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I. INTRODUCCION

La ovariohisterectomia es un procedimiento quirdrgico comun en la
Medicina Veterinaria que consiste en retirar del organismo los ovarios y el Gtero.
La esterilizacion electiva es la indicacion mas frecuente para llevar a cabo este
procedimiento, asi como también es el tratamiento de eleccion ante algunas
patologias del tracto reproductor femenino. Como todo procedimiento quirdrgico
requiere un protocolo anestésico adecuado que nos provea de un plano quirdrgico
profundo, relajacion muscular y analgesia en el periodo transquirargico, asi como
induccion y recuperacion tranquila y sin dolor. EI manejo adecuado del dolor es
esencial para un plano anestésico y recuperacion segura, utilizando anestesia
balanceada podemos proporcionar a nuestros pacientes comodidad y seguridad,

reduciendo los riesgos de complicaciones trans y postoperatorias.

El dolor en los animales produce una respuesta compleja, por lo que
debemos tener en cuenta el concepto de analgesia preventiva, que involucra el
inicio del tratamiento con analgésicos antes que el estimulo nociceptivo sea
desencadenado, con el fin de inhibir el desarrollo de la sensibilizacion periférica y

central.

En este estudio se compard la capacidad analgésica de dos farmacos,
fentanilo y tramadol. El fentanilo es un analgésico potente que actla a nivel de
receptores opioides inhibiendo la actividad de fibras dolorosas, este a pesar de ser
un analgésico indicado para el tratamiento del dolor quirdrgico es un farmaco que
produce dependencia, por esta razén es de uso controlado y puede ser dificil de
adquirir. EI tramadol que es un analgésico potente indicado para el tratamiento de
dolor leve a severo, su accion es doble, actua a nivel de el receptor opioide Mu e

inhibe la recaptacion de monoaminas, impidiendo la transmision del dolor a través



de la médula espinal. Este farmaco no es de uso controlado como el fentanilo y
puede ser adquirido con més facilidad, pudiendo ser una alternativa eficaz para el

tratamiento del dolor trans operatorio.

Se determiné cuél de estos dos farmacos provee un mejor efecto
analgésico, comparandolos por medio de la medicion de pardmetros fisiologicos
en el periodo trans operatorio en ovariohisterectomias de perras, asi como la
observacion de posibles efectos secundarios durante el periodo trans operatorio y
el periodo post operatorio inmediato, hasta que la paciente se posicione en
decubito esternal.

Sanhueza realiz6 un estudio en Chile, en donde compard los efectos
analgésicos de tramadol y fentanilo en ovariohisterectomias en perras,
administrdndolos por infusion continua, utilizando isofluorano como agente
anestésico. El estudio dio resultados efectivos de ambos farmacos,
comparandolos con un grupo control, la analgesia fue efectiva, hubo mejor
recuperacion de las pacientes y la concentracion de isofluorano requerida para
mantener el plano anestésico profundo fue mas baja. Por esta razén en este
estudio fueron evaluados estos farmacos analgésicos tramadol y fentanilo

utilizando como agente hipnético el propofol.



II. HIPOTESIS

El tramadol provee mejor analgesia que el fentanilo durante ovariohisterectomias

en perras.



.  OBJETIVOS

3.1. GENERAL:

e Comparar los efectos analgésicos del tramadol y fentanilo en

ovariohisterectomias en perras.

3.2.ESPECIFICOS:

e Evaluar la eficacia del tramadol y fentanilo como analgésicos en base a la
variacion de los parametros fisiolégicos (frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria, pulso, llenado capilar, coloracién de mucosas y temperatura)

y el tiempo de duracion del efecto en ovariohisterectomias en perras.

e Determinar los efectos secundarios producidos en perras.



IV. REVISION DE LITERATURA

4.1. Dolor

El dolor es una respuesta del organismo que se deriva de una sensacion
sagradable, resultante de un actual o potencial dafio de algun tejido, el dolor se
puede clasificar en fisiologico y patologico, éste ultimo a la vez se divide en
nociceptivo cuando se deriva de una lesion a tejidos periféricos, neuropatico
cuando es un dafio a los nervios periféricos 0 a la medula espinal, visceral, cuando
es por una estimulacion a los nervios de las visceras abdominales o toracicas y
somatico por lesiones de los tejidos como hueso, articulaciones, musculo o piel. A
su vez puede ser clasificado por su duracion, agudo en situaciones como cirugias,
traumas, 6 cronico cuando es un mayor tiempo asociado a alguna lesion tisular.
(Thompson, 2003; Sumano, 2006)

Los farmacos utilizados para el tratamiento del dolor se denominan
analgésicos, y el dolor tratable con estos farmacos se puede clasificar en lento y
rapido. (Sumano, 2006)

4.1.1. Dolor Lento

Son conducidos del lugar de origen a la médula espinal y de alli a la corteza
asensorial, posrolandica o las fibras de tipo C, éstas son amielinicas por lo que
conducen el estimulo a una velocidad aproximada de 2-4 m/segundo. (Sumano,
2006)



4.1.2. Dolor Rapido

Son conducidos por fibras de tipo A, estas fibras si poseen mielina y
transmiten el estimulo a una velocidad aproximada de 80 m/segundo. Para este
tipo de dolor no es eficaz el uso con analgésicos no narcéticos, puede ser utilizada
una combinacion de un analgésico narcotico con un tranquilizante o un
neuroléptico, pero en este caso se considera un proceso anestésico porque

produce pérdida de conciencia. (Sumano, 2006)

4.1.3. Fisiologia del Dolor

El estimulo del dolor es captado por los receptores del dolor, que actian
como transductores convirtiendo la presion, los estimulos quimicos, eléctricos y
otros en despolarizacién. El primer estimulo (cortadura, trauma, quemadura) al
principio sera conducido por las fibras A. Posteriormente se causaran las lesiones
por la inflamacién, sintesis de prostaglandinas, leucotrienos, la liberacién de
histamina y cininas. Todo eso y la hipoxia causada por la inflamacién, generaran

un estimulo doloroso que seré conducido por las fibras C. (Sumano, 2006)

Los cuerpos neuronales de las fiboras A o C se encuentran en el ganglio
dorsal, los nervios llegan a la médula espinal y en la sustancia gelatinosa hacen
sinapsis con neuronas internunciales o de Renshaw. En este punto se
desencadena una competencia entre las fibras A y C para hacer sinapsis con la
neurona internuncial. De esta manera, la estimulacion continua de fibras A puede
evitar la captacion de los impulsos por las fibras de tipo C, en un efecto
denominado compuerta, que es la base de la analgesia lograda con acupuntura,
principalmente electroacupuntura. La neurona internuncial lleva el estimulo de
dolor a los haces espinotalamicos fuera de la sustancia gelatinosa, pero aun en la
médula espinal. Entre los haces mas importantes destacan el lateral, dorsal y el de
Gall y Burdach. (Sumano, 2006)



Los haces hipotalamicos llevan el estimulo hasta el talamo, sin embargo,
las sinapsis colaterales que hacen en la formacion reticular constituyen una etapa
muy importante en su trayecto, pues dicha formacion activa los impulsos
haciéndolos mas evidentes, a la vez que tiene la capacidad de bloquear otros
impulsos. En el talamo se lleva a cabo la sinapsis entre los haces espinotalamicos
y ramas que proceden de la formacion reticular y las neuronas que llevan el dolor
a la corteza cerebral, a los lados de la cisura de Rolando, y a las areas de
integracion de la corteza para identificar el dolor, sus caracteristicas, procedencia

y tipo. (Sumano, 2006)

La corteza percibe el estimulo doloroso y envia la respuesta de dicho dolor,
asociando la corteza sensorial con la motora y la de asociacion en general,

incluyendo un estimulo reiterativo al sistema limbico de malestar. (Sumano, 2006)

4.1.4. Receptores

El encargado de detectar y procesar la respuesta a los estimulos dolorosos
es el sistema nociceptivo por medio de los nocireceptores, éste proceso se llama
nocicepcion. Estd compuesta por 4 componentes que son transduccion,

transmision, modulacion y percepcion. (Thompson, 2003)

La transduccién es el proceso por el cual el estimulo nocivo es convertido a
energia eléctrica por el nocireceptor periférico que es la terminacidon nerviosa
aferente, este es el primer paso del proceso doloroso y puede ser inhibido por
antiinflamatorios no esteroideos, opioides y analgésicos locales. La transmision es
un proceso de propagacion que se lleva a cabo por las neuronas de primer orden
en el sistema nervioso periférico. Las fibras nerviosas involucradas en este paso
son las A-Delta responsables del dolor inicial agudo, fibras C que causan el dolor

secundario y las fibras A-Beta con un umbral de estimulacion mas bajo. La



transmision puede ser tratada con analgésicos locales y agonistas Alfa-2. La
modulacién se da en la sinapsis de las neuronas de primer orden y las de segundo
orden en las células del cuerno dorsal de la médula espinal. Esta puede ser
reducida por anestésicos locales, agonistas Alfa-2, opioides, antiinflamatorios no
esteroideos, antidepresivos triciclicos y antagonistas de los receptores NMDA. La
percepcion es la respuesta cerebral cortical hacia las sefiales nocireceptoras de
las neuronas de tercer orden al cerebro. Puede ser inhibida por anestésicos

generales, opioides y agonistas Alfa-2. (Thompson, 2003)

4.2 Opioides

El opio es extraido de la resina de la amapola, es el sustrato que contiene a
la morfina y constituye la sustancia prototipo de este grupo. Existen limitaciones
legales para adquirir y utilizar estos farmacos, en ocasiones se utilizan en
procedimientos de neuroleptoanalgesia y en el tratamiento de dolores intensos.
(Sumano, 2006)

Los opioides son los analgésicos mas potentes, actian a nivel periférico,
espinal y supraespinal. Estos farmacos son bien tolerados por el organismo y los
efectos secundarios que producen son controlados facilmente. Su administracion
depende de la droga utilizada y puede ser por via intramuscular, oral, intravenosa
por bolos o por infusién continua. Estas drogas pueden proveer sedacion y
analgesia, pero estas cualidades variaran significativamente entre uno y otro. No
es comun que se presenten efectos secundarios si se utilizan las dosis

adecuadas. (Thompson, 2003)

Los opioides interactian con receptores especificos del sistema nervioso
central inhibiendo la actividad de fibras dolorosas. Estos receptores estan
ampliamente distribuidos en el sistema nervioso central, la potencia y efectos de

estos farmacos varia segun la afinidad por estos receptores. (Cardenas)



Los opioides tienen 4 tipos de receptores: los receptores Mu que producen
el efecto analgésico profundo, los Kappa que desencadenan una menor respuesta
analgésica, los receptores Delta que modulan la actividad de los receptores Mu y
los receptores Sigma que proporcionan muy poca o nhula analgesia.( Thompson,
2003)

Los opioides pueden actuar como agonistas al unirse y estimular a los
receptores, antagonistas al unirse y bloquear o inhibir la actividad, agonistas
parciales que se unen y estimulan pero a un grado menor hacia ciertos receptores
y mixtos como agonistas/antagonistas estimulando algunos receptores mientras

inhiben la accion de otros. (Thompson, 2003)

La mayoria de las técnicas de anestesia equilibrada incluyen agentes
analgésicos que generalmente suelen ser opiaceos, que actiuan a nivel de los
receptores mencionados. Los agonistas del receptor Mu son los empleados con

mas frecuencia. (Henry, M; Thompson, J. 2005)

Todos los opiaceos estan relacionados quimicamente y se han desarrollado
para proveer una analgesia segura y efectiva. Deben utilizarse en el tratamiento

del dolor grave como el que se produce en cirugias o traumas. (Hilbery, 1992)

Los analgésicos opiaceos producen un amplio rango de efectos. Estos
dependen de la especie, tipo de farmaco, dosis, presencia o ausencia de dolor y la
administracion simultanea de otros farmacos. Los efectos mayores de los

opiaceos son:

Analgesia.
Depresion respiratoria.
Sedacién o excitacion.

Nauseas, vomitos o defecacion.



Depresion del reflejo de la tos.
Tolerancia y dependencia (en administraciones prolongadas). (Hilbery, 1992)

4.2.1 Fentanilo

El fentanilo es un potente analgésico de efecto rapido y corta duracion. Su
uso principal es para el manejo de la analgesia durante procedimientos
quirargicos, administrado intravenoso. También puede ser utilizado para controlar
dolor grave en el postoperatorio inmediato, o como parte de una técnica de
neuroleptoanalgesia en combinacién con un sedante o tranquilizante. (Thompson,
2003. Miur, W; Hubbell, J. 1989)

El fentanilo es unas 150 veces mas potente que la morfina, tiene una alta
liposolubilidad y muy escasa cardiotoxicidad. Su potencia y baja toxicidad lo dotan
de un indice terapéutico favorable, por lo que este farmaco es de eleccion para las

técnicas modernas de anestesia con opioides en cirugia. (Flores, 2005)

Tras la administracién intravenosa del fentanilo, penetra al sistema nervioso
central con rapidez y alcanza su maxima accion central después de 4 o 5 minutos;
enseguida se redistribuye al plasma, tejido muscular y adiposo, en donde se
acumula, constituyendo 6rganos de depdsito de los cuales se ird de nuevo
difundiendo en funcién de los gradientes. Este proceso condiciona que la
analgesia dure un aproximado de 30 minutos, pero al administrar dosis altas o

sucesivas los efectos son mas duraderos. (Flores, 2005)

Por ser un analgésico de tipo narcotico actia sobre varios tipos de
receptores opioides, entre los que se incluyen los receptores mu, kappa, sigma y
delta. También activan la liberacién de serotonina a nivel de SNC, induciendo

analgesia y un sentimiento de placer o bienestar, segin se describe en la
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medicina humana. Los receptores kappa estan relacionados con analgesia a nivel
espinal, con disminucion de la actividad motora y comportamiento. (Sumano,
2006)

El fentanilo no debe de administrarse en pacientes con asma bronquial, ni
en aquellos que puedan ser particularmente sensibles a depresion respiratoria.
Debe utilizarse con precaucion en pacientes con arritmias cardiacas, en particular
en bloqueos cardiacos. Produce rigidez muscular frecuente, y en algunos casos
puede causar expansion pulmonar reducida y apnea, laringoespasmo o

broncoespasmo e hipotension. (Sumano, 2006)

4.2.2 Tramadol

Es un agente sintético, agonista de los receptores opioides. La actividad
analgésica de este farmaco no se acredita especialmente a la accidén sobre los
receptores opioides, ya que ésta es muy débil, sino a la suma de sus efectos
consecuentes a la inhibicion de la recaptacion de las monoaminas. (Alamo, 2005)

Es un farmaco de accién doble, es un agonista Mu que inhibe la recaptacion
de la monoamina, principalmente serotonina y norepinefrina en el sistema nervioso
central, y de esta manera impide la transmision del dolor a través de la médula.
Estos efectos son bastante significativos en el efecto global del tramadol, ya que la
naloxona no puede revertir completamente sus efectos analgésicos. La
estereoquimica del tramadol también influye sobre su afinidad a los efectos
opiaceos. El enaniémero (+) tiene mayor afinidad hacia el receptor opiaceo Mu,
inhibe la recaptacion de serotonina y estimula su liberacion. ElI enaniomero (-)
inhibe la recaptacion de la noradrenalina estimulando los receptores alfa 2
adrenérgicos. El tramadol tiene una vida media de eliminacién de 6 horas, con un

metabolismo hepatico por desmetilacion. Sus efectos analgésicos tienen un efecto

11



de duracién de 3 a 6 horas; es activo por via oral o parenteral. Después de su
administracion oral las concentraciones maximas del metabolito activo M1 se
obtienen a las 3 horas, aunque el farmaco nativo es detectable de 15 a 45 minutos
y alcanza su maximo efecto a las 2 horas. Es util como analgésico postoperatorio
inmediato si se respeta su latencia de efecto que es de 30 a 60 minutos, y su
tiempo de efecto pico es de 90 a 120 minutos. No se ha estudiado en medicina
veterinaria su tiempo de efecto de duracion tras la administracion intravenosa en el

periodo preoperatorio. (Argueta, 2007; Thompson, 2003; Ground; Sablotzki, 2004)

El tramadol estd indicado en procesos dolorosos, tanto agudos como
cronicos y de intensidad moderada o severa. Su mecanismo de accion en cuanto
a la recaptacion de monoaminas, ha permitido su uso en el tratamiento de dolor

neuropatico. (Alamo, 2005)

Un estudio fue realizado recientemente en Chile, comparando los efectos
analgésicos de tramadol y fentanilo administrandolos por infusion continua

utilizando isofluorano como agente anestésico.

4.3 Benzodiacepinas

Las benzodiacepinas se clasifican principalmente como ansioliticos, aunque
en dosis elevadas pueden causar sedacion e hipnosis. Actian deprimiendo el
reingreso de la serotonina, noradrenalina y otras aminas biégenas en el cerebro.
Sus receptores se encuentran en el cerebro, rifién, higado, pulmén y corazon.
(Sumano, 2006; Maddison, 2004)

Las propiedades sedantes y anticonvulsionantes de las benzodiacepinas se

han atribuido a la potenciacion del neurotransmisor inhibidor GABA a nivel de los

receptores GABA a. Estos receptores estan vinculados a canales de cloruro y la

12



apertura de estos canales causa hiperpolarizacién y reduzca la excitabilidad de la
membrana. (Maddison, 2004)

Las benzodiacepinas son capaces de antagonizar las convulsiones
idiopaticas o inducidas por pentilentetrazol y estricnina, eliminando los efectos
extrapiramidales. Se ha comprobado una acciéon de bloqueo de reflejos de
facilitacion reticular. Se utilizan en el tratamiento de espasmos musculares. Estos
compuestos disminuyen el miedo y la ansiedad, asi como reducen las respuestas
al estrés, lo que facilita el manejo de los pacientes al ser administrados. (Sumano,
2006)

4.3.1. Diazepam:

Los principales sitios de accién son el sistema limbico y formacion reticular,
con lo cual se produce depresion en el sistema nervioso central de profundidad
variable y dependiente de la dosis utilizada. Actia sobre talamo e hipotalamo,
induciendo un comportamiento calmado. No posee accién bloqueadora
autonémica periférica. Deprime la actividad cortical del sistema nervioso central
produciendo un efecto ansiolitico y sedante con relajacion muscular. Es muy
liposoluble y su distribucibn es muy adecuada; atraviesa la barrera
hematoencefalica y se une en gran proporcion a la proteina plasmatica Se
metaboliza lentamente en higado convirtiéndose en numerosos compuestos, de
los cuales los mas importantes son demetildiazepam, temazepam y oxazepam. Se

elimina en orina. (Sumano, 2006)

En perros como preanestésico se utiliza a dosis de 0.1 a 0.5 mg/kg, por via

intravenosa, y se repite si fuera necesario. (Sumano, 2006)
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4.4. Propofol

Es un derivado alquil-fendlico de baja solubilidad en agua, por lo que se le
suspende en una solucion de aceite de soya al 1.2 %, fosfolipidos purificados al
2.25% vy lecitina de huevo; con esto se logra una emulsion fina que se aplica por
via intravenosa. (Sumano, 2006)

El propofol ejerce mdltiples acciones farmacologicas a nivel de sistema
nervioso central, sistema cardiovascular, sistema respiratorio, metabolismo de
lipidos y otros, aunque su mecanismo de accidn es desconocido se sugiere que
aumenta la depresion del sistema nervioso central mediada por GABA. Al ser
administrado cruza rapidamente la barrera hematoencefélica, por lo que sus

efectos hipnéticos son rapidos. (Sumano, 2006)

El propofol tiene una vida media de 5.3 horas y volumen de distribucion en
el estado estable de 6.5 L/kg. Su tiempo de estancia en el organismo es de 2.2
horas. Se biotransforma con eficacia en el higado y no parece acumularse; se une
notablemente a los eritrocitos y proteinas plasmaticas, puede ser desplazado de
estas por opioides como fentanilo o meperidina, por lo que dosis pequeiias de
estos farmacos inducen un efecto del narcético por si solo. Su unién a proteina
plasmatica se calcula en 97 a 99%, por lo que si llega a ocurrir un desplazamiento
de 1 a 3% puede aumentar la anestesia hasta en 300%, dado que la
concentracion de propofol libre en sangre se incrementa en la magnitud referida.
(Sumano, 2006)

45. Monitorizacion

La monitorizacién tiene como objetivo asegurar el buen estado del paciente

a lo largo de la anestesia. La valoracion continua nos capacita y prepara para
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tomar decisiones ante alglun problema que se pueda presentar durante el
procedimiento. Una ficha anestésica es util en estos procedimientos, ya que en
ella se anotan los datos tomados regularmente y se pueden determinar tendencias
para poder tratar o corregir problemas lo antes posible. Los datos a monitorear
durante la anestesia son la respiracion, frecuencia cardiaca, pulso, coloracion de

mucosas, temperatura y profundidad de anestesia. (Hilbery, 1992)

4.5.1. Respiracion:

Se monitorea el patron y la frecuencia respiratoria. Estas variables nos
indican el tipo de respiracion para determinar que las vias respiratorias estén libres
y no se esté provocando depresion del sistema respiratorio. (Hilbery, 1992)

Algunas causas de un aumento de la frecuencia respiratoria son un plano
anestésico superficial, hipercapnia, estimulaciones dolorosas y enfermedad
respiratoria. La disminucion de la frecuencia puede ser causada por sobredosis
anestésicas y fatiga, suele ir acompafiada de un aumento de la profundidad
respiratoria. Estas alteraciones de la respiracidon conllevan a una ventilacion
inadecuada. (Hilbery, 1992)

4.5.2. Pulso:

Se debe de monitorear la frecuencia y la calidad del pulso. La palpacion del
pulso periférico es la mejor técnica para obtener la maxima informacién sobre el
estado de la circulacion. La auscultacion de los latidos cardiacos nos informa si el
corazoén sigue latiendo. El estetoscopio esofagico es de gran utilidad para controlar
la frecuencia cardiaca, principalmente durante cirugias de cabeza o cuello, en
pacientes muy pequefios o cuando el paciente esta cubierto por campos

quirargicos. (Hilbery, 1992)
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Un pulso periférico fuerte a una frecuencia normal sugiere que la circulacion
es adecuada. Sin embargo, la hipercapnia provoca pulsos periféricos saltones de
manera que también debe controlarse la funcion respiratoria. Entre las causas de
un aumento de la frecuencia cardiaca esta un plano anestésico superficial,
respuesta del organismo a estimulos dolorosos, hipovolemia y anticolinérgicos. La
disminucién de la frecuencia cardiaca puede ser por una depresién miocardica por
sobredosis anestésica y por estimulacion vagal. La hipotension, hipovolemia,
depresion miocardica y vasoconstriccion periférica intensa originan un pulso débil

y filiforme, indicativo de circulacién inadecuada. (Hilbery, 1992)

4.5.3. Mucosas

La coloracion y el tiempo de llenado capilar nos proporcionan informacion
atil durante la anestesia. La valoracion del color es subjetiva, pero los cambios
drasticos se pueden detectar. El tiempo de llenado capilar se valora midiendo los
segundos que tarda la coloracion en regresar al realizar presion digital, debe de
ser aproximadamente de 2 segundos. (Hilbery, 1992)

La hipovolemia, respuestas a estimulos dolorosos, vasoconstriccion
periférica y anemia provocan coloracién palida de las mucosas. La hipoxemia y
fallo cardiaco provocan una coloracion cianoética de las mucosas. El tiempo de
llenado capilar normal no indica necesariamente que la perfusion es adecuada, ya
gue en situaciones cuando el flujo periférico es lento debido a un fallo
cardiovascular o vasodilatacion se observa un llenado capilar normal. (Hilbery,
1992; Miur, W; Hubbell, J. 1989)

4.5.4. Temperatura:

La temperatura central puede ser medida mas efectivamente con una sonda

térmica colocada en el eséfago o faringe, los termdmetros clinicos rectales pueden
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utilizarse pero puede ser complicada la extraccidon y sacudirlos entre cada lectura.
La palpacion de las extremidades proporciona una guia subjetiva pero atil para

determinar la temperatura periférica. (Hilbery, 1992)

La anestesia general deprime los mecanismos de control de la temperatura
normal, lo mas comun es la hipotermia pero ocasionalmente se puede producir
una hipertermia. La monitorizacion de la temperatura corporal nos permite un
tratamiento precoz antes de que aparezcan cambios graves. La monitorizacion de
la temperatura es especialmente importante en pacientes muy pequefios y en
cirugias prolongadas, particularmente cuando se exponen grandes areas de
tejidos humedos, de manera que el calor se pierde por evaporacién. La
disminucién de la temperatura periférica, en especial si la diferencia entre la
central y la periférica es amplia, indica una mala circulacion periférica, esto se

suele observar en un shock. (Hilbery, 1992)

4.6. Ovariohisterectomia

En medicina veterinaria, consiste en la remocién de los ovarios y el Gtero
del organismo del animal. ComUnmente es realizada de forma electiva, aunque es
el tratamiento de muchas de las enfermedades del tracto reproductivo. (Bojrab,
1983)

Las pacientes sometidas a este procedimiento deben recibir analgesia pre,
trans y post quirurgica. La ovariohisterectomia involucra tanto dolor somatico como
visceral, en escalas que van de leve, moderado y severo, siendo éste ultimo el
transoperatorio y siendo moderado los dias de la etapa postoperatoria.
(Robertson, 2004)

Durante el procedimiento, se producen estimulos dolorosos somaticos por
la manipulacion que sufren los tejidos. El estimulo doloroso se hace presente

desde el momento del abordaje, al incidir y manipular piel, linea alba y tejidos
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adyacentes, al igual que al realizar la sutura de estos. Los tejidos son inervados
por los nervios intercostales, que descienden por sSus respectivos espacios
llegando a la musculatura 'y continuando como ramas cutaneas. La inervacion a la
linea alba proviene de los ultimos tres nervios intercostales que emergen de sus

respectivos espacios, mediales al arco costal y llegan hasta ella. (Getty, 2000)

El estimulo doloroso visceral se presenta durante la manipulacion, traccion,
ligadura y seccidn de las estructuras ovaricas. La inervacion de estas se atribuye
al plexo ovarico, que forma parte del cuarto nervio esplanico lumbar. También se
presenta este estimulo doloroso al momento de realizar la manipulacion, traccion,
ligadura y seccion de utero, cuya inervacion esta dada por nervio pélvico que da
origen al plexo pélvico cuyas fibras llegan hasta Utero, vejiga urinaria, colon

descendente y otras estructuras. (Adams, 1989; Getty, 2000)

Es mas féacil prevenir que tratar el dolor, ésta es la base de la analgesia
preventiva. Al utilizar analgésicos como parte del plan anestésico, estos seran
efectivos durante la cirugia y también simplificara el tratamiento analgésico que
llevara el paciente en la etapa postoperatoria. (Robertson, 2004)

4.7 Sistema de Clasificacion ASA

La Sociedad Americana de Anestesiologos (ASA) desarroll6 una
clasificacion del estado fisico del paciente, para permitir a los anestesistas
comunicarse entre si y con los cirujanos; es utilizada tanto en medicina humana
como veterinaria, algunos autores consideran que conlleva una correlacion entre
el riesgo anestésico, el quirdrgico, que las tasas de complicaciones y de
mortalidad estdn directamente relacionadas con las categorias de riesgo
anestésico. Este sistema clasifica a los pacientes en 5 grupos que se definen de la

siguiente manera: (Burzaco; Martinez, 2001)
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ASA I: Ausencia de alteraciones organicas, fisioldgicas, bioquimicas, sistémicas
0 psicologicas de un paciente, para el cual se ha programado un proceso
patoldgico localizado.

ASA II: Animal con una enfermedad sistémica leve que no supone presencia de
limitaciones funcionales. Los pacientes no demuestran signos clinicos.

ASA llI: Animal con una enfermedad sistémica severa que supone la presencia de
importantes limitaciones funcionales, existen procesos patolégicos no
compensados.

ASA IV: Animal con una enfermedad sistémica grave que supone una amenaza
para su vida.

ASA V: Es un paciente moribundo, que de no ser operado hay alta posibilidad que

muera en menos de 24 horas.
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V. MATERIALES Y METODOS

5.1 Materiales

5.1.1. Recurso Humano

1 Estudiante.
1 Cirujano.
3 Asesores.

1 Ayudante de Cirujano.

YV V V VY V

1 Anestesista.

5.1.2. Material Bioldgico

> 20 perras

5.1.3. Material Farmacolégico

30 ampollas de 2 ml de Diazepam al 0.5%

10 ampollas de 2 ml de Tramadol al 5%

2 Viales de 10 ml de Citrato de Fentanilo al 0.005%.
30 ampollas de 20 ml de Propofol al 1%.

YV V V V V

20 Bolsas de solucion salina fisiologica de 500 ml.
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5.1.4. Material quirurgico

Equipo quirdrgico general

20 Catéteres endovenosos de tamario variable segun cada paciente.
20 Tubos endotraqueales de tamafio variable segun cada paciente.
Estetoscopio.

Electrocardiografo Marca CareWell, Modelo ECG-1101G Vet.
Estetoscopio esofagico.

TermoOmetro digital rectal.

1 libra de algodon.

Jeringas de l1cc, 3 ccy 10 cc.

1 litro de alcohol etilico 70%.

1 litro de peroxido de hidrogeno 3%

Gluconato de clorhexidina 1.5% p/v, cetrimida 15% p/v

Suturas acido poliglicélico 2-0y 3-0; nylon 2-0.

vV V V V V VYV VYV V V VYV V V VYV V

Compresas estériles.

5.2. Meétodos

5.2.1. Area de Estudio

Las ovariohisterectomias fueron realizadas en el Hospital Veterinario Pet'a

Vet, en la Zona 7 de la Ciudad de Guatemala.

5.2.2 Grupos

Dividi las perras en 2 grupos de 10 cada uno, los tratamientos fueron

distribuidos al azar.
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5.2.3 Criterios de Inclusiéon

e Perras no castradas.

e Sin raza ni peso definido.

e Edad comprendida entre 6 meses y 7 afos.

e Clasificacion ASA |y Il

e Perras de temperamento tranquilo para no hacer uso de otros farmacos que

afectaran los parametros evaluados.

5.2.4. Examen Fisico

Realicé el examen clinico de cada perra y en base al peso corporal calculé

las dosis de los farmacos a utilizar en cada una.

5.2.5. Preanestesia

Para sedar a las pacientes de ambos grupos administré diazepam por via
intravenosa a dosis de 0.5 mg/kg. Posteriormente administré el analgésico de la
siguiente manera: en las perras del grupo de fentanilo se utilizé6 una dosis de 0.005
mg/kg intravenoso. En las perras del grupo de tramadol la dosis administrada fue
de 2 mg/kg intravenoso. En ambos casos la administracion fue lenta, diluyendo el

farmaco en suero en una jeringa de 3 cc.

5.2.6. Anestesia

La induccion la realicé utilizando propofol a dosis de 5 mg/kg por via

intravenosa. Al entrar al plano anestésico profundo fue colocado el tubo
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endotraqueal y se prepar6 a las pacientes para realizar las cirugias. En el
mantenimiento del plano anestésico se utilizé propofol a una dosis de 0.4 mg/kg,

dicha dosis fue administrada cada minuto.

5.2.7. Analgesia

Para la redosificacion del analgésico, durante el procedimiento quirurgico,
se tomé en cuenta la alteracion de los parametros fisioldgicos (frecuencia cardiaca
y frecuencia respiratoria) al realizar estimulos dolorosos. En los casos que
requirieron redosificacion la dosis utilizada en el grupo fentanilo fue de 0.0025
mg/kg vy en el grupo tramadol fue de 1mg/kg, en ambos grupos los farmacos
fueron administrados por via intravenosa lenta, diluidos en suero en una jeringa de

3 cc.

5.2.8. Monitoreo

Realicé el monitoreo y registro de los parametros evaluados antes, durante
y después de estimulos dolorosos especificos. Para la frecuencia cardiaca utilicé
un estetoscopio esofagico y electrocardiografo veterinario. Las respiraciones por
minuto fueron medidas observando el nimero de veces que se elevo el térax o
abdomen superior durante 30 segundos, multiplicandolo por 2. El pulso fue medido
palpando la arteria femoral, contando las pulsaciones durante 30 segundos y
multiplicandolo por 2. El tiempo de llenado capilar y la coloracion de las mucosas
fueron medidas en la mucosa oral. Para medir la temperatura utilicé un

termometro digital rectal.

Los estimulos dolorosos evaluados fueron:
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¢ Incision de piel.

¢ Incision de linea alba.

e Manipulacién, ligadura y seccion del complejo arteriovenoso ovarico y corte
del ligamento suspensorio de ovario izquierdo.

e Manipulacién, ligadura y seccion del complejo arteriovenoso ovarico y corte
del ligamento suspensorio de ovario derecho.

e Manipulacién, ligadura y seccion de cuello uterino, incluyendo venas y
arterias uterinas.

e Sutura de peritoneo y musculo.

e Sutura de piel.

El monitoreo de parédmetros fisiol6gicos continué hasta la extubacion del
paciente para evaluar posibles efectos secundarios. Realicé el monitoreo de la
misma manera que durante el procedimiento quirdrgico. (ver hoja de control,
anexos)

5.2.9. Andlisis estadistico

Para el andlisis estadistico de las variables frecuencia cardiaca y frecuencia

respiratoria utilicé la prueba T de Student. Para las variables de tiempo de llenado

capilar y coloracion de mucosas utilicé la prueba no paramétrica de Wilcoxon.

Para el andlisis se utilizo el programa InfoStat/P, versién 2.0.
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VI. RESULTADOS Y DISCUSION

6.1. Resultados

En los resultados que se presentan en la tabla 1 (ver anexos) se observa
que no hubo diferencia estadistica significativa en la frecuencia cardiaca, en la
comparaciéon de la frecuencia cardiaca (latidos por minuto) antes y durante la
realizacion del estimulo doloroso especifico y durante y después de la realizacion
de los estimulos dolorosos especificos en la comparaciéon de los farmacos

analgésicos utilizados en el estudio.

En los resultados que se presentan en la tabla 2 (ver anexos) se observa
qgue si hubo diferencia estadistica significativa en la frecuencia respiratoria, entre
los dos tratamientos, al realizar los estimulos dolorosos en ovario derecho (antes-

durante) y durante la manipulacion del Gtero (antes-durante y durante-después).

En los resultados presentados en la tabla 3 (ver anexos) se observa que no
hubo diferencia estadistica significativa en el tiempo de duracion de la primera

dosis entre ambos tratamientos.
6.2. Discusion

El propésito de este estudio fue comparar los efectos analgésicos
transoperatorios de tramadol vs fentanilo, y evaluar la eficacia en base a la
variacion de los parametros fisiolégicos. Ambos tratamiento proporcionaron

analgesia efectiva.

El fentanilo es un potente analgésico de rapida accion y corta duracion
indicado para el tratamiento del dolor agudo durante procedimientos quirtrgicos al

administrarlo intravenoso (Thompson 2003). Como se observa en los resultados
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presentados en este estudio el fentanilo proporcioné un efecto analgésico efectivo,
las perras operadas no presentaron variacion en los pardmetros evaluados y su

recuperacion fue tranquila y sin efectos secundarios.

El tramadol es un agente sintético agonista de los receptores opioides, cuya
actividad no se acredita especialmente a la accion sobre estos receptores, sino
también a los efectos que causa al inhibir la recaptacion de monoaminas. Esta
indicado en el tratamiento de procesos dolorosos, tanto agudos como crénicos y
de intensidad moderadas o severa (Alamo, 2005). Los resultados que obtuvimos
de este estudio demuestran que el tramadol proporcion6 analgesia efectiva y no

se observo efectos secundarios.

De los pardmetros fisiol6gicos evaluados, el Unico que presentd diferencia
estadistica significativa, fue la frecuencia respiratoria.

Esta diferencia estadistica significativa se observo durante los estimulos
relacionados al ovario derecho y Utero. Esta variacion esta relacionada al tiempo
de duracion del efecto analgésico observado en este estudio.

Flores, 2005, menciona que el tiempo de duracién de analgesia que
proporciona el fentanilo es de aproximadamente 30 minutos, como pudimos
confirmar con los resultados obtenidos en este estudio, que reportd un tiempo
promedio de duracion de 31.70 minutos. No se tiene un dato exacto del tiempo de
duracion del tramadol como analgésico transoperatorio, al administrarlo por via
intravenosa durante el periodo de preanestesia, pero en este estudio se obtuvo un
tiempo de duracion promedio de 33.33 minutos, similar al tiempo de duracion
obtenido al utilizar el fentanilo. Sin embargo, en las pacientes que fue necesaria la
redosificacién, se observd menor tiempo de efecto analgésico en fentanilo

(aproximadamente 2 minutos) que en tramadol (aproximadamente 8 minutos).
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En este estudio, pudimos determinar que el efecto analgésico del fentanilo
fue superior al observado en tramadol. Gonzéalez, 1994, menciona que el fentanilo
es un narcotico sintético mas liposoluble y mas potente que la morfina, mientras
qgue el tramadol es un narcético atipico, 35 veces menos potente que la morfina.
Ademas de ser mas potente, la liposolubilidad del fentanilo le confiere un tiempo
de accidén més rapido y una duracion mas corta, siendo esta informacion acorde a

los datos obtenidos en las cirugias del estudio.
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VIl.  CONCLUSIONES

No hubo diferencia estadistica significativa en los parametros de frecuencia
cardiaca, coloracién de mucosas y tiempo de llenado capilar de las perras de

los grupos estudiados.

. Se observo diferencia estadistica significativa (<0.05) en la frecuencia
respiratoria de las perras de los grupos estudiados, en los estimulos de
manipulacion de ovario derecho (antes-durante) y manipulacion de utero

(antes-durante y durante-después).

No hubo diferencia estadistica significativa en el tiempo de duracion de la

dosis inicial de fentanilo y tramadol.

No se presentaron efectos secundarios en las pacientes de los grupos

estudiados.

La redosificacion del fentanilo ejercié un efecto analgésico mas rapido que la

redosificacion del tramadol.

. Ambos tratamientos fueron eficaces para la prevencibn del dolor

transquirdrgico en ovariohisterectomias en perras.

El fentanilo provee mejor analgesia transoperatoria que el tramadol en

ovariohisterectomias en perras.
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VIll. RECOMENDACIONES

Realizar estudios para evaluar la eficacia del tramadol intravenoso, utilizando

otros protocolos anestésicos.

Realizar investigaciones sobre el uso del tramadol en otros procedimientos

quirdrgicos en perros.

Realizar un estudio para evaluar el tiempo de efecto analgésico de

redosificacion transoperatorio de tramadol.

29



IX. RESUMEN

En este estudio se compard la capacidad analgésica de dos farmacos,
fentanilo y tramadol. El fentanilo es un analgésico potente que actla a nivel de
receptores opioides inhibiendo la actividad de fibras dolorosas, este a pesar de ser
un analgésico indicado para el tratamiento del dolor quirdrgico es un farmaco que
produce dependencia, por esta razon es de uso controlado y puede ser dificil de
adquirir. EI tramadol que es un analgésico potente indicado para el tratamiento de
dolor leve a severo, su accion es doble, actia a nivel del receptor opioide Mu e
inhibe la recaptaciéon de monoaminas, impidiendo la transmision del dolor a través
de la médula espinal. Este farmaco no es de uso controlado como el fentanilo y
puede ser adquirido con mas facilidad, pudiendo ser una alternativa eficaz para el

tratamiento del dolor trans operatorio.

La capacidad analgésica del tramadol y fentanilo fue evaluada por medio
de la medicién de los pardmetros fisiologicos durante ovariohisterectomias en
perras. Se utilizé un disefio completamente al azar, con dos grupos de 10
pacientes cada uno. Los datos fueron procesados utilizando la prueba paramétrica
T de Student (frecuencia cardiaca y respiratoria) y la prueba no paramétrica de

Wilcoxon (llenado capilar y coloracién de mucosas).

Los resultados obtenidos de este estudio demuestran que tanto tramadol
como fentanilo proporcionaron analgesia efectiva y no provocaron efectos
secundarios. No hubo diferencia estadistica significativa en los parametros de
frecuencia cardiaca, coloracion de mucosas y tiempo de llenado capilar, sin
embargo si hubo diferencia estadistica significativa en la frecuencia respiratoria.
Esto nos indica que a pesar que ambos farmacos fueron efectivos en la
prevencion del dolor transoperatorio, el fentanilo proporcioné mayor analgesia que

el tramadol.
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SUMMARY

This study compared the analgesic capacity of two drugs, fentanyl and
tramadol. Fentanyl is a potent analgesic that acts on opioid receptors inhibiting the
activity of pain fibers, this despite being an analgesic indicated for the treatment of
surgical pain is a drug that produces dependence, for this reason is user controlled
and can be difficult to acquire. Tramadol is a potent analgesic indicated for the
treatment of mild to severe pain, its action is twofold, acts at the mu opioid receptor
and also inhibits reuptake of monoamines, preventing the transmission of pain
through the spinal cord. This drug is not of controlled use such as fentanyl and can
be acquired more easily; it can be an effective alternative for the treatment of intra-

operative pain.

The analgesic ability of tramadol and fentanyl was assessed by measuring
physiological parameters during ovariohisterectomias in dogs. We used a
completely randomized design with two groups of 10 patients each. The data was
processed using the parametric Student t test (heart rate and breathing) and the

nonparametric Wilcoxon test (capillary refill and color of mucous membranes).

The results of this study demonstrate that both tramadol and fentanyl
provided effective analgesia and did not cause side effects. There was no
statistically significant difference in parameters of heart rate, mucous membrane
color and capillary refill time, however there was statistically significant differences
in respiratory rate. This indicates that although both drugs were effective in

preventing intraoperative pain, fentanyl provided better analgesia than tramadol.
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Xl. ANEXOS



Tabla 1
Comparacion de la frecuencia cardiaca (latidos por minuto) antes y durante la
realizacion del estimulo doloroso especifico, durante y después de la realizacion

de los estimulos dolorosos especificos

Estimulo Doloroso Variable Tratamiento P Resultado

Incision de Piel Antes-Durante Fentanilo >0.9999 | NDS
Tramadol

Incision de Piel Durante-Después Fentanilo 0.2292 | NDS
Tramadol

Incision Linea Alba Antes-Durante Fentanilo >0.9999 | NDS
Tramadol

Incisiéon Linea Alba Durante-Después Fentanilo 0.4411 | NDS
Tramadol

Ovario lzquierdo Antes-Durante Fentanilo 0.3273 | NDS
Tramadol

Ovario lzquierdo Durante-Después Fentanilo 0.2944 | NDS
Tramadol

Ovario Derecho Antes-Durante Fentanilo 0.2471 | NDS
Tramadol

Ovario Derecho Durante-Después Fentanilo 0.1918 | NDS
Tramadol

Utero Antes-Durante Fentanilo 0.2148 | NDS
Tramadol

Utero Durante-Después Fentanilo 0.0621 | NDS
Tramadol

Sutura peritoneo-musculo | Antes-Durante Fentanilo 0.4115 | NDS
Tramadol

Sutura peritoneo-musculo | Durante-Después Fentanilo >0.9999 | NDS
Tramadol

Sutura Piel Antes-Durante Fentanilo 0.1346 | NDS
Tramadol

Sutura Piel Durante-Después Fentanilo 0.3553 | NDS
Tramadol
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NDS: No presento diferencia significativa. DS: Present6 diferencia significativa.




.Tabla 2
Comparacion de la frecuencia respiratoria (respiraciones por minuto) antes y
durante la realizacién del estimulo doloroso especifico, durante y después de la

realizacion de los estimulos dolorosos especificos.

Estimulo Doloroso Variable Tratamiento P Resultado
Incision de Piel Antes- Fentanilo >0.9999 NDS
Durante Tramadol
Incision de Piel Durante- Fentanilo 0.5560 NDS
Después Tramadol
Incision Linea Alba Antes- Fentanilo 0.1617 NDS
Durante Tramadol
Incisién Linea Alba Durante- Fentanilo 0.5078 NDS
Después Tramadol
Ovario lzquierdo Antes- Fentanilo 0.4583 NDS
Durante Tramadol
Ovario Izquierdo Durante- Fentanilo 0.6024 NDS
Después Tramadol
Ovario Derecho Antes- Fentanilo 0.0149 DS
Durante Tramadol
Ovario Derecho Durante- Fentanilo 0.4528 NDS
Después Tramadol
Utero Antes- Fentanilo 0.0485 DS
Durante Tramadol
Utero Durante- Fentanilo 0.0158 DS
Después Tramadol
Sutura peritoneo- | Antes- Fentanilo 0.5400 NDS

musculo Durante Tramadol

Sutura peritoneo- | Durante- Fentanilo >0.9999 NDS

musculo Después Tramadol

Sutura Piel Antes- Fentanilo 0.7819 NDS
Durante Tramadol

Sutura Piel Durante- Fentanilo 0.4443 NDS
Después Tramadol
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NDS: No presento diferencia significativa. DS: Presento diferencia significativa.




Tabla 3
Comparacion de la duracién del efecto analgésico de la primera dosis.
Fentanilo vs tramadol.

Tratamiento Tiempo

(minutos)
Tramadol 33.33 0.2419
Fentanilo 31.70
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