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RESUMEN 

Ramos Vet"gés José Eduardo TonatiL\h. Sedación y analgesia c:on 
Detomidina en el equino: Estudio !"'ecapitulativo. <Bajo la 
dirección de M. V. Z. Juan José Enrique.'.: Ocaf'la. 

La finalidad del presente trabajo +:...te. l~ de proporcionar a los 
Medi-:.os Veterin¿=wios Zootecn1sta.z y demás personas inte1~esadas en 
el tema, una 9uia f:.m el us.o r1E- Detomid1na <Domoscdan) como 
sedativo y como analgesico. 
Este estudio se reali::O abteniendo la informacion en la biblioteca 
de la F. M. V. z. de la UNAM. y del Centro de Información 
Cientifica y Humanistica CC.I.C.H.>, utilizando los bancos C.A.B. 
y A.e.s. de 1980 a 1989. 

Detomidina es un derivado de imida::ulc que actua como un agonista 
de los Alfa-2-adrenoi~eceptores, clinicamente es usado como 
tran~uili:ante y analgesic:o en caballos. 
Al ser un Al-fa-:!-agon1sta tambien ac:tLla en las sistemas 
c:ardiovasc:Ltlar y en el respiratorio, produciendo br•a<.Jic.:t.rdia, 
hipotensión, bloqueos atri.oventriculares, y c~mbios en los 
movimientos respirato1"'ios. 
Este ~armac:o es dosis dependiente, c:linicamente se utili:an do~is 
que van de 20mc9/kg. a 160mc:9/lcg. Si se ciuiere utilizar como 
tran9Ltilizante unic:amente, la. dosis de 2.c)mc1:3/k9 es la dosis 
promedio con la que se han obtenido mejores t~esL1ltados para. 
procedimientos; comunes, lograndose L1na t1~an9ui 1 i Z.:\C ión por 
apro:1ima.damente 50 min. 

A t.tna dosis de 80mc:9/i~9 se obt ierie Lma 
apro~:imadamente 90 min. y una sedacl.ón de 
min. E::iste un¿; c.01~relacJ.On enti~e tiempo de 
sedacion, dosis y la via d~ aplic:·.ión, ya 
intl"~venosa. 

buena .:lnalgesia por 
aproHirr . .:ldumente 15(1 
anal9esia, tiempo de 

int1·amusculc:lr 



lNTRODUCCION 

A meo1ados de los anos setc:!ntas se desarrollaron varios proyectos 
para encontrar nuevos farmac:os qLle tuvieran acción en el Sistema 
Nervioso Central. 

EL principal objetivo de estos proyectos fue encontrar un 
compuesto que pudiera tener E?fec:tos sedativos y analgésicos en las 
srandes especies. 

La d1?tomidinc. <DDMOSEDAN}.;,, es un compuesto no narcótico CJLlE! tiE:ne 
efectos analgésicos sedat1vas y de tranquili:::ac:iOn potentes. 

El in91"ediente activo es químicamente un 4(5>-<2,3- Dimetilbenzil> 
imidazole Hidroc:loride. 

L.3 detomidina es un agonista alfa 2 adt"enorec:eptor y por eso se 
pueden observar efectos simpaticomimétic:os después de su 
administración, como incremento inicial de la presion san9uinea Y 
decremento de la frecuencia cardiaca. 

En la actualidad, los médicos veterinarios c:¡ue se ven relacionados 
con el mane.la de e9uinos, re9uicren de una su.ieciOn química. 
combinada con una sedación y analgesia profundos; debido a la 
sofisticación de los procedimientos médicos y de dia9nóstico y al 

.. t:.:1;-ipc1•amento carac:ter·!e 1;lco do esta especie. 

Existen en el mercado productos 9uc no satisfacen totalmente esta 
combinación de propiedades, por ejemplo, la Aceproma::!ina quo tiene 
una ba.ia acc1ón analgésica, la :d la.::ina que tiene un efecto 
anal9ésico corto y no uni·formemente distribuido sobre la 
superficie del cuerpo; o productos que solo ti.encn ofecto=­
anal9ésic:os, como la morfina y sus derivados, pero qua pueden 
causal' tras torno$ en el comportamiento y por eso se rec¡uier"e la 
combinación con un a9ente sedativo~ 

La s~dac: ión es requerida p,:,.1"a. 
clinicos, ya soan diü9nósticos o 
podemos mene ionar, parac:entesi s, 
sondeo n'8soesofá91co, sLttura~, 
Pad109raficas, fistUlas recto 
Uterinas, ent1"'e otros. 

una multitud di= proced1mientos 
de tratamiento, entre el los 
palpación rectal, QnUoscopi~s, 

c:irug:i.d::i menot"es, tomas 
vaginales, herrajes, biopsias 
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Los si9nos de tranquili;:.zicion se pueden observar despues de dos 
minutos de aplicada la detomidina y se inician con la depresion 
9eneralizada del caballo, baja la cabeza hacia el piso, ~lajacion 
del belfo inf"et"ior, r•elajación del pene, pérdida de la habilidad 
para reconocer obstaculos, incardinación, incapacidad para 
caminar, disminución de la frecuencia cardiaca y disminución entre 
la distancia de las puntas de las orejas. C2) 

Las propiedades de la detomidina c:6mo anal9ésic:o potente son 
utilizadas en c?.l9L1nos casos como cólicos, pleuritis, l'1minitis, 
castr-ac:iones, entre otros. <4;12> 

La duraciCn de la sedaciCn y la analgesia depende de la dosis y de 
la via de aplicación. 
Las dosis mas c:omunmente utilizadas son de 5,20,BO,y 160 mc:g por 
l~ilogrc'lmo de peso c:ot''poral, dependiendo del efecto 9ue se desee 
obtenet• del producto. 

A dosis de 5 mc9/k9/iv se obtiine poco:t sedación y ninguna 
analgesia. A dosis de 20 mc:9/kg/iv. se pueden observar signos de 
sedüc: ion duran e 1. 5 hora E y anal9esia hast;."' por • 5 horas 
dependieno el grado y tipo de dolor. 
A dosis de 80 mc:g/kg/iv se obtuvo hasta • 70 horas de anal.ges1a y 
2. 7(t horas de signos de tran9ui l i .::acil:m. 
A dosis do 160 mc:9./k9/ív. se obi;uvier•on sisnos de tranquili::ac:ión 
hasta por 3 hot•as y de analgesia hasta pot• 2.75 hot•as. 

Se ha encontrado 9ue a las dosis mas altas <BO y 160 mc:9/k9> los 
picos de analgesia ocurren 1~ min. despues de la administracion 
endovenosa y ~O a 45 min. despues de la administracion 
intramuscular. <2) 

A dosis entre 40 y 80 mc:g/kg. se puede castra1· caballos de pie 
sin la necesidad de aplicar nin9ún otro medicamento o anestesico 
local. La operación se inicia 15 min. d~spués de la apl1caciOn 
de la detomidina y te1•m1na aproximadamente 10 minutos despues. 
Los resultado!: de los estudiCJ~ realizados sugieren que este t1~0 

de cirugías se pueden reali::ar con tod.:i. seguridad ya 9ue los 
•niveles de analgesia y tran9uili;:ación son adecuados. 

Los efectos colaterales no deseados 9ue hasta ahora se han 
observado son: Sudoración, prolupso del pene, tremores musculares 
ocacionales, piloereccion, atania. Estos E.•fectos solo se han 
observ~cio cuando se utili;:an las dosis mas ~ltas <80 y 160 
mc9/k9.> y fueron totalmente reversibles. <10> 
* Farmas Grou~ Ltd.,Tur~ku, Finland. 
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ANALISIS DE LA INFDRMACION 

FARMACOLOGIA BASICA 
INTROOUCCION A LOS AORENORECEPTORES. 

El espectro de la respLtesta simpa:tética es producido por impulsos 
hormonales y neuronales. Adrenalina, Noradrenal ina y otras 
catecolaminas liberadas de la médula adrenal alcan:an sus blancos 
en la cama vascular y tienen poco acceso estr•ucturas 
e>itravasculares. 
El Sistema NerviosO simpal;etico tiene su distribución anatomica en 
los órg~mos periféricos. 
En la sinapsis de }¿,~ neu1~onas simpatét icas se 1 ibera 
noradrenal ina C1Ue transmite a los receptores en el. órgano efector, 
una proporción de ese transmisor se difunde dentro de la corriente 
sanguínea. (3) 

Las receptores postsinapticos se han clasificado en alfa y beta 
adrcnorec:eptores y utili;:an un antu9onista espec:i-fico, éstos 
receptores tienen di·-ferentes preferencias por los a9onistas. 
En el c:erebro las neuronas noradrenérgicas tienen una distribución 
estructurál especifica y son consideradas como los cables que 
transmiten las serrales de 5us terminales y liberan noradrenalina 
para transmitir. Fisiol69icamente los sistemas se clasifican de 
acuerdo a su transmisor quimico, -farmacológicamente los compuestos 
simpateticos inducen respuestas simpBtéticas. 
Los a9onistas completos inducen mánima activación en el receptor 
mediante leo. respuesta, un antasonista completo inhibe totalmente 
la respuesta. Un antagonista parcial induce una respuesta parcial 
con actividad disminuida. 

SUBTIPOS FARMACOLOGICDS DE AORENORECEPTORES. 

Los subtipos de los adr"enoreceptor .. es establecidos se aprecian en 
la fi9ura 1 y tabla 1. 
La información ac:ercc:i de los biomecanismos de estos , .. eceptores 
progresa rapidamento, podemos postular 9ue los B-adrenoreceptores, 
operan con ~ct1vac16n de lR Adenil Cicl~sa incrementando el cAMP 
en la c:elula. <8> 
Los A-1-Adrenorec~ptores <A-1-ARS> estan incrementando la 
movilización· del ion Ca-i·+ intracelular .. 
El mecanismo do los Alfa-:!-Adrenorec:eptot"'es <A-2-ARS> puede 
diferente en diferentf.!s c:elulas: estos están re9ulando ol volta9e 
s:;<::?nsitjvo de los canales de calcio en el músculo liso y bviumnle 
neuronas, pet .. o en a.l9unas celulas operan reduciendo el c:AMP~ 



-5-

LA MODULACION DE LA LIBERACION DE TRANSMISORES 

La not'"adrenalina es capa::. de inhibir la liberación presináptica de 
los A-2-ARS, este efecto loc:ál modula la cantidad de transmisor 
liberado por la~ im!:>11lsos eléctricos a lo largo de la membrana 
neuronal. 
La modulación presináptica no se limita a la autoinhibición de las 
neuronas, en principio se han demOstrado tres nuevas ~armas de 
modulación: 
1 .. - Mediadores TormaCos en ·el tejido postsináptico como las 
prostaglandinas e histamina. 
2.- Otros neurotransmisores de las neuronas adyacentes como la 
ac:etilcolina que inhibe la libe1•ac:i6n de la noradrenalina. 
3.- Sustancias que llegan a los tejidos altravez de la circ:ulaciOn 
como, hormonas, catecolaminas circulantes, drogas, etc. 
Los A-2-AStienen influencia en la liberacion· de noradrenalina, 
~-Ht, acetilcolina y dopamina. 
La inhibición de la modulación especifica de los A-2-Asonistas 
<A-2-AG> está dada por la detomidina y la medetomidina. Estos 
compuestos tienen Ltn efecto ffiiJ.S profundo en la liberación de 
not"adrenalina en el ce1"~bro pero no limitan c:.>l sistema 
neurotransmisor. 
Los diferentes mecanismos de modulación se muestr-an en la figura 
2. 
Los A-2-ARS en diferentes tipos de neuronas tienen diferentes 
enlaces caracteristicos hacia los compuestos farmacoló9icos. 
Es evidente que la modulación presináptica en la transmición nos 
da nuevas posibilidades de efectos farmacolosicos. 

COEXISTENCIA DE LOS NEUROTRANSMISORES CLASICOS Y LOS PEPTIDOS. 

Ademas de noradrenal1na, al9unas neuronas contienen neuropeptido-V 
CNPY>. Para el musculo 1 iso vascular NPY ~s de 10 a 100 veces mas 
potente 9ue la noradrenalina como vasoc:onstrictor y este efecto no 
bloquea los alfa bloqueadores como la fentolamina. El concepto es 
esquematizado en la figura numero 3. 
El NPV es 9uardado con sodio en vesiculas 9randes y densas, el 
peptido es sintetizado en el cuerpo de la celula y .transportado 
por la corr-iente anonal hac:ia la terminación nerviosa. 
La calidad de los 9ranulos de neur"otransmisor libera.do es 
diferente en diferentes clasifica~iones de neuronas. 
Los t"ec:eptores presinápticos, aparentan inhibir la liberc'l.ción de 
los 9r.inulos, las dro9as pueden modular este espectro. 
El tratamiento crónico con drogas pLlede cambiar el contenido 
neuronal de péptidos. 



SUBTIPOS Y FUNCIONES DE LOS ALFA-ADRENORECEPTORES 

La noradrenalina es regulada por su propio mecanismo de 
r-etroalimentación mediado por ARS presinapticos que tienen 
naturale%a independiente a los alfareceptores postsinapticos en 
las celulas efectoras, asi el concepto de pre y post sinapticos ha 
quedado establecido. CB> 
La disponibilidad de los subtipos de compuestos de compuestos 
selectivos, permiten la subdivisión de A-ARS en A-1 y A-2 
basandose en la selectividad diferenciál por una vat"iedad de 
agonistas y antagonistas. El concepto se esquematiza en la figura 
4. 

SUBCLASIFICACION DE ALFA-ADRENORECEPTORES 

SUBCLASIFICACION ANATOMICA 

Los receptores del sistema nervioso autonómico se subdividen de 
acuerdo a su locali~ación anatómica en pre y post sinápticos. Los 
receptores situados en los 6r9anos blanco inhervados por el 
sistema adrenérgico están locali::ados Tuera del cuerpo de la 
neurona post9anglionar y se les llama receptores post sinápticos. 
La estimulación con un agonista, ya sc:a endógeno Cnoradrenalina> o 
una droga sintética, produce un efecto fisiológico, como 
vasoconstricci6n cuando los A-ARS estén en el músculo liso 
vascl.1lar. 
Los A-ARS presinapticos están localizados en las membranas 
varicosas de las neuronas simpatéticas post9an9lionares. La 
estimulación de los A-ARS presinapticos reduce la liberación de 
neurotransmisor via retroalimentación negativa. 
Existe suficiente evidencia que nos indica 9ue no todos los 
A-1-ARS se localizan postsinapticamente y todos los A-2_ARS 
estAn locali=ados pr~sinapticamente. 
Los A-2-ARS postsinapticos producen vasoconstric.ción y coexisten 
con los clásicos A-ARS postsinápticos. 
Algunos estudios sugieren que los A-ARS postsinapticos vasculares 
9ua se local izan en la unión del neuroefectór son del sub tipo 
alfa-1, mientras que los 9ue están a cierta distancia de la unión 
neuroefectora son del subtipo A-2. 

SUBCLASIFICACION FARMACOLOGICA 

Los termines A-1 y A-2-ARS indican unicamente la preferencia de 
los receptores por agonistas o antagonista~. 
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Esto no se re-fiere a la loc:ali-=ación respecto a la terminación 
nerviosa o la sinapsis. Ahora es generalmente aceptada la 
subclasificación fa.rmacol69ica en los subtipos A-1 y A-2 y que 
proveen una clasificación mas confiable en la basada en la 
locali:.:aci6n anatómica. <13, 8) 
La selectividad de vat~ios A-ARS a9onistas y antagonistas se 
muestran en las tablas 2 y 3. 
Entre los agonist.:ls, meto;-:amina, amidefrina, cira:!olina seguida de 
Tenilefrina, son altamente ·$electivos para A-1-ARS, mientras 
clonidina, M7, Uk-14304, BHT 920 y BHT 933 son selectivos para 
A-2-ARS. 
El neurotransmisor n.:itural, noradrenal ina, es relativamente mas 
selctivo, la adrenalina manifiesta una ligera selectividad por los 
A-2-ARS. La dopamina es un A-ARS a9onista estimulando 
preferentemente a los A-2 .. 
Existe un numero de c:ompuestos c:on una estruc:tura general de 
4C5)-sustituto ARIL ALQUIL IMIDAZOLES, incluyendo detomidina, que 
han mostrado ser hipotensivos, brü.dicardicos y sedativos. La 
acción cardiovascular de estos compuestos es semejant-e a la 
clonidina y otros A-2-Agonistas. 
La detomidina es preferentemente agonista A-2-ARS en la periferia 
y Sistema ~lervioso Centrál. 
En adición a los agonistas, los A-ARS anta9onistas son utilizados 
como herramientas para probar la subc:lasificación de los A-ARS. 

OTROS POSIBLES SUBTIPOS DE ALFA ADRENORECEPTORES 

basados en la clasificación farmacológica, el analisis a la 
respuesta de varios tejidos ha mostrado que la potencia absoluta y 
relativa a los a9onistas y anta.9onistas, varia en una forma qL1e no 
es la satisfactoria en el marco de los subtipos originales de los 
A-ARS, pero hasta ahora no se tienen las bases suficientes para 
dividir los A-ARS en mas sub't1pos. 

FUNCION DE LOS ALFA ADRENORECEPTDRES 

Se han iniciado estudios acerca de la distribución y +unciones de 
los adrenor-eceptores en varios or9anos y tejidos del or13anismo, y 
ahora se tiene un patrón global de distribO~ión. Usando ligaduras 
marcadas, los A-ARS han sido identi+1cados en 4:.'l hi9ado Y· musculo 
liso, c;erebro, pulm6n, corazón, gland•-tlas submandibulares, rif'rón 
y pla.9ur:tas. 
Ejemplos de respuestas mediadas por los A-1 y A-2-ARS se dan en 
las tablas 4 y 5. 
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Las respuestas mediadas por los A-1-ARS incluyen: Contraccion del 
musculo liso en vasos sanguineos, iris, ureter, y en la mayoria de 
los esf interes, muscules pilomotores, la relajacion de musculo 
liso en ~stcmago e intestino, la secrecion de las 9landulas 
sudoríparas y salivales. Estos A-1-ARS pueden activar la 
9lico9enolisis en higado y tejido adiposo, inotropismo Y 
9licolisis en el cor·~zon, aunque esta respuesta es mas potente por 
la activación de receptores Beta adrener9icos. 
Los A-2-ARS median la inhibición de la liberación de 
neurotransmisor liberado de las terminaciones nervios:.as, 
agregación pla9uetaria, lipolisis en tejido adiposo, y la 
liberación de lnsulina en ancreas 
Los A-2-ARS en el cerebro, que median la acción hipotensiva de la 
clonidina y 9ue son afines a la droga probablemente se localizan 
postsinapticamente y son un A-2-Subtipo. 
Estos A-2-ARS estan probablemente involucrados en la mediación de 
la sedación y la anal9esia. 

MECANISMOS INVOLUCRADOS EN EL FENOMENO ALFA-ADRENERG!CO 

SUBCLASIFICACION A NIVEL CELULAR. 

Las A-1 y A-2-ARS poseen diferentes mecanismos para mandar la 
sef'ral. 
Los A-Agonist.:.'\S como muchos neut"otran5misares eJet"cen su acción 
alterando la concentración de Ca++ o de la Adenosina Cic:lic:a 
3'5'-monofosfatasa Cc:AMP> en las celulas blanco. 
Ahora se tiene evidencia que los A-1-ARS se pueden distinguir de 
los A-2-ARS por sus diferentes efectos en el Ca++ y el cAMP. En 
contraste, los Beta Adrenorecoptores y los A-2-ARS, 9ue se acoplan 
a la membrana unidos a la en=ima Adenil ciclasa. 

ALFA-1-ADRENORECEPTOf~ES 

Se sabe que los A-l-Adrent-r9icos responden involucrando un 
incremento en el c:alcio y 9ue el Ca++ en su mayor~ia e,it='rc:e> efecto~ 
int;racelul.:ires unltr11Uasu con la Calmodulina, que es una proteina 
regulatoria dependiente de Ca++. Fisura numero 5. 
El complejo C.J++ C"ulmodulina interact.:1a con varias enzimus y otras 
proteinas intracelulares, alterando su actividad y produciendo 
varias respuestas fisiolo9icas. 
El aumento de Ca++ inducido por una estimulaci6n A-l~Adrenergica 
vascular o de otroz muscules lisos esta iniciando la liberación de 
Ca++ de reservas internas del reticulo sarcoplasmic:o y de la 
membrana del plasma. 
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La liberación interna de Ca++ ionice es responsable de la fase 
inicial de la contracción, que es sucedida de un componente tónico 
dependiente de Ca++ ionice e>:tra celular e incrementa la 
permeabilidad al Ca++ ionice de la membrana. El aumento de la 
permea.b i l idad da como resultado la apertura de los canales 
operados por Ca++ ionice. 
El evento primario en la activación de A-1-ARS anterior al cambio 
en el Ca++ intracelular, es una baja en Fosfatidil-4,5 bifosfato 
en la membrana, que produce dos mensajeros intracelulares, 
mioinositol-1~4,5-trifosfato. (lp3> y 1,2-Diacilglicerol <DAG). 
lp3 causa la liber·ación del Ca++ del retículo endoplasmatico, 
produciendo un rapido aumento en el Ca++. El Oiacilglic:erol puede 
producir efectos de activacion al Ca++-Fosfolipido dependiente 
Protein Quinasa que fos..forila y altera la actividad de la& 
pr"oteinas celulares. 

ALFA-2-ADRENORECEPTDRES 

Los Beta y los A-2-Receptores Adrenet"9icos esta unidos a la Adeni 1 
Ciclasa y regulados por proteinas; La a.et ivacion de estos 
reCeptores altera los niveles intracelulares ·de cAMP. Figura 
numero 5. 
Los subtipos B-1- y B-2- ejercen su acc1ón estimulando la Adenil 
Ciclasa atraves de la proteina reguladora <Gs) miP.ntras algunas de 
las respuestas de los A-2-ARS esta dada por la baja en cAMP dada 
la inhibiciOn de Adenil Ciclasa. 
La activación de los A-2-ARS promueve su union a la (6i) 
resultando en una inhibición de la actividad de la Adenil Ciclasa 
y la proteina Quinasa A. 
La inhibicion de la Adenil Ciclasa en los A-2-Adrenergicos ha sido 
demostrada en plaquetas, tejido adiposo, higa.do y pancreas. 
La activación de las plaquetas por los A-2-ARS produce agregación 
y liberación del contenido de los granulas, pero estos cambio!:> na 
siempre se le atribuyen a la reducción en c:AMP, esto 9u9iere que 
puede ocurrir por otro mecanismo diferente. 
La vaso constricción mediada por los A-2-ARS postsinapticos a 
mostrado mayor dependencia dentro de la movilización de Ca++ 
extracelular. 
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EL PAPEL DE LOS ALFA ADRENORECEPTORES EN LA REGULACION DE LA 
VIGILANCIA Y EL DOLOR 

Vigilancia quiere decir la habilidad del organismo para adaptarse 
a los cambios en el medio. 
Vigilancia de esta manera es la prontitud de respuesta a estimulas 
produciendo un cambio de conducta. 
La vigilancia depende de la actividad neuronal en diferentes 
partes del Sistema Nervioso. El control de la vigilancia consiste 
en moderar varias redes locales en diferentes partes del cerebro. 
El incremento total de la vigilancia esta acompanadO de la 
activación de la corteza cerebral con un incremento en la 
actividad neuronal , el nivel de l~ actividad cortical puede ser 
moni toreado con electt .. oencefalo9rama. ( t 1) 
Cuando las neuronas se ponen mas activas, actúan menos 
sincronizadas, con una disminución en la amplitud y mezclando la 
frecuencia de la actividad, esto produce un incremento en el tono 
muscular Y signos de activación del Sistema ·nervios~ simpatético. 
Farmac:olo9icamente,a9entes estimulan o bloquean los adreno 
receptores que tienen marcada influencia en la vigilancia. 
Especifica.mente mejoran la tranmición Noradrenér9ica e incrementan 
la actividad en varios sistemas. 
Los A-1-Estimulantes exitan la 
estimulo produciendo agitación 
locomotora. Los antagonistas 
contraatacan esto. 

corteza cerebral e inducen un 
e incremento en la actividad 

A-1 como la F~noxibenzamina 

En el n~cleo del tallo cerebral está el Loc:us Coeruleus y gran 
proporción de sus neuronas son noradrenérgicas, la estimulaci6n 
del LC causa exitación en animales y el da.No en éste sistema 
conduce a un decremento en el despertar. La inyección sistemica de 
estimulantes de los A-2-ARS como la clonidina produce disminución 
en la actividad de las neuronas en el LC. La c:lonidina de esta 
manera r-educe la rapide;: del animal para r-eaccionar. Otros 
A-2-Agonist~s se han encontrüdo y se u5an sedativos 
vetrinaria. ( 11 > 
Otro posible mecanismo de acción de los sedantes es la in·fluencia 
sobre los A-2-ARS dando como echo que muchos sistemüs neuronales 
en el cerebro son inhibidos por adr-enalina de los pr-e y post 
sinapticos A-2-receptores. De esta maner-a la liberación de 
noradrenalina es directamente modulada por una retroalimentaciOn 
inhibitoria c:¡ue se realiza en las terminales nerviosas y el efecto 
sedativo de los A-2-Agonistas puede resultar de la inhibición del 
LC directamente y de las proyecciones nerviosas. Los A-2-ARS 
antagonistas como la Yohimbina incrementan la actividad del LC y 
de las neuronas corticales aumentando el comportamiento de 
exitación. 
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Aparte de su acción sedütiva los A-2-ARS tienen propiedades 
anal9esicas especificas. Es importante entender que el dolor 
comprende varios aspectos, el aspecto sensorial y el del 
comportamiento. 
Estos agentes tienen influencia el estado 
reacciones motoras, refle.los autonomicos y 
neuroendocrinas y por lo tanto tienen· influencia en 

de vigilancia, 
en func i enes 
la experiencia 

del dolor. 
El dolor resulta de la activación de las terminaciones nerviosas 
en el tejido traumatizado. Los nervios aferentes son de 2 tipos, 
fibras C desmielinizadas y fibras A deltas mielini=adas que ge 
proyectan en el cuerno dorsal en el cordón espinal donde exitan 
neuronas espinotalamicas, atraves del neurotransmisor peptido o 
sustancia P. Las neuronas espino talamicas se prouec::tan en el 
Talamus, contanctando varios centros autonomicos y de control 
motor. e 13> 
La aplicación local de noradrenalina y agonistas adrener9icos como 
la clonidina resulta muy efectivo para inhibir la e;:itabilidnd de 
las fibras C. Esta es una proyección adrener9ic::a del Locus 
Coeruleus <LC>, y se ha demostrado que el LC inhibe la transmiciOn 
nosciceptiva en el carden espinal. ' 
Las neuronas dal LC son inhibidas por un sistema A-2-Agonista, 
ademas 9ue son inhibidas por la activación de los A-2-ARS. 
La administración de A-2-Agonistas ha demostrado tener efectos 
anal9esicos en variosestudios. La acción puede ser espinal pero 
probablemente tambien resulte de la depresión directa de las 
neuronas noradrenet~9icas en e; 1 tallo del cerebro 9ue inhibe el 
sistema 5-Ht modulador del dolor. 

FARMACOLOGIA DE DETOMIDINA Y OTROS A-2-ARS AGONISTAS EN EL CEREBRO 

La presencia de A-2-ARS en las terminaciones nerviosas 
adrener9icas que se modulan con la liberación de noradrenalina 
tienen un sistema de retroalimentación negativa. 
Los receptores presinapticos y los clasicos postsinapticos A-A~S 
difieren con respecto a su relativa actividad y activan a los 
agonistas y antagonistas por esto se les llama A-1 9ue es el 
postsinaptico 9ue esta en el músculo liso vascular y A-2 9ue es el 

receptor vascular de las terminaciones nervioscts. 

EFECTO DE LA OETOMIDINA EN LOS A-ARS 

La interacción de la detomidina con los A-ARS ha sido bien 
estudiada, los A-ARS agonistas son capaces de inhibir la 
contracciOn del vaso deferente inducida electricamente1 esto es 
9ue es capas de inhibir la liberación del transmisor motor por 
activa.cien en los A-2-ARS presinapticos. (13>. 
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La habi 1 idad de la detomidina de suprimir• la fuerza de contracción 
es apro):imadamente igual a la de la clonidina y 20 veces mas 
fuerte que la de la xyla:ina. El efecto de la detomidina en el 
vaso deferente puede ser inhibido unicamente por antagonistas 9ue 
poseen selectividad por los A-2-ARS como el ldaz.oHal l y la 
Yohimina. Verific:andose asi que el mecanismo para disminLlir la 
tr"ansmici6n motora es atraves de Lln A-2- mediador. 
Los efectos postsinapticos de los A-ARS se estudian en el múscu;lo 
anococcigeo de la rata en los 9L\e la contracc:i6n muscular es 
mediada por los A-1- receptores postsinaptir.:os. 
Se ha di:mostrado 9L1e la detomidina, r.:lonidina y xyla::ina tienen 
actividad estimulando postsinapticamente, el efecto solo se logra 
a muy alt"s concentraciones.probando con esto que solo son unos 
agonistas parciales. 
La detomidina ha demostrado que tiene 9ran afinidad hacia los 
sitios A-2- receptores y esto se compara con la de la li9adura 
3H-clonidina. Ver tabla 6. 
Estos halla.;::9os in vitre han demostrado que la detomidina es un 
potente agonista selectivo para pre y post A-2-ARS. 

EFECTO DE LA DETOMIDINA EN LOS A-2-ARS CENTRALES 

Las neuronas noradrenergicas centrales tienem dos diferentes 
funciones, axon terminal <presinaptica> A-2-ARS que está 
involuct~ada en la modLtlaci6n locál de la liberación de calcio 
dependiente de.noradrenalina. V la funciOn somato dendritica A-2-
receptores están involucrados en la inhibición en el disparo de la 
neurona. La estimLllaciOn de A-2-ARS en cerebro induce una 
respuesta fé\rmacodinamica caracteristica que incluye: sedación, 
analgesia, hipotermia, bradicardia e hipotensión. 

EFECTO SEDATIVO 

Los receptores centrales 9ue actl!'tan en la vi9i lancia tienen 
características de A-2-Aí~S presinaptico y por esto es fundament<Jl; 
el papel del sistema de los A-2- Adrener9icos en la regulación del 
estado de la vigilancia. 
Oespues de la administrac:iOnde la detomidina produce una 
disminución de 1.3 D.ctividad motora espontanea, pero no induce a la 
perdida de los reflejos aun a dosis mLly altas, sin embargo la 
xyla~ina si produce perdida de reflejos a dosis altas. 
La detomidina induce sedación y esta puede ser bloqueada por A-2-
bloqueadores selectivos eme el idazoxan o yohimbina. 
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EFECTO ANALGESICO 

La detomidina tiene un potente efecto antinosiceptivo y este 
efecto dosis dependiente. Existen dos teorias sobre el 
mecanismo de acción para producir analgesia: 
1.- Inhibición de la actividad de las neuronas noradrener9icas que 
regulan el dolor en el SNC. 
2.- La activación de los A-1-ARS incrementa la actividad 
noradrenC!r9ica y esta prodttce antinosicepción probablemente a 
nivel espinal. 
Se ha demostrado 9ue la detomidina solo es anta9oni::ada por 
bloqueadores A-2- seec:tivos, esto sugiere que el poder anal9esico 
está mediado solo por el sistC!ma A-2. 
La detomidina no produce mayor depresión a dosis altas pero si 
produce un c.lc.ll''O incremento la analgesia si se aumenta la 
dosis. 

EFECTO HIPOTERMICO 

Se sabe 9ue la clonid1na 9ue tambien es un A-2-Agonista baja la 
temperatura corporal atraves de un mecanismo central de A-2-ARS. 
La detomidina tiene dos distintos efectos en la temperatura, a 
bajas dosis produce hipotermia y a dosis altas la temperatura 
retorna a lo normal o arriba de lo normal. 

EFECTO MIDRIATICO 

En varios estudios se ha demostrado que los A-2-Agonistas 
incluyendo la detomidina son capaces de inducir midriasis 
animales atraves de los A-2-ARS centrales. 
Los A-2-Agonistas estimulan los A-2-ARS de las neuronas del nucleo 
de Edin9el Westphal que tienen la inervacion parasimpatica del 
iris reduciendo el tono dQl musculo pupiloconstrictor produciendo 
una dilatacion de la pupila. 

EFECTO DE RETROALIMENTACIOtJ NEGATIVA DE LA NORADRENALINA EN EL 
CEREBRO 

La detomidina produce una inhibición en la liberación., metüboli!;mo 
yeliminación de la noradrenalina el SNC. Este mecanismo es 
dosis dependiente • 
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ACCIDN CARDIOVASCULAR DE LA DETOMIDINA 

Los A-2-ARS están ligados a una acción hipotensiva y bradicardica. 
La detomidina estimula los A-2-ARS en el sistema cardiovascular y 
este efec:to está involucrado la regulación de la presión 
san9uinea en el SNC. 
En rata solo grandes dosis C.03-.3 MCG/KG/sc:> reducen la presión 
arter-ial pero la ·frecuencia cardiaca se reduce con dosis mas 
pequerras y no tiene si9ni-fic:ación en la presión san9Ltinea. En 
contraste la l{yla::ina es hipotensiva y bradicardic:a .. La maxima 
disminución en la presión arterial y la frecuencia cardiaca inicia 
despues de una aplicación de 10 m9/K9/sc. 
En ratas anestesiadas la inyección intravenosa de detomidina al 
principio· induce a un incremento de la presión arterial, seguido 
de una sustancial hipotensiOn, mientras que la frecuencia cardiaca 
cae inmediatamente. 
En gatos anestesiados ·la inyección IV de detomidina induce a 
cambios en la presión an9uinea y la FC obteniendo una respuesta 
si mi lar a la de las ratas anestesiadas. 
El efecto hipotensivo y br~dica1•dico de la detomidina dosis 
dependiente. 
Estudies en caballos han demostrado que la detomidina no induce 
una marcada hipotensión. (5) 
Efectivamente la detomidina de modo sorprendente tiene una pobre 
habilidad para reducir la presión san9uinea animales 
consientes, aun9ue en animales anestesiados es un a9ente 
hipotensor y bradicardico con gran actividad y su patron de acción 
c:ardiovasc:ular se parece al de la clonidina. Con un aumento 
transitorio de la presión sanguinea seguido por una disminución 
gradual, la bradicaria se inicia inmediatamente despu~s de la 
administración. 
La respuesta vasopresora de la detomidina puede ser atenuada si se 
usan dro9as blo9ueadoras de los A-2-AES, como pra::osin, yohimbina 
e idaxzosan. Lo mismo sucede a la xylazina.(5) 
El tratamiento previo con pra:osin, que es antagonista 
selectivo para A-2-ARS causa que las curvas de respuesta a la 
detomidina y xyla:ina bajen mas 9entilmente, indicando 9ue los A y 
B-ARS participan independientemente en la vasoc:onstricción. 
La detomidina e apronimadamente 20 veces mas potente en ol 
sistema cardiovascular de animales anestesiados que la xylaz.ina. 
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FARMACOCINETICA DE LA DETOMIDINA. 

Se ha estudiado en el equino usando una tecnica nueva de 
detomidina marcada c:on tritio y ya se han obtenido algunos 
resultados con la tecnic:a de radioinmuno ensayo. 

Los resultados demostraron una distribuc:iOn rapida en tejidos 
incluyendo cerebro, en las curvas de suero plasmatic:o en las 
diferentes especies se encentro primero una fase de distribución 
con una vida media de unos cuantos minutos y una t"edistribuc:ión 
con una vida media de .S-2.5 horas, esta fas¡e de redistribución es 
un factor importante que determina una relación directa entre 
dosis efecto y tet"minac:ión de los efectos c:linic:os • (9) 

La vida media de eliminación varia entre 9.7 y 22.1 horas 
dependiendo de la especie y del metodo de analisis. 
Atraves de la orina se elimina la mayoría de los metabolitos de 
este producto y una peCfueria 'fracción tambien se detec:ta en heceg. 

El rango. total de e>:creción va de 48 a 91% de la dosis en tres 
dias. Se han observado algunos residuos en los tejidos de vacA 24 
horas despues de la dosis a concentraciones de partes por billon. 
No se han encontrado dii=erencias en la eliminaciOn entre la 
inyección intravenosa y la intramuscular. 

Adicionalmente a la potencia de distribución en los tejidos en 
general se encuentran niveles altos de la droga en el cerebro 
comparados con el plasma, esto nos permite saber que tiene un 
i=acil acceso atrave~ de la barrera hematoenceTalica. 
Ver .figura 6. 
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PARTE 11 

FARMACOLDGIA CLIMICA DE LA DETOMIOINA. 

EFICACIA Y DURACION DE LA SEDACION Y LA ANALGESIA DEPENDIENDO DE 
LA DOSIS. 

La sujeción 9uimic:a combinada con Llna rapida, pero profunda 
sedación aunado a una buena analgesia,es una de las demandas mas 
importantes 9ue hacen los medicas veterinarios que realizan su 
practica en equinos. <2> 

Los parametros clinic:os 
siguientes; 
1.-DetP-rminación de la 
labio inferior y el piso, 
orejas. 

para evaluar la sedación son los 

distancia entre la nari~ y el piso, el 
y la distancia entre las puntas de las 

2.-Relajación del belfo infet•ior (si o no>,Relajación del pene Csi 
o no>, y caida del parpado superior .. Cli9er-o,medio, mucho). 
3.- Evaluación Clinic:~ de la reali~ación de procedimientos 
clinicos. de O a ::;: <e::elente sedac:ion >. 
4.- Respuesta al t"Uido producido por una e>:plosión producida por 
vacio. (reacciona o, no r-eac:ciona 3) 
S.- Habilidad para reconocer un obstaculo:si lo libra con todos 
los miembros (O>, si no puede caminar- (6). 
6.- Trecuencia cardiaca (medida a los 60 seg.de la inyeccion>. 

Los pat•ametros clinicos para ev.;.tlua1~ la analgesia son : 

Se.aplica.ron electrodos en forma de collarin en la banda coronaria 
de los CLtatr-o miembros, los electr-odos fueron conectados a un 
generador de cho9ues elect1•icos. 
La rtespuesta positiva al dolor se daba cuando el animal respondía 
elevando el mi~mbro. 
Un electrodo mas ~e aplico en el a.rea per-ineal y la respuesta era 
positiva cuando el animal contraia el esfinte1~ .:in.:il. 

La primera determinación es la de la distancia entre la punta de 
la nariz y el piso. Ver Ti9ura numero 7. 

,Con·dosis bajas de Detomidina 5mc9/k9. solo el ~31. de los ~nimales 
pr-esentarcn signos evidentes de sedación. 
A dosis de 20mc9/k9.y mayor-es, todos lós animales mostraron signos 
de sedación. A dosis mayores no aumentaban los signos de sedación 
pero si la duración de los si.9nos. Ver -figura 8 y 9. 
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El parametro mas complicado para evaluar fue la observación de la 
c:aida del parpado superior y la relajación del pen; Peo todos 
los caballos tratados con :dlazina mostraron esta condición. 
La respuesta a la Nilazina(i.v.> fue mejor que la de la dosis mas 
baja de detomidina (5 mc:g/kg). Esto es evidente en la evaluación 
clinica en la que ~ dosis de 2ó mc9/k9 dio niveles de sedación 
satisfactorios por casi una hora y la xylazina a dosis de 1.1 
mg/kg fue menos satisfactoria y una vida media muy corta (15-30 
min) • Ver tabla numero 7 y 8. 
El metodo desarrollado para medir la analgesia nos permitio la 
determinación dE:" cambios en la tolerancia al dolor, y se demostro 
que la respuesta es dosis dependiente .. La duración de la analgesia 
para las cuatro diferentes dosis en los miembros anteriores se 
observa en la figura numero 10 y para los miembros posteriores ver 
figura numero 11. 
Para el area perineal ver la figura numero 12. 
La aplicación de la detomidina atravez de la va intamuscular se 
obserVo 9ue a dosis subclinicas no prodL1ce ni sedacion ni 
analgesia. Todos los animales respondieron a do!lis altas de 
detomidina aplicada intramuscularmente. ver tabla 7. 
La detomidina intramuscular demostro ctue a dosis de 5 y 20 mcg/kg 
no produjo analgesia en los miembros anteriores ni posteriores. 
Solo a dosis de 80 y 160 mc9/k9 se obtuvo analgesia en miembros 
anteriores y posteriores. 
A dosis de 5 y 20 mc9/k9 intravenoso es mas analgesico y sedativo 
que si Ge aplicara intramuscular. A 20 mcg/kg el m,;;u:imo efecto 
sedativo se obtiene mas rapido y mas profundo si se aplica 
intr .. avenosamente. 
Entre 80 y 120 mcg/kg la eficacia y duración entre intravenoso e 
intramuscular desaparecen. 

A 20 mcg/kg intravenoso es un buen anal3~sico y si se aplica 
intramllscularmente, esta dosis no produce analgesia. 
A doGis de 80 y 120 mc9/k9 intramuscular, el punto de ac·tividad se 
inicia 15 minutos despues~ pe1'"0 la analgesia tiene la misma· 
duración 9ue si se aplicara intravenosa.mente .. <12> 
En el area perineal, unicamente se obtiene analgesia si la via de 
administracion es iv. Ver figura numero 12. 
La xylazina a dosis recomendada intravenosamente provee ~edacion y 
analgesia ~imilar a la obtenida con la dosis minima recomendada 
para la detomidina C20 mcg/J~g>, y si se aplica intramuscularmente 
es menos efectiva é:omo sedante y no se obtiene e·fecto analgesico. 
El punto ma~:imo de anal9esia con 80 y 160 mc9n(9 intravenoso 
ocurre 15 minutos despues de su aplicación, por via intramuscular 
despues de 30 y 45 minL1tos. 
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Esta diferencia se puede enplic:ar si se conoce el mecanismo de 
accicn de la detomidina. Si se aplica intravenosamente, los 
A-2-receptores en el SNC se ocupan rapidamente y esto determina 
una larsa y profu~Ca sedacion y analgesia, despues de la 
aplic:ac:ion intramuscular, los niveles altos de la droga arrivan 
tarde •l SNC y a concentr•ciónes menores. 
Todos estos datos nos indican que para la mayoria de los 
propositos la dosis de 20 mc:9/k9 provee suficiente sedación Y 
anal9esia; si se incrementa la dosis tambien se incrementa la 
duración de los efectos sin que disminuya la seguridad para el 
animal. 

EFECTO ANALGESICO Y SEDATIVO DE LA OETOMIDINA EN UN MODELO DE 
COLICO USANDO LA VIA INTRAVENOSA E INTRAMUSCULAR. 

El mecanismo para producir dolor abdominal en el caballo consiste 
en el introducir 9uirur9icamginte un balan dentro del ciego y 
dejando una fistula cecal, a traves de la cual se conecta un 
manometro para monitorear la presion a la 9ue el balan es inflado; 
se infla el balen hasta lograr una presion de 30-40 mm de Hg, 
similar a la presion producida po,r una distencion del ciego por 
gas; el 9a·s confinado dentro del balen presiona las paredes del 
ciego, pr-oduciendo los signes clasicos de dolor abdominal. El 
control de' la presion se logra mediante el uso de una bombilla de 
mano. (4) 

Los signos mas comunmente observados en caballos con dolor 
abdominal (colico) son los siguientes: 

1.- patear el piso. 
2.- in9uietud. 
3.- voltear a ver su flanco. 
4.- estirar el cuerpo. 
S.- estirar el cuello y elevar el belfo superior. 
6.- patearse.el abdomen. 
7.- ausencia de apetito. 
a.- dejarse caer al piso. 

Cada uno de los parametros (signos de colico) se han clasificado 
de normal a severo de O a 3 t"espectivamente. 
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PARA METRO VALOR RESPUESTA DEFINICION 
AL DOLOR 

o NO QUIETO SIN PATEAR 
1 POCA 1-2.EPISODIOS/5 MIN 
2 MODERADA 3-5 EPlSODIOS/5 MIN 
3 .SEVERA > 5 EPISODIOS/5 MIN 

2 o NO DE PIE QUIETO 
1 POCA CAMINA LENTO 
2 MODERADA CAMINA RAPIDO 
3 SEVERA EXAGERADO/RAP IDO 

3 o NO NO VE SU FLANCO 
1 POCA VOLTEA 1-2/5 MIN 
2 MODERADA VOLTEA 3-5/5 MIN 
3 SEVERA VOLTEA > 5/5 MIN 

4 o NO NO ESTIRA EL CUERPO 
1 POCA ESTIRA 1-2/5 MIN 
2 MODERADA ESTIRA 3-5/5 MIN 
3 SEVERA ESTIRA > 5/5 MIN 

o NO NO ESTIRA EL CUELLO 
1 POCA ESTIRA 1-2/5 MIN 
2 MODERADA ESTIRA 3-:S/5 MIN 
3 SEVERA ESTIRA > 5/5 MIN 

6 o NO NO SE PATEA EL ABDOMEN 
1 POCA SE PATEA 1-2/5 MIN 
2 MODERADA SE PATEA 3-S/5 MIN 
3 SEVERA SE PATEA > :S/5 MIN 

7 o NO COME CON INTERES 
l POCA COME LIGERO INTERES 
2 MODERADA COME SIN INTERES 
:; SEVERA NO TIENE INTERES 

8 o NO NO INTENTA ECHARSE 
1 POCA FLEXION DE MIEMBROS 
2 MODERADA SI INTENTA ECHARSE 
3 SEVERA ECHARSE V GIRAR 

los signos y puntuación se observaren empe=ando antes de que se 
induzca el modelo Cinflar el balen) y durante el periodo de tiempo 
en el 9ue la dro9a tiene efecto. 
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La ter•minación del efec:to de la dt"'o9a es indicada cuando la 
puntuación regresa al nivel en el que estaba antes del 
tratamiento. Si no se obset"'la el efecto de la droga en 30 minutos 
despues de su administración se da por terminado y se libera la 
presión del balan. Ver tablas 9 y 10. 

RESULTADOS 

30 segundos despues de la aplicación de la detomidina se aprecia 
el efecto sedativo en todos los casos. Cuando el efecto sedativo 
ha· desaparecido, los animales empiezan a comer, algunos tienen 
dificultad para poner en posición el alimento dentro de la boca. 
El pene se protuye un poco no protuye el de 
detomidina. 
A las dos dosis mas altas se produce diuresis 2 horas despues de 
la inyecc:ion. 
La analgesia se pierde primero que la sedacion, en general la 
analgesia dura un corto periodo de tiempo si se compara con la 
dut"acion del eTecto sedativo a grandes dosis. 
Los cabal los es tan de pie por lar9os periodos de tiempo bajo al 
efecto de la detomidina. 
Cuando tet"mina el efecto analgesico se observa el deseo de echarse 
revolarse, inquietud y muestra claramente si9nos de dolor. 
La v.yla::ina produce que el cabal lo agache la cabeza mas, c¡t...le la 
detomidina. 
La xyla:;:ina produce sedacion y analgesia pero comparativamente con 
menor duracion que la detomidina. 
Las-contracciones cecales disminuyen cuando se esta bajo la 
influencia de la detcmidina. ~ 
No se han observado efectos detrimentales en cuanto a la motilidad 
intestinal despues del uso de la detomidina. 
La detomidina es el mas potente anal9esico usado por• el ·autor en 
el modelo de colico. Xylazina es la unica dro9a que tiene los 
mismos efectos pero de menor duracion. Flunixin, Oipirona, 
Meperidina y pentazocina no son tan buenos analgesicos para el 
control visceral. ' 
El tiempo promedio de analgesia con detomidina es: 

5 mc9/k9=13.5 + - 5.17 min 
20 mc9/k9=4S.5 + - 7.13 min 

80 mc9/k9=105.0 + - 19.19 min 
160 mc9/k9=239.0 + - 31.5 min 

La sedacion es mayor que la analgesia. El promedio de la xylazina 
a 1 m9/k9 es de 20.0 + - 3.6 min. 
Ver figura numero 13. 
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EFECTO DE LOS SEDATIVOS EN LA FUNCION PULMONAR EN CABALLOS. 

La evaluacion de la funcion pulmonar en el caballo re9uiere de 
gran tolerancia por parte del sujeto. En la mayoria de los 
caballos se puede reali::ar sin tener 9ue utili::ar tranctuilizantes. 
Sin embargo, algunos caballos se tornan e>:tremadamente nerviosos 
dut"'ante la prueba de func:ion pulmonar. El nerviosismo puede 
influir en la func:ion pulmona~ por un incremento en los niveles de 
adrenalina liberada. <7> 
La evaluacion de la funcion pulmonar se basa unic:amente en tres 
par-ametros: (1) Frecuencia respiratoria, C2) Conformacion dinamica 
<Cd>, (3) Presion arterial parcial de 02.CPuo2). 
La conformac:ion dinamica <Cd> ge dcHne como el cambio de volumen 
por el cambio de unidad de presion. 
Despues de la. aplicacion de Oetomidina. se observo una baja 
si9nificativa en la frecuencia respiratoria. 
En cuanto al (Cd> se observo una ba,ia si9nificativa despues de la 
aplicacion de Detomldinu y X1laz1na. rambien se demostró que 
B)liste una correlación en el decremento de la (Cd) y la. dosis de 
detomidina, a mayor dosis m~yor es el decremento del (Cd>. 
La presión at"terial parcial de o:.-: i9eno baja despues del uso de la 
Hyla.zina aun9ue en menor grado que la que produce lil dc-tomidina. 
La detomidina induce unos marcado: cambios en los mecanismos de la 
resp i rae ión. 
Después de la aplicación de ::yla.zina la frecuéncia respit"atoria 
muestra una caida significativa. Los caballo~ muestran tambien un 
decremento en el (Cd> que es dosis dependiente. 

La detomidina y la :·iyla;:ina producen cambios en las cut"vas de 
presión y volumen, éstas se hacen abruptas y manifiestan si9nos. 
tipicos de deformación. La:5 curvas se hacen mas cot"tas al final de 
lü. inspiración y principios de ltr1 eHhalacion'!' en esta. fase de la 
respiracion los cambios de volumen se reducen en relación con la 
presión intrapleural. 
La detomidina a dosis de 20, 80, 160 micro9ramos/K9 produce una 
reduccc ion en el Pa02. ( 10) 
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REPORTE DEL EFECTO CARDIDRESP!RATORlD DEL ANTAGONISTA <MPV-1249) 
DE LA DETOMID!NA. 

Cuando se aplican dosis elevadas de detomidina el caballo muestra 
una incoordinaci6n severa, esta incoordinación en un determinado 
momento puede ser riesgo para el animal y para el operador. Estas 
son el tipo de situaciones cuando se requiere el revertir el 
eiecto de la detomidina. (6) 
El antagonista del efecto de la detomidina <MPV-1248) fue 
desarrollado por el Farmos Group LTD. 
E5te estudio piloto es par'a determinar la dosis apropiada del 
antagonista y evaluar su efecto en el sistema cardiopulmonar. 
Los pa1•ometros medidos fueron: frecuencia respiratoria, ritmo y 
amplitud, electrocardiograma, presión sanguinea sistolica y 
comportamiento. 
Los para.metros anteriores fueron medidos con detomidina sola a 
dosis de o. 03 m9/k9 intravenoso, durando 50 minutos cada periodo. 
Se aplico el antagonista de la detomidina a diferentes dosis de 
0.06 m9/k9, 0.12 m9/l~9, 0.18 m9/1~9, O.Z4 m9/kg, 0.36 ms/t--~9, 
intravenoso 20 minutos despues de la aplicación de la detomidina a 
dosis de 0.03 m9/h9 intravenoso, los cab<lllos fueron estudiados en 
los siguientes 30 minutos. El registro se reali:o continuamente 
durante el periodo de prueba y los cab¿\l los se dejaron descansar :S 
dias entre cada prueba. 

FRECUENCIA RESPIRATORIA: La frecuencia respiratoria bajo despueG 
de 1a aplicacion del antagonista. La detomidina sola incrementa la 
frecuencia respiratoria, despues de 5 minutos empie;;::a a disminuir. 
La mas pronunciada caida ocurre entre 1 y 5 minutos despues de la 
aplicacion del antagonista. Aun9ue despues de los 5 minutos 
iniciales la frecuencia continua declinando. 

RITMO RESPIRATORIO: Los cambios en el ritmo respiratorio son 
independientes a la dosis del antagonista. 
Un incremento en la amplitud del ritmo se observa por presentar 
una respiración muy pro.funda que sostiene por cortos periodos y 
esto resulta en una ca.ida de la frecuencia respiratoria. La 
ventilacton es compensada por el aumento en la amplitud 
respiratoria., 

FRECUNCIA CARDIACA: Esta se incrementa despues de que el 
antagonista es aplicado. El mas pronunciado aumento en la 
frecuencia cardiaca es en los primeros 5 minutos .. 
El incremento de la ft~ecuencia cardiaca se relaciona con la dosis 
del antagonista, a mayo1~ dosis mayor frecuencia cardiaca. 
Ver tabla nuinero 11 y fi9ut"'.?. 14. 
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ELECTROCARDIOGRAMA: Los bloqueos atrioventriculares son un e-fec:to 
carac:teristico de la detomidina. La ft•ec:uencia de bloqueos AV baja 
despues de la administración del antagonista. Esto es evidente a 
las dosis mas altas. El mayor descenso de los blcqLteos se presenta 
en los primeros 5 minutos despues de la aplicación del 
antugonista. 

PRESION SANGUINEA: La pre~ion san9uinea arterialsistolica baja 
despues de la aplic.:..c:ion del antagonista y tiene una relación 
posj ti va h.:-\cia las dosis alta del antagonista. baja en la 
presión sanguinea re=:ul ta en un incremento en la frecuencia 
cardiaca. Si la frecuencia cardiaca se incrementa la 4recuencia de 
bloqueos AV baja.. Ver -figura 15. 

COMPORTAMIENTO: El patron de comportamiento se normali::a 2 minutos 
despues de la aplicación del antagonista, signos de esto se 
mani4iestan porque levanta la cabeza, incrementa el tono en el 
belfo inTerior, mLteve las orejas, reacciona al medio y se 
incrementa su sensibilidad al dolor. Estos cambios de 
comportamiento son evidentes a todas las dosis, pero es mas 
p~cnunciado en las dosis altas. La tendencia de regresar al es~ado 
de sedacion se pt"esenta CLtanrJo el antagonista se aplica a bajas 
dosis, a las dosiz altas no se presenta este fenomeno. 
La duración del efecto del anta9onista v.:iria segun el parametro. 
Su efecto en respira.cien y comport.:imiento es mas lar90 ttue su 
efecto en el sistema cardiovascular donde su vida es corta. No se 
encontraron efectos adversos en la administración del antagonista. 

EFECTO DE LA ATROPINA EN EL FUNCIONAMIENTO CARDIACO EN CABALLOS 
SEDADOS CON DETOMIDINA. 

Se ha encontrado 9ue la di:.•tomidini:\ induce bradicardia y bloqueos 
atrioventriculares (Av) de segundo grado (10). 
Dosis adecuadas de atropina se sabe 9ue inhiben varios tipos de 
re-fleJo va.gal en el cora:::ón, retardando una asistole y esto causa 
cambios en la conducción del cora::i:ón disminuyendo el 9rado de los 
b 109ueos. C 1 > 
La detomidina dept"ime la fr~t~unnci.:l c.'.lrdiaca, 
despues de 2 minutos de .;tplicación, la 
tarda hasta mas de una hora en volver a su 
-fisura 16. 

hast.Q en un 27:i-. 
frecuencia cardiaca 
nivel normal. Ver 
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La aplicación de sulf-ato de atropina ClO micro.gramos/k9/im> 10 
minutos antes que la detomidina no previene· la caida de la 
-frecuencia cardiaca pero h~ce que se recupere a la normalidad en 
20 minutos .. Durante los primeros 9 minutos despues de la inyección 
de la detomidina no se encuentra di·ferencia en la Trec:uenc:ia 
cardiaca entre los caballos sometidos a detomidina y los caballos 
sometidos a atropina + detomidina. Despues de 10 minutos se 
observa una diferencia significativa entre los dos grupos. 
La aparición de bloctueos CAv> de segundo 9rado se observa 2 
minutos despues de la inyección de detomidina y no disminuyen 
hasta mucho ti~mpo dC?spues.. La atropina no inhibe los bloqueos 
(Av) pero su duración es muc:ho menor. Ver figura 17. 

Los bloqueos <Av> y la bradicardia que suceden a la inyección de 
datomidina resultan de un incremento en el reflejo va9al que 
proviene de los baroreceptores del seno carotideo que responden 
la hipertension 
La atropina no ·inhibe los bloqueos <Av> ni la bradicardia, q1-li=as 
por 9ue la dosis de atropina usada es relativamente baja. Altas 
dosis de atropina podrian ser efectivas para evitar la baja en la 
frecuencia cardiaca y en los bloqueos <Av>. 
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FUNCION CARDIOVASCULAR Y PULMONAR BAJO EL EFECTO DE LA DETOMIDINA 
EN CABALLOS. 

Los parametros evaluados en este estudio incluyen: 
a) Electrocardiograma. b) Presión san9Ltinea. 
e> Frecuencia cardiaca. d) Demanda de 02 miocardico. 
e) Frecuencia respiratoria. 

Estos parametros -fueron evaluados cada S minL1tos durante la 
primera hora y a intervalos de 30 minutos despues de la primera 
hora hasta que se concretó el e~:perimento. A los 15 y 30 minutos 
despues de la administración se midieron; Glucosa, gases y Ph 
sanguineos. Una hora despues de iniciado el procedimiento se 
midio, glucosa, gases, Ph, ni tro9eno ut~eic:o y un e~:u.men 9eneral de 
orina y a las 4 horas se midio todo lo anterior, mas enzimas 
hepaticas y electrolitos. (10> 

RESULTADOS 

Todos los cabaJ.los recibieron 3 diferentes dosis de detomidina 
<20, 80, 160 mc9n~9> todos mostraron signos de tranquilizacion, 
ninguno perdio su habilidad para mantenerse de pie aun a las dosis 
mas altas. En todos los caballos a los di·ferentes niveles de 
dosis, no se mostro inclinación a patear o exitarse. 
La duración de la analg~sia y la sedación a dosis de 20 mc9/k9 fue 
de 60 min, a dosis de SU mc9n:9 fue de 180 min y a dosis do 160 
mc:9/k9 fue de 210 min. 
Todos los animales mostraron un incremento en la producción de 
orina. 
La respuesta respiratoria manifiesta una disminución en su 
frecuencia 1 o 2 minutos despues de la administración del farmac:o. 
Despues se manifiesta un incremento inicial en el volumen tidal. 
El patron respiratorio frecL1entemente se describe como pausado con 
intervalos respiratorios de mas de 30 segundos. 
A niveles pt~oTundos de anal43esi<=1. y scd.:i.ción, usualmente 15 min 
posteriores a la inyección, el analisis de gas arterial indica 
niveles bajos de OHigeno en ese momento. Ver -fi9ura 18. 

El Ph arterial esta not"mal o li9eramente elevado y en al9L1nos 
·caballos se muestra un incremento en la ventilación como re-fleje 
de· valores bajos de C02. La acidosis no es evidente en estos 
estudios. Ver figura 19 y 20. 
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La respuesta cardo vascular varia dependiendo de la dosis, a 20 
mc:gn'9 hay una c:aida en la frecuencia cardiaca y en la p1~esión. A 
80 mc9/k9, la presión san9uinea sistol ica se incrementa dentro de 
los primeros 5 minutos de la administración de la droga. La 
Trecucnc:ia cat"diac:a ba.1a dentro de los primeros 60 segundos de la 
administr~c:iOn de la droga, pueden ocurrir blo9ueos cardiacos en 
varios casos. En algunos caballos el blo9ueo cardiaco la 
bradicardia pueden estar presentes, pero son transitorios. 
Ver tablas 12, 13 y 14. 
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) 

FIGURA 11 SUBGRUPOB DE ADRENORECEPTOREB. NA •• Noradr•n•Iln• 
A •S Adren•lin•. 
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FISURA 21 MECANISMO DE MODULACION EN LA LIBERACION OEL TRANSMISOR: 
1) Del propio transmisor, 2) De mediadora• locAles 
postsin•pticos, 3) D• transmisores de neurona9 cercanas, 
4> D• hormonas o drogas ~ue provienen de lo& vasos 
san9uineos. 
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FIGURA 3: CONCEPTO DEL COTRl\NSMISOR PEPTIDO EN NEURONAS 
NORADRENERGICAS. NPY = Neurcpeptidc Y. 
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FIGURA 41 ESQUEMATIZACION DE LA UNION DE NEUROEFECTORES VASCULARES 
ADRENERGICOS. La Noradrenalina liberada de una 
varicosidad •drenergica produce contraccion de musculo 
vascular por activacion de una union postsinaptica. 
Noradranalina puede activar los A-2 ARS reduciendo la 
liberación del neurotransmisor via retroalimentación 
negativa. Los A-2-ARS postsinapticos, cuando son 
activados por catecolaminas circulantes tambien pro~ucen 
vasoconstricción. 
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FIGURA 5: ESQUEMA DE LOS MECANISMOS CON AGONISTAS AL.FA 
AORENERGICOS EJECUTANDO SUS EFECTOS FISIOLOGICOS. 
NA=· Nordrenalina i IP:S Mio-inositol-1,4,5-tri·Fosfatoi 
cAMP = Adenosin 3,5- monofosfato ciclico. 
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FIGURA NO. 6 

eo 30 

'IDllPO Bll BOJWI 

FIGURA b: ELIMINACIDN DE RADIOACTIVIDAD TOTAL DE ALGUNOS TEJIDOS 
DE RATA. Despues de la •plicacion subcutanea de 
Detamidina <50 mcg/kg.) 
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FIGURA NO. 7 
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C DETDMIDINA 5 MCG/KG 
.,. DETOl'II!irnl; 21..1 MCG/l"'.G 
<> DETOMIDINA 80 MCGIJ<G 
A DETOMIDINA 160 MCG/KG 
X XVLAZINA 1.1 MG/KG 

FIGURA 7•·DOSIS RESPUESTA CON DETOMIOINA r.v. EN CABALLOS. 
ConTirmacion de la intensidad y la duracion de les 
efectos sedativos midiendo la distancia entre la nariz y 
el piso. 
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FIGURA NO. 8 

TIBllPO U BORU 

1//t DETOMIDINA 5 MCG/l(G 
+ DETDMIDINA 2<) MCG/KG 
e> DETDMIDINA 80 /1CG/l(G 
D DETDMIDlNA 160 MCG/KG 
A. XYLAZINA 1. 1 MG/1-:G 

FIGURA 81 DOSIS RESPUESTA CON DETOMIDINA I.V. EN CABALLOS. 
Ccnfirm•cion del grada y dur•ciOn d• la sedacton para la 
adecuada realización de procedimi•nto• clintco•. 
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FIGURA No. 9 
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D DETOMIDINA !5 MCG/KG 
+ DETOMIDINA 20 MCG/KG 
<> Df~TOMIDINA 80 MCG/f~G 
A DETDMI DINA 160 MCG/l(G 
X XYLAZINA 1. 1 MG/l(G 

FIGURA 91 DOSIS RESPUESTA CON DETOMIDINA r.v. EN CABALLOS. 
Canfirm•cion del sr•do y dUrAcion del •f•cto de l• 
droga por lA determinacion del pulso. 

' 
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FIGURA NO. 10 
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A DETDMIDINA 160 MCG/KG 
X XYLAZINA 1. 1 MGlf<G 

FIGURA 101 DOSIS RESPUESTA CON DETOMIDINA I.V. EN CABALLOS. 
ConTirmar la intensidad y la dur•cion de la anal9e&ia 
midi•ndo el incremento en el dolor con la aplicacion 
de choques •l•ctrico& en lo• miembro• mnt•rior••• 
usando como parametro al levantar la mano. 
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FIGURA NO. 

TllllPO llf BOllA8 

a C'ET011IDINA 5 l"lCG!t<:-:i 
• DETOMIDINA 20 f1CG/KG 
<> DETOM!DHIA 80 MCG/l~G 
A OETDMIDINA 160 MCG/KG 
)( XYLAZINA 1a1 MG/KG 

11 

FISURA 11: DOSIS RESPUETA CON DETDMIDINA !,V EN CABALLOS, 
Canf irmar l• intensidad y la duración da la analgesia 
midiando el increm•nto en el dolor con la •plicacion 
de cho9ues electicos en los miembro• poateriore•, 
usando ccmo parametro el levantar al mi•mbro. 
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FIGURA NO. 

ftlllPO H BOR.U 

D DETOMIDINA 5 MCG/KG 
+ DETOMIDINA 20 MCG/KG 
• DETOMIDINA SO MCG/KG 
A DETOMlDINA 160 MCG/KG 
lC t.YLAZ Il~A 1. 1 MG/KG 

12 

' FIGURA 121 DOSIS RESPUESTA CON DETOMIDINA I.V. EN CABALLOS. 
Confirmar la intensidad y la dur•cion de la •n•lgesia 
midiendo el incremento en el dol~r con la aplicacion 
cha~ues electrices en el area perin•al,usanda como 
parametro la contraccion del es~inter •nal. 
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FIGURA 131 DETDMIDINA I.V. TIEMPO DE ANALGESIA EN MINUTOS EN 
RELACION A LA DOSIS. 
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FIGURA NO. 14-
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FIGURA 141 Valore• individual•• da fr•cuencia cardiaca en 
en pulsaciones por minuto, a una dosis de 0.03m9/kg. 
da d•tomidina Y a 0.36m9/k9 del antagonista MPV-1248. 
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FIGURA NO. 15 
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FIGURA 151 Valor•• individual•• d• pre5iOn arterial •i•tolica •n 
mmhg, a una dosis de 0.03mg/kg da datomidina y a 0.3b 
mg/kg. del antagonista MPV-124B. 
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FIGURA NO. 16 
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FIGURA 16: Frecuencia cardiaca despues de la aplicación de 
Detomidina sola a una dosis de 30 mc9/k9. El sulfato 
de atropina es aplicado ~un~ dosis de 10 mcg/kg 
10 minutos antes de la Detomidina. 
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FIGURA NO. 17 
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FIGURA 171 BLOQUEOS ATRlOVENTRlCULARES DE SEGUNDO GRADO. 
Datomidina sola a una dosi• d• 30 mcg/kg. El sulfato 
de atropina •• aplicado a una do•i• da 10 mc9/k9 
10 minutes antes de la Oetomidina. 
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FIGURA NO. 18 
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FIGURA IBa NIVELES DE OXIGENO EN SANGRE ARTERIAL. 
En el niv•l mas alto d• anal9••i• y sedacion 1~ min. 
poatiny•ccion el anali•i• de 9•••• arterial•• indica 
el nivel ma• baJo d• oxigeno art•rial. 
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FIGURA NO. 19 

CDll'l'IOL H 

mllPO lll llllUT08 

D DETOMIDINA 20 MCG/KG 
DETOMIDINA 80 MCG/KG 

~ DETOMIDINA 160 MCG/l(G 

FIGURA 191 RESPUESTA DEL. PH ARTERIAL. DURANTE LA SEDACION CON 
DETot11DINA. El pH ••t• nar•al o liger.,..nte elevado. 
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FIGURA NO. 20 
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FIGURA 201 RESPUESTA DEL BIOXIDO DE CARBONO <pC02l DURANTE LA 
SEDACION CON DETOMIDINA. LA fi9urA muestrA un 
tncr•m•nto en la ventilaciOn r•fleJando una baja •n 
•1 Co2. 
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TABLA 11 AGONISTAS Y ANTAGONISTAS DE ADRENORECEPTORES 

ADRENORECEPTOR AGONISTA ANTAGONISTA 

ALFA-1 FENILEFRINA PRAZOSIN 
METHDXAMINA CDRINANTINA 

ALFA-2 CLONIDINA YDHIMBINA 
AZEPEXDLE RAUWDLSCINA 

BETA-1 PRENALTERDL ATENDLOL 

BETA-2 SALBUTAMDL BUTOXAMIN 

TABLA 21 SELECTIVIDAD PREFERENCIAL DE ALGUNOS AGONISTAS 
POR SUBTIPOS OE ALFA-ADRENORECEPTORES 

ALFA-1 

METOXAMINA 
AMIDEFRINA 
CIRAZOLINA 

· FENILEFRINA 
ST 587 

S9d 101/75 
SKl!<F 89748 

ALFA-1 + ALFA-2 

NORADRENALI NA 
ADRENALINA 

ALFA-2 

CLONIDINA 
GUANFACINA 
GUANABENZINA 
TRAMAZDLINA 
METILNORADRE 
XYLAZINA 
M 7 
TL-99 
Ul(-14304 
BHT 920 
BHT 933 
DETOMIDINA 
MPV 295 
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TABLA 31 SELECTIVIDAD PREFERENCIAL DE ALGUNOS ANTAGONISTAS POR 
SUBTIPOS DE ALFA-ADRENDRECEPTORES 

ALFA-1 

PRAZOSIN 
WB-4101 
CORINANTINA 
LABETALOL 
FENOXIBENZAMINA 

ALFA-1 + ALFA-2 

FENTOLAMINA 
TOLAZOLINA 

ALFA-2 

YDHIMBINA 
RAUWOLSICINA 
PIPERDXAN 
RS 21361 
SKecF 8646 
IDAZOXAN 

TABLA 41 RECEPTORES ADRENERGJCOS, ORBANO BLANCO Y RESPUESTA 

RECEPTOR 

A-1-AORENERGICO 

ORBANO 

MUSCULO LISO 
VASCULAR, IRIS, 
RADIAL, URETER, 
PILOMQTOR, UTERO, 
INTESTINAL, VEJIGA. 

GASTROINTESTINAL 

HIGAOO 

CORAZON 

GLANOULA SALIVAL 

GLANDULA SUDDRIPARA 

TEJIDO ADIPOSO 

RINON 

CEREBRO 

RESPUESTA 

CONTRACCIDN 

RELAJACION 

GLICOGENDLISIS 

AUMENTA FUERZA 
GLICOLISIS 

SECRECIDN 

SECRECION 

GLUCOGENOLISIS 

GLUCONEOGENESIS 
Na+ REABSORCION 

INCREMENTA ACTI­
VIDAD LOCOMOTORA 
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TABLA ~1 RECEPTORES AORENERBICOS, ORBANO BLANCO Y RESPUESTA 

RECEPTOR 

A-2-ADRENERGICO 

ORBANO 

TERM 1 NACIONES 
tJERV IOSAS ADRENERG 

PLAQUETAS 

TEJIDO ADIPOSO 

ENDOCRINO 

MUSCULO LISO 
VASCULAR 

RINON 

CEREBRO 

OJO 

RESPUESTA 

INHIBE LA 
LIBERACION DE 
NORADRENALINA 

AGREGACION 

INHIBE LIPOLISIS 

INHIBE L!BERAC 
DE INSULINA 

CONTRACCION 

INHIBICION 
LIBERACION 
DE RENINA 

NEUROTRANSMISION 
DEPRESION CARDIO 
VASCULAR, ANTINO 
SICEPCION, 
SEDACION 

HIPOTENSION 
OCULAR 
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TABLA b1 LA AFINIDAD DE LA DETOMIDINA, MEOETOMIDINA, CLONIDINA Y 
XYLAZINA A ENLACES ALFA-1 Y ALFA-2 ADRENORECEPTORES EN 

MEMBRANA CEREBRAL 

RECEPTORES 
COMPUESTO ALFA-1 LIBRES ALFA-2 LIBRES 

DETOl1IDINA 150 0.7 

11EDET011IDINA '3445 0.2 

CLONIDINA 1413 2.2 

XVLAZH!A 41500 115 

TABLA 7• DOSIS Y DURACION DE LA SEDACION DEPENDIENDO DE LA VIA 
DE ADMINISTRACION 

VIA 5 11CG/KG 20 MCG/KG 80 11CG/l(G 1b0 MCG/KG 

1 V O HRS 0.95 HRS 2.70 HRS 3.75 HRS 

1 M O HRS 1.50 HRS 3.1) HRS '~·O HRS 
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TABLA B1DOSlS RESPUESTA AL LA DETOMIDINA EN CABALLOS 

SIGNOS DE 
SEDAClON 

\/lA DOSIS EN MlCROGRAMOS/KG PESO 
20 BO lbO 

DISTANCIA DE 
NARIZ AL PISO 

DISTANCIA ENTRE 
OREJAS 

EDEMA EN LABIO 
INF. 

EFECTO EN 
F.C. 

RESPUESTA AL 
RUIDO 

RECONOCE 
BARRERAS 

I. V. 
I.M. 

I.V. 
J.M. 

l. v. 
I.M. 

r.v. 
I.M. 

J.V. 
l. ~l. 

I. V. 
I.M. 

o 
o 

l._25 
o 

o 
o 

0 .. 50 
o 

o 
o 

o 
o 

0.95 
. 1.50 

2.75 
2.00 

l. 45 
1. 55 

1. 30 
o.oo 

0.25 
0.05 

2.70 
3.00 

3.50 
3.05 

3.25 
2.25 

2.75 
2.75 

3.20 
2.45 

3.20 
1.25 

TABLA 91 TIEMPOS PROMEDIO DE ANALGESIA CON DETO"lOINA 

DROGA 

DETOMIDINA 

DETDMIDINA 

DETOMIDINA 

DETOMIDINA 

XVLAZINA 

DOSIS PROMEDIO EN MINUTOS 

5 MCG./KG. 13.5 

20 MCG .. /KG. 45.5 

80 MCB. /~:G. 105.5 

160 MCG./KG 239.0 

1100 MCB./KB. 20.0 

3.75 
4.01) 

3.50 
4.05 

3.:?.5 
3.2(1 

3.95 
3.25 

4.05 
3.50 

4.05 
3.30 

+ -

5.17 

7.13 

19.19 

"31.53 

3.64 

·······························----···----·-····8·~-------~-------



-52-

TAMLA 101 TIEMPOS INDIVIDUALES DE ANALBESIA PARA CUATRO DIFERENTES 
DOSIS DE DETOMIDINA 

CABALLO NUMERO 

2 4 7 e 9 10 

DOSIS EN MCG. MINUTOS DE ANALGESIA 

5 o 10 5 55 15 o 5 10 25 10 

20 25 20 55 55 60 65 15 85 45 30 

80 50 50 13'5 170 125 110 80 225 75 30 

160 20 270 300 225 320 280 170 355 295 155 

TABLA ll1\IALORES DE FRECUENCIA RESPIRATORIA, PRESlON SANGUINEA 
SISTOLICA y FRECUENCIA CARDIACA DE CABALLOS CON DOSIS DE 
0.03 MG/KG DE DETOM!DINA y DEL ANTAGONISTA MPV-1248 A 
CINCO DIFERENTES DOSIS. 

------------------------------------------------------------------
TIEMF'O/MIN. 5 10 15 20 ANTAGO 5 10 15 20 25 

FRECUENCIA 60 107 118 116 .06NG/KG 82 65 66 60 59 
RESP. 71 84 127 88 .12MG/l<G 58 61) 52 41 50 

35 86 68 96 .18NG/KG 42 47 43 45 41 
96 152 128 118 -~4MG/l(G 75 79 73 65 69 
102 99 119 126 .36NG/KG 58 48 42 41 37 

PRES ION 133 134 134 134 .06MG/KG 120 115 117 121 120 
SANGUINEA 126 136 137 132 .12MG/KG 114 117 119 116 117 

136 135 134 126 .. 18MGl•<G 114 117 121 118 113 
132 133 133 131 .24MG/KG 110 120 123 121 117 
141 127 124 125 .36MG/KG 119 121 125 120 119 

FRECUENCIA 38 44 42 41 .06MG/KG 51 47 45 48 49 
CARDIACA 45 50 46 48 .12MGll<G 65 57 59 60 59 

51 59 49 51 .18MG/KG 7fJ 68 67 66 68 
56 56 57 64 .24MG/l.::G 72 69 69 66 67 
64 57 59 58 .36MG/l(G 8•J 72 72 69 70 

•••••••••••••m=mm•••••••••••••••••••••••==K==•==•••••••Q•aaa•••••• 
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TAILA 121 RESPUESTA DE PRESION SANGUINEA, FRECUENCIA CARDIACA V 
FRECUENCIA RESPIRATORIA A UNA DOSIS DE 20 MCG/KG DE 
DETOMIDINA. 

TIEMPO 
EN MIN. 

-5 
+5 
+10 
+15 
+2(1 
+25 
+30 
+35 
+40 
+45 
+50 
+55 
+60 

PRESION SANGUINEA/MM.Hg. FRECUENCIA 
SISTOLICA DIASTOLICA -CARDIACA 

150.4+-15.2 72.9+-9.0 so.a+-a.o 
136.6+-35.5 1(14.6+-38.0 28.5+-11.4 
127.0+-24.1 84.1+-13.0 30.3+-6.7 
124.8+-27.1 83.3+-15.5 28.2+-7.4 
13:2.6+-18.7 78. 1+-16. 3 25.1+-5 .. 7 
146.4+-28.4 BB.6+-26 .. 4 26.5 ... -5.6 
135.5+-14.2 89.2+-24.8 28.4+-4.4 
145.0+-14.1 71.B+-13.9 28.6+-8.2 
136.4+-14.0 71.1+-13 .. 6 29.6+-4.8 
133.1+-10.4 64.7+-18.:! 30. 3+-3.1 
132.0+-19.5 63.0+-8.4 27 .. 9+-4.2 
128.9+-13.2 66.4+-22.0 :?9.5+-4.2 
121.8+-14. 4 55.6+-18.9 33.0+-10.5 

FRECUENCIA 
RESPIRATORIA 

12.5+-7.5 
17.3+-7.5 
16.8+-7.7 
17.0+-7.7 
14.8+-6.7 
15.5+-5.7 
16.0+-6.3 
14.6+-6.2 
13.6+-6.8 
13.5+-6.1 
12.5+-5.6 
13.1+-7.0 
14.0+-5.8 



TABLA 131 RESPUESTA DE PRESION SANGUINEA, FRECUENCIA CARDIACA Y 
FRECUENCIA RESPIRATORIA A UNA DOSIS DE BO MCG/KG DE 
DETOMIDINA. 

TIEMPO PRES ION SANGUINEA/111'1.H9. FRECUENCIA FRECUENCIA 
EN MIN. SISTOLICA DIASTOLICA CARDIACA RESPIRATOR·IA 
••••=~•••••••••••=••m••=•m••••••••-•••••••••••===•••=••••••-••=•=• 

-5 157.5+-19.1 65.7+-13.0 47.3+-B.2 16.0+-3.5 
+5 170 .. 7+-35.6 137.0+-35.5 21.a+-12.s 13.3+-5.4 
+10 165.6+-26.3 114.B+-25.1 26.B+-8.2 21.B+-!1.0 
+15 146.0+-43.4 103.1+-38.5 29.3+-12.7 17.4+-7.7 
+20 146 .. 5+-64.3 100. 8+-41. B 24.6+-8.9 :!1.5+-10.1 
+25 166 .. 5+-47.9 116.3+-32.5 28.6+-7.7 17.5+-9.2 
+30 162.6+-41.0 111.9+-23.9 25.9+-9.7 18.0+-7 .. 3 
+35 168.9+-30.4 120.9+-20.4 28.3+-9.6 19.0+-9.0 
+40 1'56.8+-58.3 119.3+-25.4 30.9+-10.5 22.B+-B.4 
+45 159.4+-68.1 128.0+-10.6 29.5+-9.8 21. 5+-9. 5 
+50 160.0+-70.B 131. 3+-38. 4 28.9+-8.2 23.0+-9.7 
+55 165.0+-50.7 122.7+-37.8 29.6+-B.6 20.s+-e.a 
+60 164.8+-22.9 115.9+-21.8 28.9+-7.7 21.0+-e .. 2 
+90 162.3+-28.1 98 .. 6+-30.4 29.9+-7.2 16.0+-6.3 
+120 167.4+-41.2 96. 4+-42.1 33.l+-10.9 :Z0.5+-8.5 
+150 134.3+-62.2 92.2+-49.7 35.9+-7.9 14.5+-7.:! 
+180 131. 3+-62. 2 74.0+-43.1 31.'.3+-11.a 16.0+-10.1 
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TABLA 141 RESPUESTA DE PRESION SANGUINEA, FRECUENCIA CARDIACA V 
FRECUENCIA RESPIRATORIA A UNA DOSIS DE 160 MCG/KG DE 

DETOMIDINA. 

TIEMPO 
EN MIN. 

-5 
+5 
+10 
+15 
+20 
+25 
+30 
+35 
+40 
+45 
+5() 
+55 
+60 
+90 
+120 
+150 
+180 
+210 
+240 

PRESION SANGUINEA/MM.He. FRECUENCIA 
SISTOLICA DIASTOLICA CARDIACA 

153.0+-10.8 67 .a+.:.6. 9 51 .. 6+-12.4 
135.3+-39.7 94.5 +-33.1 24 .. 4+-8.3 
122.3+-43.2 94 .. ~.$ +-40 .. 2 27.8+-8.6 
135.3+-62.8 98.6 +-5::;.6 25 .. 6+-9.6 
134.5+-68 .. 1 93.6 +-49 .. 2 29.4+-6.4 
122.6+-72.0 75.8 +-45 .. 3 31 .. 4+·-8 .. 1 
138. 0+-51. 3 92.6 +-29 .. 5 30 .. 9+-9.9 
142.3+-55.7 83.4 +-36.7 35.6+-18.6 
140. 3+-61. 7 7'.:;.3 +-4:?: .. 1 31. 5+-11.0 
159. 4+-71. o 85.3 +-41 .. 3 31 .. 0+-8 .. 2 
141. 0+-55 .. 5 73.3 +-31 .. 8 31.4+-B.4 
128.9+-63.8 95.8 +-36.0 30.B+-8 .. 2 
140.1+-57. 7 84.9 +-37 .. 8 ::;2.0+-a.9 
165. 4+-47. 6 87 .. 9+-18.4 33.6+-10.(1 
138. 8+-45. 3 69.1+-26.3 31.6+-8.3 
135 .. o+-39. e 78.8+-40.2 31.7+-7.3 
133. 0+-18. 4 71.3+-3:?. o -::;.7. 5+-.:;. 9 
116. 8+-'34. o 59.3T-28.1 36.5+-6.5 
118.3+-19.5 69.B+-::.5 .. 6 37. 8+-6. 1 

FRECUENCIA 
RESPIRATORIA 

19. e+-s .. 3 
17.0+-6.0 
19 .. 5+-3.2 
20.5+-3.2 
21 .. 3+-7.5 
19.3+-3.7 
23. 4+-7. 9 
21. s+-4 .. e 
22.0+-7 .. 1 
21.B+-5.6 
17.5+-4.B 
21 .. 0+-6.6 
::::o.e+-6.o 
20.8+-5.2 
:?0.5+-4.0 
19. 0+-5. 1 
18.0+-4.4 
17.0+-5.6 
16.B+-5.(1 
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