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bacteria, dead cells,
and cellular debris.

3 Platelets move out of
. ¢ the capillary to seal the
— : : #"  wounded area.
2 Histamines cause capil- ; § :
laries to leak, releasing
phagocytes and clotting
factors into the wound
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+ MEDIADORES DA INFLAMACAO

Histamina -
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Bradicinina -
Prostaglandina —

Leucotrieno -
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Antiinflamatorios

Classificacao:

- ndo-esteroidais

- esteroidais

* Antiinflamatorios nao-esteroidais

» Inibidores nao especificos de COX
AAS, diclofenaco

» Inibidores com maior afinidade para COX,

ibuprofeno naproxeno
indometacina piroxicam
tenoxicam meloxicam
movoxicam nimesulida
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» Inibidores seletivos para COX,

celecoxib (Celebra®)
etoricoxib (Arcoxia®)

lumiracoxib (Prexige®)

rofecoxib (Vioxx®)

valdecoxib (Bextra®)

CITOSOL

RETICULO ENDOPLASMATICO

'y, /;/vcooﬂ
Acido araquidénico RETICULO ENDOPLASMATICO Prostaglandina E,
Bl 0Os AINE tradicionai
Bl icionais blogueiam ambos os canais [c] p
A substancia/
farmaco COX-2-

especifica bloqueia,
o canal de COX-2
Porém é demasiado
volumosa para encaixar-
se no canal de COX-1
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Efeitos farmacologicos

* antipirético
* analgésico J produgdo de PGE, PGI

* antiinflamatorios

diclofenaco 50 mg 8/8 hs

ibuprofeno 400 mg 8/8 hs

nimesulida 100 mg 12/12 hs minimo de 5 e maximo
meloxican 15 mg 24 hs 7 de dias
naproxeno 250 ou 500 mg 12/12 hs

celecoxibe 200 mg 24 hs
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Efeitos indesejaveis

* disturbios gastrintestinais — diarréia, nduseas, vomito, tlceras
e sangramento intestinal.

* reacOes cutaneas — erupgdes cutaneas, urticaria e reagoes
de fotossensibilidade.

* efeitos renais adversos — IRA, nefropatia (nefrite cronica

e necrose papilar)

Antiinflamatorios esteroidais
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Supra-renal

- “permissividade”

- resposta ao estresse

- glicocorticoides
- mineralocorticoides

- esteroides sexuais

Gldndulas
supra-renais

Artédins frénicos

direita

Anérla ranol dimlto
Vaia rarnl dirafto

Vel cavo infarior

(b} Vista antarice

(0} Intador da gléndila supmo-
reral esquerda mostranca ©
loca'an;éc do cirtex e da
rmedua supra-renais

Gdndua wpre reno!
esquerda

Arédn rennl ssquarda
Veia renal esquerda

FParte abdoming do oerio
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- efeitos gerais sobre o metabolismo e equilibrio
hidro-eletrolitico

- antiinflamatorio e imunossupressor

- efeitos de feedback negativo sobre a adeno-
hipofise e hipotalamo

Sintese e secre¢ao de glicocorticoides

estresse J [corticosterdides]
hipotalamo /@/
CRF
hipofise
ACTH

cortex adrenal

glicocorticoides
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colesterol — pregnenolona ——— 17-hidroxipregnenolona

17-hidroxiprogesterona

11-desoxicortisol

hidrocortisona

Efeitos no metabolismo

* A¢ao sobre os carboidratos e proteinas
- ¥ captacio de glicose
- T glicogendlise e gliconeogenese
- T armazenamento de glicogénio (insulina)
- sintese protéicae T catabolismo muscular
- T retencdo de Na*
-1 absorcdo e T a excrecio renal de Ca*

- J funcdo de ostedcitos e T funcdo de osteoclastos
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» Antiinflamatorio

- potente antiinflamatdrio e imunossupressor (inicial e
tardia)

- Enxertos: inibe o desencadeamento de reacgdes
imunes (iniciais e tardias)

* Agao sobre as células da inflamagao

- | saida de neutrdfilos dos vasos e a ativacdo de macréfagos
e neutrofilos

- acdo das células T auxiliares e proliferacdo de células T

-y fungdo de fibroblastos acarretando em disturbios de
cicatrizacao e reparo tecidual

* Agao sobre os mediadores da inflamagao
- 1 produgéo de prostansides (¥ COX.,)
- produgéo de citocinas (IL)
-1 producdo de NO

- | liberagao de histamina e producéo de IgG

* Retroalimentagao
-{ a secrecdo de CRF e ACTH

- promove atrofia do cortex da adrenal
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* Mecanismo de agao

* Represséo: inibe agao dos fatores de transcrigao (AP-
1 e NF-B)

* Inducdo: T sintese de RNAs (sintese protéica)
* Farmacocinética

- podem ser administrados por todas as vias
- administracao topica possui menos efeitos adversos

- Transporte: albumina e globulina de ligagdo dos
glicocorticoides

- altamente lipossoluveis

- metabolizados no figado e excretados pelos rins

* Efeitos indesejaveis

- Supressdo da resposta a infeccbes ou lesdes
(microorganismos patogénicos)

- supressao da sintese de corticéides
- T incidéncia de catarata em criangas e idosos

- outros: glaucoma, T pressdo intracraniana, T
trombose e disturbios de menstruagao
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Composto Afinidade relativa Poténcia relativa aproximada Duragiio da ago
pelos receptores no uso clinico: apos
: de glic de dose oral
Retencao de
Antiinflamatéria sodio

Hidrocortisona (cortisol) 1 1 1 s
Cortisona 0,01 08 0.8 s
Corticosterona 0.85 03 15 s
Prednisolona 22 4 08 ]
Prednisona 0.05 4 08 1
Metilprednisolona ne 5 Minima I
Triancinolona 1.8 5 Nenhuma |
Dexametasona 71 30 Minima L
Betametasona 54 30 Desprezivel 15
Beclometasona + - -
Budezonida + = &
Desoxicortisona 0,19 Desprezivel 50 -
Fludrocortisona a5 15 150 s
Aldosterona 0.38 Nenhuma 500 =

prednisona 5 mg 24 hs
dexametasona 0,5-0,75mg 24 hs maximo de 5 dias
betametasona 0,5-1,0mg 24 hs
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como, por
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