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Re sumen.

La azaperona es un tranquilizante mayor de la
serie de las butirofenonas que presenta efectos ney
rolépticos no sedativos, con baja toxicidad y amplio
margen de sequridad, Su metabolismo se realiza prin
cipalmente en el hfgado y su excrecibn, a través de
orina y heces fecales es répida (dentro de las pri-
meras 24 horas de aplicado el nroducto).

La sedacién y miorrelajacién que, la aplicacién
de azaperona produce en los caninos son satisfacto-
rias, aunque su efecto analgésico es sblo suficiente
para algunas curaciones a nivel de piel; consideran
do que la sedacién y la miorrelajacién disminuyen ~
las manifestaciones de dolor. Se recomienda aplica.
agentes analgésicos o anestesicos locales, al menos,
durante manipulaciones extremadamente dolorosas,

La dosis recomendada es de 4 mg./kqg. PV, apli«
cada por v{a intramuscular, sunque ¢s aconsejable -
disminuirla a criterio del médico, en pacientes de_
edad avanzada o con antecedentes de problemas cardis
cos,

La azaperona, por lo general, es bien tolerada
por los animales aunque eventualmente pueden presen
tarse efectos secundarios leves como son el vémito
y la salivacibn, En dosis muy altas (20-40 mq.) pug
den ocurrirs incontinencia urinaria, protusién del
pene, postracién decaibito ventrsl, lagrimeo y suefo
acentuado, Todos estos efectos dessparecen esponté-
neamente y no provocan dafos permancntes o irrever=-
sibles,




" Observaciones clfinicas
sobre la aplicacién de diferentes désis
de azaperona en el perro; posibilidades de uso en
la orfctica profesional "

Introduccién.

En la clinica de pequefias especies se presentan
una serie de situaciones terapéuticas y diagnésticas
en las que se hace necesaria la inmovilizacién de los
animales} como son 1la observacién cl{nica de anima-
les agresivos; limpieza de dientes; sutura de heridas
pequefas; curaciones externas; limpieza de ofdos; su-
jecién pars tomar radiograffas; algunas pructicas ai-
neco-obstétricas; apertura del conducto lacrimal; son
deos de uretrsj corte de colas; Etc., La sujeciédn fi-
sica, manual, o con la ayuda de cuerdas u otros mate-
riales, presentan peligros para el hombre (mordidas), y
para el animal (shock debido al impacto psfquico, gol
pes o inclusive fracturas). La sujecidn qui{mica (in-
mov il izacidén farmacolbgica o medicamentosa), por medio
de anestésicos o tranquilizantes permite evitar dstos
riesgos,

La aplicacién de anestesicos generales requiere
de un qran desplieque da Instrumental y personsl, ade
més de qua influye desfavorablemente en 1a evolucibn
postoperatoria; especialmente en animales viejos o ~
con riesgo quinirgico (1).

Por otra parte, no siempre es necesario recurrir
8 una anestesia‘qeneral para solucionsar los orobleomas
en 1a clinica diaria, puesto que la aplicacién de se-
dantesg, analaésicos y miorrelajantes es suficiente
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Lo deseable es pues, contar con un medicamento -
fécil y cdmodo de aplicar, de bajo costo, de baja toxi
cidad y que ademés permita una gran amplitud terapéuti
caj influencia minima sobre el aparato respiratorio y
cardiocirculatorio, con propiedades analgésicas, de se
dacién y miorrelajacién; sin renunciar a la seguridad
de su aplicacién (2).

Los medicamentos usados con este fin se denominan
genericamente tranquilizantes,

TRANQU ILTZANTES:
El término tranquilizante, se

ha usado en el hombre para nombrar aquellas drogas =
que son capaces de inducir a un estado de calma, en -
désis que no producen hipnésis. Se clasifican en dos
grandes grupos:

1. Tranquilizentes mayores: Se incluyen la huti
rofenonas, las fenotiazinas, los alcaloides de rauwol
fia y los tioxantenos. Su uso es principalmente para
el tretamiento de las psicbsis como esquisofrenia, wa
nfa y demencia senil; trastornos del comportamiento -
en nifos (21).

2. Tranquilizantes menores: Son las benzodiace=-
pinas, los carbamstos y un nimero de compuestos quimi
cos como clormezanona, hidroxizina y trimetozina. Su
aplicacién es en las neurosis y psiconeurosis y para
reducir la ansiedad, egita=ién y tensi6n patolégicas
(21).

El término tranquilizante no es muy anropisdo, =~
porque algunos compuestos 8 )los que se ha splicado,~
presentan efectos que no difieren . muicho de los barbi-
tiricos cuando se usan en dbsis anropiadas. Se han =
usado otros términos como ataréxicos, psicotrépicos,
neuropléjicos, neutolépticos (trancuilizantes mayores)
ele,, términos cuya cnnotacién no presenta ventajas -
sobre el tan usado tranquilizante (21),
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ANTECTDTNTES CIENTIFICCS:

Durante los tltimos
afios se ha usado la azaperona como tranquilizante en
los snimales de qranja (Suinos, COvinos, Bovinos, Aves),
al parecer como el mejor remedio para calmar a los -
animales sujetos a situaciones de stress (6), En el -
Reino Unido, Hall L.W. (citado por Benson y Coll.), 1la
menciona como una gran esperanza, como tranquilizante
sin los efectos colaterales indescables sobre el rit-
mo y gesto cardiacos} reducidos por los derivados de
la fenotiazina (3). Resultados halagadores se han ob
tenido en su utilizacién como tranquilizante en cerdos
(5, 11, 16, 18, 24).

Fitko y Coll. (5), observaqe cne uso de la aza-
perona se obtienen efectos tranquilizantes satisfacto
rios en becerros, toros, caballos, perros y aves, ba-
sdndose en experiencias clinicas sobre el transporte
de animsles para calmarlos, poder manejarlos y para
hacer pequefias intervenciones quirirgicas, en ocacio~
nes con el uso simultaneo de la anestesia local. Men-
ciona también, que el uso de la azaperona no presentd
efectos colaterales como inflamacibén del sitio de la
inyeccién y disminucién del apetito en los animales,
Ademés, en 1os cénidos, dosis de 2 mg./kg, parecen ser
suficlentes para alqunas operaciones superficiales vy
para ejecutar operaciones mis dolorosas, fué necesario
usar 3 mg./kg. de peso vivo, con anestesia local.

NOTAs Fitko y Coll, apliceron la azaperona para

investigacién a las siguientes especies y dosisg

Toros, novillas y becerross 0,3-0.9 mg./kg. PV, TN

Suinos en engorda y lechoness 0.7-10 mg/kg PV, INH

Aves: pollos y patos; 0.7-10 mg/kg. PV, IM

Cénidoss 0.5-3 my/kg, PV, 1M

Los resultados Gotimos los obtuvo a dosis deg

Recerross 0.4 mg/kg, PY,IN,

Toros y novillasg 0,8 mafkg, BV, TH,
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Suinos en engorda: 2-3 mg, vy lechones 1 mg/kg. V,IM

Canidos: 2 mg/kg. PV, IM,

Estudios efectuados por Hughes (10) en borregos,
comparando la azaperona con la acetylpromazina, obtu-
vo mejores resultados con la azasperona, baséndose en
1a conducta del animal vy, concluyendo que puede usarse
nara evitar el stress; como en los cerdos,

GENERAL IDADES SORRE EL FARMACO:
La azaperona -

es un neuroléptico (tranquilizante mayor), de la serie
de las butirofenonas con férmula condensadas C1g9 Hjp,
N3 OF y un veso molecular de 327.39 (17). La férmu-
la desarrollads de la sal es:

Q

F C"'CH Z‘CH 2"'CH 2"

AZAPERONA 1=-(b=fluorofenil)-h-b=-(2-piridinil)
~-1-piperazinil=-1~butenona,

Presenta efectos neurolépticos no sedativos con
baja toxicidad y amplio margen de sequridad. Reduce -
la actividad motora produciendo un bloqueo de la res
puesta condicionada de “evitacién" (12). 0 ses, el blg
queo a nivel de corteza cerebral provoca que el indi-
viduo tenga movimientos pero no voluntarios (incoor=
dinacién), lo cual hace cue adonte cualquier posicién
y no hana niada por evitar 1a manipulacién (es una dig
minucibn en respuestss voluntarias),

Produce una sedacién psicomotors sin efectos ney
cbticos por "o cual el animal se nuestra indiferente
al medio ambiente que lo rodea; ésto, debido a una pro
tecci’n contra rescciones erageradas del Sistema Mer-
vioso Auténomo a los est{mulo: exterros; sin embargo
el animal permancce conciente (12), "n los suinos, po
tenciasliza 8 los analré=icos e hinnblices,  oducien=




do el estado de neuroleptanalgesia tan necesario en -
la clinica canina (12).

En cuanto a su metabolismo, la azaperona se absor
ve f4cilmente a partir del sitio de aplicacién, donde
el catabolismo de la sal comienza, se distribuye por_
todo el organismo y alcanza los ms altos niveles ti=-
sulares aproximadamente a los 30 minutos de administra
da la solucibn, E1 catabolismo de la szaperona se =
realiza principalmente en higado, donde nor simples -
procesos oxidativos, se producen diferentes metabol i-
tos siendo estos absolutamente inocuos. La excrecidn
de la azaperona se realiza répida y completamente a -
través de la orina (25%) y de las heces fecales (75%)
principalmente dentro de las primeras 24 horas de apli
cado el producto (9, 13).

Con respecto a su toxicidad, ls azaperona en d6-
sis terapéuticas es bien tolerada y no se han observa
do reacciones secundarias indeseables, aunque pueden
presentarse salivacién y respiracién acelersda con do
sis elevadas, éstos efectos desaparecen espontdneamen
te y no provocan dafios permanentes o irreversihles.
No se han observado reacciones locales en el sitio de
splicecién (intramuscular) (15, 19),

La literatura consultada hace pensar que la aza~
perona pueda utilirarse ccn buenos resultados en la -
cl{nica canina, sin embargo, pocos son los datos solre
su uso, dosificaciédn y efectos vosibles de su anlica-
cién; lo cual serf objeto de este trabajo,

Las notas de Fitko y Coll, (6) sobre el uso de -
la azaperona en )Jos canideos no estan suficicontemente
discutides y por 1o mismo no son concluyentes,
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Si bien se ha escrito que no se cuenta con muchas
experiencias sobre el uso de la azaperona en caninos,
si se tienen datos sobre la aplicacién de derivados de
las butirofenonas en asociacién con analgésicos (neu-
roleptanalgesia) (4, 7, 8, 20, 23, 25) o bien en la -
azaperona y analgesia,

La experiencia de la aplicacién de la azaperona
en la inmovilizacién de snimales fué siempre satisfac
toria, ademés, también permitfa su utilizacién como -
medicamento preanestésico. Esto hace pensar que pue-
da ser utilizada sin riesgos en la cli{nica de pequefas
especies.

Los neurolépticos como la azaperons, producen un
estado de sedacién e inconcienciay moderada accién ve
getativa (moderada accién del Sistema Nervioso Autdng
mo sobre motilidad visceral, latidos cardidcos, secre
cién de gléndulas y secreciones bronco-traqueales que
el individuo no controla) y relajacién muscular (mio-
rrelajacién).



Objetivos.

1. Se aplicarén dosis variables de azaperona en_
los animales, . se les observard y revisar§ a interva-
los pre-determinados de tiempo, con el fin de determi
nar los efectos cli{nicos que produce su aplicacién en
el perro, en base a los criterios de sedacibén, miorre
lajacién y analgesia (escsla de actividad).

2. Por medio de observaciones cl{nicas, se deter
minarén los efectos a diferentes dosis, le dosis 6pti
ma promedio y la dosis letal (dosificacién).

3. Se realizar§ el exdmen clfnico de los animales
después de aplicer el férmaco, a los 30, 60, 90 minu=
tos y hasta su recuperacién total, para estsblecer los
tiempos de accién del mismo y la duracién del efecto
{1atencia),

4, En base a las observaciones y examen clinico
88 conocerédn los efectos secundarios que produce la =
aplicacién del fhrmaco en los caninos,




Material y_Métodos.

1. Material biolbqgico: Se experimentard con 35
animales de diferente edad, peso y sexo tomados al -
azar de las jaulas de la Facultad de Estudios Superip
res Cuautitlén,

2. Material no biolbégico: Consta de alcohol, je
ringas, béscula, Azanerona ("Stresnil", Chinoin-Janssen
Pharmaceutica; en concentracién de 40 mg./ml.; presen
tacib6n en frasco de 20 m}.), termémetro, lAmpara oftal
moscdpica, estetoscopio, martillo de percusién, algo-
dbn, mesa, agujas de diseccidn, alfileres, etc.

NOTAs. Se considera pertinente hacer notar que los
animales utilizados para el experimento, fueron toma-
dos de las jaulas de individuos destinados psra las -
précticas de anatomfa de dicha Facultad, la mayor{a de
ellos provienen de diferentes centros antirrébicos par
lo que no es posible estandarizarlos, son de diferente
tamafio, sexo, peso, edad y raza, y se presentan gene-
ralmente en malas condiciones de salud; sin embargo,-
como en la préctica profesional es también frecuente
observar estas condiciones, se consider6 que el expe~
rimento pod{a realizarse bajo dstas circunstancias, -
que quizé semejarfan a las de campo,

Los caninos se dividen en siete grupos de cinco_
animales cada uno, a los cuales se del aplicarén difg
rentes deéis de azeperona, serén revisados antes de
la medicaciény posterior a ésta a los 30, 60, 90 miny
tos y hasta su recuperacifn total, tomando los siguen
tes datoss

~ Temperatura

- Pulso

-~ Frecuencia Cardlaca

~ Frecuencia Nespiratoria




- Reflejos. pupilar, palpebral, rotuliano, palmar
y anal.
- Presencia de respiraciones torfcica y abdominal.
~ Datos subjetivos: Salivacibn, sensibilidad y tomo
no muscular. Se valoraré su -
eficacia baséndose en tres criterios: sedacibn, miorre
lajacién y analgesia, *

* Sedacibn: Después de la inyeccibn se observaré
la actitud de los animales y los reflejos antes mencio
nados, as{ como el parpadeo.

* Analgesia: Se examinard mediante "pinchazos"_
de alfiler aplicados a la sensible piel de los entre~
pulpejos plantares y a otras partes del cuerpo, as{ -
como mediante la compresién de los pulpejos plantares.

* Miorrelasjacién: Para evaluarla se moverén pa-
sivamente las extremidades y se palpard la tensién de
la musculastura de la pared abdominal.

Los datos cuantificables serén sometidos & anéli
sis estad{stico de varianza, mientras que los no cuu»
tificables serén evaluados por criterios clinicos,

PLAN DE TRABAJO:

Grupo 1 =% animales: 2 mg./kg. PV, IM,
Grupo 2 =5 animaless L mg./kg. PV, IM.
Grupo 3 = 5 animales: 6 mg./kg. PV, IM,
Grupo 4 = 5 animaless 8 mg./kg. PV, IM,
Grupo 5 = 5 animaless 10 mg./kg. PV, INM,
Grupo 6 = 5 animaless 20 mg./kg. PV, IM,
Grupo 7 = 5 animales; 4O mg,/kg. PV, IN,

NOTA: Las is mencionadas, se seleccionaron en
base & los estudios efectuados on otrss especien y en
los resultados obtenidos por Fitko y Coll., en el perro,

_.-10 P




Resultados.




Se observa un cambio en cuanto 8l plan de tra-
bajo original, con las dosis de 20 y L0 mg./kg. PV,
(Grupos 6 y 7) para las que se habfan programado 5
clnidos en cada una; debido a que se decidid que &
animales ersn suficientes pars la primera duplica-
cién de la dosis (de 10 a 20 mg.) ya que no se obtu
vo la muerte de ningln animal. Se observé en cambio,
que el voldmen de solucién inyectado provocaba moks
tias,

Tomando en considerscién, que la cantidad de -
1fquido a inyectar es muy elevada, y ademés, que con
la aplicacién de 40 wg./kg. PV a dos animales no se
sucitéd 1la muerte de ninguno, se consideré innecesa-
rio splicarla en un nimero mayor de cénidos,
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Hoja anexa a labla General de resultados:
OBSERVACTONES.

Caso:
1. Tenfa infeccién rectal severa, razén oor la que no

aparece la temperatura inicial, presenté incoordinacién pog
terior.

4., Tenfa herida profunda en la pata izquierda, la cura
cién fué posible, pero la sensibilidad y dolor eran notables.

5, Orind y defecé diarrea varias veces.,

7. Pata derecha herida, se lavé y aplic6 violeta, nero
manifest6 dolor el animal.

8. Tenfa tick nervioso en hocico y ojos, dientes lace=-
rados (posibles secuelas de moquillo).

10. A los 10' de aplicado e] férmaco corrié sin rumbo -
fijo, chocando contra mesas y otros animales a los que mos~
traba agresién, vomito dos veces y permanecié en decibito la
teral por 10' haciendo sonidos variables, después se calmd,

11, Oriné, presentd ligera exitacién.

15. La duracién del efecto sedante permanecid por més de
7 horas, presenté temblores todo el tiempo y se golpeé fuer
temente el hocico contra el piso repetidas veces, se norma-
1126 a las 10 horas aproximadamente,

16, Presenté incontinencia urinaria, defecé y se escordfa.

17. Ausencia de un ojo, mal suturado e infectado, se rea_
1126 curacibn, el animal manifesté dolor,

23, Presentd protusién del pene,

26, Tenf{s conjuntivitis purulenta, cxudado purulento my
coso en nariz, se efectud curacidn,

27. Inquietud a los 30', posicién decibito ventral con
tren posterior levantado por horas, lloriqueo,

28, Posicién decibito ventral con tren posterior leven~
tado en la que hizo numerosos intentos de caminar, inconti-
nencis urinsria, carrera, 1lloriqueo.

29, Posicibn decdbito ventral con posterior levan-
tado en la que permanccid por horas,

30. Tranquilidad y reposo exsqerados, suefo, sbsoluta =
indiferencia, a las B horas movimientos muy dincaordipados,-
nroximadamente a 1as 16 horas su estado era normal,

2 -




Temperatura.

Los resultados se observan en la gréfica 1.

Como base se tomb el valor normal que se repor-
ta en la literatura (37.5 a 39 °C). Se midié la tem=
peratura a todos los animales antes de aplicer el fér
maco, post-medicacién a los 30, 60 y 90 minutos y has
ta la recuperacién total.

En todos los casos, antes de iniciar el experi-
mento, la temperatura se encontraba por arriba de lo
normal, lo cual quizA podrfa atribuirse a las condi~-
ciones de confinamiento y de salud en que los anima-
les se encontraban,

De uno u otro modo, los datos obtenidos muestran,
a los diferentes intervalos de tiempo, una disminucibn
de la temperatura, tanto mfs pronunciada, cuanto ma~
yor es la dosificacién de azaperona,

- 13 -
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Pulso,

Los resultados se observan en la gréfica 2.

Todos los animales eran de mediana talla (20-~25
kg.). Se tomaron datos del pulso antes de aplicar -
el férmaco y se compararon al valor normal reportado
en la literaturs (60-80-120); los resultados se en-
contraban normales, con excepcién de dos animales, en
los que se encontraba ligeramente asumentado. De cual
quier manera, se observé un aumento del pulso, sobre
todo a los 30 minutos de aplicado el férmaco, el cua
va disminuyendo progresivamente hasta la recuperacién
(4 a 6 horas ).

En todos los casos, hay un mayor efecto a partir
de los 4 mg, Con 8 mg., el sumento de respuesta se
mantiene hasta los 60 minutos, despuée tiende a dismi
nuir nuevamente, normalizédndose aproximadamente a las
2 horas, tiempo que se prolonga en dosis muy elevadas,
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Frecuencia Cardiaca,.

Los resultados se observqn er la grafica 3.

Comparado al valor normal que reporta la litera-
tura para la Frecuencia Cardiaca en el perro (80-120)
ésta se encontraba dentro de los 1i{mites en todos los -
animales antes de aplicar el férmaco, exceptuando dos
en los que apareci6 ligeramente aumentada.

A los 30 minutos post-medicacibén, se observé un
aumento de la frecuencia cardiaca, que disminuyé paula
tinamente hasta la recuperacidén, De dosis de 8 mg, -
en adelante, éste sumento se mantuvo por espacio proma
dio de una hora, antes de empezar a disminuir y pro-
longdndose por més tiempo en dosis muy elevadas,
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Frecuencia Respiratoria,

Los resul tados se observan en la gréfica h,

Antes de aplicar el f&rmaco, "se tomé 1la Frecuen~
cia Respiratoria en todos los animsles y se encontr?
normal (16 a 20 respiraciones por minuto), en relacibén
con los valores caninos normales reportados en la li-
teratura.

Los animales que recibieron azaprrona en dosis -
de 10 mg./kg., PV, manifestaron un aumento de la fre-
cuencia respiratoris a los 45 minutos promedio de apli
cado el fﬁrmaco, aumento que se mantuvo por espacio -
de 2 horas en los snimales que recibieron dosis de 4O
mg./kg. PV,

En todos los casos la frecuencia respiratoris ~
disminuyé progresivamente hasta estabilizarse en el -
periédo de recuperacibn,

19 -
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Respiraciones torfcica y abdominal.

La respiracién tordcica y la respiracién abdomis
nal, se mantuvieron presentes en los diferentes inter-
valos de tiempo y en las diferentes dosis, con excep~-
cién de un caso (#15), en el que la respiracién toré-
cica no llegd a desaparecer pero si disminuyé notable
mente a los 30 minutos de aplicado el férmaco, y per-
manecié de €sta manera durante veinte minutos.

Reflejos.

-~ Reflejo pupilars El reflejo pupilar se mantu-
vo presente en la mayoria de los casos, ain cuando se
observd una ligera disminucién del mismo en dosis de_
4 y 6 mg./kg. PV principalmente, a los 30 minutos de
aplicado el férmaco, manteniendose aproximadamente =
una hora. Después de este periddo, la pupila reaccig
no normalmente al estfmulo de luz,

~ Refle jo palpebral: El reflejo palpebrsl se -~
mantuvo presente en todas las dosis y 8 los diferentes
intervalos de tiempo,

- Reflejo rotulisnos £l reflejo rotuliasno se
mantuvo siempre presente a los diferentes tiempos y
dosis,

- Reflejo palmar: €1 reflejo palmar, solo tuvo
una ligers disminucién en dosis de & mg./kg, y en un
animal en dosis de 20 mg./kg., a los 30 minutos de -
aplicado el férmaco y permanecié as{ por espacio de =
una hora (caso #15).




- Reflejo anal: El reflejo anal se mantuvo pre-
sente en general, disminuyendo ligeramente a los 30 -
minutos de aplicado el férmaco en algunos snimsles a
los que se les gplicaron 6 mq./kg, PV, y solo en wuno
de ellos 1s disminuciédn se mantuvo durante una hors -
(caso #15). El1 reflejo anal disminuyé tembién en dos
snimales en dosis de 8 mg,, dos animales en dosis de
20 mg. Yy un animgl en dosis de 4O mg./kg., en todos_
los casos 8 los 30 minutos de aplicado el férmaco.

Tono muscular,

A los treinta minutos de aplicado el férmaco, el
tono musculsr sufre una disminucién en la mayorfa de
los animales, desde las dosis m&s pequefas (2-4 mg./
kg.) hasta las dosis m&s altas (20-40 mg./kg.}, man-
teniendose ésta durante una o dos horss, tiempo que -
se prolonga en tanto la dosis sumenta.

Salivacién,

En cuanto a salivacién, se demuestran cambios 1i
geros pero varisbles en aumento y disminucién, tanto
en los diferentes intervalos de tiempo (30, 60 y %0 -
minutos) después de aplicado el férmaco, como en las
diferentes dosist 2 a 10 mg./kg. PV,

En las dosis més altas (20-40 mg.), la salivacibn
tiende a sumentar por un tiempo mfs prolongado,

Sensihi) idad.

La sensibilidad asumenté ligeramente en uno de los
animales en dosis de 2 mg,/ka. a los 30 minutos de =~
aplicado el férmaco. Fn dosis de i y 6 my./kg, , 1s




sensibilidad disminuybé también a los 30 minutos post-
medicacién y nermanecié as{ durante 1 & 2 horas. En
dosis de 8 mg./kg. en adelante, la sensibilida¢ dis-
minuy6é solo ligeramente, en algunos animales a los 30
minutos de aplicacdo el f&rmaco y en alaunos otros a
los 60 y/o 90 minutos.
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Observaciones clinicas
en base a 105 criterios de sedacibn
miorrelsjacibn vy analgesia.

- Sedacién: Dentro de los 30 minutos desoués de -
aplicado el férmaco, los animales reaccionaron a ls -
azaperona con la actitud de dormir y reflejos retarda
dos (pupilar, plantar y anal principalmente). E1 efec
to sedante se comprobdé con el manejo de los animales
para efectuar curacibén de heridas externas que presen
taban, 8l que reaccionaban con fuertes movimientos de
defensa, antes de la aplicacidén del férmaco.

- Miorrelajacién: La miorrelajacibn se evalud pal
pando el tono de 1la musculatura de la pared abdominal
y con movimientos de flexién y extensién de las extre
midades, en los que se comprobé la disminucién en el _
tono muscular en la mayor{a de los casos. La miorre.:
jacidn genera)l, permite el manejo de los animales al =~
disminuir las respuestas voluntariss por accién del -~
férmaco, que disminuye el llamado reflejo de evitacién.

-~ Anslgesia: Se valoré la accién analgésica medigp
te "pinchazos" de alfiler y compresién con pinzas de
cirugfe en varias partes del cuerpo, princinslmente -
an los pulpejos planteres. En la mayorfa de los casos
la pruebs resultd negativa, ya que los enimales reac-
cionaron con manifestaciones de dolor a los est{mulos
aplicados repetidas veces. Sin embargo, al efectuar_
las curaciones los animales manifestaron, aparentemen
te, una disminucién al dolor en regiones comos abdomen
ojos, cars, extremidsdes y recto.




Andlisis Estad{stico.

Se aplicé un andlisis estad{stico de varianza a
los datos cuantificables (constantes fisiolégicas)., -
tomando en cuenta para &ste sélo los valores signifi-
cativos por arriba del rango normal; agrupéndolos co-
mo sigue:

CLAVE; A, indica un valor promedio por arriba del ran
go normal,

A%, indica el tiempo en el que se obtuvo el ma-
yor aumento del parfmetro, a las diferentes
dosis.

-y indica el valor promedio obtenido que nunca
salié del 1fmite superior normal del rango_
de dicho parémetro reportado en la literatu
ra para la especie canina.

TIEMPO
30 60" 90° RECUPERACION
Dosis 2 mg.s
Temperstura A A A A
Pul so A - - -
Frec. Card. At - A -
Frec, Resp, At A A A
Dosis & mg,.:
Temperatura - - -
Pul so A A* A -
Frec, Card, A* A A -
Frec. Resp. AY A A A
Dosis 6.mg,s
Temperstura A - -
Pul so A A A
Frec, Card. A A* A -
Frec. Resp, At A A A



30! 60" 90" RECUPERACION
Dosis 8 mg.:
Temperatura A - -
Pulso A A* A -
Frec, Card. A A* A A
Frec. Resp. A¥ A A
Dosis 10 mg.:
Temperatura - - - -
Pulso A A% A A
Frec, Card. A A* A A
Frec. Resp. A A* A A
Dosis 20 mg.:
Temperatura A - - -
Pul so A A* A A
Frec. Card. A A* A A
Frec. Resp. A% A A A
Dosis 4O mg.:
Temperatura -
Pul so A A* A A
Frec, Card, A A* A A
Frec. Resp. A A* A A

El anflisis de varianza aplicado a los datos as{
agrupados indica que la dosis mis recomendsble y el =~
tiempo donde se presentan los mayores efectos es 6 mg.
por Kg. de peso y 30 y 60 minutos respectivamente,

Sin embarge si tomamos en cuenta solamente pulso
y frecuencis cardibca, el anélisis define 4 mg./kg, WV
como la dosis Sptima promedio, manteniendose 30 y 60
minutos como los tiempos donde se presentan los mayo-
res efectos,

- 26 -




Dosis Ontima Promedio
y Dosis Letal.

Las ddsis a probar fueron: 2, 4, 6, 8 y 10 mg. /
Kg. PV, por via intramuscular,

De acuerdo al anflisis estadfstico de varianza y
a las observaciones clf{nicas utilizando los criterios
de sedacién, miorrelsjacién y analgesia, se encontrd
que la dosis 6ptima promedio es de 4 miligramos por -
kilogramo de peso vivo, para los fines antes menciona
dos, observandose un aumento del pulso y de las fre-
cuencias cardiaca y respiratoria a los treinta minutos
de aplicado el férmaco,

En canideos mayores de 9 afios, se recomienda dis
minuir 1s dosis a 2 o 3 mg./kg., ya que los efectos -
cardiacos y respiratorios son més severos en indivi-
duos de edad avanzada.

Para determinar la dosis letal se sumentaron las
dosis hasta 20 y 40 mg./kg. PV, sin provocar la muer=
te de ningin animsl, Habiendose observado como dosis
éptima nromedio la de 4 mg./kg. y habidndola sobrepa-
sado por 36 mg./ka, (rango de h a L0 mg.), situacibdn
que implica un amplio margen de sequridad, se conside
ré innecesario continuar el aumento de la dosis, Por
esto no se determind la dosis letal,




Tiempos de accién del farmaco
y duracidén del efecto.

Los datos fueron tomados por tiempos: a los trein
ta, sesenta y noventa minutos después de ls aplicacién
del f&rmeco y hasta la desaparicién de la sedacién, -
miorrelajacibn y analgesia, as{ como la estabilizacién
de las constantes fisiolégicas (recuperacién),

Sin embargo, los primeros efectos de 1a azapero-
na se obgervaron entre los diez y veinte minutos des-
pués de aplicar el f&rmaco. El1 efecto pleno de la -
azaperona, se logré aproximadamente a los treinta miny
tos, mismo que se wantuvo durante 45 a 60 minutos -
aproximadamente y se prolongé en dosis muy altas ( 20
y 40 mg.) por espacio de 3 a 6 horas.

Pasado dste tiempo 108 perros recuperaron gradual
mente la sensibilidad al dolor en primer lugar, y la
tensién musculsr; sin embargo, los animales permanecie
ron somnolientos y tambaleantes en los movimientos, -
bajo los efectos de sedacién.

Los canideos recuperaron su normalidad al cabo ~
de 2 horas promedio en dosis de 2 mg./kg., de k4 horas
promedio en dosis de 4 y 6 mg,/kqg., de 6 a 7 horas en
désis de B mg./kg,, de 8 horas promedio en dosis de ~
10y 20 mg./kg, y de 8:30 a 12 horas en dosis de 4O -
mg./kg.; aunque cabe mencionar, en lo que se refie
re a duracibn del efecto, que se observaron grandes -
variaciones individuales.
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Efectos Secundarios.

De un modo general la azaperona fué bien tolera
da por todos los animales,

A dosis medias (4-6 mg./kg.), dos de los anima-
les presentaron vémito, aproximadamente s los treinta
minutos de aplicado el f&rmaco.

En dosis altas (20-40 mg./kg.), dos de los ani-
males presentaron incontinencia urinaria, protusién
del pene, postracién decibito ventral con tren poste
rior levantado, lagrimeo, salivacién, ataxia, suefio y
reposo profundos, as{ como indiferencia al medio am-
biente que los rodeaba,

En caso particular, un animal de aproximadamen-
te 4 afos, son dosis de 4 mg./kg., presentd fenémenos
de exitacién tales como vémito, defecacidn, inclina=-
cién a deambular, movimientos circulares y convulsig
nes; todo a los diez minutos de¢ aplicado el férmaco,
De los veinte minutos en adelante su actitud fué tran
quila.

Otro caso particular fué el de un animal aproxi
madamente de 9 aftos, a dosis de 6 mg./kg., el cusl -
presenté incoordinacién exagerada, temblor constante,
incapacidad de levantarse en cuyos intentos repetidos
se golped fuertemente la mandfhula inferior contra el
piso, sin reaccionar al scercamiento o contacto con
personas u otros animales; manten{a la mirads ija -
hacia la pared, ésta actitud se orolongd por casi 8
horas y el efecto sedante desapareci$ aproximadamen-
te a8 las doce horas ¢ sy aparfencia aldn no era
completamente normal,




Discusidn,



El primer punto de importancia a discutir es 1la
falta de controles, ya que al diseflar el experimento,
se pensd en usar como controles los valores normales_
reportados en la literatura para los caninos (constan
tes fisioldgicas). De cualquier manera, tomando en =
consideracién que en la literatura consultada y con -
otras especies no se presentaban cambios en los anima
les controles, es probable que en éste caso suceda al
go similar.

Temperaturas :
T A &ste respecto, el efecto de dis-

minucién de la temperatura que el férmaco produce, =
nunca sale por el limite inferior normal reportado en
la literatura (38°C), condicién que en le aplicacibén_
de anestésicos como derivados de la faenotiazina (10)_
si se observa, ventaja que presenta sobre los mismos,

Es necesario mencionar, que dbsis de 20 y 40 mg.
/kg. llevan esta disminucién de temperaturas en ocasio
nes por debajo de 389C, sin embargo, son dosis que so
brepasan por mucho las dbsis recomendadas,

Pulsos
En todos los casos hubo sumento del pul

80 nroducido por el fhrmaco, sin embargo, en la mayo~
ria de los animales el pulse voelve a sus valores nog
males (80 a 120 pulsaciones por minuto) hacia el perif
do de recuperacién,

Frecuencia Cardiscas
' £y férmsco - rodujo un ay=-

mento de la frecuencia cardisca en todos los animales
pero este volvi® a Ya normal idad (BO=120 -ior minuto) =
en la mavorfs de los perros, en tanlo se emoezabon  a
FECUDNBTAET,
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Cabe agregar, que si hay gasto cardiaco a pesar
de que Benson y Coll. dicen lo contrario.

Frecuencia Respiratoria:

Hubo un aumento de la
frecuencia respiratoria en todos los animales, a con-
secuencia del firmaco, sin embargo, se considera un =~
proceso normal por estimulacién a centros respirato-

rios, el cusl es pasajero y ho tiene mayores consecuen
cias,

Sedacidn, Miorrelajacién y Analgesias

La seda=
cién y miorrelajacibn obtenidas con la aplicacibén de
azaperona se consideran satisfactorias. El efecto anal
gésico es Unicamente suficiente para slgunas curacio-
nes a nivel de piel tomando en cuenta que la sedacién
y la miorrelajacién disminuyen aparentemente el dolor,
porque se presenta el reflejo de evitacibn, Es reconen
dable aplicar agentes analgésicos o anestesis local -
para tratamientos dolorosos,

Dosificacidns

Se recomiendan 4 mg./kq, de peso
vivo, como dosis éptima. Hasbiendo observado el aumen
to que el férmaco produce sobre les funciones cardia~
cas y respiratoriss, y que éste efecto es més severo
cuanto més edad tienen los animales (caso #15), se re
comiends disminuir la dosis del férmaco a criterio, -

en animales de edad avanzada o con antecedentes de pg
decimientos cardiacos,

Se presentH vémito en dos animales, el cual no -
se considera imoortante por el ndmero tan reducido, -
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Conclusiones.



En razén de su buena accibén sedante, la azarero-
na facilita situaciones en las cuales se haria diffci
la manipulacién de los animales, como curaciones exter
nas de cualquier tipo a nivel de piel, as{ como suje=-
cibén en general de animales extremadamente agresivos
en los que se harfa diffcil la aplicacién de un tran-
quilizante por via endovenosa e incluso como prepara-
cién preoperatoria para las intervenclones quirirgicas
ya que, como se menciond, el férmaco disminuye las -
respuestas voluntarias en el animal y permite que -
adopte cualquier posicidén y no haga nada por evitar_
la manipulacidn,

El efecto anslgésico de la azaperona en general
no es suficiente, ain cuando aparentemente los anima-
les no reaccionan violentamente; serfa recomendable -
la aplicacién de slgun analgésico o incluso, de un -
anestésico localy al menos durante el perfodo de 1las
manipulaciones extremadamente dolorosas., Probablc an
te podrfa ser usado como preanestésico (como en el cag
so de los cerdos); sin embargo, ain no hay un trabajo
escrito que hable al respecto en el caso de la azape~-
rona, aunque otros derivados de las butirofenonas han
sido usados para tal fin (8), )

l.a miorrelajacibn que se obtiene con la azapero-
na significa una ventejs escencial, en virtud de que ~
se pueden efectuar intérvenciones quirirgicas superfi
ciales y manejo adecuado de los animales, evitando con
esto riesgos para el animal o el médico.

Como dosificacién se recomiendah 4 mg,/kg., PV en
aplicacién intramuscular, y la disminucién de 8ste &
criterio del médico en snimales viejos Y/o con antece
dentes de padecimientos cardiacos, Teniendo en cuenta
estas sugerencias posolbgicas, se pueden dasr por des-
cartados eventurles efectos secundarios importantes;
tal es la conclusidn de este experimento,
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