gastrointestinal. estos prost¿onc1de=: son las 
prostaglandinas del tl.PL' E p~rticularment~ la PGE=. sin 



( L6 ) 

embargo la PGI2 y PGF2 alfa también tienen una interacción 
importante.(11,54,79) 

Las prostaglandinas E2 }" F'GI2 dismlnuyer. e.-1 volumen. 
acide: y contenido de pepsina de las secreciones gástricas 
inducidas por el alimento, histamina o gastrind. 

Algunas otras propied~des de las prostagland1n~s sor1 
las de e~timular las secreciones de b1c~rbonato po~ la~ 
células epiteliales, producen vasodilatac1ón en l;:, muco!:ia 
géstr1ce, incremento en el flLtJo sanguineo a lci misma, 
aumentan la secreCión de moco y disminuyen la secreción de 
écido gástrico. La PGE= er. pa1-ticular e1erce un efecto 
citoprotector sobre la mucosa gástrica. 

Los ~fectos citoprotectores de las prostaglandinas se 
atribuyen a que incrementan el transporta activo d& sodio 
por las células de la mucosa, teniendo como ~esultado Ltn 

incremento en la producción de moco y bicarbonato. 
Las prost.:1glandinas tambieri pueden ser mensaJeros 

intracelulares para el estímulo del movimiento 
célular.(11~17~21,26,48,60,66) 
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EFECTO DE LOSÓANE SOBRE LA BARRERA MUCOSAL GASTRICA. 

El da~o a la barrera mucosal gástrica despu&s do la 
administración de medie amen ta: antiin·f 1 amatorios no 
esterol.dales da como resul te1do ur, aumento en la 
permeabilidad ae },:, mLtcosc. al ion hidrogeno que se- local1z.:0 

en el lLtmen. adema$ incrementa lCi pérd1dC1 de iones de sodio 
de los tejido hacia el lum~n. asi como una difusi.on de ácido 
y pepsina hacia la mucosa~ disminuye el flujo sanguineo 
hacia esta y la motilidad gástrica.(7,30,54,60,61,66) 

El ácido hidroclorhidrico tambien daña el tejido 
conectivo y los capilares de la submucosa causando 
hemorragias focales y mi cl"'"oulceraciones en la mucosa c:L•<:mdo 
el daño es muy severo.. otras consecuencias de la difusión 
revertida de acido incluyen: degranulac1ón de células 
cebadas de la submuc::osa con liberación de Histamina ~: un 
consecuente aumento en la secreción de acido clorhídrico por 
las células parietales.(60.66.78) 

Gen~~~lmente ~e ?copt~ ~11~ lo~ ~ntiinflamatorios 

esteroidales pueden causar daño c..gudo o cróriico a la mucosa 
gastrodL1odenal, para es.to se- han proouesto dos mecanismos: 
1) Deficiencia en la síntesis de prostagl2ndinas por 
inhibic1ór1 de l~ en=1n1a c1clo::1genasa, con esto se altera un 
mecanismo de defens.s. común de l<:.\ mLlCOs.-:1 gástrica dependiente 
de las prostagland1nas. ~) Daño t1s1co-quin11co directo de 
estas drogas sobre la mucosa gástrica dL1odenal, 
primeramente destruye la barrera mucosal gastrica y 
posteriormente ocasionan o provocan l~ difusión de iones 
hidrogeno con el subsecuente daño tisular. 

Una ve= que los ant1inflamatorios no esteroidales han 
invadido las células d~ la mucas¿,. e~tos int~rfi~ren c~n su 
metabolismo energético y varias otras fLtnciones 
intracelulares~ esto e5 de suma importanc1~ y~ que la 
barn2ra mucosa! gastr-ic.? depende de estas ·funciones. 
( 44 ~ 58 ~ 6(1) 

Lsa ant11nflamatorios no esteroidales causan ulceración 
primeramente a traves d~ la inhibición de le síntesis de 
prostaglandinas~ decremento en el fluido sanguineo ~ la 
mL1cosa y alteración en la pt~oducción de moco; la región 
piloroantral es el sitio mas común de 5wtrir Lllcera~ en el 
perro por la medicación con ant1nflamatorios no 
esteroidales.(44~60.78) 
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De los antinflamatorios no esteroidales en relc:\Cl.ór1 a 
toxicidad~ la aspirina (ácido acetilsalicilico) ha sidc 

lec más estudiada. Los efectos locales del ácido 
acetilsalicilico se reali=an dentro de las células 
epiteliales Qástricas; el da~o celular probablemente resulta 
de la disminl.1ci6n en la ·fosforil.ación 01:idativa. decremento 
en la disponibilidad de adenosin tri fosf~to (.ATP) ~ 
decremento en el transporte di=- sodio-potasio. inflamación 
célular y necrosis.(7.61.69,90) 

La inflamacfOn lo~al y necr-osi.s si:'."~ <::1gravan poi· el 
decremento en el ílujo sanciuineo c.. la mL1cosc1. disminución en 
la secreción de moco prot~ctor. disminución. en la secrf:c:ión 
de bic.::irbonato y disminución en el movimiento y reoarac::ión 
celular. toda esto uunado a la disminución en la síntesis de 
prostaglandinas las cuales contribuyen mantener la 
integridad de la barrera mucosal gástrica~ ya que estimulan 
el fluido sanguineo a la mucosa. la renov~ción de célula5 
epiteliales y la secreción de moco y bicarbonato. 
(6~30,59,61~69~90) el ácido ac:etilsalicilico interfiere con 
estos mecanismos de protección por inhibición de la en=ima 
cicloxigenasa que es la responsable de la síntesis de 
prostag landinas provenientes del ácido araquidon ico, aunado 
como ya se menciono anteriormente a los efectos ci toto>:1c:os 
provocados en las células de la mucosa que incluyen el 
decremento en el contenido mLtcos~l de ATP '/ diferencia en el 
potencial transmucosal que resulta de una diferencia 
posterior de protones dentro de la mucosa. (7,61~66,69.90) 

Los esteroides antiflamatorios como el cortisol inhiben 
la liberación de ácido araquidon1co de las reservas de 
fosfol1p1dos y a5i bloquean l~ liberación ae leucotrienos. 
lo mismo que de pro~tac1cl1n~. PGE2 - prostaglandina~ 
relacionadas y Tromboxanos. 

Antinflamatorios no esterol.dales como la aspirina ;1 la 
indometacina inhiben la ciclo;:igenasa, dejando sin modifica,.... 
la via de los leucotrienos, el ácido acetilsalicilico 
inactiva irreversiblemente la cicloxigenasa acetilandola, 
los efectos del ácido acetilsalicilic:o desaparecen al 
sinteti:::.arse nuevamente la en:::1ma por las celulas. 
(21.26~61,66) 



( l.9 ) 

TRATAMIENTO DE LA BARRERA MUCOSAL GASTRJCA. 

La integridac! de la mucosa es rápidamente reestablecida 
si la caus.:o inicial es retirada o si un tratamiento 
apropiado instaurado.(66) El entendimiento de los 
pr-oc:esos e~ daño ~' repar-ación de la barrera mucosal as.{ 
come ei conoc1m1ento de los método5 de 
d1spcnibles que facilitan o mejoran los 
reparación son de gran importancia para 
dedicados o las pequeñas especies. 

tratamiento 
pr-ocesos de­

los clínicos 

El factor mas importante en el tratamiento en estos 
desordenes a la mucosa es el de controlar o retirar la causa 
primaria, s1r1 embargo la terapia con drogas que actuan 
directamente en la mucosa es primordial.(66) 

El obJetivo de lo terapia de drogas es reducir y/o 
neutrali=ar los efectos de la secreción gástrica. proveer de 
citoprotección 1 realzar los mecanismos de defensa de la 
mucosa.(60. 66> 

Las drogas utilizadas en el tratam1ento de-1 
mL1cosa gástr-ic¿. han clasificado 
categorJ.as: 

l)Antisecretoras. 
2)Citoprotectoras. 

Dr-ogas Antisecretoras 

daño a la 
grande<.: 

El mecanismo de acción de estas drogas es bloquear los 
r-eceptor-es Histaminicos (H2) de las células parietales 
géstr-icas. los cuales son dominantes para estímt1lar la 
sec...-ec1ón gástricc::i dandG como resultado un¿. disminución en 
la secreción de ácido clorhidrico.(60~66~8~) Las más 
utilizadas son la cimetidina 1 la ranitidína~ recientemente 
Sfr comienzan a util1z~r la famotidina.l~ nizatidina y el 
omepr.a;:ol qu'=' es un ... • nue:'"•d droga anti.secretora que actua poi· 

mecanismo diferente los bloqueadores de receptores 
H::. f 32~ 4~1.6(1.661 

CIMETIDINA 

·.:..i bien la bL1rjmam1da la metiamidi:1 sor-1 los dos 
primeros antagonistas H:.:: que fueron sintE:.i;:ados; no se 
1 •t ... l1zc-r1 er. iornh'::. clin..Lc,) debidr. ~ qttE' la primer.::. no se 
~·D~Dro~ por .ia oral y . ~segunda caus~ agranuloc1tos~s.(82l 
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Sin embarqo en la uc:tual idad se ha el: tendido el emoleo de un 
c:onc:iéner~ · de estos dos compuestos que no pose& la~ 
desVentajas de sus antecesores dicho compuest~ l~ 
c:imetinc:1, este medicamento es de los más populares. (66. 82) 
La cimetidina 1 leva a cabo SLI ac:ciOn farmacológica por medio 
de un antagonismo competitivo con la Histamina por los 
receptores H'.2 c:élulares de esta forma .impide que lo.~ 
Histamina ejerz~ sus efectos sobre dichos receptores. 
(3.6(1~66~82) 
Se ha observado~. que este medicamento tiene e1--::ctos 
protectores adicionales en la barrera muc:asal como: provocan 
incremento en la restitución célular~ la producción ce moco, 
el flL1Jo sanguineo a la mucosa y sec:r-ec:ión de bicarbonato 
asi como incrementa indirectamente la motilidad 9ástrica.La 
cimetidina puede disminuir la secreción gástrica de ácido 
clorludrico Ltri 85-100/. tambien disminuye la 
concentración de pepsina. L~ cimetidin2 se elimina 
principalmente traves de orina~ su vida media es de 
apro}:imadamente ~ horas pero su efectci permanece hasta por 8 
horas~ en perros es altamente disponible despues de su 
adminstración oral, es un fármaco tolerado en forma adecuada 
por los pacientes.(60,66,82). 

Se han reportado algunos efectos adversos en humanos 
como ginecomastia, acción antiandrogénica, asi como una 
disminución el número de e~perm¿:¡to;:cides. (66) Los 
mecanismos por los cuales se presentan esto~ trastornos son 
desconocidos, en perros no se tiene información al respecto. 
Se sabe que la cimetidin~ interfiere con el sistema 
citocromo F'4~5(1 en el hígado y puede inflLtenciar la acción d.c· 
algunas drogas como ketocona=ole. teofil1Qa. propanolol. 
quinidina y metronid.3.;=ol ademar:; de int[?rvenir- lc01 
absorción de otras drogas co1no l~ metoclopramid~ el 
sucralfato. Este medicamento estci disponible er. preser.tac16r1 
oral y parenteral. la dosis recomendada es de 5-10 mg/~g por 
vla oral. subcl'.ttanea, intravenosa e intramuscular- en 
intervalo de 8 horas. (3~58~60.66) 

RANITIDINA 

Este medicamento tiene la misma potencia terapéutica 
que la cimetidinai sin embargo tiene una vida media más 
larga lo cual per~ite disminuir la frecuencia de 
administración. C 60, 66) Esta drog.::i. posee menos efectos 
secundarios que la cimetidina, por eJemplo no afecta el 
sistema citoc:romo F'4SO, por lo que su Ltso se recomienda más 
en pacientes a los cuales se les esta administrando varios 
medicamentos. Es un medicamento m~s caro que la cimetidina y 
la forn1a de pr-esentaci6n es más c:onco~trada lo cual lim1ta 
:;u uso en perros muy grandes. L ... ~ dosis suge1- ida es de ~mg I ~.g 
cad~ 12 horas por vl~ oral, intravenos~ e intramuscular. 
(19,31~60,66) 
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FAMDTIDINA Y NIZATIDINA 

Esto:- medicamentos son recientemente inc::orpor~dos al 
tratamiento como bloqueadores de los receptores H2. La 
faffiotidina es mas potente que le. c:imetidina (casi ::;2 veces 
más). Algunos autore:. mencionan que por tener mayor afinidad 
por lo~~ receptores H::: SLI frecuencia de administración °e::. de 
una sola ve:: al d1 .. 0 

•• Este medic:.:une11to no tiene interac:c::iones 
con otra& dro9as administradas c::onJuntamente. La dosis 
sugerida es do;. • 5-~1. (1 mg/kg una o dos veces a 1 d1a. 

En cuanto a la ni::atidina s& menciona que tiene una 
potencia similar a la de la ranitid1ne pero no s~ cuenta con 
reportes de SLl uso en Medic::inci Veterinaria. (66) 

DMEPRAZDLE 

Esta droga e~ sustituto del ben::iniidasol. e~ 
potente int11bidor de la secreción gástric.:a de efecto larao. 
Se sabe que estos efectos se producen con una sola dosis.-es 
el medicamento con mayor potencia antisecretora actualmente 
disponible en el mercado. (.32,60) 

Su mecanismo de acción es diferente al de los 
bloqueadores de receptores H2 y consiste en inhibir la 
actividad de la en=ima Adenosin Trifosfatasa 
Hidrogeno/Potasio(H+K+ATPasa) locali=ada en la membrana 
apical y citosol de las células parietales g~stricas~ est~ 

en=ima catali=a el intercambio de ione$ hidroQeno 
citosol1~os CH+protones) por iones potasio luminales. a este 
medicamento se le conoce como bomba de protones o bomba 
ácida de las células parietales gástricas, ~e tal forrn~ que 
el omeora=ole e;:. conal:..ido como inhibidor de la bomb.::1 de 
proton~s debiao ~ que 1nh1be el paso final de la producción 
de iones hidro~en~ por lo tantD previene la secreción de 
ácido g~strico qu0 es estimuladD por varias sustancias 
secretaooQas (histamina. gastrin&, acetilcol1na). 
(32.44.~8:60.64~66) 

Estudios clin1cos er1 perros apoyan la recomendac1on del 
omeprazole para el tratamiento de esofagitis severa 
gástritis erosiva w úlcera gástricc-. ~un~ dosis de 0.7-
1.0mg/kg, por otra parte hasta el momento no se cuente.. con 
información amplia disponible de SLl uso en gatos por lo cual 
no se recomienda su usO en esta especie. 

Las dosis recomendadas seguras y efectivas aun 
admifl.istrada=. por- largos periodo;; dt-: tiempo en perros, sin 
embargo en algunos pacientes se ~1a observado hipertrofia de 
la mucosa gástrica reversible.(3:.66) 

En humanos estudios realizado~ han demostrado que el 
omeprazol a dosis de =o mg cad~ =4 horas es ef1ca: en 
reducir el tiempo de ~1catr1=~c1Gn de ulcera~ duodenales 
agudas en un 96/..(66.75) 
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DROGAS CITOPRDTECTORAS 

Estas drogas tiene la capacidad de prevenir el daño a 
la mLlcosa gástrica y · duodenal~ ademas favorecen la. 
c:icatr-i:::ación dE< la misma cuando esta dañadet·.-· Dentro de esta 
se encuentran las prostaglandinas sinteticas (Misopn:rn;tor 
PGEl)~ sucralfato. iones de aluminio y subsales de· bismuto. 

SUCRALFATO 

Es un compuesto molecular formado por un disacárido 
SLtlfatado (suerosa) e hidro~ido de aluminio. Este 
medicamento se une selectivamente a las aréa: de la mucosa 
gastrointestinal afectadas y forma una capa protector¿-1 local 
que fija la pepsina y la bilis previniendo de esta forma un 
mayor daño a la mucosa.<49,60,66) 

En el medio ácido del estómago se disocia en hidro::ido 
de aluminio, iones de octasulfato de suerosa. eGte 
finalmente se polimeriza formando una sustancia viscosa y 
pegajosa que es la que se adhiere a la mucosa dañada 
promoviendo su cicatrización y protegiendola contra la 
difusión de H+. Mientras tanto el hidroxido de Aluminio 
liberado tiene un efecto neutralizador del ácido. Algunos 
autores sugieren que otro efecto benefico de- este 
medicamento es la promoción de la secreción de 
prostaglandinas gástricas.(60~66.83) Este medicamento es 
bien tolerado ya que no se absorbe sistematicamente. sic.>ndo 
pocos los efectos secundarios er• perros el mas común es 
constipación ocasionado por el hidr·o::ido de i.duminio. 

Se n?comiendci su er, ..;¡astritis ulcer-a.ti v.:;,s, 
esofagitis erosi~a. para prevenir el daRo ~ l~ n1ucos~ 

gá~trica ocasionado por la administración de antiflamatorios 
no esteroidales. gastritis por refluJo de bLlis. ulceras 
duodenales, estomatiti5 y ulceras colonicas.(38.49.60~66) 

La dosis recomendada es de 30mg/kg por vL~ ~r~l ~ o 4 
veces al dia~ es importante mencionar que el sucralfato 
puede adsorber otras drogas administradas simultaneamente 
( tetracic:linas. fenitoma. cimetidina. diqo::ina). ademas es 
necesario tomar en cuenta que requiere un medio ácido para 
su disolución. poi- esto se recomiend~ qu8 la administración 
de bloqueadores de t'"ec:eptores H~ separada cor. 31) 
minutos.(60~66) 

PROSTAGLANDINAS SINTETICAS El ANALOGA MISDPROSTOL 

Las prostaglandinas tienen un importan t.¿. e·fect.w 
citoprotector de la mucosa gástrica~ entre estos efectos se 
pueden citar-: aumento el f luJ o sanouineo muc:osal. 
incremento en la secrecion de bicaroonato: aumento en l~ 
secreción de moco }' disminución de la secrecion de .:i.cido 
gástrico.(66~7=.91) 
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Estudio;; en pac:1entes humanos hari demostr.ridc; que,. el 
misoprostol es má~ efica= que el SLlc:ralfato en prevenir el 
da~o a la mucosa gástrica cuando se administran 
antinflamatorios no esteroidale$,{66,91) 

Otros trabajo: realizados en pacientes neon.:1tos 
criticamente enfermos han reportado que la concentración de 
prostaglandinas gástrica: es menor que en los normale-6, lcl 
cual es un factor que aL1menlc-· el riesCJo de ulceración 
gástrica y sugieren que los efectos ci~opr~tectores de PGEl 
puede ser i.mportanlie e1·1 la conservación di¿ la integridad de 
la mucosa gástr-ica en pacientes crit1camente enfermos.(66) 

Los efectos ci toprotectorQS de las pt·ostaglandinas se 
atribuyen a que aumentan el transporte ~ctJ.Vo de sodio por 
las célula5 de la mucosa dando por r-esuttado un incremento 
en la producción de bic.:1rtonato y moco. además aumentan el 
flLtJO sanouineo muco;;ul. (6.:·,66) 

La d;s1s propuesta de M1sopro~tol para perros es ae 3-
5mg/kg por via oral tres veceD al di~ incluso 4, dosis 
mayores pueden ocasionar diarreci.s y dolor abdominal. es 
importante mencionar que este medicamento esta 
contraindicado en hembras preñadas.(66.89) 

SUBCITRATO DE BISMUTO 

Se menciona qL1e es altamente segL1ro y es usado en el 
tratamiento de gástritis, úlcera gástrica y duodenc-.1 y daño 
indLtcido por la medicación con antiinflamatorios no 
esteroidales. Su eficacia es comparada con la de la 
c1met1d1na la ran1t1d1na en el tratamiento de ulcera 
duodenal acemas de que posee ci~rta actividad 
antibacteriana. Dentro·. de acciones se incluye la 
farmac1011 de un moco complejo qu~ proteqe ,:; 12 mucosa~ la 
estimulac1ón en la sintesls de prostaglandinas endoqenas, la 
reducción de pepsina y la unión del bismuto con el factor de 
crecimiento epidermal en l¿. base de la ulcera.(5~39) 

Las subsales oe Bismuto v el Hidro::ido ~e aluminio 
administrados dosiE menores que la$ requeridas para 
neutrali~ar el ácido se ha observado quE ejercen etectos 
benéficos en la Barrera Mucosetl Gástrica. (66) 

FACTOR DE CRECIMIENTO EPIDERMAL 

Se dice que este factor es una caden~ de polipéptidos 
de 5~ aminoacidos aislada de las glándulas submal:ilar-es de 
ratón, tiene poder m1togeno ~· puede 1nt1ibir la secr-ec1ón 
gástr1cc... Tiene le. habil1cad de protege.-1 ,;.. la mucosc­
oastricCi del daño c.:i.usado oor- diverso;; 1rri-r.antes come. el 
ácido acetilsalic1licc.. Se- 1""1ct reportad'; qu0 actuc:.. como 
promotor de la c1c:at~i=ac1ón en casos de aastritis cron1ca y 
ulceras duoden?les. 12 e .. t1rpac16n de las glandulas 
r remoción endógena dE-J or1ger1 del factor de cr-ecimien~o 

Dpidermal) influye en la muces~ gá~trica.va que se puede 
presentar un retardo el procese. de cicatri=acior1 de 
ulcera gastric.a. 
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En en estudio realj ::ado se observo q1..1e al administrar 
EGF inyectado intraperitonealmente ratones 
intragastr-icamente por 24 horas estimula la sintesis de:• DNA 
en la mucosa gastroduodenal. la e:: cisión de las glándulas 
sali~ales causa un decremento significativo en el contenido 
de factor de crecimiento epidermal del estomago causando 1..ma 
significativa disminución en el contenido de DNA y RNA de ¡¿ 
mucosa gástrica.(36.85) 

EstL•dios recientes han encontrado que despues de 
e::tirpar las gláiidulas salivales en ratas el tiempo de 
cicatrización de Ltlceras gcistricas y duodenales s~ retardo 
ademas detectaror. que la concentración del factor de 
crecimiento epidermal (FCE) fue reducida.(15.66~84.85) 

Esta sustancia es producida en las glandulas salivales 
principalmente submandibular en altas concentraciones. es un 
polipéptido de un:::· sola caden.:.. que es un poderoso mitógeno 
e inhibidor de las secreciones gástricas. 

Algunos autoreE mencionan que la administración 
subc:lltanea u oral a una dosis de 10mg/kg de FCE una ve-::. al 
dia durante 7-11 dia5 favorece la cicatri=ación de ulceras 
gástricas y duodenales en ratas sialoadectomizadas.(66.85) 

El modo de acción del factor de crecimiento epidermal 
en la mucosa gastrointestinal no es bien conocido ~sin 

embargo lo poco que se conoce es que actua en las células 
blanco uniendose a los receptores de membrana especificas 
que han sido identificados en las células epiteliales de la 
mucosa del estómago e intestino delgado, despues de unirse a 
los receptores hay una alteración del citoesqueleto célular 
y un aumento en la sintesis de proteinas y ácido hialuronico 
en la superficie célular, se ha observado.tambien que el 
factor de crecimiento ePidermal estimula l~ actividad de la 
Ornitin descarbo:-:ilasa en el estómaoo y duodenc. este.~ en::ima 
esta involucrada en la síntesis de-RNA ademas la indL1ccion 
de esta enzima puede ser considerada como un indicador de la 
acción trófica de este péptido. 

Estos resLtltados junto con otras observaciones sugieren 
que el factor de crecimiento epidermal luminal puede servir 
como un factor que promueve el crecimiento natural de la 
mucosa gastrointestinal.(15.~5.36,66.84,85) 
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ANALISIS DE LA INFORMACION 

La n~ces1dad de conocer información actuali=ad~ 

dentro de cualquier ares de l~ Medicina Veterinaria 
Zootecnia es mL1y importante~ ya que poi- medio de es-ta si 
podr~ obtener un mejor conocimiento de lo que las 
investiaac~ones cient1f1cas aportan. 

- Después · de realizar le. capturacion de la 
información bibliografica retrospectiva~ se observó que si 
eHiste información respecto al uso OE ANE en pe ... ros y los 
efectos que estos producen en la barrera mucosa! gástrica. 
De los diversos aspectos anali~ado~ en este trabaJo se 
pueden tomar como los mas s1gn1ticat1vos los siguientes: 
Con respecto a los ANE e~ importante recordi'lr que son 
ampliamente usados para modificar la respuesta inflamatori.a 
y principalmente proveer en algunos caso5 d8 analgesia 
aunquE> también se ha reportado qL1e poseen efectos 
antipiréticos. Estos aoentes actuan inhibiendo el sistema 
en=imatico responsable d~ convertjr el ácido araquidónico en 
eicosanoides, que son unos de los mediadores químicos de la 
inflamación .. 

El mecanismo de acción y los efectos 
farmacológicos de los ANE son similares. ya que se ha 
observado que comparten le habil.i.dad coml.'.m de bloquear la 
síntesis de prostaglandinas inhibiendo a la enzima 
ciclooxigenasa. Las propiedades faramacocineticas varian 
dependiendo del tipo de agente quo::o se usa. Los ANE son 
usados erri Medicina Hume.na para eJ tratamiento de inflamación 
asociada con desor-denes musculo-esqueléticos·. 

LO$ prerstanoides que Juegan un papel importante en 
le. protección de tracto qastrointestinal son la5 
prostaglandinas del tipo E p~r-ticularmente l~ PGE= v la PGF~ 
al fil tambien tienen un.:. interacción importante. Se ha 
observado que las prostaglandinas modular1 las secreciones 
gástricas e intestinales. asi como también inhiben 1~ 
secreción de ,t,cido clorhídrico. 

Algunos autor-es mencionan que la rapide~ de 
absorción depende de la presencia de alimento en el 
estómago, asimismo e;:isten otros factores que pLteden 
acelerat la absorción por eJemplo la administración 
simLtl tánea de bicarbonato de sodiei ~ otros factores pLteden 
d1sm.inL1irla como son el o::ido de magnesio o el hid1~oi;ido de 
aluminio. LC'\ absorción rectal tambieri se h.,:i reportado pero 
las concentraciones plasm~ticas se alcan=an con mayor 
lentitud. 

E.::ister. varios AN::: 
todos ellos el Napro>:en 
frecLtentE-mente. 

Se ha reportado que 
tó::ica de N.:;,pro:·:en er1 eL perro 
horas sin embar·oo se. 
gastrointestinales a dosis de 5 

pero r.a observado que de 
es que s~ administr-a 

la dosis con5iderad~ como 
es d8 15 mg por ~g. cad~ =~ 
han reportado lesiones 
mg por kg cada 24 horas. 
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AlgL!nos autores mencionan que dosis de 1.5 mg por 
kg cada 24 horas son toleradas duré<nte ::::~ meses sin presentar 
signos de tonicidad, pero para mantener las concentraciones 
plasmáticas terapéuticas en los perros se requiere de una 
dosis inicial de 5 mg por •:g seguida de una dosis diaria de 
mantenimiento de 1.2 a 2.Bmg por kg. 

Los pacientes que presenti\n signos de i nto::.i c:;;acióh 
poi- administración de Napro::en. se hc:. reportado que se debe 
a las altas concentraciones plasméticas oersistentes qu~ 

alcan=a esta droga como resultado de la eficiente y rápida 
absorción despt..1és de la administración oral y i. un tiempo 
prolongado de e~;creción ! levado cabo traves de las 
heces. 

El efecto adverso m~s común despues de la 
adminstración oral o parenteral de 1\lapro){en es la úlcera 
gástrica o intestin~l }' en forma ocasional l~ necrosis 
hepática o renal en pacientes en estado critico como son 
estados de hipovolemia. estrés severo, disminución del gaste, 
cardiaco o disminuC:ión en · la perfusión tisular. 
deshidratación e insuficiencia renal pree::istente, los 
cuales tienen una predisposición a sufrir una erosión o 
ulceración qástrica. 

s; ha reportado que algunas pacientes 
aparentemente no desarrollan signos de into};icación por 
administración de ANE lo ante>rior puede deberse a .. ·arios 
factores como son resistencia del paciente a la droga. los 
propietarios no se percataron de los signos clínicos debido 
a que no conviven en forma dii-ecta con el paciente o que la 
dosis administrada en algunos casos ne fué la necesaria para 
alc:an::ar los niveles terapelLtic:os o de into>:i..cación. 

En general los ANE oroducen irritacior, 
gastrointestinal en g1·ado$ variables. lo que puede producir 
géstritis ulcerativa y hemorragia. 

Debido ci los efecto~ tó:~1cos vistas en perros. eJ 
Ltso de ANE debe ser restringido en esta especie siendo el 
ácido acetilsalicilico el agente de elección cuando SLt 
i:idministración es requerid.:., a pesar de que tambien tiene 
efectos adversos. 

El da~o y la reparación de la mucosa qástrica sor1 
procesos que se 11 evan a cabo norma 1 mente en - el estómago 
sano. a través de l~ restitución de células epiteliales que 
restaura 1-ápidamente l.hs lesiones del desgaste normal. 

Sin embargo se ha observado que los procesos de 
reparación pL1edF.!n ser alterados en las enfermedades 
gástric~s asi como en un gran numero de enfermedades CILtE· 
debilitan las defensas gástricas. Si estas enfermedades no 
son reconocidas / tratadas a tiempo pL1eden aumentC1r la 
morbilidad de los pacientes por- lo que el tratamiento con 
antagonistas de los receptores H::. : drogas c1toprotectora:­
es de suma 1mportanc1e en este tipo de pacientes. 
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Estudios recientes han reportado que deE>pué~ de:: 
eKt1rpar las gl~ndulas salivales en ratas el tiempo de 
cicatr1zac1ón de ~!ceras 0Astr1cas y ouodenales se encentro 
retardado. además de ei=.contrarse una disminucion e1; la 
concentración del Factor de Crecimiento Epidermal {FCE). 
Otros autores reportan que el FCE es capa: de protege1~ la 
mucosa gástrica contra los daños ocasionados por diversoS 
irritantes como le sc:irian loñ ANE.. ademas mencionan que la 
administración subcutánea u oral a LIGa dosis d& 10 mg/ko al 
dia~ durante 7 ;. 11 dia~ favorece l~ cicatrización de 
~lceras gastroduodenales en 1-atas s1aloadenectorn1:adas. Sin 
embargo el mecanismo de acción del FCE sobre la muc:osa 
gastroduodenal no se encuentra bien establec:ido. aLlnOLte 
algunos autores menci.onan que el FCE luminal sirve c:omo Lln 
factor que promL1eve el crecimiento natural de la mLtc:osa 
gastroi.ntestinal. 
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