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RESO~EN 

JOSE LUIS GUADARRAMA HERN,M.ff)EZ. Fannacolog!a Clínica de -

las Enfexmedades pulmonares en al perro, Estudio Recapitulat,! 

vo (bajo la direcci6n de: Luis Ocampo Camberos y Luis Antonio 

Calzada Nova) • 

El presente trabajo es un estudio recapitulativo de las -

obras mis actualizadas en el 4rea de la farmacología clínica 

de las enfemedades pulmonares, para lo cual se utilizaron -­

los mEtodos recomendados en la elaboracidn de trabajos de in­

vestigaci6n documental de Borch, G. 

En la primera parte de la obra se describen los medicam~ 

tos comunmente utilizados en la terapia de las afecciones pu,! 

monares como: antitusígenos, antimicrobianos, broncodilatado­

res, diurEticos, expectorantes, mucol!ticos y antinflamatorios. 

A dichos f4rmacos se les clasifica de acuerdo con su estructu­

ra qu!mica y por los efectos que- producen en el organismo, se 

discute la cinEtica y dinSmica, indicaciones y contraindica-­

ciones de cada uno. En la segunda parte de la obra se enume­

ran y definen las principales enfermedades pulmonares, de las 

cuales se dicute su etiolog!a, fisiopatolog!a y el tratamiento 

mAdico a seguir en cada una de ellas. 

Con el presente trabajo se pone a ~isposici6n de M.v.z. -
(s) estudiantes y p~~fesionistas, una obra que se puede util! 

zar ccmo gafa para instituir un tratamiento mEdico racional a 

travEs del seguimlento de los protocolos de tratamiento form~ 
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lados específicamente para cada afecci6n en particular, con -

lo cual se brinda un criterio orientador en la terapia del -­

sisteI!la respiratorio. 
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IN'l'RODUCCION 

Los sistaas respiratorios de todos los individuos estb 

-diseñados p~a la captaci6n de ox!geno del medio ambien~e. 

La respiraci6n, es el conjunto de todos los procesos qu! 

micos y f!sicos de los cuales se vale un organismo para recm.! 

biar gases con el medio ambiente. Bl recambio principal se-~ 

realiza entre el ox!geno y el biCSxido de carbono, el pr~ro 

se t011a de la at:llCSsfera para cubrir los requerimientos tisul! 

res del organismo. Bl bi6xido de carbono es uno de los produc 

tos finales del metabolismo, el cual se debe •liminar del or­

ganimo (, 3, 14). Bs bien conocido que la supervivencia de~­

pende del mantenimiento de CC:>ncentraciones apropiadas de bid.­

xido de carbono y de oxigeno en los tejidos (18, 45, 57). 

Es as! que el-proceso respiratorio se divide en 4 fases: 

ventilaci6n, difusi6n, transporte y respiraci6n celular (18, 

4, 3). 

Las principales funciones metab6licas del sistema respi­

ratorio son: el intercambio gaseoso, el control de la temper.! 

tura corporal, y el control del equilibrio 4cido b4sico, en-­

tre otras (24, 14, 32). 

Es impottante seAalar que el sistema respiratorio no es­

.. U formado dn~Ul8Dte por loa pul.menes, y que adema• es-U tn• 

timamente relacionado c:on el sistema cardiovascular, mGsculo 
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esqueldtico, urinario y nervioso, principalmente, los cuales 

integran un sístema ~omocinetico de retroalimentacidn positi­

va y negativa, por lo que cualquier alteracidn en alguno de -

los eslabones de la cadena del complejo respiratorio dar, co­

mo resultado una falla en el funcionamiento normal de cual--­

quiera de los sistemas con los cuales est, interrelacionado 

(24, 32, 56, 63). 

Es bien conocido que las enfermedades del aparato respi­

ratorio, son de las afecciones que se presentan con alta inc,! 

dencia en la pr4ctica comdn de la cl!nica de las pequeñas es­

pecies (18, 45, 46, 49, 56). 

Sin abargo, dentro de dicha practica mddica es c011Gn el 

encontrar prescripciones inadecuadas por errores en el diagnd~ 

tico, por desconocimiento de las etiologf:as 6 de la fisiopato­

log!a de la enfennedad, as! cOlllO de las propiedades faanacold­

gicas de los medicamentos susceptibles ele elecci&l y con fre-­

cuencia por elegir criterios terapdutiCQS inadecuados para la 

recuperacidn del paciente. Lo cal repxesenta un gasto econdm,! 

co infruc·tuoso para los fines terapduticos deseados por el 1114-

dico. 

No-obstante en la actualidad se han desarrollado mdtoclos 

espe~ializados_para el diagn6stico de las enfermedades pulmon~ 

res, así como ~riteri~s orientadores para eleqir la terapia -

Jds adecuada a seguir para cada .ano de loe casos (18, 22, 44, 

57, 58, 77). Es de importancia el recordar que cada paciente 
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se debe tratar en foxma individual, por lo que el mEdico tie­

ne tres opciones de decisi6n (13, 18, 44, -~7). 

a).- Permitir la evoluci6n natural de la enfermedad y d,! 

jar que el paciente.se recupere por sus propios me­

dios de defensa, ejem, una infec,:i6n viral no com-­

plicada. 

b).- Prescribir una terapia farmacol6gica racional, con• 

sistente en administrar el f,rmaco adecuado, para -

el paciente indicado, con la d6sis apropiada, por -

el tiempo necesario y por la v!a de administraci6n 

correcta. 

c).- El tratamiento quirdrgico, como ser!a el caso de la 

torsi6n de un 16bulo pulmonar y derrames pleurales, 

entre otro. 

La mayor parte de las veces en la pr4ctica mEdica la op­

ci6n seleccionada con mayor frecuencia es la referente al se­

gundo inciso, teniEndose como justificaci6n para tal decisi6n 

los siguientes elementos (13, 22, 24, 28). 

a).- Remoci6n de la causa de la enfermedad. 

b).- Asegurar una adecuada oxigenaci6n. 

c).- Mantener libre la luz de las vía~ aEreas de conduc­

ci6n. 

d).- Controlar la inflamaci6n del tracto respiratorio. 
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e).- Aumentar_o dism~nuir la cantidad de laa secreciones 

de la mucosa del ,rbol bronquial. 

f).- Modificar el calibre de la luz de bronquios y bron­

quiolos. 

g).- Tratar las complicaciones de car,cter infeccioso. 

h).- Suprimir los reflejos protectores, que en determin.! 

dos casos son perjudiciales para el organismo, ejm1 

taano productiva. 

i).- Deprimir la presi6n de los capilares pulmonares. 

Ante ,l!ta gama tan dmplia de opciones, la elecci6n medi-_ 

camentosa para cada caso se vuelve complicada y de diftcil 

elecci6n si no se tienen bases s6lidas. 

Con el presente estudio recapitulativo ~e pretende poner 

a disposici6n de profesionales y estudiantes de la medicina -

veterinaria, una obra especializada, actualizada y condensada 

de los criterios terap,uticos a seguir en las enfermedades -­

del pulm6n del perro, teniendo como base el conocimiento fi-­

siopatol~ico de las afecciones y la j·ustificaci6n de la apl!. 

caci6n de un f,rmaco con base en sus propiedades • 

. Se pre1Jenta una descr.ipci6n de los f,rmacos coinunmente -

usada.sen la terapi,a de las enfermedades del pulm6n del perro, 

Oldenados y clasificados en grupos de acuerdo con su composi-­

ci6n qu!mica y efectos qu& producen en el organismo. De cada 
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grupo se discuté su farmacodin~ca, farmacocin,ticas, i~i-­

caciones y contraindicaciones. Bn la segunda parte de la obra 

se discute la aplicacidn cl!nico-medicamentosa de cada grupo 

de flrmacos en la terapia de las enfermedades pulmonares m4s 

comunes del perro. 

Se consultaron las obras 1114s actualizadas, .~ntre_libros 

y reviste cient!ficas utilizando para ello lo• dtodos reco-­

mendados para la elaboracidn de trabajos de investigacidn do­

cumental segdn Bosch, G. y Baena, G. 
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CAPITULO I 

AN'l'ITUSIGENOS 

Los antitus!genos d bequiéos, son medicamentos que se -

utilizan en el tratamiento de la tos (de la palabra latina -

•Tussi•: tos, •anti•: en contra de), para mitigarla o supri­

mirla (48, 53, 56, 71, 81). 

La tos es un mecanismo general de defensa del aparato -

respiratorio, que por lo general se asocia a la presencia de 

algdn material extraño en las v!as respiratorias bajas (6P, 

75, 77). Aunque tambiEn es una respuesta refleja a otras 

4reas estimuladas- tuera del aparato respiratorio, ejem: t!!! 

pano, dueto auditivo externo, entre otras ( J, 22,75). 

Sirve como un reflejo protector para expeler part!culas 

de material extraño que causan irritacidn en la mucosa de -­

las v!as respiratorias, y as!, prevenir el bloqueo mec4nico 

y la irritacidn, sea qu!mica, mec4nica, tEI'lllica d infecciosa 

(20, 68, 75). 

Su accidn violenta puede servir para dar propulsidn, h,! 

cia las porciones superiores del tracto respiratorio, a mat~ 

riales que se encuentran en los alveolos y bronquiolos de p~ 

queño calibre (22, 69, 74). Se considera que es una variante 

del reflejo respiratorio y es muy efic4z en especies como; -

perros, gatos y el hombre, en los que-la laringe puede cerra:: 
se para as! aumentar la presidn intrator4cica durante la -
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priJllera fase de el reflejo tus!géno (63 ~ 68, 71, 81) • 

MECANI'CA DE LA TOS 

Cada reflejo tus!geno es el producto de un arco reflejo 
-· . -

que se inicia en los receptores localizados en la membrana -

mucosa de la laringe, de la tr4quea, de los bronquios y bro~ 

quiolos, principalmente ( .4,24, 53, 81). Se inicia con una -

inspiracidn profunda y forzada, seguida del cierre de la gl~ 

tis, lo que produce un incremento de la presidn intrator4ci­

ca que a su vez awnenta el esfuerzo espiratorio, la gldtis -

se abre sdbitamente y el aire sostenido en el tdrax es forz~ 

do a salir por la accidn de la contraccidn de la musculatura 

del diafragma y la intercostal, a velocidades de hasta llllldl 

(337.7mg/seg) en el hombre (16, 22, 7I). La fuerte espira--­

ci6n lleva stibsecuentemente, a una inspiraci6n m4s intensa, 

y en ~sta forma se produce un círculo vicioso conocido como 

acceso de tos (4, 334 81). 

Las variaciones en la intensidad y tono de la tos, es­

t4n asociadas con el tipo de lesi~n pulmonar 6 del estímulo 

que lo produce, as! como su localizacidn, ejem. (28, 37, 73, 

75, 84): 

a).- Tumores mediast!nicos: Producen una tos seca, no 

productiva, met4lica y persistente. 

b).~ En la traqueobronquitia, es de tipo paroxistica y 

productiva. 
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c).- En reacciones aldrg!cas, es de tipo no productiva, 

paroxtstica y con frecuencia relacionada con las -

estaciones del año. 

d).- En enfisema pulmonar cr6nico, es no productiva y -

de sonido apagado. 

Es de gran utilidad el conocer el momento preciso en el 

que se presenta la tos, en algunos pacientes con falla car-­

diaca congestiva izquierda, tosen mientras estan descansando 

6 durmiendo. Aquellos que presentan una bronquitis cr6nica, 

lo hacen despuds del descanso, siendo de tipo productiva. 

Los pacientes que tosen inmediatamente despuds de comer 6 de 

beber, se encuentran afectadas a nivel de la laringe ··:(3,20, 

28, 57,71). 

Otro dato importante es el conocer la frecuencia con -­

que un paciente tose, debido a que nos permite llegar a un -

diagn6stico cltnico, ast como el conocer la gravedad del pr2 

blema, por lo que es necesario averiguar si el paciente tose 

1 6 2 veces al dta 6 presenta accesos de tos de varios minu­

tos de duracidn y varias veces en una hora (28). 

Es comdn que los pacientes que presentan nauseas arro-­

jen flemas, lo cual es interpretado por algunos propietarios 

como tos, por otra parte, algunos pacientes son llevados a -

consulta por presentar v6mito cuando en realidad presentan -

tos y expectoraci6n espumosa y blanquecina, por lo que es -­

conveniente producir el reflejo tustgeno por palpacian tra--
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queal, y asegurarse de el diagnesstico (10, 13, 29). 

La tos e·s el indicativo ds coindn de la existencia de -

una irritaciesn de las v!as aEreas es del parEnquima pulmonar 

al actuar como un est!mulo que produce inflamacidn y/o exce­

siva producciesn de moco por parte de la mucosa de las v!as -

aEreas respiratorias (58, 75). 

Las causas·· m4s comunes del reflejo de la tos son: 

a).- Mec4nicas, colapso traqueal, compresión externa 

producida por tumores es abscesos, linfoadenopat!as 

es aumento de voldmen del atrio izquierdo,. secreéi&i 

bronquial, inhalaciesn de part!culas ex~rañas, tu-­

bes endotraqueales, .. etc. 

b).- Infecciosas es inflamatorias, bacterias, virus, ho!! 

gos, parásitos y afecciones inmunomediadas. 

c).- Qu!micas, vapores nocivos, secreciones g4stricas, 

aerosoles comerciales, vapores nocivos, etc. 

TIPOS DE TOS 

I. Productiva es hdmeda. 

Es aquella que va acompañada de la secreciesn activa 

de exudados y materiales que son facilmente propulsada_s, ba­

jo la acciesn del aparato ciliar, hacia porciones superi~es 

del tracto respiratorio para que sean arrojadas por la boca, 

es·bien para que sean c!eglutidail en la faringe, se G:U"aet:ed­

sa por la estimulaciCSn ·airecta de ],.a mucosa· respira.torta por 
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parte de agentes i~tralUlllinales y murales (1 , 24, 28, 57, -

71,81). 

II. No productiva d seca. 

La c~al no se acompaña de la produccidn de ninguna 

secrecidn por parte de la mucosa respiratoria, y es precisa­

mente contra la cual est« indicada la terapia antitusi~a, se 

caracteriza por que la estiinulacidn del reflejo es or~ginada 

extraluminalmente (13, 22, 57,, 75). 

La tos es un reflejo protector del organismo· y sin em-­

bargo, una tos severa, de tipo no productiva, puede ejercer 

efectos dañinos en el paciente, entre los que se pueden men­

cionar las siguientes: 

a).- La diseminacidn de la infeccidn hacia l&ulos pul­

monares no afectados, c5 hacia los senos parariasa-­

les. 

b).- La sobre distensidn de los alveolos pulmonares, 

que pueden llegar a producir zonas de enfisema. 

c).- Produccidn de ne1Dll0tdrax. 

d).- Debilita al paciente, por falta de reposo, gasto -

de energía e irritacidn contínQa del tracto respi­

ratorio. 

e).- Dificulta la respira~idn del paciente. 

f).- J'roduce dolor tor&cico c5 traqueal severo, por la• 

irritacidn continua. 
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g).- Disminuci6n del gasto ~diaco, debido a la alta -

presi6n intratordcica que puede alcanzar valores -

de hasta 300 mil!metros de mercurio, con disminu-­

ci6n del retorno venoso hacia el coraz6n derecho. 

h).- V6mito y gastritis. 

i).- Irritaci6n continua y persistente del ,rbol bron-­

quial, lo aue lo hace m4s susceptible de ser •su-­

perinfectado". 

j).- Contagio de la infecci6n a otros animales (1 , 22, 

57, 61, 63, 71) • 

A los medicamentos empleados en el tratamiento de la -­

tos se les puede dividir de la siguiente manera. 

1).- Los empleados para tratar la causa inicial del re• 

flejo de la tos, tambifn llamadas antitus!genos i~ 

directos, vervigracia; antimicrobianos, expectora~ 

tes, mucol!ticos, broncodilatadores y antiinflama­

torios, principalmente. 

2).- Los medicamentos que suprimen el reflejo de la tos, 
... ~,. 

6 antitus!genos directos, los cuales pueden actuar 

inhibiendo el reflejo tus!geno en diferentes nive­

les. 

a).- Perifirico: corrigiendo la irritacidn d bloqueando 

4 los receptores tus!9eaos locales. 
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b).- En la vta aferente; bloqueando la transnisi6n va­

gal 6 glasofartngea, hasta los centros tustgenos 

cerebrales. 

c).- Central; incrementando el umbral para el estimulo 

tustgeno. 

Dloqueand~ el estimulo a los 

mdsculos que participan en el reflejo ~URfg~~Ó 

(46), 

En raras ocasiones se r~rre al bloqueo de las vtas -

que participan aferente 6 eferentemente, en general, los a~ 

titustgenos m!s usádos act4an en los niveles periffrico y·­

central. 

CLASIFICACION DE MEDICA~ENTOS 

ANTITUSIGENOS 

I. De acci6n central. 

a).- Narcoticos: codetna (sal fosfato y sal sulfa­

to), metadona, hidiomorfina,. hidrocodetna, fal 

codeina. 

b) .- No narc6ticos; b!nzonatato, de..'l!:trometorfan, nosc!_ 

pina, algunos antihistaminicos; como difenhidr! 

mina y pipa.zetato, tartrato de "butorfanol 

II. De acei6n periffrica. 

Benzonata~. 
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I. Antitustgenos de accidn central. 

a).- Narcdticos. 

El principal medicamento de .elecci'dn·. en esta categoda 

es la codetna en su foma sulfato d fosfato ( 1 , 16" , 31. , 7I., 

74: ,75.) • 

Los alcaloides d narcdticos son compuestos derivados 

opio (Papaverum somiterum), particularmente ·1a codetna has!, 

do el agente de eleccidn cl,sico. 

Los·opiaceos actdan mediante la depresidn directa del -

centro tusigeno, las acciones de los derivados de la morfina 

son muy similares, y dentro de sus propiedades se incluyen -

la de analgesia, depresidn del centro respiratorio y consti­

pacidn, principalmente. 

En general los opiaceo.s poseen una alta constante de d.! 

sociaci&), ast como una alta solubilidad relativa; acuosa y l.! 

poidea, poseen buena ·absorci6n en el tracto gastro intest!, 

nal, se pueden administrar por vta parenteral, despufs de -­

llegar al torrente circulatorio, se distribuyen r,pidamente 

en todo el organismo, incluso en sitios intracelulares, po-­

seen una afinidad especial por el sistema nervioso central. 

Su ~iotransfo:rm..aci6n ocurre en el h!gado, la morfina se 

transforma en normorfina y code!na, en el perro el principal 

producto de la excrecidn es el monoglucurdnido de morfina, y 

en el gaú> se forma el metabolito sulfato, el que posibleJDe!! 
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te tenga que ver con las respuestas conductuales exitato­

rias producidas en esta dltima especie (22·, 31, 75). 

De acuerdo con algunos autores los narc6ticos poseen -

efectos estimulantes y depresores del sistema nervioso cen­

tral, principalmente en los gatos (22, 31, 75). 

Producen exitaci6n e incluso convulsiones, sin aabargo, 

otros autores indican su uso en la terapia antitusiva U~, 

28). 

Son de los medicamentos analgdsicos mas importantes -­

que se conocen, deprimen el centro de la tos en el sistema 

nervioso central, aumentan el tiempo de respuesta refleja y 

deprimen la actividad neuronal del tallo cerebral (22). El 

fosfato de codeína (metilmorfina), posee efectos similares 

a la morfina, pero con menor capacidad analgdsica y deprime 

en menor grado otras regiones del sistema nervioso central, 

su efecto constipante es menor. 

En el gato parece tener alguna actividad exitante (31). 

Sobre el aparato cardiovascular producen efectos vasodilat! 

dores que pueden causar Estasis venosa, la cual se acentda 

por su actividad antihist•!ninergica. En general los narc~ 

ticos, producen disminuci6n de la peristalsis, disminuyen -

la secreci6n de acido clorhidrico, inhiben las secreciones 

pancreaticas y del h!gado, disminuyen la producci6n de ori­

na, porque estimulan la liberaci6n de homona, antidiurdti­

ca, por lo tanto se contraindican en presencia de uremia y 
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toxemia. 

En dosis elevadas, prolongan el trabajo de parto, (la -

dosis normal en el perro es de 0.1 - 2 mg/kg de code!na,(28), 

por mitigar las contracciones concomitantes e involuntarias 

de la musculatura abdominal, retardando as! el parto (22). 

Disminuyen la frecuencia respiratoria, pero aumentan -

la amplitud de los movimientos inspiratorios. Estan contra­

indicadas (en general todos las antitus!genos) en aquellos 

pacientes que cursen con abundante producci6n de secrecio--· 

nes 6 en aquellos que se encuentren bajo el efecto de trat!, 

miento de aerosoles, expectorantes 6 mueol!ticos, ya que 

ellos inducen la formacidn de trasudados líquidos, y si se 

suprime el reflejo tusí9eno, .el paciente no podrá eliminar -

las secreciones y su padecimiento se vera seriamente compl! 

cado ( 5, 20,23, 28, 75). 

Codeína. 

Es un alcaloide fenantrinico (ver la figura No. 1), es 

el iter met!lico de la morfina (metil-morfina). Posee exe-­

lentes propiedades analgfsicas y antitus!genas de accidn. -

central, cuando se administra por v!a oral, el efecto que 

prcduce es el equivalente a 2/3 partes del producido por su 

aplicaci6n parenteral (4~). Su vida media es de 4-6 hrs. Su 

biotransfomacidn ocurre en el h!gado en donde se biotrans­

forma en un 101 en morfina y en menor cantidad en norcode!na 

(16. 46). La mayoda de los metabolitos se excretan en la~ 
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orina en foma .liJ:>J:"e (S COJ\juc¡ada con dc;Ldo glucur<Sn;Ldo, su -

~~cani~o de ac.ci<Sn lo ejerce al elevar el umbral a nivel -­

central, para los est!inulos tus!genos (46). 

Esta indicada, en el tratamiento de la tos no producti~ 

va y cont!nua. Se prefiere el fosfato de code!na para su ad­

ministraci<Sn, sobre la sal sulfato. 

La code!na es tan efectiva como la morfina para depri-­

mir el reflejo tus!geno y es menor su efecto depresor,sobre 

el sistema nervioso central. Cuando se administra en sobre -

dosis ocurre una depresi<Sn marcada del centro respiratorio, 

dicho efecto se puede hacer reversible con la administraci<Sn 

de naloxona (antagonista de los opiaceos). 

En general es bien tolerada por el organismo, pero en -

ocasiones pueden presentarse nauseas, v<Smito y ligera const,! 

paci<Sn. 

El uso prolongado de code!na y en dosis elevadas puede 

inducir cierto grado de dependencia f!sica en algunos casos 

(1, 16) • 

Bitartrato de Dihidrocodeinona. 

Es qu!micamente similar a la code!na, fermacolc5gicame~ 

te, tiene una actividad intermedia, entre los efectos prod~ 

cidos por la morfina y codeina. (ver la figura No. 1). 

Presenta un mayor porcentaje de adicciCSn que el prodüc! 

do por la code!na. 
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Est4 'indicado en el tratamiento de la tos seca no p~o-­

ductiva, asociada con bronquiti~ y bronquiectasia en el perro; 

tambifn se le indica en procesos asociados con enfisema pul-­

monar cr6nico y en varios estad!os de insuficiencia valwlar 

mitral en perros viejos. La dosis recomendada es de 5-10 mg. 

cada 6-8 hrs. en animales j6venes no se acostumbra prescribir 

por producir un notorio efecto sedante (1, 16, 25, 46). 

Falcode!na. 

Posee muy pobres 6 nulos efectos analgfsicos y sedantes 

a su acci6n depresora sobre el sistema respiratorio es simi­

lar al de la code!na. Se administra oralmente en pacientes -

adultos a una dosis de 5-15 mg. cada 6 horas (22). 

ME'l'ADONA 

Es otro derivado de la morfina, ·con efect? opi4ceo, po­

see mayores propiedades analgdsicas que la code!na, por lo -

que se recomienda en pacientes con c4ncer pulmonar, con do-­

lor.y tos severa. Se puede aplicar oralmente, subcut4neamen­

te 6 intramuscularmente. Cuando se sobre dosifica produce un 

efecto depresivo severo sobre el sistema respiratorio. 
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ANTITUSIGENOS DE ACCION CENTRAL 

b) No narcdticos. 

En este grupo est4n clasificados los medicamentos que 

poseen alguna relacidn qu!mica con los ·narcd~icos, pero los -

cuales se han observado estan desprovistos de efectos adicti­

vos, y tambiln algunos medicamentos derivados de los antihis­

tam!nicos. 

Br~idrato de Dextrometorfan. 

Es un derivado sintftico de la morfina, qu!micamente es 

el isdmero.dextro rotatorio del 3-methoxy-N-met!l-morfina d 

tambiln llamado levorfan (ver figura No. 1), no produce efe~ 

tos adictivos (1, 46). 

Es un polvc blanco, cristalino dif!cilm~nte soluble en 

el agua, se administra por v!a oral y se absorbe muy bien en 

el tracto gastrointestinal, su dosis es de 2 mg,¡.kg. cada 6 

horas, en el perro, su actividad antitus!gena es aproximada­

mente equivalente a la misma producida por la éode!na a do-­

sis iguales (22). su efecto se presenta con rapidez, inician 

dose a los 30 minutos despues de su administracidn oral en -

dosis de O.S-10 mg/kg. en el perro (1). Es muy eficaz para -

inhibir el reflejo tus!geno producido en· la postinfeccidn de 

distemper d _bien en trastornos postneumdnicos (1)_. Col) base 

en las ;evidencias experimentales de la actividad .. supresora -
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de la tos, de el aextrometorfan, se ha determinado que a una 

dosis de 1-2 mg/kg 3-4 veces al d!a se obtienen resultados -

terap,uticos satisfactorios. 

En el gato una dosis subcut4nea de 2· mg/kg.es efectiva 

para suprimir la tos, la duracidn de su efecto antitusivo es 

cercana a las 6 horas. Despuds de su administracidn en dosis 

de 4 mg/kg. la duracidn del efecto es de 8 horas, se ha re-­

portado que el dextrometorfan v!a endovenosa (2mg/kg) posee 

un efecto antitusivo mayor, en el gato, que la aplicacidn e~ 

dovenosa de 3.5 mg/kg. de code!na (1). 

En general, no posee actividad expectorante, no es ana! 

g,sico ni produce adiccidn, presenta pocos efectos colatera­

les cuando se le administra en los niveles de dosificacidn -

recomendadas, en ocasiones pueden presentarse, nauseas, v<5m! 
to y transtornos gastrointestinales (16, 1). 

Segdn estudios realizados.por .Smith c. no se recomienda 

su uso en gatos, por ser derivado de la morfina (75). 

Noscapina. 

Tambidn llamada narcotina, es un medicamento no narcdt! 

co, derivado de la fraccidn bencilisoquinolina del dpio, no 

posee actividades adictivas; posee ligeras propiedades se-­

dantes, la dosis recomendada por perros es de 15 mg. 3-4 V! 

ce• al d!a algunos autores no la recomiendan para su uso en 

los gatos (75). 
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su sobredosificaci6n provoca exitaci6n central y estim~ 

laci6n respiratoria. Sus reacciones al,rgicas como, rinitis 

y conjuntivitis son muy raras (22, 52, 46). 

Antitus!genos de acci6n central, no narc6ticos 

derivados de antihistam!nicos. 

Se ha encontrado que varios agentes antihistam!nicos, -

tales como la clorciclizina y la difenhidramina, poseen pr2 

piedades antituslgenas en animales y en el hombre. En la pr! 

sente obra solo se har& referencia a ciertos derivados enti­

tuslgenos de estructuras qulmicas antihistamlnicas, tales~ 

mo el clorhidrato de dimetoxanato, el clorfeniadiol, la di-­

fenhidramina, la clorciclizina y el pipazetato, entre las --

1111:s importantes (1., 16,12 ,68). 

La histamina es una amina vasoactiva que se forma por -

la descarboxilaci6n de la histidina, est& presente en casi -

todos los tejidos corporales, pero en particular se almacena 

en los gr4nulos dentro de las ~lulas cebadas, en la piel, -

el pulm6n y en el intestino (22, 31). 

La histamina actda sobre dos tipos de receptores alta-­

mente especlficos, los Hl, que se encuentran distribuidos en 

el aparato cardiovascular, musculatura lisa, las gl&ndulas -

ex6crinas, en la piel y en el sistema nervioso central, pri~ 

cipalmente, y los receptores H2, localizados en el est6mago. 

Los efectos de la histamina se pueden antagonizar con el uSP 
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de antihistamtnicos en forma competiti•a con dosis proporcio 
. . -

nales a su efecto (33, 80). 

Existen cinco grupos de antihi~tamtnicos; lJ .• - Alquila­

minas (clorfeniadiol), 2} .• - Penotiazinas (dimetoxanato, pip! 

zetato), 3) .- Piperazinas, 4) .• - Btilenodiaminas, 5) .• - Etano­

laminas (difenhidramina, clorfeniadiol). 

En general, los antihistamtnicos se absorben bien por -

el tracto entdrico, aunque su efecto farmacol(Sgico se produ­

ce en un tiempo variable de acuerdo con el tipo de caapuesto 

químico de que se trate. Se biotransforman en el h!gado y. se 

considera que su volumen de distribuci6n es bastante bueno, 

se eliminan a travds de la orina.(22, 33, 74). 

Clorhidrato de Dimetoxanato. 

Es un derivado fenotiaztnico relacionado qutmicamente -

con los agentes antihistamtnicos y tranquilizantes fenotiaz! 

nicos, la dosis antitus!gena en individuos adultos es de - -

25mg/kg. 3-4 veces al dta, se adntinistra oralmente, y se ab­

sorbe dentro de los 10 minutos posteriores a su administra-­

ci6n, su efecto tiene una duraci6n aproximada de 4 horas. Bs 

un medicamento m4s eficaz contra la tos poco intensa y agu­

da, que contra la tos de tipo intenso y crCSnica.Dicho medie! 

mento esta desprovisto de propiedades depresoras centrales 

y analg,sicas, posee algun grado de anestesia local, puede -

producir nauseas y vdrti,o.s (22). 
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Pipazetato. 

Posee cierta relaci6n estructural con el dimetoxanato, 

la sal soluble paa la administraci6n por vía oral se abso~ 

be f4cilmente por el tracto gastrointestinal, su acci6n an­

titusiva se inicia de 10-30 minutos posteriores a su admi-­

nistraci6n y su efecto dura de 2-4 horas. En animales, la -

dosis teraP'utica tiene adem4s acciones anestésicas locales, 

cuando se administra en dosis exce~ivas se puede prociucir -

estados convulsivos. Al igual que la mayoría de los agentes 

antitusivos_no narc6ticos, su acci6n es muy débil Q.6, 22·). 

Bidiocloruro de Difenhidramina. 

Pertenece al grupo de las etanolaminas de los antihis­

tamínicos, su accidn antitusiva ea de tipo central, partic~ 

larmente en tos asociada con activacidn de la histamina en 

procesos alérgicos respiratorios, de dosis requerida para -

que se produzcan efectos antitusígenos es de la mitad a -­

una doceava parte menor a la dosis requerida para el trata­

miento de afecciones alérgicas (1, 81). En comparacidn con 

la potencia antitusiva del fosfato de codeína, la adminis-­

tracidn subcutanea de difenhidramina, en el perro, es de s,2 

lo 0.4~ de la potencia de la codeína (21, 79). La dosis 

usual es de 1-2 mg (I.M.) y de 12.S mg. por vía oral (1., -

31-,BU. 

Entre sus efectos colaterales solo se reportan: erupci2 
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nes cut4neas y ligera hipnosis (31). 

Clorhidrato de Clorfeniadiol. 

Se encuentra muy relacionado estructuralmente con la d! 

fenhidramina,-la dosis habitual es-de 0.5 mg/kg. (75). 

En los a1timales domésticos disminuye ligera pero clara­

mente la cantidad de secreciones del tr~cto ·respiratorio - -

(1, 22). 

En general, los efectos secundarios de los antihistam!­

nicos son: el producir letargo, que se puede profundizar con 

cualquier agente hipndtico d tranquilizante. Si se adminis-­

tran de manera simult&nea, en dosis elevadas pueden producir 

exitacidn e incluso convulsiones (30). También se pueden pr.! 

sentar.efectos colinérgicos~ los cuales provocan, resequedad 

de la orofaringe, retencidn urinaria y resequedad del tracto 

respiratorio (31, 1). 

Benzonatato. 

Es un medicamento del grupo de los anestésicos locales, 

del tipo amida (tambi§n llamado 4cido A-butil-aminobenzo!co) 

que est4 relacionado qu!micamente con la tetracaina (1, 16 

22, 5~). 

Por lo general, se administra __ por v!a oral, su efecto -

antitusivo se presenta dentro de 10-20 minutos después 4e su 

administracida, la duraci6n de su efecto es de 2-8 horas - --
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(2~). Su presentaci6ñ m4s usual es en c4psulas 6 perlas, que 

si __ se mastican o _disuelven en la boca, se produce un efecto 

anestfsico local con par!lisis ligera, entumecimiento de la 

boca, lengua y faringe (1). Es bien conocido que en animales 

que han recibido el medicam.ento parenteralmente, se reduce -

la actividad de los receptores tus!genos pulmonares de esti­

ramiento y se supone que por lo tanto, su actividad antitus! 

gena, se debe a un efecto periffrico, m!s que de tipo cen--­

tral, bloqueando a los receptores aferentes del tracto resp,! 

ratorio, y por consiguiente impiden la generacidn del refle­

jo tus!geno <16, 25, 68). Se considera que tambi,n posee - -

efectos antitusivos de tipo central, pero en menor grado. 

A diferencia de los efectos de los antitusivos narc6ti­

cos, no causa depresidn respiratoria, sino por el contrario, 

puede considerarse como un estimulante respiratorio especia.! 

mente cuando se administra por v!a endovenosa (1, 31). 

Se recomienda su uso en pacientes asm4ticos, porque au­

menta el vol&nen corriente y disminuye por consiguiente, al­

gunos tipos de disnea mec4nica. Son poco frecuente los efec­

tos colaterales, ~ntre l~s que se describen: mareo, prurito, 

erupciones cut4neas y malestar gastrointestinal, su sobre d2 

sificaci6n puede causar temblores d convulsiones por estimu­

lacidn central, seguido de una depresi6n profunda (1, 46). -

La dosis récomendada para perros es de 1-2 mg/kg. de 3-6 ve­

ces al d!a (75). 
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Bs el· 11nico •edicamento antitus!geno de acci6n central 

y perifErica (16, 71). 

Tartrato de Butorfanol. 

Bs uno de ~os medicamentos de ds reciente uso en la t.!, 

rapia de la tos, es un antagonista de los narc6ticos quepo­

see propiedades analg4sicas. Bs un fSmaco de tipo sintdtico 

con extremo potencial antitus!geno. En trabajos recientes se 

ha demostrado que es cuatro veces ds potente que la morfina 

y cien veces ds potente que la code!na, como antitus!geno • 

(46). Su dosis letal SOi .(DLSO) administrado intramuscular~ 

mente, se ha establecido para perros en aproximadamente 20mg/ 

kg. los niveles de dosificaci6n terapEuticos se alcanzan con 

3 mg/kg. (46). 

Por su alta potencia antitus!gena, el butorfanol, posee 

un amplio margen de seguridad entre el nivel de dosificaci6n 

antitusiva y el nivel que causa efectos adversos. Su mecani! 

mo de acci6n lo ejerce a nivel central, posiblemente en los 

centros subcorticales (15), su eficacia antitusiva es de 931 

cuando se administra a las dosis r8CIIIR8ndadas, como efectos 

colaterales, se observa en raras ocasiones, nerviosismo, 

anorexia, emesis, temblores y erupciones cutlneas (15). 

se indica en el tratamiento de la tos saca no prod.ucti­

va y frecuente originada por cualquier causa (15). 
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CAPI'l'ULO 2. 

ANTIMICROBIANOS 

La terapia anti.microbiana consiste en administrar a un -

paciente, un medicamento para combatir un proceso patoldgico 

de car4cter infeccioso. Este medicamento. puede interactuar -

con el paciente* (conocido como tri4ngulo de P~att) y es por 

ello que el M.v.z. debe conocer la fisiolog!a de la especie 

animal a tratar, las caracter!aticas del agente infeccioso -

as! como la naturaleza del proceso morboso antes de prescri­

bir cualquier antimicrobiano (29, · -32, 42, 78). 

Es importante la aeleccidn del agente antimicrobiano p~ 

ra el tratamiento o prevencidn de infecciones bacterianas, -

esta debe realizarse, siempre que sea posible, segdn loa re­

sultados de los estudios bacterioldgicos y de la sensibili-­

dad del agente etioldgico a los diferentes anti.microbianos. 

Sin embargo, hay casos en los que la infeccidn ea tan severa, 

que no es posible esperar tales resultados bacterioldgicos -

para definir el tratamiento a seguir sin poner en peligro la 

vida del paciente (14, 25, 44). 

En la pr4ctica cl!nica del ~ico cirujano, el porcent~ 

je de error en la seleccidn de un antibidtico emp!ricamente 

es de un 251, para el M.V.Z. se estima un porcentaje m4s el!l 

vado, en gener~l 301-401 (82). 

*Con el paciente, con el agente infeccioso d con la flora no! 
mal del paciente (conocido •••• 
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Las actitudes m4s •obresalientes que inciden en el uso 

indisc;:dltinado de los antim.icrobianos son: 

a).- El pensar que todas las enfermedades tienen un or.!, 

gen de naturaleza infecciosa y que se les debe de 

tratar con antibidticos. 

b).- Si un antimicrobiano no produce los efectos desea­

dos, entonces se debe seleccionar otro y otro, y -

as! sucesivamente en forma seriada. 

c).- Si un proceso infeccioso no pued~ ser eliminado -­

por un Urmaco, es mejor asociar simulUneamente -

dos, tres d m4s medicamentos. 

En tErminos generales, dentro del ejercicio de la prof,! 

sidn, el mMico tiene que resolver casos cl!nicos en los CU,! 

les dif!cilmente se tiene la oportunidad de hacer pruebas de 

laboratorio (antibiogramas etc.) para usar el medicamento 

iddneo, en tales casos el criterio a seguir es el de usar~ 

tibidticos bactericidas, los menos tdxicos, y administrarlos 

en dosis adecuadas y por un per!odo_adecuado (30, ~2, 75, 78, 

79). 

Las principales causas por las cuales los antimicrobia­

nos no brindan los resultados ~rapduticos esperados, son: 

a).- Por demora en la institucidn del tratamiento. 

b).- Por la administracidn de dosis subdptimas, d de i~ 

tervalos de redosificacidn inadecuados. 
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e).- Por cambios en la actividad metalxSlica de los mip• 

croorganismos que alberga el paciente ·(estados 

quiescentes) y aparicidn de fomas bacterianas que 

invalidan a los antimicrobianos, tale~ como la mu­

tacidn y adquisicidn de pl4smidos R. 

d).- La medicacidn y los procesos patoldgicos y fisiol~ 

gicos que resultan de la infeccidn, y que antagon,! 

zan la actividad de los f4rmac9s. 

e).- La presencia de barreras f!sicas que impiden la -­

concentracidn del medicamento en los niveles dpti­

mos en el tejido blanco (ejem. ·barrera- hemato-enc~ 

f4lica). 

f).- Por la capacidad disminu!da de los mecanismos de -

defensa del paciente (ininuno depresidn). 

g).- Por una mala eleccidn del antibidtico. 

h).- Bl establecimiento de antibioterapia en enfermeda­

des cuya etiolog!a no es bacteriana. 

i).- Por una duracidn inadecuada de~ tratamiento. 

j).- Por falta de un tratamiento de soporte espectfico, 

conjuntamente con la antibioterapia. 

( 29, 30, 4 2) • 

se debe tener en cuenta, a manera de recjla general, que 

si la fiebre, en un proceso infeccioso pulmonar, no cesa de! 
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puEs de 48 horas de iniciado el tratamiento, se debe des-con­

tinuar el antibidtico que se estE usando (10). 

Entre las consecuencias indeseables producidas por el -

--mal uso de antimicrobianos, se ha observado (82):. 

1).- Cambios en la proporcidn de las poblaciones micro­

bianas en la flora normal del paciente •. 

2).- Cambios en la digestidn por la alteracidn de la -­

flora. 

3).- Desarrollo de superinfecciones secundarias de gdr­

menes saprdfitos que adquieren virulencia por la -

seleccidn de cepas resistentes a un medicamento. 

4).- Seleccidn y diseminacidn de dichas cepas hacia - -

otros individuos. 

La presencia de un antibidtico produce una presidn se-­

lectiva que resulta en la remocidn de las cepas susceptibles, 

del medio ambiente, y su consecuente reemplazo por cepas re­

sistentes. 

Asimismo, se debe tener muy en cuenta que los antibidt! 

cos jam4s podrán substituir las medidas adecuadas de alimen­

tacidn y manejo, en la convalescencia de una infeccidn pul­

monar (49, 65. 78. 82), 

Las vtas respiratorias bajas, tales como traquea, bron­

quios. hrollqui«Jloa, duc~s alveolares y alveolos, de un perro 

CS gato sano, son bac:terioldgicamente estdriles, mientras que 
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en presencia de un proce,o infeccioso se aislan, principalmea 

te, bacterias gram negativas,y poblaciones mixtas en menor -­

proporci6n (28, 62). 

La vía de infecci6n neum6nica puede ser la aer6gena - -

(principalmente) 6 la hemat6gena, y en raras ocasiones la li~ 

fática (28). 

En un estudio realizado con 30 perros, los que presenta­

ron problemas neum6nicos, y a los que se l~s efectu6 un lava­

do bronquial (transtraqueal), se aislaron los Jiguientes mi-­

croorganismos (63): 

1).- Bacterias Gram Positivas. 

- Streptococcus spp 

- Streptococcus spp 

- Streptococcus spp 

- Staphylococcus epidermidis 

- Enterococcus _!m 

- Diplococcus _!m 

- Corynebacterium ~ 

2).- Bacterias Gram Negativas. 

- Escherichia coli 

- Klebsiella ~ 

- Pseudomona _!m 

- Enterobacter _!m 

No. de aislamientos 
: 9 

beta hemolítico: 4 

alf.a hemolítico: 7 

1 

: 4 

3 

1 

No. de aislamientos 

7 

6 

1 2 

1 
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- Proteus mirabilis : 4 

- Bordetella spp :11 

Thayer (78) señala que los microorganismos mas frecuen­

temente aislados, en infecciones pulmonares primarias, son -

bacterias gram negativas (28). 

Creighton y colaboradores (63). 

En un estudio realizado en 1974 reportaron que de 62 -­

cultivos bacterioldgicos de 50 perros examinados por lavado 

y aspiracidn transtraqueal, el 881 fueron Gram negativos, -­

los cuales fueron susceptibles a los siguientes medicamentos 

(13): 

1.- Gentamicina 801 7.- Tetraciclina 481 

2.- Kanamicina 531 8.- Estreptomicina 321 

3.- Cloranfenicol 501 9.- Ampicilina 291 

4.- Nitrofurantoina 501 10.- Penicilina 161 

s.- Cefalexina 481 11.- Lincomicina 111 

6.- Eritromicina 481 

Figura No. 2:A.1. Porcentage de susceptibilidad a dife­

rentes antibidticos de bacterias Gram negativas, cultivadas 

a partir de lavados bronquiales de perros. 

La distribucidn de ciertos medicamentos a trav&s del t.! 

jido pulmonar es importante en la eleccidn del antibidtico -
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a usar en el tratwento de problemas infecciosos respira~ 

rios (13). En la siguiente tabla se señala el grado de dis-­

tribúci6n de algunos de los medicamentos m4s utilizados (29): 

MEDICAMEN'l'O 

PENICILINAS + + bajo no 

ESTREP'1'0Ml'.CIHA + + + + + + no 

TETRACICLINAS + + + + bajo ·si 

SULFONAMIDAS + + + + - + + + si 

ERITROMICINA + + + + +.+ no 

CLOMNFENICOL + + + + + + + si 

LINCOMICINA + + + + + + si 

El conocimiento de la flora predominante, segdn la tin• 

cidn de Gram, en las infecciones neum(5nicas, en cOlllbinacidn 

con el espectro antibactl¡!lriano y propiedades de absorcidn, -

distribucidn, metabolismo y excrecidn de un antibidtico son 

de vital ~rtancia para la eleccidn del medicamento a usar 

en la terapia. 

A).- Penicilinas 

Penicilinas Naturales. 
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Son sustancias producidas por el hongo Penicillium nota­

tum, aunque en la actualidad el medicamento se obtiene a par­

tir de cultivos de Penicilliwn chrysogenum (65, 1i). 

A este grupo pertenecen: la penicilina G sddica, G pot4-

sica, G procainica y G benzat!nica (d bencilica). Dichas pen! 

cilinas son polvos blancos, cristalinos y muy estables cuando 

no se les disuelve. $e inactivan por el calor, los 4cidos d -

4lcalts fuertes. Actdan en forma ideal a un P.R. de 6-6.5 con 

un rango de 5-7.5 (23, 26, 38, 75). 

Las penicilinas son consideradas como inestables,lalunedad 

el PR 4cido d alcalino, temperaturas superiores a 2o•c, agen­

tes oxidantes, iones met&licos y aicoholes, descomponen en 

grados variables a dichos medicamentos. Es por el~o que ser.! 

comienda que no se les mezcle con algdn otro medicamento (45, 

76). 

Las penicilinas naturales solo se administran por v!a p~ 

renteral. Después de su aplicacidn intramuscular, alcanzan n! 

veles terapéuticos m!nimos en la sangre (superiores a 0.03mg/ 

ml) en 30 minutos, aunque hay datos que afirman que se pueden 

encontrar dichos niveles en tan solo 15 minutos (68). 

En general el volumen dedistribucidn de las penicilinas 

var!a de pobre a buena, de' aproximadamente 0.87 1/kg para la 

G sddica a l.3 1/kg para la ampicilina. 

La absorcidn y por lo tanto la excrecidn de las penici­

linas puede retardarse si se aplica penicilina G proca!nica 
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6 la sal benzat!nica 6 bien diluyendola en veh!culos oledsoa 

(como monoestearato de aluminio). Como la absorcidn·de dstas 

penicilinas incluye niveles terapduticos hasta las. 3-4 hrs., 

se acostumbra mezclarlas con sales de r4pida absorcidn como 

la penicilina G sddica. 

Definitivamente la v!a oral no se recomienda para las -

penicilinaa naturales, ya que se destruyen por el PH del es­

t~ago y la penicilinasa de las bacterias Gram negativas del 

tracto digestivo (13, 30, 78). 

como se mencion6 anteriormente el volumen de distribu-­

cidn de las penicilinas es bajo 6 aceptable dependiendo del 

compuesto. Las penicilinas naturales no atraviesan la barre­

ra placentaria 6 intestinal, lo mismo se puede decir de su -

difusidn al peritoneo y a travds de la pleura (65, 75). 

Las penicilinas naturales se excretan en un 801 por v!a 

1!l!Ml sin que sufran biotransformacidn alguna, de dicho total 

el 201 se excreta por filtraci6n glomerular y un 801 median­

te transporte tubular activo (14, 28, 75). 

En la.actualidad se considera que las penicilinas inhi­

ben la transpeptidacidn bacteriana (30, 65). Sin embargo, -­

adanSs de~ existencia de dicho mecanismo, se postula como f1J!! 

damental la liberaci6n del 4cido lipoteiooioo (que existe en 

las bacterias como componente normal). Dicho compuesto inhi­

be· a la hidrolasa mure!nica 6 autolisina, enzima·responsable ,. 
de la degradaci6n de la pared bacteriana como parte normal -
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dé su regeneracidn. Al liberarse d& la bacteria el 4cido ·liPQ 

tecoico, queda activada la enzima hidiolasa mure!nica y se -

degrada sin medida la pared bacteriana. Adem4s, la penicilina 

impide la transpeptidacidn de 1~ pared evitando as! la unidn 

polimErica de _los llamados nucledtidos de Park, unidades fun­

cionales y eEit:r:tJótttrales de la membrana (30, 44, 75). 

Las penicilinas naturales son activas contra gErmenes 

Gram positivos y aunqúe todas las penicilinas tienen el mismo 

mecanismo de accidn,·la capaeidad qúe tienéll algunas penicil! 

nas semisintEticas para actuar en contra de bacterias Gram D,! 

gativas y Gram positivas, se debe a que pueden difundir a tr~ 

vEs de las capas externas adicionales que tienen la mayor!a -

de las bacterias Gram negativas, mientras que la capacidad de 

difusi6n de las penicilinas naturales por esta capa es muy l! 

mitada. 

Bl resultado de la interrupcidn en la generacidn de la -

pared, as! como la autol!sis provoca un desbalance tal, que -

se destrulle la bacteria, de ah! que el efecto de las penici-
.. 

linas sea bactericida, especialmente si se toma en cuenta que 

las bacterias susceptibles llegan a tener una presidn interna 

de 5-25 atm6sferas, muy superior a la del medio que las con-­

tiene, por lo tanto, la bacteria literalmente•estalla• (13, -

23, 28, n,. 
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s 
1 

CH3 
H2N- / 

'CH3 

( 1 ) (2) 

O =L-----~------ -COOH 
~ (4) 

lJ.-Anillo beta lact:&nico, 2}.- Anillo tiazolidina, 3J .• -

Sitio de acci6n de la ami~asa, 4i.- Sitio de uni6n para la -­

formacidn de sales. (modificado de la ref. No. 31). 

Fig- 2.1.1 Es true tura básica de las 
pen ic illnas 
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Penicilinas semisint4ticas. 

Aunque no se ha descubierto una penicilina ideal, se -­

puede afirmar que las penicilinas biosint4ticas, y a diferea 

cia de las p. naturales, son estables al PH 4cido del estd~ 

go por lo que pueden ser administradas oralmente, no sufren 

una excrecidn renal r4pida; algunas de ellas no se inactivan 

por la penicilina; poseen un espectro antibacliedanc., amp:l:io 

( 31, 75). 

Las penicilinas semisint4ticas son todas aquellas que -

son producidas, ya sea por incorporacidn de precursores esp.! 

c!ficos en el medio de cultivo de los hongos d por al modif! 

caci6n química de la mol4cula b4sica en la penicilina G d -­

del 4cido G amino ~cil4nico. Sin embargo, todas la penic! 

linas poseen el mismo mecani_smo de accidn y poseen algunas -

caracter!sticas que las difieren particularmente del resto -

de las dem4s (26, 38, 82). 

Las principales penicilinas semisint4ticas se pueden -­

agrupar de la siguiente manera. 

1) Penicilinas resistentes a beta lactamasas: 

- Oxacilina - Nafcilina 

- Cloxacilina - Meticilina 

- Flucloxacilina - Dicloxocilina 

2) Penicilinas da amplio espectro: 

- Ampieilina - Bacampicilina 
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- Carboncilina - Hetacilina 

- Tic.arcilina - Mecilinam 

- Ámoxicilina 

Todas las penicilinas son extremadamente atdxicas, pero 

es importante señalar que existe la posibilidad de observar 

una reaccidn alfrgica a cualquiera de ellas, que puede ir -­

desde urticaria, diarrea., d edema generalizado, hasta otros 

signos que en determinadas circunstancias pueden poner en P.! 

ligro la vida del paciente, como: choques anafilacticos. Por 

ello, no esta por ~em4s que se lleve a cabo la prueba de sen 

sibilidad cutanea previa a la aplicacidn del farmaco (65,75, 

77). 

En general, las penicilinas est4n indicadas en afeccio-

nes neum<Snicas bacterianas, siendo las m4s utilizadas las de 

amplio espectro, debido a que como se menciond anteriormente 

la flora bacteriana de las v!as respiratorias bajas son en -

un 801 g,rmenes Gram negativos (13, 30, 44). 

La forma en que las bacterias se hacen resistentes, es 

mediante la produccidn de beta lactamasas, enzimas que degr!. 

dan el ndcleo beta lact4mico (ver fig. 2.a.3). 

Dichas lactamasas pueden ser espec!ficas contra las pe-
-·· 

nicilinas, contra las cefalosporinas d contra ambas, y pue--

den transmitirse v!a pl4smidos (29, 38, 78). 

B.- Cefalosporinas. 
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Las cefalosporinas son· un conjunto de antibidticos que 

se obtienen del hongo Cefalosporium ·acremoniulli, entre los l! 

quidos del cultivo de dicho hongo se han aislado tres dife-­

rentes tipos de cefalosporinas (84): 

a).r Cefalosporina •p•, la cual se considera como un e~ 

teroide que actda dnicamente cont.;a. micr.oorganismos 

Gram positivos. 

b).- Cefalosporina ªNª, t~iEn conocida como penicilina 

•N•, la cual es efic4z contra bacterias Gram posit,! 

vas y negativas, puede ser susceptible de inactiva-­

ci6n por parte de penicilinas. 

c).- Cefalosporina •e•, muy similar a la c. "Nª terapEu­

ticamente es la m4s importante. 

En su estructura qu!mica b4sica tambiEn se,incluye, al -

igual que las penicilinas, un anillo betalact4mico y un ani-­

llo dehidrotiazina, la molEcula como tal recibe el nombre de 

4cido 7-amino cefalospor4nico (7, 9). 

l 
Fig. 2.1.2. 

( 1) (2) 

1 
COOH ( 3 > 

Estructura b4sica de las cefalosporinas: 1). Anillo~­
ta lactamico, 1). A.dihidrotiazina, 3). Sitio para la formac16n 
de sales, 4). Sitio de acetilacidn, 5). Sitio de acilacidn.(mod. 
de la ref. No. 68). 
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En la actualidad existen un sin fin de cefalosporinas ~ 

con gran variabilidad en su absorcidn, sin embargo, se puede 

generalizar que de acuerdo con la v!a de administracidn· usa­

da, se absorben eficientemente alcanzando niveles terap,uti­

cos a los 30-60 minutos posteriores a su administracidn (30, 

32, 84). 

Las cefalosporinas presentan una mejor distribucidn que 

la observada en las penicilinas, sus volimenes de distribu-­

cidn, en general, son mayores a 1.0 1/kg, cruzan con facili­

dad la barrera hematoencefalica, se unen a las prote!nas 

plasm4ticas en porcentages variables que van de 10-24.21 - -

(23, 25, 65). 

A diferencia de las penicilinas, las cefalosporinas se 

biotransforman ·en el h'i'.gado, por ejemplo, la cefalosporina, 

la cetaprina, la cefaloglicina y el cefacetril son acetila-­

das, empero, en general se conoce poco de los mecanisinos y -

v!as de biotransformacidn de la mayor!a de ellas (77, 84). 

Todas las cefalosporinas se excretan preferentemente por 

v!a renal¡ a travEs de la secrecidn tubular activa y de fil­

tracidn renal. La presencia de insuficiencia renal aumenta -

la vida media de dichos medicamentos, .ejem: la cefalotina, -

puede aumentar su tiempo de vida media de 0.5 hrs. a 15 hrs. 

la cefaloridina aumenta de 1.5 hrs. a 23 hrs., la cefalexina 

de 1 hora a io hrs. 

TambiEn se excretan por la bilis (cefazolina y cefaman-
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dol), pero es poco significativo en t!rminos de deprecidn -­

(25, 32, 79). 

La vida media, en minutos para algunas de las cefalospo~ 

rinas en el perro son: cefaloridina 32.30, cefalotina 42.3, -

cefamandol 30.0, cefalozina 54 y cefapirina 24A6 (79, 84). 

Empero, son igualmente inestables que las penicilinas y 

deben, por lo tanto, de manipularse con cuidado, evitando su 

mezcla con otros f4rmacosr con soluciones, con ióñes, con 

agentes oxidantes, con metales pesados, con la luz, con hume-­

dad y temperaturas elevadas. 

Las cefalosporinas tambi!n interfieren con la s!ntesis -

de la pared bacteriana, de manera muy similar a las penicili­

nas, esto es, por inhibicidn del proceso de transpeptidacidn 

(65, 75). 

Tienen una actividad tanto contra Gram positiy~ como co~ 

tra Gram negativas, adem4s de las bacterias que producen bet~ 

lactamasas. 

Se considera que las cefalosporinas son menos activas -­

que las penicilinas contra Gram positivas que no producen be­

ta lactamasas, pero m&s activas contra las Gram, positivas -­

que si las producen. 

Por la similitud qu!mico estructural con las penicilinas 

es de esperarsa que existan beta lactamasas que sean capaces 

de destruir a las <:efa~osporinas,-enipero las cefafosparinas 
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SQn menos comunes que las específicas para las penicilinas -

(79}. 

Su uso est4 indicado en el tratamiento de neumon!as a.gy 

das por aspiraci6n en infecciones pulmonares cr~nicas sup~r~ 

tivas cr6nicas, y en ·general en neumonías bacterianas prOdu­

cidas por Gram negativas (65, 77). 

Cuando se habla de su toxicidad se refiere a su nefrot2 

xicidad por daño tubular. Los animales j6venes son menos su! 

ceptibles a dicha toxicidad porque transportan a las cefalos 

porinas a través del sistema tubular m4s deficientemente, -­

que los individuos adultos. La toxicidad del medicamento se 

disminuye al admini,trarlo conjuntamente con provencid 6 pe­

nicilina G, debido a que al competir con los sitios de tran! 

porte inhiben la acumulaci6n de cefaloridina en las cels. -

tubulares. No se deben administrar conjuntamente con diurét! 

cos como la furosemida y el 4cido etacr!nico, la clortiazida 

y la hidroclortiazida, porque se aumenta la nefrotoxicidad -

de algunas cefalosporinas (65, 77). 

C).- Macr6lidos. 

Este grupo de antibi6ticos esU integrado po·r la eri tr~ 

micina, carbomicina~ oleandomicina, tilocina y espiramicina 

(principalmente). 

La estructura· química de estos antibi6ticos est4 forma­

da por un anillo macrolactona al que se unen uno, dos, 6 m4s 
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azdcares y aminoazdcares (macrolidos). 

Por lo general, en forma pura son compuestos poco solu­

bles en el agua, pero si en solventes org4nicos. Son m4s ac­

tivos en PH alcalino, en menor grado en PH neutro y se inac­

tivan en PH 4cido. 

La eritromicina fu, aislada originalmente del cultivo -

Streptomyes erythreus. 

Es un compuesto cristalino, blanco, poco soluble en - -

agua, pero soluble en compuestos org4nicos. Fgrma sales de -

estolato, etilsuccinato, gluceptato, lactobionato 6 esteara­

to (30). 

Se absorbe bi,n por el.intestino cuando se administra -

por v!a oral. (Se presenta en c4psulas con cubierta ácido r_! 

sistente para que no sea inactivada con el PH del est&tago). 

Su difusi6n es buena y r4pida en la mayor!a de los tejidos -

del cuerpo, pero su disminucidn es r4pida, 4-6 hrs. despu,s 

de su administraci6n. Cuando se aplica intramuscularmente en 

dosis de 15 mg/kg, su vida media es de 8-9 hrs. y el prome-­

medio m4ximo de concentraci6n sanguínea es de 0.5 mg/ml. 

La concentracidn máxima del antibidtico 2 horas después 

de su administracidn se locali2a principalmente en el h!gado 

pulmones y riñones. También difunde r4pidamente en cantida-­

des terapéuticas al l!quido pleural y peritoneal, entre otras. 

El mecanismo de acci6n de los macr6lidos es efectuado a 
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travds de la inhibición de la síntesis de proteínas de los -

microorganismos susceptibles, uni~ndose a las subunidades ri 

bosomales SOS. 

Las bacterias Gram positivas acumulan aproximadamente -

100 veces m4s eritromicina que las Gram negativas. La forma 

no ionizada del antibiótico es mucho m4s permeable a la pared 

de los g~rmenes, lo que explica la mayor actividad antimicr~ 

biana que se observa aun PH alcalino. 

Se considera que es un medicamento bacteriost4tico en -

bajas concentraciones y bactericida cuando se usa en altas -

concentraciones (65). 

El espectro sobre el cual actdan los macrólidos, abarca 

varios microorganismos Gram positivos incluyendo algunos an~ 

erobios y varias bacterias Gram negativas que incluyen algu­

nos Haemophilus yBordetella, pero no a las enterobacterias -

(65, 76, 79). 

Se considera que su espectro es muy similar al de las -

penicilinas y se pueden utilizar para el tratamiento de in-­

fecciones por microorganismos resistentes a las penicilinas 

(30). 

Su principal indicacidn (de la eritromicina) es en el -

tratamiento de bacterias Gram negattvas, es una alternativa 

eficáz a las tetraciclinas en el tratamiento de neumonías 

atípicas producidas por micoplasmas 6 clamidias (13, 64). 
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Fig. 2.1.3 Estructura quimica de la 
Estreptomicina 

~H 
H-NH-C""NH 

-0-

D).- Aminoglicocidos. 

-o-· --
/OH 

'c=8H20H 
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Este grupo de antibidticos tiene varias caracter!sticas 

en com11n: 

a).- Su baja absorcidn en el tracto gastrointestinal. 

b).- Alta toxicidad. 

e).- Su estructura qu!mica. 

La toxicidad de este grupo de medicamentos es una de 

las principales limitantes en su uso, por lo que se deberd ~ 

hacer una evaluacidn cuidadosa del_es~do cl!nico del pacie~ 



te antes de prescribir alguno de dichos medicamentos. 

D.1).- Estreptomicina. 

Contiene aminoazdcares unidos por enlaces glicosidicos y 

se le considera como un policati6n por sus propiedades farma­

cocin~ticas (38, 76, 79). 

Se absorbe pobremente en el tracto gastrointestinal aun­

que no se inactiva en el intestino y, en cambio si es-elimina­

do casi en su totalidad en las heces. Por v!a intramuscular -

su absorci6n es bastante buena. Por lo que respecta a su dis­

tribuci6n, una tercera parte del medicamento circulante se -­

une a las pro~e!nas plasm4ticas, su distribuci""6n eñ el tejido 

pulmonar es pobre (28, 82). 

Se exm:,eta por filtraci6n glomerular y aproximadamente un 

50% de una dosis administrada parenteralmente se excreta sin 

sufrir cambios en la orina. 

Actda directamente en los ribosomas, inhibiendo la sin­

tesis de prote!nas. 

En general, se considera que la estreptomicina ataca a. 

g,rmenes Gram negativos. Se debe tener en cuenta que es el an 

tibidtico que presenta 111,yor formac~6n de resistencia bacte-­

riana por mutacidn (30, 38, 64). 
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2 .1.4 Estructura química de ta· 
Gentamicina 

RCHNHR OH 

D.2).- Gentamicina. 

La gentamicina es un medicamento derivado del actinomi­

ces Micromonoesporea purpurea (75). 

Debido·a que es un compuesto_de tipo polar, su ábsor--­

ci6n a nivel del tracto gastrointestinal es muy pobre, por -

lo cual deber4 de administrarse parenteralmente. La vida me­

dia de dicho medicamento es aproximadamente de 2 horas, aun­

que pueden persistir concentraciones eficacez hasta por 8 h2 

ras. Se·une en un bajo porcentaje a las proteínas plasdti•• 

cas. Se excreta en la orina a travds de filtraci6n glOlllerular 
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65, 70). Se recomienda su uso para el tratamiento de infec­

ciones en el tracto respiratorio, administrándolo por vía -

subcutánea 6 intramuscular a raz6n de 4 mg/kg cada 12 horas 

durante el primer día y posteriormente cada 24 horas (55, -

82). 

Su mecanismo de acci6n es virtualmente el mismo que el 

del resto de los aminogliocidos: inhibe la sintesis de pro­

teínas a nivel de la fraccidn JOS de los ribosomas· (25, 28, 

76). 

La resistencia bacteriana, ocurre a trav,s de ~ecanis­

mos análogos de resistencia a la estreptomicina, pudiendo -

pr~sentarse resistencia cruzada a los dem.as aminoglirocidos 

(70, 75, 79, 82). 

D.3).- Kanamicina. 

Es un antibi6tico derivado del Streptomyces kanamicetus, 

es muy eficáz contra bacterias gram negativas, aunque actda 

contra algunas gram positivas. Es un medicamento que se pre~ 

senta en forma de sulfato. Se absorbe mal por el tracto in-­

testinal, por lo <JUe se administra intramuscularmente,·no se 

une a las proteínas plasmáticas, por lo que se distribuye f! 

cilmente a todos los tejidos y l!quidos del organismo, incl~ 

so en secreciones bronquiales y fluidos pleurales (75,77,82). 

D.4).- NeQmicina. 

· Tambi4n pertenece al grupo de los aminoglicocidos, se -
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obtiene del hongo Estreptomices fradiae. La neomicina es un 

complejo de tres grupos, A, By c. La presentaci(5n comercial 

terap~utica es la neomicina B, se considera que es una subs­

tancia polib4sica, hidiosoluble y termo estable, que forma -

sales f4cilmente. La sal sulfato es muy estable cuando es d! 

secada(5 bien, en soluci(5n, siendo m4s activa en un PH alcal! 

no (30, 32, 38). 

Se absorbe muy poco por vía oral, por la vía intramusc~ 

lar se absorbe r4pidamente, con amplia distribuci(5n por to-~ 

dos los tejidos y líquidos org4nicos. Se excreta r4pidamente 

en la orina. Pose~ el inconveniente de ser uno de los mas t~ 

xicos, junto con la gentamicina (23, 28, 65). 

En general, los efectos t(5xicos secundarios del grupo -

de aminoglicocidos se clasifican en cinco tipos: 

a).- Bloqueo neuromuscular, es un fen(5meno que ocurre -

cuando se administran en dosis suficientes por v!a 
I 

endovenosa, bloquear la uni(5n mioneuronal en forma 

similar al curare, los anest~sicos generales como 

el -~ter y pentobarbital parecen potencializar este 

efecto. 

b).- Depresidn cardiovascular cuando se administran en 

dosis elevadas y r4pidamente. 

c).- Daño renal, dependiendo del nivel de·dosificaci6n 

y del tiempo durante el cual se administre, pue-
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den llegar a producir necrosis tubulares severas. 

d).- Lesi6n vestibular, cuando se administran por perr2 

dos prolongados puede destruir el aparato vestibu­

lar, manifest4ndose con ataxia, nistag11.1.o, incapac!, 

dad para ponerse de pie ele. 

e).- Daño acdstico por lesi6n directa en el ndcleo co-­

clear ventral del 8°. par craneal (28, 30, 38, 60, 

64) • 

E).- Cloranfenicol. 

Es un antibi6tico producido por el Estreptomices ~-­

zuelae, qu!micamente se le conoce como •••••• D-Treo-(dinitr2 

fenil)-2-dicloro acetamido 1, 3 propanediol, contiene una m2 

lécula de nitrobenéeno y es un derivado del 4cido dicloracé­

tico (79). 

Es muy estable, soporta PH variable entre 2 a 9, tam-­

bién es resistente a la ebullici6n en agua. Es soluble en -

agua. 

Se ha observado que soluciones acuosas saturadas se pu!_ 

den mantener en refrigeraci6n por meses sin que se descompo_!! 

gan (30, 45, 64). 

se absorbe r4pidamente por la v!a oral en perro~, prod~ 

ciendo buena concentraci6n plasmc!tica en 3-0 minutos y alcan­

ga un m4ximo en 2 horas (JO). Se une en va 601 á las prote!­

nas plasm4ticas. El cloranfenicol se inattiva por el h!gado 
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por conjugaci6n glucur6nica. Se excreta por filtraci6n glom~ 

rular, en la orina se pueden encontrar concentraciones de -­

hasta 20 veces mayores que las del plasma (79). La vida me-­

dia es de 5 horas en gatos (30). 

Inhibe la s!ntesis protEica a nivel de los ribosomas 

bloqueando la incorporaci6n de amino4cidos en las codenas 

pept!dicas de las prote!nas en proceso de polimerizaci6n - -

(44, 45, 79). 

Es un antibi6tico de amplio espectro, con actividad - -

principalmente bacteriost4tica, pudiEndo ser en deteminado 

momento, dependiendo de la dosis y del microorganismo, bacte 

ricida (30, 65, 75). 

Su uso, en la terapia de las infecciones neumdnicas se 

indica en afecciones ocasionadas por bacterias gram negati--

vas. 

En medicina veterinaria se han observado pocos efectos 

t6xicos, debido a·que la mayoría de los tratamientos son COf 

tos y no permiten el desarrollo de discracias sangu!neas - -

(trombocitopfnia, anemia apl!stica, leucopenia etc.), como -

las que se observan en el hombre (30, 79, 82). 

~).- Tetraciclinas. 

Este grupo de antibi6ticos es producido por diferentes 

cépas de microorganismos del género estreptomices (65). 
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Las tetraciclina, se caracterizan por tener estructura 

moleculax coilldn den,oJ!lj,na<J,o hidronaftaceno, con pecularidades 

anfQtEricas. Se han ·obtenido mediante cultivos directos o -­

bien en foma semisintEtica (65, ·82) • 

tes: 

Los principales medicamentos del grupo, ·son los siguiel! 

- Clortetraciclina 

- Oxitetraciclina 

- i'etraciclina 

- Metacilina 

- Dimetiltetraciclina 

- Rolitetracjclina 

... Doxicil~a. 

- Jlinool'(ilina. 

Las tetraciclinas son derivilda11 del anillo policiclino­

: náftacenocarboxamida, son polvos alcalinos que se disuelven 

poco en PB 4cido y en PB alcalino y a temperatura alta, su -

estabilidad disilliiluye paulatinamente (32,. '38, 64., 75). 

Se absorben bien en todos los niveles del tracto gastX2 

intestinal, el est&lago poseE mayor-capacidad para asimilar 

estos antibi6ticos. El promedio de absorci6h, posterior a -­

una dosis administrada oraJ.men.te, var!a desde· ·un. 301 (clorf,! 

traciclina), hasta un 951 (dolliciclina:), pasando por un ran­

go medio superior de-70 a &a (oXitetraciclina) (82). 

La absorci6n se ve dilllllinuida-por la presencia de leche 

o·sus subproductos en el tracto gastrointestinal, as! como -

otros agentes quelantes ~omo: Fe, Ca, Mg y Al. La demecloci­

lina es · la que • ·:abilbrbe tnejer,. mientras -que la 111etacillna 

•• la que peor ebsorcidn tiene. 
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Se unen en grado variable a las prote!nas plasm4ticas, 

en orden decreciente se pueden listar de la siguiente mane-

ra: 
Metacilina 801, clortetraciclina 40-501, Dicloxacilina 

y Tetraciclina 25-301 y _Oxitetraciclina 20-2.51 (23, 29, 78). 

Las tetraciclinas se distribuyen rSpidamente en la may.2, 

r!a de los téjidos, incluso en articulaciones y fluidos ple~ 

rales, se concentran en gran cantidad en h!gado y riñones. -

Son excretadas en la bilis, donde su concentraci6n puede ser 

de hasta cuatro veces m4s que en el plasma. Al excretarse en 

la bilis, son nuevamente reabsorvidas por el intestino, y 

una pequeña parte (10-201), es eliminado en el ex:crell\ento o 

se excretan en un 80-901 por medio de filtracidn glomerular 

- (44, 45, 79). ·El tiempo de vida media abarca un rango varia­

do que ·va de 6-9 horas: En general y puede ser hasta de 20 -

horas en el caso particular de la dicloxacilina y lllinocycli­

na (65). 

Existen varios postulados con respecto de su farmacodi­

n&nica. 

1) .- Por quelaciCSn activa de cat.iones. 

2).- Por inhibiciCSn de sistemas enzimSticos bacterianos. 

3).- Inhibiendo la s!ntesis de proteinas, unifndose es­

pectficamente a los ribosomas, bloqueando as! la• 

transferencia de amino4cidos del RNA-'1' hacia el•! 

tio receptor en el complejo RNA-M ribosomal 30S, -
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evitando as! la uni6n de amino4cidos a la cadena pept!dica -

en crecimiento (14, 65, 82). 

Este grupo de antibi6ticos juega un papel importante en 

el tratamie.nto de- ·infecciones respiratorias, particularmente 

en el manejo de casos de bronquitis cr6nica producida por -­

bacterias gram negativas aun que su actividad es de amplio -

espectro. Su actividad es principalmente bacteriost4tica, y 

se--ha observado que dependiendo del nivel de dosificaci6n -­

puede ser bactericida por lo general, las tetraciclinas man~ 

jadas a dosb1 convencionales, tanto oral-como parenterálmen­

te, han mostrado ser adecuadamente toler-ables en medicina v~ 

terinaria, m4s sin embargo, es posible que se lleguen a de-­

tectar ciertas alteraciones concomitantes al uso inadecuado 

de las mismas. 

Particularmente en gatos, se han observado algunos tran.! 

tornos digestivos, tales como diarrea, c6lico, emesis yanoxe­

xia, posiblemente como consecuencia de una irritaci6n gastro­

intestinal directa exacerbada 6 a alteraciones de la flora i,!l 

testinal (13, 14, 44, 79). 

El manchado de los dientes en los animales recien naci-­

dos, puede ocurrir si se implementa una terapia · inadecuada -

duran~~ el primer mes de vida 6 en su defecto, durante el dl­

timo tércio de gestaci6n en una hembra. 

Por consideracidn elemental a la v!a principal de elimi­

naci6n, han de evitarse dosis excesivas 6 inadecuadas en pa-­

cieiltes con f~lla renar y he~tica (79, 82). 
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CAPI'l'OLO 2.1 

AN'l'IMICOTICOS 

Las micosis pulmonares son producidas por hdngos patdg.! 

nos d por los llamados oportunistas, que actt.tan cuando hay -

enfermedades--que inducen estados ininunodepresivos, tales co­

mo: cancer, tuberculosis, diabetes d durante tratanli.entos -­

prolongados con antimicrobianos, corticosteroides, et.e. Di-­

chos microorganismos pueden proliferar en cavidades pulmona­

res patoldgicas como quistes, cavernas residuales·y bronqui­

ectasis, los mis frecuentes son causantes de aspergilosis· y 

candidiasis (17, 73, 76). 

En cuanto a las micosis primarias pulmonares, las m4s 

frecuentes son: blastomycosis, coccidiodomycosis·, cryptococ2 

sis e histoplasmosis (13, 28, 31, 73, 76). 

AMFOTBRICINA B 

Se obtiene a partir del Sb:'eptomyces nodo·sus, el cual -

produce 2 tipos de amfotericinas, la "A" y la •e•, siendo E,! 

ta t.tltima la de uso·terapEutico (31). Pertenece al grupo de 

polienos, es un medicamento insoluble en agua, inestable a 

37ºC, su Ph dptimo es de 6-7.5, en ph 4cido di~inuye su ef,! 

cacia (16, 27). Se absorbe probablemente en el tracto gastrg, 

intestinal, cuando se ~dminilitrán parenteralmente se prefie­

re la vfa intravenosa por medio.de la cual se obtienen nive-
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les terapéuticos sangu!neos que perduran durante 24 horas. -

Se elimina muy lentamente por medio.de la orina. 

Se ha observado que su vida media puede ser hasta de 15 

d!as (16). 

Al suprimir la medicacidn diaria, se le encuentra en la 

orina en cantidades muy pequeñas durante semanas (31). 

Se une de manera irreversible a los esteroles de las 

membranas celulares micdticas, causando un aumento en la -pef 

meabilidad celular-, lo que trae como consecuencia la pérdida 

de pequeñas moléculas tales como nucledtidos, aminoácidos y 

azdcares, as! como iones, principalmente de potasio. También 

inducen una acidificacidn intracelular y altera la actividad 

glucol!tica fungal, la suma de todas estas acciones producen 

un efecto fungicida (47, 67). Presumiblemente acontecen se-­

rios efectos tdxicos en las céiulas del huesped, sin embargo, 

la base de dicha toxicidad no está del todo esclarecida, por 

que el f4rmaco poseé una gran afinidad por el ergosterol de 

las membranas celulares fungales, comparada con el coleste-­

rol que conforma la principal fraccidn en las células de ma­

m!feros (9, 47, 67). 

Se recomienda en el tratamiento de micosis pulmonares -

sistémicas,poseé amplio espectro de actividad, en orden de-­

creciente de susceptibilidad, afecta-a los siguientes micro­

organismos: 

ftCULTAD DE MEDICINA VETERINARIA Y ZOMRIII 
BIBLIOTECA• UNAM 
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Blastomices, Histoplasma, Cryptococcus, Coccidioides y 

Esporotricum (35). 

Efectos t6xicos: Ocasiona una severa nefrotoxicidad con 

su uso durante per!odos prolongados, causa una disminuci6n -

marcada del flujo sangu!neo intrarenal debido a una vasocon~ 

tricci6n arteriolar con una consecuente disminuci6n del pro­

medio de filtraci6n glomerular, con daño en la funci6n tubu­

lar distal y c~n una retenci6n progresiva de nitr6geno san-­

gu!neo (16, 67). 

Cuando se administra durante per!odos prolongados, es -

necesario, un monitoreo cont!nuo del nitr6geno ur~ico sangu! 

neo (NUS) y de creatinina para evitar serios daños en la fun 

ci6n renal. El criterio para interrumpir la terapia var!a, -

se recomienda hacerlo cuando se encuentren valores, en un e~ 

tudio de qu!mica sangu!nea, de 50-60 mg/dl de NUS y 3 mg/dl 

de creatinina (67). 

Se ha comprobado que el manito! tiene efectos de vasod! 

lataci6n renal, lo que ejerce Wla influencia favorable .sobre 

los efectos nefrot6xicos ocasionados por la amfotericina B -

(10, 67). 

5 - FLUOROCITÓCI~A 

Es un derivado fluorirado de las pirimidinas, dicho an­

timícdtico conjuntamente con la amfotericina By el Ketocon! 

sol, son los mas recomendados en el tratamiento de las mico-
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sis pulmonares sist~icas en el perro (27). Se le considera 

un agente antifungal sint~tico con un rango de actividad -­

restringida, pero con una toxicidad muy baja, dicha activi­

dad antimic6tica es 6til contra: Criptococcus, Cándida, Toru 

lopsis. y Esporatricum, principalmente (16, 31). 

Se absorbe rápidamente por el tracto ent~rico, difun--­

di~ndose hacia todos los tejidos, incluyendo bronquios y se­

creciones bronquiales (16). La vida media de éste medicamen­

to en el humano es de 3-4 horas aproximadamente serca del --

90% del compuesto se excreta sin cambios metab6licos en la -

orina· (16). 

Una vez dentro de la célula mic6tica la 5-fluorocytosi­

na se convierte, por medio de la cytocinodeaminasa, en 5-fl~ 

orourocitoribosa-monofosfato, es el cual es el compuesto mj.­

cot6xico, debido a que es incorporado en la cadena de ARN -~ 

fungal, alterando así su replicaci6n (16, 31). Se ha observ~ 

do que presenta una marcada actividad aditiva cuando se admi 

nistra conjuntamente con amfotericina B (16, 67). 

KETOCONASOL 

Es un medicamento de acci6n muy eficáz en contra de - -

Histoplasma, Coccid;odes y Blastomices, con una accidn mode­

rada sobre Criptococcus y Aspergillus. Se usa en el tratamie~ 

to de infeccioMs · mic6ticas sist~icas. Es soluble en agua, 

y se absorbe bien en el tracto gastro~~testinal, su absorci6n 
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se disminuye por la presencia de materiales ácidos en el ld­

~en intestinal, por lo que se administra conjuntamente con -

alimentos (21). 

Los efectos t6xicos que se presentan son pocos y de me,.. 

nor severidad que los aso~iados con el uso de amfotericina B, 

los efectos adversos son: anorexia, vdmito, hepatomegalia, • 

incremento sérico de alanin-aminotransferasa (TGP) y de fos­

fatasa alcalina (FAS), es tambi,n embriot6xica y teratogeni­

ca (21, 47, 67). Los cambios hepáticos son reversibles, as! 

como el aumento de los niveles de enzimas s~ricas, en cuanto 

se descontinda su administraci6n. 

La dosis de Ketoconasol en perros, es de 10-30 mg/kg c~ 

da 24 horas, divididos en 1 6 3 tomas al d!a (21, 47, 67). -

La dosis recomendada para gatos es de 15-20 mg/kg (47, 67). 

El Ketoconasol interfiere con la s!ntesis de la membra­

na celular micdtica y produce también daño directo sobre la 

estructura de la misma. 

El tratamiento de la coccidiodomicosis pulmonar en el -

perro, requiere de un per!odo de medicaci6n de 6-8 meses, p~ 

ra el tratamiento de histoplasmosis se recomienda su admini~ 

traci6n por un per!odo de 60 d!as, en pacientes con infecci~ 

nes severas se recomienda administrar amfotericina-B seguida 

de la aplicación de Ketoconasol (1, 21, 47, 67). 
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CAPITULO 2.2 

ANTIPARASITARIOS 

Las afecciones parasitarias del aparato respiratorio pr~ 

ducidas por la migraci6n larvaria (con ciclo entero-hepato-

cardio pulmonar) 6 por el establecimiento permanente de ~stos 

en los tejidos del tracto respiratorio, son tratados en su -

rnayor!a eficazmente con la adrninistraci6n de bancimidazoles, 

imidazotiazoles, con sulfas y trimetropin en el caso de prot~ 

zooarios como Toxoplasma gondii. Por lo tanto a continuacidn 

se describen dnicamente dichos f4rmacos (9, 13, 28, 40, 63). 

BENCIMIDAZOLES 

Los bencimidazoles se dieron a conocer como antiparasit~ 

rios en la d~cada de los sesenta, con el advenimiento del ti~ 

bendazol (TBZ). Son un grupo de medicamentos sintetizados a -

partir del banarnidazol, el cual es un compuesto heteroc!clico 

formado por nitr6geno, carbono e hidr6geno, 6 bien se ha obt~ 

nido por substituci6n de radicales gu!micos en el_compuesto -

bencimidazol carbamato, el cual es, a su vez, derivado del -­

pri~ero. 
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Actualmente se han sintetizado numerosos compuestos de• 

rivados los cuales presentan intensa actividad biol6gica, y 

cuya variedad incluye efectos anti~ungalP~, antihelminticos, 

antineoplásicos, cardiot6nicos y analg~.sicos, entre otros -­

( 33, 34, 52). 

TIABENDAZOL 

Es un compuesto estable, en forma de polvo blanco, cri~ 

talino, insaboro e inodoro. Es soluble en agua sólo en un --

3.84% a un pH de 2.2, ligeramente soluble en alcoholes, est! 

res e hidrocarbonos clorinados. También es un agente quelante 

que forma complejos estables con gran n1lmero de metales (31, 

34). 

El tiabendazol (TBZ) se absorbe rápidamente en el trac­

to gastrointestinal, cuando se administra por vta oral, y se 

distribuye a trav!s de la mayoría de los tejidos, alcanzando 

concentraciones plasmáticas una hora despu~s de habérsele a~ 

ministrado per O~. Los mayores niveles sanguíneos se encuen­

tran de cuatro a siete horas después de su administración -­

(33, 34). 

Se metaboliza a 5. hidroxitiabendazol, compuesto que es 

conjugado en forma de glucur6nido ó de sulfato para su excr! 

ci6n, de tal manera que menos del 1% de la d6sis inicial se 

excreta como TBZ. La excreci6n es casi completa al cabo de -

48 horas, recuperándose 51 de la dosis en heces y 901 en la 
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orina. Se recobra el total de la ~osis en tres días, sin de­

tectarse ning11n efecto residual (52,--68). 

El TBZ actGa mediante la inhibtcidn de la enzima fumara­

to-reductasa de los parásitos, enzima vital en el metabolismo, 

a travds de la cual se efectdan los procesos de fermentaci6n y 

obtenci6n de energ!a. Los hospedadores mamíferos no se ven - -

afectados, debido a que los fen6menos de fermentaci6n y meta~ 

lismo anaerobio les son ajenos. Se piensa que la absorci6n del 

TBZ, por parte de los parásitos, se lleva a cabo a travEs de -

la barrera lípida de la cutícula del microorganismo, por difu­

si6n pasiva. Sus efectos son larvicidas y ovicidas (28, 31). 

Esta indicado en el tratamiento de traqueitis ocasionada 

por Filaroides osleri a una dosis de 35 mg/kg cada 2 horas du­

rante 2 días, siguido de 70 mg. 42 horas durante 21 días. En -

el tratamiento de la bronquitis, ocasionada por el mismo pará­

sito, se usa a una dosis de 32 - 140 mg/kg durante 21 6 23 - -

d!as (31, 63). 

Se ha recomendado que el TBZ causa v6mito en perros a d2 

sis de 200 mg/kg acompañado de inanici6n y leucQp,nia. Rara 

vez se observan efectos colaterales, y consisten principalmen­

te en anorexia, v6mito, mareo, anemia nomoc!tica, diarrea, m2 

lestias epigástricas y prurito (13, 28, 39). 

FEBENDAZOL 

Su nombre qu!mico es metil-5-(feniltio)-2-bencimida 
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zolicarbamato, su fé5rmula estructwal es la siguiente: 

o 
11 

NH·C-O·CH3 

Fig. 2J.1 

Es un polvo blanco y cristalino, insoluble 6 s6lo li~e­

ramente soluble en agua. 

Se administra por v!a oral, se absorbe en pequeña cant! 

dad en el intestino, alcanza niveles plasm4ticos en dos a -­

cuatro horas postadministraci6n (33, 52). 

Se excreta por la orina y por las heces. Pequeñas cant! 

dades contindan siendo excretadas hasta ocho d!as despuEs de 

haber administrado una dosis dnica (33). 

El febendazol inhibe la absorci6n de glucosa por el pa­

rásito, la glucosa difunde pasiva y activamente del fluido, 

intestinal a travEs de la pared intestinal del par4sito. Al 

ir.tpedirse dicha absorci6n, se est.ínw.a la utilizaci6n de gluc6-

geno por parte del parásito. Finalmente Estas reservas se --
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agotan, y el organismo as! dañado es incapaz de producir ATP. 

El nivel de glucosa en el mamífero no se ve afectado, adn -~ 

cuando se utilicen dosis elevadas (34, 8.3). 

Su uso est4 indicado en el tratamiento de neumon!as cau­

sadas por Paragonimas Kellicotti y Westermani en perros, a -­

una dosis de 50 mg/kg cada 24 horas durante 8 d!as d bi4n 100 

mg/kg durante 3 d!as (63). 

No sé presentan signos de toxicidad. Sin emb~rgo, los -

perros sometidos a dosis masivas pueden presentar signos di-­

gestivos como vdmito, anorexia y diarrea (13, 28). 

ALBENDAZOL 

Su nombre químico del albendazol es metil-S~tiopropil­

lH-bencimidazol-2- ••••• carbamato, su fdrmuia estructural es: 

1 

~ 
H 

Q 
NH·C-o-a-,3 

F19. 2 .. 12 
Es un polvo blanco d amarillento, es insoluble en agua, 

soluble en soluciones de 4cidos 6 bases fuertes (1, 33 .. , 63). 
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Se administra por v!a oral, se excreta por v!a urinaria 

y fecal. Alcanza niveles pla~ticos bajos al compararse con 

la dosis administrada: se piensa que la vida media del com-­

puesto es de diez horas aproximadamente (13, 52). 

Actda mediante la inhibici6n de la utilizaci6n de gluco 

ea del par!sito. 

Se usa en el tratamiento de bronquitis ocasionada por -

Capillaria aerophila, y Filaroides osteri a dosis de 9.5mg/kg 

durante 55 d!as. Los signos clínicos de la enfermedad desap! 

recen en un mes, pero es necesario continuar la terapia para 

eliminar completamente los n6dulos pulmonares y traqueales -

remanentes. Tambi,n es efic4z contra Paragonimus Kellico­

tii (trem4todo) que habita en quistes pulmonares (en gatos -

100 mg/kg cada 24 horas durante 21 d!as). En general, puede 

decirse que el albendazol no es t6xico en los perros y gatos 

cuando se administra a dosis terap,uticas (28, 63). La dosis 

letal 501 (LD50) en animales de laboratorio es de 2.4 gr/kg. 

Se reporta un inc~emento en la cuenta linfocitaria· u descen­

so en el nGmero de neutr6filos de los perros sometidos a tr! 

tamiento contra filariosis pulmonar (28, 34). 

LEVAMIZOL 

Es el levoisomero del dl-tetramisol (tetramisol, INN 6 

tetramisole, ripercol). La parte activa de la mezcla rac&li­

ca del dl-tetramisol es el L-is6mero que se conoce como lev~ 
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misol. Tiene dos sales: clorhidrato y fosfato, la clorhidra­

to es de adlninistraci6n oral y parenteral po ser muy soluble. 

La sal :tosfato.es1inicamente para uso parenteral (13, 28). El -

levamisol interfiere con los procesos energéticos derpar!s,! 

to por lo tanto le produce· una par4lisis (33, 52). 

Se absorbe r4pidamente por la vía -qral y se excreta en 

un 40%, en la orina en un período de 12 horas. Un 411 se el,! 

mina en las heces en un período de ocho d!as (31). 

Este medicamento es efic4z cóntra.nem4todos entéricos y 

pulmonares y posee la ventaja de administrarse por v!a sube~ 

Unea (31, 34). 

Se usa en el tratamiento de bronquitis por capillaria -

aerophila y Cren~soma vulpis a dosi·s de 9 mg cada 24 horas -

durante 14 días, en neumonías por Aelvrostrongylus abstrusos 

a dosis de 25 mg cada 48 horas (5 administraciones) y Fila-­

roides milksi y F. hirthi (13, 28, 63, 84). 

Como efectos secundarios se observan v6mito y ligera ag 

cidn muscar!nica como vasodilataci6n hipotensi6n, broncocon! 

triccidn, aumento de la secrecidn salival y bronquial, brad! 

cardia. En gatos no se usa el levamisol, sin embargo, exis-­

ten reportes que indican que se les puede utilizar adn con -

los efectos colaterales (31, 52). 

Recientemente se ha observado que el leramisol estimula 

al sistema inmune del hombre y los animales, por lo que se -
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se usa para ayudar a restaura~ 1~ actividad de los mecanismos 

inmunocelulares, conjuntamente con la administracidn de vita­

mina "A" (31, 52, 83). 

SULFONAMIDAS / 

El ndcleo de estos quimioterap,uticos es la O-amida del 

ácido sulfan!lico. Tambi,n llamado P-amino benzeno sulfonami­

da, son compuestos blancos, cristalinos, son bases difíciles 

de disolver, aunque su solubilidad aumenta cuando el pB awne~ 

ta, sus metabolitos acetilados son menos solubles (33,34,68). 

Las sulfas se pueden clasificar en cuatro grupos con ba-

se en la rápidez de su excrecidn y absorcidn (34, 52, 60): 

1.- Sulfas de absorcidn y excresidn rápida. 

2.- Sulfas de absorcidn rápida y excrecidn lenta. 

3.- Sulfas no absorbibles por el tracto digestivo. 

4.- Sulfas para usos terap,uticos especiales. 

Los medicamentos utilizados en la terapia antiparasita­

ria de afecciones neumdnicas, pertenecen principalmente al -

primer grupo (63). 

Sulfametoxasol, sulfamerazina, sulfametazina, y sulfa-­

diazina. 

Las sulfas se destribuyen en todós los tejidos con rap! 

d,z, atraviezan con cierta facilidad las barrer~s placenta-­

? hemato encefálica. Se adsorben a la superficie de las 
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prote!nas de la sangre, especialmente a la albdmina de un --

60%-70% la sulfapiridina, sulfamerazina, sulfatiazol y sulfa 

metazina, y en un 90% el sulfisoxaxol y sulfadimetoxina (52, 

63). 

Se metabolizan fundamentalmente en el h!gado por medio 

de acetilaci6n y oxidaci6n. Se considera que la acetilaci6n 

es una desventaja porque se inactiva a la sulfa y porque es 

menos soluble. 

El riñ6n es la principal v!a de excreci6n (aunque tam-­

bi~n se excretan por la bilis y las secreciones intestinales) 

por el proceso de filtraci6n glomerular. (28, 33, 83). 

Su uso está indicado en el tratamiento de neumon!as pr2 

ducidas por protozoarios como Pneumocysti carinii y Toxoplas 

rna aondii (13, 28, 34, 68, 84). 

Dosis excesivas de sulfanamidas sodicas 6 administradas 

rápidamente pueden producir un estado de toxicidad aguda de 

inmediato, en el perro se han observado s!nt:omas de dicha t2 

xicidad a dosis de 1 gr/kg de peso, tales como: ptialismo, -

v6mito, diarrea, hiperpnea, exitaci6n nerviosa, debilidad -­

muscular, ataxia, midriasis y rigidez espástica de las extr~ 

midades (31, 33). 

En gatos la sulfanilamida puede producir un estado simi 

lar al de anestesia con espasticidad de las extremidades y -

disnea. 
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En la toxicidad cr6nica se presentan daños nefrot6xicos, 

deplesi6n del tejido hematopoyético, efectos antitiroideos 

(por que interfiere con la absorci6n de yodo), entre otras 

(31, 34, ~2, 63): 

TRIMETOPRIM 

Es un medicamento derivado de la 2, 4-diamino-pirimidina, 

posee capacidad bacteriostática contra gérmenes gram positi-­

vos y gram negativos, además de ser eficáz contra algunos pr2 

tozoarios (34, 52). 

Se absorbe rápidamente cuando se le ·administra por v!a -

oral 6 parenteral, la vida media bio16gica en el perro es de 

4 horas. casi la mitad de una dosis se une a las prote!nas 

plasmáticas y el fármaco libre se inactiva rápidamente por 

conjugagi6n. El riñ6n excreta al trimetoprim por filtraci6n -

glomerular, la velocidad de excreci6n es proporcional a la -­

acidez de la orina¡ a mayor acidez mayor excreci6n (31, 52). 

Su mecanismo de acci6n lo ejerce al inhibir a la enzima 

dihidrofolatoreductasa que interviene en la formaci6n del -­

ácido folínico, evitando así la formaci6n de metabolitos - -

esenciales para los microorganismos afectados por su activi­

dad. El trimetoprim inhibe a la enzima de hidrofolatoreducta 

sa de todas las células vivas, pero tiene la ventaja de inh! 

bir a la enzima de bacterias y algunos pr~tozoarios a conce~ 

traciones miles de veces menor que la necesaria para afectar 
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. . 
a células de animales domésticos y el hombre (31, 33, 34)". 

Se combina con el sulfametoxasol y la sulfadiazina para 

formar una mezcla sinérgica, dicha combinacidn es de aplica­

cidn especial en el tratamiento de enfermedades respiratorias 

(y urinarias), como neumonías por Toxoplasma gondii y fneumo-

. cysti carinii (13, 31, 39, 84). 
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CAPITULO 3. 

BRONCODILATADORES 

INTRODUCCION 

La tos, el estornudo, la broncoconstriccidn y el edema 

de la mucosa respiratoria, son respuestas fisioidgicas nom~ 

les a~te la irritacidn traqueobronquial (28, 53, 56, 71, 81). 

Desafortunadamente, estas pueden ocurrir con demasiada fre-­

cuencia d ser muy severas, y en la mayoría de los casos ser 

nocivas para la salud del paciente. Es por ello, que en es-­

tos casos es importante el control de las.respuestas fisiol~ 

gicas. 

Las vías a,reas bajas, tales como: bronquios y bronqui2 

los, poseen musculatura lisa en sus paredes, lo que hace po­

sible que un di&netro pueda ser alterado por una gran varie­

dad de frritantes mecánicos, da trav,s de mediadores de.la 

inflamacidn (histamina, b:radicininas, calicreina, ·· seroton:ina, 

prostaglandinas y SRS-A d activadores lentos de sustancias -

anafilácticas),dicho di&netro tambi,n es alterado por la in­

haíacidn de qu!micos volátiles, por la colonizacidn de micr2 

organismos· sobre la mucosa respiratoria o a trav,s de la es­

timulacidn nerviosa del sistema nervioso parasimpático (14, 

16, 28, 71_, 83). Además de estos factores, el di&netro bron­

quial cambia pasivamente con el vol~en pulmonar, debido a -

que los bronquios y bronquiolos intrapulmonares est4n rodea-
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dos por alveolos y séptos, de los cuales proviene una trac-­

ci6n radial sobre éstas v!as respiratorias {4, 28, 81). 

El soporte cartilaginoso de los bronquios, evita suco­

lapso total, pero los bronquiolos se comprimen completamente 

con la disminucidn del voldmen pulmonar producido durante la 

expiracidn. Asimismo, cuando hayan aumento del tono de la 
1 

musculatura (broncoconstricci6n), 6 cuando hay una disminu--

ci6n del mecanismo el4stico, en animales muy viejos 6 en in­

dividuos con neumopat!as crdnicas, se produce una alteraci6n 

en la ventilacidn con una consecuente hipoxemia y un aumento 

en la resistencia al paso del aire, que dificulta la respir.! 

cidn (disnea), a su vez esto propicia un estado de hipercap­

nia y alteracidn de la hematosis (13, 16, 68). 

FISIOLOGIA DE LA BRONCOCONSTRICCION 

Con la finalidad de facilitar la comprensidn de los pri~ 

cipios de accidn de los diferentes medicamentos, es necesario 

tener una idea clara y bien organizada del funcionamiento del 

sistema nervioso central (S.N.C.) y periférico, debido a que 

hay un sinfín de mediadores qu!micos que actdan alterando di­

chos sistemas. La organizacidn b4sica del S.N.C. es la siguien 

te (31, 33): 

Sistema nervioso 

Central { Cerebro 

medula espinal 



Sistema nervioso 

periférico 
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Sensorial Caferente) 

Motor (eferente) 

s.N. Aut6nomo: 

a) Simpático 

b) Parasimpático 

SISTEMA NERVIOSO AUTONOMO 

Es el sistema involuntario, que tiene un mecanismo de -

control inconciente sobre el organismo, por lo que es llama­

do también sistema de control de las funciones vegetativas, 

este se divide en 2 partes: a).- S.N. Simpático y b).- S.N. 
( 

parasimpático. Ambos sistemas mantienen un antagonismo fisi2 

16gico en sus efectos sobre la musculatura lisa bronquial. 

En el sistema nervioso parasimpático (S,N.P.), las fi-­

bras nerviosas emergen de las porciones craneales y sácras -

de la médula espinal, cada fibra está integrada por 2 neuro­

nas, una preganglionar y otra postganglionar, siendo ésta dl 

tima la encargada de establecer contacto directo con el 6rg~ 

no blanco (ver la figura 3.1), 
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fibra 
preganglionar 

fibra 
posganglionar 

LI-------,c;;,. Oi----<< CD 
Ach Ach 

• cervical 

' toracica 

lumbar 

sacra 

I 

cocc1gea 

medula 
espinal 

< ® o 
Ach Nora. 

o < ® 
Ach Nor adrenalina 

o < CD Ach Ach 

. ' , 
fig. 3~ Represertdc1on esq_,ema-
tira del sistema nervioso central CS. 
N.C.) t CD SNC. parasimpático, ® 
SN.C. simpático. 
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Los impulsos ne;rviosos son condacidos a manera de mensa 

jes eléctricos y qu!micos, la transmici<Sn qu!mica ocurre en 

la sinápsis a través de la acetil colina (Ach), Las termina­

ciones de las fibras nerviosas contienen vesícula~ que alma­

cenan Ach, el impulso nervioso que llega hasta Esta parte de 

la fibra, activa a la Ach que a su vez conduce el impulso ha 

cia los receptores de la membrana post.sin4ptica. En las ter­

minaciones del nErvio motor somático se altera la permeabil.! 

dad de la membrana(entran iones de s6dio y salen iones.de P2 

tasio de la célula) y se despolariza. La Ach es inactivada -

por acci6n de la enzima colinesterasa, la cual la h!drolisa 

en acetato y colina (14, 22, 28, 31·, 68, 83). 

Un evento similar ocurre en la sinapsis del S,R, simp4-

tico y parasimp4tico. La Ach es el neuro transmisor de las 

terminaciones nerviosas motoras de todas las sinapsis auton~ 

micas, excepto, los sitios efectores del S,N, simp4tico (22, 

31, 83) , 

La atropina, de estructura qu!mica muy parecida a la -­

Ach, puede bloquear la transmisi<Sn de los impulsos parasimpJ. 

ticos al ocupar el sitio receptor en la membrana postsin4pt! 

ca (14, 22, 83). 

En el sistema nervioso simpático (S,N,S,) las ramas ne! 

viosas emergen de las porciones tor4ci~as y lumbares de la -

médula espinal, tienen una fibra preganglionar corta y una -
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fibra postganglionar larga, posee a la Ach como neurotransm! 

sor en las sinapsis preganglionares y a la norepinefrina co­

mo nervio transmisor en los sitios efectores. Las encimas -­

catecol-o-metiltransferasa (COMT) y mono amino oxidasa (MAO), 

son las responsables de terminar el impulso nervioso al ina~ 

tivar el neurotransmisor a nives ·postganglionar como se ob­

serva en la figura No. 3.2 

Fig· l3 

,. ..... ~ ........ .:...:.:..;.. ........ 
, . .:.. ..... .:,¡,_·; .. 

Terminación de una fibra nerviosa 
postganglionar simpaticomrnética 

~t,i,&T: 
.f,f o 
u.:: 

! eni.L ... L .. nir.a 
l-

·vi:·..:.;oiu..;. 
. J. o.opa 

¡. 
C.ü ..... :i.i,:..:. 

J.. 
r."reiiu.,,¡,ri::_ 

.,1ai;.,cclm .. ¡;_:_ ¡;= .. :.:.s!tarus .... 
¡.;.:in--~ino o:·.ic:.,_:¡. 
r; orE.pl.&.1e%2.·iu" 
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TEORIA DE RECEPTORES 

En 1948 Alquist distinguid dos tipos de receptores sim 

p4ticos, los alfa y los beta, teniendo como base las difere~ 

tes respuestas de dichos receptores ante la estimulacidn de 

fenilefrina, neropinefrina, epinefrina e: isoproterenol. 

Los receptores alfa generalmente inducen respuestas.de 

exitacidn (constriccidn y aumento de la actividad basal) con 

excepcidn a nivel del intestino donde produce inhibicidn y -

por lo tanto relajacidn de su musculatura lisa (31, 33, 68). 

Los receptores beta producen una respuesta de relajacidn 

con excepcidn de los receptores loc~lizados a nivel del cor! 

zdn, donde se produce estimulacidn cronotrdpica e inotrdpica 

positiva. De esto se deriva que algunos sitios se consideren 

receptores alfa como por ejemplo: vasos sangu!neos periféri­

cos, entre otros, y que algunos sean designados como recept2 

res B, ejem: musculatura lisa bronquial (13, 31, 33, 68). 

La actividad de los fármacos simp4ticomiméticos se en-­

cuentra bien delimitada dentro de un rango. La fenilefrina -

es uno de los estimulantes alfa m4s ·potentes y puros, y el -

isoproterenol de los estimulantes beta (31, 52). 

Los receptores beta pueden ser a su vez de dos tipos: 

a).- Beta 1: Que se localizan en el coraz6n los - -

cuales constituyen la excepcidn de la regla gen~ 

ral de que los receptores beta causan relajacidn, 
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debido a que en el corazdn producen aumento en la 

actividad cmnotrdpica e inotrdpica. 

b).- Beta 2: Se localizan en el mdsculo liso bronquialt 

en el lecho bascular y en el dtero. Inducen una r! 

lajacidn de la musculatura bronquial (31", 53, 68, 

83). 

Fig. No. 3.3, Algunas propiedades de la estimulacidn de Adr! 

noreceptores alfa y beta. 

Tejido d 
proceso metabdlico Efectos alfa Efectos beta 

Mdscu1o liso 0:>ntraccidn Relajacii5n 
Dillllinucidn de -la IIDti Dianinucidn de la ~ 

-~ydtero lidad y tom oont:rac-= tilidad y toro 
- tracto alinentario ci6n de esfinters. 

- Vasos sangulneos COntracci&l Dilatacic5n 
Mdscu1o esquelft.ioo Ho hay efectos d faci- Disni.nucidn de la -

litacidn de la ~ cont:raocidn ---=·, --
ci6n muscular 

MOsculo cam!aoo Muy pXX> aunento en la A1JllentO en la fuerzc 
frecuencia y fuerza de y frecuenc;:ia de la 
la contraccidn contraccidn 

Propiedades ~cas 
- Glioogemlisis - Estimulaci.On 
- Glioolisis - Estimulaci&l 
- Lipolisis Inhibi.cidn Estinulacldn 
- Secrecidn de insulina Inhibi.ci.CSn Estimulaci.On 

Otros efectos 
- Acti.vacidn de nsto-

citos, histani.na y Aunentada DiS'llinulda 
SRSA 1 

1 
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Fig. 3.4, Algunos Medicamentos Adrenérgicos modificado de la 

referencia No. 13. 

Nanbre de 
Medicamento patente 

Epinefrina .ll.drenalina 

Efedrina Varios 

Ievartererol Ievote:I 

Fenilefrina Neosinefrina 

Fenilproparolanina Varios 

Propil.hexedrina Benzedrex 

Ciclopentanina Clopane 

Natazolina Privine 

Tet.rah}drozolina Tyzine 

Xylanetazolina Otrivin 

Is:iet:harina Dilabron 
MetapJ:otereml Alupent 

Terl::Jutalina Brincanyl 

SalbutanDl Ventolin. 

Sotereool -
Quinterenol -
Isoproterenol' Isuprel 

* A: Reacciones alérgicas. 
B: Broncodilatador. 
C: Estimulante cardíaco. 
D: Descongestionante. 
P: Agente hipertensor 

Tipo de Uso * 
receptor cl!niex> 

Alfa, Bl, B2 A,P,D,B,C, 

Alfa, Bl, B2 P,D,B,C, 

Fuertemente p_ 
Alfa 
Debilmente B 
Alfa P,D. 

Alfa D 

Alfa D 
Alfa D 
Alfa D 
Alfa D 
Alfa D 

B2 B 

B2 B 

B2 B 

B2 B 
B2 B 

B2 B 

Bl, B2 B, C 
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RUTA DE LOS RECEPTORES BETA 

Los receptores beta están asociados con una enzima, la 

adenilciclasa, localizada en la membrana celular. Cuando un 

Urma·co B2 adrenérgico activa a dicha enzima, el adeniltri­

fosfato (ATP) intracelular se transforma en adenil monofos­

fato cíclico (CAMPc) que actda como un segundo mensajero. El 

calcio se fija sobre el retículo endopl!smico de las fibras 

musculares lisas (de bronquios 6 vasos sanguíneos) y éstas -

se relajan. Los niveles intracelulares de AMPc son responsa­

bles de la relajaci6n de las fibras musculares. La destruc-­

ci6n del AMPc produce el desplazamiento del calcio y ocurre 

la contracci6n de la fibra muscular (14, 28, 31, 68). 

Un segundo efecto muy importante del AMPc, es la inhib! 

ci6n de la degranulaci6n de mastocitos y otras suhstancias -

qu!micas causantes de broncoconstricci6n y edema de la muco­

sa respiratoria (68, 83). (ver la figura No. 3.7). 

Fig. 3.S, Substancias broncoactivas endogenas. 

SUB_$TANCIAS 

Acetilcolina 
Histamina 
Serotonina 
Bradikinina 
SRS-A 
PGF2 alfa 
PGEl 
PGE2 
Epinefrina 

EFECTO 

Contracci6n 
Contracci6n 
Contracci6n-relajacidn 
Contracci6n 
Contracci61\ 
Contraccie5n 
Relajaci6n 
Contracci6n-relajaci6n 
Relajaci6n 

Modificado de la referencia No. 76. 
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El AMPc es metabolizado, a su vez, por otra enzima, la -

fosfodiesterasa que lo inactiva. Es interesante mencionar que 

dicho conocimiento ofrece una segunda alternativ~ para incre­

mentar los niveles de AMPc, la inhibici6n de la fosfodiester! 

sa. El grupo de las xantinas ·(aminofilina, teofilina, etc.) - · 

son inhibidores espec!ficos de dicha enzima (52, 68), 

TEORIA DEL CONTROL AUTONOMO EN EL PULMON 

Muchas investigaciones indican que existe un equilibrio 

entre los efectos antag6nicos ~e los est!mulos del sistema -­

nervioso simp4tico y parasimp4tico para conservar el tono de 

la musculatura bronquial en condiciones homeocinEticas. A tr! 

vEs de la influencia del S.N. parasimp4tico y del s.N. simp4-

tico alfa, se logra la bronco constricci6n, y mediante el - -

efecto de las descargas simp4ticas beta, se logra el efecto -

contrario, la broncodilataci6n. 

Normalmente la musculatura bronquial no esta completame~ 

te fl4cida, as! como tampoco lo est4 1~ musculatura esquelEt! 

ca (ver la fig. No. 3.6). 
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Fig. 3.6, Representaci6n gráfica de la interacci6n de la 

inervaci6n simpática y parasimp!tica en el ár-

bol bra(!ueal. 

bronco­
dilatación 

1 

bronco- , 
caistriccion 

1-beta sirrpatomimetico 2-ac ta 11 
3-parasimpatomimetico 

Los efectos del sisteJlla autondmico, normalmente tiende 

a mantener el tono bronquial, y est4n mediados intracelular­

mente por el AMPc y su contraparte, el guanil monofosfatocí­

clico (G MPc), esto es: 

f 
Alfa: AMPc .J. , G:-tPcj 

Estimulaci6n Beta: AMPc j 
Parasimpática: G!-:!?cj 

La importancia del conocimiento de la fisiología del 
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S.N. aut6no111.0 para la mejor comprensi6n. de la fisiopatolog!a 

pulmonar es evidente, cuando se considera la actividad biolCS 

gica de estos nucle6fidos: 

AMPc: 

a).- Relaja la musculatura bronquial. 

b).- Inhibe la degranulaci6n de mastocitos que prodqcen 

la liberaci6n de histamina, cvit4ndose as! labro,!! 

coconstricci6n (ver Fig. 3.7). 

GMPc: 

a).- Induce broncoconstricci6n. 

b).- Libera y activa a la histamina y otros mediadores 

de broncoconstricciCSn. 

Además de eliminar las causas de la broncoconstricci6n, 

mediante el conocimiento de las bases fisiopatol6gicas de E~ 

ta, se pueden tener las siguientes alternativas terapEuticas 

para aliviar la broncioconst~icci6n: 

I.- Ffxmacos simpftico ·mimEticos, que son los medieamen 

tos de eleccidn, su mecanismo de acciCSn es el de estiinular·a 

los receptores adrenErgicos alfa y beta, más específicamente, 

a los beta 2 que inducen una bmncx>oonstricc con los mínimos 

es nulos efectos car4iov•culares .. y centrales. 

II.- F4:rmacos parasimp4ticol!ticos, esta clase de medi-­

camentos pueden bloquea~ cualquier incremento en los niveles 
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de GKPc, con un auane.nto ;r:elativo de AMPc produciEndose bron­

codilatacidn (16, 31, 52, 83). 

Los medicamentos utilizados como broncodilatadores, se 

pueden clasificar de la sigueinte manera: 

I.- Simp4tico miJD.Eticos. 

a).- Estimulantes de receptores alfa y beta, ejem: 

Adrenalina, efedrina, entre otras. 

b).- Estimulantes de receptores beta uno y beta dos, 

ejem: Ísoprenalina (isoproterenoL), Orcipina­

lina (metaproterenol), principalmente. 

c).- Estimulantes específicos de receptores beta -­

dos: Salbutamol, isoetarina, terbutalina, met,! 

proterenol, fenoterol, entre otras. 

II.- Parasimp4tico L!ticos. 

a).- AnticolinErgicos: Atropina. 

b).- Derivados de las Xantinas: Teofilina (aminofi­

lina), teobromina y cafeina. 

I.- Medicamentos Broncodilatadores simpatice mimEticos. 

a).- Estimulantes de receptores adrenGrgicos alfa y 

beta. 

a. 1) • - Epinefrina (adrenalina) • 

Es una· catecolamin~, producida naturalmente en la 
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médula adrenal. No es eficáz cuando se le administra.oralmen 

te porque se inactiva en gran proporcidn por la mono amino -

oxidasa (MAO) presente en el tracto gastrointestinal. Admi-­

nistrada subcutáneamente, se absorbe lentamente produciendo 

un efecto adrenérgico sostenido. En individuos asmáticos, la 

v!a usual de administracidn es por medio de aerosoles a una 

concentracidn de 1:100 (1% d 10 mg/ml) y con una dosis de --

0.25 - 0.5 ml en 3 d 5 ml de solucidn salina. cuando se admi 
'· 

nistra intramuscularmente se absorbe rápidamente y su efecto 

es muy pasajero, por lo cual algunas veces se le agregan so­

luciones oleosas para que sea lentamente liberada y as! se -

prolongue su efecto (24, 33, 34, 52, 68). 

La vida media de dicho fármaco es muy corta·, se inacti­

va rápidamente en el h!gado por la catecolamino oxidasa (COM 

T) que la transforma.en metanefrina y ésta a su vez es oxid~ 

da por la mono amino oxidasa (MAO) formando el ácido 3-meto­

xi, 4-hidrox!mandélico, el cual es excretado por la orina -­

(31, 33). 

La epinefrina tiene un efecto estimulante sobre los re­

ceptores adrenérgicos alfa, beta uno y beta dos. Debido a -­

que los mdsculos bronquiales, poseen receptores B2, produ--­

ciendo una relajacidn bronquial marcada. 

Los efectos adversos secundarios m4s importantes son: 

Hipertenaidn arterial, taquicardia, arr!tmia cardíaca, alto 

riesgo de hemorragias subaracnoideas, fibrilacidn ventricular 



89 

midriasis y un estado de ansiedad (14, 16,~'31, 83). 

Su uso está indicado en estados de bronquitis aguda, en 

fisema pulmonar agudo, ataques asmáticos agudos, en los que 

se administra v!a subcutánea, a una dosis de 0.1 ml de una -

soluci<5n de 1:1000/minuto, hasta un total de 0.5-1.0 ml (equ! 

valente a 0.5-1.0 mg), <5 bien por medio de inhalaci<5n 6 neb~ 

lizaciones de soluciones de 1:100. 

Se debe administrar con especial atencidn a pacientes -

con insuficiencias cardíacas <5 con arr!tmias porque puede -­

agravarlas e incluso producir desenlaces fatales, no se debe 

administrar en individuos hipertensos. 

Debido a que posee un efecto sobre receptores Beta dos, 

se prefiere usar otro tipo de medicamentos, actualmente solo 

se usa en el tratamiento de broncoespasmo en casos de anafi­

laxia aguda. 

a.2).- Efedrina. 

Es un alcaloide, .originalmente de la planta Ma-hual".g· 

(de la espécie Ephedra). Su estructura qu!mica es similar a 

la de la epinefrina, pero carece del grupo hidroxi-catecol­

arnino sobre el anillo benceno lo que le permite tener una 

potencia relativamente menor y resistencia a la acci<5n de la 

COMT, además el carb6n del grupo metil resulta resistente ha 

cia la accidn de la enzima, MAO, por lo que éste fármaco es 

efic4z cuando se le administra oralmente. Su vida media es -
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más prolongada y produce una mayor estimulaci6n a nivel cen­

tral con menor capacidad broncodilatadora (16, 31, 33, 68). 

En el h!gado es metabolizada en norefedrina por medio -

de una demetilaci6n y cónjugaci6n, pero el 60-75% sé excreta 

sin c~ios metab6licos en la orina (33, 34,-85). 

La efedrina tiene.varios efectos directos sobre los re­

ceptores adrenérgicos, pero tambi,n tiene una acci6n indire~ 

ta, porque facilita la liberaci6n de catecolalllinas end6genas 

efecto que puede inducir al desarrollo de tolerancia en va-­

rios pacientes, por la deplesi6n de norepinefrina viable en 

las terminaciones nerviosas, despu!s de 3-4 d!as de tratamien 

to con dosis altas. 

Este medicamento tiene efectos sobre receptores alfa, -

beta 1 y beta 2 con una estimulaci6n nerviosa considerable, 

debido a su lento ··catabolismo, sus efectos son de larga dura­

ci6n. 

Su uso terapéutico est4 dirigido principalmente hacia el 

tratamiento cr6nico del asma bronquial moderado, aunque es f4 

cil que el organismo desarrolle taquifilaxia, ésta puede con­

trolarse al descontinuar el medicamento durante unos cuantos 

d!as (16, 31). 

Como efectos secundarios se ha observado que se puede -­

presentar taquicardia, hipertensi6n arterial, retenci6n urin~ 

ria y ·estimÜlaci6n central, la cual se hace evidente por s!n-
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tomas tales como v6mito, nauseas, vertigo, nerviosismo, extr~ 

sistoles y estados de ansiedad (16, 31). 

b) .- Simpaticom.iméticos. 

Estimulantes de receptores beta 1 y beta 2. 

b.1).- Isoprenalina. 

Isoproterenol, difiere de la epine"frina en que tiene un 

grupo isopropil substituyendo el grupo amino terminal, éste 

cambio estructural altera sus propiedades farmacol6gicas, 

siendo uno de los medicamentos más exclusivos en cuanto a su 

capacidad de estimular a los receptores beta uno y-beta dos 

y ninguna sobre los alfa. Su metabolismo depende de la v!a -

de administraci6n, cuando se suministra por v!a· oral e·s bio­

transformada por el intestino a través de conjugaci6n sulfa­

to, siendo inactivo el compuesto resultante, por dicha razdn 

está contraindicada por esta vra. Cuando se administra paren 

teralmente el h!gado la biotransforma, a través de la cate-­

col-0-metil-transferasa, en 3-metoxy-isoprenalina. Cuando se 

administra por v!a endovenosa el SOi se excreta sin cambio -

alguno por la orina y el SOi restante se excreta en forma -­

conjugada (31). 

Terapéuticamente la v!a de administraci6n·más adecuada 

es por medio de inhalaci6n de aerosoles (su efecto aparece -

en 3 minutos y termina en 2 horas) porque llega directamente 

a su sitio de acci6n y en forma rápida, amén de que se pue-­

den usar las d6sis más bajas y as! minimisar sus efectos - -
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adversos producidos por la estimulaci6n de receptores beta 

uno (1, 14, 16). 

Su mecanismo de acci6n lo ejerce a través de la estimu­

laci6n de receptores beta 2, con lo cual se produce broncod! 

lataci6n (16, 31, 52). 

Fig. 3.7.Afinidad de algunos medicamentos a la estimulaci6n en -

mayor 6 menor grado sobre receptores adrenérgicos. 

a) ?qorepinefrina: alfa > beta 

b) Epinefrina alfa - beta -
c) !soprenalina alfa < beta 

d) Isoetarina beta 2 > beta 1 

Su uso esta indicado en estados de broncoconstricci6n -

aguda como en el asma. En aerosoles se administra a raz6n de 

40 mg. por dosis en 1-3 inhalaciones, de 4-8 veces al día 

(28, 83). 

Los mayores efectos adversos son resultados de la esti­

mulaci6n concomitante de receptores beta uno, entre los cua­

les se encuentran: hipertensi6n arterial, fibrilaci6n ventr! 

cular, nauseas, congesti6n cutánea y estados de ansiedad - -

(1, 68, 83). 
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c).- Simpático miméticos. 

Estimulantes específicos de receptores beta 2. 

Son los medicamentos broncodilatadores ideales, pues tie 

nen un efecto de estimulación selectiva unicamente sobre re--
.. 

ceptores Beta dos, los principales son: metaproterenol (orci-

prenalina), isoetarina, terbutalina, albuterol,(salbutaraol), 

fenoterol y rimiterol, entre otros (83, 28), 

METAPROTERENOL 

También conocido como orciprenalina <5 metaprel, es un -

análogo del isoproterenol con un n6cleo resorcin!lico coloc~ 

do junto al ndcleo catecol, su grupo hidroxilo está situado 

en el carbdn numero 5 del anillo benceno (68, 83). Dicha co~ 

formación química, le confiere resistencia al desdoblamiento 

de su estructura bajo la acción de la COMT ó de su conjuga-­

ción sulfato, por lo tantG es activa cuando se le administra 

oralmente y posee una acción más prolongada. Se puede admi-­

nistrar por v!a endovenosa, por medio de aerosoles, la admi­

nistración oral de 20 mg. produce un efecto en 1 hora y ter­

mina aproximadamente en 4 horas, Se excreta en forma conjug~ 

da con el ácido glucurónico (33, 34, 68). 

Es un broncodilatador análogo del isoproterenol, de es­

timulaci6n selectiva sobre receptores adrenergicos beta 2 y 

con una mínima estimulación beta l. Sus· efectos farmacológi­

cos difieren en un grado menor de los producidos por el iso-
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proterenol, excepto por tener una acción más prolongada y de 

ser eficáz después de ·su administración oral. No se debe de 

administrar conjuntamente con otros simp4ticomiméticos por -

producirse un efecto aditivo y los efectos tóxicos en pacien 

tes con falla cardíaca congestiva, no debe usarse en hembras 

gestantes ó en lactación (16, 28, 68). 

ISOETARINA 

Es un fármaco estimulante selectivo adrenérgico beta 2 

posee estructura de una catecolamina básica, con un grupo -

alfa-etil añadido a la cadena amin6, se administra en una -

dosis menor en __ l/64-1/16 a la usada con el isoproferenol y 

posee larga duración, el nucleo catecol de su estructura es 

susceptible de ser metabolizado por la COMT. Es un bronco -

dilatador selectivo beta 2, pero posee también pequeños - -

efectos al estimular a .receptores beta 1, aproximadamente -

300 veces menos, que el isoproterenol administrado a la mi! 

ma dosis (33, 68). Se puede administrar en forma oral ó 

bién por medio/de inhalaciones de soluciones al 1% (lOmg/ml). 

Se ha estimulado que su potencial broncodilatador, cuando se 

administra en aerosol, es 501 menor que el producido por iso 

proterenol en la misma dosis (16, 28, 31, 83, 68). 

SULFATO DE TERBUTALINA 

Es otro medicamento an!logo de el isoproterenol, conti~ 

ne un nGcleo resorcinol en lugar del nGcleo catecol, es re--



95 

sistente a la acción de la COMT y a la conjugaci6n sulfato, 

se puede administrar subcutáneamente (0.25 mg/kg') y oralmen­

te (5 mg/kg), produciendo su efecto broncodilatador dentro -

de los/30 minutos y termina aproximadamente en 4-6 horas - -

(28, 52, 68) • 

En comparaci6n con los efectos broncodilatadores obteni 

dos con 25 mg de ef!drina, administrando tan solo 0.5 mg de 

turbutalina se logra el mismo efecto, sobre pacientes asm4t! 

cos, una comparación similar entre 400 mg de aminofilina y 

5 mg de terbutalina demuestran tener los mismos resultados -

broncodilatadores (63, 68). 

SALBUTAMOL (ALBUTEROL) 

.Es un derivado de la saligenina, no una catecolamina, -

estimula selectivamente a los receptores beta dos con muy P2 

ca 6 ninguna actividad sobre los beta uno, produciendo bron­

codilatación sin estimulaci6n cardiovascular. 

Se puede administrar en aerosoles 6 por v!a oral porque 

no se inactiva por la CO~T 6 las sulfatasas ent~ricas. La du 

raci6n de su efecto broncodilatador es de aproximadamente 

seis horas. Se elimina por medio de la orina. 

TERBUTALINA 

Es uno m4s de los derivados ·qu!micos hom6logos de la or-
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ciprenalina, estimula selectiva.mente a los receptores adre-­

nérgicos beta dos. No se ve afectado por la acci6n de la en­

zima COMT, se administra por vía oral y por medio de inhala­

ciones junto con el albuterol, son medicamentos de elecci6n. 

en el tratamiento del asma (16, 31, 33, 34, 68). 

II. BRONCODILATADORES 

PARASIMPATICO LITICOS 

II A.- Anticolinérgicos. 

Sulfato de Atropina (dl-hyoscyamina). 

Es un extracto de la planta Atropa belladona, el is6-

merol es más potente en sus efectos periféricos y centrales, 

la forma metilnitrato es más potente en su efecto broncodil~ 

tador, que la forma sulfato (31, 33, 68). Se administra sub­

cutáneamente 6 bien por medio de nebulizaciones a una dosis 

de 3-5 ml de una solucidn al 0.2-1.0%. Está indicado en el -

tratamiento de ·asma crdnico y de bronquitis _cr6nica (33,68). 

Su efecto broncodilatador lo consigue mediante la inhi­

bicidn competitiva de la acetilcolina, en los sitios recept2 

res de la membrana postsin4ptica. También, a través del blo­

queo de la activacidn de el GMPc, que previene el broncoes-­

pasmo producido por la estimulacidn vagal a través de los r~ 

ceptores de la tr!quea, bronquios 6 de las reacciones ant!g~ 

no-anticuerpo en el pulmdn (16, 33, 68). 
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como efectos secundarios se presenta alteraci6n de la -

frecuencia cardiaca (cronotr6pica positiva) disminuci6n de -

la secreci6n de saliva, midriasis, disminuci6n de la secre-­

ciones respiratorias con un aumento co~comitante de la vici.2, 

sidad del moco bronquial, disminuci6n de la motilidad intes­

tinal, entre otras. 

Se absorve bien por todas las superficies mucosas y se 

excreta durante 12 horas sin sufrir cambios estructuralales, 

6 como un metabolito no identificado a.la fecha (28, 31,68) • 

. IPRATROPIUM BROMIDA 

Es un derivado de la atropina, posee un grupo cuaterna­

rio isopropil sobre el átomo de nitr6geno, tiene un bue·n gr~ 

do de actividad broncodilatadora selectiva, cuando se le ad­

ministra por medio dé nebulizaciones, su absorci6n después -

de la administraci6n oral _es pobre, el medicamento se excre­

ta por la orina y la bilis, posee una vida media de 4 horas 

(68) & 

Ejerce un efecto parasimpático l!tico al bloquear al --

GMPc, produce su efecto cinco minutos después de su adminis­

traci6n por aerosol, Compite selectivamente por los s!tios -

receptores de la acetilcolina en las membranas postsin4pticaa 

(28, 52, 68). 

su mayor sitio de acci6n parece ser en las v!as aéreas• 

de mediano cal.ibre (bronquios y bronquiolos primarios), Debi., 
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do a su propiedad de no producir resequedad de las secrecio­

nes bronquiales, posee un gran potencial en el tratamiento -

de asma cr6nico, bronquitis cr6nica, y en general en enferme· 

dades obstructivas pulmonares. 

Estudios recientes en pacientes con bronquitis cr6nica 

sugieren que la ipratropion bromida (en aerosol a dosis de -

80 mg) tiene un efecto broncodilatador similar al producido 

por 200 mg de salbutamol administrado en forma de aerosol -­

(68). 

II B.- Derivados de las Xantinas. 

En este grupo se incluyen a la cafeína, teofilina y te~ 

bromina. 

En general las xantinas se caracterizan por tener los -

siguiente efectos, activaci6n de la actividad cerebral, est! 

mulacidn de la musculatura esquelética, broncodilataci6n, v~ 

sodilataci6n pulmonar,-relajante de la musculatura lisa, va­

sodilataci6n coronaria, estimulante cardíaco y por sus efec­

tos diuréticos (1, 31, 52, 68). 

TEOFILINA 

se obtiene de una pl~ta alcaloide, es una sal doble, -

compuesta de aminofilina y etilendtamina, es la xantina m&s 

efic&z para producir broncodilataci6n con los mínimos efec­

tos colaterales. 
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Se absorbe r!pidamen.te cuando se le administra pro v!a 

oral, se puede aplicar también, por v!a rectal y parenteral 

(l, 22, so, 83). 

Las xantinas se biotransforman por denetilaci6n y oxid! 

ci(5n hep!tica, en particular, la teofilina es convertida -­

principalmente en !cido 1, 3-dimetil Orico en el hígado y se 

elimina por la orina. su vida media es de 3 a 12 horas (31, 

52, 68, 85). 

ActOa en forma directa sobre la musculatura bronquial, 

su efecto broncodilatador lo consigue mediante la inhibici6n 

competitiva de la fosfadiesterasa cíclica nucle6tida, la - -

cual cataliza la inactivaci6.n del 3, 5-AMPc en 5-AMPc, aume!l 

tando as! los niveles de AMPc activo. También inhibe la acti 

vaci6n y liberaci6n de mediadores de la broncoconstricci6n -

de mastocitos (34, 68). 

En resumen los efectos que producen la teofilina en el 

_pulm6n, son: 

a).- Disminucidn de la resistencia de las v!as aéreas -

(broncodilataci6nl ._ 

b).- Disminucidn de la resistencia de la vasculatura -­

pulmonar (vasodilatacidn). 

c).- Estimulaci(5n del centro respiratorio (1, 16, 34, -

68). 
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Se utiliza en el tratamiento de asma bronquial, conjun­

ta.~ente con inhalaciones de medicamentos simpaticomim~ticos -

beta dos, tambi~n se le prescribe con frecuencia en combina-­

ci6n con efedrina, isoproterenol y terbutalina (31, 68, 85). 

Como efectos colaterales produce anorexia, irritaci6n -­

gástrica, malestar abdominal estimulacidn cronotr6pica e ino­

ti6pica positiva y diuresis (1, 52, 68). 
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CAPITULO 4 

DIURETICOS 

Las cantidades de agua corporal, est4 dada con base en 

un porcentaje de los kilogramos de peso vivo de los indivi­

duos, comprendido entre el 50% y 70% en individuos adultos, 

con una media de 60% (24, 28). De tal manera que un perro -

adulto de 20 kg de peso tendr4 un contenido total de líqui­

dos de 12 1~ los individuos delgados tienden a tener un por-
-

centaje mayor con respecto a individuos obesos, debido a que 

la grasa corporal contiene un 10% menos de agua (13, 28,64). 

El agua corporal se encuentra distribuída en varios com 

partimientos dentro del organismo, a saber (13, 28): 

1).- Fluido intracelular: que constituye el 40%, u 8 l. 
·-en un perro adulto de 20 kg. 

2).- Fluido extracelular: el cual corresponde al 20% 6 

4 1.en un perro de 20 kg, a su vez se encuentran -

comprendidos dentro de ésta categoría: 

a).- El compartimiento intravascular 6 plasma, que co--­

rresponde a 15%. 

b).- El compartimiento intersticial. 

c).- El fluido transcelular como el fluido cerebro-espi­

nal, el intraocular, el pleural y el peritoneal, el 
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sinovial r las secreciones digestivas y respirato-­

rias, en conjunto engloban del 1-3% (ver la figura 

4 .1) • 

peso corporal 

401. 

a 
b) f.extra-
c celular 

f. intra -
celular 

.07. 
solidos 

a-fluido intravascµlar 5'/. 
b- 11 1nterst1c 1al 14-12 7. 
e- 11. transcelutar 1-3 "/. 

Figura No. 4.1. Distribuci6n del voltimen de flu!dos corpora­
les en el perro. 
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El uso ae diu~éticos en la terapia de las enfermedades -

pulmonares, está indicada.en los estados en los qÚe por éual­

quier etiolog!a, se pierde la relacidn de las proporciones de 

cada uno de los compartimientos de fluidos que dan como resu! 

tado el aumento del fluido intersticial, y que por razones o~ 
.. 

vias, producen un estado de edema pulmonar (1, 37, 43, 46,71). 

Una vez que se induce la diuresis, se reduce el volt5men 

de fluidos intravasculares, con una redistribucidn consecuen­

te de l!quidos, que van del fluido intersticial hacia el flui 

do intravascular, con lo que se logra reducir el estado edema 

toso del tejido pulmonar (28, 38, 76, 81). 

Dentro del grupo de f4rmacos denominados como diuréticos 

(inductores de diuresis), se encuentran todos aquellos que -

aumentan el volt5men de orina producida por parte .de los riño­

nes (13, 22, 31, 52). 

Para que se efectué una diuresis adecuada es necesario -

que se tenga un filtrado glomerular suficiente y ~a cantidad 

adecuada del diurético en su ~itio espec!fico de accidn. 

Los diuréticos facilitan los mecanismos que permiten la 

coleccidn de l!guidos en la luz tubular renal, más no forzan 

la capacidad funcional de un riñdn atrofiado d degenerado - -

(16, 52). Si no hay un buen filtrado a nivel glomerular, los 

diuréticos no pueden actuar, por consiguiente, para induci~ 

la diuresis se debe de tener un riñdn funcional, adem4s de• 
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que el medicamento debe llegar a su sitio de accidn (en el -

lumen tubular) a trav,s del filtrado glomerular d por secre,o, 

cidn de la_sangre hacia el lumen tubular (22, 24, 52). 

--
En t,rminos generales los diur,ticos ejercen su efecto 

en dos formas principales (22, 32, 52): 

a).- Aumentando el flujo sanguíneo renal y la velocidad 

de filtracidn glomerular. 

b).- Mediante el aumento de la excrecidn de solutos en 

el filtrado glomerular y en el liquido tubular. 

Los medicamentos que se agrupan en base al mecanismo de 

accidn descrito anteriormente en el inciso a, no se conside­

ran en s! como diurf!ticos, entre ellos se encuentran_ las xa~ 

tinas, los expansores del volGmen plasm4tico y la dopamina -

(31, 34). 

Entre los medicamentos que se pueden agrupar, por el m.! 

cani$1110 de accidn descrito ·anteriormente-en el inciso b, se 

enc1,1entran los d;i,drticos.0Ql(Sti_c9s y aquellos medicamentos 

que inhiben la reabsorcidn de sodio del filtrado glomerular. 

El aumento de la presidn osm6tica intratubular por-dicha acj! 

mulacidn de sodio, aumenta la cantidad de l!quido que pasa a 

~os tdbulos y _con ello s~ aumenta, c;:onsecu~teJ!lente, la _can­

tidad de orina excretada. 

Existen varias clasificaciones_para agrupar a dichos f4_!: 

macos. 
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Clasificaci6n de los diur,ticos, adaptada d~ la referen 

cia No. 22. 

I. Agentes que aumentan la filtraci6n glomerular. 

A. Gluc6sidos digitAlicos. 

B. Xantinas. 

c. Coloides y sustituto~ del plasma. 

D. Dopamina. 

II. Agentes qlle aum.entan la excreci6n renal de solutos. 

A. Sustancias osm.(Sticas que no son electrolitos. 

1.- Urea. 

2.- Manito!. 

B. Agentes que inhiben el -transporte de sodio. 

1.- Mercuriales. 

2.- Hidrocarburos heterocfclicos halogenados, 

a).- Compuestos disulfamflicos: Benzotiadizi-

nas. 

b) • - Conlpuestos_ monosulfamtlicos: ·futosemida.. 

e).- Acido etacr!nico. 

c. Agentes que deprilllen el intercambio de hidr6geno -

por el de sodio. 

1.- Acetazolwda. 

2.- Sales de potasio. 

3. - Clox-uro de amonio. -
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D. DiurEticos que aho~ran potasio. 

l.• Espironolactóna. 

2.- Triamtereno. 

3. - Amiloride. 

Con base a su composici6n quím;ca y mecanismo de acci6n, 

los principales medicamentos usados en la terápia de las en­

fermedades pulmonares, específicamente el edema pulmonar, se 

contemplan cuatro grupos (22, 13): 

1.- Derivados de los tiazidas. 

11.- DiurEticos de Asa. 

111.- AnticaliurEticos. 

IV.- lnhibidores de la afihidraáa carb<Snica. 

1.- Derivados de los tiazidas, Benzotiazidas 6 diurEti­

cos sulfam!dicos. 

Dentro de Este grupo se encuentran princi~almente: la -

clortiazida, -hidroclortiazida, flumetiazida, hidroflumetiaz! 

da, bendxoflutiazida, meticlortiazida, triclorametiazida, 

benzotiazida, tambi~n se incluye a la clortalidona y a la 

quinetazona, que a pesar de ser diurEticos sulfam!dicos, po­

seen una actividad farmacol6gica similar a la de las tiazi-­

das (22, 31). 

Los medicamentos derivados de las tiazidas, se absorben 

por el tracto entEr!co, todas las tiazidas son dtiles des--­

fla4s de su administracidn oral, pero hay diferencias entre -
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ellas en cu,anto a su metabolismo. Se considera a la clortia­

zida como el prototipo de Este grupo, es la-menos liposolu-­

ble de las tiazidas, se absorbe poco en el tracto entfrico y 

es escretada con rapidfz por lo que debe administrar en do-­

sis elevadas. Cuando se suministra por v!a oral, la clorti,! 

zida promueve la natriuresis, perQ a diferencia de otros di~ 

r~ticos, no promueve la diuresis de calcio e incluso la dis­

minuye. Por otra parte, la hidroclortiazida y sus derivados 

sint~ticos se absorben r4pidamente por el intestino. La clo.!: 

talidona se absorbe lentamente y, por lo tanto, tiene un pe­

ríodo de accidn aparentemente m4s prolongado (22, 33, 34). 

Cuando se administran las tiazidas por v!a oral, su ac­

cidn se inicia aproximadamente en 30 minutos, con· una persi,! 

tencia de su ~fecto de aproximadamente 12 horas o m4s, la v! 

da media bioldgica de las tiazidas var!a con el tipo de com­

puesto empleado, la mayor!a son excretadas en 3-6 horas. La 

v!a de excrecidn primaria es el riñdn y en menor grado a tr,! 

v~s del h!gado. Todas las tiazidas se excretan a nivel tubu­

lar en tubulos convoluntado proximal, por mecanismos muy si­

milares a las de las penicilinas (33, 52). 

Las tiazidas disminuyen su potencia al bajar el grado de 

filtracidn glomerular, puesto que es necesario en dichos ca-­

sos, aumentar la dosis. 

El ~ecanisino de accidn de los diurEticos derivados de -­

las tiazidas se efectda por el aUlllll'qto de la excrecidn renal 
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de sodio y cloro, con la correspondiente excrecidn de solven 

te, lo cual se debe a la inhibicidn de los mecanismos tubula 

res encargados de la reabsorcidn de electrolitos. Este efec­

to es independiente por completo de las alteraciones del - -

equilibrio acido-básipo~ Las ti"azidas tambi,n promueven la -

excrecidn de potasio· (1, 33). 

En resmnen, las tiazidas bloquean la reabsorcidn de so­

dio y de cloro en la porcidn distal de la unidad funcional -

del riñdn, la nefrona, debido a la inhibicidn en la reabsor­

cidn de sodio, la concentracidn de dicho idn en el l!quido -

del tubulo distal es mas elevada y provoca la resorcidn del 

miSl!lo a cambio de pot4sio, lo que conduce a una mayor conce~ 

tracidn de potasio en la orina (22, 31, 52). 

Su uso esta indicado en casos de edema pulmonar sin in­

suficiencia renal (ocaaionado por falla card!aca congestiva 

izquierda d por enfermedades hep4ticas crdnicas). 

Dado que en t~rminos generales la natiuresis inducida -

por las .·tiazidas, es moderada y dichos diudticos son poco -­

efectivos cuando existe insuficiencia renal d edema general! 

zado (16, 31, 33). 

Los principales efectos secundarios que inducen son: h! 

pocaliemia e hiponat:remía, por lo tanto est4rt contraindica-­

das cuándo hay estados de hipocaliemia, alcalosis metabdlica, 

insuficiencia renal d uremia. Su toxicidad es rara, pero pue­

den presentarse problemas-de-hipersensibilidad.. que se mani---
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fiesta con la aparici6n de pdrpura, dermatitis, discrasias -

sanguíneas y en ocasiones vasculitis necrosante. En pacien-­

tes con asma bron~uial se pueden precipitar los ataques ine! 

peradamente. Cuando se utilizan por tiempo prolongado pueden 

provocar hiperglicemia ligera, porque suprimen la liberaci6n 

de insulina pancre4tica, por lo tanto se contraindica en in­

dividuos diabiticos, disminuyen la excreci6n de acido drico 

a nivel tubular renal, por lo que se pueden precipitar ata-­

ques gotosos, en perros d4l.l!lata, que son los que eliminan el 

nitr6geno en forma de 4cido drico. Para evitar la hipopotas~ 

mia, se deben administrar complementos que contengan potasio 

6 combinar las tiazidas con amiloride, triamtereno 6 espiro­

nolactona (22, 31, 52, 83, 79). 

II. DIURETICOS DE ASA 

a).- Furosemida. 

b).- Acido Etacrinico. 

Se les llama diuriticos de asa porque act~an en forma -

predominante en la porcidn ascendente del asa de Henle. 

a).- Furosemida. 

Es un derivado del ácido monosulfamilantranilico, quím,! 

c~~ente relacio~ado con las tiazidas, su potencia diurdtica 

lo coloca muy por encima de los demás diurfticos. La furose­

mida se administra por 'v!a oral, intramuscular e intravenosa 

cuando se suministra por vía oral produce una respuesta diu-
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rética en 30 minutos, Posee una fuerte afinidad por las pro­

te!nas plasm4ticas, su excreci6n se efectt1a por v!a renal por 

medio de filtraci6n glomerular y secrecidn tubular proximal, 

una pequeña cantidad se m.etaboliza en el h!gado por rompimie~ 

to de la cadena lateral y parte es excretada en las heces - -

(22, 52). 

No se conoce adn su mecanismo de accidn exacto,-·pero se 

ha visto que inhibe la resorci6n de s6dio en la porci6n asee~ 

dente del asa-de Henle y del t:1ibulo convoluntado proximal. -­

Promueve la excreci6n de cloro y de potasio, su efecto diuré­

tico es independiente del estado de equilibrio 4cido b4sico -

del paciente, no inhibe a la anhidrasa carb6nica. (22, 52). 

Produce al igual que el 4cido etacr!nico, dilataci6n ve­

nosa periférica y una consec~ente reducci6n del llenado car-­

d!aco, éste efecto es de gran utilidad en el tratamiento del 

edema pulmonar. 

Es el medicamento de eleccidn en el tratamiento de edema 

pulmonar agudo, con base a su velocidad de acci6n y a supo-­

téncia diurética, se administra por v!a endovenosa (13, 28, -

31, 38) • 

La diuresis qQe pz:oduce es muy marcada, por- lo que es -

preferible utilizarla soiamente en situaciones severas. 

Teniendo en cuen~a su amplio margen terapéutico, el 

efecto diurético es proporcional a la dosis administrada, en 
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el perro y en el gato es de 5 mg/kg y puede aumentarse a 10 

mg/kg, pero sin ~xceder 40-50 mg como dosis total para un -

paciente,·independientemente de su peso, la redosificacidn 

se hace cada 8-10 horas (3, 33). 

La contraindicacidn m4s importante se debe a su propio 

efecto diurético, pues puede dar lugar a problemas de hipo­

tensidn e hipovolemia. Produce una deplesidn marcada de po­

tasio que puede evitarse con el uso de complementos. Produ­

ce también deplesidn del voldmen extracelular, hipocaliemia, 

alcalosis metabdlica ligera, inducida por pérdidas excesivas 

de iones de cloro e hidrdgeno. Entre los efectos tdxicos que 

se presentan con su uso estan los siguientes: dermatitis 

trombocitopénica, neutropénia y transtornos gastrointestina­

les (1, 52). 

b).- Acido Etacr!nico. 

Qu!micamente es el 4cido diclorometileno butirifenoxia­

cético, posee propiedades farmacoldgicas similares a las de 

la furosemida, no tiene relacidn qu!mica con las tia~idas y 

es el 1inico diurético de asa no relacionado qu!mican\ente con 

las monosulfamidas (1, 52). 

Se puede administrar por vía oral 6 endovenosa, inducie!! 

do diuresis prdnta y pasajera, cuando se suministra oralmente 

su actividad máxima se alcanza aproximadamente en 2 horas y -

prolongándose su efecto de 6-8 horas, cuando se administra -­

por v!a endovenosa su vida media bioldgica se extiende alre-
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dedor de 30-70 minutos. 

Aproximadamente el 30% de una d6sis de fármaco aplicada 

endovenosamente se excreta por la orina a trav~s del sistema 

de transporte de ácidos de las c~lulas del tabulo proxima~, 

el 90% restante se excreta por la bilis, tanto en la orina -

como en la bilis se elimina en forma conjugada con cisterna 

(31, 34). 

La farmacocinftica no se conoce con exactitud, aunque -

se sabe que inhibe el transporte activo de sodio en el tdbu­

lo proximal, y del cloro a trav~s del asa de Henle (22, 32, 

52). Por un breve per!odo despufs de su administraci6n, el 

40-50% del sodio y del agua filtrados en el glomfrulo escapa 

a la absorcidn. La excrecidn de iones de potásio e hidrdgeno 

también ésta aumentada·presumiblemente debido a la cantidad 

aumentada de sodio que llega al tdbulo distal. 

Su uso está indicado en el tratamiento de edema pulmó-­

nar agudo, es usado en pacientes con edema refractario a - -

otros medicamentos, insuficiencia card!aca congestiva, i2lqUi8!'. 

da, síndrome nefrdtico y en insuficiencia renal crdnica. 

Las contraindicaciones generalmente están relacionadas 

con las pérdidas excesivas de líquidos y electrolitos cuando 

se sobredosifica, como ejemplo de ello tenemos: hipocalemia, 

cdma hepático, hipotensi6n, choque hipovolémico, sordera tran 

sitoria y alcalosis metab6lica. La toxicidad se presenta con 
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el uso cr6~ico, ejeJIIPlo: sangrado gastrointestinal, anorexia, 

dolor abdominal y ciarrea (22, 31, 52). 

II, ANTICALIURETICOS 

Son los medicamentos que disminuyen la excreci6n de po­

tasio, dentro de este grupo de diuréticos se encuentran 2 ca 

tegor!as de f4rmacos: 

1).- Los antagonistas espec!ficos de la aldosterona, c2 

mola espironolactona, entre otros. 

2).- Los bloqueadores, inespec!ficos de la secreci6n t~ 

bular de potasio, como el triamtereno y el anÍilor! 

de. 

ESPIRONOLACTONA 

Es un compuesto esteroide sintético muy parecido a la -

aldosterona (52). La aldosterona actda sobre el tdbulo con-­

torneado distal y los tdbulos colectores, reforzando el mee! 

nismo de intercambio de sodio y potasio, esto es, causan la 

retenci6n de sodio y la pérdida de potasio. Un antagonista -

de la aldosterona induce diuresis de sodio y retenci6n de P2 

tasio. La intensidad de la acci6n de tal antagonista depende 

de la cantidad de aldosterona que actde sobre el riñ6n (33, 

52). 

La espironolactona es un diurético débil y, por lo geft!-

ral, se usa en combinaci6n conuna tiazida, se administra - • 
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oralmente, su efecto se ejerce muy lentamente, requiriendo -

de 48-7G horas después de su administraci6n (a dosis de 6-25 

mg/lOkg, 1-4 veces al día), para alcanzar un efecto máximo -

(31, 34, 52). 

Su mecanismo de acci6n lo efectda al ser un antagonista 

competitivo de la aldosterona a nivel de t~bulo renal. Debi­

do a su similitud química con la aldosterona, es posible que 

su efecto sea a nivel de receptores (22, 33, 34, 52). 

Es necesaria su combinacidn con otros diuréticos porque 

no es muy efieáz cuando se administra sola. 

Se empl-ea en el tratamiento de edema pulmonar. 

F-n P.stados de·insuficiencia renal se contraindica, así 

como en hipercalemia, porque tiende a elevar más todavía los 

niveles de potasio, ésta e1evacidn puede ser, mortal en de-­

terminados casos. Como efectos colaterales se sabe que puede 

ocasionar diarreas y otros transtornos gastrointestinales, -

también se ha observado que produce letargia, atáxia y c~nf~ 

sidn mental pasagera (34, ~2_). 

. -
Puede producir ciertos efecto~ androgenicos que pueden 

ser: hirsutismo y ginecomastia (22, 31, 51). 

TRIAMTERENO 

Es un derivado de la pirazina, con la propiedad de inh! 

birla resorci6n de sodio y de promover la reabsorcidn de ·P2 

tasio a nivel tubular distal (33, 52), 
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• 
Se absorbe con rapidfz en el tracto entérico, se excre­

ta por la orina, s.e une a las prote!nas plasmáticas en un --

66% o su mecanismo de accidn se efectda a nivel renal y se -

caracteriza por un aum.ento en la excrecidn de sddio de cloro 

lo cual alcaliniza ligeramente la orina, adem4s inhibe la ex 

crecidn de potasio. Su accidn persiste adn después de la su­

prarrenalectom!a, al igual que las espironolactonas, se adm! 

nistra usualmente en combinacidn con una tiazida (31, 52). -

Produce elevacidn de los niveles sangu!neos de urfa por su -

administraci6n cr6nica. Su toxicidad se concreta dnicamente 

a nauseas, v6mito ocasional y calambres musculares. 

AMILORIDE 

Es una base orgánica, también es derivado de la pirazi­

na. Se absorve poco por v!a oral y se excreta por la orina. 

Su mecanismo de accidn y sus usos son similares a los del -­

triamtereno. No se usa con regularidad en la terapia de las 

enfermedades pulmonares (28, 52). 

III. INHIBIDORES DE LA ANHIDRASA 

CARBONICA 

Las sulfonamidas aromáticas con grupo sulfamil libre -

(-so2NH2)-son inhibidores ·espec!ficos de la anhidrasa carbd­

nica, de ellas, la acetazolamida es· la que se considera co­

mo la más importante desde el punto de vista cl!nico. Dentro 
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de Este grupo los principales medicamentos son: 

La acetazolamida, la diclorofenamida, la etoxizolamida 

y la metazolamida. 

La acetazolamida, qu!micamente es la 2-acetilamino de -

la tiazole-sulfonamida. Se administra por v!a oral, absor---, 

biEndose rápidamente por el intestino, alcanza niveles plas­

m(ticos terapéuticos en 2 horas. Se acum.ula ~n los tejidos -

que contienen cantidades elevadas de anhidrasa carbdnica, -­

ejem: eritrocitos y _células de la corteza adrenal (1,33,34). 

El 801 de la dosis de una toma oral se excreta sin cam­

bios metabdlicos en su estructura, por medio de la orina en 

un tiempo que varía de 8-12 horas (52, 63). 

La·anhidrasa carb6nica cataliza la hidratacidn del bid­

xido de carbono para formar ácido carbdnico, primer paso en 

la produccidn del bicarbonato y de los ioneshidrdgeno (22, 

34). 

Actda mediante un potente mecanismo de inhibicidn no com 

petitiva, a nivel de la nefrona, espec!ficam~nte sobre la an­

hidrasa carbdnica •. Debido a que dicha enzima es una metalopro 
. 1 -

te!na, el fármaco se combina con el zinc, produciEndose as! -

el efecto diurético por: a) absorcidn reducida de sodio a ni­

vel tubular, bJ por excrédian a la luz tubular de bicarbona­

to y e) por excrecidn elevada de potasio (16, 28, 33). 

Est( indicado, en general, en aquellos casos que se d.­

see obtener diuresis en pacientes edematosos, adnque no 88 -
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ideal en casos de edema pulmonar, debido a que existen otros 

fármacos más potentes, se usa principalmente en el tratamien­

to de glaucoma (1, 22, 31). 

Está contraindicado en estados de insuficiencia renal -­

por glomerulonefritis aguda y cr6nica, debido a la acidosis -

metab6lica que produce, tambifn es contraindicada en insufi-­

ciencia hepática 6 adrenal, en estados de hipocalemia, de hi­

ponatremia, en pacientes que presentan Cor Pulmonale (16, 22, 

52). 

Como efectos t6xicos se han observado, ataxia, hiperpnea, 

v&tito, cristaluria, formaci6n de uroHtos de fosh1to. y d.• c,i 

trato de calcio, discrasias sanguíneas como: leucopEnia, agr~ 

nulocitosis y tranbé>citopEnia, puede provocar alErgia1 ·fltá-­

neas (20, 22, 28, 52). 
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C,M>ITULO 5 

EXPECTORANTES 

Los expectorantes son medicamentos que estimulan la pr2 

ducci6n de secreciones pulmonares, mediante el aumento de la 

producci6n de las gl4ndulas tubulo acinares del tracto resp! 

ratorio (1, 22). El ténnino expectorante se deriva de lapa­

labra latina expectorare: "expulsar d~l pecho", por lo que -

estos f4nnacos promueven que el paciente elimine m4s.f4cil-­

mente las secreciones hacia las v!as respiratorias altas pa­

ra que posteriorment~ en la faringe sean deglutidas o expul­

sadas por la boca (52). 

El líquido producido por el aparato respiratorio es el 

demulcente natural de la mucosa, de las v!as respiratorias. 

Es un l!quido acuoso, fonnado por las secreciones de las - -

gl4ndulas tubuloacinares, que estan inervadas abundantemente 

por nervios auton6micos, y por la de las células calicifor-­

mes, que poseen poca 6 ninguna inervaci6n auton6mica, junto 

con algunos materiales que pueden ser añadidos y por trasud~ 

ci6n y descamaci6n, incluyendo masas de moco y elementos ce­

lulares. 

El volumen de l!quidos producidos se e~cuentra comunme~ 

te entre 1-10 ml/kg de peso_en 24 horas, variando con diver­

sos factores (22). La cantidad de dicho l!quido se reduce d~ 

rante los meses de invierno (22). ia estimulaci6n de las - -
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ramas pulmonares de las tenni-naciones nerviosas parasimpáti­

cas (pero no la de las siJnpaticas .. } aumentan la produccidn de 

líquido -en el aparato respiratorio. 

Los expectorantes son medicamentos que tienen la capac! 

dad de aumentar la producci6n de líquidos demulcentes del 

aparato respiratorio, dicha secrecidn, cubre y proteje la m~ 

cosa i;ritada, en la cual nacen algunos de los principales -

impulsos tusígenos. 

Su uso está indicado cuando hay una producci6n deficien 

te de líquidos del aparato respiratorio, es. importante hacer 

notar que los expectorantes no ejercen su efecto adecuadamen 

te, si el estado·de hidrataci6n del paciente es deficiente, 

por lo que se debe de instituir· una terapia de fluidos para 

corregir cualquier cuadro de deshidrataci6n, prebia!D,ente a -

la administraci6n de medicamentos expectorantes. 

Por otra parte, los expectorantes también colaboran en 

la licuefacci6n y remoci6n de las secreciones 6 exudados, y 

aparentemente exaltan la actividad antitusiva, por·el aume~ 

to en la eliminaci6n de secreciones. En los casos de inflama 

ci6n aguda del aparato respiratorio, la tos se presenta con 

menor frecuencia, cuando la tos es productiva. Algunas sus­

tancias reducen la viscocidad de las secreciones con lo cual 

se facilita el drenado pulmonar de éstas. La presencia cont! 

nua de mucosidad viscosa y espesa en los bronquios termina-­

les, facilita su obstrucci6n, destruye la mucosa y da origen 
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a bronquiectasia. Las secreciones en ,las v!as respiratorias 

bajas son m4s viscosas que las de las v!as respiratorias al­

tas (1). A medida que el moco va fluyendo de las vías bajas 

hacia las altas, sufre un proceso de diluci6n normal. 

El drenaje de las secreciones del tracto respiratorio, 

se hace normalmente por medio de la acci6n ciliar del epite­

lio respiratorio, la expulsi6n -propulsiva del aire durante -

el estornudo 6 tos, y por la corriente normal de aire que se 

produce durante la respiraci6n. Cuando los mecanismos fisio-

16gicos no son suficientes para eliminar las secreciones, y 

una vez diluidas estas, su eliminaci6n se facilita por-medio 

de un drenado de tipo postura! y una fisi~terapia después de 

la administraci6n de vaporizaciones o nebulizaciones al pa-­

ciente (5, 20, 62. 86). Después del tratamiento cualquier -­

ejercicio moderado, COI!IO correr o saltar, ayudar4 a eliminar 

las secreciones. También puede ser atila éste fin el estim~ 

lar la tos percutiendo el t6rax del paciente (86). 

Los expectorantes se agrupan, para su estudio en cuatro 

categorías a saber (79): 

I. Expectorantes con acci6n sedante. 

II. " " " estimulante. 

III. 

IV. 

n 

" 

Anodinos. 

Misceláneos. 
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I. EXPECTORANTES CON ACCION SEDANTE 

Los medicamentos incluidos en este grupo tienen muy po­

ca 6 nula ac:tividad antitus!gena, estimulan la secreci6n por 

part~. de la mucosa respiratoria, que proteje al tracto y re­

duce las afecciones inflamatorias agudas de fste. La frE!CUe:!! 

cia de la tos se reduce y se torna de tipo productivo. 

A su vez fste grupo se subdivide en: Salinas, emolien­

tes y emfticos. 

1.a. Expectorantes Salinos: Amoniacales, citratos 

y los yoduros. 

l.a.1. Expectorantes Salinos Amoniacales: Dentro -

de fste grupo se incluyen al cloruro de amonio y al carbona­

to de amonio. 

EL CLORURO DE AMONIO 

Es un polvo blanco, cristalino, es soluble en 2.5 par-­

tes de agua y 100 partes de alcohol. La soluci6n acuosa tie­

ne un sabor salino. El cloruro de amonio, as! como otras sa­

les amoniadas, son demostrablemente activas como expectoran­

tes pulmonares (19). 

Actdan mediante una irritaci6n gástrica, que por v!a r~ 

fleja (de acci6n vagal) aumentan las secreciones pulmonares. 

Su actividad expectorante es menor que la obteni-de -con el --
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uso de yoduro de potAsio (1, 16, 52, 75). El cloruro de amo­

nio administrado por vía oral a dosis de 0.45 g/kg produce -

un aumento en la producci6n de secreciones respiratorias en 

un 88%, y el carbonato de amonio en la misma dosis, puede -­

producir un incremento del 110%. Parece ser que el cloruro -

de amonio en una dosis menor no estimula el fluido de secre­

ciones respiratorias (1). 

La dosis recomendada de cloruro de amonio es de 100 mg/ 

kg cada 12 horas por vía oral para perros y de 20 mg/kg cada 

12 horas por vía oral para gatos (63). 

El i6n am6nio, que está presente en la sal del cloruro 

de amonio puede producir edema pulmonar agudo cuando se adm! 

nistra en dosis elevadas. El síndrome de intoxicaci6h con -­

amonio consiste en: disnea, cianosis, v6mito, debilidad mus­

cular, convulsiones, edema pulmonar agudo y colapso circula­

torio (lm 19). 

I.a.2. Expectorantes salinos, Citratos. 

Los citratos se han utilizado como expectorantes, en e~ 

te sentido el citrato de potasio tiene muy poco efecto sobre 

la producci6n de líquidos por parte de la mucosa respirato-­

ria, en dosis administradas oralmente de 0.4 gr/kg. 

Su acci6n la ejerce por medio de una irritaci6n química 

del ion potasio en la mucosa gástrica, produciendo sus efec­

tos por uria acci6n refleja (22). 
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I.a.3. Expectorantes Salinas, Yoduros. 

Las sales comunmente usadas son yoduro de potasio y yo­

duro de sodio. El yoduro de potasio es un polvo blanco y 

cristalino, soluble en menos de una parte de agua, fonna una 

solucidn incolora de sabor salino. Se administra oralmente -

en fonna de tabletas d de jarabe. Se piensa que su efecto lo 

realiza por medio de una secrecidn refleja (v!a vagal) gene­

rada por irritacidn gástrica, tal irritacidn puede ser efi-­

cáz aan cuando no se presenten signos de nausea franca .(52). 

Tambied hay videncias que se absorbe en el intestino y circy 

la en la sangre de donde es removido activamente por ciertos 

tejidos secretores, incluyendo las glándulas mucosas del ár­

bol bronquial, que son estimuladas en su actividad secretora 

(1, 16). Se ha cQmprobado que dichas secreciones contienen -

yodo despu~s de la administracidn oral del medicamento. 

El yoduro de potasio aumenta el ritmo de los movimien~­

tos de los cilios de la mucosa respiratoria, lo que ayuda a 

la eliminacidn de las secreciones (1), 

Se ha calculado que el yoduro de potasio aumenta la pr~ 

duccidn de secreciones entre un 90% y 150% (1, 31), General­

mente, los yoduros son muy irritantes para ser empleados en 

el tratamiento de inflamaciones agudas del tracto respirato­

rio, su uso se indica para aquellos casos de bronquitis en. -

estudios finales para disminuir la viscocidad de las secre­

ciones que se han adherido fuertemente a la mucosa de la• -
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v!as respiratorias, en casos de ·asma bronquial~ en estados -

de bronquiectasia y en problemas de enfisema pulmonar l22) • 

. 
Entre los efectos colaterales que se pueden observar, -

están: hipersecreci6n ocular (ep!fora), nasal (rinorrea) y -

sialorrea, también se puede presentar inflamaci6n de las 

glándulas par6tidas y erupciones cutáneas 6 acneiformes, se 

puede suprimir la actividad tiroidea con manifestaciones de 

hipotiroidismo. Estos medicamentos no se recomiendan para su 

uso durante la preñez, porque pueden presentarse severos - -

efectos de hipotiroidismo en el feto (1). 

I.b. Expectorantes Emolientes. 

El contacto directo del medicamento, en forma de jarabe, 

con la faringe llega a mitigar lijeras irritaciones de la -­

misma por su acci6n emoliente 6 demulcente. El efecto tiene 

una duraci6n de 1-2 horas, el jarabe no aumenta la fluidéz ~ 

de las secreciones del tracto, pero actGa como vehículo del 

medicamento de acci6n expectorante, lo que ejerce su efecto 

aproximadamente cuando la acci6n calmante del jarabe desapa­

rece (1). 

I. c. Expectorantes Eméticos .• 

El tartrato de amonio y el de pota~io, aumentan la se-­

creci6n de la mucosa respiratoria al producir emesis, al pa­

recer la acci6n también es refleja (vía vagal). Se desarrolla 
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una tos -semiseca y fuerte. En- el humano se considera un medi 

camento~muy t6xico para su uso. Esta contraindicado en pa--­

cientes con insuficiencia hepática, renal y cardíaca (1). 

La ipecacuana es un polvo que contiene 2% de alcaloides 

tales como, la emetina. Se ha encontrado que aumenta la can­

tidad de líquidos secretados por la mucosa respiratoria. - -

Cuando se administra por v!a oral en gatos y perros, dismin~ 

ye la viscocidad del espato y relaja la musculatura lisa - -

bronquial (22). Se administra como un expectorante en fOI'll\a 

de tintura de ipecacuana 6 como jarabe. 

Puede incrementar el promedio de producci6n de secreci,2 

nes, en el gato en un 143% (1). El medicamento aparentemente 

induce nauseas e irritaci6n gástrica. Booth H. ha reportado 

muertes ocasionales en el gato al administrasele el medica-­

mento (1, 22). 

II. EXPECTORANTES CON ACCION ESTIMULANTE 

Los medicamentos pertenecientes a éste grupo tienden a 

aumentar las secreciones del tracto respiratorio, además se 

utilizan para ~~omover la recuperaci6n de procesos inflamat2 

rios cr6nicos. La mayoría de los medicamentos de ésta categ2 

ría son compuestos aro~áticos y su eliminaci6n se realiza en 

cierto grado a ~ravés de la mucosa respiratoria. Durante - -

cierto tiempo se ha usado el alquitrán de ciertas maderas c2 

rno expectorantes. 
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II.a. Gliceril guayacol. 

Cuando se administra por v!a oral es capáz de aumentar 

la cantidad de l!quido, en las vías respiratorias, actuando 

mediante un reflejo gástrico y también despu~s de su absor­

ci6n sanguínea, se elimina por las mucosas respiratorias, lo 

que estimula directamente a las células caliciformes y glán­

dulas submucosas (1, 22). 

La mayoría del fármaco se excreta en la orina en forma 

de gluconato 6 sulfato, se biotransforma en el hígado por -­

conjugaci6n (31, 24, 52, 68). 

El guayacol se administra en los gatos a raz6n de S.Sml/ 

kg lo que aumenta el vol~en de fluídos en un 781, del carbo 

nato de guayaco! los aumenta en un 601 administrado en una -

dosis de 5.5 g/kg. La creosota administrada en las mismas d6 

sis presenta un incremento en el vol~en de un 1231 (1). 

La creosota y el guayacol al administrarse por vía oral 

se emplean principalmente en el tratamiento contra la irrit~ 

ci6n de las mucosas respiratorias resecas 6 impactadas por -

abundantes secreciones mucosas. Su mecanismo de acci6n lo -­

ejerce a trav~s de la producci6n de hiper~ia de la mucosa, 

lo que aumenta las secreciones de las mismas (1). 

Se puede administrar solo 6 combinado con alg6n tipo de 

broncodilatador como la teofilina (28, 68, 83). 
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II, b, Acéites Volátiles. 

Se ha observado que también ciertos acéites volátiles e~ 

timulan la produccidn de l!quidos en el aparato respiratorio 

mediante una accidn directa de estimulacidn sobre las células 

de la mucosa del árbol bronquial (1, 22, 65). 

En este grupo están incluidos los acéites, volátiles del 

anis, del eucalipto, del limdn y del pino d mentol (1, 22,46, 

65), 

Se administran por medio de inhalaciones principalmente, 

aunque también se pueden proporcionar oralmente. Su mecanismo 

de accidn lo ejercen al producir hiperémia marcada en la muC2 

sa respiratoria, por lo que son estimulados directamente las 

glándulas del tracto (52, 65). 

III, EXPECTORANTES ANODINOS 

Se ha observado que la tintura de 'dpio alcanforado {par! 

gorica) aumenta las secreciones del tracto hasta en un 4001 

(1) • 

Se piensa que ésta accidn se debe a un mecanismo reflejo 

que ejerce sobre el estdmago, Además presenta una ligera ac-­

cidn antitusiva (directa d de acción central) por su conteni­

do en alcoloides opiáceos como la morfina y codeina (mezcla -

que por demás puede estar contraindicada al unir la accidn de 

un expectorante y un antitusivo). 
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En la actualidad se le utiliza en muy raras ocasiones, 

debido a la existencia de otros medicamentos cuya utilidad 

resulta m4s convincente (22, 34, ·68, 75). 

IV. EXPEC~0~1TES MISCELANEOS 

El vapor es, probablél'l\ente, el elemento natural m4s efi 

c4z para producir expectoraci6n. Al desecarse la mucosa res­

piratoria se produce irritaci6n de la misma lo cual conduce 

a una inflamacidn e hipertrdfia de las g14ndulas bronquiales 

proliferacj,dn de las células globosas y pérdida de cUios -­

del epitelio respiratorio (65). 

La humedad, as! como la temperatura templada, tienden a 

diluir las secreciones presentes en el tracto respiratorio y 

ocasionando hiper~ia de la mucosa, aumento del volttmen de -

secreciones y disminuci6n de la viscocidad de las mismas -

(16, 68). 

Las vaporizaciones (vapor de agua caliente) se deben de 

administrar con instrumentos adecuados a fin de que el tama­

ño de las part!culas sea el correcto, dicho tamaño es de su­

~a importancia para que puedan llegar en una concentracidn -

adecuada a las v!as respiratorias terminales y as! ser depo­

sitadas en los bronquiolos y alveolos. El tamaño ideal·debe 

ser de 0.5 a 5 micras, debido a que las part!culas de mayor 

tamaño se depositan solo en las v!as respiratorias altas (5, 

20, 62, 63, 86). 
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Asimismo, tambi~n han sido utilizados diversos gases c2 

mo expectorantes, de estos, se recomienda el uso de bi6xido 

de carbono como un expectorante muy eficáz para aquellos pa­

cientes que presenten secreciones esp~sas y adheridas a la -

mucosa, ademas produce una respiraci6n más profunda y movi-­

mientos respiratorios más activos, con lo que se facilita la 

eliminaci6n de secreciones (63). 
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CAPITULO 6 

MUCOLITICOS 

Los mucol!ticos son un grupo de medicamentos que reducen 

la viscocidad de las rnucoprote!nas, fluidifican y amnentan el 

vol(imen de las secreciones bronquiales facilitando as! su ex­

pectoraci6n (1, S, 15, 22, 62). 

Se utilizan en la terapia de las enfermedades inflamato­

rias del aparato respiratorio que cursan con abundant~ forma-
/ 

ci6n de exudado mucoso, el que se toma m4s viscoso por la de! 

hidrataci6n iuducida por estados febriles prolongados, redu-­

ciendo enormemente su expectoracidn (1, 12, 63). 

Uno de los mecanismos m4s importantes de defensa de las 

v!as respiratorias pulmonares es el aparato mucociliar, que -

se encarga de la produccidn, rnovilizacidn y expulsidn del mo­

co que cubre la mucosa del tracto respiratorio, en el cual -­

quedan atrapadas todas las part!culas extrañas que viajan SU! 

pendidas en el aire inspirado, al precipitarse contra la capa 

de rnoco del 4rbol bronquial, quedan adheridas y son transpor­

tadas hacia las partes superiores del aparato respiratorio 

por acci6n de los movimientos ciliares para que éstas sean de 

glutidas en la faringe d bién sean expulsadas por la boca 6 

n.ariz (ver la figura No. 6.1). 

El epitelio bronquial est! formado de células cil!ndri-
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cas ciliadas y células gl~bosas que contribuyan directamente 

a la acci6n mucocilia-r. El ntimero relativo de estos dos ti-­

pos de .células disminuye paulatinamente de'·-la tráquea hacia 
. ' 

las v!as aéreas terminales (1, 16). Se conoce que en estados 

de bronquitis crdnica, las células globosas y las glándulas 

mucosas de la capa submucosa del tracto respiratorio, sufren 

hipertrdfia y awnenta su ntimero en las v!as terminales (16). 

Las células cilíndricas ciliadas tienen en promedio entre --

200 y 270 cilios que se mueven sincr6nicaménte en una sola -

direccidn a favor de la direcci6n de la corriente de aire d~ 

rante la espiraci6n (16). Sus movimientos son independientes 

de la ~inervacidn del sistema nervioso central (1, 13, 69, -

71). 

FONCION MUCOCILIAR EN EL TRACTO RESPIRATORIO 

FIGURA No. 6.1. 

Transporte de moco en el epitelio bronquial normal y en 
el epitelio de un animal bronqu!tico~Las flecha pequeñas mues 
tran la direccidn del transporte de moco sobre una área del= 
epitelio bronquial. Las áreas inactivas se representan por -­
las zonas obscuras. En estados de bronquitis, en ciertas zo-­
nas del epitelio, se transporta caudalmente al moco que cubre 
la superficie del epitelio. 
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Transporte Bronquial (. f ig. 6.1 ) 

normal bronquitis 
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La capa de moco que cubre la luz de las v!as respirato­

rias, est4 formada b4sicamente ~or dos estratos. 

a).- Estrato fluido, periciliar 6 "sol•. 

Es la· capa basal y su origen no ha sido bien establecido 

con sequridad. Pero se piensa que puede ser un producto de c! 

lulas secretoras bronquiales. 

b) .- Estrato mucoso 6 .. •Gel•, el cual flota sobre el es-­

trato periciliar y es el que est4 en contacto con-­

la luz traquebronquial, es impulsado por la accidn 

ciliar, hacia porciones superiores del tracto Tesp!, 

ratorio, a una v~locidad de 1-2 cm/min (68). Est4 -

compuesto de polfmeros de inucópolisac4ridos que se 

agrupan en forma de fibrillas.. Dicho estrato es. un 

producto de la secrecidn de las células_globosas y 

de las gl4ndulas subilucosas que pueden ser de dos -

tipos: 

1).- Serosas y 2).- mucosas, ambas est4n bajo el control 

del sistema nervioso parasimp4tico. (12 ,36,68, 71). 

El 951 de su composici6n qu!mica es agua, y el 751 co-­

rresponde a micro y macromoléculas, incluyendo electrolitos, 

amino4cidos, l!pidos, carbohidratos, 4cidps nucl~icos, muci­

na, inmunoglobulinas, enzimas y albdmirias (22, ·2e)·. Las can­

tidades de péptidos y glicoprote!nas, determinan l~•i~cosL­

dad del moco, se urien formando fibrillas que a su vez, inte-
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gran redes d cadenas que se pueden visualizar por medio de -

tinciones de az1Il de to1uidina (5, 20, 62, 86). 

Fig. No. 6.2. Representaci6n esquemática, de la superficie 

de la mucosa respiratoria. 

lumen bronquial 

·.gel 

sol 

La gran mayoría de las afecciones inflamatorias c.r6nicas 

de las vías respiratorias, se caracterizan por la presencia -

de: hiperplasia de las células globosas, de rnetaplásia escam~ 

sa del epitelio bronquial y de hipertrofia de las-glándulas -

bronquiales ue en conjunto inducen una excesiva p.roducción de. nr:xx>, 

concornitanternente con una disrninuci6n en su transporte (ver -

la Fig. No. 6.1), lo que ocasiona retenci6n de secreciones y 

obstrucciones, en diferentes grados de las. v!as respiratorias 
1' 

as! corno atelectasia, espaSJllo bronquial, excérvaci6n de la in 
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flamaci6n y de infecciones secundarias que terminan e~ la fo~ 

macidn de un c!rculo vicioso, como se puede apreciar en la f! 

gura No. 6.3 (43, 51, 71). 



Fig. No. 6.3, CICLO POTENCIAL DE IRRITACION CRONICA DE LAS VIAS AEREAS 
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Los pacientes con pr~cesos febriles presentan diferentes 

grados de deshidratacidn que repercuten directamente en la -­

viscocidad del moco, el- cual se torna en una forma m4s compa~ 

ta y consistente que es difícil de expectorarse. En el humano 

se ha calculado que el voldmen de secreciones traqueo bron--­

quiales vada de 35-225 ml al día· (16). 

La funcidn normal del proceso de transporte mucociliar -

depende estrechamente de: 

1).- La integridad y actividad ciliar. 

2).- La presencia de la capa pericialiar. 

3).- De las propiedades físicas del moco del tracto (16, 

53, 81). 

En .la actualidad se han desarrollado métodos para medir 

la funcidn mucociliar, tales como el transporte de part!culas 

radioactivas (polvos de t4ntalum radio opaco) que se depositan 

en la superficie de la·mucosa de las vías aéreas terminales, -

con los que se demuestra que existen varios factores que comun 

mente deprimer el promedio del trabajo de la actividad mucoci­

liar, dentro de dichos factores se incluyen enfermedades de -­

las v!as respiratorias, tales como: La bronquitis crdnica, la 

fibrosis c!stica, u el asma bronquial, entre otras, a la sim­

ple inhalacidn de hwne de cigarro y del producido por los mo­

tores de combustidn interna, de gases de dioxido de sulfuro, 

de bioxido de_nitrdgeno, por la administracidn de altas con-­

centraciones de ox!geno. Asimismo, se incluyen a variantes --
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fisio16gicas no.rmales, tales como estados de deshidrataci6n 

ligera, durante el sueño, por la baja humedad relativa del -

aire inspirado, que es particularmente importante en el perro, 

dado que el aire inspirado no es acondicionado (humectado, -
' 

calentado y filtrado) por la cóstumbre de respirar por la b~ 

ca como una m~nera de perder calor corporal, lo cual conduce 

a cambios histol6gicos en la mucosa respiratoria (12, 16). 

CLASIFICACION DE MUCOLITICOS 

I. Compuestos derivados de la ciste!na. 

II. Bromhexina. 

III. Enzimas proteol!ticas. 

I. DERIVADOS DE LA CISTEINA 

a).- N-Acetilcisteina. 

Es un polvo blanco y cristalino, con peso molecular de 

163, se puede administrar. 1).- por vía oral, se absor­

be bien por el intestino delgado, 2).- en aerosoles, o~ 

servándose una excelente absorcidn en la mucosa respir~ 

toria, el tamaño de las part!culas debe ser de 0.5 a 3 

micras para que lleguen hasta las v!as respiratorias 

terminales, 3).- por instilacidn directa en el 4rbol -

traqueobronquial a través de traqueocentesis, en dosis 

·de 2-3 ml. de una solucidn al 101 6 201 (100 mg/ml. -

; 200 mg /ml) • 
~ 
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La cisteina acttia sobre las cadenas disulfuro de las m.!! 

coproteínas, su acci6n 6ptima la desarrolla en un Ph de 7-9 

y su actividad se ve disminuida en Ph 4cido. Tiene una poten 

te actividad mucolítica atinen presencia de secreciones pur.!! 

lentas (74). 

Su uso está indicado en todos aquellos pacientes con -­

afecciones pulmonares obstructivas, cr6nicas 6 agudas, ocasi2 

nadas por la presencia abundante de exudados mucopurulentos -

en la luz del 4rbol bronquial, a fin de producir una licuefa~ 

ci6n de dichos exudados y facilitar su ·expectoracidn.·· Se con­

sidera como el medicamento de elccidn en los estados de impa~ 

tacidn oronquial mucoide, por ejemplo: neumonías, bronquitis 

fibrinosa, bronquitis aguda y cr6nica, bronquiectasia y en -­

abscesos pulmonares. 
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Enti:e las contra.indicaciones y efectos colate;ra,les se -

puede presentar sensibilizacidn inmune temprana hacia el me­

dicamento, as! como intolerapcia gastrointestinal y vdmito, 
•'. 

se contraindica en individuos asm~ticos porque induce esta-­

dos de broncoespasmo, ·(cuando_ se administra 'junto con medica .. -
mentes broncodilatadores se nulifica dicho efecto· (22, 68) • 

Es incompatible con los siguientes antibidticos, porque 

inhibe su accidn antibacteriana, ampicilina sddica, amfoter! 

cina B, eritromicina y tetraciclinas (68). 

S- CARBOXIMETILCISTEINA 

Es· un derivado thiol de la c~ste!na, difiere 11nicamente 

de la acetilciste!na eri que no tiene un grupo sulfidrilo li­

bre. Es. insubstituible en el uso de terapia de aerosoles, se 

absorbe bien por él intestino delgado cuando se administra -

por v!a oral. 

Disminuye la viscooidad del moco mediante su licuefaccidn 

reestablecé la motilidad-ciliar ~el epitelio respiratorio, lo 

cual favorece la depuracidn de las v!as aéreas, adem~s, dism.!, 

nuye .indirectamente la· ·inflamacidn. de la 111.1.\COsa, hace menos -

frecuente el reflejo de la tos y éste es de tipo.productivo.­

se sabe que también disminuye en cierto grado la_hiperplasia 

de las células muciparas del e_pitelio del tracto respiratorio 

(16, 22, 62, 68, 86). 
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MERCAPTOETANO $0IECNA'IO DE. SODIO 

Es otro f4rmaco mucol!tico derivado de la ciste!na, po­

see un grupo sulfidrilo libre, es muy similar en la estruct~ 

ra a la N-acetil ciste!ná. Con frecuencia se le administra -

por medio de nebulizaciones de soluciones al 10%-201. (UOmg/ 

ml-200mg/ml). Tambi~n puede producir broncoespasmo en un·poE 

centaje mucho menor que el inducido por la N-acetilciste!na 

(52). 

II. BRO!,fflEXINA 

Es un medicamento sint~tico, derivado de la vascina (al­

caloide obtenido de la planta (Adhatada vasica). Adem4s de -­

ser un agente mucol!tico, tiene ciertas propiedades broncodi­

latadoras y expectorantes en menor grado (83). 

Se administra oralmente a razdn de 48 mg. al día, divid! 

dos en 3 dosis. La bromhexina aumenta el título de anticuer-­

pos en el moco del tracto respiratorio y ayuda a la broncodi­

latacidn (2). 

Produce una fragment~cidn de las fibras de mucopolisac4-

ridos por medio de un aumento de la actividad lisosomal en el 

moco bronquial, y-por incremento de la secrecidn de enzimas -

que hidrolisan la estructura de las fibras de mucopolisac4ri­

dos (16, 83) • 

La bromhexina esta indicada en el tratamiento de aquellas 
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af~cciones respi~atorias agudas y crdnicas que cursan con la 

presencia de abundantes exudados mucosos y mucopurulentos en 

las v!as aereas (2). 

III. ENZIMAS MUCOLI~ICAS 

El uso de enzimas tales como las desoxiribonucleasas, -

tripsina y quimiotripsina, por medio de instilacidn d inhala 
. . -

cidn en el frbol bronquial est4 indicado para 1a·moviliza--­

cidn de secreciones bronquiales tenaces. Estos agentes no -­

son m4s efectivos que la N~acetilciste!na, adem4s se consid,! 

raque estos medicamentos est4n propensos, en un alto porce~ 

taje, a ocasionar reacciones adversas de hipersensibilidad -

por tener en su estructura prote!nas extrañas al organismo. 

Se _pueden administrar sdlo ocasionalmente y por per!odos co~ 

tos (6, 16, 68). 

DESOXIRIBONUCLBASA 

TambiEn doJ:Jtasa pancre4tica, es una enzima proteol!tica 

inespec!fica, e~ obtenida de estractos purificados de pan--­

creas de bdvidos. 

Se administra en aerosoles a una dosis de 50,000 a - ~-

100,000 unidades en 2 ml de solucidn salina normal den 101 

de propilenglycol, 3 veces al día, tambiEn se puede instilar 

directamente en el &bol bronquial. 
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se· usa para la ~icuefaccidn de secreciones bronquiales 

mucopurulentas, su mecanismo de accidn se e~ectda por medio 

de la despoÍimenizacidn de las cadenas de los p,ptidos que -

forman las mucoprote!nas, espec!ficamente en los enlaces 3 -

fosfodiester. Se utiliza particularmente en afecciones seve­

ras donde hay secreciones muy.viciosas y puruientas, fibro~­

sis c!stica y abscesos, entre otros. No se debe administrar 

por m4s de unos cuantos d!as porque se desarrolla hipersens! 

bilidad severa hacia las prote!nas bovinas (16, 23, 68, 83). 

TRIPSINA Y QUIMI0'l'RIPSINA 

Son enzimas proteol!ticas que hidrolitan los enlaces -­

pept!dicos que contienen el grupo carboxilo (de la fenilala­

nina, tii:osina, triptofano·y metionina). Digieren las prote,! 

nas del esputo y disminuyen su viscosidad, facilitando as! -

su expectoracidn, son m4s eficaces en contra de secreciones 

que no contienen pus. Se administran por medio de inhalacio­

nes a una dosis de 25,000 unidades al d!a. Estan indicadas -

en el tratamiento de proteinosis alveolar, tuberculosis y -­

bronquitis crdnica. 

Reacciones secundarias y contraindicaciones. Se pueden -

presentar, fiebre, hipersensibilidad oral y far!ngea, hemopt! 

sis y metaplasia bronquial •. lln.pacientes con deficiencia de 

antitripsina se presentan enf~semas pulmonares severos y des--­

truccidn pulmonar (83). En general son irritantes para la muco­

sa respiratoria.por su ·accidn proteoltticainespec!fica (52). 
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CAPITULO 7. 

ANTINFLAMATORIOS 

La inflamacidn es un mecanismo general de defensa, como 

respuesta normal que proteje a los tejidos dañados, restaur~ 

do al huesped a su estado de salud. Normalmente, el estímulo 

que daña a los tejidos inician una serie de evéntos bioquími­

cos, inmunoldgicos y celulares que a continuacidn se descri-­

ben: 

DespuEs de· una lesidn tisular de cualqu.ier tipo· (sea - -

trawn4tica, qu!mica, infecciosa, alErgica etc.) en donde hubo 

destruccidn de cElulas, se desarrolla· una secuencia de even-­

tos iniciados por la destruccidn concomitante de lisosomas. -

Estos organelos liberan hidrolasas, que actdan sobre otras e! 
lulas y sobre 4cidos, los capilares. sangu!neos, provocando 

una mayor liberacidn de aminas vasoactiyas de lisosomas (rea~ 

cidn en cadena) y· una vasodilatacidn capilar con aumento de la 
> 

permeabilidad vascular._Us hidrolasas lisosomales causan la 

liberacidn de histamina, demas hidrolasas y de pEptidos espe­

cíficos de la inflaJ11acidn (cininas,bradici-ninas • que agudi-­

zan la pdrdida de la permeabilidad vascular .aunada a la accidn 

de las prostaglandinas, ·substancias de reaccidn lenta de la -

anafilaxia (SRS-A). 

Esta situacidn se manifiesta clínicamente como inflama--

cidn (22, 24, 31). 
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En la terapia antinflamatoria de las enfermedades pro-­

pias del aparato respiratorio se distinguen dos principales 

grupos de medicamentos, los esteroides y los ·salicilatos (68) • 

. SALICILATOS 

El 4cido salic!lico y sus derivados se preparan por s!~ 

tesis, el primero a partir del fenol y los ~ros por, trans-­

fomacidn qu!mica de aquel (34). 

El 4cido salic!lico (4cido carbox!lico arom4tico), posee 

adem4s· un grupo fendlic~ en posicidn orto, es demasiado irri­

tante para que se le pueda emplear en forma sist&nica, utili­

z4ndose para ello los sal.icila·tos, los cuales se clasifican -

en 3 grupos (34, 52): 

a). Los salicilatos inorg4nicos como el sddico, substan­

cia soluble y f4cilmente ionizable con produccidn -­

del idn salic!lico o salicilato. 

b). Esteres ac!licos, que se obtienen por el reemplazo -

del hidrdgeno del hidroxilo fen6lico por un grupo -­

acilo, como el 4cido acetil~salicilico 6 aspirina, -

firmaco que por hidrdlisis da lugar al 4cido salic!­

lico y acftico. 

c). Esteres alqu!licos, producidos por el reemplazo de -

el hidrdgeno del grupo carboxilo por un grupo alqui­

lo, como el salicilato de me'tilo y la salicilamida -

como se observa en la Fi'g. Ro. 7.1. 



Ac.Acetil 
Salicílico 

-COOH 

-OH 

Salicilato de metilo 

Fig. 7.1 
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Acido Salic1líco 

-COOH 

-O-CO-CH3 

-COOCH3 

LQH 

Estructura qu!rnica ce los principales salicilatos, modifica­
do de la referencia No. 22. 
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El 4cido salic!lico forma cristales blan<k>s como agujas 

finas d como polvo blanco, cristalino y esponjoso. El 4cido -

acetilsalic!lico forma cristales blancos, es estable en un am 
biente seco, pero Qon la humedad se hidroliza poco a poco· has 

ta convertirse en 4cido salic!lico y 4cido ac,tico. El salic,! 

lato de metilo, es un l!quido incoloro d ligeramente amari--­

llento (22, 31). 

La absorcidn de los salicilatos en el aparato digestivo 

es tan r4pido que rara vez se requiere de su uso parenteral. 

Se encuentran entre los medicamentos que se absorben con ma-­

yor velocidad por la mayor!a de las v!as de administracidn -­

(52). 

El tiempo promedio de absorcidn de la aspirina en el es-

tdmago sin alimentos es menor de 30 minutos, cuando el pacie~ 

te no est4 en ayunas el tiempo se eleva a m4s de la mitad - -

(33, 34). 
En el h!gado, el 4cido salic!lico (y salicilatos) seco~ 

jugan con ac. glucurdnico por_accidn de la enzima glucurinil 

transferasa y se excretan principalmente por el riñdn en esta 

forma. En el gato no se lleva a cabo dicha transformacidn por 

la falta de la glucurinil transferasa, por lo que dichos med! 

camentos permanecer4n m4s tiempo en la circulacidn en compar~ 

cidn con otras especies (7). 

El 4cido acetil salic!lico tiene la propiedad de cetilar 

prote!nas, particularmente a la ciclo oxigenosa, lo cual da -

como resultado la inactivacidn irreversible de dicha enzima -
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siendo ésta la responsable de la síntesis de las prostaglan­

dinas, uno de los mediadores de la inflam~cidn (24, 83). 

Entre otras, es bien conocida su propiedad antipirética, 

accidn que es inespeclfica, ~n cuanto que no se relaciona con 

la eliminacidn de la infeccidn o de la causa desencadenante, 

su accidn principal se realiza a través de una gran dilata-­

cidn de los pequeños vasos cutáneos (mediada por un efecto -

central hipotalámico), con lo cual se pierde calor por con-­

veccidn. Por otra parte, la actividad antipiréfica se refue~ 

za por la inhibicidn de la sintesis de prostaglandinas, que 

actdan como pirdgenos enddgenos (26, 33, 52). 

También tiene, una actividad analgésica inherente a la 

accidn antinflamatoria y antipirética, su capacidad de redu­

cir las sensaciones dolorosas es por accidn central (52, 83). 

El uso de salicilatos est( indicado en cualquier afec-­

cidn inflamatoria aguda que se acompañe de fiebre y dolor, -

ejem: traqueitis, bronquitis etc. (26). 

La aspirina, al ser un derivado fendlico, puede ser es­

pecialJDente tdxica para los gatos. Dosis diarias de 33-63mg/ 

kg. durante 35 dlas ocasionan signos de intoxicacidn, as!~ 

como cambios patoldgicos en drganos y tejidos, principalJDen­

te hepatitis tdxica (7, 31)-

0tro de los efectos cólaterales es la indicacidn de de­

presidn y disminucidn del apetito, con la consecuente pérdi-
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dá de peso y a dosis altas puede ocasionar la muerte (31). 

En los perros es posible se produzcan hemorrágias pete­

quiales c5 ulcerosas en la mucosa gástrica con la ingestic5n -

de dosis elevadas de aspirina. Tambifn puede ocasionar hipo­

protrombinemia y hemorragias espontáneas en mucosa cuando se 

administra por períodos prolongados (31). 

Los salicilatos administra4os en foma de supositorios, 

en los perros, produce irritacic5n de la mucosa rectal, que -

varía desde una ligerá hiperemia hasta la ulceracic5n o perf5!_ 

racic5n (26). 

La aplicacic5n tc5pica de dcido salicílico produce des-­

truccic5n lenta indolora del epitelio cutdneo, debido a lo -­

cual se utiliza en el tratamiento de Callos y Veniugas (26, 

31). 

AN'l'IINFLAMA'l'ORIOS ESTEROIDES 

Los corticosteroides d glucocorticoides, son ampliamen­

te usados en la pr4ctica corriente de la medicina veterina•­

ria. Se clasifican como esteroide a toda aquella substancia 

que tiene como ndcleo comdn al ciclopentanoperhidrofenantre­

no, el cual_ se observan en la -fig. No. 7.2, como son: los e.! 

teroles, los 4cidos billares, las· hormonas sexuales, los co~ 

ticosteroides adreneles, la vitomina D, las sa.poninas y los 

glicc5sidos cardtacoa. 
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11 

15 

3 

Fig. 7.2 

Estructura comdn (ciclopentanoperhidrofenantreno) de 
los compuestos esteroides. 

Los esteroides se producen en el organismo a partir del 

colesterol, el cual es sintetizado por la conjugacidn de mo­

l~culas de acetil coenzima A, que a su vez proviene de 4ci-­

dos grasos del metabolismo de los carbohidratosr principal-­

mente a partir del piruvato. Sin embargo, la principal v!a -

de sintesis de esteroides se realiza a partir del colesterol . 
exdgeno (31). 

Los esteroides m4s importantes en el organismo desde el 
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punto de vista farmaco16gico, son los esteroides de la cort~ 

za adrenal (corticosteroides) _(24, 26). 

CORTICOESTEROIDES 

Tales esteroides son secretados por la corteza adrenal 

(13, 31, 52): 

a).-·En la zona glomerular, mineralocorticoides ., pri~ 

cipalmente aldosterona y en -pequeñas cantidades -­

cortisona y desoxicorticosterona. 

b_) .- En la zona fascicular se sintetizan glucocortico!­

des, principalmente cortisol (hidrocortisona), cor 

ticosterona y cortisona. 

e).- En la· zona reticular se secretan los esteroides -­

sexuales como los andr6genos, progest6genos y es-­

tr6genos. 

Los esteroides utilizados en la terapia antinflamatoria 

de las enfermedades respiratorias pretenecen al grupo de los 

glucocorticosteroides (68). 

Todos los esteroides son liposolubles, raz6n por la cual 

se absorben s"in dificultad a trav~s de la membrana celular de 

todos los tejidos, por lo que se pueden administrar por cual­

quier v!a (24, 34, 83). 

Los corticoesteroides naturales 6 los glucocortiroides 
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exdgenos se encuentran unidos en un alto porcentaje a las pr~ 

te!nas pla~4ticas (751). Fundamentalmente una alfa qlobulina 

llamada Transcortina. Otro 1·0-151 se une a la albwnina y el -

resto permanece en forma libre (68, 83). 

Se metabolizan principalmente en el h!gado aunque tambifn 

sufren cierto grado de biotransformacidn en los drganos blan­

co. En el h!gado se biotransforman por una oxidacidn microso­

mal y despufs se conjugan con 4cido glucurdnico y sulfatos. -

Se excretan en un 751 en la orina y un 251 en las heces o en 
' 

los t11bulos reriales la foma libre no biotransformada se reab 

sorbe en un 80-901. Dichos procesos de biotransformacidn y e,i 

cresidn son m4s lentos en el caso de glucocorticoides sintft! 

cos como la dexanet:asona (22, 34, 52). 

El mecanismo de accidn fundamental, por medio del cual -

inhiben la inflamacidn es a travfs de una estabilizacidn de -

la membrana lisosomas (de cflulas cebadas d mastocitos), lo -

que evita la liberacidn de hidrolasas 4cidas y la accidn l!ti 

ca de fstas en otras membranas lisosomales, impidifndose as! 

la liberacidn de mediadores de la inflamacidn. Tambi4n inhi-

be a la histidinodecarboxilasa, enzima responsable de la~ 

conversidn de histidina a histamina (22, 68, 83). 

El mayor uso de los glucocorticoides en los individuos 

con afecciones respiratorias es en asm4ticos, y en algunos -

transtornos inflamatorios agudos como bronquitis, traqueitis, 

algunas neumonías, y estados de choque (13, 26, 33~ &Sl. 
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Efectos colaterales de los 9lucocorticoides. 

a).- Metab6licos generales (13, 16, 22, 26): 

1.- Producen lip6lisis de los dep6sitos grasos pe-

riféricos. 

2.- Promueven la gluconeog~nesis hep4tica. 

3.- Aumentan la utilizaci6n hep4tica de amino4cidos. 

4.- Inhiben la síntesis de ADN y la mitosis por lo 

que se inhibe el crecimiento. 

s.- Aumentan el catabolismo prot~ico en el tejido 

muscular. 

6.- Provocan debilidad muscular. 

7.- Adelgazamiento de la piel. 

8.- Depresi6n de la actividadñbrobl4stica 1el hu~ 

so. 

9.- Aumentan la excreci6n renal de calcio. 

10.- Provocan osteoporosis por antagonismo por la -

vitamina o. 

11.- Alteraciones en la matriz osteoide. 

b).- En el sistema nervioso central (22, 33, 31): 

1.- Aumentan la gluconeogénesis y disminuyen la -­

utilizaci6n periférica de glucosa. 

2.- Disminuyen el umbral de exitabilidad del siste 

ma nervioso central, por lo que se amuenta la 

tendencia a sufrir convulsiones. 



154 

c).- Gastrointestinales (22, 31, 51): 

1.- Facilitan la absorcidn de grasas. 

2.- Aumentan las secreciones gastrointestinales. 

d).- Depresi6n del sistema inmune, efectos que se obseE 

van con la administracidn de dosis elevadas duran­

te largos períodos (16~ 24, 26, 33, 68, 83): 

1.- Disminuyen la cantidad de linfocitos circulan­

tes (por disminucidn en su producci6n). 

2.- Disminuyen la cantidad de tejido linfoide, in­

cluyendo la involuci6n del timo. 

3.- Desaparecen los eosindfilos de la circulacidn 

general. 

4.- Inhibe la migracidn ·y capacidad fagocitaria de 

los neutr6filos. 

5.- Depresi6n marcada del sistema ret!culo endote­

lial. 

Normalmente en el perro los niveles séricos·de ACTH y -
• 

cortisol están en coordinaci6n con las necesidades celulares 

para mantener un metabolismo mayor 6 menor dependiendo de la 

actividad diurna del individuo. Durante las primeras horas -

de la mañana, cuando la actividad f!sica comienza, las altas 

concentraciones de dichas hormonas aumentan el metabolismo -

basal, para que al final del dta vulevan a disminuir a las -

concentraciones m4s bajas (31, 68), 
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A esta variaci6n c!clica se le conoce como r!tmo circa-­

diano, el cual se representa en la figura No. 7.3 (68). 

Existe un mecanismo de retroalimentaci6n negativa, cuan­

do el hipotálamo registra altas concentraciones de cortisol: 

cesa automáticamente la producci6n y liberaci6n de ACTH (22, 

24). 

La administraci6n de corticoesteroides ex6genos puede a! 

terar fácilmente dicho sistema, por ejemplo, cuando se admi-­

nistra una dosis de asteroides durante la tarde 6 noche se 

provoca una supresi6n adrenal, es decir un hipercorticismo 

con disminuci6n de los corticoesteroides end6genos, este efe~ 

to se acentda mas cuando los asteroides administrados son de 

larga acci6n (ver fig. No. 7.4), dando como resultado estados 

de edema en los miembros, y síndrome de cushing (24, 26, 31, 

34, 63, 83). 

Fig. 7.3 

8a.m. 8 a.m. tiempo 
-Variaciones diurnas en los niveles plasmáticos de ACTH (l!nea 
punteada) ,y <;9rtisol (U:n~\\ -~continua.). El .nivel de co~isol es 
secwidario· al nivel de ACTH.· Modificado de la referencia No.68. 



FIG. No. 7.4., CARACTERISTICAS,OUE PRESENTAN ALGUNOS DERIVADOS DE LOS ADRENOCORTI­
COSTEROIDES AL SER ADMINISTAAOOS EN FORMA ORAL, MODIFICADO DE LA -
REFERENCIA t1o. 6 3. 

POl'J!2CIAL ~ ~CN 
MEDICAMENTO GLtXlOOOR1'! MINElWD- stlPREIVA 

COIDE* <XRl'IOOIDF. HHA** 

De corta accidn. 

Hidrccortisona 1.0 ++ + 
OOrtisona (8-12)*** o.e ++ + 
Paidnisona 4.0 + + 

De acc:l.dn intemedia 

Triamcino1ona 5.0 o ++ 
Parametaso11a 10.0 o ++ 
Pndnisolona (2-36)*** 4.0 + + 
Metilpadnisolona 5.0 o -
!'luprednisolona 10.0 o ++ 

De acci&l prolongada 

Dexanetasona (36-54)*** 30.0 o +++ 
Bet:anetasana (36-54)*** 30.0 o +++ 
Fludn:lcortisona 15.0 ++++ +++ 

* Comparada con la hidrocortisona en base a ~g por mg. 

** HHA = Hipot41amo-hip6fisis-Adrenal. 
*** Tiempo de vida media aproximado, en horas. 

TERAPIA OOSIS lUJIVA-
DIAS LENTE EN K;. 

AL'!ElU)S 

no 20 
no 25 
si 5 

no 4 
no 2 
si 5 
si 4 
no 2 

no 0.75 
no 0.60 
no 1.5 

... 
UI 

°' 
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El intervalo y la forma de dosificaci6n de los esteroi­

des, para evitar la illhibici6n del eje hipot4la.~o hipofisia­

rio por retroalimentaci6n negativa, es uno de los puntos m4s 

importantes a considerar (31). 

Se ha informado que un.glucocprticoide de corta duraci6n 

como la cortisona (ver fig. No. 7.4), inhibe al eje hipot4la­

mo-hipofisiario durante 36 hrs. por esta raz6n se propone un 

plan de dosificaci6n con d!as alternados (ver cuadro No.7.5) 

dosificándose de preferencia en las mañanas (7-9 hrs. A.M.), 

para reproducir el r!tmo de secreci6n cixcadiann normal del -

organismo (68). 

Por otro lado, se debe evitar la supresi6n stibita de la 

administraci6n de glucorticcides, porgue se puede inducir el 

síndrome de Addison (hipoadrenocorticiSl!lo) por hipofunsi6n -­

del eje hipot41mo-hipofisiario-adrenocortical. As! pues, s~ -

recomienda que la supresi6n del glucocorticoide se haga lo -­

m4s prolongada posible. En el caso de haber medicado durante 

largos periodos, la suspensi6n debe tomar cuando menos 10 d!ae 

(29, 31, 69). 
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F!G, Jllo. 7.5, 

DIA DOSIS EN mg/c/24 hrs. 

1 15 
2 10 
3 20 
4 5 
5 25 
6 2.5 
7 30 
8 2.5 
9 30 

Ejemplo de dosificaci6n alterna de corticosteroides1 en 

el caso de tener un paciente al cual se le deben administrar 

30 mg cada 24 horas de fluoroprednisolona, despuGs del dla 9 

se mantiene la dosis durante el tiempo requerido y se retira 

el medicamento invirtiendo el orden listado (modificado de -

la ref. No. 31). 

Su uso está contra indicado en hembras gestantes, debi­

do a que son hormonas inductoras del parto (6 de abortos), -

en sarnas demodGsicas, en artritis cr6nicas erosivas, en es­

tados de insuficiencia hepática 6 en falla renal, y dlceras 

gástricas. 

Los corticoesteroides son de gran utilidad para el tra­

tamiento de algunas enfermedades respiratorias cuando se les 

emplea en forma racional. se debe tener extremo cuidado al in!, 



159 

tituir una terapia prolongada en presencia de enfermedades -

infecciosas, ya que concomitantemente a los efectos antinfl! 

matorios se promueve la ·diseminaci~n del agente infeccioso 

(26, 29, 63, 68)~ 
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CAPITULO B. 

BRONQUITIS AGUDA 

Definici<5n. 

La bronquitis es una inflamaci<5n del epitelio bronquial, 

sea cual fuere su causa. Se diferencia de la bronquitis cr<5n! 

ca por la menor duraci<5n de sus signos clínicos y por la au-­

sencia de cambios degenerativos en la estructura histol6gica 

de la mucosa bronquial (3, 71, 77). 

Bs comtin que se afecten aiinultaneamente tanto los bron-­

quios como la tr4quea, utiliz4ndose entonces el término de 

traqueobronquitis para indicar dicha afecci<5n (71, 81). 

Etio~og!a (25, 51, 32, 53): 

a).- Infecciosa. 

1·.- Virus: - Paramixovirus. 

- Adenovirus canino I y II. 

- Virus de la parainfluenza canina (•s1· 

mian virus 5 s-v5•). 

~ aerpes.virus canino. 

- Reovirus tipo I, II y III. 

2.- Bacterias. 

- Bordetella bronchiseptica. 

(agente primario). 
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Gl!rmenes opo·rtunistas, invasores secundarios a una infe~ 

ci6n viral: 

- Eseherichia cdli. 

- Pseudomona s.p.p. 

- Klebsiella s.p.p. 

- Mycoplasma s.p.p. 

- Streptococcus s.p.p. 

- Staphylococcus s.p.p. 

- Enterobacter s·.p.p. 

- Proteus mirabilis 

3.- Par4sitos traqueobronquiales m4s comunes. 

- Filaroides osleri (perro) 

- Aelurostr(Sngylus abstruius (gato)._ 

- Cremosoma vulpis. 

- Capillaria aerophila. 

Los par4sitos que causan traquebronquitis como resultado 

de su migraci6n larvaria son: 

- Ancylostoma caninum. 

- Toxocara canis. 

- Toxocara cati. 

- Strongyloides stercolaris. 

b).- Por irritantes qu!micos o mec4nicos. 

- _D.i-6xido de sulfuro, bioxido de carbono, hidroxido de 

·nitr(Sgeno,· aerosp1.es comerciales, secreciones gSstr! 
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cas (aspiracidn de), pdlen, cateterizaciones, aumento 

del voltlmen del atrio· izquierdo, ~presidn .por tumo­

res, ganglios linf4ticos etc. 

FISIOPATOLOGIA 

Los mecanismos naturales de-defensa de los bronquios, t! 

les como la tos, el movimiento ciliar, la capa de moco del 

epitelio, los folículos linf4ticos en la mucosa, los linfoci­

tos de las paredes, I g A secretora, en~ otras, re·sultan in 

suficientes contra los agentes etioldgicos. En tales casos se 

produce una reaccidn inespec!f~ca contra dicho agente (infec­

cioso, químico, f!sico o alErgico), lo cual, deriva como eve~ 

to final en la inflamacidn de el aparato respiratorio, cuyo -

curso puede ir de unas cuantas horas hasta 3 6 4 d!as, adn -~ 

cuando la sintomatolog!a puede persistir durante 3·6 4 sema-­

nas, tiempo en el cual el epitelio del sistema respiratorio -

se regenera completamente (32, 57, 71, 81). 

El evento se inicia con una vasoconstriccidn capilar mo­

mentánea de la mucosa bronquial, seguida inmediatamente de -­

una vasodilatacidn arte:riolar y tumefaccidn o.e la mucosa, con 

aumento de la permeabilidad. vascular y concomitanteinente la -

formacidn de edema, se produce un aumento en la formacidn de 

moco y exudacidn serosa, la cual se puede acumular en la luz 

bronquial, ocasionalmente se puede desencadenar el broncees-­

pasmo y presentacidn de hipoxia sin hipercapnia. Todos estos 
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cambios son de car4cter reversible si son tratados adecuada­

mente y en caso contrario-puede evolucionar en una bronqul-~ 

tis crdnica (!4, 41, 81). 

Signos. 

a).- Tos de tipo paroxística y productiva. 

b).- Vdmito (por estimulacidn refleja del vago). 

c).- Dispnea espiratoria. 

d).- Estertores traqueobronquiales hdmedos, los cuales 

pueden ser de dos tipos. 

- Roncantes,de tonalidad grave, de intensidad al­

ta, se presentan en los dos tiempos respirato~ios 

pero de mayor predominancia a la inspiracidn. 

- Silvantes de tono agudo, de intensidad baja y de 

predominancia espiratoria. 

e).- Puede o no haber fiebre (25, 51, 56, 57, 63). 
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PROTOCOLO PARA EL TRATAMIENTO DE 

BRONQUITIS.AGUDA. 

1).- Asegurar las v!as a~reas del paciente: 

a).- Succi6n de secreciones y materiales extraños. 

b).- Intubaci6n endotraqueal si es necesario. 

2).- Llevar a cabo un diagn6stico presuntivo: 

a).- Radiografías del t6rax • 

. b).- Aspiraci6n transtraqueal. 

c).- Biometr!a hem&tica. 

d).-·Deteminaci6n de gases sanguíneos. 

e).- Broncoscop!a. 

3).- Inicio de la tedpia. 

a).- Nebulizaciones con soluci6n salina con alcohol 

al 401. 

b).- Fisioterapia: percuci6n tor&cica, drenaje pos! 

cional. 

c).- Terapia de flu!dos v!a oral. 

d).- Broncodilatadores derivados de l~s xantinas -

(solo si hay disnea}. 

e).- Afltibic5ticos: p·enicilina, macr61idos, cefalo!, 

porinas, tetraciclinas, cloranfenicol, sulfas. 

f).- Considerar el uso de dexametasona (dosis dni-­

ca). 
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g).- Mucol!tico• cuando la expectoracidn es adecua­

da. Derivados de la ciste!na (N-Acetilciste!na, 

s-carboximetilciste!na). 

h).- Expectorantes salinos (amoniacales, citratos,­

yoduros), gliceril guayaco!. cuando la expect2 

raci6n se vuelve dificultosa. 

4).- Monitoreo del paciente. 

a).- Coloracidn de las membranas mucosas. 

b).- Tiempo de llenado capilar. 

c).- Pranedio de respiraciones por minuto. 

d).- Tipo de sonidos pulmonares (estertores) y la -

tanperatura corporal. 

e).- Deteminacidn de gases sangu!neos. 

f).- Radiograf!as peri6dicas del tdrax. 
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CAPI'l'ULO 8.1 

BRONQUITIS CRONICA 

La definici6n de bronquitis cr6nica se ha establecido~ 

por la evoluci6n cl!nica prolongada de dicho procedimiento, 

el cual se caracteriza por tos diaria durante 2 meses conse­

cutivos en los dltimos 12 meses. 

Se presenta con mayor incidencia en perros mayores de 4 

años de edad (51, 82). Los agentes etiol6gicos son los mis-­

mos descritos anteriormente para la bronquitis aguda, la cual 

fu4 tratada inadecuadamente 6 se diagnostic6 tardiamente, por 

lo cual el agente causal no se pudo eliminar durante la etapa 

aguda y se transform6 en un proceso cr6nico con car.lbios hist2 

16gicos deg.enerativos, los cuales son de tipo irreversible -­

(32, u, 57). 

FISIOPATOLOGIA 

La.cronicidad de la enfermedad induce la aparici6n de h.! 

perplasia de las c4lulas ··gtobosas (caliciformes) , hipertrofia 

e hiperplasia .de las gl!ndulas bronquiales, tambi4n ocasiona 

una excesiva producci6n de-moco muy viscoso, el cual es difí­

cil de drenar, con lo que se propicia la retenci6n de secre-­

ciones y obstrucci6n de las v!as respiratorias en diferentes 

grados. Hay metaplasia escamosa del epitelio bronquial· y con­

comitantement~, una marcada disminuci6n del movimiento ciliar 
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lo cual predispone a su vez, a infecciones y un mayor estanc~ 

miento de secreciones respiratorias. Hay hipertrofia de la m~ 

cosa bronquial, lo que contribuye con el fendmeno obstructivo 

del padecimiento. La obstrucci(Sn en conjunto p~ede dar lugar 

a la formacidn de atelectasia pulmonar focal y espas.,o bron-­

quial, con lo cual la afeccidn puede evolucionar en una bron­

copneumonía. 

Esta serie de eventos alteran la funcidn respiratoria, -

ocasionando la disminucidn del voltimen tida!., aumento del vo­

lumen residual, aumento del tiempo respiratorio, hiperventil~ 

~idn alveolar, hipoxia sin hipercapnia en reposo, hipoxia con 

bipercapnia al hacer ejerciéio,y·es comdn que el paciente d~ 

sarrolle acidosis respiratoria y sist&ica, así como, incre-­

mento del gasto energético por incremento de la resistencia -

al flujo aéreo (32, 46, 53, 78, 82). 

S.IGNOS CLINICOS 

El principal signo clínico es la tos eroductiva crdnica, 

la cual se encuentra asociada en la mayoría de los casos el -

ejercicio físico, por lo cual hay intolerancia a éste. 

Sin embargo, en estados con· un curso avanzado se presen­

ta a cualquier hora y sin causa aparente_, con exacervaci<Snes 

agudas y expectoraci6n purul~nta. Se presenta dispnea de tipo 

espiratorio y progresiva, cianosis, hiperpnea, polipnea, a~i­

dosis, hiperkaliemia, hipercapnia y un estado de angustia. 
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Estertores traqueobronquiales 6 bronquioalveolares, sie~ 

do éstos dltimos conocidos como subcrepitantes, es decir son 

sonidos que dan la sensaci6n de burbujas de aire ~ue explotan 

en un líquido, de tono bajo (53, 82). 
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PROTOCOLO PARA EL TRATAMIENTO DE BROUCUITIS CRONICA 

Y ENFISEMA, (Enfermedad pulmonar Obstructiva cr6ni­

ca). 

1), Asegurar las v!as aéreas del paciente: 

a). Succi6n de secreciones y materiales extraños, 

b), Intubaci6n traqueal si es necesario. 

2), Terapia de oxígeno, al 40% (de por vida). 

3), Llevar a cabo un diagn6stico presuntivo: 

a), Radiografía del t6rax. 

b), Aspiraci6n transtraqueal, 

c), Biometría hern4tica, 

d), Deterrninaci6n de gases sanguíneos, 

e), Broncoscop!a. 

4), Inicio de la terapia: 

a). Nebulizaciones con soluci6n salina con alcohol 

al 40%. 

b). Terapia de flu!dos (v!a oral), 

c). Broncodilatadores derivados de las xantinas de 

por vida. 

d), Antibi6ticos en casos agudizados: penicilinas 

sintéticas, cefalosporinas, tetraciclinas, clo­

ranfenicol, sulfas. 

e). Considerar el uso de corticosteroides, succinato 
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6 fosfato de dexametasona (dosis dnica). 

:). Mucolíticos derivados de la cistetna: s-carboxi­

metilcisteína, N-J.cetiléisteina. 

El uso de los medicamentos expectorantes estan contraín­

=~=ados. 

5), Monitoreo del paciente. 

a).Colocaci6n de las membranas mucosas. 

b). Tiempo de llenado capilar. 

c). Promedio de respiraciones por minuto. 

d). Tipo de sonidos pulmonares (estertores). 

_e). Temperatura corporal. 

f), Determinaci6n de gases sanguíneos. 

q). Radiografías peri6dicas_del t6rax. 
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CAPITULO 9 

ASMA BRONQUIAL 

Es un estado de insuficiencia respiratoria ocasionado -

por una broncoconstricci6n paroxistica, la cual es pasajera y 

recurrente. Se le considera como una respuesta de hipersens! 

bilidad de tipo I (inmediata), la cual se caracteriza por 

broncoespasmo agudo, reversible e inte:r:mitente que por lo g~ 

neral es recurrente. Se produce por la interacci6n del com-­

plejo antigEno anticuerpo con cElulas del sistema inmune - -

(11, 41, 53, 56, 57, 63). 

El asma puede ser producido por un sin fin de alErgenos, 

que la mayoría de las veces llegan por vta respiratoria (in­

hal~dos), entre ellos: esporas de hongos, polvo casero, p61en, 

aerosoles, alimentos (no at6pico) 6 cualquier material extra­

ño al cual se ha formado hipersensibilidad inmunornediada (46, 

57, 63, 68). 

FISIOPATOLOGIA 

Cuando ocurre el contacto entré el alergeno y el organi~ 

mo (previamente sensibilizado a Este), se produce una reac-­

ci6n originada por la fijaci6n de cierta clase de inmunoglo­

bulinas, en especial IgE , sobre cElulas cebadas y eosin6f! 

los las cuales liberan principalmente Histamina, SRL-A cini­

nas y prostaglandinas, ocasionando broncoconstricci6n aguda, 
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aumento de las secreciones de la mucosa y edema de la misma. 

En cas~s recur~entes se produce una infiltraci6n eosinofílica 

peribronquial, hipertr6fia de las.glándulas de la mucosa e hi 

pertr6fia de la musculatura lisa peribronquial, lo cual puede 

cursar con bronquitis cr6nica (32, 53, 77, 81). 

SIGNOS CLINICOS 

Siendo los bronquios el.6rgano de choque, el principal -

signo clínico es la disnea paroxistica: caracterizada por un 

movimiento inspiratorio corto y forzado, seguido de una espi­

raci6n forzada y prolongada. Tos paroxística de tipo producti 

va, ortopnea, cianosis, disrninuci6n 6 ausencia del murmullo 

vesicular con incremento del soplo gl6tico, acidosis, hiper­

capnia aunado a un estado de angustia (11, 14). 
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PROTOCOLO PARA EL TRATAMIENTO DEL ASMA 

1.- Instituci6n de terapia con oxígeno. 

2.- Administraci6n de flu!dos endovenosos: 

Soluci6n Salina Fisiol6gica, Hartman. 

3.- Inicar terapia médica, elecci6n de las siguientes 

opciones: 

Broncodilatadores derivados de las xantinas: amin2 

filina, si.no Diejo~a: 

- Simpaticomiméticos: Isoproterenol d epinefrina. 

- Corticosteroides: Succinato de piedrisolona, hidr2 

cortisona, dexametasona 6 prednisolona. 

4.- Tomar una muestra para 6iométria hem4tica. 

s.- TOlilar radiografías de t6rax. 

6.- Si·el paciente est4 estable, llevar a cabo aspiraci6n 

transtraqueal. 

7.- Terapia de mantenimiento: con broncodilatadores simp! 

tomimético~ B2 : metaproteren~~! si no se controla,':_ 

agregar derivados de xantinas oralm.ente, ·si aiin no se 

controla, administrar esteroides de larga acci6n: de­

xametasona 6 betametasona. 
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CAPITULO 10 

ENFISEMA PULMONAR 

Se le define como un proceso en el cual ocurre infiltra­

ci6n y acumulaci6n de aire en el tejido intersticial pulmonar 

(14, 46, 81). 

ETIOLOGIA 

Se considera que es ocasionado, principalmente, como se­

cuela de bronquitis cr6nica, aunque puede presentarse en for­

ma primaria por cualquier causa que produzca sobredistenei6n 

de los alveolos pulmonares, adn las iatrog,nicas las cuales -

se producen al proporcionar ventilaci6n o respiraci6n asisti­

da 6 controlada (a una presi6n de mis de 35 mm de mercurio), 

por grandes esfuerzos respiratorios s11bitos y _violentos al h! 

cer alguna actividad f!sica, sobre todo en individuos con - -

afecciones respiratorias obstructivas (57). 

FISIOPATOLOGIA 

Cuando ocurre la sobredistenci6n alveolar, 6 bien, cuan­

do aparece una secuela de bronquitis cr6nica, se ocasiona una 

distenci6n de: los espacios a,reos distales a los bronquios -
~ 

terminales con la consecuente destrucci6n de sus paredes, lo 

cual produce una infiltraci6n y acdmulo de aire en el iptest! 

no pulmonar, a su vez, se pierde la tensi6n radial peribron-­

quial. 
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Hay· un aumento de la capacidad pul,monar total. 

Protocolo para el trata.miento de enfisema· pulmonar: ver 

el capitulo No. 8.1. 



176 

CAPITULO 11 

NEUMONIA 

Es un proceso inflamatorio del parénquima pulmonar. 

La neumonía o pneumonitis se puede producir por una gran 

variedad de agentes que pueden ser infecciosos 6 no infeccio­

sos (14, 37). 

I.- Infecciosos. 

a).- Bacterianos (69). Es una de las neumonías m4s -

frecuentes, se presenta en forma primaria 6 co­

mo una complicaci6n secundaria a daños en la e~ 

tructura pulmonar. 

La gran mayoría son producidas por bacterias 

Gram negativas, aunque es posible que se prese~ 

ten infecciones mixtas • .J.:es agentes etiol6gicos 

son virtualmente los mismos, enumerados en la -

bronquitis aguda. (ver capitulo No. 2.1 y 8), 

b).- MICO'l'ICOS 

Pueden originarse de micosis profundas (sist&ni 

cas) 6 bien por la infecci6n secundaria de bon­

gos oportunistas, los principales son (57, 73, 

17)t 

- Histoplasma capsulatwg. 
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- Blastomices dermatitidis. 

- Coccidiode~ i.mmitis. 

- No~ardia asteroides. 

- Actinomyces bovis. 

- Cryptococcus neoformans. 

- Aspergillus funigatus. 

c).- Parasitaria. (46, 40, 84). 

Causada por la presencia de n6dulos parasitarios 

en el par~nquima p·ulmonar 6 bien, por la migra­

ci6n larvaria de estos. 

- Pneumocistis caninii. 

- Aelurostrongylus abstrusus. 

- Paragonimus kellicotti. 

- Paragonimus westermani. 

- Toxoplasma gondii. 

- Filaroides milksi. 

- Filaroides hirti. 

d).- Viral (14, 81, 69). 

- Paramixovirus. 

- Adenovirus canino tipo I y II. 

- Reovirus tipo I, II, III. 

- Herpes virus canino. 

- Virus de la parainfluenza canina (ªSimian 
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virus 5 sv511 ). 

II.- Agentes etiol6gicos no infecciosos. 

a) •. - Aspiraci6n. 

- De secreciones end6genas: 

Contenidos g&stticos. 

Secreciones esofágicas. 

Secreciones orales. 

- Secreciones ex6genas. 

Aceites minerales. 

Sulfato de bario. 

Alimentos. 

Agua. 

Medicamentos varios. 

b).- Linfoadenopat!as. 

c).- Embolia pulmonar. 

d).- Neoplasias. 

e).- Alérgica. 

FISÍOPATOLOGIA 

Sea cual fuere el agente etiol6gico, solo hay dos posi~-

bles tipos de neumon!as con diferente fisiopatolog!a, sig-

nos cl!nicos y tratamiento: 

I.- Neumon!a intersticial. 

Es un proceso no exudativo, el cual es producido por age~ 
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tes extraluminales localizados en el intersticio· pulmonar, como 

virus, neoplasias, linfoadenopat!as, émbolos, n6dulos parasi­

tarios, entre otros. Los cuales ocasionan una disminuci6n de 

la distensibilidad del parfnquima pulmonar, pérdida de la 

traccidn radial, aumento de la resisten~ia pulmonar no elást! 

ca, incremento del gásto energético, aumento del espacio mue! 

to funcional, hipoxia por vasoconstriccidn capilar pulmonar, 

formacidn de puentes arteriovenosos, infiltraci6n intersti--­

cial de células inflamatorias 6 neoplásicas, destruccidn al-­

veolar, fibrosis pulmonar, ªCorpulmonale•, disminucidn de los 

voldinenes pulmonares (volumen inspiratorio máximo, vol.·espir_! 

torio máximo, volumen recidual, capacidad pulmonar total), d! 

ferentes grados de hipercapnia y acidosis respiratoria en es­

tados terminales 6 sobre agudos. (56, 46, 78). 

II.- Neumon!a Exudativa. 

El agente etiol6gico (bacteriano, principalmente) se lo­

caliza intraluminalmente y ocasiona un proceso exudativo fra~ 

co, con acumulaci6n de dichos exudados en los alveolos, lo -­

cual ocasiona consecuentemente, disminucidn de la ventilacidn. 

alveolar, desequilibrio en la ventil.aci6n/ perfusi6n, hipoxia 

con hipercapnia ligera a moderada, incremento del espacio - -

muerto fisiol6gico, infiltraci6n de células inflamatorias, i~ 

cremento en el gasto energético, es frecuente que sea anteci­

dida por bronquitis y broncopneumon!a, puede haber formaci6n 
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de abscesos pulmonares y en ciertos casos de bacteremia (37, 

63, 81). 

SIGNOS CLINICOS 

Neumonía Intersticial. 

Dispnea inspiratoria y espiratoria, taquipnea superficial, 

tos no productiva de baja intensidad, cianosis, estado de an­

gustia, acidosis respiratoria, deshidrataci_6n, emasiaci6n, i,!! 

cremento de los sonidos pulmonares. de tipo seco 6 bien, ause,!! 

cia de sonidos (por consolidaci6n pulaonar), se ausculta un -

sonido ma'te a la percusi6n en las zonas afectadas (41, 53, --

32). 

Meumon!a Exudativ~. 

Tos productiva, fiebre, despidrataci6n, estertores alve-5?_ 

lares, estado de angustia C?ntinua, disnea inspiratoria, into 

lerancia al ejercicio, acidosis respiratoria y polipnea, prin 

cipalmente. 

Los estertores alveolares son crepitantes y se escuchan 

al final de la inspiraci6n, son originados por el despegamien 

to brusco de las paredes alveolares anteriormente adheridas 

entre si, debido a la presencia de exudados en su luz (56,· ~ 

57, 63). 
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PROTOCOLO PARA EL TRATAMIENTO DE NEUMONIAS 

1).- Asegurar las. vías a~reas del paciente. 

a) Succi6n de secreciones y materiales extraños. 

b) Intubaci6n traqueal si es necesario. 

c) Considerar la traqueotom!a por obstrucci6n 6 espasmo 

laríngeo. 

2).- Terapia de oxígeno. 

a) Al 1001 en casos de intoxicaci6n por co. 

b) Al 401 en neumonías. 

c) Considerar la ventilaci6n asistida. 

3).- Llevar a cabo un diagn6stico presuntivo. 

a) Radiografías de t6rax. 

b) Aspiraci6n transtraqueal. 

c) Biometría hem4tica. 

d) Determinaci6n de gases sanguíneos. 

e) Broncoscopía. 

4).- Inicio de la terapia. 

a) Nebulizaciones con soluci6n salina con alcohol al 401. 

b) Fisioterapia o ventilaci6n con presi6n positiva, per­

cusi6n tor4cica. 

c) Terapia.de fluidos: 

S;S.F. con bicarbonato, Ringer con bicarbonato, Hart-

man. 
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d) Broncodilatado~es; derivados de la xa~tinas. 

e) Antibióticos: aminoglicosidos, penicilinas sintéticas, 

cefalasp.orinas, cloranfenicol, tetraciclinas, sulfas. 

f) Analgesias: acido acetil salic!lico, dipirona. 

g) Considerar el uso de corticosteroides: dexametasona -

(dosis tlnica). 

5).- Monitoreo del paciente. 

a) Coloracidn de las membranas mucosas.· 

b) Tiempo de llenado capilar. 

c) Promedio de respiraciones por minuto, .. as! como su for .. 

taleza. 

d) Tipo de sonidos pulmonares (estertores). 

e) Temperatura corporal. 

f) Determinacidn de gases sangu!neos. 

g) Radiograf!as periddicas del tdrax. 
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CAPITULO 12 

EDEMA PULMONAR 

Es la acwnulaci6n de cantidades anormales de líquido y -

solutos en los tejidqs pulmonares, lo cual puede ser en el te 

jido conectivo (edema intersticial) tanto como en las vías 

a~reas terminales (edema alveolar). El edema intersticial pr~ 

cede, por lo general al edema alveolar, independientemente de 

su causa (3, 57, 38). 

ETIOLOGIA 

Las principales causas de edema pulmonar se pueden enli~ 

taren 5 grupos (38, 39, 43, 64). 

I.- Disminuci6n de la presi6n onc6tica del plasma. 

a). Enfermedad hep4tica (con una inadecuada síntesis 

de proteínas). 

b). Enfermedad renal (proteinuria secundaria a glom~ 

rulonefritis y amiloidosis). 

c). Enteropatías con p~rdida proteíca. 

d). Des6rdenes nutricionales. 

II.- Aumento en la presi6n hidrost4tica c~pilar pulmonar. 

a). Cardiog~nico. 

- Falla cardíaca congestiva izquierda de tipo -­

cr6nico. 
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Afecci6n de la válvula mitral. 

~iocardiopatía obstructiva 6 congestiva. 

Ruptura de "Chordae tendinae". 

Bloqueo cardíaco cr6nico, 

- Sin apariencia radiográfica ~e cardiomegalia. 

·Falla cardiaca congestiva izquierda aguda. 

Cardiomiopatía felina. 

Depresores del miocardio de orígen end6geno 6 

ex6geno. 

Taquirritmia. 

b). No cardiog~nico. 

- Enfermedades oclusivas de las venas pulmonares. 

- 1nfusi6n excesiva de fluídos de sangre. 

II.- Alteración de la permeabilidad de la membrana alveo 

lo capilar. 

a). Enfermedad pulmonar infecciosa (el edema presen­

tará una cantidad relevada de proteínas). 

b). Daño tóxico a la membrana. 

- Inhalación de toxicas (humo, gas de ozono, bi2 

óxido de carbono, bióxido de azdfre, secrecio­

nes gástricas). 

- Circulación de toxinas exógenas (veneno de seE 

pientes, endotoxinas bacterianas, alfanoftil-­

tiourea). 
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- Circulaci6n de toxinas end6genas (como en est! 

dos de uremia y substancias vasoactivas liber! 

das en los estados de choque o en las trombo-­

sis,). 

c). Acumulo de líquido en los alveolos. 

d). Coagulaci6n intravascular diseminada (por daño -

mi_croemb61ico de la membrana endotelial capilar). 

e). Reacciones anafilácticas (reacciones a las trans 

fusiones sanguíneas y de hipersensibilidad o de­

terminados medicamentos). 

f), Contusi6n pulmonar. 

g). Aspiraci6n de contenido g4strico. 

h). Intoxicaci6n por oxígeno (cuando se administra -

en un porcentaje mayor de 50% y durante un per~2 

do de 24-48 horas. 

IV.- Insuficiencia linfática. 

- Por compresi6n 6 infiltracio::es neoplásicas. 

v.- Causas diversas. 

a). Neurogénica. 

- Problemas convulsivos. 

- Traumatismos en el cráneo. 

- Choque eléctrico. 
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bJ. Electrocutaci6n 6 cardioversi6n. 

c). Inducido por diferentes medicamentos como clorh! 

drato de Ketamina y otros agentes anestésicos. 

d). Remoci6n rápida de flu!do pleural. 

FISIOPATOLOGIA 

Los factores que predisponen a la formaci6n de edema pul 

monar son: El aumento de la presi6n hidiostática de los capi­

lares pulmonares, la disminuci6n de la presi6n onc6tica de -­

los mismos, aumento de la permeabilidad de la membrana aveolo 

capilar y uninadecuado drenaje linfático (3, 32, 53, 64). 

El edema pulmonar induce una disminuci6n de la elastici­

dad del parénquima pulmonar por la acumulaci6n excesiva del! 

guidos y una .hipoxemia arterial con hipercapnia variable, au­

nado a ésto, existe un imbalance ácido-basieo, iniciado por -

una acidosis respiratoria y posteriormente una acidosis meta­

b6lica e hiperkalemia, La hipoxia produce la constricci6n de 

arteriolas pulmonares, lo que a su vez ocasiona hipertensión 

pulmonar y aumento de la carga de trabajo del ventrículo dere 

cho, poniendo en peligro su funcionamiento norrnal,con la pér­

dida de la elasticidad pulmonar se produce una marcada dismi­

nución de la capacidad pulmonar y conjuntamente hay un aumen­

tó del gasto energético (57, 63, 43, 38). 
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SIGNOS CLINICOS 

En el edema pulmonar predominan: taquipnea moderada, di~ 

pnea inspiratoria y espiratoria, ortopnea, hipoxia, tos no -­

productiva, resistencia al ejercicio, el individuo se encuen­

tra inquieto, el paciente produce un silvido durante la respi 

raci6n, los campos pulmonares denotan incremento del murmullo 

vesicular a la ·aus·cul taci6n ( 1-4, 56) • 

En el edema alveolar: la dispnea es más severa, taquip-­

nea, respiraci6n por la boca, silvidos durante la respiraci6n, 

secreci6n nasal y oral espumosa de color rosado, cianosis en 

diferentes grados y ortopnea marcada, pulso rápido y débil, -

posible hipertermia debida al "stress" del esfuerzo respirat,2 

rio tan grande, a la auscultaci6n se escuchan estertores cre­

pitantes hilmedos (6 estertores alveolares) los cuales se c01U­

paran con el sonido producido al frotar ~n mechan de cabellos 

junto al ofdo, puede hacer disminuci6n de la matidéz cardíaca 

(43, 64). 
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PROTOCOLO PARA EL TRATAMIENTO DE EDE~1A PULMO?!AR 

1.-Asegurar las v!as aéreas del paciente, instituci6n de oxí­

geno terapia. 

- Mascarilla. 

- Caja de ox!geno. 

- Intubaci6n, ventilaci6n con presj6n positiva: 20-30 nm.Hg 

2.- Considerar la colocaci6n de un cateter e.v. 

3.- Iniciar te·rapia médica. 

a). Disminuci6n de la carga de trabajo cardiaco: 

• Jaula de reposo. 

Sedaci6n: fenotiacinicos, opiaceos, barbitdricos. 

- Digitalizaci6n: digoxina i.v. 

b). Promover la ventilaci6n. 

- Broncodilatadores: derivados de xantinas. 

- Succi6n endotraqueal. 

- Nebulizaciones con alcohol etílico al 40%. 

cJ. Eliminar el exceso de fluídos. 

- Diuréticos: furosemida i.v. (m4ximo 40 mg). 

- Vasodilatadores: derivados fenotiaz!nicos. 

- Flebotomía: retirar 8 ml. Kg de sangre en el perro, y 

6-10 ml/kq en el gato. 
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d). Estabilizar membranas y endotelios celulares: 

- Corticoesteroides: succinato ae metilprednisolona, SUf 

cinato 6 fosfato~de dexametasona. 

e). Tratamiento de mantenimiento: 

- Antibi6ticos de amplio espectro. 

Bicarbonato de sodio (3 mEq por kg. i.v. lento). 

4.- ~acer un dx* presuntivo cuando este estable el paciente. 

a). Radiografias. 

b). Electrocardiografías. 

c). Biometr!a hem4tica, perfil bioquimico y urian4lisis. 

s.- Monitoreo. 

a). Frecuencia respiratoria. 

b). Pulso y frecuencia cardíaca. 

c). Presidn sanguínea. 

d). Presi6n venosa central. 

e). Peso corporal, 

f). Volumen de orina producido y s6lidos totales y NUS. 

*Diagn6stico. 

L 
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DOSIS RECOMENDADAS DE ALGUNOS DE LOS MEDICAMENTOS 

COMUNMENTE USADOS EN LA TERAPIA DE ENFERMEDADES -

PULMONARES 

ANTITUSIGENOS 

'A) De acci6n central. 

PERRO 

1.- Narc6ticos 

- Morfina: 0.5-0.1 mg/kg s.c. cada 4-6 
hrs. (67). 

0.2-0.5 mg/kg i.v. s.c., i.m. 
(63). 

0.1-0.4 mg/kg cada 8-12 hrs. 
(87). 

1-2 mg/lb (75). 

- Codeína: 10-65 mg s.c. (63) 

1 - 2 mg/kg cada 6-12 hrs. 
(63) y (67). 

5 mg. p.o. cada 6 hrs. (75). 

- Metadona: 0.5 mg/kg (75). 

- Hídrocodeina 0.25 mg/kg cada 6-12 hrs. 
p.o. (75) y (67). 

1 mg/kg oral (75) 

GATO 

- 0.5 mg/kg. cada 12 
horas (87). 

- No usarse (75). 

- 1.2 mg/kg (63) 

- 0.25-4 mg oral--. 
(63)y (67). 

- 0.1-1 mg. i.v. -­
(63) y (67). 

- No usarla (75). 

No reportada 

No reportada 
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2.- No narc6ticos 
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- Benzonatato: 1-2 mg/kg cada 8 hrs. 
(75), (67). 

- Dextrometorfan: 1-mg/kg cada 6-8 
hrs. o.o. (75). 

2 mg/kg p.o. (28) 

- Noscapina: 0.5 - 1 mg/lb (75) 

15-30 mg cada 8 hrs. 

- Butorfanol: 1-3 mg/kg cada 6-12 
hrs. p.o. (15). 

0.5-1 mg/kg .cada 6-12 
hrs. p.o. (67). 

- Difenhidramina: 2-4 mg/kg cada 8 
hrs. p.o. 

- Clorfeñiadiol: o.s_ mg/kg. (75) 

- Dimeto :,anato: 1 mg/kg (75) 

GATO 

No·reportada 

- No usarlo (75). 

- 1-2 mg (67). 

No reportada 

- 0.5-1 mg/kg cada 
· 6-12 hrs. (15). 

No reportada 

n 

n 
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BRONCODILATADORES 

A) Simp4tico miméticos. 

PERRO 

Estimulantes Al.fa y Beta 

- Adrenalina: O.l-0.5 ml (1':10,000) 

c.s., I.M. I.V. (2B) 

O. 5-0. 75 ml. (1:10,000) 

GATO 

- 0.5-0. 75 ml (1:10,000~ 
(67). 

I.M., s.c. (67) - 0.1-0.2 (87). 

- Efedrina: 5.15 mg/kg p.o. 

1-2 mg/kg cada 8 hrs. 
(67). 

Estimulantes B1 y B2 

Isoproterenol: 0.1-0.2 mg cada 6 
hrs. (1:5000) I.M. 
s.c. (67). 

Estimulante B2 

- Salbutamol 

- Metaproterenol 

Isotttarina 

- Terbutalina: 1.25-5 mg cada 8-12 
hrs. (67). 

0.625 mg cada 8 hrs. 
( 67) 

- 2-5 mg oral. 

- 0.1-0.2 ml (67) 

Igual. 

- 0.625 mg cada 8 
horas. 

P.o. (67) 
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B) Parasimp4tico l!ticos. 

Anticolinérgicos. 

PERRO 

- Atropina: 0.04-0.1 mg/kg s.c. 
i.v. (28) 

GATO 

Igual. (28) 

Derivados de las xantinas, Inhibidores de la fosfodiester~ 
sa. 

• Aminofilina: 10 mg/kg cada 8-12 - Igual (63). 
hrs. p.o. i.m., i. 
v. (63) • 

6-11 ~g/kg i.v. i.m. - - 2-5 mg cada 8 hrs: 
cada 6-8. hrs. (87). (67). 

5-10 mg/kg p.o. cada - 2 mg cada 12 hrs. 
6-8 hrs. (67). (87). 

- Teofilina: ·2-8 mg/kg cada 6~12 
hrs. (67) 

6-11 mg/kg cada 6-8 
hrs. (87) 

10 mg/kg cada 6-12 
hrs. (36). 

- 0.1 ~g cada 8 hrs. 
(87). 
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DIURETICOS 

PERRO 

- Clortiazida: 20-40 mg/kg cada 12 
hrs. p.o. (31) 

- Hidroclortiazida: 2-4-mg/kg cada 
12 hrs.p.o. (31) 

- Furosemida: 1-3 mg/kg (31). 

1.1-2.2 mg/kg (63). 

2.-4 mg/kg cada 8 -
12·hrs.p.o. (87) 
(müimo 50 mg) • 

1-8 mg i.v., p.o., 
i.m. cada- 4-12 hrs. 
(67). 

GATO 

- Igual (31). 

- Igual (31). 

- 2-3 mg/kg (87). 
(mfximo 10 mg) • 

- Acido etacrínico: 0,2-0,4 mg/kg.i.v. - No reportada. 
i.m. (87). -

- Esp!ronolactona: 1-2 mg/kg cada 24 
hrs. (31). - Igual (31). 

- Triamtereno: 12.5-50 mg/kg cada 12 - Igual (31), 
hrs. (31). 

- Acetazolam.ida: 10 mg/kg cada 6 hrs. - Igual (31). 
p.o. (31). 
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ANTIMICOTICOS 

PERRO GATO 

- Amfotericina B: 0.15-1 mg/kg disuel­
tas en 5-10 ml de sol. 
dextrosada al 5% i.v. 
3 veces a la semana -
12-4 meses (perros y 
gatos) (67). 

- Ketoconasol: · 

EXPECTORANTES 

10-30 mg cada 24 hrs. 
p.a. (67). 

- Cloruro de Amonio: 128-640 mg cada 4 
hrs. (75). 

- 15-20 mg (67). 

- No reportados 

-- Yoduro de K: 128-3·.o mg cada 5 hrs. - No reportados 
(75). 

- Glicerilguayacol:45-90 mg cada 8-12 hrs. - No reportados 
(63). 

- Citrato de Na y K: 0.640-1.9 gr. (75). 

- Acetato de Nay K 0.640-1.9 gr (75). 

MUCOLJ;TICOS 

- ,Acetilciste!na 3-5 ml (20%) Inhalado 
(13). 

- Carbox~etilcisteina: No reportada 

- No reportados 

- No reportados 

- No reportada 

- No reportada 
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- Bromhexina: No r!:!portado 

- Desoxiribonurleasa: 

- Tripsina: 

11 o reportada 

No reportadas. 

- Quimiotripsina No reportada 

ANTIINFLAMA'l'ORIOS 

- Ac. acetilsalicílico: 10 mg/kg.cada 
12 horas (63). 

Cortisona: 2. 2 mg/tg· p.o. (63). 

- Prednisolona:0.5-2 mg cada 24 horas 
(31). 

0.1-0.5 mg/kg cada 8 
hrs. (87). 

- Dexametasona: 0.02-0.2-mg/kg cada 8 
hrs. (87). 

0.25-1 mg i.v., i.m. 
(63). 

0.1-0.2 mg/kg cada 8 
hrs. (87). 

- Betametasona: 0.020-0.055 mg/kg. 
d6sis dnica (63). 

- Flumetasona: 0.06-0.25 mg cada 24 
hrs. (63~ 

- 10 mg cada 52 -­
hrs. (31). 

1-3 mg/kg i.v. 
(87). 

- 1-3 mg. 

- 2.5 mg cada 12-
8 ·hrs. (67). 

0.5mg cada 8-12 
hrs. (87). 

- 0.125-0.5 (63i. 

- 0.1 mg (87). 

- 0.03-0.125 mg 
cada 24 hrs.(63). 
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- Hidrocortisona: 4.4 mg/kg, cada 12hrs. 
("63). 

Chóque 50 mg/kg i.v. 
(63). 

- Dexametasona choque: 5 mg/kg i,v. (83) 

. AN'rIPARASITARIOS 

- Tfabendazol: 32-140 mg/kg cada 24 hrs./ 
21-23 d!as. 

- Igual (63). 

- Igual (63). 

Igual (63). 

- 0.2-2,2 mg/kg. 
(67) • 

- Febendazol: 50 mg/kg cada 24 hrs/8 d!as. 

100 mg/kg cada 24 hrs/3 d!as. 

- Albendazol: 9.5 mg/kg cada 24 hrs. 

- Levamisol: 8 mg cada 24 hrs. 
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