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RESUMEN

El presente trabajo tuvo como objetivo evaluar dos diferentes dosis, la primera
dosis consiste en 4 mg/kg del vial (Da) y la segunda dosis consiste en 6 mg/kg del
vial (Db) en perros, comparando la eficiencia de la dosis A con la dosis B midiendo
el tiempo de induccion, anestesia y recuperacion.Treinta perros de diferentes
edades fueron anestesiados, a 15 se les aplico la Da y a los otros 15 se les aplico

la Db, por via intramuscular.

Se evalud el tiempo de induccion, anestesia y recuperacion en las dos dosis (Da y
Db). El vial contiene 250 mg de tiletamina, 250 mg de zolacepam y 500 mg de
xilacina en 5 ml. En la Da tuvo un promedio de 8 minutos (rango 3-25 min) en el
cual la Db fue mas eficiente con un promedio de 5 minutos (rango 2-10 min). Solo
un paciente se le tuvo que administrar una segunda dosis la cual se indujo la
anestesia a los 10 minutos (Da). Los tiempos de anestesia de la Da tuvo un
promedio de 50 minutos (14-111 min), mientras que la Db fue de 63 minutos (42-
110 min). Los tiempos de recuperacion tuvieron un promedio de 20 minutos (rango
4-47 min) en la Da, mientras que la Db fue de 56 minutos (rango 25-151 min).La
Db del vial demostré ser apropiada para anestesia en perros por un periodo un
poco mayor de una hora y para perros de talla grande. La Da del vial, para

anestesiar a perros de menos de 50 minutos y talla chica.

Los resultados demostraron que el vial es mas eficiente en tiempo de induccidn,
anestesia y recuperaciéon que el anestésico comercial (Zoletii 100®) como se
muestra en lo anterior ya mencionado. Con el vial se utiliza una menor cantidad

del vial con una dosis de 4 a 6 mg/kg de peso que el comercial (Zoletil 100®).

Palabras clave: Canino, induccion, anestesia, recuperacion, tiletamina,

zolacepam, xilacina.
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INTRODUCCION

Por razones de ética y eficacia técnica, el veterinario debe utilizar con razonable
maestria las diversas formas de tranquilizar y anestesiar (Sumano et al., 2006). El
uso de agentes anestésicos disociativos se asocia a efectos depresores menos
acentuados que aquellos producidos por otros agentes anestésicos como es el
caso de los barbituricos de accién ultracorta. Los principales representantes de los
anestésicos disociativos son la ketamina y la tiletamina, las cuales sueles
emplearse en combinacion con otros agentes preanestésicos, tales como
benzodiacepinas, fenotiacinas, agonistas a,- adrenérgicos u opioides. La
combinacién de los anestésicos disociativos con otros agentes preanestésicos,
causan una anestesia quirdrgica adecuada y balanceada, la cual minimiza los
efectos catalépticos asociados a este grupo de agentes disociativos (Muir et al.,
2001).

De los anestésicos a utilizar en este trabajo son la tiletamina que es un congénere
de la fenciclidina. Sus efectos son semejantes a los de la ketamina (Sumano et al.,
2006). A nivel de sistema nervioso central la catalepsiaprevaleceen todas las
especiescuando se administra endosis moderadas. Con grandes dosis de
anestesia generalse producen enratones, ratas, palomas, gatos y monos, mientras
se produce la depresion sélo en cobayos y conejos. Similares a la fenciclidina,
tiletamina es mas eficaz en la produccion de anestesia general en los gatos y
primates (Chen et al., 1969). En el sistema respiratorio disminuye el volumen
corriente y la frecuencia respiratoria permanece sin cambio (Sumano et al., 2006).
Sin embargo la sobredosis se caracteriza por producir intensa hipoventilacién y
apnea, a nivel de sistema cardiovascular como son en perros en dosis de 2 mg/kg
produce un incremento de la presion arterial y de la frecuencia cardiaca, mientras
que con 4-8 mg/kg disminuye esta ultima, a nivel musculo esquelético puede
haber rigidez muscular y espasmos musculares de tipo clonico (cara o miembros
anteriores), los cuales al incrementar la dosis se tornan en convulsiones (Sumano

et al.,, 2006). Durante la anestesia quirdrgica con tiletamina los parpados
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permanecen abiertos y las pupilas ligeramente dilatadas, persistencia de los
reflejos corneal, palpebral y salivaciéon (Sumano et al., 2006).

El anestésico mencionado anteriormente se encuentra casi siempre mezclado a
nivel comercial con un preanestésico llamado; zolacepam este es un tranquilizante
perteneciente al grupo de las benzodiacepinas han estado intimamente ligados a
la anestesiologia humana y veterinaria; sin embargo, en nuestra ciencias sus
aplicaciones como Unicos agentes son mas limitadas (Laredo, 2001). Las
benzodiacepinas ejercen su accién mediante la depresion del sistema limbico y su
efecto de relajacion muscular a través de la inhibicion neuronal a nivel espinal.
Basicamente realizan una estimulacion de los receptores benzodiacepinicos
especificos, los cuales potencian la liberacion de GABA, neurotransmisor
inhibitorio (Laredo, 2001).

La xilacina es un cristal incoloro, con sabor agrio, soluble en agua y estable en
solucién. Después de administrarse por via IM se absorbe rapidamente pero su
biodisponibilidad es incompleta en perros de 52-90%. La xilacina estimula los
receptores periféricos a presinapticos, con lo que induce la liberacion de
noradrenalina. También induce un estimulo vagal via central. Ademas de un efecto
analgésico y sedante, la xilacina genera una relajacidn muscular por inhibicion de
la transmision intraneural de impulsos (Sumano et. al., 2006).

Hay muy poca informacion, meétodos y farmacos para las actividades
anteriormente mencionadas administradas por via intramuscular en perros y

trabajos de campos como en contenciones en animales silvestres.

El presente trabajo pretende evaluar la mezcla delvial de: 250 mg de tiletamina,
250 mg de zolacepam y 500 mg de xilacina con un total de 1000 mg siendo

aplicada por via intramuscular, en perros.

Flores en el 2009, evaluo diferentes protocolos de anestésicos en perros donde al
utilizar tiletamina y zolacepam con una dosis antes de xilacina fue muy eficiente y
menos marcados los defectos que tienen estos al utilizarlos por separados. Por lo
cual en esta investigacién se evaluara la eficiencia que tiene estos farmacos

combinados en el vial.
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1.1 Hipétesis

La combinacién de un anestésico disociativo (Tiletamina) mas una benzodiacepina
(Zolacepam) y un agonista Alfa 2 adrenérgicos (Xilacina), crean un sinergismo
potencializandose, dando como resultado una induccidon rapida, una mayor
duracion de la anestesia quirurgica, una recuperacion suave Yy rapida;

administrando una menor cantidad del vial que por separado.

Il REVISION DE LITERATURA
2.1 Anestesia disociativa

El término “anestesia disociativa” se originé a partir del uso de la ketamina en
seres humanos. Describe un estado en que el paciente se encuentra disociado o
indiferente respecto a su entorno; en algunos casos puede compararse esa
condiciéon con un estado cataléptico. En medicina veterinaria, son de uso comun
tres farmacos para inducir anestesia disociativa: fenciclidina y sus congéneres,

ketamina y tiletamina (Sumano et al., 2006).

Este término implica una disociacién electroencefalografia de la actividad del
sistema nervioso central, por lo que el paciente no responde a estimulos fisicos,
como dolor presién o calor, durante cierto tiempo (Botana, 2002). Este estado de
anestesia se caracteriza por persistencia de los reflejos palpebral, laringeo,

faringeo y podal (Botana, 2002).

Etapas de la anestesia segun la clasificacion clasica de Guedel (Steffey, 2001):
1. Etapal
a) Etapa de analgesia, induccién y excitacién voluntaria, analgesia y
amnesia.
b) Periodo desde el inicio de la induccion hasta la pérdida de la
consciencia.

c) Resistencia Voluntaria a la contencion y a los vapores anestésicos.
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2. Etapall
a) Etapa de delirio, excitacion involuntaria, o comportamiento
desinhibido.
b) Periodo desde la pérdida de la consciencia hasta el comienzo de la
respiracion automatica.
3. Etapa lll
a) Etapa quirurgica.
b) Periodo desde el inicio de la respiracion automatica hasta la parada
respiratoria.
c) Subdividida en cuatro planos anestésicos:
l. Plano |: anestesia quirurgica superficial.
. Plano Il: anestesia quirdrgica moderada.
. Plano lll: anestesia quirurgica profunda.
V. Plano IV: anestesia quirurgica excesiva.
4. Etapa lV
a) Etapa de paralisis respiratoria o sobredosis.
b) Intervalo entre la parada respiratoria y la cardiaca.
(Botana, 2002).

2.2 Descripcién del Anestésico a Evaluar

2.2.1 Tiletamina

La tiletamina es un congénere de la fenciclidina. Su nombre quimico es 2-
(etilamino)-2-(2-tienil)-cloruro de ciclohexanona. Sus efectos son semejantes a los
de la ketamina (Sumano et al., 2006).

El estado de anestesia inducida en general por estos farmacos se caracteriza por
la evidencia de disociacién entre el talamo y el sistema limbico observadas por
electroencefalografia (EEG) (Lin et al., 1992). Los disociativos parecen producir su
efecto mediante la interrupcion de la transmision ascendente desde el
inconsciente a partes consientes del cerebro, en lugar de por la depresion

generalizada de todos los centros del cerebro (Corssen et al., 1968). La anestesia
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inducida por estos farmacos se asemeja a un estado cataléptico en el que losojos
permanecen abiertos con una mirada lenta (nistagmus) (Winters et al., 1972).
Diversos grados dehipertoniay movimientosinvoluntariosoreflejos musculo
esquelético a menudo se producenindependientemente de la

estimulacionquirurgica.

2.2.1.1 Consideraciones farmacoldgicas

La farmacologia descriptiva basica de tiletamina (2 -etilamino) -2 -(2-tienil) de
clorhidrato de ciclohexanona) se informé por primera vez en 1969 (Chen et al.,
1969). En la mayoria de los aspectos de la farmacodinamia de tiletamina son
similares a los de ketamina pero su potencia y duracion de accién intermedia entre
la fenciclidina el mas potente y la ketamina, el menos potente (Lin et al., 1992).

La catalepsia prevalece en todas las especies cuando se administra en dosis
moderadas. Las dosis de 20 mg/kg por via intravenosa en perros inducen
respuestas inconsistentes, es decir, la luz de la anestesia quirurgica se producen
en algunos perros, mientras que las convulsiones clénicas aparecen en otros (Lin
et al., 1992).

A nivel de sistema respiratorio: La tiletamina disminuye el volumen corriente y la
frecuencia respiratoria permanece sin cambio. Sin embargo, la sobredosis se
caracteriza por producir intensa hipoventilacién y apnea (Sumano et al., 2006).

En general, los efectos sobre el SNC inducidos por tiletamina parecen estar
relacionados con la dosis, la induccion de la pérdida progresiva de la percepcion
sensorial y la conciencia sin producir un profundo suefio como condicion. Los ojos
permanecen abiertos y el reflejo corneal permanece intacto. La relajacion
muscular y analgesia son insuficientes para la cirugia visceral dolorosa, pero
puede ser facilmente mejorada por la administracion con otros farmacos (Lin et al.,
1992).

A nivel cardiovascular: En perros con dosis de 2 mg/kg produce un incremento de
la presion arterial y de frecuencia cardiaca, mientras que con 4-8 mg/kg disminuye
esta ultima (Sumano et al., 2006). A nivel de musculo esquelético puede causar

rigidez muscular y espasmos musculares de tipo clonico (cara o miembros
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anteriores), los cuales al incrementar la dosis se tornan en convulsiones (Sumano
et al., 2006).

Los autores sugirieron que el incremento de la presidn sanguinea y el ritmo
cardiaco puede ser debido a la tiletamina, en su mayor parte, por la influencia en
los mecanismos centrales reguladores cardiovasculares (Chen et al., 1969).Esto
se ve apoyado por el informe de White et al., 1982, quien concluyé que la
ketamina produce su primera accidén simpaticomimético por la estimulacién directa
del sistema nervioso central que se traduce en el aumento de las catecolaminas
circulantes en plasma (Lin et al., 1992).

Durante la anestesia quirurgica con tiletamina los parpados permanecen abiertos y
las pupilas ligeramente dilatadas, persistencia de los reflejos corneal, palpebral y
salivacion (Sumano et al., 2006). La vida media de la tiletamina en perros es de

1.2 hrs y solo 5-10 % de la dosis se detecta en orina (Sumano et al., 2006).

2.2.2 Zolacepam

El zolacepam es un tranquilizante perteneciente al grupo de las benzodiacepinas
han estado intimamente ligados a la anestesiologia humana y veterinaria; sin
embargo, en nuestra ciencia sus aplicaciones como Unicos agentes son mas
limitadas (Laredo, 2001).Las caracteristicas ventajosas farmacologicas de las
benzodiacepinas (por ejemplo, clordiazepdxido, diacepam, midazolam y
zolacepam) se han descrito como:

1) Producciondeamnesia

2) Ladepresionminima dela funcién cardiorrespiratoria

3) Unafuerteaccionanti-convulsivo

4) Relativaseguridad en caso desobredosis

5) Desarrolla rara toleranciao dependencia fisica significativa (Lin et al.,

1992).
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2.2.2 Consideraciones farmacologicas

Las benzodiacepinas ejercen su accidon tranquilizante mediante la depresion del
sistema limbico y su efecto de relajacion muscular a través de la inhibicion
neuronal a nivel espinal (Hall et al., 1991). Basicamente realizan una estimulacion
de los receptores benzodiacepinicos especificos, los cuales potencian la liberacion
de GABA, neurotransmisor inhibitorio (Laredo, 2001). Las benzodiacepinas tienen
un inicio rapido y corta duracion de accién, pero carecen de efectos analgésicos
(Stoelting, 1987b). Las benzodiacepinas se usan como modificadores del
comportamiento, premedicacién, para la induccidn de la anestesia, adjuntos en
neuroleptoanalgesia, y por sus efectos anticonvulsivos (Booth, 1982). Entre las
benzodiacepinas disponibles hay similitudes y diferencias en particular en la
potencia y selectividad para producir efectos especificos(Hall et al., 1991).

Nivel de sistema cardiovascular: El efecto del diacepam en accién cardiovascular
es suave incluso en dosis de 15 mg/kg IV (Randall et al., 1961). En los perros con
dosis de 2.5 mg/kg de diacepam |V no alter6 la frecuencia cardiaca y la presién
arterial media significativamente (Jones et al.,1979).En perros anestesiados con
pentobarbital, se informé que el zolacepam no tiene reacciéon adversas sobre la
funcién cardiovascular incluso cuando se administra en grandes dosis por via IV
(dosis promedio de 61 mg/kg).En beagles adultos no anestesiados, la dosis de 2
mg/kg IV de zolacepam no indujeron ningun cambio perceptible de la funcién
cardiovascular en dosis de 10 mg/kg y 50 mg/kg indujeron una disminucién en la
resistencia sistémica vascular con una disminucién asociada en la tension arterial
sistémica. Una taquicardia refleja con una disminucién en el volumen sistdlico y un
aumento de la contractilidad ventricular produciendo una respuesta la hipotension
sistémica (Parke, 1974).

En pequefas especies sus principales beneficios clinicos se traducen en dos
efectos: ansiolisis-sedacion y relajacion muscular. Aunque la accion en animales
sanos es escasa Yy no resulta clinicamente valida para la realizacién de diversos
procedimientos diagndsticos o terapéuticos, por ejemplo cirugia menor, radiologia

de displasia, la relajacion muscular que inducen los convierte en agentes de
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eleccion en anestesia disociativa. También ayuda a la recuperacion sobre el
sistema cardiovascular y respiratorio, proporcionando un amplio margen de
seguridad en la preanestésia de pacientes de alto riesgo anestésico (Laredo,
2001).

Algunas de las benzodiacepinas (diacepam) al aplicarla intramuscularmente
produce dolor y al aplicarla intravenoso produce tromboflebitis, no es soluble en
agua no puede mezclarse con atropina, opiaceos, sedantes o barbituricos, puesto

que producen precipitaciones (Laredo, 2001).

2.2.3Xilacina
El nombre quimico de la xilacina es clorhidrato de 5, 6-dihidro-2-(2,6-cilidino)-
(dimetil-fenilamina)-4H-1,3-tiacina. Es un cristal incoloro, con sabor agrio, soluble

en agua y estable en solucion (Sumano et al., 2006).

2.2.3.1 Consideraciones farmacoldgicas

Efectos sobre el sistema nervioso central: Produce depresion del SNC mediante
estimulacion de los receptores adrenérgicos ap presinapticos y post sinapticos
tanto en el SNC como periféricamente; esto reduce la liberacidon de noradrenalina
a nivel central y periférica, disminuye la transmisién nociceptiva ascendente; el
resultado es una disminucion de las catecolaminas circulantes y de otras
sustancias relacionadas con el estrés; los efectos en el SNC de los agonistas- a;
se pueden antagonizar con antagonistas de los receptores a; (por ejemplo
yohimbina, tolazolina, atipamezol) (Muir et al., 2008). La selectividad comparativa
del receptor alfa para a, frente a a4. Inhiben los reflejos polisinapticos; deprime la
trasmision en las neuronas intercalares (relajantes musculares que actuan a nivel
central), pero no influyen en la unién neuromuscular (Muir et al., 2008). Inducen un
estado parecido al suefio comparable al de las fenotiazinas, pero mas intenso
(Muir et al., 2008). Produce analgesia al estimular los receptores- a, del SNC (Muir
et al.,, 2008). Los efectos son aditivos y pueden ser sinérgicos cuando se

combinan con otros farmacos depresores y analgésicos (por ejemplo opiaceos)
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cuando se usan para producir inmovilizacion quimica o analgesia general (Muir et
al., 2008).

Efectos Cardiovasculares: Cuando es administrada por via endovenosa, la xilacina
produce bradicardia en los animales que no recibieron pre-medicacion
anticolinérgica. Esta bradicardia es debida al reflejo baro-receptor del seno
carotideo en respuesta a la hipertension que ocurre después de la administracion
de la xilacina. Ademas de esto, la xilacina disminuye la actividad simpatica y
aumenta la actividad vagal. En los perros, la xilacina produce una disminucion del
flujo sanguineo adrtico. En algunos animales, la administracién intramuscular de
xilacina produce una pequeia disminucion o ninguna alteraciéon en la presidn
arterial (Sumano et al., 2006).

A nivel respiratoria: Deprime los centros respiratorios a nivel central (Muir et al.,
2008). Reduce la sensibilidad del centro respiratorio a los aumentos de la Pcoy;
reduce el volumen respiratorio y la frecuencia respiratoria con un descenso global
del volumen, cuando se administran en dosis altas por via IV (Muir et al., 2008). El
umbral respiratorio al CO, aumenta cuando se administran dosis elevadas, lo que
provoca una significativa depresién respiratoria (Muir et al., 2008).

Después de administrarse por via IM se absorbe rapidamente pero su
biodisponibilidad es incompleta en perros de 52-90% (Sumano et al., 2006). La
xilacina estimula los receptores periféricos ay presinapticos, con lo que induce la
liberacion de noradrenalina (Sumano et al.,, 2006). También induce un estimulo
vagal via central. Ademas de un efecto analgésico y sedante, la xilacina general
actividad relajante muscular por inhibicion de la transmision intraneural de
impulsos (Sumano et al., 2006).

A pesar de que tiene efectos similares a los de la morfina en algunos receptores,

no causan excitacién en gatos, caballos y bovinos (Sumano et al., 2006).
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2.2.4 Tiletamina-zolacepam

En aquellos paises en los que esta disponible, tiletamina se obtiene en una
combinacién premezclada con una benzodiacepina zolacepam, con el nombre
comercial de Telazol® y Zoletil® (Hall et al., 2001). La preparacion de la droga se
compone de 500 mg liofilizado de tiletamina-zolacepam (250 mg de tiletamina y
250 mg de zolacepam) que se reconstituye con agua estéril (Hall et al., 2001). La
dosis reportada son la suma de tiletamina-zolacepam de manera que la dosis de 4
mg/kg de Zelazol es equivalente a 2 mg/kg de tiletamina y 2 mg/kg de zolacepam
(Hall et al., 2001). Los estudios iniciales de esta combinacién de farmacos estaban
con las tasas mas altas con las dosis que ahora son de uso comun (Hall et al.,
2001). Tiletamina-zolacepam, con dosis de 4 mg/kg por via IM con un
anticolinérgico proporciona sedacién eficaz para perros agresivos o peligrosos(Hall
et al., 2001). La sedacién es profunda pero oscila desde el perro es apenas capaz
de caminar con el perro que es casi inconsciente y listo para traqueal intubacién
(Hall et al., 2001). El inicio de la sedacion adecuada puede ser dentro de minutos
o hasta 10 minutos (Hall et al., 2001). En los perros, los efectos tranquilizantes de
zolacepam parecen desvanecerse antes que los de tiletamina, lo cual la
recuperacion es a menudo violenta. La rigidez musculares comun y algunas
manifestaciones como las convulsiones pueden ser vistos (Hall et al,
2001).Después de la reconstitucion puede conservarse hasta cuatro dias a
temperatura ambiente o 21 dias en refrigeracion. Su administracion es por la via

intramuscular o intravenosa.
2.2.4.1 Consideraciones farmacoldgicas

Después de la inyeccion IM, el inicio de la anestesia quirurgica se produce dentro
de 7-8 min y dentro de 30-60 s después de la inyeccion IV (Lin et al., 1992). Los
perros suelen estar completamente recuperado dentro de 4 horas después de una
unica inyeccion IM (Lin et al., 1992). La duracion de la anestesia quirurgica puede
prolongarse aumentando la dosis o la administracion de dosis suplementarias (Lin
et al., 1992). El aumento de la dosis, por una dosis mayor que la recomendada, o

administracion de una dosis adicional no disminuye el tono muscular (Lin et al.,

10
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1992). Cuando se administra IM en las dosis recomendadas, la tiletamina-
zolacepam ofrece un amplio margen de seguridad con perros sobrevivientes dosis
de 29.9 mg/kg durante ocho dias consecutivos sin ningun efecto duradero(Lin et
al., 1992).

Cuanto mayor sea la dosis, los perros mas propensos a tener una recuperacion
prolongada aspera. Rigidez muscular es comun y alguna actividad convulsiva
puede observarse (Lin et al., 1992). En un estudio, un perro se le dio 0,1 mg/kg IV
de diacepam para reducir la actividad muscular cuando se recuperé de la
anestesia, la suavidad de recuperacion segun se informa mejora después de la
inyeccidon de diacepam (Lin et al., 1992). Taquicardia (que es causada por una
disminucion del volumen del accidente cerebro vascular y por lo tanto el gasto
cardiaco) y la hipotension transitoria ocurre después de la inyeccién IM de 10 o 20
mg/kg de Telazol (Lin et al., 1992). En los perros a nivel de plasma la vida media

de tiletamina es 1.2 h, pero soélo 1 h para el zolacepam (Lin et al., 1992).

2.2.5 Combinacion de Tiletamina + Zolacepam + Xilacina

Esta combinacién estd siendo utilizada recientemente para movilizacion vy
contenciones quimicas en diferentes especies como son venado cola blanca
(Odocoileus virginianus), alce (Cervus elaphus), mapaches (Procyonlotor), osos
polares (Ursus maritimus), jaguares (Panthera onca), entre otros, la combinacion
tiletamina + zolacepam + xilacina ha sido utilizada en animales domésticos como
caballos y no hay informacion que haya sido utilizada en pequefias especies como
perros y gatos dado que las pocas investigaciones arrogan que en pequefias
especies hay un rango de eficiencia ya que aumenta en rango de anestesia con

menos dosis que la combinacion tiletamina + zolacepam (Janovsky, 2000).

11
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lIl MATERIALES Y METODOS

3.1 Materiales

o 4 Zoletil 100® (Tiletamina 250mg — Zolacepam 250mg) Virbac Francia. .

1 Procin Equus® (Xilacina 10%) PiSA Agropecuaria México.
¢ 30 perros aparentemente saludables, diferente edad, sexo.
e Termdmetro

e Cronometro

e 20 jeringas de insulina de 1 ml

e 10 jeringas de 3 ml

¢ 1 bolsa de algodon

e 11t de alcohol

¢ Filipina

e Mesa de trabajo

e Hoja de protocolo

o Lapiz
e Jaulas
e Basculas

3.1.1 Recursos humanos
o Estudiante
o0 Asesor: MVZ. Sergio O. Yong Wong
o MVZ. Hilda Ruth Sagredo Ulloa maestra de la clase de técnicas quirurgicas
y estudiantes 7° semestres.

o0 Asistentes
3.1.2 Recursos biologicos

Se utilizaron 30 perros escogidos al azar en la clase de técnicas quirurgicas y la

veterinaria Huellitas.

12
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3.1.3 Area de estudio

El experimento fue realizado en la Clinica Veterinaria de la Universidad Autonoma
Agraria Antonio Narro con perros que fueron utilizados para la materia de técnicas
quirurgicas el cual fue valorado una mascota por dia bajo condiciones de
diferentes cirugias y otras mascotas fueron analizados en las instalaciones de la
Clinica Veterinaria “Huellitas” donde hay nada mas se monitoreo en diferentes

dosis.

3.2 Métodos

3.2.1 Disefio experimental

Se escogieron perros que los alumnos trabajarian en la practicas de técnicas
quirurgica y otras en las instalaciones de la veterinaria Huellitas formando dos
grupos de 15 perros cada uno, a los cuales se les aplico una dosis de 4 mg/kg y 6

mg/kg del vial preparado.

3.2.2 Determinacion del peso

Mediante una bascula se subia al perro dando un peso en kilogramos.

Figura 1.- Basculas utilizada durante el experimento para saber el peso del

ejemplar.

13
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3.2.3 Mezcla del anestésico y via de administracion

Se obtuvo la mezcla de TZX de la siguiente forma: a un vial conteniendo polvo de
clorhidrato de tiletamina 250mg y clorhidrato de zolacepam 250mg, se le adiciond
500 mg de clorhidrato de xilacina. Se obtuvo entonces TZX: tiletamina 50mg +
zolacepam 50mg + xilacina 100mg, obteniendo una concentracién de 200mg de la
mezcla de TZX por cada 1 ml de la solucién, la cual fue administrada via

intramuscular.

\/igoETall .. ..icco

Contenido neto: Frasco con liofilizado
Diluente estéril: § ml

Zoletil" 100

Reg. SAGARPA Q-00

USO VETERINARI(

Solucién }nyectal +)
Anestésico general

Elaborado por

Virbac 5.4, DEST] Carras, Franci

Importads y distribuida por

Virbac Mésica, 5.4, de CV,

Lote 30, Manzana 1, Parque lndusirial Guadalaara,
C.P, 45680 El Saleo Jalisco.

Figura 2.- Anestésico utilizado para la realizacion del experimento.

3.2.4 Dosis

Las dosis que se utilizaron fueron dos:

Dosis A: 4 mg/kg de peso vivo del vial preparado.

Dosis B: 6 mg/kg de peso vivo del vial preparado.

14
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3.2.5 Medicion en los tiempos de induccidn, anestesia y recuperacion.

3.2.5.1 Tiempo de induccién
Se consideré como tiempo de induccion, al tiempo transcurrido desde la aplicacion
de los anestésicos, hasta que el perro permanecié inmovil al tacto y con la cabeza

abajo.

3.2.5.2 Tiempo de anestesia
Se consider6 como tiempo de anestesia, al tiempo que el animal permanecié
inmévil. Se tomaron estas variables cada diez minutos y se anotaron en hojas de

protocolo.

3.2.5.3 Tiempo de recuperacion
Se consideré como tiempo de recuperacion al tiempo desde la aplicacion de los
anestésicos, hasta el momento en que el perro realizé movimientos de cabeza o

extremidades o proyecciones de la lengua.

15
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IV RESULTADOS Y DISCUSION

4.1 Resultados

La inyeccion intramuscular de la combinacion de tiletamina + zolacepam + xilacina
en las dos diferentes dosis (Da y Db), produjo un efecto sedante en todos los
perros, luego de dos a nueve minutos de la inyeccién. Los resultados de la
utilizacion de la combinacion de TZX: tiletamina + zolacepam + xilacina, no fueron
consistentes en los dos diferentes dosis (Da y Db), presentandose diferencias en
algunos parametros fisiolégicos, observandose un efecto de menor profundizacién
y recuperacion con la dosis 6 mg/kg del vial preparado; en comparacién con 4
mg/kg del vial preparado. Los resultados obtenidos respecto a los tiempos de
induccion, anestesia y recuperacidon son presentados en el cuadro 1. Los
comportamientos observados en los parametros fisioldgicos de perros después de
aplicar la mezcla de TZX: tiletamina + zolacepam + xilacina se encuentran en el
cuadro 1y 2. La Db de TZX (6 mg/kg del vial preparado), mantuvo mas tiempo a
los animales sedados, provocé el mayor grado de profundizacibn y una
recuperacion mas rapida de los perros. La Da de TZX (4 mg/kg del vial
preparado), conservo un poco bajo el efecto anestésico una cantidad de tiempo
similar al tiempo obtenido con la aplicacion de la Db, observandose una
recuperacion mas rapida que la Db. En los anexos | y Il se muestra el
comportamiento observados en los parametros de tiempo de induccion, anestesia

y recuperacion.
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Cuadro 1.- Tiempos de induccion, mantenimiento y recuperacion observados
en perros después de aplicar la mezcla de TZX: Tiletamina + Zolacepam +

Xilacina, en dos diferentes dosis, via intramuscular.

Mezcla del anestésico Dosis Tiempo de Tiempo de Tiempo de
induccion en | anestesia en | recuperacion
minutos. minutos. en minutos.
Media+I.C. | Media+I|.C. | Media+l.C.*
* 95 %. * 95 %. 95 %.
Tiletamina + Zolacepam | 4 mg/kg del 8 50 20
+ Xilacina vial + 5.509 +24.71 +16.11
(3 — 25) (14 - 1117) (4 — 47)
Tiletamina + Zolacepam | 6 mg/kg del 5 63 56
+ Xilacina vial + 2.586 + 20.58 + 30.68
(2-10) (42 - 110" (25 - 151)

*TZX: Tiletamina 50 + Zolacepam 50 + Xilacina 100 por cada 1 ml.

**|. C.- Intervalo de confianza

***=Rango minimo y maximo

'= Valores antes de la aplicacién de la segunda dosis

17
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4.2 Discusién
4.2.1 Efectos generales

El uso de la inyeccion de TZX: tiletamina 50 mg + zolacepam 50 mg y xilacina 100
mg por cada 1 ml en las dos dosis utilizadas, indujo a los perros en un estado de
tranquilizacion, anestesia y analgesia. El efecto de induccién observado en los
perros con TZXfue rapido y suave, similar al reportado en los perros con la
combinacibn de anestésicos de dexmedetomidina-butorfanol-tiletamina-
zolacepam reportada en la investigacion de Krimins et al., 2012 y recuperacion
observada fue suave, al igual que la recuperacion reportada en los perros
utilizando la combinacion de tiletamina-zolacepam-butorfanol-dexmedetodina
reportada por Ko et al., 2007. Se observd en el estudio un menor tiempo de la
anestesia y un mayor tiempo bajo el efecto de tranquilizacion, de los individuos. La
diferencia puede deberse a que a la combinacion tiletamina y zolacepam se le
adiciond xilacina, que pudo incrementar el tiempo de tranquilizacion y menor
tiempo en estado de anestesia. La xilacina proporciona un estado de
tranquilizacion, tiene un corto periodo de analgesia de 15-30 minutos, en perros
(Sumano et al., 2006). En la investigacion realizada anteriormente el tiempo de
anestesia fue de un promedio de 50 a 63 minutos en promedio en las dos
diferentes dosis un poco mayor al experimento realizado por Ko et al., 2010, quien

obtuvo un promedio de 30 a 40 minutos.

Algunos perros presentaron vomito, entre los cinco minutos posteriores a la
aplicacion de la inyeccidn. Reacciones como vémito han sido descritas por el

efecto de la xilacina en perros (Muir et al., 2008).

4.2.2 Efecto anestésico

La combinacion de los anestésicos provocé en los perros un efecto anestésico, sin
embargo cabe mencionar que se observd mas tiempo como tranquilizante que
como analgésico. La combinacion de tiletamina y zolacepam en perros produce un

efecto anestésico prolongado. La tiletamina se elimina del organismo mas
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lentamente que el zolacepam; sin embargo debido a la adicion de xilacina, el
animal permanece por mas tiempo bajo el efecto de una tranquilizacion que de un
efecto anestésico(Sumano et al., 2006). En el perro la mezcla demostré tener un
tiempo de efecto menor que en otras especies. En el venado cola roja (Cervus
elaphuship pelaphus) a una dosis de 1 ml/kg fue suficiente para causar un efecto
anestésico prolongado (Janovsky, 2000). Aunque el tiempo de recuperacion fue

menor que cuando se utiliza Tiletamina Zolacepan (Sumano et al., 2006).
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V CONCLUSIONES

. La combinacion de tiletamina + zolacepam + xilacina, demostré ser una
alternativa para la anestesia de perros por via intramuscular.

. La dosis de 4 mg/kg del vial preparado de TZX puede ser una opcién para
el uso en procedimientos quirdrgicos o clinicos que no requieran un efecto
anestésico no mayor a 50 minutos.

. Las dosis de 6 mg/kg del vial preparado de TZX puedeser usado en
procedimientos de anestesia de mas de 60 minutos.

. Los tiempos de induccion utilizando la combinacién de tiletamina 50 mg +
zolacepam 50 mg y xilacina 100 mg en la Da tuvo un promedio de 8
minutos siendo mas eficiente la Db con un promedio de 5 minutos, con una
induccion rapida, pocos efectos no deseados (vomito), solo un ejemplar se
le tuvieron que aplicar dos dosis al cual al término de la segunda aplicacion
tardo en hacer efecto 10 minutos.

. El tiempo de anestesia con la combinacion TZX, en la Da se obtuvo un
promedio de 50 minutos, siendo mas eficiente la Db con un promedio de 63
minutos con una buena relajacion muscular.

. El tiempo de recuperaciéon de la combinacién de TZX, tuvo mucho
diferencias ya que en la Da con un promedio de 20 minutos mientras que la
Db con un promedio de 56 minutos, con un despertar suave.

. En animales jovenes la mezcla de TZX no fue tan eficiente por su
metabolismo lo cual tuvieron una corta duracion y por lo cual se utilizaba
multiples medias dosis.

. En perros obesos o de talla grande se recomienda la Db de 6 mg/kg ya que
con la Da de 4 mg/kg se tuvieron que administrar dos dosis para que el

perro tuviera un efecto anestésico.
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ANEXOS

Cuadro 2.- Parametros de tiempo en las diferentes etapas evaluadas
(induccidn, anestesia, recuperacion) de los perros inyectados con la mezcla
Tiletamina-Zolacepam-Xilazina (TZX) en dos dosis,via intramuscular.

Node |Edad | Peso | Tiempo de Tiempo de Tiempo de Dosis
perro | Afos | (Kg) Induccidén Anestesia Recuperacion
(minutos) (minutos) (minutos)
1 0.4 9 10 30 7 4 mg/Kg
2 0.4 8 7 14 47 4 mg/Kg
3 1 5 8 70 35 4 mg/Kg
4 0.7 6.5 5 40 7 4 mg/Kg
5 0.7 4 4 54 40 4 mg/Kg
6 1 25 8 25 4 4 mg/Kg
7 0.4 8 13 48 9 4 mg/Kg
8 2 25 12 111 16 4 mg/Kg
9 1 7 12 50 20 4 mg/Kg
10 2 24 9 60 44 4 mg/Kg
11 4 26 25 92 12 4 mg/Kg
12 0.7 6 3 52 8 4 mg/Kg
13 1 7 4 40 30 4 mg/Kg
14 1.2 5.2 10 44 47 4 mg/Kg
15 0.9 7 4 59 33 4 mg/Kg
16 4 29 9 110 48 6 mg/Kg
17 2 18 5 47 151 6 mg/Kg
18 2 17 9 89 25 6 mg/Kg
19 1 7 6 60 27 6 mg/Kg
20 1 6.5 4 51 63 6 mg/Kg
21 2 11 3 73 56 6 mg/Kg
22 2 10 3 67 43 6 mg/Kg
23 1 7 4 43 62 6 mg/Kg
24 1 8 4 60 31 6 mg/Kg
25 0.6 5 3 43 27 6 mg/Kg
26 0.6 4 2 42 42 6 mg/Kg
27 0.7 6.2 7 63 60 6 mg/Kg
28 1 6.2 8 74 68 6 mg/Kg
29 0.6 6.8 10 93 70 6 mg/Kg
30 1.5 7 7 84 56 6 mg/Kg
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Grafica 1.- Comportamiento del tiempo de induccion, anestesia y recuperacion en dosis de 4 mg/kg de peso vivo

en 15 perros inyectados con la mezcla de Tiletamina-Zolacepam-Xilazina (TZX) por via intramuscular.

Dosis 4 mg/kg
120
100 / \
—_ 80
=
= A
o 60
Q
£
Kz
[
? N
0
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
==@=|nduccion 10 7 8 5 4 8 13 12 12 9 25 3 4 10 4
== Anestesia 30 14 70 40 54 25 48 111 50 60 92 52 40 44 59
== Recuperacion 7 47 35 7 40 4 9 16 20 44 12 8 30 47 33
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Grafica 2.-Comportamiento del tiempo de induccidn, anestesia y recuperacién en dosis de 6 mg/kg de peso vivo

en 15 perros inyectados con la mezcla de Tiletamina-Zolacepam-Xilazina (TZX) por via intramuscular.

Dosis 6 mg/kg
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—o—Induccién 9 5 9 6 4 3 3 4 4 3 2 7 8 10 7
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—A—Recuperacion| 48 151 25 27 63 56 43 62 31 27 42 60 68 70 56
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GLOSARIO

Aerofagia: La aerofagia es un fendmeno fisioldgico que puede definirse como la
ingesta excesiva de aire, principalmente durante las comidas. Puede agravarse en
presencia de ciertas patologias, como las afecciones rinofaringeas.Lahinchazén
abdominalforma parte de los trastornos digestivos funcionales benignos

(dispepsia).

Analgesia: Proceso mediante el cual se elimina toda sensacién dolorosa definida
a una region o general. Grado de depresion reversible de la corteza cerebral, del
cerebelo, de la medula espinal y el bulbo raquidea, llegando a la depresion de las

funciones espinales sin llegar a la depresion bulbar.

Anestesia: Es un acto médico controlado en el que se usan farmacos para
bloguear la sensibilidad tactil y dolorosa de un paciente, sea en todo o parte del

Cuerpo y sea con o sin compromiso de conciencia.

Anestesia disociativa: Estado de indiferencia e incapacidad para integrar,
clasificar y reaccionar a los estimulos del medio. En este caso, el individuo se ha
descrito como disociado del medio. Existen otros términos menos usados, como
narcosis, notria, etc., que por carecer de una definicion homogéneo en el medio

veterinario deben omitirse en lo posible.

Ansiolitico: Sedante suave, tal como el diazepam, usada para aliviar la ansiedad.

Llamado también agentes anti ansiedad o tranquilizantes menores.

Amnesia: Es la pérdida completa o parcial de la memoria. La amnesia general (o
completa) puede deberse a una enfermedad, una lesion en la cabeza o la histeria

luego de un evento traumatico.

Apnea: Enfermedad respiratoria bastante frecuente que se manifiesta con la
interrupcion de la respiracion por al menos diez segundos. De acuerdo a
lascaracteristicasque presente, la mencionada afeccion puede clasificarse en tres
tipos: Obstructiva, es determinada por un esfuerzo respiratorio como consecuencia

de la ausencia de respiracion; central, esta producida ya sea por la falta de
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esfuerzo o por la desaparicion de la respiracion; mixta, en esta se combinan la

obstructiva con la central.

Arritmia: Es un trastorno de lafrecuencia cardiaca(pulso) o del ritmo cardiaco,
como latidos demasiado rapidos (taquicardia), demasiado lentos (bradicardia) o

con un patron irregular.

Ataxia: Son alteraciones en la postura y el control del movimiento voluntario
derivado de la disfuncion del cerebelo, las aferencias de los I6bulos frontales o los
cordones posteriores de la médula espinal. La ataxia puede ser congénita o
adquirida. La ataxia congénita se asocia normalmente con malformaciones del
SNC. La ataxia adquirida se puede clasificar en aguda, episddica o cronica. Las
formas episddicas y crénicas son raras en nifios, se deben en su mayoria a

errores innatos del metabolismo o a trastornos genéticos. Espiracion sostenida.
Apneusis: Inspiracion sostenida.

Bradicardia: Bradicardia significa que su ritmo cardiaco es lento o irregular.
Puede causar mareos o falta de aire durante actividades normales o ejercicio

suave.

Catalepsia: Del griego katalipsis: "suspender" es un trastorno repentino en
el sistema nervioso caracterizado por la pérdida momentanea de la movilidad

(voluntaria e involuntaria) y de la sensibilidaddel cuerpo.

Catecolaminas: Son hormonas producidas por las glandulas suprarrenales, las
cuales se encuentran en la parte superior de los rifnones. Las catecolaminas son
liberadas en la sangre durante momentos de estrés fisico o emocional. Las
mayores catecolaminas son: dopamina, norepinefrina y epinefrina (que solia

llamarse adrenalina).

Convulsién:Es la manifestacion clinica de un desequilibrio de la actividad
eléctrica cerebral. La funcion de las neuronas, que son la célula principal del
sistema nervioso, es transmitir y procesar informacién. Esto se lleva a cabo

mediante la generacion y transmision de corrientes eléctricas y con la ayuda de
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unas sustancias quimicas llamadas neurotransmisores. Normalmente, en el
cerebro existe un equilibrio entre los fendmenos de excitacion y de inhibicion en

las neuronas.

Delirio: Estado de perturbacion mental causado por una enfermedad que se
manifiesta por excitacion, alucinaciones e incoherencia de las ideas. Es una
afeccion de confusién seria y cambios rapidos en la funcién cerebral, que suele

ser causada por unaenfermedadfisica o mental tratable.

Efectos inotrépicos: Se dice de la sustancia que posee un efecto la contractilidad
muscular especificamente la cardiaca. Los inotropicos positivos aumentan la
contractilidad cardiaca, como por ejemplo los digitales, mientras que los
inotropicos negativos, por ejemplo los betabloqueantes, disminuyen Ila

contractilidad.

Efectos conotropicos: Sustancia o farmaco capaz de modificar la frecuencia
cardiaca, bien aumentarla (cronotropico positivo), bien disminuyéndola

(cronotropico negativo).

Etica profesional: Deriva de un concepto que se conoce como ética empresarial
que establece las condiciones en las que el ser humano debe relacionarse con su
entorno. Ambas formas de trabajo se encuentran interrelacionadas ya que es tan
importante ofrecer un servicio justo y realizar una labor responsable, como

preservar el habitad en el que la desarrolla.

Electroencefalograma: Es una exploracionneurofisiolégicaque se basa en el
registro de la actividad bioeléctrica cerebralen condiciones basales de reposo, en
vigilia o suefio, y durante diversas activaciones (habitualmente hiperpnea y
estimulacion luminosa intermitente) mediante un equipo de electroencefalografia

(producto sanitario).

Extrasistoles ventriculares: Una extrasistole ventricular (contraccion ventricular
prematura) es un latido cardiaco causado por la activacion eléctrica de los

ventriculos antes del latido cardiaco normal. Este tipo de arritmia es frecuente y no
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indica ningun peligro cuando no existe una cardiopatia asociada. Sin embargo,
cuando se manifiestan con frecuencia en una persona que sufre insuficiencia
cardiaca, estenosis adrtica o que ha tenido un infarto, pueden representar el inicio
de arritmias mas peligrosas, como una fibrilacion ventricular y producir la muerte

repentina.

Hipertonia: Situacion en la que después de lacontraccion uterinano se consigue la

relajacion completa del utero.

Hipotensidn: La presion arterial baja, o hipotension, ocurre cuando la presién
arterial durante y después de cada latido cardiaco es mucho mas baja de lo usual,
lo cual significa que el corazén, el cerebro y otras partes del cuerpo no reciben

suficiente sangre.

Hipnosis: Estado de suefo profundo con pérdida parcial de la conciencia, no apto

para la cirugia, pues es posible adquirir conciencia después de varios estimulos.

Hipoventilacién: Ventilacion alveolar disminuida, no cubre demandas
metabdlicas, siendo sus consecuencias las siguientes, hipoxemia, hipercapnea,

acidosis respiratoria.

Narcosis: Estado de suefio profundo inducido por farmacos, el cual se acompana
de analgesia. El paciente narcotizado rara vez esta dormido, pero se encuentra

sedado y es indiferente al dolor (medicina veterinaria).

Neuroleptoanalgesia: Anestesia mediante administracion de unneurolépticoy un
analgésiconeurologico: relativo al sistema nervioso o] a

laneurologianeuromuscular: relativo a la conexidn entre los nervios y losmusculos.

Nistagmo: Movimiento periddico, ritmico e involuntario de ambos globos oculares
a la vez. Tiene un componente lento en una direccidn y rapida en otra. El

movimiento puede ser vertical, horizontal o rotatorio.
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Presién arterial: La presion arterial es la fuerza que ejerce la sangre contra las
paredes de las arterias. Cada vez que el corazdn late, bombea sangre hacia las

arterias.

Presion sistdlica: Su presion arterial estara al nivel mas elevado al latir el

corazon bombeando la sangre.

Sedante: Estado de calma y abatimiento de la aprension, acompafado de

somnolencia.

Taquicardia: Frecuencia cardiaca anormalmente rapida.

Teratogenica:Que genera malformaciones teratologico: perteneciente o relativo a
la ciencia que se ocupa del desarrollo anormal y de las malformaciones

congeénitas.

Tranquilizacion: Estado de sedacion, pero sin induccion de somnolencia. Es un
estado de comportamiento en el que el paciente se encuentra relajado, es
indiferente a lo que sucede a su alrededor y no siente los dolores de poca

intensidad.

Tromboflebitis: La flebitis es la inflamaciéon de una vena. La tromboflebitis puede
definirse como la presencia de trombos dentro de las venas, que ocasionan una
obstruccion en el normal pasaje de la sangre por ellas, en lo que esta implicada
una inflamacién de la vena afectada. La gravedad de estos procesos se debe a las
posibles complicaciones que acarrean. La tromboflebitis puede afectar a las venas
superficiales o a las venas profundas, siendo este ultimo cuadro el que mayor

riesgo de complicaciones tiene.

Ventilacion pulmonar: Proceso dinamico y ciclico de inspiracion y espiracion
secuenciales: el aire atmosférico ingresa a los alveolos vy luego un volumen
parecido se desplaza al exterior. Se evalia a través de espirbmetros vy

espirografos.
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