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RESUMO

O dimetil sulféxido (DMSO) produto da industria de madeira, esteve no uso como um solvente
comercial desde 1953. E também um dos agentes farmacéuticos dos mais estudados, mas pouco
compreendido de nosso meio. Temos hoje mais de 40.000 artigos publicados em revistas, que,
fornecem forte evidéncia e uma ampla variedade de propriedades atribuidas a DMSO, sendo
prescrito para uma variedade de tratamentos, incluindo a dor, a inflamagao, o escleroderma, a
cistite intersticial, a pressao intra-cranial elevada e artrites. Nos USA, o DMSO tem a aprovagao
pela FDA para uso como preservativo de 6rgéos para o transplante e para cistites intersticial. Caiu
fora da linha de pesquisa e fora da tendéncia do discurso médico, conduzindo a algum acreditar
que esteja desacreditado. A verdade é mais complicada e as explicagbes sdo muitas. No Brasil sua
utilizagdo partir de 1994 com as pesquisa iniciou seu uso em caes e gatos no tratamento de
afecgdes neuroldgicas e ortopédicas. O DMSO por possuir efeitos analgésicos e antiinflamatérios,
vem sendo empregadas nas lesbes em animais: de musculo esquelético, na coluna vertebral,
paralisia do posterior, queimaduras superficiais, enxertos de pele e edemas de membros devido a
fraturas, na redugdo do aumento de volume das glandulas mamarias da cadela lactente apos o
desmame e em mastectomias.

Palavras-chave: Dimetil sulfoxido ( DMSO), animais, utilizagéo

ABSTRAT

The dimethyl sulfoxide (DMSQO) proceeds from the timber industry, has been in use as a
commercial solvent since 1953. It is also one of the pharmaceutical agents of the most studied but
little understood in our country. We now have over 40,000 articles published in journals, which
provide strong evidence and a wide variety of properties assigned to DMSO, is prescribed for a
variety of treatments, including pain, inflammation, scleroderma, interstitial cystitis, the intra-cranial
pressure high and arthritis. In the USA, the DMSO has been approved by (FDA) for use as a
preservative of organs for transplant and for interstitial cystitis. Fell out of line and search out the
trend of medical discourse, leading some to believe that is discredited. In Brazil, its use since 1994
with the search began its use in dogs and cats in the treatment of neurological and orthopedic
DMSO to possess analgesic and anti-inflammatory drugs have been employed in the lesions in
animals: skeletal muscle, traumatic head position in spine, posterior paralysis, superficial burns,
skin grafts and limb edema due to fractures, reduce the swelling of the mammary glands of the
bitch after weaning infants and mastectomies.

Keywords: Dimethyl Sulfoxide (DMSO), Animals, Utilization



INTRODUGAO

Entre 1866 e 1867, na Alemanha (Stone, 1993), o quimico de
nacionalidade russa Alexander Saytzeff (Brayton,1986) sintetizou o
dimetilsulféxido (DMSO), descrevendo sua notavel capacidade solvente a qual foi
industrialmente utilizada a partir da década de quarenta, permanecendo como
utilidade unica até o final de 1959, inicio de 1960, quando a droga foi introduzida
como medicinal (Brayton, 1986).

Ha alguns anos na clinica equina, o modismo terapéutico com DMSO
seguiu a mesma rota das demais drogas. Houve a euforia de uso indiscriminado,
em muitos casos, sem critérios e conhecimentos fundamentais préprios. Embora
haja necessidade de mais pesquisas e divulgacdes, além das ja realizadas,
atualmente a droga ocupa seu lugar no arsenal terapéutico, sendo comercialmente
encontrada sob as formas de gel e solugédo (Rose & Hudgson, 1993).

O DMSO é um composto que age como receptor de protons em ligagdes
de hidrogénio, conferindo-lhe sua afinidade com a agua. Por isso, & considerado
um solvente atropico, bipolar (devido aos pares de elétrons disponiveis nos
terminais sulfur e oxigénio) e altamente hidroscopico, € um sub produto de
madeira sendo comercializado como um solvente comercial desde 1953.

Para substadncias como proteinas e esterdides, o DMSO atua
consideravelmente melhor como solvente quando comparado com a agua. O
DMSO em concentragdes de 20 % ou menores, também pode ser utilizado como
anticongelante, ja que sua ligacdo com o hidrogénio tende a formar uma matriz
cristalina. Quando combinado a agentes téxicos, a toxicidade do DMSO (que é

considerada baixa), aumenta significantemente.



Os efeitos farmacolégicos importantes do DMSO sao:

A facilitacdo da penetracdo rapida e acentuada de outras substancias
através das membranas biologicas: facil penetragdo na pele, ndo causando danos
irreversiveis da membrana, o que o faz ser diferente da maioria dos solventes
penetrantes. Pode ser detectado no sangue em apenas 5 minutos e propicia
halitose caracteristica. Em 20 minutos pode ser encontrado em todos os 6rgaos do
corpo. (BRAYTON, 1986).

Remoc¢do de radicais livres de oxigénio (RLO): Como parte do
complexo bioquimico da inflamagdo os RLO ocupam posigdo de destaque na
fisiopatologia da injuria de reperfusdo. O DMSO tem propriedade neutralizar a
acao lesiva dos radicais hidroxil (Arden et al. 1989; Mackay, 1992; Rose &
Hodgson, 1993; Speirs, 1994), por isso € benéfico a todo tecido sob isquemia
ainda com possibilidade vital, em particular do trato gastroentérico onde os RLO
produzem aumento da permeabilidade, ulceracbes e necrose epitelial. A
administragdo de DMSO intra venosa em equinos antes da reperfusao intestinal
impediu a redugdo da resisténcia vascular, mas n&o influiu no consumo de
oxigénio e na perda de potassio (Arden et al. 1989).

Criopreservagao e crioprotegcao: também se utiliza o DMSO na
criopreservagao de espermatozoides, embrides, plaquetas, células tumorais e
para culturas de tecidos celulares, pois este tem efeito crioprotetor, evitando a
cristalizacdo da agua, agindo também na remocao dos radicais livres liberados
durante o processo de descongelamento.

Radioprote¢cdo: o DMSO protege as células e o6rgaos da radiagéo
ionizadora através da remoc¢ao de radicais livres que sao liberados.

Protecao isquémica: o DMSO protege as células, removendo os radicais
livres. Antiinflamatoria - A partir da década de sessenta essa propriedade tem
sido vastamente conhecida (Blythe, 1986; Brayton, 1986), resultando de
mecanismos multiplos (Alsup & DeBowes, 1984; Soyka 1990), entre os quais s&o
citados: o antagonismo das substancias originadas da cascata do acido
aracdonico (Stone, 1993) e do fator de agregacgao plaquetaria (Brayton, 1986),
inibicdo da infiltracdo de PMN (Alsup,1984; Soyka, 1990; Rose & Hodgson, 1993),



remogado dos RLO produzidos pelos neutréfilos, (Blythe et al.1986; Soyka, 1990;
Henry, 1992; Parks, 1995; Mackay, 1996; Murray, 1996) os quais estdo envolvidos
na evolugdo do disturbio circulatério a caminho da necrose. Apesar dos varios
mecanismos citados, o DMSO é mais eficaz na inflamagdo aguda (Rose &
Hodgson, 1993).

Imunomoduladora: Além de inibir a quimiotaxia de polimorfonucleares
(PMN) no espaco pleural, amplia a disponibilidade de receptores na membrana
celular, facilitando a interagdo de antigenos (Soyka 1990).

Vasodilatadora - E resultante da acgéo histaminogénica (Brayton, 1986;
Stone,1993) e anticolinesterasica (Brayton, 1986) somada a vasodilatagdo no leito
capilar subdermal e a desagregacédo plaquetaria que resultam em importante
protecdo contra lesdo isquémica (Brayton, 1986; Rand-Luby et al. 1996), sendo
reconhecida como importante na garantia de enxertos.

Diurética: Essa propriedade pode compor o mecanismo pelo qual a droga
reverte anomalias neurologicas decorrentes de traumatismos cranianos, sem
serem observadas alteracdes eletroliticas (Blythe et al.1986; Soyka 1990) em
pacientes normovolémicos.

Analgésica: Deve-se indiretamente a propriedade antiinflamatoria, e
diretamente ao bloqueio quimico da fibora C em nervos aferentes periféricos
(Stone, 1993) além da agao 1965; Wood & Wood, 1975; Haigler & Spring, 1983;
Brayton, (1986). Por outro lado, essa ag&do central & postulada ndo envolver
receptores opioides (Brayton, 1986).

Miorrelaxante: Associado a efeitos tranquilizante e sedativo tem sido
observado em varias espécies (Rosenbaum, 1965; Brayton, 1986; Stone, 1993).
Essa propriedade sem duvida decorre principalmente do conforto resultante das
outras propriedades, ou seja, antiinflamatoria e analgésica.

Antimicrobiana: Tem sido documentada por varios pesquisadores (Alsup
& DeBowes, 1984; Stone, 1993; Rose & Hodgson, 1993).

Citoprotetora: (Koterba et al. 1990) Sua capacidade foi considerada
superior ao do glicerol para preservar eritrécitos e espermatozoides (Brayton,
1986).



DISCUSSAO

STURION et al (1999) demonstraram que aplicagdes tépicas de DMSO
por um curto periodo nao traz danos em tecidos hepaticos e renais . Além disso,
promove boa cicatrizagdo tecidual quando usado sozinho ou em conjunto com
outros medicamentos. Os tecidos mostraram-se quase que semelhantes quanto
ao tempo cicatricial e o aspecto da ferida. O DMSO promove uma reacéo de
granulagdo caracteristica bem mais acentuada quando usado puro, com
coloragdo mais escura que os demais medicamentos. O uso do DMSO tem
sido limitado devido ao desconhecimento do produto e a divulgagdo do mesmo.

STURION et al (1999) demonstraram que aplicagbes tépicas de DMSO
por um curto periodo nao traz danos em tecidos hepaticos e renais, além disso
promove boa cicatrizagdo tecidual quando usado sozinho ou em conjunto com
outros medicamentos. Os tecidos mostraram-se quase que semelhantes quanto
ao tempo cicatricial e o aspecto da ferida. O DMSO promove uma reacédo de
granulagdo caracteristica bem mais acentuada quando usado puro, com
coloragdo mais escura que os demais medicamentos. O uso do DMSO tem
sido limitado devido ao desconhecimento do produto e a divulgagdo do mesmo.

A toxicidade do DMSO ¢é considerada baixa, necessitando de uma dose
letal bastante elevada (DL - 50 , IV, em ratos, gatos, cées, macacos, ficam entre
2,5 e 2,9 g/kg). Em solucbes de 10 — 45 % , a dose terapéutica intravenosa é de
1,0 g/kg administrada lentamente em cavalos, gatos , cdes e humanos. Doses
unicas intravenosas (préximo ao letal), causam em animais de laboratoério
sedacdo, hemodlise intravascular e hematuria. Geralmente ocorre prostragao,
convulsdes, dispnéia ou taquipnéia, hipertensdo, edema pulmonar, parada
respiratoria e morte. A potencializacdo do efeito toxico do DMSO dependera da
administragdo conjunta com outros agentes téxicos ou com impurezas contidas
no produto apds sua preparagao laboratorial.

DMSO e inflamagao:

DMSO reduz a inflamacg&o por diversos mecanismos. E um antioxidante,



um removedor dos radicais livres que recolnem no local de ferimento. Esta
potencialidade foi observada nas experiéncias em laboratério, em 150 pacientes
com colite ulcerativa em estudo em Bagda e Iraque. DMSO também estabiliza as
membranas.

Foi estudado na fundacao da clinica de Cleveland em Cleveland, Ohio, em
1978, 213 pacientes com disordens genito-urinaria inflamatéria. Os investigadores
concluiram que o DMSO trouxe uma melhora significativa a maioria dos pacientes.
Recomendaram a droga para todas as circunstancias inflamatorias ndo causadas
pela infecgdo ou o tumor em que os sintomas eram severos ou 0s pacientes n&o
responderam a terapia.

DMSO e trauma em Sistema Nervoso Central:

Desde 1971, o Dr. de la Torre, na Universidade de Chicago, tem usado
experimentalemnte o DMSO nas injurias do sistema nervoso central ,trabalhando
com animais de laboratorio, ele descobriu que o DMSO abaixava a pressao
intracranial com maior eficiéncia que qualquer outra droga. O DMSO também
estabilizava a pressédo sanguinea, melhora a respiracdo, aumenta o fluxo urinario
em 5 vezes e aumenta o fluxo sanguineo para as areas de injuria na medula
vertebral. Desde entdo o DMSO tem sido empregado em trauma severo de
pacientes humanos, inicialmente quando a pressé&o intracranial permanecia alta
depois da administragcdo de mannitol, esteroides e barbituricos, tanto em humanos
como em animais, isto tem provado que o DMSO significativamente diminui a
pressdo intracraniana, em inumeros problemas como trauma severo,
craneoencefalicos e na coluna vertebral - (Koterba et al. 1990; Soyka, 1990; Rose
& Hodgson, 1993; Welsch, 1993) - Pacientes com aumento da presséo
intracraneana, devido ao disturbio circulatério, apresentando sintomas
neurolégicos, demandam atendimento de urgéncia. Nesses pacientes a eficacia
do DMSO por via IV foi superior a do manitol (Stone, 1993) e da furosemida
(Blythe et al.1986).

Doenca articular degenerativa (DAD): Além de outras, a propriedade de
inibir a despolarizagado dos glicosaminoglicanos pelos radicais livres, faz com que
o DMSO tenha indicagdo na DAD (Speirs, 1994). Artrite séptica - 4-5 litros de



solugéo a 20% de DMSO vem sendo utilizados para lavagens articulares (Rose &
Hodgson, 1993). A droga ajuda a reduzir a populacdo de germes. O efeito do
DMSO €& mais expressivo nas inflamagdes agudas porque sua particularidade
hidrofilica se manifesta mais intensamente onde ha maior presencga de agua.

Pré-operatério: Pela importédncia equivalente aos que o seguem, esse
periodo deve ser bem avaliado e manejado para minimizar riscos ao éxito
cirargico. Excetuando-se os casos de extrema urgéncia, € imperativo que o
paciente esteja preparado para a interveng¢ao. Nesse contexto, o DMSO apresenta
as vantagens relacionadas as suas propriedades, em particular nos casos onde a
inflamagdo aguda evolutiva ou ja plena, se apresenta como inconveniente
cirargico imediato.

Em 9 casos de animais atendidos no Hospital Veterinario das FIO, com
sintoma de dor na regido lombar, claudicacdo, paresia progressiva, debilidade da
cauda, disturbios esfinctérios (urinario e anal) com suspeita de sindrome da cauda
equina, foram, tratados com DMSO de 12 em 12 horas na dosagem de 0,8g/kg/l.V
durante 4 dias e apos 3 aplicacdo de 24 em 24 hora mostraram, apdés a 3
aplicacdo uma melhora significativa com melhora da propriacepgéo superficial e
profunda , em dois caso o tratamento teve que ser prolongada por 7 dias para os
animais recuperarem-se totalmente. O tratamento com DMSO mostrou-se
eficiente em todos os animais(Sturion et al. 2008).

Doenca articular degenerativa (DAD): Além de outras, a propriedade de
inibir a despolarizagado dos glicosaminoglicanos pelos radicais livres, faz com que
o DMSO tenha indicagdo na DAD (Speirs, 1994).

Carreadora: Devido a intensa capacidade de penetracdo, muitas
substancias quando associadas ao DMSO podem ser carreadas através das
membranas (Brayton, 1986; Blythe et al.1986; Rose & Hodgson, 1993; Rand-Luby
et al. 1996). Essa propriedade tem sido utilizada quando as lesbes se localizam
em tecidos que apresentam dificuldade a penetracdo e difusdo medicamentosa,
como também em casos de pneumonias abscedantes.

Pés-operatorio:

Cirurgias abdominais: O DMSO a 10% em doses até 1,0g/kg/lV de



12/12h durante trés dias, tem sido administrado principalmente se durante a
cirurgia observa-se, pressao arterial inferior a 70mmHg, insuficiéncia circulatéria
reversivel devido a isquemia, presenga de congestao e edema, necessidade maior
de manipulagdo de serosas levando a petéquias e sufusdes. Nesses casos a
droga auxilia na prevengcdo de laminite e aderéncias e controle da peritonite
(Brayton, 1986; Rose & Hodgson, 1993), combatendo a endotoxemia (Soyka
1990; MacKay, 1992; Parks, 1995).

Miopatias e neuropraxias poés-anestésicas: Em muitos casos a
aplicacao topica € eficaz (Soyka 1990; Snow & Valberg, 1994).

Enxertos de pele: A aplicagéo topica de DMSO aumenta o éxito cirurgico
(Stone, 1993; Carpenter et al. 1994; Rand-Luby et al. 1996).

Outras: O DMSO também tem sido indicado em casos de encefalites
virais e bacterianas, Herpes virus |, mielite devido a protozoarios, anodxia e
disturbio cerebral em potros mal ajustados (Palmer et al. 1984; Blythe et al.1986;
Koterba et al. 1990; Soyka, 1990; Rose & Hodgson, 1993), bem como em casos
de fibrose parcial uterina sem infeccdo uma vez que a droga induz mudangas no
colageno (Van Camp, 1993).

Contra indicacdes:

Desidratagcao - O DMSO nado deve ser administrado a pacientes em
desidratacdo dinamica, com risco de atingir o grau severo (Mackay, 1992). Salvo
0s casos sob efetiva monitoracéo, estando o clinico com dominio pleno do estado
clinico e em condi¢cdes de reverter uma possivel descompensagao.

Anticolenesterasicos: Antes de administrar DMSO deve-se ter certeza
de que o paciente ndo foi tratado com drogas que agem por esse mecanismo.
Algum antiparasitario, por exemplo.

Enterite e colite infecciosa: Com base em algumas de suas
propriedades e, talvez, em resultados insatisfatorios, ja foi levantada a hipétese de
que o DMSO pode aumentar a absor¢cdo de toxinas através da mucosa lesada.
Evidentemente essa hipdtese nédo pode ser refutada ou aceita, enquanto nao for
testada cientificamente e confrontada com as razdes que fundamentaram as

indicagbes da mesma droga em pacientes portadores de endotoxemia (Soyka



1990; Clark, 1992; Mackay, 1992; Rose & Hodgson, 1993; Stone, 1993; Parks,
1995) e diarréia por Salmonella (Rose & Hodgson, 1993).

Reacdes anafilaticas: Devido a sua agao histaminogénica, o DMSO né&o
deve ser administrado a pacientes portadores de reacbes anafilactdides
importantes, decorrentes de ofidismo, ataque de abelhas, intoxicagdo alimentar,
etc.

Mastocitoma: Evidéncias indicam que o DMSO nado é cancerigeno,
podendo até ter valor na terapia do cancer (Brayton, 1986), exceto em caso de
mastocitoma em que a droga pode induzir histaminemia fatal devido a

degranulagdo de mastacitos.

CONCLUSAO
Hoje, DMSO & um tratamento eficaz para muitas doengas para os que nao
tem nenhuma outra terapia. E mais seguro, mais barato, e mais eficaz para uma
variedade dos problemas para os quais ndés estamos usando presentemente
outros farmacos, menos eficaz, e mais caros. Em 1972 a National Academy of
Sciences avaliou os dados cientificos com DMSO e concluiu que era eficaz nos
tratamentos atualmente aprovados para trés problemas inflamatorios,

musculoesqueletico e cistite no homem.
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