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RESUMEN

Conslderando la necesidad de encontrar alternativas menos toxicas
en lo que respecta a la analgesia en perros, se realizd un ensayo
con el acido meclofendmico, un analgésico no narcédtico de poca
utilizacién en veterinaria, comparado con un grupo control para
la ev;alucclén de la toxicldad que pudiera causar a nivel
gastrointestinal,- hépatico, renal y hematopeyético a una dosis de
2.2mg/Kg. c/12 hrs durante 3, 5 y 7 dias, apoyandonos en gastroscoplas y
pruebas de loE’:orctorlo como son urea, creatinina, transaminasa
giutédmico piravica, fosfatasa alcallna sérica, blometria hemdatica
y general de orina, asi como evaluacién macroscépica ‘cx la
necropsia una vez finalizado el tratamiento. Se observé que en
ambos grupos no presento irritacidon de la mucosa gastrica al 3, §
y 7 dia de tratamilento. Los resultados de la quimica sanguinea
asi como la biometria hemdética v general de orina revelaron que
no existen cambios slgnlflcqﬂvos enire grupos, De vfcl manera, se
concluye que el dcido meclofendmico se puede emplear en perros

por 7 dias con un margen de seguridad razonable,




INTRODUCCION

Es incuestionable que los animales son capaces de sufrir dolor y aunque
desde el punto de vista antropomodrfico no se puede
‘cuantificar con precisién su sufrimiento, la medicina veterinaria
tiene el compromiso Ineludible de procurar medios para
suprimirlo. En la medicina para humanos, el desarrolio de los
analgésicos ha sido notable, como lo sugiere la gran cantidad de
opclones terapéuticas disponibles (11, 13, 19). En la figura 1 se
presenta un diagrama de flujo de los prlnclpdles grupos de
anaigésicos utilizados en medicina .humona. En el Humcno uno de
los principales efectos‘ colaterales que se manlfiestan con el uso
de analgésicos de manera crénica es la irritacidn gastrica (17).
No obstante, la mayoria de los analgésicos han sido probados en
multiples ensayos clinicos para ofrecer las alternativas menos
Irritantes a la mucosa gastrica.

El dolor es un fendmeno que se puede definlr como la percepcidn
fisiolégica de un estimulo dafino que se conoce como noclcepcidn
asi como la experiencia emoclonatl y concilente de dicho dolor (24).
La interaccidn de las vias nerviosas que conducen la nocicepcidn
y la experiencia emocional se realiza deniro de la experiencia
conciente, 6 nivel en el cual se conocen menos del dolor que
en lo que respecta a las vias nerviosas que van desde el sitio.de
lesién hasta ia corteza (24). La percepcidon del dolor se inicia
en las terminales nerviosas nocloceptivas gue estdn diseminadas

en todo el organismo. Estos receptores son terminales




no énccpsulcdcs de nervios no mielinados y mielinados. De aqui el
estimulo es transportado de manera antidromica hacia la médula esplinal
y entra a nivel de la raiz dorsal en la sustancia gelatinosa donde
hace conexiones multiples con asas espinotalamicas que llevan
el estimulo de la médula espinal al talamo. Posteriormente, en
el talamo, el dolor se divide en dos compoﬁem‘es clvélslcos que
son el componente emotivo del dolor y el componente sensorial
neto (23). La diferencia entre estos dos componentes es dificil
de aprecjar aunque se le puede ejemplificar farmacoldégicamente.
Los analgésicos narcdticos tienen a Inhibir el componente emotivo
mientras que los cnnéstéslcos inhiben ambos (23). En otras palabras,
un individuo puede sentir dolor (neto) pero no le importa (emotivo)
bajo los efectos de un narcdtico. En la figura 2 se muestra un
esquema que representa el frayeéto del estimulo nocloceptivo
desde el sitio donde se orlgina hasta la corteza cerebral.

En el caso del tratamiento del dolor en perros no se tienen opciones
meédicas especificas probadas rigurosamente y Unicamente se
recurre a ia extrapolacién de datos de analgésicos del hombre
a los perros (19). En medicina veterinarla y en particular en la
clinica de pequenas especies se han utilizado para Inhibicién del
dolor de manera empirica, diversos compuestos denominados
analgésicos no narcodticos 6 antlinflamatorios no esteroidales 6
blen farmacos antiinflamatorios no salicilatos y salicilatos (23). El

mecanismo de accidén de todos los compuestos se basa en




“la'Inhibicién periférica de la sintesls dle_ prostaglandinas a
'pc'lrﬂr deil tejildo danado y por Interacclén con las enzimas
'generqdorcs de prostaglandinas que reciben el nombre genérico de .
cicloooxigenasas (13, 14, 17). El sitio de accién de los analgésicos
no salicilatos y salicllatos se muestra esquemdticamente en la
figura 3.

Se ha demostrado que la mayoria de los analgésicos no narcdticos
(salicilato y no salicilatos) lnducen' efectos colaterales ©
resultan tan téxico para los perros en mayor 6 menor grado de
acuerdo con la identidad del agente y de la dosis (4, 24). Al
Igual que los humanos, uno de los efectos mds comunes que se
presentan en esta especie es la gastritis Irritativa, que en el
caso de sobredosis cronica 6 aguda las ulceraciones son mualtiples
(7., 22). Las opclones narcéticas 6 derivados de los opiaceos
utilizados en perros resultan poco practicas en nuestro medio
dado que no se les consigue faclimente. No obstante, en algunos
casos y pord algunos dolores, no resultan dtiles estos
analgésicos. Tal es el caso de procesos artriticos, las artrosls
y los dolores musculares, que son mejor tratados con analgésicos
no narcoticos, En el cuadro 1 se presénfc ena relacidn de los
compuestos utllizados en la actualidad para el tratamiento del
dolor en perros asi como Jlas dosis correspondlentes, Los
analgésicos no narcdticos tienen multiples usos ademds de los
efectos analgésicos, como es el caso de la funcién antiplrética y

de proteccidén al choque endotdxico (6), A manera de ejemplo




tenemos algunas recomendaciones de anaigésicos no narcdticos
utilizados en perros:

En el caso de querer Inducir una disminucién de la agregacién
plaquetaria, se recomienda la aspirina a una dosis de 3 mg/Kg
cada 6 dias via oral, asi como también para la disminucién de la
inflamacién pulmonar causada por enfermedades parasitarias a una
dosis de 10 mg/Kg cada 24 hrs via oral.

La utilizacién de la flunixin meglumina para tratamiento de
uveitis se recomienda dosis de 0.25 mg/Kg cada 24 hrs por via
Intfravenosa .(no mds de 5 dias) y para analgesia de 0.5 - 1.0 mg/Kg
por via intravenosa & Iintramuscular en una sola dosis,
La dosificacién de la feniibutazona para obtener un efecto
cntllnflaﬁoforlo se recomienda 10 mg/Kg cada 12 hrs via oral
(reducir paulatinamente), por via intravenosa de 10 - 15 mg/Kg
cada 12 hrs (no mdas de dos dias) 6 22 mg/Kg cada 8 hrs por via
oral (no mayor de 800 mg totales) (6). ‘

En farmacologia veterinaria se ha comentado que en la
extrapolacion de datos de una especle a ofra resulta peligrosa en
muchos casos y la situacidén de los analgésicos no es la excepcidon
ya que los efectos toxicos pueden ser severos en una especie y
moderados en otra, Por ejemplo: se sabe que el naproxeno puede
Inducir Ulceras e irritacion gdastrica severa en perros. con tan
solo 1 6 2 dosis (8, 12, 20). Otros analgésicos de la misma familia
como el ibuprofeno, no solamente induce gastritis ulcerativa sino

que también produce dafno renal (6, 24). EIl acetominofeno, que




tlene baja toxicildad en el hombre provoca necrosis hepatica a
dosis terapéuticas y evidentemente tampoco es recomendada en esta v
especlie (15, 24). Los efectos de la aspirina en perros son
ampliamente conocldos debido a que es uno de los farmacos de
mayor uso en medicina veterinaria y particularmente en esta
especle, pero una sobredosis induce con facilldad hritacién
gastrica (4, 9. 21).

El panorama de los analgésicos en veterinaria no solo puede
callficarse de desalentador, tamblién se reconoce que no se han
estudlado a fondo los efectos colaterales en otros analgésicos en
esta especle, lo que de alguna manera abre nuevas perspectivas.
Varios de los textos especiallzados en farmacologia (1, 4, 5), no
mencionan otras alternativas & blen otros sugleren que es posible
el uso de otros agentes especificando que no hay evidencla
experimental. Con este antecedente resulta evidente que se
requleren estudios enfocados a determinar la toxlcidad de otros
analgésicos de los que se tlenen poca Informaclén en veterinarla,
Dentro de los analgésicos existe un grupo denominado fenamatos,
estos compuestos han demostrado una excelente capacidad
analgésica en humanos (13). El grupo Incluye derivados como.
flunixina-sal meglumina, un producto veterlnario ya utilizado en
perros (6), el acido mefendmlco y el dcido meclofendmlico. El
mecanismo de acclén de estos UGitimos eS Igual al de todos los
analgésicos no narcédticos y se han utilizado esporadicamente en

animales (4, 23, 24), pero no existen informes acerca de su




utilizacién en perros sobre todo en lo que respecta a la posible
inducclén de irritaclon gastrica y ulceraciones gdastricas y
duodenales, Considerando que la flunlxina-meglumina ha resultado
una magnifica opcién (2, 6, 10, 16, 18), se condlderd de utilidad
evaluar la capacidad de irritacién gdastrica del d4cido
meclofenamico, otro fenamato, a fin de contribuir al uso raclonal
de este analgésico y evitar latrogenlas derivadas de la intencidn

de suprimir el dolor,




HIPOTESIS

El Gcldo meclofenamico no Induce ulceraciéon & Irritacién gastrica,
dano renal, hepdatico 6 hematopoyetico en perros dosificados

cada 12 horas con 2.2 mg/Kg por 3, 5 y 7 dias.

OBJETIVO

Evaluar mediante endoscopias seriadas y quimicas sanguineas si
el dcido meclofendmlco induce ulceraclén ¢ irritacién gdstrica,

camblos hematopoyéticos, dano renal 6 hepatico en perros.




MATERIAL Y METODOS

Se utilizaron 18 perros criollos de ambos sexos entre 3 y 8 anos
de edad, de 15 a 25 Kg de peso corporal en condiciones semejantes
de tamarnio y conformacion, clinicamente sanos. ‘

Los animales provinieron de los antirrdbicos y centros de control
canino. del departamento del Distrito Federal, por lo que se les
proporciond un periodo de adaptacién de 20 dias. En el transcurso
de éste se efectud a su llegada un bano contra ectopardsitos con
coumaphos*; posteriormente se administré nitroscanato*® para
desparasitacién Interna, finalmente se aplicd la vacuna
antirr@bica, 8 dias después. Se les alimenté con croquetas
comerclales.

Los perros se dividieron en 2 grupos: el grupo A incluyé a 9
animales que fueron medicados con dcido meclofendmico*** a una
dosis de 2.2 mg/Kg cada 12 hrs por via oral, El Grupo B se
constifuyd de 9 animales los cuales se administré complejo B2 en
solucién acuosa como placebo por via Intramuscular a dosis de 2
mi/animail siendo este el grupo control.

Diez dias previos al estudio se realizaron pruebas de laboratorio

. Asuntol 50 polvo, Lab. Bayer de México, S.A, de C.V.
b Lopatol comprimidos, Lab. CIBA-GEIGY MEXICANA, S.A.
*** Ponstan 500 tabletas, CIA. Medicinal la Campana, S.A.

2 Complejo " B " super sol., Lab. Tornel, S.A, de C.V.




para determinar funcién hepdtica (transaminasa giutédmico
plravica y fosfatasa alcallna sérica),renal (urea, creatinina y
general de orina) y hematopoyética (biometria hematica),
utilizando los valores estandar de las pruebas correspondientes
al laboratorio clinico del departamento de patologia de Ia
Facultad de Mediclna Veterlinarla y Zootecnia de la U.N.AM, y con
base a lo Informado por Benjamin (3).

De .igual manera se realizé un estudio gastroscéplco., Para su
realizacién., los animales se anestesiaron con pentobarbltal
sédico®® sin atropinizacién previa y sin el uso de ningln
preanestésico. Para tal fin se utllizé un endoscopio®®®
conflimando de esta manera la ausencla de patologia previa al
estudlo.

Una vez realizada las pruebas de laboratorio y gastroscoplas se
procedié a medicar a los grupos A y B de la siguiente manera: el
grupo experimental A se clasificé en 3 lotes de 3 perros cada
uno; el lote 1 reciblé 4.4 mg/Kg/dia de &cido meclofendmico*®
durante 3 dias: el lote 2 recibld la misma dosis durcnfels dias;
y ol lote 3 tamblién reclblé la misma dosis solo que por 7 dlas.
Al flnalizar la medlcacidn de cada lote se extrajeron muestras de

orlna y sangre para la determinaclén de urea, creatinina,

22 Anestesal sol. Lab., Smith-Kline, Norden de México, S.A.
222 Endoscopio FUJINON, propledad de Mexicana de Hospitales, S.A.
N Postan 8§00 tabletas, CIA, Medicinal la Campana, S.A.




transaminasa glutdmico pirtvica, fosfatasa alcalina, blometria
hemdtica y general de orina como indicadores de la funcidén renal,
hepatica y hematopoyética. Inmediatamente se reallzd el
sacrificlo de los animales para la observacién y valorlzacién
directa de la mucosa gdéstrica. El grupo control B, al Igual que
el grupo A, se dividilo en lotes de 3 animales cada uno; lote 1 se
aplicé 2 ml de complejo B c/24 hrs durante 3 dias; lote 2 se
administré 2 ml de complejo B ¢/24 hrs durante § dias; y el lote 3
la aplicacién de 2 mi de complejo B ¢/24 hrs por 7 dias. Nuevamente
se obtuvieron muestras para enviase al laboratorio, prosiguiendo el
sacrificio de los animales para la evaluacién macroscdplca de
la mucosa gdastrica,

Para la evaluacién y clasificacidén de las lesiones gdastricas se
utilizé el criterio general de 3 obsevadores independlientes, la
valoracion estadistica de los resultados se utilizd la prueba de

‘t* de Student.
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- RESULTADOS

En total se trabajaron 18 perros, de los cuales 9 recibierén
medicaclén con 4acido meclofendmico y 9 se utilizaron como
testigo, en todos ellos se realizd6 endoscopla antes del Inicio
del ensayo, y toma de muestras de orina y sangre para la
evaluacién de los parametros de urea, creatinina, transaminasa
glutémico pirdvica, fosfatasa alcalina sérica, biometria hemdatica
y general de orina. .

El criterio general de los obsevadores para las endoscoplas
antes de Inlclar el ensayo indicé que no existieron Ulceras ni
leslones previas al estudio en ninguno de los animales,
En los cuadros del 2 al 14 se aglutinan los resultados obtenidos
antes y después de este ensayo, en ellos se presenta las
caracteristicas de cada grupo de animales con los valores
correspondientes a cada parametro en andlisis incluyendo la
apreciaclén endoscopica. Los datos contenidos en dichos cuadros
revelaron que no existieron diferencias Importantes en ninguna de
las varlables cuando se comparan los valores testigo basales con
los valores experimentales. El andlisls se realizd utilizando el
sistema de computaclén statgraflcs versién 2.6 en donde se
utilizé la prueba de *t* de Student para encontrar que no hay
camblos entre los diferentes grupos. La representacién grafica de
dichas pruebas se muestran en ‘las figuras 4, &5, 6 y 7.
En las obsevaclones macroscopicas realizadas después del

sacrificlo para. los diferentes grupos (medicados y no tratados
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con dcido meclofendmico no se detectd liritaclédn y alteracldn de
ningdn tipo en la mucosa gdstrica, Las imagenes que se presentan
en las figuras 8, 9 y 10 corresponden a estdémagos de animales
tratados y sin medicar, en donde se puede observar que en ambos

casos no hay cambios significativos,




DISCUSION

En la literatura especializada sobre analgesia en pequenas
especles existen pocos ensayos con las caracteristicas de lo
reallzado aqui, Es posible que esto se deba a que no existen
animales destinados al sacrificlo de la manera que esta situacidn
se presenta en nuestro pais. Por io tanto, es factible declr que
el diseno adoptado en este ensayo es novedoso y busca ser
completo,

Las muestras sanguineas tomadas a los grupos testigo y tratados
antes del Iniclo de la dosiflcacidon con dacido meclofenémico, se
mostraron con pocas variantes y dentro de los Ilimites senalados
como normales (3). Sln embargo, vale la pena mencionar que en
clertas varlables se encontré variacién de los resultados de los
grupos testigo y medicado. Tal es el caso de la presencia de
anemias de tipo normociticas normocrémicas e hipercrémicas (véase
cuadro 3 y §), obsevadas en ambos grupos. También se detecto de
18 muestras § casos de elevacién de urea y fosfatasa alcallina
sérlca (véase cuadros 7 y 9), Es factible que estos camblios
puedan considerarse de poco valor debido a que dichas pruebas son
de tipo colorimétricas, y dado que un mal manejo de muestras
puede causar hemdlisis y presentar resultados falsos positivos.
En cuanto a los valores restantes se encuentran homogéneos; por
ello, puede Inferlr que no se detectd ninguna patologia evidente
en los érganos clave para la toxicidad por analgésicos en perros;

higado y rindn (4, 11, 24), Mds aun, se realizaron endoscoplas




gastroesofagicas en todos los perros Incluidos en este ensayo.
Las endoscopias fueron evaluados por 3 observadores
Independientes y en todas ellas se concluyé que no hubo patologia
que hiclera necesarla la exclusién de algun Individuo.
Durante [a medlcacién de los sujetos experlménfc:les no se
detectaron cambios de comportamiento tales como vomito 6 algun
otro signo que indicara dano gdastrico 6 duodenal.

Al flnal, se obtuvieron resultados muy similares a los del Inicio
del experimento en cuanto a blometrias y quimlicas sanguineas
(véase cuadros del 3 al 10), ya que en |a mayoria de los
resultados se observa homogeneidad de las variables.
Este Ultimo dato es Importante ya que existen otros analgésicos
que inducen toxicidad como: necrosis hépatlca con el
acetominofeno (15, 24) y necrosis renal por el ibuprofeno (6, 24).
En lo que respecta a la metodologia utilizada para identificar si
los animales presentaban irritacidon 6 ulceracidén gdastrica, se
encontrd que en la visualizaclédn macroscdpica practicada fue
norrﬁcl. Este hallazgo resulta notable, dado que se conocen muchos
‘analgésicos que producen irritacidon, Glceras 6 necrosis a clertas
‘dosls, como es el caso del naproxeno con el que solo bastan 1 &6 2
dosis para causar dano severo (8, 12, 20).

De manera global, entonces, se puede pensar que el dcido
meciofendmico es una opcldn viable para el tratamiento en perros
por 7 dias, Sin embargo serfa Importante rallzar nuevos ensayos
~con dosis md&s altas, durante un tiempo mas prolongado y con un

naimero mayor de Indlviduos en pruebas clinicas. De momento se ha
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dado el ler. paso para anadir esta opclén novedosa al tratamiento
del dolor en perros, a peéqr de ias limitaclones que este farmaco
tlene con respeto a otros ya probados en la clinica como la dipirona.
A reserva de comprobar que no hay otros datos de toxicldad se

postula este analgésico como una opclién analgésica mdas.

16
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FIGURA 1
CLASIFICACION DE LOS PRINCIPALES ANALGESICOS
UTILIZADOS EN MEDICINA HUMANA

| ANALGESICOS ]

NARCOTICOS

DERIVADOS DXL
FENANTRENG

» HORFINA

t» GXINORFINA

H» HIDRONORF ING

1% HETIL DIHIDRONORFINA
(# CODEINA

¥

FENILHEPTILANINAS

——

FENILPIPIRIDINAS

% DIHIDROCODEINA
1% HIDROCODONA

t» OXICODONA
HEROIRA
TABAINA

HETADONA
PROPOXIFENO

> NEPERIDINR
B FENTANILO
» ALFAPRODINR

1 ANILERIDINA
% DIFENOXILATO

——

MORFINANOS

r» LEVORFANOL
» NETORFAN

“» LEVALORFAN

BENZOMORFAN

l: FENAZOCINA
PENTAZOCINA

L

ANTAGONISTAS

NALORF IXA

LEVALORFAH

N0 NARCOTICOS

_L-—‘

ACIDO
ACETILSALICILICO 4—

SALICILATOS  f¢——

IBUPROFENO
HAPROXEN
FENOPROFENO 4~

RC.ORGANICOS j¢&—

IDOMETACINA

ACETONINOFEN :]__
FENACETINA

PARANINOFENOLES

FENILBUTAZOKA

OXIFENBUTAZONA
DIPIROKA

PIRAZOLONA

ANINOPIRINA

FLUNIXIN
ACIDO HEFENANICO
ACIDD NECLOFENANICO

FEMAMATOS

EQUIPROXEN €——

OTROS

20

1
:
|
!
i
,
{
{
i
i
{




FIGURA 2
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FIGURA 3

SITIO DE ACCION DE LOS SALICILATOS
Y NO SALICILATOS
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FIGURA 4
REPRESENTACION GRAFICA COMPARATIVA DE LOS RESULTADOS
OBTENIDOS DE LA BIOMETRIA HEMATICA EN LOS GRUPOS
CONTROL ¥ EXPERIMENTAL
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SE OBSERWA QUE EN L COMPARACION DE 105 GRUPO CONTROL ¥ MEDICADO ANTES ¥ DESPUES DEL
TRATAMIENTO ( 4.4, ¥ D.M, ) NO HUBO DIFERENCIA SIGNIFICATIUA ENTRE ELLOS
{ FRUEBA UTILIZADA PARA COMPARACION DE MEDIAS EM 2 GRUPOS: PRUEBA DE “t" DE STUDEN? )
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FIGURA 3
REPRESENTACION GRAFICA COMPARATIVA DE LOS RESULTADOS
OBTENIDOS EN LAS PRUEBAS DE FUNCION HEPATICA EN LOS
GRUPOS CONTROL Y EXPERIMENTAL
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EN L COMPARACION DEL GRUPO EXPERIMENTAL ¥ CONTROL NO SE ENCONTRO VARIACION SIGNIFICATIVA ENTRE ELLOS
( PRUEBA UTILIZADA PARA COMPARACION DE MEDIAS EN 2 GRUPOS: FRUEBA DE “t" DE STUDENT )




FIGURA 6
REPRESENTACION GRAFICA COMPARATIVA DE LOS RESULTADOS
OBTENIDOS EN LA PRUEBA DE FUNCION RENAL (UREA) EN
LOS GRUPOS CONTROL ¥ EXPERIMENTAL
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EN 1A COMPARACION DE GRUPOS CONTROL ¥ EXPERIMENTAL ANTES DE L MEDICACION NO HUBO CAMBIOS, SIN
EMBARGO SE OBSERVA VARTACION DESPUES DE ESTE, DEBIDO POSIBLEMENTE AL HAL MANEJO DE MUESTRAS
( PRUEBA UTILIZADA PARA COMPARACION DE MEDIAS EN 2 GRUPOS: PRUEBA DE “t" DE STUDENT )
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FIGURA 7

REPRESENTACION GRAFICA COMPARATIVA DE LOS RESULTADOS
OBTENIDOS EN LA PRUEBA GENERAL DE ORINA (DENSIDAD)
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{ PRUEBA UTILIZADA PARA COMPARACION DE MEDIAS EN 2 GRUPOS: PMJEBA DE “t" DE STUDENY )
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FIGURA 8

ASPECTO MACROSCOPICO DE LA MUCOSA GASTRICA EN ANIMALES TRATADOS CON ACIDO
MECLOFENAMICO (A) Y NO MEDICADOS (8) DURANTE 3 DIAS, LOS CUALES NO EXISTE DIFERENCIA
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FIGURA @

A)

G ST ] : RN i s E ey
ASPECTO MACROSCOPICO DE LA MUCOSA GASTRICA EN ANIMALES TRATADOS CON ACIDO MECLOFENAMICO
(A) Y NOMEDICADOS (B) DURANTE 5 DIAS. DONDE TAMBIEN SE OBSERVA QUE NO EXISTEN CAMBIOS
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ASPECTO MACROSCOPICO DE LA MUCOSA GASTRICA EN ANIMALES TRATADOS CON ACIDO MECLOFENAMICO (A)
Y NO MEDICADOS (B) DURANTE 7 DIAS, EN LOS CUALES TAMPOCO EXISTEN DIFERENCIAS,
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CUADRO 1

RELACION DE COMPUESTOS DISPONIBLES PARA EL TRATAMIENTO DEL DOLOR EN PERROS

CONPUESTO PRESENTACION Dposls [ (] DURACION OBSERVACIONES
ASPIRINA TABLETAS 308mg 25-30 ma/kg ORAL 6-12 hrs,
3-4 veces al dia
PARACETANOL TABLETAS 588mg 25-30 nq/ka ORAL 4-6 hrs.
4 veces al dia
FENILBUTASONA mgx.ems 50,100, | 20mg/kg/dia en ORAL 6-42 hrs, {Reducir la dosis des-
. 209 mg Solucion varias tomas o 1.0 sues de unos cuantos
inyectable 158, aplicaciones {¢ lenta - ias
208 mg/ml
[BUPROFEND TABLETAS 208mg 20-30mg/kgr/dia ORAL 6-12 hrs. Dismipuir la dosis a
en varias tomas 1a mitad despues de
varios dias.
INDONETRCINA | CAPSULAS 25-3Bmg [i-2mg/kg/dia en ORAL 6=42 hrs. |Restriccion en su uso
dosis divididas en el perro,
NAPROXENO CAPSULAS 250mg Hasta 2M?/k9’ ORAL 24 hrs. Debe darse ror debaa‘o
Suspension 25Mg/ml| una vez al dia de los SMg/kg y no dar
mas de una vez al dia
IN = INTRAMUSCULAR
1V = INTRAVENOSA
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CUADRO 2

RELACION DE LAS CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS PERROS UTILIZADOS EX ESTE ENSAYO.

No. ANIMAL RAZA EDAD SEXO PESO N;O:“&n:: um:;:::;:“
1 CRIOLLO 5 ali0s HENBRA 8 Ko CONTROL HORNAL
2 CRIOLLO 3 4NoS HACHO 24 Ko, CONTROL HORMAL
3 CRIOLLO 6 ANOS HACHD 22.5 Kg. CONTROL NORKAL
4 CRIOLLO 4 alos HACHO 17 Kau HEDICADO NORMAL
5 CRIOLLO 3 Ao NACHO 15.5 Kg. HEDICADO HORNAL
6 CRIOLLO 4 afios HACHD 15 Kg. HEDICADO HORKAL
? CRIOLLO 4 aRos HEMBRA 28 Hg. CONTROL HORKAL
8 CRIOLLD 3 afios VHENBRQ 16 Kg. CONTROL HORHAL
9 " CRIOLLO 4 nfos HENBRA 1 K. vcomox‘ NORNAL
18 CRIOLLO 4 AKOS HENBRA 11.5 K. HEDICADO HORMAL
1 CRIOLLO 3 ANOS HACHO 13.7 Rq. HEDICADO HORNAL ~
12 CRIOLLO 5 ANoS NACHO 22 Kg. NEDICADO HORHAL
13 ¢RIOLLO 5 AROS HACKD 17,5 Kg. CONTROL HORMAL
14 CRIOLLO 3 qkoS HACKO 22.5 Kg. CONTROL NORMAL
15 CRIOLLO 18 aRos NACHD 16 Ka. CONTROL HORNAL
16 CRIOLLO 10 alios HACHO 23 K. HEDICADO NORNAL
17 CRIOLLO 5 A0S HACHO 13 Kg. HEDICADO HORNAL
18 ckiou.o 8 AN0S HACHO 23,5 Kg. HEDICADO HORMAL




CUADRO 3

RESULIADOS DE LOS VALORES OBTENIDOS EN 1A BIOMETRIA HEMATICA

DEL GRUPO B ( CONTROL ) ANTES DEL ENSAYD

Ho.ANTHAL
PRUEBA 1 (2 |3 |7 {89 |13 |19 |15
W%
12,055, 38,0 | 34,5 |39.5 | 36.8 |48.8 | 440 |33.5 | 41,5 | 34.5
b 9/di 16,4 | 12,8 | 13.4 {142 | 17.4 | 16,0 | 12.4 [13.4 | 12,4
12.8-40.0
PP o/dl 8.0 | 25 | 23 | 9.0 | 9.8 | 8.5 1 85 | 2.5 { 7.7
6.0-7.5
LEUCECITOS
cabotogry |M1180 | 9300 | 5,180 (48,650 | 6,420 | 3,000 |13,600 |16,500 |11,000
HEUIROFILOS/me | cco | 6,789 | 8,778 |3.644.5] 3,608 | 1,440 |13.020 | 7,943 | 6,47
3000-11509
nokocttos/mt |l e | - | wav2| vee| eoe | sere| - 440
150-350
LINFOCITOS/mer
2,442 | 558 | 1,365 | 1,865 | 1,452 | 9@ | 2,684 | 5,746 | 990
1808-4308
BANDAS /et
0-300 - ) ) ) ) i} i i}
2
Eos::gf:::;’m .52 | 637 | 1,257 | 1,992 | 896 38| 1,302 | 3,214 | 1,100
PLASHA
HEHOL1ZADO M v ¥ ' ' ? * } '
0BSERUACIONES K| anm N H N N | awmi H AKN
N = NORML

AN = ANENIA NORMOCITICA NORMOCRONICA
AN = ANEMIA NORMOCITICA HIFERCROMICA




CUADRO 4

RESULTADOS DE LOS VALORES OBTENIDOS EM LA BIOMETRIA HEMATICA DEL GRUPO B
( CONTROL ) DESPUES DEL ENSAYO ( APLICACION DE COMPLEJ0 “B" )

No ANIMAL
PRUEBA 1 /2 ;3 17 189 {13 |14 |15
o
30.0 | 38.9 | 32.8 | 49.2 4.8 | 25.5 | 23.5 | 45.8 [ 25.0
32.0-55.9 s
Hb g/dt
.4 . 2. 5. . . . . N
(2,848 12 13.8 | 12,6 | 15.6 | 15.2 | 12.0 | 3.8 | 150 | 45
P.P. gsdi
2.3 8.2 8.8 7.0 9.9 | 10.0 8.7 7.4 8.9
6.8-7.5
LEUCOCITOS 9,000 | 8,100 |11,499 j16,200 |12,200 {16,600 | 4,920 | 9,800 {15.600
6008-17000 ’ ! ’ ! ! ’ ’ ’ ’
NEUTROFILOS/mo
, 5,940 | 5,754 | 8,778 {10,044 | 8,906 |13,944 | 2,646 | 5,490 {13,942
3000-11500
HOKOCITOS/rwi 270 | 1,245 1,944 | 244 | 332 294 | 1,080 | 564
158-350 ’ ’ !
LINFOCITOS /md
2,528 | 729 | 4,368 | 3,078 | 1,586 | 1,826 | 1,127 | 4,530 | 3,760
1008-4800
BANDAS v 99 324 180
8-308
EOSTHOFILOS e 188 | 405 | 1,254 | 818 | 1.464 | 498 833 720 564
180-1258 ’ !
PLASHA
++ +4 ++ ++4 ++ ++ ++4 ++ -
HENOL12AD0
OBSERVACIONES | ANHi X N ANHi | ANHT | AlMRi H
N = NORML

AN = ANEMIA NORMOCITICA NORMOCROMICA
AMHi = ANENIA NORMOCITICA HIPERCROMICA
A1 = ANEM1A MACROCITICA RIFERCRONICA
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CURDRO 5

RESULTADOS DE LOS VALOKES OBTENIDOS EN LA BIOMETRIA HEMATICA
DEL GRUPO 4 ( EXPERIMENTAL ) ANTES DEL ENSAY0

No.ANIMAL
FRUEBA 4 15 {6 |10 111 (12 |16 |17 |18
H
" 54.8 | 44.8 | 44.5 | 36.5 | 46.8 | 34,5 | 36.5 | 32.8 | 30.5
32,8-55.8
Hb g/dl
i 19.8 | 15.2 | 13.8 | 15,8 | 16.4 | 18.4 | 15,8 | 13.4 | 12,8
12.0-18.8
P.P. g/dl
8.5 8.0 8.8 8.8 8.0 8.9 9.9 7.8 8.9
6,8-2.5
LEUCOCITOS/m
8,600 {14,908 {11,199 | 9,008 | 4,500 | 7,080 | 5,190 {11,480 | 6,858
60800-17800
HEUTROF 1L0OS/t0
5,332 13,264 | 8,769 | 5,499 | 3,465 | 3,368 | 3,345 | 6,954 [4,774.5
3088-11500
HONDCIT0S/vm” .
779 894 555 | 4,880 | 548 70 255 798 121
158-350 :
LINFOCITOS/me
1,720 § 745 | 4,418 | 1,530 | 360 | 2,240 | 867 | 2,622 | 726
1808-4800
BRNDAS /e’
- - 222 189 45 148 - - -
2-300
EOSINOF ILOS /M
602 - 444 720 99 1,498 | 663 | 1,026 | 423.5
100-1250
PLASHA
+ + + - + + + + +44
HEHOL124DD
OBSERVAC10HES N N N N N ANHi | ANHi | ANRi | ANHi
N = NORMAL

AN = ANEMIA NORMOCITICA HIPERCROMICA
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CUADRO 6

RESULYADOS DE LOS VALORES OBTENIDOS EN LA BIOMETRIA HEMATICA DEL GRUPD A

( EXPERIMENTAL ) DESMIES DEL ENSAYO ( ADMON. DE ACIDO MECLOFENAMICO )

No .ANIMAL
PRUEBA 4 |5 |6 (10 {11 [12 {16 |17 |18
[
* 39,9 1335 | 29.8 | 345 [ 268 | 42.5 [ 27.e | 30.8 | 32.5
32.0-55.8
Kb 9/d1 15.0 | 12,8 | 12,8 | 15.6 | 46.0 | t4.6 | 14.2 | 17,4 | 17.2
12.0-18.0 . . . . . . . . .
PP o/dl 9.4 8.8 | 12.8 8.8 [ 1.5 6.4 8.2 7.9 8.5
6.07.5 . . . . . . . . .
LEUCOGITOS /e 7,809 12,000 (20,100 | 6,100 {18,100 | 9,500 | 7.800 |11,800 |20,500
6000‘17008 ) L] 'y ) ) ) . ) LY,
HEUTROF ILOS/me
5,226 110,660 |15,678 | 5,022 | 5,959 | 5,445 | 6.248 | 8,824 {14,350
3000-11500
HONOCITOS 312 960 201 243 404 | 570 312 452 | 1,825
158-350 ’
LINFOCIT0S/me’
1,092 | 240 | 3,810 [ 2,106 | 3,434 | 1,195 | 936 | 2,960 | 4.302
1900-4800
BANDAS/med
- - - - 101 198 - - -
2-300
EOSINOFILOS/me
1,092 | 120 | 4o 229 202 | 4,140 1 312 354 820
108-1250
PLASHA
++ E2 44 ++4 ++¢ +4 +4 ++4 ++
HENOLIZADO :
OBSERVACIONES H ANHI | ANHi | ANHI | ANHi ] ANHi | ANHE | ANRi
N = NORMAL

ANii = ANENIA NORWCITICA HIPERCROMICA
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CUADRO 7

RESULTADOS DE LOS UALORES OBTENIDOS EN 1A QUINICA SANGUINEA DEL GRUPO B
( CONTROL ) ANTES DEL ENSAYO

o .ANIMAL
PRUEM 1 (2 13 |7 (8 ({9 {13 {14 |15
6P UI/1
6.8 | 18.8 | 14,0 8.9 4.0 4.0 9.0 4.9 8.8
4-66
Fas Uiz 26.8 | 59.8 | 20.@ | 39.8 | 32.9 | 36.0 {31.0 | 30.9 | 20.0
(058 . . . . . . . . .
UREA mg/d]
26.0 | 20,8 [ 36,8 | 23.8 | 29.0 | 21.8 | 3.2 | 33.0 | 55.0
20-49
CREATININA T 1.0 1.0 1.0 1.0 1.0 1.2 1.3 1.0
1-1,7mg/d] ' ' ) !
SUERD
HEHOLIZADO
OBSERUACIONES N tFAS N K N ] H } 4y
N = NORMAL

1FAS = ELEVACION DEL NIVEL NORMAL EN FAS
) = ELEVACION DEL NIVEL NORMAL EN UREA




RESUL?ADOS DE LOS VALORES OBTENIDOS EN L4 QUIIMICA SANGUINEA DEL GRUPO B
( CONTROL ) DESPUES DEL ENSAYD ( APLICACION DE COMPLEJO “B" )

CUADRO 8

No.RNIMAL
PRUEBA 1 12 ;317 1819 /13114 1135
6P U1/1
5.8 12,0 | 46,8 | 5.8 | 2.8 | 5.0 | 14.8 | 12.8 1 12.8
4-66
FAS UI/1 :
39.0 ] 39.0 [ 22.0 |33.0 | 11.0 | 39.0 | 26.8 | 25.8 | 35.9
18-58
VRER m9/dl ) g5 | 33,8 | 3.0 [ 22,8 |30 | 49.8 | 59.8 | 79.0 | 7.0
28—48 e . » . ) . . 7. .
CREATININA
.0 | .8 | t.0 * .9 | .8 ! 1.8 | Ly | 1.0
1-1,?ng/d1
SUERD
- t44 ++ ++4 - + - - -
HEHOL 124D0
OBSERUACIONES N X K K v U t * t
N = NORMAL
* = N0 CALCULADO ‘
i = ELEVACION DEL NIVEL NORMWL IN UREA
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CUADRO 9

RESULTADOS DE LOS VALORES OBTENIDOS EN L& QUIMICA SANGUINEA

DEL GRUPO A ( EXPERIMENTAL ) ANTES DEL ENSAYO

No.ANIMAL
PRUEBA 4 |3 |6 |10 |11 |12 |16 |17 |18
T6P Uizt 6.8 4.9 9.9 8.9 4.8 5.8 7.0 4.0 18.0
466 . ' N . . . . f
Fas u1r1
25.9 52.0 21.8 28.8 28.0 22.90 25.8 26.0 24.0
18-50
UREA mg/dl
87,9 138.8 | 32.9 26.8 45.8 | 28.0 23.0 26,90 29.0
28-48
CREATININA
1.2 1.5 1.9 1.9 1.2 1.4 1.0 1.9 1.0
1=-1,7mg/dl
SUERO
HENOLIZADO
OBSERVACIONES t tU tFAS N § tu N N L] L]
N = NORMWAL

AFAS = ELEWACION DEL NIVEL NORMAL IN FAS
= ELEVCION DEL NIVEL NORMAL EN UREA




CUADRO 1@

RESULTADOS DE 10S VALORES OBTENIDOS EN 1A QUIMICA SANGUINEA DEL GRUPO A
{ EXPERIMENTAL ) DESPUES DEL ENSAYD ( ADMON.DE ACIDO MECLOFENANICO )

No .ANIMRL
FRUEBA 4 (5 |6 (18 {14 |12 |16 |47 |18
T6P V1/1
P 28,8 | 4.9 | 5.0 7.8 16,0 | 16.0 14,8 9.8 12,0
Fas v1/1
v 44,0 | 23.0 | 32.0 58.8 | 43.8 { 61.8 | 28.0 34,0 39.8
10-59
UREA mg/dl
92.8 | 33.8 | 51.@ 50.0 62,8 ] 5.8 54,8 | 66.0 56.9
20-40
CREATININA
1.8 1.0 1.8 1.0 1.8 * 1.0 1.8 1.8
1-4,7mg/dl
SUERD
444 - - - e - - - -
HENOL 1ZADO
OBSERVACICNES 1] ] LY} U tFAS{ U tU tFRS N L) U
N = NORWL

1745 = ELZVACION DEL NIVEL NORMAL EN FAS
= ELEWCION DEL NIVEL NORMAL EN UREA
* = N0 CALCULADD

ESTA TESIS MO BESf
SAUR BE 1A BIBLITECR 3o




CUADRO 11

HESULTADOS DE LOS VALORES OBTENIDOS EN L# PRUEBA GENERAL DE ORING

PERTENECIENTES AL GRUPO B ( CONTROL ) ANTES DEL ENSAYO

No .ANIML
PRUEBA 112 (317 819 ;131415
COLOR Am Am Am fm A fm M am Am
ASPECTO v TRANS ] T TRANS | TRANS TU k1t it}
DENSIDAD 1.005 | 1.03@ | 1.947 | 1,006 | 1,004 | 1,823 | 1.025 | 1,025 | 1.044
PH -~ 5.8 5.8 5.0 6.9 5.9 5.9 7.8 5.0 7.8
100
GLUCOSA N H N H L N H N
tg/dl
. PROTEINAS - HUELLAS{RUELLAS - HUELLAS] - - HUELLAS|HUELLAS
UROBILINOGEND N N - N N N - - -
ACETONR - - - - - - - - -
BILIRUBINA - - - - - - - - -
HENOGLOBINA - + 444 - - - 4 - -
CELULAS 1 i 1,2,3 1 4 - 4 1 1,4
CRISTALES - - - - - - ANORFAS - -
Ni¢=)
0TROS Ni(=) } Ki(=) EgP Ni(=) ] Nic=) | Ni¢=) | Hi¢=) | Ni(=) | Ri(=)
OBSERVACIONES H N H N K N [ H N
fm = AMARILLO 2 = ERITROCITOS
U = TURBIO 3 = P10CIT0S
TRANS = TRANSLUCIDO 4 = CELLAS RENALES
N = NORMAL Ri(-) = NITRIT0S NEGATIVOS
- = N0 PRESINTES ESP = ESPERMATOZOIDES
1 = CELULAS ESCAMOSAS
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CUADRO 12

RESULTADOS DE LOS VALORES OBTENIDOS EN LA PRUEBA GENERAL DE ORINA PERTENECIENTES
AL GRUPO B ( CONTROL ) DESPUES DEL ENSAY0 (AFLICACION DE COMPLEJD “B")

No .ANIMAL
PRUEBA 1 |2 1317 |89 {13114 {15
COLOR amM i Am Pad Paj Payg At At (]
ASPECTO TRANS TV k)] T k{1 TU U T TRANS
DENSIDAD 1.884 | 1,044 ( 1,030 ] £.984 | 1,003 | 1.006 | 1.920 | 1.022 | 4,042
PH 5.9 7.0 8.9 6.8 6.8 5.0 8.2 7.0 8.0
GLUcosa N N N [ L] N N Ll N
PROTEINAS - 30mg/dl | 30mgrdl - HUELLAS - - - RUELLAS
UROBILINOGENG L N N [ I ] N [l N
RCETONA - - - - - - - - -
BILIRUBINA - - - - - - - - -
HENOGLOBINA - - + - - - 44 + -
CELULAS i 2.3 1.2,3 - - - 2,3 2,4 3
CRISTALES - Py Py - - - P, - Py
Hi(-)
0TROS Ni€=) 1 Ni(=) | Ni(=) - - - ESP Ni¢=)
ESP
OBSERUACIONES N N N N N N N H N
A = AMBILLO 2 = ERITROCITOS
N = TURBIO 3 = PI0CIT0S
TRANS = TRANSLUCIDO 4 = CELULAS RENALES
N = NORMAL Ni(-) = NITRITOS NEGATIVOS
P = FOSFATO TRIPLE ESP = FSPERMATOZOIDES
=" = NO PRESENIES Paj = PANIZO
1 = CELULAS ESCANOSAS




CURDRO 13

RESULIADOS DE LOS VALORES OBTENIDOS EN 14 FRUEBA GENERAL DE ORINA PERTENECIENTES
AL GRUPO A ( EXPERIMENTAL ) ANTES DEL ENSARO

No . ANIMAL
PRUER 4 |3 |6 (10 111 {12 |16 |17 |18
COLOR Am an am ft At fAm fAm am Ine
ASPECTO T T TRANS htl TRAKS T ] TRANS | TRANS
DENSIDAD $.036 | 1,042 | 1.823 | 1,032 | 4.922 { 1.30 1,836 | 1,816 | {,044
PH §.8 6.8 5.8 8.0 s.e 6.9 5.8 5.0 7.8
189
GLUCOSA H L} N N N N H N
mg/di
PROTEINAS KUELLAS{3Bmg/d]l {HUELLASIHUELLAS - HYELLAS!HUELLAS - -
URGBILIROGENO N N L} * N * * * *
ACETORA - - - - - - - - -
BILIRUBINA - - - - - - - - -
HENOGLOBIKA 444 - - - + - - +4
CELULAS 4 1,2 4.3 1,4 4 1,2,3 i 1 i
CRISTALES - - - Ps - BILI - - -
Ni=) (= i - -)
DIROS G AU L BTV L < e | N
ESP ESP 4 ESP ESP
OBSERVACIONES N H ] ] N i N L] M
Ax = AMRILLD 2 = ERITROCIT0S
U = TURRIO 3 = PIXCITOS
TRANS = TRANSLUCIDO 4 = CELULAS REMALES
N = NORWL Ni(-) = NITRITOS NEGATIVOS
P; = IOSFATO TRIPLE P = ESPERMATOZOIDES
- = N0 PRESENTES * = N0 DETERMINADO
Inc = INCOLORO BIL] = BILIRRUBINA
1 = CELULAS ESCANOSAS
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CUADRC 14

RESULTADOS DE LOS VALORES OBTENIDOS EN LA PRUEBA GENERAL DE ORINA PERTENECIENTES
AL GRUPO A ( EXPERIMENTAL } DESPUES DEL ENSAYO (ADNON.DE ACIDO MECLOFENANICO)

Mo .ANINAL
PRUEBA q 9 6 |10 |11 |12 146 |17 |18
COLOR (1) Am fin it fir An Am Am L
ASPECTO v W | Tu | TRANS | U 1 0§ TRANS | TRAMS
DENSIDAD 1,833 | 1,032 | 1,034 | 1,920 | 1.036 | 1.090 | 1.020 | 1.241 | 1.009
PH g0 | 80 | 70 | 60 { 8.8 | 70 | 8.0 | 8.8 | a8
)
6LUCOSA N N i N N " " N
mg/dl
PROTEINAS  |HUELLAS|38mg/d1 |HUELLAS|HUELLAS|HUELLAS |UELLAS | HUELLAS IHUELLRS| -
UROBILINOGENO | - " N 0 N N N H N
ACETONA - - - - - - - - -
BILIRUBIHA - - - - - - ‘ - -
HEHOGLOBINA N RV - - - - - .
CELULAS 1,2.3,4[1,2,3,4] 2 2 3 L { - L
CRISTALES - |w - ey | e P, - | ow -
. e TCE N T B ITTCE I S T N T
ESP | Esp | Esp | £SP e | £5p
OBSERVAGIONES " N H N N H " N "
fin = ARILLO i = CELULAS ESCAMOSAS
T = THBID 2 = ERITROCITOS
TRANS = TRANSLUCIDO 3 = PISCIT0S :
| = NORMAL 4 = CELULAS RENALES
Ps = FOSFATO TRIPLE Ni(-) = NITRIT0S NEGATIVOS
- = N0 PRESENTES ESP = ESPERMATOZOIDES
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