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ABSTRACT

Malignant mammary tumors are most prevalent neoplasms in bitches. Currently, it is known the influence of
several factors and biological markers involved in tumors development, such as cyclooxygenase-2. Use of non-
steroidal anti-inflammatory drugs appears as a promising adjuvant treatment. The aim of this study was to
evaluate and to compare the effectiveness of piroxicam and Trocoxil® (mavacoxib) in reduce the peritumoral
temperature. At random, it was selected 16 middle-aged bitches presenting mammary tumor according the
routine of the Veterinary Hospital. On day 0, after clinical examination and thermography of both mammary
chains, piroxicam was prescribed to group 1 (n=12) (0.3mg/kg, VO, SID, 10 days) and to group 2 (n=4) was
prescribed Trocoxil® (2mg/kg, VO, single dose). After 10 days, the animals returned for further evaluation and
the second thermography. The images were analyzed, tabulated and submitted to statistical analysis by the
SigmaPlot® program in a simple t-test, considering p<0.05. The results indicated that Trocoxil® showed a better
ability to reduce peritumoral temperature than piroxicam after 10 days of treatment (p=0.041), suggesting this
drug with better efficiency in the adjuvant treatment of mammary neoplasms in bitches.
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INTRODUCAO

A prevaléncia de neoplasias mamarias, predominantemente malignas, em fémeas
caninas (TEDARDI et al., 2016) desencadeia estudos em busca de melhorias no diagnostico,
terapéutica e progndstico destas afecgoes. Sabe-se que existem diversos fatores envolvidos no
desenvolvimento tumoral, sejam eles hormonais, dietéticos e relacionados a faixa etaria dos
animais. Contudo, estudos mais aprofundados indicam a presenca de marcadores biologicos
envolvidos nestes processos, como a expressdo da enzima ciclo-oxigenase-2 (DE NARDI et
al., 2016).

A ciclo-oxigenase-2 (COX-2) ¢ uma enzima induzida por processos inflamatérios,
em quadros de hipoxia e de ativagdo de oncogenes (DORE, 2011). Liu e colaboradores (2001)
observaram que a super-expressdo dessa enzima ¢ capaz de estimular o surgimento de
neoplasias em ratos. Isso se d4 devido as caracteristicas de favorecimento da divisdo celular,
invasdo tumoral, angiogénese e supressao da resposta imunoldgica antitumoral (HELLER et
al., 2005). Dessa forma, a utilizagdao de farmacos anti-inflamatdrios nao esteroidais, inibidores
seletivos e nao seletivos da enzima, surge como um promissor tratamento adjuvante das
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neoplasias mamarias. Ja existem protocolos de tratamento que envolvem o uso do carprofeno,
firocoxib e o piroxicam (CASSALI et al., 2019).

O objetivo deste estudo foi avaliar e comparar a eficacia em reduzir a inflamagao e,
consequentemente, a temperatura peritumoral, por meio da inibicdo da COX-2, utilizando a
termografia como método de avaliagdo, quando administrado o piroxicam (pouco seletivo
COX-2) e o Trocoxil® (mavacoxib, seletivo COX-2), a fim de ampliar as opg¢des e selecionar
os farmacos disponiveis como tratamento adjuvante das neoplasias mamarias de cadelas.

MATERIAL E METODOS

Selecido dos animais e termografia mamaria

No primeiro dia (D0), 16 cadelas de meia-idade foram submetidas ao exame clinico
geral e foi feita imagem termografica de ambas as cadeias mamarias. Os animais foram
levados a uma sala tranquila e ventilada, posicionados em decubito dorsal e mantidos a,
aproximadamente, um metro de distdncia do termografo Flir®, modelo T440, durante a
realiza¢dao da imagem. Foram divididos dois grupos de forma aleatoria, ao grupo 1 (n=12) foi
prescrito piroxicam (0,3mg/kg, VO, SID, 10 dias) e ao grupo 2 (n=4) foi prescrito Trocoxil®
(2mg/kg, VO, dose tnica). Apos 10 dias (D10), os animais retornaram e o processo foi
repetido para realizacdo da segunda avaliagdo. Nos casos nos quais, o animal era acometido
por mais de um noédulo mamario, a mensuragdo da temperatura peritumoral foi realizada no
nddulo de maior tamanho.

Analise Estatistica

As imagens foram analisadas pelo software Flir QuickReport, as informagdes foram
tabuladas e a analise estatistica realizada no programa SigmaPlot em teste-t simples,
considerando p<0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No DO, ndo houve diferenga estatistica significativa entre as médias de temperatura
do grupo 1 (37,5 °C) e do grupo 2 (37,4 °C), contudo, no D10 apos o inicio do tratamento, foi
observada reducdo significativa na média da temperatura de ambos os grupos, com diferenca
estatistica significativa entre eles, onde os melhores resultados foram apresentados pelo grupo
2 (36,2 °C) quando comparado ao grupo 1 (36,9 °C).

A reducao da temperatura peritumoral ¢ esperada apds a administracao dos farmacos
devido as altas taxas de expressio de COX-2 na maioria das neoplasmas malignas
(QUEIROGA et al., 2011). Os farmacos vao atuar reduzindo a inflamagao local, controlando
a progressdao da oncogénese e reduzindo o aporte sanguineo tumoral, consequentemente,
diminuindo a temperatura (LAVALLE et al., 2012).

De acordo com os resultados obtidos, ambas medicacdes utilizadas foram capazes de
reduzir a inflamagio causada pelas neoplasias, contudo, o Trocoxil® que atua como inibidor
seletivo da COX-2, mostrou-se mais eficiente no controle do processo inflamatério. Embora
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os inibidores pouco seletivos COX-2, como o piroxicam, possam causar lesdes no trato
gastrointestinal quando utilizados em maior espacgo de tempo (RANG et al., 2016), ndo houve
relatos de efeitos adversos durante o estudo em nenhum dos animais.

O consenso de tratamento de neoplasias mamarias de cadelas defende a utilizagao de
inibidores COX-2 em conjunto aos protocolos tradicionais de quimioterapia (CASSALI et al.,
2019), portanto, deve-se levar em consideracao a possibilidade de indicar firmacos mais
seletivos e com menor tempo de administragio, como o Trocoxil® que é prescrito em dose
unica ou a cada 15 e 30 dias, ao tracar estes protocolos, pois estes apresentam melhor eficécia.

CONCLUSOES

A partir dos resultados, observou-se, através da termografia, que o Trocoxil® foi mais
efetivo no controle da inflamagdo, reduzindo mais a temperatura peritumoral quando
comparados ao piroxicam, demonstrando que a utilizagdo dos anti-inflamatérios nao
esteroidais seletivos COX-2 ¢ mais eficiente no tratamento adjuvante de neoplasias mamarias
de cadelas.
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