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RESUMEN

El valor diagnostico de la electroencefalografia (EEG) en veterinaria es limitado y poco
claro. Los esfuerzos se han enfocado en generar una técnica universal de montaje, en
reconocer los efectos de la contencion quimica y describir los hallazgos relacionados
con procesos patologicos. Nuestro objetivo en esta investigacion fue describir los
cambios EEG producidos por cinco farmacos de uso veterinario que se utilizan de
manera cotidiana en la contencién quimica: tiopental-isofluorano, propofol, xilacina,
pentobarbital y diazepam. Se utilizaron quince perros machos adultos sanos escogidos al
azar. Se formaron cinco grupos (cada grupo conformado por 15 registros de un solo
farmaco) y se analizaron cinco bandas de frecuencia (BF) en seis diferentes tiempos:
CONTROL (t0), un minuto (t1), cinco minutos (t5), diez minutos (t10), quince minutos
(t15) y treinta minutos (t30). Cualitativamente cada grupo de farmaco expreso artefactos
graficos distintos. La cuantificacion de la potencia relativa de las BF de Cz en 75
registros del grupo control (sin sedacién ni anestesia) fueron; DELTA (29,627 +/-
11,731), THETA (13,712 +/-3,798), ALPHA (9,607 +/-2,188), BETA1 (24,699 +/-
7,608), BETA2 (21,239 +/-7,916). El efecto de los farmacos en relacion al grupo control
provoco cambios significativos en la potencia relativa (PR) de las BF. El mayor
hallazgo observado fue la supresion de la actividad BETA1 y BETA2 al t30 mostrando
una similitud estadistica entre xilacina, propofol, pentobarbital y tiopental-isofluorano
(ANOVA, Tukey; entre grupos P>0.05). La modificacion de las BF a través del tiempo en este
estudio responde a las caracteristicas farmacologicas de cada grupo. Al parecer la
supresion de la BF BETA por accion de los farmacos esta relacionada a la pérdida de la
conciencia. Estos resultados muestran que lamentablemente la exploracion de la
actividad cerebral de perros a través del EEG queda limitada por el efecto de los
sedantes y/o anestésicos a situaciones en las que se supone un cambio patoldgico
estructural macroscopico del encéfalo y no en cambios patoldgicos de conducta o

alteraciones de la conciencia.

Palabras Clave; electroencefalografia, perros, isofluorano, propofol, xilacina,

pentobarbital, diazepam.



ABSTRACT

The diagnostic value of electroencephalography (EEG) in veterinary is limited and
diffuse. All efforts have been focused into the generation of a universal montage
technique, the recognition of the effects of chemical contention and report the
anomalies related whit pathology signs. The main objective of this investigation was
describe the effects brought about by 5 drugs of veterinary use: thiopental-isoflurane,
propofol, xylazine, pentobarbital and diazepam. We work with five groups (n=15, for
group) and was analyzed 6 times (t0, t1, t5, t10, t15, t30) and 5 frequency bands.
Qualitatively, each drug expressed specific artifacts during the recording. The
relative power quantification of the Cz frequency bands in 75 recordings without
sedation or anesthesia was: DELTA (29,627 +/- 11,731), THETA (13,712 +/-3,798),
ALPHA (9,607 +/-2,188), BETA1 (24,699 +/- 7,608), BETA2 (21,239 +/-7,916). The
drugs caused significant changes on the relative power of the frequency bands (FB)
in the xylazine, propofol, pentobarbital and thiopental-isoflurane groups (ANOVA,
Dunnet; control vs. time, P<0.01). The main observed effect, the suppression of the
BETAT1 and BETA2 activity, at t30 was shown statistically similar between xylazine,
propofol, pentobarbital and thiopental-isoflurane (ANOVA, Tukey; between groups
P>0.05). The modifications on the FB shown through time during this investigation
respond to the pharmacological characteristics of each of the drugs used. Apparently,
the suppression of the BETA brain activity by the action of the drugs is related with
the loss of consciousness. The drug selected for use in clinical and/or investigative
EEG studies corresponds directly to the objectives sought. Unfortunately the
exploration of the dog’s brain activity through the EEG is limited to situations in
which a structural pathologic change of the encephalon is assumed, and not on

behavior pathologic changes or consciousness alterations.

Keywords; electroencephalography, dogs, isoflurane propofol, xylazine,

pentobarbitone, diazepam.



I. INTRODUCCION

La electroencefalografia (EEG) es un método util no invasivo de diagndstico e
investigacion de individuos con enfermedades neurologicas y especialmente con
epilepsia. El analisis cualitativo del EEG presume la presencia de artefactos graficos en
la cobertura del registro, la cuantificacion del mismo describe la magnitud y densidad de
las distintas bandas de frecuencia (BF); (DELTA; 0.5-3 hz, THETA; 3.5-7.5 hz, ALFA;
8-12.5 hz y BETA; 13- 30 hz) de una porcion estatica extraida del registro. La
descripcion cuantitativa es también llamada actividad de fondo. La actividad de fondo
puede ser descrita a partir de la potencia relativa (PR) de las BF. El PR de las BF
interpreta las caracteristicas de la actividad cerebral del individuo en concordancia a su
estado fisiologico, patologico y de conciencia (Jasper, 2002).

Mientras que en algunos estudios se condicionan a perros para poder registrar su
actividad cerebral (Dumenko VN, 1995; Chilingarian LI, 1999; Preobrazhenskaia LA,
2002). En la labor clinica veterinaria la falta de cooperacion del paciente, el dolor, la
ansiedad o el comportamiento agresivo limitan los alcances diagndsticos del EEG
provocando que la contencion quimica sea necesaria (Bergamasco et al., 2003). Dado
que el agente utilizado para realizar la contencién quimica necesariamente modificaré la
funcidn cerebral, se considera que la informacion disponible de patrones EEG en perros
sanos bajo sedacion o anestesia esta alterada. Ademas, los estudios se han realizado bajo
diferentes condiciones de registro; diferentes técnicas de montaje, razas de perro,
diferentes edades y distintos tipos de contencion quimica (Steiss, 1988). La presencia,
ausencia o alteracion de las BF en la actividad de fondo de animales que han sido
sometidos a la contencidon quimica enfatiza las limitaciones clinicas del registro EEG.
Considerando lo anterior el presente estudio fue disefiado para investigar el efecto
producido sobre la potencia relativa de las bandas de frecuencia por administracion de
farmacos en perros criollos machos adultos sanos. Pero, antecediendo al estudio
experimental se realizo un andlisis historico documental detallado del acervo médico
historico sobre lo que a la fecha se conoce de la EEG en medicina humana y

veterinaria.



II. REVISION DE LITERATURA

ANTECEDENTES HISTORICOS DE LA TECNICA
ELECTROENCEFALOGRAFICA

El fisi6logo ingles Richard Caton (1875) registro por primera vez la actividad
eléctrica cerebral cuando coloco un voltimetro sobre la superficie cortical de conejos.
Postulando; “los nervios funcionan como cables y el cerebro es capaz de producir
carga eléctrica”.

Debido a la magnitud voltaica en el que las neuronas producen sus sefales eléctricas
la medicion de éstas dependia totalmente del desarrollo técnico de la electronica. El
fisidlogo holandés Willem Einthoven (1906) desarrollo el galvandmetro, aparato que
innovo la medicion de las cargas eléctricas que despide la fisiologia de los seres
vivos y que aun en la actualidad sus bases fisicas se siguen utilizando para registrar
la actividad del musculo cardiaco (Nobel 1924). A principios de los afios treinta los
ingleses Edgar Douglas Adrian y Brian Matthews (1936) de la universidad de
Cambridge desarrollaron el prototipo del osciloscopio, aparato que permite medir las
fluctuaciones de cargas eléctricas diminutas a partir de un rayo de electron que
funciona como un indicador de voltaje (Nobel 1932). El desarrollo del osciloscopio
condujo a la proliferacion de los estudios neurobiologicos. Una vez que se dispuso de
amplificadores con suficiente potencia fue posible medir sobre el cuero cabelludo los
diminutos voltajes que registrara Caton.

El psiquiatra alemdn Hans Berger (1930) disefio el primer aparato con el que se
registraron potenciales eléctricos cortico-cerebrales conocido hoy como
electroencefalograma (EEG). El descubrimiento de Berger inaugurd una época en la
ciencia del funcionamiento del cerebro humano y de animales. A partir de ese
momento se tuvo a la mano una inmensa cantidad de informacidén registrable
relacionado a estados conductuales, fisiologicos, patoldgicos y farmacoldgicos. A
partir de ese momento se inicio una nueva era en la comprension de la fisiologia

cerebral.

FEDERACION INTERNACIONAL DE ELECTROENCEFALOGRAFIA
La EEG consiste en la inscripcion grafica de potenciales de accidén bioeléctrico
producidos por la fisiologia de la corteza cerebral (Jasper, 2002). Los primeros

registros (EEG) se realizaban sobre papel milimétrico y su estudio, observacion e



interpretacion se llevaba a cabo mediante el anélisis visual del registro por parte de
médicos e investigadores. El andlisis tendia a ser subjetivo, puesto que su
interpretacion dependia de la experiencia del médico que realizaba el registro. La
colocacién de los electrodos sobre la superficie craneal era realizada de manera
empirica y sin ninguna normatividad internacional. La diversidad de resultados y las
complicaciones para poder interpretar estudios realizados en diferentes lugares del
mundo generd la necesidad de establecer una metodologia universal para la
realizacion de los estudios EEG. En 1949 fue creada la Federacion Internacional de
EEG. La federacion propuso lineamientos con el objetivo de unificar el
procedimiento de obtencion y andlisis EEG.

La principal aportacion de la federacion fue el desarrollo del sistema de montaje de
electrodos nombrado sistema 10-20 por su autor el Dr. H. Jasper (1958). Este sistema
homogeniza el montaje de los electrodos de registro en el craneo humano. La
federacion establecio los lineamientos para procedimientos de activacion cortical en
casos de epilepsia. El principal punto de éxito en los estudios de EEG humana son las
reglas que deben cumplir los especialistas en este rubro a nivel mundial. Gracias a
los lineamientos establecidos por la federacion internacional de EEG los médicos
pueden interpretar e intercambiar informacién de registros EEG con colegas de

cualquier parte del mundo.

ASPECTOS TECNICOS DE LA ELECTROENCEFALOGRAFIA
Sobre la superficie del craneo se presentan fluctuaciones de potencial eléctrico de
aproximadamente 0.1 milivolts (mV) respecto al resto de la superficie del cuerpo.
Estas diferencias en la carga eléctrica son generadas por la activacion e inhibicion de
las poblaciones de células piramidales corticales que producen “potenciales de
campo local”. Los electrodos de registro al colocarse en diferentes lugares (loci)
sobre la superficie del cuero cabelludo son susceptibles a captar las fluctuaciones del
potencial eléctrico cuando se les compara con un area del cuerpo que es
eléctricamente pasiva o negativa. Las diferencias del potencial eléctrico en conjunto
constituyen el EEG (Cunningham, 1999). Los potenciales eléctricos registrados
tienen una naturaleza oscilante (ritmica) conocida como ondas cerebrales. Las ondas
cerebrales son constituidas por aspectos fisicos de frecuencia expresados en hertz’s

(Hz) y amplitud expresado en milivolts (mV).



Es importante mencionar que el registro EEG es altamente sensible y se requiere de
un ambiente aislado de factores acusticos, luminicos, interferencia eléctrica y
movimiento mecanico. Antes de iniciar un registro EEG se deben implementar filtros
de ruido eléctrico que minimice la interferencia de la red eléctrica alimentadora. Los
rangos de filtracion mas utilizados son: 0.5 Hz para filtro de baja intensidad y 50 Hz
para filtro de alta intensidad. Con esto, nuestro campo de registro se limita a las
ondas existentes en la actividad cerebral de entre 0.5 y 30 Hz (Jasper, 2002). Hasta el
momento existen dos tipos de montaje; Montaje referencial, compara la actividad
eléctrica cortical con la carga eléctrica negativa de alguna otra zona del cuerpo y el
Montaje bipolar que compara la carga eléctrica cortical entre distintos electrodos de

registro localizados sobre areas de carga electro-cortical activas.

CLASIFICACION DE LAS BANDAS DE FRECUENCIA

El esfuerzo de neurofisiologos alrededor del mundo ha logrado asociar la actividad
cerebral de humanos con fenémenos fisiologicos, patologicos y farmacoldgicos a
través de los registros EEG. La actividad eléctrica registrada es caracterizada en
forma de ritmos cerebrales asociados a la actividad de la corteza cerebral. Los ritmos
de onda varian dentro de ciertos limites “normales”.

En seres humanos las ondas cerebrales del registro EEG de un individuo en completa
relajacion fisica y mental libre de estimulos sensoriales presenta una actividad
ritmica regular caracterizada por ondas de una frecuencia de 8 a 12 Hz por segundo
y una amplitud de 5 a 50 mV. Este Ritmo es llamado ALFA o Banda de Frecuencia
ALFA. En el aspecto fisioldgico la banda de frecuencia ALFA es andloga a la
actividad sincronizada de la corteza con el tdlamo.

Cuando un individuo reconoce un estimulo sensorial, el sistema reticular ascendente
activador ubicado en el tallo cerebral envia una sefial al nacleo reticular del tdlamo.
Cuando el nucleo reticular del tdlamo es activado éste produce una desincronizacion
entre la actividad tdlamo-cortical incrementando la actividad en la corteza cerebral.
La activacion de la corteza cerebral provoca un incremento de actividad eléctrica y
una condicioén de alertamiento. La estimulacion sensorial bloquea al ritmo alfa y es
sustituido por una actividad rapida irregular con ondas de frecuencia de 12 a30 Hz y
de menor amplitud de entre 5 y 10 mV. Este ritmo es conocido como Ritmo BETA o

Banda de frecuencia BETA.



El ritmo THETA o Banda de frecuencia THETA, es caracterizada por una frecuencia
de entre 4 y 7.5 Hz con una amplitud no mayor de 30 mV. Se considera una banda de
frecuencia de transicion relacionada a disminucion del estado de conciencia como
sucede al comenzar a quedar dormido y en algunos estados emocionales.

El Ritmo DELTA o Banda de frecuencia DELTA, es caracterizado por una frecuencia
de 0.5 a 3.5 Hz y una gran amplitud en ocasiones incluso mayor a 200 mV este ritmo
se relaciona a estados de suefio profundo conocido también como ritmo de onda
lenta. Los dominancia y los cambios de ritmo son especificos a zonas corticales y la
presencia de estos cambios estd en relacion a la naturaleza del estimulo. El espectro
de actividad eléctrica cerebral va de los 0.5 a los 75 Hz con una amplitud inversa y

proporcional de los 250 a los 5 mV de manera respectiva (Figura 1).

UTILIDAD CLINICA DEL EEG
Los estudios clinicos de EEG se realizan para obtener una aproximacion etiologica
de las afectaciones en el encéfalo. Cuando existe un dafio estructural en el encéfalo
¢éste puede ser detectado como una anomalia en la carga eléctrica que puede tener una
distribucion localizada o difusa sobre la cobertura de los electrodos de registro. La
EEG en humanos es la herramienta de eleccion para explorar y clasificar a pacientes
con crisis convulsivas. Pero es ttil para localizar y evaluar lesiones traumaticas,
accidentes vasculares. Se realiza monitoreo transoperatorio y también sirve para
determinar muerte cerebral (Van Sweden, 1982; Amer. Elect. Soc., 1994; Daube,
1990; Sunku, 1998; Reeves, 1998; Kastellejin-Nolst, 2001). La variacién en las
bandas de frecuencia se puede interpretar dependiendo de la localizacion topogréfica,
estado de conciencia y actividad del individuo que esta siendo sometido al registro.
El estudio EEG tiene la ventaja de ser el instrumento de registro, exploracion de la

fisiologia neural, no invasivo y accesible econdmicamente hablando.

EVOLUCION TECNICA DEL EEG; MAPEO CEREBRAL (MC)
A partir de los afnos 70’s el avance tecnoldgico de las herramientas imagenologicas
como la tomografia axial computarizada (TAC), la resonancia magnética (RM) y la
magnetografia (MEEG) restaron peso clinico a los estudios EEG. Fue hasta
mediados de los afnos 90’s cuando el avance tecnoldgico permitié cambiar la forma
de adquisicion de los registros EEG; de manera andloga a una manera digital. La

evolucion de computadores, el incremento de velocidad en el proceso de datos y la



mayor capacidad de almacenamiento de informacion permitieron el desarrollo de
programas avanzados de software que analizan de manera cuantitativa al EEG en
archivos almacenados de registros y en tiempo real. El desarrollo tecnologico ha
permitido sacar un mayor provecho en la evaluacion de los registros EEG.

La herramienta llamada Mapeo Cerebral (MC) toma la informacion de la actividad
eléctrica obtenida durante el registro EEG, cuantifica la informacion, magnifica la
densidad de los ritmos cerebrales y la transforma la informacién en un modelo visual
en escala cromatica. El modelo permite la observacion esquematica de las cargas
eléctricas del encéfalo en un momento determinado. Permite un andlisis cuantitativo
de los registros y aporta informacién como: la presencia espacial de los ritmos
dominantes y superficiales, la potencia espectral de Fourier (potencia absoluta,
potencia relativa; por canal y por banda), amplitud relativa por canal y simetrias
(Coherencia inter-electrodo, Coherencia intra-hemisférica). La informacién
cuantitativa permite generar una interpretacion estadistica de la actividad eléctrica
cerebral obteniendo resultados de mayor homogeneidad clinica y cientifica. (Duffy,

1979; Riquelme, 1995).

LA EEG Y EL MC EN LA LABOR CLINICA VETERINARIA
Croft (1962) utilizar la técnica EEG en perros y gatos como una ayuda al diagnéstico
neurologico. Klemm (1966) realiza registros en perros anestesiados para poder tener
una correlacion clinica de eventos patologicos. Mientras Herin y Klemm (1968)
realizan registros en perros anestesiados y no anestesiados para generar un control
clinico diagnostico basandose principalmente en el analisis visual del EEG en perros
sanos. Por su parte Redding (1966), Prynn (1968) y Croft (1972) utilizan a la EEG
para describir los cambios en la actividad electro-cortical que ocurre en la corteza
cerebral de perros con patologias como; encefalitis, hidrocéfalo y lesiones
estructurales en el encéfalo. Bagedda (1972) explora la posibilidad de utilizar al EEG
como herramienta en la localizacion topografica de lesiones estructurales en el
encéfalo de cachorros y su monitoreo trans y postquirurgico. Posteriormente Senba
et al (1984) desarrolla técnicas de registro EEG en perros beagle con el objetivo de
estandarizar el procedimiento. Tourai et al (1985) mediante el procedimiento
desarrollado por su colega Senba describe el efecto de la xilacina en perros beagle.
Por su parte Takashi (1986) utilizando el modelo de registro EEG en el perro beagle

describe la fisiologia del suefio en etapa de suefio de ondas lentas (suefio sin



movimiento de ojos). Con entusiasmo Steiss (1988) recurre a las herramientas
neurofisiologicas para diagndstico en medicina veterinaria y amplia la vision del
potencial clinico que estas aportan.

El avance tecnoldgico y la posibilidad de obtener una informacion cuantificada mas
aproximada a la fisiologia permitié que investigadores como Scheller et al. (1990) y
Moore (1991) comienzan a caracterizar de manera cuantitativa los efectos que los
agentes anestésicos volatiles (sevofluorano e isofluorano) provocan en los pacientes
caninos. La cuantificacion del EEG y la presencia de bandas de frecuencia en el
proceder clinico veterinario fue explorado y descrito por Duffy et al (1994). También
Jaggy et al (1998) llevo a cabo registros EEG de una gran cantidad de pacientes con
complicaciones neurologicas con el objetivo de catalogar EEG las anomalias mas
comunes presentes en el encéfalo canino. Pero fue Kusters et al. (1998), el primero
que comenzd a reconocer las implicaciones que la contencidon quimica conlleva en la
EEG clinica canina. El describe que el efecto del propofol puede suprimir la
actividad paroxistica de perros con crisis convulsivas. La descripcion visual y
cuantitativa de las descargas paroxisticas y su correlacion etiologia topografica es
descrita e investigada en los trabajos de Holliday et al. (1998).

La EEG en perros se ha dividido principalmente en dos grandes vertientes: un
aspecto clinico y un lento pero constante trabajo en investigacion basica que utiliza al
perro como modelo experimental. A pesar de los esfuerzos realizados en el ambito
clinico veterinario el empleo de la EEG dirigido a pequefias especies ha permanecido
desaprovechado e incomprendido tanto por los médico veterinarios encargados de
realizar los estudios como por los clinicos encargados de evaluar los informes del
especialista (Skerrit, 1984). El EEG es un grafico complejo, los criterios y las
variables para su interpretacion suelen ser a veces dispares entre los mismos
electroencefalografistas. Por otra parte, no existe aun un acuerdo consensuado en
cuanto a una técnica universal de registro (la cantidad de electrodos, nomenclatura,
posicionamiento y hasta el método de restriccion a usar) y como consecuencia, los
patrones normales de referencia no estan bien definidos Pellegrino (2000).

El mayor esfuerzo se debe centrar en homogeneizar los procedimientos requeridos
para realizar estudios de EEG bajo condiciones de dptima calidad y estandarizacion
internacional. Los esfuerzos mas consistentes y productivos se han realizado por
parte del Dr. Pellegrino (1997 y 2000) que se ha enfocado ha reconocer

anatomicamente los sitios de colocacion de los electrodos de registro EEG. En



proponer una técnica universal del registro (Pellegrino, 2001) y en dar a conocer los
hallazgos encontrados en animales sanos bajo estd misma técnica (Pellegrino,

2004).

CONTENCION QUIMICA EN LA REALIZACION REGISTROS EEG
CANINOS

El registro EEG varia por la influencia por factores patologicos, por variables
fisiolégicas como; edad, estado de conciencia y las asociadas al manejo (como la
contencion quimica). Es de importancia el considerar estas variables al momento de
querer generar un mapa de la actividad eléctrica normal en perros puesto que las
variables mencionadas son ineludibles.

En la labor clinica veterinaria la falta de cooperacion del paciente, el dolor, la
ansiedad o el comportamiento agresivo limitan los alcances diagndsticos del EEG
provocando que la contencidon quimica sea necesaria (Bergamasco y col., 2003). La
contencion quimica que el estudio EEG actia como un factor que aporta tanto
bondades como desventajas. Los agentes sedantes y anestésicos existentes
interactiian con la actividad normal del encéfalo pudiendo ocultar u enmascarar el
proceso patoldgico por el cual el paciente canino fue remitido.

Se han realizado diferentes estudios en la ultima década que busca dilucidar los
efectos y/o alteraciones que estos agentes producen en los registros EEG caninos.
Itamoto et al. (2001) evalud el efecto de la medetomidina por medio de la
cuantificacion del EEG y describi6 el efecto dependiendo del nivel de sedacion. Jang
(2004) utilizé la combinaciéon de Tiletamina / Zolazepam en combinacidon con
xilacina o medetomidina para medir el efecto EEG. Bufalari et al. (1995) realizo una
comparacion de los efectos que el propofol produce en el EEG cuando este se
administra de manera sola o en combinacion otros farmacos. Otto (2007) evaluo el
efecto producido en el EEG cuando a los pacientes caninos anestesiados con
isofluorano les fue efectuado un estimulo doloroso visceral. Posteriormente el
monitoreo transoperatorio describid el espectro de la potencia relativa en las bandas
de frecuencia (Otto, 2008). Se ha estudiado el efecto producido del isofluorano tanto
en perros, caballos y gatos con el objetivo de desarrollar un indice biespectral que
permita monitorear transoperatoriamente a los pacientes. Haga et al. (2002) sefiala la
utilidad del indice biespectral en caballos para evitar la depresion respiratoria y

March et al. (2003) propone al isofluorano con monitorizacion EEG de gatos.



La mayoria de los estudios EEG han mostrado una relacion dosis-respuesta en
relacion a una lentificacion y pérdida de la variabilidad de la actividad EEG (Clark,
1971). Bajo este aspecto los estudios mencionados conforman el universo
neurofarmacologico canino, pero cual es el firmaco de eleccion para realizar estudios
clinicos en medicina veterinaria?.

El criterio de seleccion de los farmacos a utilizar en este estudio se basa en aquellos
que son comunes en el uso clinico veterinario. Los farmacos seleccionados son
productos farmacéuticos ya conocidos y utilizados. Algunas de sus caracteristicas
farmacologicas son las siguientes:

Isofluorano

El isofluorano es un agente anestésico general inhalatorio clasificado como un éter
fluorado que corresponde quimicamente a un isémero del enfluorano. Es un liquido
incoloro, con olor semejante al éter, muy potente, no irritante y de rapido efecto. Es
una sustancia quimica bastante estable y de poca reactividad con la cal sodada. Su
peso molecular (PM) es de 184, su punto de ebullicion de 48.5° C y su presion de
vapor a 20° C es de 238 mm Hg. El Isofluorano puede ser almacenado a temperatura
ambiente y no se ve afectado significativamente por la exposicion a la luz. La forma
o mecanismo preciso de accién de los anestésicos generales inhalatorios no es
totalmente conocida, pero se cree que interfieren con el funcionamiento de las
células nerviosas en el cerebro, por la activacion en la matriz lipidica de las
membranas. Alguno de los efectos farmacologicos del isofluorano incluyen:
depresion del sistema nervioso central (SNC), depresion de los centros reguladores
de la temperatura corporal, aumento del flujo sanguineo cerebral, depresion
respiratoria, hipotension, vasodilatacion, depresion miocardica (menos que con
halotano) y relajacién muscular. El isofluorano posee una potencia anestésica que se
encuentra entre la del halotano y la del enfluorano. Este agente anestésico debe
volatizarse a través de un vaporizador para que logre llegar al sistema alveolar
respiratorio del paciente. Una vez en el alveolo el isofluorano es rapidamente
absorbido y se distribuye ampliamente en el SNC. La mayoria del anestésico es
eliminado por via pulmonar, s6lo un 0.17% es metabolizado en el higado formandose
una minima cantidad de fluoruro organico. De gran importancia debido a la toxicidad
del fluor en el organismo. Su alta capacidad volatil y baja solubilidad sanguinea,
hacen del isofluorano un anestésico de rapida y suave induccion y recuperacion,

permitiendo controlar facilmente la profundidad de la anestesia. Los animales



anestesiados con isofluorano presentan una suave recuperacion y una excelente
coordinacion para incorporarse o ponerse de pie. El isofluorano posee ciertas
ventajas para pacientes con cardiopatias al compararlo con el halotano o
metoxifluorano, debido a que reduce la depresion miocardica y el efecto
sensibilizante de las catecolaminas en el miocardio. Es seguro en pacientes con
enfermedades hepaticas o renales. El isofluorano esta contraindicado en pacientes
con predisposicion y antecedentes previos de desarrollar hipertermias malignas.
Debe ser usado con precaucion en pacientes con dafio cardiaco severo y cuando se
sospecha de miastenia gravis. Algunos estudios en animales han sefialado que el
isofluorano podria tener efecto fetotdoxico por lo que debe ser usado con precaucion
durante la prefiez. La depresion cardiaca es minima a dosis anestésicas requeridas
para planos quirturgicos. En el sistema respiratorio la depresion producida por el
isofluorano, es dosis dependiente. A1 aumentar la dosis del anestésico se deprime la
ventilacion y disminuye la frecuencia respiratoria. En el sistema gastrointestinal
puede producir nauseas, vomitos e ileo. El isofluorano posee la capacidad de
sensibilizar al miocardio para el efecto de farmacos simpatico- miméticos por lo que
pueden aparecer arritmias. Los farmacos con los que interactua son: dopamina,
epinefrina, norepinefrina y efedrina. Se deberd tener precaucion y monitorear al
paciente cuando se utilicen en conjunto estas drogas (Stoelting, 1991; Plumb, 1999;
Perouansky, 2003).

Propofol

Es un agente hipnotico intravenoso con propiedades farmacocinéticas muy rapidas,
que se usa para procedimientos de corta y larga duracion. El propofol fue introducido
para uso clinico en 1977. Es 2, 6, di-isopropilfenol. Con un PM de 178. Es solvente
en emulsion lipidica a base de aceite de soja, fosfatidos de huevo y glicerol. Es
isotoénico con un pH neutro y estable entre 2 y 25° C. El mecanismo de accion de sus
efectos hipnoticos aun no son totalmente conocidos. El propofol consigue correlacion
entre potencia anestésica y liposolubilidad. Algunas evidencias sugieren que el
propofol puede aumentar la depresion del SNC mediada por el receptor acido gama
amino butirico (GABA). La farmacocinética obedece a un modelo tricompartimental.
Se liga fuertemente a las proteinas humanas (97 - 98%), albiimina y eritrocitos. Su
catabolismo es por gluco y sulfoconjugacion hepatica, eliminandose los productos de
degradacion en un 88 % por el rifion. Tiene un aclaramiento metabolico muy elevado

(25 - 35 ml/kg/min). Presenta un retraso para obtener el equilibrio entre las



concentraciones plasmaticas y cerebrales llamado histéresis. Después de un bolo
endovenoso (EV) el pico cerebral aparece entre el segundo y tercer minuto. En
perfusion continua la farmacocinética es lineal. Por el fenomeno de histéresis el
equilibrio entre las concentraciones plasmatica y cerebral en la perfusion por infusion
controlada (IC) tarda de 10 a 15 min. EI propofol produce una rapida anestesia sin
analgesia. La amnesia es marcada pero menor que las benzodiazepinas. Existe riesgo
de memorizaciéon durante la sedaciéon. En el SNC disminuye las resistencias
vasculares, el flujo sanguineo cerebral y el consumo de oxigeno hasta un 36 %.
Mantiene la autorregulacion del flujo sanguineo cerebral y la reactividad al CO,. Los
efectos sobre el EEG dependen de las dosis. Modifica poco los potenciales evocados
somato-sensoriales en infusion continua. Su efecto sobre la induccion de
convulsiones es actualmente dudosa pero ha sido utilizado en el tratamiento del
estatus epiléptico. En su uso son frecuentes los movimientos como mioclonias,
hipertonia (hasta opistotonos) raros al despertar y parecen tener un origen
subcortical. Sobre el sistema cardiovascular produce una pronunciada disminucién de
la funcion cardiovascular. La reduccion de la presion sanguinea es mayor en
pacientes hipovolémicos, ancianos y con disfuncidon ventricular izquierda. A dosis de
2-2.5 mg/kg se produce una disminucion de la presion arterial de 25 al 40 %. El gasto
cardiaco cae un 15 %, el volumen sistdlico de eyeccion un 20 %, las resistencias
vasculares sistémicas 15-25 % y el indice de trabajo del ventriculo izquierdo en un
30 %. El efecto sobre el sistema cardiovascular aumenta con la adicion de morficos,
benzodiazepinas, betabloqueantes en humanos mayores a 65 afos de edad y
pacientes ASA III y IV. El propofol tiene un efecto simpaticolitico que produce una
vasodilatacion pulmonar y sistémica mas venosa que arterial. Sobre el sistema
respiratorio produce un efecto depresor pronunciado. A dosis de 2.5 mg/kg produce
una disminucién del volumen corriente del 60 % y un aumento de la frecuencia
respiratoria del 40 %. Se ha observado una disminucién del didmetro antero-posterior
de la faringe y ser responsable de una apnea por obstruccidon a pesar de esto es el
agente de eleccion en el paciente asmatico. El propofol produce una disminucion de
la presion intraocular del 30 al 40 % durante la induccion. Puede ser utilizado en
pacientes sensibles a la hipertermia maligna o en miopatias. Aparecen comezon
cutanea en el 0.2 % de los pacientes y ha sido descrito un aumento del riesgo de
alergia con la utilizacion de relajantes no despolarizantes (Stoelting, 1991; Miller,

1994; Viviand, 1998).



Clorhidrato de xilacina

La xilacina se sintetiz6 en el afio 1962 en Alemania y se denomin6 Bay Va 1470. Fue
el primer agonista alfa-2 adrenérgico utilizado por los veterinarios. Las publicaciones
sobre la eficacia de la xilacina como coadyuvante anestésico comenzaron a aparecer
en la década de los afios 70, pero fue hasta el afio de 1981 que la accion anestésica de
la xilacina fue relacionada con la estimulacion de los receptores alfa-2 adrenérgicos
centrales (adreno-receptores). Estructuralmente la xilacina esta relacionada con la
clonidina (farmaco utilizado para el control de la hipertension arterial en el hombre).
El pH de las preparaciones comerciales inyectables es de aproximadamente 5.5,
quimicamente la xilacina es: clorhidrato de 5,6-dihidro2(2,6-xilidino), (dimetil-
fenilamina)-4H-1, 3-tiacina, o bien, 2(2,6 dimetilfenilamina)-4-H-5,6-dihidro-1, 3-
tiacina, sal clorhidrato. La xilacina es un cristal incoloro, con sabor agrio, facilmente
soluble en agua y estable en solucion. Es un farmaco analgésico, sedante, no
narcotico y relajante muscular. Sus efectos son mediados por depresion del SNC.
Tras su administracion intramuscular (IM) la xilacina se absorbe rdpidamente con
una vida media de 2.8-5.4 minutos. Sin embargo, su absorcion es incompleta y muy
variable pues la biodisponibilidad varia de 52-90% (IM). La distribucion es rapida
con un volumen aparente de distribucion de 1.9-2.7L/kg. Los animales sometidos a
su efecto estan somnolientos. La estimulacion durante la etapa de induccion puede
evitar una sedacion Optima, principalmente la via auditiva puede ser funcional y
estimular al animal. Cuando un animal es rdpidamente sometido puede parecer
sedado y, sin embargo, escapar del operador en forma intempestiva. Todas las
neuronas noradrenérgicas en su botén presinaptico son blanco de la accion de la
xilacina. El receptor alfa-2 adrenergico, es un autoreceptor metabotropico regulador
de la actividad de la proteina de membrana adenil-ciclasa que requiere de una
proteina G inhibidora (Gi). El efecto resultante es la disminucion de la concentracion
de adenosil monofosfato ciclico (AMPc) inhibiendo la actividad de la proteina cinasa
(PC) que a su vez fosforila a la proteina enzimatica tirosina hidroxilasa que es
necesaria para la sintesis de noradrenalina (NA) y provoca la inhibicion de la
liberacion de NA al espacio sinaptico (Iversen, 2000). Se puede administrar por via
intravenosa o intramuscular. Existe una amplia variacion de la dosis Optima. La
inmovilizaciéon ocurre entre tres y cinco minutos después de la inyeccion por via
endovenosa, o de 10 a 15 minutos después de la intramuscular. La analgesia dura de

15 a 30 minutos, pero el estado somnoliento se mantiene durante una o dos horas.



Los procedimientos dolorosos no deben realizarse después de 30 minutos. Algunos
efectos secundarios observados son el efecto emético que sucede en los primeros 3-5
minutos posteriores a la administracion de xilacina, en gatos y ocasionalmente en
perros. Otros efectos observados son: tremor muscular, bradicardia con bloqueo
atrio-ventricular (A-V) parcial, disminucion en la frecuencia respiratoria,
movimientos en respuesta algin estimulo auditivo y en gatos estimula la miccién
(Cooper, 2003).

Pentobarbital — tiopental

Depresor del sistema nervioso central (SNC) mediante la potencializacion del
receptor GABA que incrementa la concentracion de Cl- intracelular de las neuronas.
Provocando en potente efecto inhibitorio que evita la despolarizacion. Deprime la
corteza cerebral, las areas motoras cerebrales (util en el control de crisis convulsivas)
y las areas sensoriales a dosis relativamente mayores, dado que las fibras nerviosas
sensitivas son menos receptivas a su accion. Sus propiedades analgésicas son
minimas. Elevan el umbral de los reflejos espinales antagonizando el efecto que
causa la estricnina y otros compuestos que producen convulsiones. La administracion
endovenosa (EV) a una dosis muy alta o una dosis adecuada pero muy rapida,
produce apnea post-induccion, debido a una subita y breve elevacion de la concentra-
cion de farmaco activo en el centro respiratorio. Los barbituricos deprimen la
habilidad del centro respiratorio para responder a niveles elevados de CO, arterial.
La depresion respiratoria es dosis dependiente. La dosis barbiturica para anestesia
profunda deprime el volumen tidal y la frecuencia respiratoria y por ende, el
volumen minuto, provocando hipoxia y acidosis respiratoria. La depresion
respiratoria aumenta a medida que aumenta la profundidad anestésica. La dosis de
tiopental que produce paro miocardico es aproximadamente 16 veces la dosis que
produce paro respiratorio. Los barbituricos producen efectos depresores directos del
miocardio, en particular durante la induccidon y hasta los primeros 10 minutos de
anestesia. La inyeccion EV rapida de una alta dosis de barbitirico como induccioén
puede generar una alta concentracion sobre el corazén produciendo paro cardiaco en
segundos en el perro y gato. Son arritmogénicos; el tiopental produce un 40% de
arritmias pudiendo llevar a la fibrilacion ventricular. La anestesia barbittrica con
hipotermia aumenta la incidencia de fibrilacion auricular. Son hipotensores; la
administracién intravenosa rapida de una dosis inofensiva del barbitirico puede

producir una breve caida de la presion sanguinea, como efecto de la subita



impregnacion del centro vasomotor con una alta concentracion de tiopental. Un
efecto depresor secundario es el derivado de la depresion respiratoria, que se puede
evitar manteniendo un soporte de ventilacion durante la anestesia. Los barbituricos
cruzan la barrera placentaria, estableciendo equilibrio entre su concentracion en la
circulaciéon materna y la fetal. En concentraciones sub-anestésicas en la madre puede
producir depresion respiratoria del feto y atin cuando el recién nacido parezca poder
respirar, no es segura su supervivencia post-natal debido a que su higado comenzara
a desarrollar entre la primera y octava semana de vida el sistema enzimatico
microsomal requerido para la biotransformacion del farmaco quedando el barbiturico
circulante sujeto sélo a la eliminacioén renal. (Jurgen, 1983; Branson, 1995; Topf,
2003)

Diazepam

El diazepam es una benzodiazepina que puede ser administrada por via oral (PO),
intramuscular (IM), endovenosa (EV) o por via rectal para producir la ansiolisis
(pénico), actividad anticonvulsivante, sedacion preoperatoria, desintoxicacion
alcoholica/delirium tremens, y relajacion del musculo esquelético. El nombre
quimico es 7- cloro-1,3- dihidro-1- metil-5- fenil- 2H- 1,4- benzodiazepina-2- ona.
Tiene un PM de 284.74. El diazepam fue inicialmente formulado como diazepam
glicol propilénico causando dolor a la inyeccion y tromboflebitis. Ahora esta
disponible como una emulsiéon de soya con proteina fosfatada de huevo que es

indolora y no produce flebitis a la inyeccion EV. Las benzodiazepinas potencian el

efecto inhibitorio del GABA subtipo a de las neuronas del SNC. Los receptores se
localizan cerca de los canales de cloro dentro de la membrana neuronal. La
combinacion GABA ligando/receptor mantiene un canal abierto de cloro
produciendo hiperpolarizacion de la membrana generando resistencia a la excitacion.
El diazepam como otras benzodiazepinas reduce el indice metabdlico cerebral del
consumo de oxigeno (CMRO2) y flujo sanguineo cerebral (FSC) de forma dosis
dependiente. También aumenta en umbral de convulsion. El diazepam produce
depresion respiratoria central, aunque probablemente menor que el midazolam. El
diazepam produce efectos hemodindmicos muy modestos. A dosis anestésicas de
induccidn, por ejemplo, la presion arterial media cae de un 0-19% secundaria al
descenso de las resistencias vasculares sistémicas. Por PO e IM la biodisponibilidad
es del 86-100%. Se absorbe rapidamente, tiene una vida media de 20-70 horas, un

gran volumen de distribucion (0.7-1.7 L/kg), y un aclaramiento bajo (0.2-0.5 ml/kg/



min). El diazepam es metabolizado en el higado a desmetildiazepam, un metabolito
mayor activo con una vida media de 50 - 100 horas. La vida media del diazepam y
sus metabolitos se incrementa en el anciano, neonatos y pacientes con desordenes
hepaticos. Las contraindicaciones del diazepam incluyen la hipersensibilidad,
glaucoma agudo de angulo cerrado y de dngulo abierto. El diazepam debe evitarse en
el embarazo por el riesgo en el aumento de malformaciones congénitas,
especialmente en el primer trimestre de la gestacion. El diazepam se asocia con
tolerancia, dependencia fisica, psiquica, y sindrome de abstinencia parecido a la
deprivacion alcohodlica. El diazepam debe usarse con cuidado cuando se administran
a la vez otros depresores del SNC como narcoéticos, barbitlricos, anticolinérgicos y
alcohol. La sobredosis de benzodiazepinas, se manifiesta por una excesiva
somnolencia, confusién, coma, hipotension, y depresion respiratoria que puede ser

tratada con el antagonista flumazenil (Jurgen, 1983; Gilman, 1990; Pearce, 2003).

SITUACION ACTUAL DEL REGISTRO EEG DIAGNOSTICO EN
MEDICINA VETERINARIA

La situacion en México en el aspecto de desarrollo y utilizacién de herramientas
diagnosticas de enfermedades que afectan al SNC se encuentra limitada. EI médico
veterinario dedicado a la salud de las pequenas especies recurre solo sus sentidos
para establecer sus criterios diagnodsticos. La necesidad del establecer y estandarizar
técnicas electrofisioldgicas que le brinden al clinico una herramienta veras y util para
el diagndstico de alteraciones patoldgicas del SNC es una necesidad de primer orden.
La informacion generada hasta el momento en la técnica EEG y MC en perros como
un método de elecciobn para la exploracion funcional del encéfalo por sus
caracteristicas de no invasivo, repetible a voluntad y de un costo accesible aun sigue
siendo incompleta hasta tener en claro las ventajas y desventajas que los agentes
quimicos aportan para realizar una contencion de calidad diagnéstica. Con el objeto
de distinguir entre el efecto farmacoldgico y los eventos patolégicos presentes en la
corteza cerebral.

El proposito del experimento fue registrar y cuantificar las variaciones de la actividad
cerebral expresada por la potencia relativa de las bandas de frecuencia de registros
EEG realizados a perros adultos sanos y que se les administr6 de manera separada
tiopental — isofluorano,  propofol, xilacina, pentobarbital y diazepam. La

interpretacion de las variaciones en la potencia relativa de las bandas de frecuencia



de la actividad cortical de perros sedados o anestesiados ayudara a establecer un

criterio de evaluacion clinica de los registros EEG.



II1. HIPOTESIS

La administracion por separado de tiopental — isofluorano, propofol, clorhidrato de
xilacina, pentobarbital y diazepam en perros adultos, machos, sanos provocara una
variacion en la potencia relativa de las bandas de frecuencia distintas entre cada uno

de los farmacos.



IV. OBJETIVO

Registrar, analizar y describir comparativamente la potencia relativa de las bandas de
frecuencia de los registros electroencefalograficos de perros adultos, machos sanos a
los que se les administr6 de manera separada; tiopental — isofluorano, propofol,
clorhidrato de xilacina, pentobarbital, y diazepam.

Objetivos particulares

1. Registrar, analizar y describir la potencia relativa de las bandas de frecuencia de
los registros electroencefalograficos de perros adultos, machos sanos a los que se les
administr6 tiopental — isofluorano.

2. Registrar, analizar y describir la potencia relativa de las bandas de frecuencia de
los registros electroencefalograficos de perros adultos, machos sanos a los que se les
administr6 propofol.

3. Registrar, analizar y describir la potencia relativa de las bandas de frecuencia de
los registros electroencefalograficos de perros adultos, machos sanos a los que se les
administré clorhidrato de xilacina.

4. Registrar, analizar y describir la potencia relativa de las bandas de frecuencia de
los registros electroencefalograficos de perros adultos, machos sanos a los que se les
administré pentobarbital.

5. Registrar, analizar y describir la potencia relativa de las bandas de frecuencia de
los registros electroencefalograficos de perros adultos, machos sanos a los que se les

administré diazepam.



V. MATERIAL Y METODOS

Este protocolo fue evaluado y aceptado por el Subcomité Institucional para el
Cuidado y uso de Animales en Experimentacion (SICUAE) de la Facultad de
Medicina Veterinaria y Zootecnia UNAM (ANEXO 1).

Animales

Se utilizaron 15 individuos machos de la especie Canis familiaris propiedad del
area de ensenanza en Cirugia del Departamento de Medicina y Zootecnia en
Pequenas Especies UNAM. La funcion zootécnica de estos perros es ser modelos
de ensenanza quirtrgica. Los registros electroencefalograficos fueron llevados a
cabo en el Departamento de Fisiologia y Farmacologia FMVZ - UNAM. Los
perros fueron alimentados con alimento convencional y agua ad libitum. En esta
investigacion no fue necesario el sacrificio del material bioldgico para llegar a los

objetivos, los modelos fueron regresados al area de ensefianza posterior a su uso.

Seleccion de los Animales

La seleccion de los perros fue al azar. El criterio de inclusion del presente estudio
considero la evaluacion fisica de los perros para determinar su edad aproximada y
que sus condiciones aparentes no mostraran alteraciones o signos relacionados
con alglin proceso patoldgico. Los perros seleccionados a través de examen fisico
se les tomo una muestra de sangre en una jeringa de SmL (Terumo 21G x 32mm
5¢/mL) de la vena cefalica anterior. Este volumen de sangre fue repartido al
interior de dos tubos al vacio para coleccion de sangre (Terumo, Venoject, Europe
Belgium) 2.5mL para un tubo sin anticoagulante y 2.5mL para un tubo con
anticoagulante (Etilen-Diamino-Tetra-Acético, EDTA). Estas muestras sanguineas

sirvieron para llevar a cabo un hemograma; (Hematocrito (Ht), Eritrocitos (Er), Volumen
Globular Medio (VGM), Concentrado Globular Medio del Hematocrito (CGMH), Plaquetas (Pts),
Proteinas Totales (PT), Leucocitos (Lc), Neutréfilos (Nf), Bandas (Bd), Metamielocitos (Mtc),

Mielocitos (Mc), Linfocitos (Lfc), Monocitos (Mc), Eosinofilos (Ef) y Basofilos (Bf)) y
bioquimica sanguinea; (Glucosa (Gl), Fosfatasa Alcalina (FA), Alanin-amino Transferasa
(ALT), Urea (Ur) y Creatinina (Cr)) en el laboratorio de Patologia Clinica del
Departamento de Patologia UNAM. Los resultados de estos estudios sirvieron

para conocer y cerciorarse que los perros se encontraran en buenas condiciones de



salud. Los perros seleccionados e incluidos para el procedimiento experimental
fueron desparasitados con una combinacion de Ivermectina-Albendazol (Pet Guard,
Laboratorios CpMAX México). Cinco dias posteriores al cumplimiento del criterio de

inclusion los perros fueron sujetos al procedimiento experimental.

Manejo Experimental de los Animales

El disefio puede resumirse estadisticamente de la siguiente manera; factorial de
cinco grupos con seis tiempos cada uno (5*%6). Se realizaron quince registros de
cada farmaco. Cada perro fue contenido quimicamente cinco veces y cada una
con un farmaco distinto. Los grupos fueron conformados por el tipo de farmaco.
A cada perro le fue cortado el pelo en la zona de la unién del hueso nasal con el
hueso frontal de manera longitudinal a la zona dorsal del cuello a la altura media
cervical y lateralmente a la altura del arco cigomatico hacia la cresta temporal y
de igual manera el lado contra-lateral (FIGURA 2-a).

Para iniciar el manejo anestésico se canalizd a cada individuo con una aguja de
puncioén calibre 20G (Terumo Superflo cateter endovenoso 3001 Leuven Belgium) que fue
insertado en la vena radial craneal (FIGURA 2-b). Mediante el cual se mantuvo
una via endovenosa abierta para la administracion de solucion salina fisiologica
(Solucién HT Pisa, México). Al inicio de cada uno de los registros les fue colocado en
la linea media del hueso frontal a la altura de la unién de las lineas temporales un
electrodo de disco superficial (Grass telefactor, W.Warwick, RI. EU.) en posicion
central (Cz) adherido con gel electroconductor (Ten20 conductive EEG paste, D.O.
Weaver and Co. 565-C Nucla Way, Aurora, CO 80011, USA) FIGURA 2-c. Un par de
electrodos fueron colocados en la zona ventral toracica para registrar la frecuencia
cardiaca con ayuda del equipo AKONIC Bio-PC Neurotrace (Buenos Aires Ar)
(FIGURA 2-d).

Administracion de los Farmacos

El orden consecutivo de los farmacos fue tiopental-isofluorano, propofol, clorhidrato
de xilacina, pentobarbital sédico y diazepam. El intervalo de tiempo entre la
administracién de un farmaco y el consecutivo fue establecido por la vida media de

cada farmaco.



En el grupo uno (tiopental-isofluorano, n=15) se realizaron quince registros en perros
inducidos con tiopental (Sodipental 1000 vet, Pisa Agropecuaria, SA de CV Hgo. México) por
via endovenosa (EV) con una administracion lenta a una dosis de 15 mg/kg
(FIGURA 3-a y b). Los perros fueron posicionados en dectbito ventral. Les fue
colocada una sonda endotraqueal de tamafo acorde al peso del perro (FIGURA 3-c),
para la administracion del isofluorano (Soloram, Lab. PISA SA de CV Jal. México) fueron
conectados a una maquina de anestesia inhalada con isofluorano a una concentracion
inicial de 4% de la concentracion minima alveolar (MAC) durante 3 minutos.
Posteriormente se mantuvieron en un plano anestésico usando una concentracioén
anestésica de isofluorano a 2.5 MAC durante los primeros 10 minutos del registro,
seguidos de una concentracion de 1.5 MAC los siguientes 10 minutos y 0.5 MAC los
ultimos 10 minutos. La velocidad de administracion de la solucion salina fue de 10
ml/kg/h. En el grupo dos (propofol, n=15) se realizaron quince registros en perros
anestesiados con propofol (Recofol®, Pisa Agropecuaria, SA de CV Hgo. México) la
administracion fue inducida de manera EV a una dosis de 6 mg/kg y se mantuvo en
un plano anestésico usando una infusién de propofol en intervalos de 5 minutos a una
dosis de 4 mg/kg. La velocidad de administracion de la solucion salina fue de 10 ml/
kg/h. En el grupo tres (xilacina, n=15) se realizaron quince registros en perros
sedados con clorhidrato de xilacina (Procin®, Pisa Agropecuaria, SA de CV Hgo. México) con
una administracion Unica intramuscular (IM) del miembro posterior derecho a una
dosis de 2.5 mg/kg. En el grupo cuatro (pentobarbital, n=15) se realizaron quince
registros en perros anestesiados con pentobarbital sddico (Anestesal®, Pfizer, SA de CV
Edo. De Mex. México) la administracion fue unica ¢ inducida de manera EV a una dosis
de 25 mg/kg. La velocidad de administracion de la solucion salina fue de 10 ml/kg/h.
En el grupo cinco (diazepam, n=15) se realizaron quince registros en perros
tranquilizados con diazepam (Valium 10®, ROCHE SA Jacarepagu4, Rio de Janeiro, Brasil) la
administracion fue inducida de manera EV a una dosis de 0.5 mg/kg. La velocidad de
administracion de la solucion salina fue de 10 ml/kg/h.

Todos los perros fueron posicionados en decubito ventral y se registraron los
parametros fisioldgicos (frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, ausencia de

movimiento espontaneo y ausencia de reflejo palpebral) cada 5 minutos.

Registro Electroencefalografico



Se utilizé un sistema de adquisicion y analisis electroencefalografico y mapeo
cerebral (AKONIC Bio-PC Neurotrace; Buenos Aires Ar), catorce electrodos de aguja para
registro EEG (Disponsable Low Profile Needle Electrodes 12 mm x 28 ga, Chalgren Enterprises
Inc. E.U.A.). Se activaron los filtros NOTCH (60 Hz) y filtros de baja frecuencia (0.5
Hz) y de alta frecuencia (50 Hz) a una impedancia <10K€Q. No fueron utilizadas
inyecciones de lidocaina subcutdneas. Antes de administrar los fArmacos los perros
fueron registrados EEG durante 5 minutos con un montaje referencial de un canal
(Cz) con el objetivo de generar un registro control. Después de haber administrado
los farmacos y en ausencia del reflejo palpebral y movimientos espontaneos, se
coloc6 un montaje referencial de 12 canales modificado de Pellegrino y col. (2004).
La modificacion consistid en la colocacion de los electrodos temporales (T3 y T4)
sobre la superficie lateral de la apofisis cigomatica del hueso temporal (Cuadro 1).
Los electrodos se colocaron en los Loci siguientes: Fronto polar izquierdo (Fpl),
Frontal izquierdo (F1), Parietal izquierdo (P3), Occipital izquierdo (O1) y Temporal
izquierdo (T3). Fronto polar derecho (Fp2), Frontal derecho (F2), Parietal derecho
(P4), Occipital derecho (O2) y Temporal derecho (T4) y también el electrodo
Occipital Central (Oz) como se muestran en la FIGURA 3-d. El registro EEG fue
continuo y no interrumpido durante cuarenta minutos hasta observar movimientos
oculares y/o de cabeza. En total se realizaron y analizaron setenta y cinco registros

EEG.

Tratamiento de los Registros EEG

Posterior al registro se realizé el examen visual del EEG para eliminar los artefactos
asociados a movimientos espontaneos e interferencia. Se aislaron y describieron
artefactos asociados a la accion de cada farmaco.

Se aislaron EPOCAS de 60 segundos libres de artefactos. Se analizaron a través de la
transformacion rapida de Fourier (FFT). Las EPOCAS generadas en el canal de
registro Cz fueron las siguientes: tiempo cero; (control), tiempo uno; al minuto 1 del
registro (t1), tiempo dos; al minuto cinco del registro (t5), tiempo tres; al minuto diez
del registro (t10), tiempo cuatro; al minuto quince del registro (t15) y tiempo cinco;
al minuto treinta del registro (t30). Se obtuvo la potencia relativa de las bandas de
frecuencia Delta (0, 0.5-3.5 Hz), Theta (0, 4-7.5 Hz), Alpha (a, 8-12 Hz), Betal (B1,
12.5-18 Hz) y Beta2 (B2, 18.5-30Hz) en cada uno de los tiempos en los cinco diferentes

grupos; grupo xilacina, (XIL. 10, t1, 5, t10, t15, t30), grupo propofol (PROP. 0, t1, t5, t10,



t15, t30), grupo pentobarbital (PENT. t0, t1, t5, t10, t15, t30), grupo tiopental-isofluorano

(1S0O. 10, t1, t5, t10, t15, t30) y grupo diazepam (DIAZE. 10, t1, t5, t10, t15, t30).

Tratamiento Estadistico de los resultados

Los resultados cuantificados de cada grupo fueron sometidos a un tratamiento
estadistico para conocer sus medidas de tendencia central y dispersion (media,
desviacion estandar) en cada uno de sus tiempos. Se empled una prueba de
normalidad Kolmorov-Smirnov (p<0.05) para determinar la probabilidad de la
distribucion normal de los datos de la potencia relativa de bandas de frecuencia.
Las comparaciones estadisticas llevadas a cabo fueron realizadas a partir del

registro obtenido por el electrodo Cz.

Cz; Control contra Tiempos

Se realiz6 la comparacion estadistica de la potencia relativa de las bandas de
frecuencia control contra Tiempos. Se empled un andlisis de varianza (ANOVA) de
dos colas con un analisis posterior de Dunnet. Se busc6 la posible diferencia entre t0
(control) contra t1, t5, t10, t15 y t30 en cada grupo por separado. La diferencia fue

considerada significativa si P<0.01.

Cz; Tiempos entre grupos

Se realiz6 la comparacion estadistica de la potencia relativa de las bandas de
frecuencia. Se empled un andlisis de varianza (ANOVA) de dos colas con analisis
posterior de Tukey. Se buscoé la posible diferencia en cada tiempo (t1, t5, t10, t15y
t30) entre los cinco diferentes grupos (XIL. vs PROP. vs PENTO. vs ISO. vs DIAZE). La

diferencia fue considerada significativa si P<0.05.






VI. RESULTADOS

Analisis Cualitativo

El examen visual preliminar de todos los registros EEG reveld complejos K y
ondas agudas transitorias que se muestran superimpuestas a una lenta actividad de
fondo.

* En el grupo control esta compuesto de una dominancia de frecuencias
altas y baja amplitud principalmente en la zona frontal de ambos
hemisferios (FIGURA 4).

* En el grupo tiopental-isofluorano se observo una disminucién masiva de la
amplitud de manera generalizada con una amplitud de +/- 1mV en todos
los canales a altas concentraciones alveolares (>3 MAC) (FIGURA 5).

* En el grupo propofol se observd un incremento en la frecuencia en los
lobulos frontales Fpl y Fp2, relacionado a la administracion del farmaco
(FIGURA 6).

* En el grupo xilacina se observaron puntas agudas espontaneas en los
l6bulos occipitales O3 y O4, superimpuestas a una lenta actividad de
fondo en 6 de 15 registros realizados (FIGURA 7).

* En el grupo pentobarbital sédico se observd una disminucion de
frecuencia generalizado por la administracion del farmaco, con un
incremento ritmico de frecuencia y amplitud que sucedia de manera
ritmica entre 4 y 16 segundos. (FIGURA 8).

* En el grupo diazepam el registro se mantuvo en frecuencias rapidas y de
baja amplitud, se observaron complejos K y espigas espontaneas dispersas
en el registro. En el grupo diazepam los perros no perdieron la conciencia

tras la administracion del farmaco (FIGURA 9).

Analisis Cuantitativo

Cz; Control vs Tiempos
Se encontraron diferencias significativas entre las bandas de frecuencia del tiempo
control contra los tiempos posteriores.

* Los valores de tendencia central (media) y dispersion (desviacion

estandar) obtenidos del grupo control se muestran en el cuadro 2.



Los valores de tendencia central (media) y dispersion (desviacion
estandar) obtenidos del grupo tiopental - isofluorano se muestran en el
cuadro 3. En el grupo tiopental-isofluorano las diferencias estadisticas se
presentan en el cuadro 4 y figura 10.

Los valores de tendencia central (media) y dispersion (desviacion
estandar) obtenidos del grupo propofol se muestran en el cuadro 5. En el
grupo propofol las diferencias estadisticas encontradas se presentan en el
cuadro 6 y figura 11.

Los valores de tendencia central (media) y dispersion (desviacion
estandar) obtenidos del grupo xilacina se muestran en el cuadro 7. Los
hallazgos estadisticos del grupo xilacina se muestran en el cuadro 8 y
figura 12.

Los valores de tendencia central (media) y dispersion (desviacion
estandar) obtenidos del grupo pentobarbital se muestran en el cuadro 9. El
cuadro 10 y la figura 13 presentan las diferencias estadisticas del grupo
pentobarbital.

Los valores de tendencia central (media) y dispersion (desviacion
estandar) obtenidos del grupo diazepam se muestran en el cuadro 11. En el
grupo diazepam los hallazgos estadisticos se presentan en el cuadro 12 y

figura 14.

CZ; Tiempos entre grupos.

Los hallazgos estadisticos se presentan en forma de cuadros se analiza cada banda

de frecuencia por tiempo.

Cuadro 13; Banda de frecuencia DELTA, tiempos entre los cinco
diferentes grupos.

Cuadro 14; Banda de frecuencia THETA, tiempos entre los cinco
diferentes grupos.

Cuadro 15; Banda de frecuencia ALFA, tiempos entre los cinco diferentes
grupos.

Cuadro 16; Banda de frecuencia BETAI, tiempos entre los cinco
diferentes grupos.

Cuadro 17; Banda de frecuencia BETA2, tiempos entre los cinco

diferentes grupos.



* Cuadro 18; Se presentan los valores promedio de cada banda de frecuencia

por grupo del total del registro electroencefalografico.



VII. DISCUSION

En veterinaria las alteraciones de origen neuroldgico son una causa de consulta.
Las crisis convulsivas representan el catorce por ciento de los casos neuroldgicos.
El ochenta por ciento de estos casos son diagnosticados como epilepsia idiopatica
(E) (Jaggy y Heynold, 1998). En medicina humana la electroencefalografia
(EEG) es una prueba confirmatoria de epilepsia. Esta provee evidencia sobre la
localizacion y extension de las descargas eléctricas paroxisticas en el encéfalo.
(Knowles, 1998, Novotny, 1998). El valor 1til de la EEG reside en los hallazgos
obtenidos de la inspeccion visual y/o su cuantificacion. La calidad interpretativa
de los fendmenos registrados depende del control y manejo de las variables que
alteran al EEG. Al parecer la técnica de montaje de electrodos que ha sido
desarrollada por Pellegrino (2004) es la que muestra la mejor descripcion
anatémica de las regiones cerebrales a registrar en la especie canina. Sin embargo,
la falta de cooperacion del paciente, el dolor, la ansiedad o el comportamiento
provocan que la contencidon quimica sea necesaria (Bergamasco y col., 2003). Se
sabe que la interaccion farmaco-receptor de los agentes sedantes y anestésicos
modifica la actividad cerebral de los individuos sin lesiones (Bradford, 1986).
Clinicamente algunas patologias cerebrales pueden no tener relacion con trazos
anormales en el EEG, pero la actividad de fondo puede ser afectada. En estos
casos, la cuantificacién del EEG puede ofrecer informacion sobre el contenido de
las frecuencias que no son detectadas visualmente. Las anormalidades
electroencefalograficas en los registros interictales de pacientes con crisis
convulsivas son referidas como descargas paroxisticas que requieren ser
reconocidas e interpretadas de registros EEG realizados con homogeneidad,
calidad y control de los factores involucrados (d’Onoftio et al, 1996; Holliday y
Williams, 1998; Vidal et al, 2007). A pesar que nuestra muestra fue pequena
(n=15) los animales utilizados en este estudio, gozaban de salud y su manejo
experimental fue homogéneo en cada uno de los casos. Los parametros
fisiologicos (frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, ausencia de movimiento
espontaneo y ausencia de reflejo palpebral) registrados durante la anestesia se
mantuvieron dentro de rangos normales como los descritos por Short, (1987).

Segun Tobler et al. (2001) el diazepam ejerce su accion sobre el receptor GABA 4

a nivel presinaptico y postsinaptico potencializando su efecto inhibitorio y



disminuyendo el flujo sanguineo acompafiado de una reduccion del consumo de
oxigeno cerebral. Sari et al. (1975) describe que la reduccion de consumo de
oxigeno producido por el diazepam es acompaniado por actividad lenta EEG.
Kopp et al. (2004) sefnala que los receptores para el diazepam estan involucrados
en la generacion de la actividad de diferentes ritmos cerebrales en el EEG y
menciona la supresion de actividad DELTA en el suefio REM, mientras que en el
suefio no-REM la actividad BETA puede ser incrementada. Van Lier et al. (2004)
describe que el efecto del diazepam representado en el registro EEG y en el
comportamiento de ratas incremento la actividad de la frecuencia BETA vy sugiere
que el incremento de actividad de esta banda de frecuencia es un mecanismo
compensatorio a pesar de la induccion farmacologica de la sedacion. Finalmente
Claus et al. (2009) realiz6 registros EEGce para localizar variaciones anormales en
pacientes a los que se les administrd diazepam para observar y localizar lesiones
epileptogénicas focalizadas. En el presente estudio observamos que al momento
de la induccion entre el primer y quinto minuto posterior a la administracion de
diazepam hubo un incremento significativo de la actividad ¢ (0.5-3.5 hz), pero
posteriormente los valores de las distintas bandas de frecuencia se mantuvieron
sin cambios estadisticos ni visuales. Un hallazgo subjetivo en los sujetos
experimentales del grupo diazepam fue un incremento conductual olfativo. La
combinacion tiopental-isofluorano mejora las oscilaciones asociadas a corrientes
de Ca™ en las neuronas del hipocampo por activacion de los receptores GABA 4
(Xiang et al., 2009). De manera separada, el isofluorano tiene efecto en el tono
GABAérgico y los canales presinapticos de Ca™ que contribuyen a los efectos
clinicos de la anestesia general asociados a los nucleos talamicos (Gottschalk y
Miotke, 2009). Otto (2007, 2008) describe la supresion de actividad EEG en
pacientes anestesiados con isofluorano pero también describe la posibilidad de
registrar la recepcion de estimulos dolorosos viscerales en perros. El isofluorano
ha sido ampliamente utilizado en la estandarizacion del indice biespectral de la
profundidad anestésica y la adquisicion sensorial en diferentes especies con
resultados muy variados (Haga y Dolvik, 2002; March y Muir, 2003).
Visualmente el isofluorano en este estudio fue asociado a una supresion de
amplitud en todos los canales de registro EEG en momentos en los que la
concentracion minima alveolar (MAC) se encontraba entre 2.5 y 4 acorde con lo

visto por Otto (2007) y Joksovik (2009). En nuestra opinién la combinacién



tiopental-isofluorano aporta un amplio rango de seguridad para el mantenimiento
anestésico con enfoque cardiovascular. Nuestros resultados mostraron un cambio
rapido y constante en el poder relativo de las bandas de frecuencia. Las
alteraciones producidas por la combinacion son francas en las bandas de
frecuencia (BF) DELTA, THETA, BETA1 Y BETAZ2. Pero contradictoriamente
fué el farmaco que menos modifico la BF ALFA. En resumen la combinacion
tiopental - isofluorano produjo una supresion franca de BETA’s (BETAI,
BETA?2) y libero la actividad lenta (DELTA, THETA) sin afectar ALFA. El
pentobarbital sodico es un potencializador del receptor GABA que incrementa la
concentracion de Cl- intracelular en las neuronas. Provocando en potente efecto
inhibitorio que evita la despolarizacion. Michenfelder (1974) describe al
pentobarbital como un reductor del metabolismo cerebral que funciona de una
manera dosis dependiente, ocasionando de una manera paralela una supresion de
la actividad electrocortical. Pudiendo generar una mdaxima reducciéon de la
actividad cerebral electroencefalografica de forma isoeléctrica. El efecto en la
reduccion del metabolismo asociado a la reduccion de la actividad cortical fue
asociado por Warner et al. (1996) como un posible efecto neuroprotector en casos
de la isquemia cerebral. Claassen et al. (2002) describen el efecto de supresion
cortical producida por el pentobarbital sdédico en el monitoreo EEG del estatus
epiléptico refractario (EER) y sugieren que el uso del pentobarbital es mas
efectivo que cualquier otra estrategia para tratar el EER. Los estudios realizados
por Jugovac et al. (2006) muestran que el efecto EEG producido por el
pentobarbital en infusiones intraventriculares de ratas provoca una depresion de
los reflejos vibrisales, olfatorios y corneales. Sugiriendo que el incremento de la
actividad DELTA (0.5-3.5 hz) y THETA (4-7.5 hz) puede ser reflejo de un plano
anestésico quirtrgico. Estos resultados son similares a los que obtuvimos en
nuestro estudio, la actividad de las bandas de frecuencia 0 (0.5-3.5 hz) y 6 (4-7.5
hz) fueron ligeramente dominantes durante todo el registro. La disminucion de las
frecuencias a (8 — 12.5 Hz), PB1 (13-17.5 hz) y B2 (18-30 hz) fueron constantes
distinto a lo que Musizza et al. (2007), describe en su trabajo donde menciona que
la banda 6 (0.5-3.5 hz) no fue dominante en ninglin momento durante el proceso
anestésico. En nuestros resultados el pentobarbital fue el farmaco que produjo una
mayor supresion ALFA pudiendo relacionar esta supresion a estructuras

talamicas. Pero fue el que menos elevo la actividad lenta 0 (0.5-3.5 hz) y 0 (4-7.5



hz) manteniendo una estabilidad anestésica cardiovascular. El clorhidrato de
xilacina es un farmaco clasificado como agonista a, — adrenérgico. Actia en los
botones pre y post-sinapticos de las raices adrenérgicas que emergen del nticleo
Locus ceruleus en la zona diencefalica del tallo cerebral (Iversen y col.,2000). El
clorhidrato de xilacina en medicina veterinaria es cominmente utilizado como
sedante, analgésico y preanestésico y se considera un firmaco de primera opcion
para la realizacion de estudios EEG diagnosticos en perros. En el extenso trabajo
del Dr. Pellegrino et al. (2000) lo han utilizado de manera constante. Lo cierto,
con respecto a su mecanismo de accidn, es que la activacion de los receptores o,
pre-sindpticos reduce la liberacion de noradrenalina al espacio sindptico
disminuyendo la actividad cerebral a estadios lentos similares a algunas etapas del
suefio. Tourai y col. (1985) describe el efecto del clorhidrato de xilacina en perros
Beagle como similar al estado de sueio ligero y profundo en animales menores a
las 15 semanas de edad o al suefio ligero en perros mayores a 16 semanas. En este
experimento, en los animales tranquilizados con el clorhidrato de xilacina, se
observaron espigas agudas de baja amplitud y periddicas en los lobulos
occipitales (O3 y O4) en 4 de 15 registros, similares en los encontrados por
Jeserevics et al. (2007), que reporta artefactos epileptiformes benignos que se
originan en la zona occipital de perros sedados con medetomidina. En nuestro
andlisis cuantitativo se observo una disminucion progresiva generalizada de la
potencia relativa de las bandas de frecuencia B1 (713-17.5 hz) y B2 (18-30 hz) y un
incremento o0 (0.5-3.5 hz) y 6 (4-7.5 hz). En resumen el clorhidrato de xilacina es
el f&rmaco que concede las menores fluctuaciones de la actividad theta, betal y
beta2. Muy relacionado al efecto cinético del fArmaco. Si mds aun en el manejo
clinico se tiene acceso al antagonista se puede considerar como una buena
eleccion. Pero se tiene que considerar un ambiente libre de estimulos externos
para que este manejo sea exitoso. El propofol es un agente agonista GABAérgico
que incrementa la inhibicion de la corteza cerebral y la sustancia negra (Fiset y
col, 1999). El propofol produce una rapida anestesia sin analgesia. Es
ampliamente utilizado en la practica clinica para inducir y mantener anestesia
general en perros (Hall y Chambers, 1987, Short y Bufalari, 1999). La anestesia
con propofol se caracteriza por una induccidn rapida, un metabolismo rapido, una
ausencia de acumulacion en administraciones repetidas, depresiones respiratorias

ocasionales, y una rapida recuperacion anestésica (Glen, 1980; Watkins y col.



1987). El propofol se ha utilizado para controlar convulsiones posteriores a
tratamientos quirdrgicos y convulsiones refractarias de origen intracraneal en
perros, gatos y modelos animales experimentales (Lowson et al. 1990; Kusters et
al., 1998; Heldman et al., 1999; Steffen y Grasmuek, 2000). A pesar de esto,
Jaggy y Bernardini, (1998) describen que las descargas paroxisticas detectadas en
el EEG de perros anestesiados con propofol pueden ser consistentes con actividad
epiléptica interictal sugiriendo que el propofol no suprime la actividad espontanea
epileptiforme totalmente. En el presente estudio se observdé una recurrente
actividad de alta frecuencia y baja amplitud observada en los l16bulos frontales, en
11 de 15 registros, siendo consistente con otros estudios donde el propofol fue
utilizado como unico agente anestésico (Bufalari et al. 1995; 1996). Al parecer
este hallazgo es relacionado con el efecto dosis-respuesta. Segun Leijten et al.
(2001) las descargas paroxisticas eventuales pueden correlacionarse con bajas
dosis de propofol. Este evento paroxistico de los lobulos prefrontales (Fpl, Fp2)
puede tener utilidad en el monitoreo transoperatorio. El efecto en la potencia
relativa de las bandas de frecuencia en el presente estudio fue una disminucion
generalizada de B1 (13-17.5 hz) y B2 (18-30 hz), y un incremento de las bandas de
frecuencia 0 (0.5-3.5 hz) y 0 (4-7.5 hz). Pero en ninglin caso las alteraciones
fueron francas o excesivas en relacion a los otros fAirmacos y al grupo control.

En este estudio la contencion quimica realizada con la administraciéon de
tiopental-isofluorano, propofol, clorhidrato de xilacina y pentobarbital sédico
redujo el estado de alerta y vigilia. Al t30 del presente estudio el efecto del
clorhidrato de xilacina sobre la potencia relativa de las bandas de frecuencia B1 y
B2 fue estadisticamente similar al efecto producido por propofol, pentobarbital y
tiopental-isofluorano. Pero no asi con el grupo diazepam donde las bandas de
frecuencia se mantuvieron de manera constante a lo largo del registro y sin
cambios importantes en relacion a los valores obtenidos en el registro de control.
Al parecer el efecto del diazepam en los receptores GABA, desencadena un
mecanismo que manifiesta sus efectos mas alla de la ventana de tiempo que el

presente estudio registro.






VIII. CONCLUSION

Nuestros resultados confirman que cada farmaco produjo un efecto distinto en el
analisis visual. Todos los farmacos produjeron cambios en la potencia relativa de
las bandas de frecuencia. La respuesta a la incognita; cual farmaco usar en
estudios clinicos de EEG? Se relaciona estrechamente a los resultados obtenidos.
Dejando a un lado al diazepam por no lograr un efecto sedativo eficaz, el propofol
parece ser la mejor opcidn en el manejo sedativo-anestésico en la realizacion del
registro EEG. Pero se debe tener en cuenta que la farmacocinética rapida del
propofol entrard en juego al momento que la concentracion plasmatica sea baja,
puesto que esta generard incremento de frecuencia en los l6bulos fronto-polares.
Sin embargo al transcurrir el tiempo durante el registro todos los farmacos (con
excepcion del diazepam) tuvieron un efecto estadisticamente similar de supresion
en la banda de frecuencia BETA (B2, /8-30 hz) independientemente de la via
farmacocinética de administracion. Estos resultados muestran que
lamentablemente la exploracion de la actividad cerebral de perros a través del
EEG queda limitada por el efecto de los sedantes y/o anestésicos a situaciones en
las que se supone un cambio patoldgico estructural macroscédpico del encéfalo y
no en cambios patologicos de conducta o alteraciones de la conciencia. Se
requiere obtener mas informacioén sobre diferentes mezclas farmacologicas y
nuevas drogas en el efecto EEG de pacientes caninos sanos para definir,

interpretar y dar un mayor valor diagndstico a la EEG canina.
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Cuadro 1, Descripcion del montaje

Montaje utilizado para la realizacion de esta investigacion, obtenido de Pellegrino ef al. (2004)




Modificacién en el montaje de los electrodos temporales. El montaje original requeria de

electrodos aislados de 30mm que hacen contacto en la superficie lateral del hueso temporal.



Frecuencias

95% Confidence Interval for Mean

Mean Std. Deviation Std. Error Lower Bound Upper Bound Minimum Maximum
DELTA 75 29,6275 11,73165 1,35465 26,9283 32,3267 5,66 62,74
THETA 75 13,7124 3,79812 ,43857 12,8385 14,5863 7,00 24,33
ALFA 751 19,6077 2,18816 ,25267 9,1043 10,1112 5,26 17,66
BETA 1 75| 24,6987 7,60872 ,87858 22,9481 26,4493 9,96 50,48
BETA 2 75| 21,2388 7,91583 ,91404 19,4175 23,0601 5,77 40,89
Total 375 19,7770 10, 73999 ,63602 18,7230 20,8310 5,26 62,74




Cuadro 2, Medidas de tendencia central y dispersion del grupo control




Grupo TIOPENTAL - [SOFLUORANO

Bandas de frecuencia / Tiempos n t1 /1 minuto th /5 minutos | t10/10 minutos | t15/15 minutos | t30 /30 minutos
DELTA 15 51.39/7.91 3451/5.19 35577661 3912/7.16 3506/904
THETA 15 30,73 /4,34 2048 /327 2835/4m 20.3/3.73 27537628
ALPHA 15 12,68 /2,83 1182 /226 1137/237 10.39/1.9 12.59/3.62
BETA1 15 4,04 /1,08 3,62/023 4,03/0,83 362/0.58 416/125
BETA2 15 0.68 /023 0.5/011 0.51/0,12 045/0.1 0,57/0,13

Val

gruj

Cuadro 3, Medidas de tendencia central y dispersion del Grupo tiopental - isofluorano por tiempos

bres de tendencia central y dispersion (media y desviacion estandar respectivamente) del poder relativo de bandas de frecuencia en el

po tiopental — isofluorano en los diferentes tiempos del registro EEG.

Bandas de frecuencia
| Tiempos

CONTROL

t1 /1 minuto

t5/5 minutos t10/10 minutos t15/15 minutos t30 /30 minutos




29,63 /11,73 51,39/791 54,51/5,79 55,57/6,61 59,12/7,16 55,06 /9,04
DELTA *) *) *) *) *)
13,71 /3,79 30,73 /4,34 29,48 /3,27 28,35/4,01 26,3/3,75 27,53/6,28
THETA (*) (*) (*) (*) (*)
9,61/2,19 12,68 /2,83 11,82/2,26 11,37/2,37 10,59 /1,9 12,59 /3,62
ALFA *) *) *)
24,69 /7,61 4,04 /1,08 3,62/0,25 4,03/0,83 3,62/0,88 4,16/ 1,25
BETA1 *) *) *) *) *)
BETA2 21,24 /791 0,68(:()0,28 0,5(/*()),11 0,51(:()0,12 0,4§*/)0,1 0,57(4)0,15

Cuadro 4, Comparacion estadistica control contra tiempos del grupo tiopental — isofluorano

El cuadro presenta los resultados de la comparacion estadistica realizada entre los valores obtenidos en el control y los obtenidos
después de haber administrado la combinacion tiopental — isofluorano por cada banda de frecuencia (lineas horizontales). Los

asteriscos (*) representan las diferencias estadisticas significativas encontradas. (ANOVA (dos colas), posthoc Dunnet, P<0.01)



Grupo PROPOFOL

Bandas de frecuencia/ Tiempos M tH/Amnuto | t5/5minutos | t10/ 10 mnutos | t45/ 15 minutos | £0/30 minutos
DELTA 15 4612/ 1487 Y26/ 1324 3245/974 3054/827 3193/ 1204
THETA 16 27741816 2 /6,61 2403/337 2246/ 5.4 2.7 /667
ALPHA 15 1482/333 1437/6.5 1438/437 1631/378 16.32/632
BETA1 15 §.71/342 847/33 153132 116/282 6.34/2
BETAZ 15 147/051 L28/037 1.32/068 133/032 L4304

Cuadro 5, Medidas de tendencia central y dispersion del grupo propofol por tiempos

Valores de tendencia central y dispersion (media y desviacion estandar respectivamente) del poder relativo de bandas de frecuencia en el

grupo propofol en los diferentes tiempos del registro EEG.
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Bandas de frecuencia

: CONTROL t1/1 minuto t5/5minutos t10/10 minutos t15/15 minutos t30/ 30 minutos
| Tiempos
46,12 /14,87 50,26 /13,24 52,49/9,74 50,54 /827 51,95/12,04
29,63 /11,73 *) *) (* (* (*
DELTA ( ( ) ) )
27,74/ 8,16 25/6,61 24,03 /5,37 22,46 /5,24 23,74/ 6,67
13,71 /3,79 *) *) (* (* (*
THETA ( ( ) ) )
14,82 /5,35 14,57/ 6,23 14,38 /4,37 16,31/5,78 16,32 /6,52
9,61/2,19 (*)
ALFA
8,71 /3,42 8,47/3,33 7,55/3,2 7,16 /2,82 6,54 /2
24,69 / 7,61 *) *) (* (* (*
BETA1 ( ( ) ) )
1,47 /0,51 1,28 /0,37 1,52/0,68 1,53/0,52 1,43 /0,54
21,24/7,91 *) *) (* (* (*
BETA2 ( ( ) ) )

Cuadro 6, Comparacion estadistica control contra tiempos del grupo propofol

El cuadro presenta los resultados de la comparacion estadistica realizada entre los valores obtenidos en el control y los obtenidos

después de haber administrado propofol por cada banda de frecuencia (lineas horizontales). Los asteriscos (*) representan las

diferencias estadisticas significativas encontradas. (ANOVA (dos colas), posthoc Dunnet, P<0.01)




Grupo CLORHIDRATO DE XILACINA

Bandas de frecuencia/ Tiempos n | t1/1minuto | t3/5minutos | t10/10 minutos | t15/13 minutos | t30/30 minutos
DELTA 15 5028 /1513 431371444 4708/128 M.05/11,34 64.22 /16,63
THETA 15 | 132/368 | 2338/51 | 2597/551 2343 /4,87 19.1/741
ALPHA 15 | 1,00/491 | 1648/834 1541532 1254 /471 1,1/6,38
BEIA1 13 B4 10,13/3 53 821 /373 6,38 /331 148/ 2 88
BETA2 13 19.66 /8,38 4.16/233 335/239 1L8T/121 0.92 /0,62

Cuadro 7, Medidas de tendencia central y dispersion del grupo clorhidrato de xilacina por tiempos

Valores de tendencia central y dispersion (media y desviacion estandar respectivamente) del poder relativo de bandas de frecuencia en el

grupo clorhidrato de xilacina en los diferentes tiempos del registro EEG.
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Bandas C_’e frecuencia CONTROL t1/1 minuto t5/5 minutos t10/10 minutos t15/15 minutos t30 /30 minutos
| Tiempos
30,28 /15,13 45,15/ 14,44 47,08 /12,8 54,05/ 11,54 64,22/ 16,65
29,63 /11,73 *) (*) *) (*)
DELTA
13,22 /3,68 23,38 /5,71 25,97/5,51 23,43 /4,87 19,1/7,41
13,71/3,79 *) (* *)
THETA ) (
9,61/2,19 12,09 /4,91 16,48 / 8,34 15,24 /5,32 12,54 /4,71 11,1/6,38
ALFA
23,44 /7,13 10,15/3,53 8,21/3,73 6,58 /3,31 448 /2,88
24,69 /7,61 *) (*) (*) (*)
BETA1 ’ ’
19,66 / 8,38 4,16 /2,55 3,55/2,39 1,87 /1,21 0,92/0,62
21,24/791 ™) * *) (*)
BETA2

Cuadro 8, Comparacion estadistica control contra tiempos del grupo clorhidrato de xilacina

El cuadro presenta los resultados de la comparacion estadistica realizada entre los valores obtenidos en el control y los obtenidos
después de haber administrado clorhidrato de xilacina por cada banda de frecuencia (lineas horizontales). Los asteriscos (*)

representan las diferencias estadisticas significativas encontradas. (ANOVA (dos colas), posthoc Dunnet, P<0.01)
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Grupo PENTOBARBITAL

Randas de frecuiencia f Tiempos n 11 minuta | t5/Aminutos | H10 710 minutas | t15 715 minntos | €30 /30 minutos
DELTA 13 4185 /1433 3024781 47,13 /8,69 47,39/8,93 46,71 11417
THETA 15 3012/7.11 273174 88 17.38/6.62 2632/5.93 2435/961
ALPHA 15 1332/6,0 1499 /413 17.13/4.26 17,69 /4,64 18,71/8.34
BETA1 13 13/ 6,19/ 2,06 6,28/ 143 6.31/1.84 6,20/ L4
BETAZ 13 139/11 1,23/ 0.47 139/041 1417033 1,43/0,38

Cuadro 9, Medidas de tendencia central y dispersion del grupo pentobarbital por tiempos
Valores de tendencia central y dispersion (media y desviacion estdndar respectivamente) del poder relativo de bandas de frecuencia en el

grupo pentobarbital en los diferentes tiempos del registro EEG.
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Bandas de frecuencia

: CONTROL t1 /1 minuto t5/5 minutos t10 / 10 minutos t15/ 15 minutos t30 / 30 minutos
| Tiempos
41,85/ 14,53 50,24 /8,1 47,13/ 8,69 47,59 /8,93 46,71/ 14,17
29,63 /11,73 (*) *) (*) (*)
DELTA
30,12 /7,11 27,31/4,88 27,38/ 6,62 26,32 /5,93 24,85/9.,61
13,71/ 3,79 * * * * *
THETA (*) (*) (*) (*) (*)
15,52/ 6,29 14,99 / 4,13 17,13 /4,26 17,69 / 4,64 18,71 /8,34
9,61/2,19 *) *) ™
ALFA
7,3/1,86 6,19/2,06 6,28 /1,45 6,31/1,84 6,26/ 1,44
24,69 /7,61 (* *) (*) (*) (*)
BETA1 ) (
2,39/1,1 1,25/0,47 1,39/0,41 1,41/0,55 1,45/0,58
21,24/7,91 (*) (*) (*) (*) (*)
BETA2

Cuadro 10, Comparacion estadistica control contra tiempos del grupo pentobarbital

El cuadro presenta los resultados de la comparacion estadistica realizada entre los valores obtenidos en el control y los obtenidos

después de haber administrado pentobarbital por cada banda de frecuencia (lineas horizontales). Los asteriscos (*) representan las

diferencias estadisticas significativas encontradas. (ANOVA (dos colas), posthoc Dunnet, P<0.01)




Grupo DIAZEPAN

Randas de frecuencia / Tiempos n | {1 minute | th/5minutes | t10/10 minutes | 115/ 15 minutas | £30 730 minutos
DELTA 15 | 4216/11.16 36,33 /738 36,61 /13,03 3764 /1213 3137 /1293
THETA 15 14,09 /3,93 16,37/4.34 16,72/334 146/449 14,74 /437
ALPHA 13 8.33/241 10,73/392 073/28 §.83/23 020/23%
BETA 15 | 1921/385 | 20917482 21111729 21.58/6.38 19.73 /6,56
BETAZ 13 13,36 /3,39 13,63 /498 15.84 /6,78 17,99 /4 49 16.95/59

Cuadro 11, Medidas de tendencia central y dispersion del grupo diazepam por tiempos
Valores de tendencia central y dispersion (media y desviacion estandar respectivamente) del poder relativo de bandas de frecuencia en el

grupo diazepam en los diferentes tiempos del registro EEG.
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Bandas de frecuencia

. CONTROL t1 /1 minuto t5/5 minutos t10/10 minutos t15/15 minutos t30 / 30 minutos
| Tiempos
DELTA 29,63 /11,73 42.16/11,16 36,33/7,38 36,61/ 13,05 37,64 /12,15 37,37/12,95
(*)
13,71 /3,79 14,09 /3,93 16,37 /4,84 16,72 /5,54 14,6 /4,49 14,74 / 4,57
THETA
9,61/2,19 8,53/2,42 10,75/3,92 9,73/2,83 8,83/2,33 9,29/2,58
ALFA
24,69 /7,61 19,21/5,85 20,91/4,82 21,11/7,29 21,58/6,58 19,73 / 6,66
BETA1
21,24 /17,91 15,36 /5,39 15,63 /4,98 15,84/ 6,78 17,99 / 4,49 16,95/5,9
BETA2

Cuadro 12, Comparacion estadistica control contra tiempos del grupo diazepam

El cuadro presenta los resultados de la comparacion estadistica realizada entre los valores obtenidos en el control y los obtenidos

después de haber administrado diazepam por cada banda de frecuencia (lineas horizontales). Los asteriscos (*) representan las

diferencias estadisticas significativas encontradas. (ANOVA (dos colas), posthoc Dunnet, P<0.01)
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Tiempos / Grupos Tiopental — Isofluorano Propofol Xilacina Pentobarbital Diazepam
i 51,39/7,91 46,12/ 14,87 30,28 /15,13 41,85/ 14,53 42,16/ 11,16
t1 /1 minuto (a) (a,b) (b) (a,b) (a,b)
. 54,51/5,79 50,26 /13,24 45,15/ 14,44 50,24 /8,1 36,33 /7,38
t5 / 5 minutos (a) (a) (a,b) (a) (b)
. 55,57/6,61 52,49/9,74 47,08 /12,8 47,13/ 8,69 36,61/ 13,05
t10 / 10 minutos (a) (a) (a,b) (a,b) (b)
. 59,12/7,16 50,54 /8,27 54,05/ 11,54 47,59 /8,93 37,64 /12,15
t15 / 15 minutos (a) (a,b) (a,b) (b,c) (©)
. 55,06 /9,04 51,95/12,04 64,22 /16,65 46,71 /14,17 37,37/ 12,95
t30 / 30 minutos (a,b) (a,b) (a) (bo) ©

Cuadro 13, Comparacion estadistica de la banda de frecuencia DELTA (0.5 — 3.5 Hz) entre grupos en cada tiempo

El cuadro presenta los resultados de la comparacion estadistica realizada en los valores obtenidos de la banda de frecuencia DELTA entre los
diferentes grupos estudiados. La comparacion se hizo por cada tiempo (lineas horizontales). Las literales (a,b,c,d) representan las diferencias

estadisticas significativas encontradas. (ANOVA (dos colas), posthoc Tukey, P<0.05.
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Tiempos / Grupos Tiopental — Isofluorano Propofol Xilacina Pentobarbital Diazepam

. 30,73 / 4,34 27,74/ 8,16 13,22 /3,68 30,12/7,11 14,09 /3,93

t1 /1 minuto (a) (a) (b) (a) (b)
) 29,48 /3,27 25/6,61 23,38/5,71 27,31/4,88 16,37 /4,84

t5 / 5 minutos (a) (a,b) (b) (ab) ©
. 28,35/4,01 24,03 /5,37 25,97/5,51 27,38/ 6,62 16,72 /5,54

t10 / 10 minutos (a) (a) (a) (a) (b)
] 26,3/3,75 22,46 /5,24 23,43/4,87 26,32/5,93 14,6 / 4,49

t15/ 15 minutos (a) (a) (a) (a) (b)
) 27,53/6,28 23,74/ 6,67 19,1/7,41 24,85/9,61 14,74/ 4,57

t30 / 30 minutos (a) (a,b) (bc) (a,b) ©

Cuadro 14, Comparacion estadistica de la banda de frecuencia THETA (4 — 7.5 Hz) entre grupos en cada tiempo

El cuadro presenta los resultados de la comparacion estadistica realizada en los valores obtenidos de la banda de frecuencia THETA entre los

diferentes grupos estudiados. La comparacion se hizo por cada tiempo (lineas horizontales). Las literales (a,b,c,d) representan las diferencias

estadisticas significativas encontradas. (ANOVA (dos colas), posthoc Tukey, P<0.05.
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Tiempos / Grupos Tiopental — Isofluorano Propofol Xilacina Pentobarbital Diazepam
. 12,68 /2,83 14,82 /5,35 12,09 /4,91 15,52 /6,29 8,53 /2,42
t1/1 minuto (a) (a) (a.b) (a) (b)
. 11,82/2,26 14,57/ 6,23 16,48 / 8,34 14,99 /4,13 10,75 /3,92
t5 / 5 minutos (a) (a) (a) (a) (a)
. 11,37/2,37 14,38 /4,37 15,24 /5,32 17,13/ 4,26 9,73 /2,83
t10 / 10 minutos (a,c) (a,b) (a,b) (b) (c)
. 10,59/ 1,9 16,31/5,78 12,54 /4,71 17,69 / 4,64 8,83/2,33
t15/ 15 minutos (a) (b) (a,b) (b) (a)
. 12,59 /3,62 16,32/6,52 11,1/6,38 18,71 /8,34 9,29/2,58
t30 / 30 minutos (a,b) (b) (a,b) (b) (a)

Cuadro 15, Comparacion estadistica de la banda de frecuencia ALFA (8 — 12 Hz) entre grupos en cada tiempo

El cuadro presenta los resultados de la comparacion estadistica realizada en los valores obtenidos de la banda de frecuencia ALPHA entre los

diferentes grupos estudiados. La comparacion se hizo por cada tiempo (lineas horizontales). Las literales (a,b,c,d) representan las diferencias

estadisticas significativas encontradas. (ANOVA (dos colas), posthoc Tukey, P<0.05.
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Tiempos / Grupos Tiopental — Isofluorano Propofol Xilacina Pentobarbital Diazepam
. 4,04 /1,08 8,71/3,42 23,44/17,13 7,3/1,86 19,21/5,85
t1 /1 minuto (a) (b) (c) (b) (©)
. 3,62/0,25 8,47/3,33 10,15/3,53 6,19 /2,06 20,91/ 4,82
t5 / 5 minutos (a) (b,c) (b) (c) (d)
. 4,03/0,83 7,55/3,2 8,21/3,73 6,28 /1,45 21,11/7,29
t10 / 10 minutos (a) (b) (b) (b) (c)
. 3,62/0,88 7,16 /2,82 6,58 /3,31 6,31/1,84 21,58/6,58
t15/ 15 minutos (a) (b) (b) (b) (c)
. 4,16/1,25 6,54 /2 4,48 /2,88 6,26/ 1,44 19,73/ 6,66
t30 / 30 minutos (a) (b) (a,b) (b) (c)

Cuadro 16, Comparacion estadistica de la banda de frecuencia BETA1 (12.5 - 18 Hz) entre grupos en cada tiempo

El cuadro presenta los resultados de la comparacion estadistica realizada en los valores obtenidos de la banda de frecuencia BETA1 entre los
diferentes grupos estudiados. La comparacion se hizo por cada tiempo (lineas horizontales). Las literales (a,b,c,d) representan las diferencias

estadisticas significativas encontradas. (ANOVA (dos colas), posthoc Tukey, P<0.05.
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Tiempos / Grupos Tiopental — Isofluorano Propofol Xilacina Pentobarbital Diazepam

] 0,68/0,28 1,47/0,51 19,66/ 8,38 2,39/1,1 15,36 /5,39

t1 /1 minuto (a) (b) (c) (b) (©)
] 0,5/0,11 1,28/0,37 4,16 /2,55 1,25/0,47 15,63 /4,98

t5 / 5 minutos (a) (b) (c) (b) (d)
] 0,51/0,12 1,52/0,68 3,55/2,39 1,39/0,41 15,84 /6,78

t10 / 10 minutos (a) (b,c) (b) (c) (d)
] 0,48 /0,1 1,53/0,52 1,87/1,21 1,41/0,55 17,99/ 4,49

t15/ 15 minutos (a) (b) (b) (b) (c)
] 0,57/0,15 1,43 /0,54 0,92/0,62 1,45/0,58 16,95/59

t30 / 30 minutos (a) (b) (a,b) (b) (c)

Cuadro 17, Comparacion estadistica de la banda de frecuencia BETA2 (18.5 - 30 Hz) entre grupos en cada tiempo

El cuadro presenta los resultados de la comparacion estadistica realizada en los valores obtenidos de la banda de frecuencia BETA2 entre los
diferentes grupos estudiados. La comparacion se hizo por cada tiempo (lineas horizontales). Las literales (a,b,c,d) representan las diferencias

estadisticas significativas encontradas. (ANOVA (dos colas), posthoc Tukey, P<0.05.
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GRUPOS / Bandas de Frecuencia| DELTA THETA ALFA BETA1 BETA2
Control 29,63 13,71 9,61 24,69 21,24
Diazepam 38,02 15,30 9,43 20,51 16,35
Xilacina 48,16 21,02 13,49 10,57 6,03
Pentobarbital 46,70 27,20 16,81 6,47 1,58
Propofol 50,27 24,59 15,28 7,69 1,45
Tiopental — isofluorano 55,13 28,48 11,81 3,89 0,55

Cuadro 18, Valores promedio del poder relativo por grupo en el total del registro EEG.

La colocacion de los grupos es en relacion a los valores control del mas similar al mas distinto.
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Figura 1. Esquema de la distribucion de las propiedades fisicas de las bandas de frecuencia electroencefalograficas.
La amplitud (mV) es inversamente proporcional a la frecuencia (Hz). En individuos normales y con salud la presencia de
frecuencias lentas y de gran amplitud se presentan en etapas de suefio profundo (DELTA) mientras que en individuos
despiertos su actividad eléctrica cerebral incrementa su frecuencia y disminuye su amplitud (ALPHA), Cuando el individuo
percibe estimulos sensoriales la frecuencia (Hz) incrementa a un mas (BETA).
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Figura 2, Preparacion del paciente canino.
a). El paciente canino es rasurado en el craneo de la zona de la unién del hueso nasal con el hueso frontal de
manera longitudinal a la zona dorsal del cuello a la altura media cervical y lateralmente a la altura del arco
cigomatico hacia la cresta temporal y de igual manera en el lado contra-lateral. b) Colocacion del catéter
endovenoso en la vena radial. ¢) Colocacién y fijacion del electrodo de registro Cz. d) Colocacion de los
electrodos de registro electrocardiografico.
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Figura 3, Induccion y registro del paciente canino
a) El paciente canino se encuentra preparado para la induccion anestésica. b) Induccion farmacologica
por medio de la vena radial craneal. c) Colocacion de la sonda endotraqueal. d) Colocacion final de los
electrodos de registro electroencefalografico.

27



E= In-1 Ergos 1l Diazepam - AKONIC EEG - 16 BITS
archivo F\dqulslclon Editar “er aAmplit. EES analisis EBM aAnalisis PSS analisis  ER Analisis  Wideo Haolter  Eskim. F\yuda

_T |[oomas7 [ [ | [ | I [Eke =0 «] | [ Fiwses
D= .

ES | 7R (1<K < 332 > » | |+ —| |+ =+ e«=»| [ |G»don HFFFIF'|IEIH ==

D L e L et AV VPPV W PR e SOV P
F3 -Pef WWWWWWM

== ' |Referencial Perr Syskref | 14.00 u¥imm. [T: 0.00 ms

—
+o INicio =3 In-1 Ergos II Diazepa... i CONTROLZ - Paint Es 2 FALE. 01:15 p.m.

Figura 4, Analisis visual del registro EEG del grupo control

En los registros EEG premedicacion (control) los perros se observo un registro mixto de alta frecuencia y baja amplitud.
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Figura 5, Analisis visual del registro EEG del grupo tiopental — isofluorano

En los registros EEG del grupo tiopental-isofluorano cuando los perros se encontraban bajo concentraciones alveolares (MAC)

mayores a 3.5 se observaba una disminucion generalizada transitoria de la amplitud.
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Figura 6, Analisis visual del registro EEG del grupo propofol

En los registros EEG del grupo propofol en 8 de los 15 los perros se observo un incremento de frecuencia en los electrodos Fpl y Fp2

(fronto-polar izquierdo y fronto-polar derecho respectivamente).
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Figura 7, Analisis visual del registro EEG del grupo clorhidrato de xilacina
En los registros EEG del grupo clorhidrato de xilacina en 6 de los 15 los perros se encontraron ondas agudas (espigas) en los electrodos

O1 y O2 (occipital izquierdo y occipital derecho respectivamente).
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Figura 8, Analisis visual del registro EEG del grupo pentobarbital
En los registros EEG del grupo pentobarbital se observo un incremento de frecuencia y amplitud generalizada con presencia de

actividad ritmica (de 10 a 12 Hz con una amplitud de 20 a 60 mV) de cada 3 a 6 segundos.
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Figura 9, Analisis visual del registro EEG del grupo diazepam

En los registros EEG del grupo diazepam se observo una alta frecuencia y una baja amplitud generalizada durante todo el registro.

En el grupo diazepam los perros no perdieron conciencia.
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Figura 10, Distribucion de la potencia relativa de las bandas de frecuencia (PRBF) a través del tiempo en el grupo tiopental-isofluorano
Las lineas horizontales representan las modificaciones que tuvieron cada una de las bandas de frecuencia en el grupo tiopental-isofluorano a
través del tiempo. Los asteriscos (*) muestran las diferencias estadisticas significativas encontradas entre el control del PRBF y sus tiempos

posteriores, P<0.01.
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Figura 11, Distribucion de la potencia relativa de las bandas de frecuencia (PRBF) a través del tiempo en el grupo propofol
Las lineas horizontales representan las modificaciones que tuvieron cada una de las bandas de frecuencia en el grupo propofol a través del
tiempo. Los asteriscos (*) muestran las diferencias estadisticas significativas encontradas entre el control del PRBF y sus tiempos posteriores,

P<0.01.
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Figura 12, Distribucion de la potencia relativa de las bandas de frecuencia (PRBF) a través del tiempo en el grupo clorhidrato de xilacina
Las lineas horizontales representan las modificaciones que tuvieron cada una de las bandas de frecuencia en el grupo clorhidrato de xilacina a
través del tiempo. Los asteriscos (*) representan las diferencias estadisticas significativas encontradas entre el control del PRBF y sus tiempos

posteriores, P<0.01.
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Figura 13, Distribucion de la potencia relativa de las bandas de frecuencia (PRBF) a través del tiempo en el grupo pentobarbital
Las lineas horizontales representan las modificaciones que tuvieron cada una de las bandas de frecuencia en el grupo pentobarbital a través
del tiempo. Los asteriscos (*) muestran las diferencias estadisticas significativas encontradas entre el control del PRBF y sus tiempos

posteriores, P<0.01.
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Figura 14, Distribucion de la potencia relativa de las bandas de frecuencia (PRBF) a través del tiempo en el grupo diazepam
Las lineas horizontales representan las modificaciones que tuvieron cada una de las bandas de frecuencia en el grupo diazepam a través del

tiempo. Los asteriscos (*) muestran las diferencias estadisticas significativas encontradas entre el control del PRBF y sus tiempos posteriores,

P<0.01.
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XIII. GLOSARIO

* Electroencefalograma (EEG); es el registro de las variaciones de campo
eléctrico que estan presentes sobre la superficie del craneo. Estas variaciones

son producidas por la actividad de las células piramidales corticales.

* Artefacto; Se refiere a una sefial eléctrica que no esta generada directamente
por el encéfalo. Los artefactos son frecuentemente contaminantes del EEG
porque la alta sensibilidad de los instrumentos de registro requieren
amplificar el EEG y los artefactos pueden mimetizar algunos patrones de

ondas EEG.

* Potencia espectral de Fourier; Es la suma de funciones trigonométricas
(senos y cosenos) que sirven para tener una aproximacion de una funcidén

periodica.

* Transformacion rapida de Fourier (TRF); Es un andlisis algoritmico que
determina los rangos de frecuencia (bandas de frecuencia) que componen un
registro electroencefalografico, con medicion de la amplitud absoluta o

relativa de cada frecuencia.

* Mapeo cerebral (MC); Es un método de localizacién topografica de la
presencia e intensidad de las bandas de frecuencia en un modelo visual de un

tiempo estatico del registro EEG.

* Banda de frecuencia (BF); Es el nimero completo de ciclos de una onda
repetitiva en un segundo. Es medido en Hertz (Hz) o ciclos por segundo (CPS
o C/S). En medicina humana se tienen identificadas cuatro principales bandas
de frecuencia: DELTA (0.5 a 3.5 Hz), THETA (4 a 7.5 Hz), ALFA (8 a 12.5
Hz) y BETA (13 a 30 Hz).
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Bandas dominantes; Se menciona a una banda dominante cuando la
presencia de ésta es mayor que cualquier otra banda de frecuencia en el

registro EEG.

Bandas superficiales; Se menciona a una banda de frecuencia superficial
cuando ésta es presente en un pequefio porcentaje o aparece de manera

espontanea durante el registro EEG.

Epocas; Es un periodo de tiempo estatico seleccionado del registro EEG que

sirve como unidad de cuantificacion para la transformacion rapida de Fourier.

Potencia relativa por canal; es el cuadrado aritmético de la amplitud
relativa en un canal de registro expresado en ciclos por segundo o Hertz,
representa la intensidad en porcentaje de las bandas de frecuencia en un

momento estatico del registro EEG.

Potencia relativa por banda; es el cuadrado aritmético de la amplitud
relativa por banda expresado en ciclos por segundo o Hertz, representa la
intensidad en porcentaje de una banda de frecuencia en un momento estatico

del registro EEG.

Amplitud relativa por canal; es el promedio de la amplitud (mV) que tiene

un canal en un periodo de tiempo dado.

Amplitud relativa por banda; es el promedio de la amplitud (mV) que tiene

una banda de frecuencia en un periodo de tiempo dado.
Coherencia inter-electrodo; es un indice numérico que representa la

similitud ¢ diferencia entre la amplitud y/o potencia que existe entre 2 o mas

electrodos cuando estos son comparados
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* Coherencia inter-hemisferio; es un indice numérico que representa la
similitud 6 diferencia entre la amplitud y/o potencia que existe entre el

hemisferio derecho y el hemisferio izquierdo cuando estos son comparados.
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