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Icera do colon
associada a aspirina

RESUMO
Adilton Toledo Ornellas! Os antiinflamatérios ndo-esterdides (AINES) podem induzir o apare-
Pedro Duarte Gaburri' cimento de ulceras benignas do célon. Localizam-se preferentemente
Aécio Fldvio Meirelles de Souza' no célon direito e sdo encontradas com mais freqiiéncia em pacien-
Luiz Carlos Bertges* tes com mais de 50 anos de idade. Podem causar hemorragia diges-

tiva, perfuracgao intestinal e dor abdominal. A colonoscopia é o me-
Ihor recurso diagnéstico. Em geral elas cicatrizam apds a interrup-
cdo da droga. Devem ser lembradas em pacientes mais idosos, que
fazem uso prolongado de AINES e que tém alguma queixa sugestiva
de comprometimento gastrointestinal.
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INTRODUCAO

RELATO DE CASO

acido acetilsalicilico foi a primeira dro-

ga antiinflamatéria nao esteréide (AINES)

comercializada. Foi sintetizada em 1899
por Felix Hoffman, que trabalhava na Bayer
Corporation. O nome aspirina foi dado por
Hermann Dreser, que era o farmacéutico-
chefe da mesma empresa®?.

Além de sua acao analgésica e antipi-
rética, a aspirina tem sido usada para preve-
nir patologias oclusivas vasculares, por pos-
suir, também, acao antiagregante plaqueta-
ria, que é conseguida com dosagens inferio-
res aquelas exigidas com finalidades analgé-
sicas e antipiréticas. Entretanto, mesmo em
baixas dosagens (10 mg-100 mg/dia), tem ris-
co de provocar reagoes adversas como he-

morragias ou ulceracoes gastrointestinais ©17.

A primeira evidéncia de que a aspiri-
na seria capaz de lesar o estdmago, foi re-
latada na década de 30 por Douthwarte e
Lincott através de observactes gastrosco-
picas, mas s6 na década de 70 que estu-
dos bem conduzidos, fizeram a relagédo
entre o uso de AINES e o aparecimento de
Glceras gastricas e duodenais* 2",

Embora tenha inquestionavel valor
terapéutico, a aspirina possui efeitos adver-
s0s sobre outros 6rgaos do aparelho diges-
tivo, além do estdbmago e duodeno, como
o figado®, o intestino delgado"? e o co6-
lon®®, No célon os AINES podem causar
alteracoes diversas, inclusive ulceras.

aciente de 59 anos, branco, do sexo mas-
culino, hd 7 meses comegou a sentir dor
no quadrante superior direito do abdome,
discreta e intensificada pela compressao ma-
nual do local. Trata-se de paciente hipertenso
e portador de insuficiéncia coronariana cro-
nica em tratamento ha oito anos, fazendo uso
de aspirina (100 mg/dia), digoxina,
amiodarona, cloridrato de benazepril. Taba-
gista ha mais de 30 anos, mas nao etilista.
Colonoscopia feita em 03.03.98 iden-
tificou uma lcera profunda no célon trans-
verso, proxima do angulo hepatico, com
cerca de 5 centimetros em seu maior dia-
metro (foto1). Multiplas biopsias revelaram
areas de erosao com infiltrado linfoplasmo-
citario em lamina prépria. Interpretada a
lesdo, como possivel doenga inflamatéria
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intestinal, foi prescrito sulfasalazina 2 g/dia
até 03.06.98. Uma revisao endoscépica
nessa ocasiao, evidenciou a persisténcia da
lesdao, com piora de seu aspecto, apresen-
tando bordas elevadas e hiperemiadas (foto
2). Novas bidpsias mostraram-se iguais as
anteriores. Seguindo a mesma orientacao,
passou entao a usar metronidazol 1.200
mg/dia durante 7 dias e prednisona 20 mg/
dia durante 4 semanas. Em 03.07.98 outra
colonoscopia nao mostrou alteragdes no
aspecto da tlcera. A partir de 22.07.98 foi
orientado a suspender a aspirina, baseado
em relatos da literatura médica de que essa
droga pode induzir lesdes no célon. Em
01.02.99 a colonoscopia mostrou somen-
te retracdes cicatriciais no nivel da lesao
descrita (foto 3).
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DISCUSSAQ

iferentes tipos de colite induzidas pelos

AINES foram descritos, evidenciando a

diversidade das manifestacoes toxicol6-
gicas: colite pseudomembranosa (induzida
por diclofenaco)?, colite eosinofilica (indu-
zida por naproxeno)?, colite colagenosa
(induzida por diversos AINES)"? e a exacer-
bacdo de patologias preexistentes, que se
encontram quiescentes, como a colite ul-
cerosa e a doenga de Crohn®.

Além destas, hd um tipo inespecifico
de colite, que se distingue das doengas in-
flamatérias conhecidas e que se caracteri-
za histopatologicamente por aumento de
linfécitos na lamina prépria e no epitélio;
apoptose tem sido assocjada com essa le-
sao"¥. Pode provocar o aparecimento de
hemorragia digestiva, anemia ferropriva,
estenoses, perfuragoes, diarréia e tlceras®.

As primeiras observacoes sobre Ulce-
ras do colon foram feitas através de acha-
dos cirdrgicos ou por autdpsias, mas so a
partir de 1970 passaram a ser detectadas
por colonoscopias''®'?. As tlceras do c6-
lon podem ter etiologias diversas, deven-
do-se investigar colite ulcerosa, colite de
Crohn, doenca vascular, apendicite, diver-
ticulite, neoplasias, infec¢des e parasitas®”.
Embora as tlceras benignas do célon se-
jam conhecidas desde 1832%% s4 recente-
mente passaram a ser relacionadas ao uso
de AINES ©17.18:24),

O mecanismo da lesiao do célon in-
duzida por AINES é ainda incerto, mas al-
teragOes na sintese das prostaglandinas per-
manecem como a hipétese central. Distar-
bios na fosforilacdo oxidativa e de outros
mediadores farmacolégicos, podem, tam-
bém estar envolvidos™. Além da acao
sisttmica, novas formulacées de AINES
como aquelas de liberacao lenta ou de
desintegracdo entérica, reduziriam os efei-
tos adversos sobre a mucosa gastroduode-
nal, mas poderiam causar lesdes no intesti-
no delgado e no célon como tlceras e es-
tenoses'". A primeira sugestao de um efei-
to pré-sistémico ou tépico dos AINES, in-
duzindo manifestagcoes toxicolégicas no

colon em virtude de sua absorgao incom-
pleta, resultando assim em altas concentra-
¢oes no célon, foi publicada em 1966, J4
foi relatada a deteccdo de residuos de uma
formulacdao com indometacina de libera-
cao lenta no local de perfuracao no ileo e
no célon, bem como na cavidade peritoni-
al®; fragmentos de um comprimido de di-
clofenaco foram encontrados em areas de
ulceracao e de estenose do colon®. Tem
sido, também, sugerido, que os AINES alte-
ram a integridade da mucosa intestinal, fa-
vorecendo a entrada de toxinas, bactérias
e de antigenos intraluminais na mucosa,
causando inflamacao™.

A faixa etaria do caso presente estd
de acordo com outras descricoes de tlce-
ra do célon associadas ao emprego de
AINES, podendo, tal fato, relacionar-se ao
maior uso dessas drogas a partir da quinta
década de vida ou, ainda, a uma maior uti-
lizacdo da colonoscopia diagnostica e te-
rapéutica em pacientes idosos. Postula-se,
também, que a isquemia possa contribuir
para a producdo da lesdo, por causa da
presenca de insuficiéncia coronariana em
trés casos de uma série de sete relatados®?,
na qual as ulceras predominaram no co6-
lon direito, as dimensdes variaram entre 0,4
cm a 2 cm em seu maior didmetro, apre-
sentando bordas elevadas, base profunda
e limpa, com manifestagcoes hemorragicas
traduzidas por anemia ferropriva ou hema-
toquezia em cinco dos sete pacientes. Des-
taque-se, entretanto, que no presente caso,
embora houvesse uma tlcera de grandes
dimensdes, o tnico sintoma foi dor abdo-
minal, sem sinais de perdas sangiiineas,
permanecendo durante todo acompanha-
mento com parametros hematoldgicos es-
taveis.

As Ulceras do célon quando relacio-
nadas ao uso de AINES, respondem rapi-
damente, com pronta cicatrizacao, apés a
retirada da droga, mas em casos de grave
inflamagdo ou com repercussao clinica
importante, poderia ser tentada uma tera-
péutica adicional, havendo relatos de bons
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SUMMARY

resultados com o emprego de sulfassalazi-
na®, prednisona” ou 4cido 5-aminossalici-
lico™,

O caso descrito, chamou atengio
pelas dimensdes da lesdo, embora fosse
oligossintomatico. Nio teve sua evoluciao
alterada com o uso de sulfassalazina, pre-
dnisona e metronidazol, conforme de-
monstrado nas colonoscopias seriadas a
que se submeteu, mas sua relagdo com a

aspirina parece inquestionavel, pois s6 hou-
ve cicatrizacdo apos a retirada da mesma.
As llceras benignas do célon podem ser
uma complicagdo da terapéutica com os
AINES e devem ser consideradas no diag-
néstico diferencial, particularmente em
pacientes idosos, quando tém alguma quei-
xa gastrointestinal.
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COLONICULCER  Nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) can be

ASSOCIATED  associated with colonic ulcers. The ulcers take place
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time with NSAIDs and present with evidence of gastrointestinal problems.
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