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1. RESUMEN

Con la finalidad de valorar el efecto de Clorhidrato de Naloxona sobre el ECG de
pearos adultos sedados con la combinacion de Xilacina — Buprenorfina (X-B), se
estudiaron a 15 perros adultos de raza criolla con un peso promedio de?19 Kg+y
una edad promedio de 1.50#4 afios, machos; todos los individuos funcionaron como
grupo control y experimental. A cada individuo se le realizaron 4 ECG, en el primero se
analizé la actividad basal del corazon, trascurridos 10 minutos (min) se les administro
por via intravenosa (IV) la combinacion de X-B a una dosis de 1 mg / Kg y 0.02 mg /
Kg respectivamente, 10 min después de la administracion de estos farmacos se hizo el
segundo registro electrocardiografico. Pasados 10 min se les suministré Naloxona (Nx)
en una dosis de 0.04 mg / Kg por via IV y transcurridos 3 min se obtuvo el tercer ECG,
finalmente a los 5 min se realizd el Ultimo registro. Las variables a estudiar fueron
frecuencia cardiaca (FC), onda P, complejo QRS, onda T expresados en milivoltios
(mv), intervalo P — R, intervalo QRS, intervalo Q — T y segmento S — T reportados en
segundos (seg), asi también fue valorado el tiempo de recuperacion anestésica el cual
fue expresado en min. Las variables fueron estudiadas estadisticamente a través de un
andlisis de covarianza (ANCOVA) para posteriormente hacer comparacion de medias
por prueba de Tukey. Los resultados con diferencias significativas (P<0.01) fueron, FC
en latidos por minuto: ECG basal 135.136:84, X-B 66.00 A7.72, Nx 3 min 84.06 +
23.97 y Nx 5 min 92.06 25.19. Amplitud de la onda P en mv: ECG basal 0.2067 +
0.06, X-B 0.1333 +0.05, Nx 3 min 0.1410 .07 y Nx 5 min 0.1333 ©.07. Amplitud
del complejo QRS en mv: ECG basal 1.48.62, X-B 1.56 +0.58, Nx 3 min 1.59 +
0.61 y Nx 5 min 01.59 6.61. Intervalo del segmento S — T en seg: ECG basal 0.0673 +
0.02, X-B 0.0820 .02, Nx 3 min 0.0980 .03 y Nx 5 min 0.0913 0.03. Amplitud
de la onda T en mv: ECG basal 0.29.13, X-B 0.39 +0.29, Nx 3 min 0.35 +0.22 y
Nx 5 min 0.39_+0.25. Las variables restantes no mostraron diferencias significativas
(P>0.01). Cabe destacar que de acuerdo a los resultados obtenidos, la Nx fue capaz de
retirar los efectos adversos de la combinacion Xilacina y Buprenorfina, asi como
incrementar la FC, debido a su actividad sobre el miocardio, aunque también favorece la
liberacion de catecolaminas a nivel central y periférico logrando un antagonismo no

competitivo sobre la mezcla ataranalgésica.



2. INTRODUCCION

La Farmacologia se define como el estudio de las sustancias que interactuan con
los sistemas vivientes por medio de procesos quimicos, en especial cuando se unen con
moléculas reguladoras y activan o inhiben procesos corporales normales. Estas
sustancias denominadas farmacos se administran para causar un efecto terapéutico, éstas
aplicaciones pueden considerarse la funcion misma Harfaacologia médica, que a
menudo se define como el estudio de los medicamentos empleados para prevenir,

diagnosticar y tratar enfermedades (Katzung, 1999).

Para comprender mejor su estudio, esta ciencia se apoya en una rama de la
misma, llamaddarmacologia Especiakn la cual el estudio de los farmacos se realiza
por aparatos y/o sistemas, tal es el caso del cardiovascular (Ruiz y Hernandez, 2005).

En este sentido, para llevar a cabo la terapéutica en este sistema lo primero es
realizar un examen fisico seguido de la obtencion de una historia clinica completa. La
exploraciébn se realiza de manera sistémica y puede dividirse en cuatro pasos:
inspeccion, palpacion, percusion y auscultacion. Lo que separa al examen fisico del
resto de la exploracion cardiaca es la estrecha relacion entre el veterinario y el paciente
(con excepcion del estetoscopio), la ausencia o la poca utilizacion de instrumentos

sofisticados como los rayos X, la ecocardiografia y el ECG (Hamlin, 1996).

Teniendo en cuenta la importancia de los padecimientos cardiacos, en caninos y
felinos el ECG incrementa su interés en la clinica de pequefios animales, aunque es
primordial no pasar por alto los métodos exploratorios cardiacos citados anteriormente,
los cuales proveeran de un panorama amplio junto con el ECG para obtener un

diagndstico preciso y dar un tratamiento adecuado (Mendoza, 2002).

El ECG es una técnica diagnostica facilmente disponible para el Médico
Veterinario Zootecnista (MVZ), que proporciona informacién rapida y confiable sobre
la actividad eléctrica del corazon. También permite inferir el tamafio de las camaras
cardiacas y algunas veces los niveles de electrolitos plasmaticos, como el potasio por

ejemplo. Esto convierte a dicho procedimiento diagnéstico en una herramienta versétil,



econdmica, no invasiva y muy Uutil en el tratamiento de pacientes con cardiopatias,
ademas de poder clasificar las arritmias (disritmias) cardiacas, es decir proporciona
informacion general del estado del miocardio a través de la identificacion de las

alteraciones en las deflexiones electrocardiograficas (Mendoza, 2002; Tachika, 2006b).

Es importante recordar que el ECG ofrece informacion especifica acerca del
disefio funcional mecanico del corazoén, asi que un paciente con insuficiencia cardiaca
congestiva puede dar un ECG normal, por lo que es recomendable complementar con
otros métodos de diagndstico y los diferentes tipos de tratamientos para los pacientes

cardidépatas (Mendoza, 2002).

La comprension de la Farmacologia cardiovascular se combina mejor con el
conocimiento fundamental de la actividad eléctrica y mecanica del corazon, asi como su
vasculatura. El conocimiento de los medicamentos que se emplean en el manejo de los
pacientes es imprescindible, ya que aun cuando no necesariamente tienen una actividad
directa sobre el corazon, si desarrollan alteraciones en éste, las cuales deben ser
monitoreadas y controladas por el veterinario en su practica clinica. Entre los farmacos
que afectan y/o actlan sobre el aparato cardiovascular se encuentran: inotrépicos,
diuréticos, vasodilatadores, hipotensores y antiarritmicos, etcétera (Muir y Bonagura,
1996).

Por tal motivo, durante los ultimos afios se ha observado un incremento en el
empleo de farmacos para la inmovilizacion de animales, esto ha favorecido su uso
racional, con el propésito de reducir el estrés, asi como mejorar el monitoreo de los

pacientes (Mendoza, 2002).

Un paciente anestesiado cursa con diversas alteraciones hemodindmicas, es por
ello que el monitoreo de su actividad cardiaca es fundamental, de hecho una actividad
complementaria a lo expuesto anteriormente es que el MVZ conozca los posibles
farmacos antagonicos de las diversas mezclas de anestésicos que utiliza, con la finalidad
de reducir los riesgos que conlleva la depresién del Sistema Nervioso Central (SNC) en
un procedimiento anestésico (Hernandez, 2006. Comunicacién personal).



Por lo anterior, el objetivo del presente trabajo fue evaluar el efecto del Clohidrato
de Naloxona sobre el ECG de perros adultos sedados con una mezcla de
Neuroleptoanalgesia (NLA) compuesta por Xilacina y Buprenorfina.



3. REVISION DE LITERATURA

3.1 ANATOMIA CARDIACA

El corazon es el érgano central que mediante su contraccion ritmica bombea
sangre continuamente a través de los vasos sanguineos. En el adulto esta constituido por
cuatro camaras: atrio derecho e izquierdo y ventriculo derecho e izquierdo. Los dos
atrios estan separados por un tabique interno de la misma forma en la que estan
separados ambos ventriculos, aunque atrio y ventriculo de cada lado se comunican a
través de una gran apertura. El corazon, por lo tanto se configura como dos bombas que

estan organizadas en serie (Dyce gtl&99).

El atrio derecho esta ubicado de forma craneal a la base del corazén y dorsal al
ventriculo derecho, éste recibe sangre desde las venas cavas y el seno coronario. En este
atrio existen cinco aberturas principales, las cuales son: vena cava craneal y caudal,
seno coronario, vena coronaria pequefia y orificio atrioventricular derecho. La superficie
interna de esta camara tiene intercaladas bandas musculares formando puentes
irregulares en la superficie del atrio conocidas como musculos pectinados. En el atrio
izquierdo la estructura es similar y a esta camara llega la arteria pulmonar, la cual esta
provista por una valvula semilunar llamada véalvula pulmonar (Getty, 1982; Kdning,
2004).

El ventriculo derecho constituye la parte craneal del lado derecho de la masa
ventricular y se comunica a través del orificio atrioventricular derecho; su parte
izquierda se proyecta mas hacia arriba y forma el cono arterioso. El orificio
atrioventricular derecho esta provisto por la vélvula tricuspide. Los bordes centrales de
las valvulas son irregulares, dirigidos hacia el interior del ventriculo donde se originan
las uniones de los cuerdas tendidosas, estas evitan que las valvulas se prolapsen hacia
los atrios durante la contraccion ventricular; estas cuerdas se hallan unidas centralmente
a tres musculos papilares que se insertan en las superficies del ventriculo y en los bordes
libres de las vélvulas. Asi mismo, en la luz del ventriculo derecho existen bandas
conocidas como trabéculas septomarginales que cruzan desde el septo interventricular
hacia la pared del ventriculo, éstas reducen turbulencias en la sangre (Getty, 1982;
Kbning, 2004).



Por otra parte, el ventriculo izquierdo forma el apice del corazén, su pared es
mucho més gruesa (excepto en la punta). En el orificio atrioventricular izquierdo se
localiza la valvula bicaspide o mitral, los bordes libres de esta valvula son mayores y
mas gruesos que los del lado derecho; por lo tanto sélo hay dos musculos papilares. El
orificio adrtico se abre desde el ventriculo izquierdo ascendiendo hasta la aorta y se
encuentra provisto de la valvula aértica compuesta por tres cuspides semilunares. La

localizacion de las diferentes camaras se muestra en la figura 3.

El lado derecho del corazén recibe sangre sin oxigeno (venosa) del cuerpo y la
proyecta dentro del tronco pulmonar, que a su vez la lleva a los pulmones para su
reoxigenacion; no obstante, el lado izquierdo del corazon recibe la sangre oxigenada
(arterial) desde los pulmones y la dirige hacia la aorta, que la distribuye una vez mas por

todo el cuerpo (Dycet al, 1999), como se observa en la figura 1.

En la figura 2 se esquematiza que este érgano se encuentra situado en la cavidad
toracica y ocupa el area existente entre los espacios intercostales tercero y sexto. El
corazon se localiza anatdbmicamente dentro del mediastino, que es la zona central
situada entre las cavidades pleurales y la separacién entre los espacios izquierdo y
derecho. Asi también, este organo esta rodeado por el pulmon, en sus I6bulos lateral,
craneal, dorsal y caudal. Sin embargo, la region ventral del corazén reposa sobre el
suelo de la cavidad toracica y la region craneal del mismo toca al mediastino craneal, asi
también la regidén dorsal esta en contacto con el mediastino medial (Kienle y Kittleson,
2000a).



Figura 1. Representacion esquematica del sistema circulatorio (Tomado de Kienle
y Kittleson, 2000a)
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Figura 3. Cavidades y vasos sanguineos del corazon (Tomado de

http://es.wikipedia.org)
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Este 6rgano esta conformado por una serie de capas dentro de su musculatura, que

de acuerdo con Dyast al, (1999) y Mendoza (2002), se describen a continuacion:

» Pericardio reviste casi completamente a todo el corazén. Esta capa es
esencialmente un saco seroso cerrado, dentro de él esta contenido un
liquido seroso, que permite el facil movimiento de la pared cardiaca
contra su cubierta; este se llaliwpido pericardico. El pericardio tiene a
su vez dos capas denominadas parietal y visceral

» Epicardio es la masa muscular que da revestimiento externo al corazén.
La capa visceral del pericardio esta intimamente adherida a la pared
cardiaca, que se puede describir como un componente del epicardio.

» Miocardio: es la capa media del corazon y esta formado por musculo
cardiaco, se encuentra cubierto externamente por el pericardio visceral

(epicardio) e internamente por el endocardio.



» Endocardio es la capa mas interna del corazon, que esta en relacion

directa con la sangre que llega a los atrios y ventriculos.



3.2 FISIOLOGIA CARDIACA

El corazén es el 6rgano central, es muscular y es hueco, funciona como una
bomba impelente y expelente; las diferencias depresion, causadas por su contraccion y
relajacion determinan fundamentalmente la circulacion de la sangre y de la linfa (Getty,
1982).

Sus funciones especificas son:
* Impele sangre a través de los pulmones para que se realice el intercambio de
oxigeno y biéxido de carbono (circulacién pulmonar).
 Bombear sangre oxigenada a todos los tejidos del organismo (circulaciéon
sistémica).
» Lograr un flujo unidireccional asociado a la existencia de valvulas.

* Produccion del péptido natriurético auricular (Fuentes, 1989).

El corazén junto con las arterias, capilares y venas forman parte del sistema
cardiovascular que constituyen en conjunto un circuito, que a su vez conforma la
circulacion general, ésta consta de una circulacion sistémica y pulmonar. La existencia
de véalvulas asegura que el flujo de la sangre se realiza en un unico sentido, por lo que la
sangre oxigenada fluye desde los capilares pulmonares hasta las venas pulmonares, que
drenan en el corazon izquierdo. Al relajarse el ventriculo izquierdo se llena de sangre
oxigenada y cuando se contrae, bombea la sangre oxigenada a la circulacion sistémica
(Ruckebusch, 1994; Kienle y Kittleson, 2000b).

La circulacion sistémica contiene aproximadamente el 80% del volumen de sangre
total; la circulacion pulmonar el 15% y el corazén el 5% restante. La aorta, arterias y
arteriolas sistémicas contienen aproximadamente un 10% del volumen de sangre total y
finalmente se describe que los capilares sistémicos reciben el 8% (Kienle y Kittleson,
2000Db).



3.2.1 Ciclo cardiaco

Se define como el intervalo de tiempo que transcurre entre dos latidos del corazon
durante el cual los ventriculos se contraen para vaciar la sangre que contienen a los
grandes vasos. El corazdn se contrae y se relaja clinicamente en respuesta a la
despolarizacion eléctrica de las células y del movimiento del calcio) (€ael interior
dela célula. El periodo de contraccion ventricular se denosigtaley el de relajacion
diastole(Kienle y Kittleson, 2000b; Mendoza, 2002; Guyton y Hall, 2002).

La secuencia de sucesos mecanicos que ocurren durante el ciclo cardiaco, se

describen a continuaciéon segun Ganong (2002) y Stefan (2005):

Durante la sistole ventricular, la sangre es bombeada desde los ventriculos
izquierdo y derecho a la aorta y a la arteria pulmonar, respectivamente, mientras que
durante la didstole ventricular la sangre almacenada en los atrios pasa a los ventriculos.
Para los atrios como para los ventriculos, la duracion del periodo de sistole es menor

que la del periodo de diastole.

1. Sistole auricular.

Esta fase precede a la sistole ventricular en 0.04 a 0.10 seg y desplaza un volumen
adicional de sangre, desde las atrios a los ventriculos. Este volumen representa
alrededor de 25% del llenado ventricular total. Durante la sistole auricular, las valvulas
atrioventriculares estan abiertas, mientras que las valvulas aodrtica y pulmonar estan

cerradas.

2. Contraccion ventricular isovolumétrica.

Al inicio de la sistole ventricular, el aumento en la presion ventricular hace que se
cierren las valvulas atrioventriculares, esto impide que la sangre regrese a los
ventriculos a los atrios. Durante este periodo, la presion ventricular aumenta con rapidez
pero no se producen cambios en el volumen ventricular, debido a que las valvulas
aortica y pulmonar estan todavia cerradas. En esta fase se producen cambios en la forma
de los ventriculos, los cuales consisten en una disminucion del didmetro de la

circunferencia ventricular. Estos cambios dan al corazén una forma mas esférica.



3. Eyeccion ventricular.

Cuando las presiones intraventriculares derechas e izquierda superan a las
presiones diastélicas de la arteria pulmonar y aértica, las valvulas adrtica y pulmonar se
abren y la sangre de los ventriculos pasa a las arterias. El proceso de eyeccion puede

dividirse en dos etapas: eyeccion rapida y eyeccion lenta.

4. Protodiastole fisiologica.

Representa la ultima parte de la eyeccion ventricular. Durante ella, la sangre pasa
donde el ventriculo izquierdo hacia la aorta, a pesar de que la presion adrtica ya es
mayor que la presion ventricular izquierda. El desplazamiento de la sangre contra el
gradiente de presion durante este periodo se debe a la energia cinética acumulada por la

sangre en la primera parte de la eyeccion ventricular.

5. Relajacion isovolumétrica.

Al final del periodo de eyeccion, los ventriculos se relajan, la presidon ventricular
disminuye y la sangre de las arterias grandes tiende a regresar a los ventriculos. La
inversion de la direccion del flujo en la arteria pulmonar y en la aorta hace que se
cierren las valvulas pulmonar y adrtica. A continuacion la presion ventricular disminuye
con rapidez pero permanece todavia superior a la presion atrial, lo que mantiene
cerradas las valvulas atrioventriculares. En consecuencia, durante el periodo de
relajacion isovolumétrica, no se observan cambios en el volumen ventricular. No
obstante, la forma del corazén cambia debido al aumento del diametro apice — base y a

la disminucién de la circunferencia ventricular.

6. Llenado ventricular.

Comienza cuando las presiones ventriculares alcanzan valores inferiores a los de
las presiones atriales. En este momento se abren las valvulas atrioventriculares y la
sangre almacenada en los atrios pasa a los ventriculos en la direccion gradiente de
presion. El llenado ventricular es un proceso pasivo que puede dividirse en dos

subperiodos: llenado rapido y llenado lento (diastasis).

Durante la primera fase se realiza el 70% del llenado ventricular total, debido a la
diferencia grande de presion entre los atrios y los ventriculos. Por el contrario, en el

llenado lento el flujo de sangre de los atrios hacia los ventriculos disminuye, como



resultado del aumento de la presion diastolica ventricular y de la disminucion de la
presion atrial. La contribucién de la diastasis al llenado ventricular total es reducida. Al
final de este periodo se presenta la sistole auricular.

En referencia a lo anterior, la forma en que el corazén obtiene su energia es por
medio del catabolismo de glucégeno a piruvato y de acidos grasos hacia acetil-CoA,
quienes son los principales sustratos para la produccién de uniones fosfato de alta
energia necesarios para el trabajo mecanico realizado por el corazon. En el miocardio
los acidos grasos son la principal fuente de energia; asi también el ATP es la fuente de
energia para la contraccién, asi mismo las escasas reservas energeéticas del corazon
hacen necesaria que la produccion de ATP sea muy rapida. En este sentido se considera
que cada latido consume hasta el 5% del ATP y del creatinin-fosfato totales. Estos
procesos necesitan un aporte continuo de oxigeno ya que la glucdlisis anaerobia sélo
asegura el 5 — 7% de las necesidades energéticas normales mediante el metabolismo de
piruvato a lactato. El consumo de oxigeno del miocardio estd determinado
principalmente por las necesidades basales, la contraccion del miocardio, el estrés
sistélico de la pared (contraccién del miocardio durante la sistole) y la frecuencia
cardiaca (Kienle y Kittleson, 2000b).

El metabolismo puede organizarse en tres pasos que son:
1. Adquisicion celular del sustrato
2. Utilizacion del sustrato para producir ATP
3. Procesos que regulan la utilizacion de ATP (Kienle y Kittleson, 2000b).



3.2.2 Sistema de conduccion especializado

Los componentes activos primarios del corazén son el miocardio y el sistema de
conduccién especializado; este ultimo tiene dos funciones basicas. En primer lugar,
algunas de sus células son automaticas y por lo tanto pueden iniciar la despolarizacion
cardiaca. En la segunda, el resto del sistema es el responsable de conducir el impulso
eléctrico a través del corazén de forma coordinada. Este sistema se muestra en la figura
4 y cuenta con diferentes nodos, ramas y fibras de conduccién (Kittleson, 2000), que
son descritas a continuacion:

Figura 4. Esquemas del corazdn y el sistema de conduccion, exceptuando los
tractos internodulares (Tomado de Tilley,
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a) Nodo sinusal

Se trata de un grupo de células especializadas y se encuentran en la unién del atrio
derecho con la vena cava craneal (Figura 4). Esta compuesto por E¢lglas son
células de transicion y musculares atriales englobadas en una matriz de tejido fibroso.
Este tipo de células son la fuente de la formacién de impulsos, se despolarizan con una
frecuencia mayor que cualquier otro grupo de células automaticas del corazon, por lo
gue suelen desarrollar la funcion de marcapasos. Las células de transicién olcélulas
son las responsables de la conduccion del impulso eléctrico desde las células P hasta la

via internodular y el musculo atrial (Kittleson, 2000).

El nodo sinusal esta inervado con fibras simpaticas y parasimpaticas, contiene la
misma cantidad de norepinefrina que el resto del atrio izquierdo, pero una concentracion
mayor de acetilcolina, 1o que lo hace mas sensible ante la accion del Sistema Nervioso

Parasimpatico (Kittleson, 2000).

b) Vias internodulares

Estas conectan el N-S con el N-AV y consta de tres partes, la via craneal o
anterior, media y caudal o posterior. Su funcién es conducir los impulsos cardiacos
desde el N-S al N-AV con mayor rapidez que el muasculo atrial y son también mas
resistentes a los efectos de la hiperkalemia, por lo que estas vias internodulares siguen
conduciendo los impulsos eléctricos desde el N-S a la union del N-AV, lo que permite
mantener la funcidon del marcapasos del N-S, a lo que se le ha llawadiaccion
senoventricula(Kittleson, 2000).

c) Nodo Atrioventricular

Se considera la regiéon del sistema especializado en que la conduccién es mas lenta
(Figura 8). La fase 0 de despolarizacion es mucho mas llana en este tipo de células que
en el miocardio. Al igual que el N-S el N-AV esta inervado por fibras colinérgicas —
adrenérgicas y aunque recibe terminaciones nerviosas simpaticas y parasimpaticas

derechas e izquierdas, predominan las segundas (Kittleson, 2000).



d) Ramas fasciculares
Estas ramas conducen el impulso eléctrico alrededor de tres veces mas rapido que
el miocardio y son responsables de la transmision del impulso que llega desde el

fasciculo de Hiss hasta las Fibras de Purkinje (Kittleson, 2000).

e) Fibras de Purkinje

Estas se comunican con los extremos de las ramas fasciculares y forman una red
entretejida de fibras en el subendocardio de ambos ventriculos (Figura 4). Son las
responsables de la distribucion rapida y ordenada del impulso eléctrico en ambos

ventriculos (Kittleson, 2000).

3.2.3 Funciones de las valvulas cardiacas

Las valvulas cardiacas hacen que la circulacion de la sangre en el sistema
cardiovascular sea unidireccional. Tanto el cierre como la apertura de las valvulas del
corazén, son eventos pasivos debido a que dependen sélo del gradiente de presion
hidraulica entre los compartimentos separados por estas valvulas. En los siguientes
parrafos, se hace una descripcion general del funcionamiento de las valvulas, conforme
lo sugieren Ganong (2002) y Stefan (2005):

1. Valvulas atrioventriculares.

El cierre de las valvulas mitral y tricispide al inicio de la sistole ventricular,
impide que la sangre regrese desde los ventriculos a los atrios. Los bordes libres de
estas valvulas estan conectados por medio de los musculos papilares y de sus cuerdas
tendinosas con el muasculo ventricular. La contraccion de los musculos papilares, de
manera simultdnea a la contraccion ventricular, impide que las valvulas
atrioventriculares hagan prominencia excesiva en los atrios. La ruptura de las cuerdas
tendinosas o la pardlisis de los muasculos papilares hacen que las valvulas
atrioventriculares se abran hacia los atrios durante la sistole ventricular, como resultado
de ello, aparece un reflujo de sangre desde los ventriculos hacia los atrios, lo cual

disminuye el gasto cardiaco.

2. Valvulas de las arterias aorta y pulmonar.
Estas valvulas no poseen musculos papilares y para cerrarse requieren de una

mayor diferencia de presion que las valvulas atrioventriculares. Las valvulas de la aorta



y la arteria pulmonar se abren al inicio del periodo de expulsion y se cierran al final de
éste. La superficie de apertura de estas valvulas es menor que la de las valvulas

atrioventriculares y el flujo sanguineo a través de ellas es mas rapido

3.2.4 Control del corazon por los nervios simpaticos y parasimpaticos.

La eficacia del bombeo cardiaco esta controlada por los nervios simpaticos y
parasimpaticos (principalmente el nervio vago), que inervan profusamente al corazén
como se observa en la figura 5. La estimulacion simpatica proporcionada por estos
nervios puede aumentar la FC, ademas de promover la fuerza de contraccion del
corazon elevando asi el volumen de sangre bombeado y la presion de expulsion (gasto
cardiaco). Por tanto, es frecuente que la estimulacién simpatica incremente el gasto

cardiaco hasta dos a tres veces (Guyton y Hall, 2002).

En contraste, la inhibicion del sistema nervioso simpatico puede utilizarse para
disminuir en grado moderado la funcién de la bomba cardiaca, por lo tanto cuando la
actividad de este sistema disminuye a niveles subnormales, esto reduce la FC y la fuerza
de contraccion ventricular, asi también el nivel de bombeo cardiaco decrece (Guyton y
Hall, 2002).

Por otra parte, la inervacion parasimpatica esta dada por el nervio vago. En este
sentido la estimulacion vagal intensa del corazén puede hacer que éste detenga durante
unos segundos el latido cardiaco, ademas puede disminuir en un 20 — 30% la fuerza de
contraccioén. Las fibras parasimpéticas se distribuyen principalmente en los ventriculos,
que es donde radica la fuerza de contraccion del corazon. Sin embargo, la gran
disminucién de la FC combinada con un ligero descenso de la fuerza de contraccion
puede hacer que la funcién de bombeo ventricular descienda un 50% mas (Guyton y
Hall, 2002).



Figura 5. Inervacion del corazén (Tomado de Frandson, 1967)
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3.3 INTRODUCCION A LA ELECTROCARDIOGRAFIA.

El ECG se puede definir como un registro grafico de la actividad eléctrica del
corazén desde la superficie del cuerpo. Se utiliza como una herramienta clinica para
identificar y caracterizar arritmias, asi como alteraciones de la conduccion; también se
emplea como ayuda adicional para identificar dilataciones de los compartimentos
cardiacos y como indicador de ciertas alteraciones electroliticas como la hiperkalemia
(Kittleson, 2000; Miranda, 2003; Tachika, 2004; Tachika, 2006b).

El ECG recoge, desde la superficie del cuerpo, los cambios de potencia del campo
eléctrico generado por la actividad eléctrica del corazén a lo largo de las diferentes fases
del ciclo cardiaco, por lo que es un meétodo no invasivo y soOlo proporciona una

aproximacion del voltaje real que genera el corazén (Kittleson, 2000).

3.3.1 Antecedentes de la Electrocardiografia.
A continuacién se hace una cronologia de los hechos mas importantes en el
desarrollo de la Electrocardiografia, en el que se describen a diversos personajes

histéricos:

William Harvey en 1616, descubre los latidos del corazén en la circulacion
sanguinea y describe en su obra por primera vez la mecanica de la circulacion total de la
sangre (Mendoza, 2002; Miranda, 2003).

Kolliker y Muller en 1856 demostraron que el latido cardiaco genera una corriente
eléctrica (Mendoza, 2002).

August D. Waller en 1887 describe que la actividad eléctrica que se genera en el
corazdén antes de cada contraccion puede ser detectada desde la superficie corporal; ya
que los liquidos son buenos conductores de la corriente eléctrica. Fue el primero en
utilizar el término electrocardiograma (Mendoza, 2002; Miranda, 2003,
Tachika,2006Db).

Fue el primero en registrar los cambios eléctricos que acompafnan a los latidos

cardiacos en el hombre mediante un electrémetro capilar (columna de mercurio y acido



sulfurico) y mas tarde en un gato colocando electrodos sobre el corazén expuesto.
Luego realiz6 calibraciones para corregir este registro. Posteriormente utilizé un
electrometro de Littman (figura 6) con una ligera luz que interrumpe la columna de
mercurio, capaz de tomar fotografias, hechas en placas montadas sobre un tren de
juguete de lentos movimientos para registrar el primer ECG (Miranda, 2003; Tachika,
2006Db).

Willem Einthoven en 1895 experimentd con el electrometro capilar de Littman y
mejoro el instrumento haciendo alteraciones en los circuitos y niveles de resistencia.
Fue el primero en dar nombre a las deflexiones del ECG con la secueR¢i® dR, S
y T; sin conocer aun sus origenes o sugerir alguna interpretaciéon de éstas (Miranda,
2003; Lama, 2004).

Figura 6. El electrémetro capilar de Littman (izquierda) y la evolucion del ECG
desde el electrometro (derecha). El registro superior se obtuvo usando el electrometro
capilar, la imagen central corresponde a una curva corregida y el registro inferior se
obtuvo usando el galvandémetro de cuerda desarrollado por Einthoven (Tomado de
Lama, 2004).

En 1903 desarroll6 el galvanometro de cuerda para registrar y grabar con mayor
precision el trazo del ECG de la actividad eléctrica del corazén en una tira de papel que
corria a velocidad constante, estaba formado por un iman, una bobina conductora

conectada a una pajilla o aguja que reacciona al paso de la corriente eléctrica y que



indica la intensidad de la corriente en voltios. Asi también determin6 el sistema triaxial

de derivaciones bipolares (Mendoza, 2002; Miranda, 2003; Lama, 2004).

Sir Thomas Lewis en 1913 usando la tecnologia de Einthoven escribio el primer

libro de Electrocardiografia (Miranda, 2003).

El Dr. Nirr en 1922 fue el primero en utilizar la Electrocardiografia en los perros
desde el punto de vista clinico (Mendoza, 2002, Tachika, 2006b).

Wilson y Col en 1933 desarrollaron el concepto de terminales centrales utilizando

las derivadas unipolares (Miranda, 2003).

Lannek en 1949 publicé un estudio sistematico y un analisis estadistico de
registros clinicos para salubridad y enfermedades de perros incluyendo la introduccién
del sistema conductor precordial (Mendoza, 2002).



3.4 ELECTROFISIOLOGIA DEL CORAZON

El musculo cardiaco esta clasificado como estriado, este tipo de musculo esta
formado pormiocitos y por una matriz de tejido conjuntivo, estas ceélulas tienen
propiedades intermedias entre muasculo liso y esquelético intercaladas, donde hay
uniones abiertas, las cuales permiten el paso de corrientes eléctricas. De esta manera el
corazébn se comporta ante un estimulo eléctrico como una sola unidad (sincitio)
(Kittleson, 2000; Guyton y Hall, 2002; Mendoza, 2002; Tachika, 2006b).

Las propiedades de las células cardiacas son las siguientes:

» Cronotropismo es la capacidad que posee el corazén de latir

ritmicamente.

» Automatismo propiedad de iniciar impulsos eléctricos, por la capacidad
de despolarizar espontaneamente al alcanzar el umbral e iniciar un
potencial de accion.

» Badmotropismo o Excitabilidadcapacidad de responder ante los

estimulos nerviosos. De hecho en el organismo soélo existen dos tejidos
excitables que son el musculo cardiaco y el sistema nervioso.

* Dromotropismo o Conductibilidad las células cardiacas pueden

transmitir los estimulos hacia otras partes del corazon, esta propiedad se
puede definir como la capacidad de generar una corriente que estimule
membranas de células adyacentes con su potencial de umbral y
despolarizarse.

* Inotropismo o Contractibilidadel miocardio posee la capacidad de

contraerse ante la presencia de un estimulo.

» Refractabilidadlas células cardiacas no responden a otro estimulo hasta

gue haya completado el anterior (Ganong, 2002; Miranda, 2003;
Tachika, 2006b).

3.4.1 Potencial de accion transmembrana
El corazon es un dérgano cargado eléctricamente, es por ello que en reposo la
mayoria de las células mantienen un gradiente eléctrico a través de la membrana celular.

Durante la despolarizacion este gradiente cambia de modo que la polaridad se pierde o



se invierte. Cuando se despolariza una célula estimula la despolarizacion de las células
adyacentes y se transmite en forma de onda que viaja de célula en célula por todo el
miocardio (Kittleson, 2000).

Cuando la célula recibe un estimulo capaz de reducir el potencial de reposo de la
membrana, provoca un estado al que se le denomina potencial de accion
transmembrana, en este momento habra un intercambio de iones a través de ella en
forma secuencial, por lo que se describen cinco fases a continuacion, que son ilustradas

en la figura 7:

1. Fase 0 de despolarizacion o de potencial de accién

El gradiente eléctrico transmembrana de las células cardiacas en el interior de la
célula es negativo respecto al exterior debido a que las proteinas que se encuentran el el
citoplasma estan cargadas negativamente. El potencial de membrana esta determinado
esencialmente por el gradiente de concentracion de los iones de pothsu@do la
célula recibe un estimulo eléctrico la membrana permite la salida‘dehigntras la
membrana se hace mas permeable a los iones de sodjpgdtas pasan por los canales
rapidos de Nay permiten la entrada masiva de este i6n lo que ocasiona la
despolarizaciéon de la membrana creando un estado de positividad dentro de la célula
(Kittleson, 2000; Mendoza, 2002; Miranda, 2003).

2. Fase 1 de despolarizacién rapida o sobrecarga

El potencial de membrana pasa a ser levemente positivo durante la despolarizacion
temprana y esta determinado por la entrada deaNi@vés de los canales lentos, por un
transporte pasivo (Kittleson, 2000; Tachika, 2006b).

3. Fase 2 o de meseta

Cuando se inactivan los canales dé M&ene lugar una breve corriente dg K
célula mantiene su potencial neutro de 0 mv durante 150 a 250 milisegundos (mseg).
Durante esta fase se abren los canales lentos ‘dee@4a membrana que permiten la
entrada de éste y el inicio de la contraccién. En esta fase, la membrana se vuelve hasta
cierto punto impermeable al'Klebido a que la resistencia a la transferencia de iones
dd mismo aumenta a medida que lo hace el voltaje de la célula y el cierre de los canales

de Nd hace que la conductancia a este sea baja. Al final de esta fase los canales de



entrada de C& se cierran y se activa una corriente de salida ‘dékKtleson, 2000;
Miranda, 2003; Tachika, 2006b).

4. Fase 3 o repolarizacion final

Después de que se cierran los canales lentos de d@atinGia el movimiento de
los iones de Nahacia el exterior de la célula, conduciendo a una mayor pérdida de
cargas positivas del interior hacia el exterior, para que el espacio intracelular se vuelva a

cargar negativamente (Miranda, 2003).

5. Fase 4 de despolarizacion diastdlica o de potencial de reposo
transmembrana

Es cuando ya se ha reestablecido el equilibrio entre las fuerzas de difusion de los
iones, mecanismo que es facilitado por la bomba de-Ma que requiere de energia en
forma de ATP para vencer las fuerzas de concentracion de los compartimentos

originales sacando el Ng metiendo el K (Miranda, 2003).

Figura 7. Esquema del potencial de accién de una miocito conducente (Tomado de
Kittleson, 2000).
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3.4.2 Marcapasos cardiacos

Las células cardiacas se pueden dividir en automaticas y no automaticas. Las
primeras poseen la propiedad de la automaticidad, es decir pueden despolarizarse por si
mismas durante la fase 4 del potencial de accion. En el corazén son las células P del
nodo sinusal (N-S), las N del nodo atrioventricular (N-AV) y las fibras de Purkinje. Los
miocitos normales de los atrios y ventriculos no responden de manera espontanea a la
despolarizacién en la fase 4 (Figura 8). Los bajos potenciales de reposo de la membrana
de las células de los N-S y N-AV se deben a la falta de canales de entradendesis
tejidos. El potencial de reposo durante la diastole en estas células no es estable, sino que
se vuelve positivo de forma progresiva. Por otra parte, en el N-S la membrana celular se
despolariza espontaneamente debido al influjo dé £&avés de los canales lentos y a
la disminucion de la corriente de salida dé. KEn las células de Purkinje la
despolarizacion sistolica se debe, principalmente a la activacion de la corriente de
entrada a través de un canal inespecifico para iones monovalentes, que se ve
incrementada por las catecolaminas, lo que aumenta la velocidad de despolarizacion

espontanea en la fase 4, por lo tanto de la despolarizacién en general (Kittleson, 2000).

Figura 8. Potenciales de accién de un miocito ventricular y de una célula del N-S
(Tomado de Tilley, 1992a).
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Para iniciar un potencial de accion en una célula cardiaca, tiene que aplicarse un
estimulo que reduzca el potencial de reposo a un valor critico, al que se le llama
potencial umbral-65 a -50 mv). Los canales de’Cde tipo L activados por voltaje de
la membrana de las células del N-S se abren, esto permite la entrada en la célula de
iones con carga positiva y la consiguiente despolarizacion (fase 0); si el estimulo es
inferior al potencial umbral no habra respuesta de la célula y si es superior la respuesta
es total, esto es conocido comolley de todo o nada. En el momento en el que el
potencial de membrana ha alcanzado el potencial umbral tiene lugar la despolarizacion,
que en las células L es mas lenta y su potencial de accion mas corto que los de las
células miocardicas. La acetilcolina hiperpolariza la célula y disminuye la pendiente de
despolarizacion en combinaciéon con el aumento del tiempo que tarda la célula en
alcanzar el potencial umbral y por tanto disminuye la velocidad de despolarizacion, es

por ello que ocurre la disminucion del gasto cardiaco (Kittleson, 2000; Miranda, 2003).

La frecuencia de despolarizacion es distinta en los diferentes tipos celulares. Las
células del N-S se despolarizan a una frecuencia de entre 60 — 180 latidos por minuto
(Iom) en el perro, las células del N-AV varia entre 40 — 60 Ipm y las células de Purkinje
entre 20 — 40 Ipm; por consiguiente el N-S de despolariza antes de que las otras células
automaticas puedan hacerlo y es el que suele controlar la FC (Kittleson, 2000; Tachika,
2006Db).

3.4.3 Despolarizacion cardiaca
Una vez que se despolarizan las células T del N-S, éstas despolarizan a las células
adyacentes y crea una onda despolarizante que viaja a través de todo el miocardio y

provoca la contraccion (Kittleson, 2000).

Esta onda viaja de izquierda a derecha y de craneal a caudal hasta el N-AV; este
empieza a despolarizarse mucho antes de que la onda de activacion de la musculatura
atrial lo alcance debido a las vias internodulares que conectan ambos nodos. Cuando el
impulso eléctrico cardiaco penetra en la union atrioventricular (AV) su velocidad
disminuye de forma exagerada lo que permite que haya un desfase entre la contraccion
atrial y ventricular. Cuando el impulso emerge del N-AV y penetra en el fasciculo de
Hiss, se propaga rapidamente hasta las ramas fasciculares y las fibras de Purkinje. La

duraciéon de este potencial de accion se incrementa de forma gradual en funcion de la



distancia al N-AV, asi llega a un valor maximo cerca de la unién entre fibras de
Purkinje y el musculo ventricular. A continuacion el impulso cardiaco despolariza el
miocardio ventricular, propagandose de célula en célula desde el endocardio al
epicardio y de derecha a izquierda. La activacion inicial empieza hacia el apice del
corazoén, a lo largo del lado izquierdo del septo interventricular y en el subendocardio
del ventriculo derecho; en ese momento las ondas viajan de izquierda a derecha y de
caudal a craneal (Kittleson, 2000).



3.5 ECG, RESGISTROS E INTERPRETACION

El EGC constituye el registro de diferencias de potencial en el campo eléctrico

cardiaco; si no hay diferencia de potencial no se registra mas que una linea isoeléctrica

o basal. Cuando se toma el ECG se observan deflexiones positivas y negativas,

intercalados con porciones de la linea isoeléctrica, esto es porque cuando las células

estan en reposo no hay movimiento del estilete térmico del electrocardiografo y en el

papel aparecera linea isoeléctrica, pero cuando el impulso eléctrico viaja acercandose al

electrodo positivo se registran deflexiones (ondas) positivas y cuando se alejan se

registran deflexiones negativas; si viaja perpendicular no causan deflexiones, conocidas

como deflexiones isoeléctricas; de ahi surge el trazo electrocardiografico (Mendoza,
2002; Miranda, 2003; Tachika, 2004).

Usos del ECG:

Diagnostico, clasificacion de arritmias, infartos y trastornos de
conduccion con una confiabilidad del 99%.

Valoracion del estatus del miocardio.

Valoracion de desequilibrios electroliticos, como la enfermedad de
Adisson, cetoacidosis diabética e insuficiencia renal severa, entre otras.
Suministrar informacién sobre las condiciones fisicas del corazén como
la hipertrofia ventricular izquierda

Determinacion del efecto a las terapias a partir de diferentes farmacos y
su toxicidad.

Monitoreo de pacientes durante procedimientos anestésico — quirdrgicos,
como geriatricos o en casos de pericardiocentesis, entre otras.

En pacientes con enfermedades inespecificas que causen debilidad,
fiebre, letargo, colapsos y convulsiones. Ademas de enfermedades
sistémicas que afecten al corazébn como piometra, neoplasias y
miocarditis toxica

Determinar si el corazén funciona normalmente o sufre de anomalias
como latidos extra o saltos — arritmia cardiaca.

Permitir la deteccion de anormalidades conductivas (bloqueo AV,

bloqueo de rama).



* Finalmente se dice que el ECG es efectivo hasta un 60 — 70 % para
detectar anormalidades como cardiomegalias, sin embargo para
corroborar o descartar estos probables agrandamientos, se debe recurrir a
la radiologia simple, Ecocardiografia en modo “M” y Angiocardiografia
(Miranda, 2003; Tachika, 20064a; Tachika, 2006Db;
http://es.wikipedia.org).

Ya que este registro es el grafico de la actividad eléctrica del corazon, el trazo de
esta accion produce una serie de ondas y complejos que son denoRRin@daés, S y
T. Las ondas y complejos estan separados por lapsos que se llaman segmentos o
intervalos (Mendoza, 2003), los cuales son esquematizados en conjunto en la figura 12;

por lo que cada uno de ellos se describe a continuacioén:

3.5.1 Onda P

Indica la despolarizacién atrial, como su muestra en la figura 9. Cuando se
despolariza el N-S no se presenta alguna onda, por consiguiente no se registra ninguna
desviacion en el ECG. En el momento en que las células P en el N-S desencadenan un
impulso, se propaga una onda de excitacion a través del atrio que se despolariza de
célula en célula y se inicia un frente de unién entre el atrio derecho y la vena cava
craneal que se propaga de derecha a izquierda y craneal a caudal. El trazo resultante es
una deflexién positiva y redondeada, que inicia con la despolarizaciéon atrial y al
término de ésta, la onda llega a su final con lo cual el voltaje regresa a cero y en el ECG
se registra una linea isoeléctrica (Tilley, 1992a; Mendoza, 2003; Miranda, 2003;
Tachika 2006).

La onda P se considera ascendente o positiva en las derivaciones |, Il, djlyy aVv
es negativa en las derivacionesgay aV, (Kittleson, 2000; Mendoza, 2002; Miranda,
2003)



Figura 9. Generacion de la onda P (Tomado de Tilley y Burtnick, 2001b;
Tachika, 2006Db).
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3.5.2 Intervalo P -R

Es el segmento que hay entre el comienzo de la onda P y el y la deflexion positiva
de del complejo QRS, representa el tiempo en que la onda de excitacion se propaga
desde el principio de la despolarizacion del atrio (N-S), pasando por el N-AV, hasta
llegar al sistema de Purkinje, es decir desde la despolarizacién atrial hasta el inicio de la
despolarizacion ventricular. El intervalo debe de ser constante cuando los atrios y los

ventriculos laten ritmicamente (Mendoza, 2002; Miranda, 2003; Tachika, 2004).

3.5.3 Complejo QRS

La onda de este complejo representa la despolarizacién ventricular. La onda Q
que es la primera inflexion negativa, resulta de la despolarizacion ventricular. Cuando el
impulso cardiaco alcanza el miocardio ventricular se crea de nuevo un frente de
despolarizacion. La propagacion de la actividad inicial en el septo es de izquierda a
derecha y en la pared ventricular derecha, de endocardio a epicardio. Esto genera un
frente de onda medio (suma de dos frentes que se despolarizan hacia el ventriculo
derecho) debido a que el lado derecho del corazén se encuentra a la derecha del torax, el
frente medio viaja hacia los polos negativos de las derivaciones I, I, lllgy aV
(Kittleson, 2000; Mendoza, 2002).

La onda R es la mas prominente y corresponde a una deflexion positiva e indica el
esparcimiento del potencial de accion hacia el vértice ventricular. Desde ahi, las fibras
de Purkinje acarrean los potenciales de accion con rapidez hacia arriba por las paredes

anteriores de ambos ventriculos. Debido a que la posicion del ventriculo izquierdo en el



térax es mas caudal hacia la izquierda, la derivacion Il es la que representa una mayor

onda R en el perro sano (Kittleson, 2000).

Por ultimo, el resto de las partes basales de ambos ventriculos y el septo estan
despolarizados, generando una corriente que se aleja del polo positivo y se presenta una
desviacion negativa en el ECG, la cual recibe el nombre de onda S (Figura 10) (Tilley,
1992a; Mendoza, 2002; Miranda, 2003; Tachika, 2004).

En un corazén que este situado mas o menos horizontal en el torax, la
despolarizacién de la base cardiaca al final de la despolarizacion ventricular puede
generar esta onda, que en perros sanos es muy pequefia o puede estar ausente (Kittleson,
2000).

Figura 10. Generacion del complejo QRS (Tomado de Tilley y Burtnick, 2001b).
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3.5.4 SegmentoS-T

Después del complejo QRS la curva del ECG vuelve al punto isoeléctrico,
representa el final de la despolarizacion y el comienzo de la repolarizacién ventricular;
es el periodo comprendido entre el final de la onda S (punto J) y el comienzo de la onda
T. Durante estos eventos se produce la expulsion ventricular de la sangre (Mike, 1999;
Mendoza, 2002; Tachika, 2004).

3.55 OndaT
Representa la repolarizacion del miocardio ventricular en los perros y gatos

(Figura 11), la direccion de la onda T es variable; esta onda puede ser positiva, negativa



o bifasica y su direccidn no es significativa, ya que esta depende de la edad del perro y/o
gato (Mike, 1999; Fox et al., 2006).

Figura 11. Generacion de la onda T (Tomado de Tilley y Burtnick, 2001b).
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3.6 SISTEMA DE DERIVACIONES

Uno de los objetivos de la obtencion de un ECG es determinar la magnitud de la

onda y la direcciéon en la que se desplaza como se ilustra en la figura 13.

Figura 13. Direccion en la que viajan el impulso eléctrico y su relacion con las

ondas y deflexiones en un ECG (Tomado de Tilley y Burtnick, 2001b).
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La mejor forma de conseguir esto consiste en utilizar varias derivaciones que
deben mantenerse siempre a una distancia constante del corazon para conseguir

multiples orientaciones del frente medio (Kittleson, 2000).

Willem Einthoven ided el primer electrocardidografo y el primer sistema de
derivacion fijo para registrar ECG clinicos. El sistema de derivacion estaba compuesto
por tres derivaciones bipolares conseguidas mediante la disposicion de tres electrodos
en tres de las extremidades: uno en la anterior derecha, otro en la anterior izquierda y el
altimo en la posterior izquierda (Tilley, 1992a; Kittleson, 2000; Mendoza, 2002; Mirada
2003).

Las tres derivaciones las denomind |, 1l y Ill, éstas quedaban en el mismo plano
frontal y formaban un triangulo, a éste se le dio el nombreridagulo de Einthoven
(Figura 14). Dado que las ondas de despolarizaciéon se propagan por lo general de
derecha a izquierda y de craneal a caudal en el corazén, Einthoven situé los electrodos
positivos al lado izquierdo y en la zona caudal del cuerpo, de modo que el ECG

registrara desviaciones positivas (Kittleson, 2000).



Figura 14. Triangulo de Einthoven compuesto por tres derivaciones que forman

un tridngulo equilatero alrededor del corazén (Tomado de Kittleson, 2000).
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Estas derivaciones utilizan dos polos para cada derivada, siendo una negativa, otra
positiva y el otro polo se denominierra; a éstas se les llamo derivadas bipolares

(Figura 15), que de acuerdo con Miranda (2002) son las siguientes:

Derivada 1.Mide la diferencia en potencial eléctrico entre el electrodo positivo en

la extremidad anterior izquierda y el negativo en la anterior derecha.

Derivada Il Mide la diferencia en potencial eléctrico entre el electrodo positivo en
la extremidad posterior izquierda y el negativo en la anterior derecha.

Derivada lll. Mide la diferencia en potencial eléctrico entre el electrodo positivo

en la extremidad posterior izquierda y el negativo en la anterior izquierda.



Figura 15. Derivaciones bipolares de las extremidades y c@ocde electrodos
(Tomado de Tilley, 1992a).
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Ademas de las derivaciones bipolares, se utilizan derivaciones unipolares. Para
ello se emplean los mismos electrodos de las derivaciones bipolares; uno de ellos se
toma como positivo y la media de los otros dos, se usa como punto de referencia neutro
en lugar de negativo. Para indicar correctamente su nomenclatura se les ha agregado una
letraa antes de su nombre: g\aV, y aVr que se muestran en la figura 16 (Kittleson,
2000)

Figura 16. Derivaciones unipolares de las extremidades yacalaae electrodos
(Tomado de Tilley, 1992a).
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Estas derivaciones registran solo la mitad de voltaje que las bipolares y para que
puedan compararse con éstas Ultimas, el electrocardiégrafo amplifica sus desviaciones
hasta doblarlas, por lo que se denominan derivaciones dobladas (Kittleson, 2000).

De acuerdo con la hipotesis de Einthoven en las derivaciones de las extremidades
se refleja la actividad eléctrica de todo coraz6n como se muestra en la figura 17. Las
derivaciones unipolares fijadas al térax se desarrollan mas tarde en la historia de la
electrocardiografia para medir fendmenos eléctricos limitados a zonas determinadas del

corazon (Tilley, 1992a).

Figura 17. Sistema de derivaciones Hexaxial formado por fasadenes de las

extremidades (Tomado de Tilley, 1992a).




3.7 REGISTRO DEL ECG

Existen multiples electrocardiografos disponibles, algunos de ellos funcionan
mediante una aguja caliente y papel encerado, otros registran las ondas sobre papel
térmico, sin embargo otros digitalizan la informacién en un ordenador y después la
imprimen. Estos aparatos suelen utilizar filtros para reducir los artefactos de la linea
isoeléctrica. Los filtros no pueden limitar las desviaciones de alta frecuencia ya que esto

podria reducir el tamafio de los complejos QRS (Kittleson, 2000).

Cuando se registra un ECG es muy importante disponer de una buena toma de
tierra, si esta no es adecuada se crean interferencias eléctricas en formas de oscilaciones

ciclicas que alteran el registro como se observa en la figura 18 (Kittleson, 2000).

Figura 18. Ejemplo de una interferencia debida a una mala toma de tierra, indicada

con un ovalo (Tomado de Kittleson, 2000).
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La mayoria de los electrocardiografos disponen de un electrodo especial para
conectar al paciente a la toma de tierra que en algunos aparatos es completamente
independiente y en otros, forma parte de todo el grupo de cables. Para una buena toma
de tierra es indispensable que los cables tengan un buen contacto con la piel usando gel

conductor o alcohol (Kittleson, 2000).



3.7.1 Procedimiento para la toma del ECG

Para registrar un ECG el paciente debe de estar en decubito lateral derecho con los
miembros extendidos, perpendiculares al cuerpo y ligeramente separados uno del otro
para que no haya interferencia eléctrica como se esquematiza en la figura 19 (Mendoza,
2002; Miranda, 2003).

Figura 19. Colocacién del paciente para la toma del ECG (Tomado de Tilley y
Burtnick, 2001b).

Para el registro de las derivadas bipolares o unipolares se deben de colocar
eléctrodos en la piel de la superficie anterior de las rodillas (craneal al ligamento

patelar) y en los codos u olécranon (Miranda, 2003).

Cada electrodo es de un color diferente y la forma en como se colocan, es la
siguiente:
* Negro: en la rodilla de la extremidad posterior izquierda.
* Rojo: en la rodilla de la extremidad posterior derecha.
» Blanco: en el codo de la extremidad anterior derecha.
* Verde (tierra): en el codo de la extremidad anterior izquierda (Kittleson,
2000).

3.7.2 Papel electrocardiografico
Los ECG se registran sobre papel milimétrico (Figura 20) y en la mayoria de ellos

existe divisiones cada cinco milimetros (Mendoza, 2002).



Figura 20. Ampliacion del papel grafico que se utiliza para la toma de un ECG

(Tomado de Tilley y Burtnick, 2001b).

i #-kh

TR

:-i_- A1 —'-mw:’

S

' i

FHHHEH b
4
]
!
1
|

0.5 my

i
1
1
i
1
1
¥

1 1 em = 1mV senal de calibracian

imm = 0,1 mV

L e

=002 —~
sequndos

= (0,10 sequndos ——=

Una vez que se ha preparado al paciente, debe calibrarse el electrocardiografo. En

la mayoria de los aparatos puede efectuarse de forma automatica, esto es enviando una

sefial de 1 mv. El electrocardidgrafo se calibra de modo que a una sefial provoque una

desviacién de 1 cm o 10 milimetros (mm), a la cual se ha denomseaddilidad

estanday ésta se muestra en la figura 21 (Kittleson, 2000; Mendoza, 2002; Miranda,

2003).

Figura 21. Sefial de calibracion de 1 mv (Tomado de Kittleson, 2000).
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3.7.3 Velocidad del papel

Después de la calibracion se escoge la velocidad del papel, la mayoria de los
aparatos pueden ajustarse a 25 o 50 mm por seg. En el primer caso la velocidad se
determina para realizar diagnostico de arritmias, mientras que, el segundo caso se
emplea mas como monitoreo del paciente o como estudio de rutina (Mendoza, 2002;
Miranda, 2003).

3.7.4 Calculo de la frecuencia cardiaca

La determinacion de la FC proporciona datos utiles sobre el ritmo cardiaco y es lo
primero que debe hacerse. En principio se calcula la FC teniendo en cuenta que cuanto
mas largo sea el periodo de tiempo en que se cuentan los latidos, mas preciso sera el
calculo. Si se cuenta 1 min la precision es delpm, mientras que, si sélo se cuentan 6
seg es de 40 Ipm, por lo tanto es necesario que el intervalo que se cuente sea los mas

largo posible, aunque 6 seg son, por lo general suficientes (Kittleson, 2000).

Existen dos métodos para determinar la FC, que segun Miranda (2003) son:

1. Cuando se trabaja a una velocidad de 50 mm / seg o 3000 mm / min y se tienen
intervalos R — R constantes, entonces se puede calcular la FC dividiendo 3000
entre el nimero de mm que estén presentes entre dos ondas R; asi de esta forma
se obtiene la FC / min. En el caso de que se trabaje a 25 mm / seg se tendran

1500 mm / min y se sigue el mismo procedimiento.

2. Sino se obtienen intervalos R — R constantes, pero se sigue trabajando a 50 mm
/ seg se cuentan cuantos latidos completos caben en 3 seg (24 cuadros de 1 mm)
y se multiplica por 20 para obtener el valor en 1 min. Si se trabaja a 25 mm / seg

se cuentan 6 seg y se multiplica por 10 para determinar la FC.



3.7.5 Lecturadel ECG
Cada ocasién en se tome un registro electrocardiografico siempre se deben evaluar

los siguientes puntos:

1. Calcular la FC.

2. Evaluar el ritmo cardiaco.

3. Anadlisis de las deflexiones, intervalos y segmentos:
a. Onda P
b. Intervalo P - R
c. Complejo QRS
d. OndaT
e. IntervaloQ-T
f. SegmentoS-T

4. Determinacion del eje eléctrico medio (Miranda, 2003; Tachika, 2006a).



3.8 DETERMINACION DEL EJE ELECTRICO MEDIO

El eje eléctrico o eje eléctrico medio (EEM) hace referencia a la direccion (eje)
media en la que se mueve una onda de dipolos (frente eléctrico) a través del corazon en
un plano frontal, donde se considera estar mirando a un canino de frente parado sobre
sus piernas. El EEM puede aplicarse a la despolarizacién atrial (onda P), a la ventricular
(complejo QRS) o a la repolarizacion ventricular (onda T); por lo tanto el EEM puede
definirse como la medicion de la direccidbn en las que estan viajando las fuerzas

eléctricas en un plano frontal (Kittleson, 2000).

En el perro varia en un rango normal de 40° a 100° (+) y en el gato de 0° a 155°
(+), como se observa en la figura 22. Cuando se salen de esos rangos habra desviaciones
del eje hacia la izquierda o a la derecha, que se asocian a aumentos de tamafio o
trastornos en la conduccién ventricular; como el caso de los bloqueos de rama. Sin
embargo, cuando los dos ventriculos estan aumentados de tamafio las fuerzas eléctricas

compiten y el eje eléctrico se localiza en rangos normales (Miranda, 2003).

Figura 22. Sistema Hexaxial de derivaciones con eje eléctrico medio normal en
caninos y felinos (Tomado de Tilley, 1992a).
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Tachika (2006b), propone el método para determinar el EEM el cual se describe a

continuacion:

Para realizar esto se miden los complejos QRS, tanto de la derivada | como de la
derivada a¥. Primero se establece una linea isoeléctrica arbitraria en los complejos,
quenos ayuden a determinar cuantos cuadritos mide hacia arriba de la linea isoeléctrica
(electropositividad), asi también, cuantos cuadritos mide hacia abajo a partir de la
misma (electronegatividad). Posteriormente se realiza la suma algebraica de los valores,
tanto positivos como negativos y se le da un valor numeérico (positivo o negativo) a la

derivada l y a la av

Se trazan lineas paralelas al eje de las abscisas (derivacion |) y al eje de las
ordenadas (a¥y, con ello se toma el punto en el que se intersectan como referencia para

tratar, a partir del origen, el vector final.

La desviacion del EEM hacia la izquierda sugiere un probable agrandamiento del
lado izquierdo del corazon o una cardiomegalia generalizada. La desviacion de eje a la

derecha indica una posible cardiomegalia derecha (Tachika, 2006b).



3.9 VALORES NORMALES EN EL ECG DE CANINOS Y FELINOS

Cuadro 1. Valores electrocardiograficos normales en caninos y felinos.

Caninos Felinos
Frecuencia cardiaca Cachorros 70-220 120-240
(Ipm®) Razas toy 70 — 180
Estandar 70 -160

Ritmo

Onda P Amplitud
Intervalo

Intervalo P - R

QRS Amplitud

Intervalo

Segmento S -T

Intervalo Q — T

OndaT Amplitud

EEM

Razas gigantes 60 — 140

Ritmo sinusal Ritmo sinusal
Arritmia sinusal
Marcapasos errante o cambiante

Méaximo 0.4 mv Méximo 0.2 mv
Maximo 0.04 seg, enrazas Maximo 0.04 seg
grandes hasta 0.05

seg

0.06 — 0.13 seg 0.05-0.09 seg
Razas grandes 3.0mv  Méaximo 0.9 mv
Razas pequeiias 2.5 mv

Razas grandes 0.06 seg Méaximo 0.04 seg
Razas pequeiias 0.05 seg

Depresion no mas de 0.2 mv
Elevacion no mas de 0.15 mv

En esta especie, este
segmento no es visible
debido a que permanece en
la linea isoeléctrica.
0.15 - 0.25 seg con una FO®.12 — 0.18 seg con una

normal FC normal

+0.05-1.0 mv Menor de 0.3 mv
Puede ser positiva, negativa Wsualmente es positiva
bifasica.

No debe de ser mayor a ¥ de la

amplitud de la onda R

+40 a +100 0460

!Latidos por minuto

(Tilley, 1992a; Kittleson, 2000; Goodwin, 2001; Mendoza, 2002;

Miranda, 2003, Tachika, 2006a; Tachika, 2006b).



3.10 INTERPRETACION DE ANORMALIDADES EN EL ECG

3.10.1 Onda P

e Un aumento en la amplitud indica un agrandamiento del atrio derecho y se le
denominaP — pulmonale Este tipo de anormalidad se desarrolla en una
enfermedad cronica respiratoria.

» La duracion de la onda P no debe de ser mayor de 0.04 — 0.05 seg. Cuando esta
aumenta es debido a un incremento del atrio izquierdo y a esta anormalidad se le
conoce como P — mitrale

* Ondas P negativas son originadas por complejos prematuros o por taquicardia en
la unién AV.

* Mayor cantidad de ondas P:

o Bloqueo AV de segundo grado

o Taquicardia atrial con blogueo AV fisiolégico

o Impulso atrial prematuro, no conducido a los ventriculos
* Menor cantidad de ondas P:

o Paro sinusal

o Taquicardia AV superpuesta

» La ausencia de la onda es ocasionada por:

o Fibrilacion atrial, la onda P es reemplazada por oscilaciones conocidas
como ondas.f

o Fibrilacion ventricular

o Paro atrial por hipercalcemia, hiperkalemia, predisposicion racial en el
Springer Spaniel Inglés y por enfermedades atriales

0 Superposicion de complejos QRS en las ondas P (ondas P enterradas)

o Ondas P inadvertidas o isoeléctricas en una derivacion en particular

o Taquicardia sinusal en donde las ondas P estan superpuestas en las ondas
T (Kienle y Kittleson, 2000c; Goodwin, 2001; Tilley y Burtnick, 2001b;
Mendoza, 2002; Miranda, 2003).



3.10.2 Intervalo P — P irregular
e Arritmia sinusal anormal.
* Impulsos atriales superpuestos o prematuros.
* Complejos de escape después de un periodo de paro sinusal.

« Bloqueo sinusal (Tilley y Burtnick, 2001a; Mendoza, 2002).

3.10.3 Intervalo R — R irregular.
* Cuando es muy largo indica bloqueo AV de primer grado.
» Sies variable el intervalo puede ser originado por la alteracion del tono vagal.
» Taquicardia atrial con bloqueos AV fisiologicos (Kienle y Kittleson, 2000c;
Mendoza, 2002; Miranda, 2003).

3.10.4 Intervalo P — R irregular.
» La prolongacion del intervalo, mayor a 0.13 seg en caninos y 0.09 en felinos con
un ritmo sinusal normal indica un blogqueo AV de primer grado.
* Bloqueo AV de segundo grado.
* Intervalos P — R mas cortos (menores de 0.06 seg en caninos y 0.05 seg en
felinos) estan originados por una preexcitacion ventricular a causa de:
o Sindrome de Wolff-Parkinson-White
o0 Alteraciones congénitas limitadas al sistema de conduccion
o Defectos del septo auricular
o Displasia de la valvula tricaspide en caninos
o Cardiomiopatia hipertrofica en felinos (Tilley y Burtnick, 2001b;
Mendoza, 2002).

3.10.5 Complejo QRS.
La manifestacion de los principales vectores resultantes de la activacion
ventricular son: Q (septo), R (pared libre) y S (base).
* Una onda Q mayor de ¥4 de la onda R es patolégica e indica una hipertrofia
septal.
* El incremento en la duracion del complejo QRS significa un agrandamiento del
ventriculo izquierdo.

* Enun incremento del ventriculo derecho se observa el complejo en forma de W.



* En el aumento de ambos ventriculos se observan ondas Q prominentes en las
derivaciones |, Il, lll y a¥, acompafiado de complejos QRS anchos y ondas R
altas.

* Presencia de ondas Q y S positivas indican un infarto transmural (necrosis).

* La ausencia de ondas P y complejos QRS indican una fibrilacion ventricular,
s6lo se observan oscilaciones que pueden ser grandes (fibrilacion gruesa) o
pequeiias (fibrilacion fina) y por asistolia ventricular.

» La presencia de complejos con alternancia eléctrica son originados por:

o Derrames pericardicos

Tumores de la base del corazén

Carcinoma metastasico

Insuficiencia cardiaca derecha

Derrame pericardico idiopatico benigno

Bloqueo de rama fascicular

O O O o o o

Taquicardia supraventricular

« Los complejos QRS de bajo voltaje pueden estar asociados con:
Obesidad

Derrame pericardico o pleural

Hipotiroidismo

Edema pulmonar, enfisema o neumonia

o O O O o

Lesion del miocardio, cardiomiopatia (neoplasia infiltrativa, fibrosis del
miocardio)
o Cardiomiopatia por el uso del citostaticos como la adriamicina
o Neumotdrax
o Dafio severo al miocardio con pérdida de masa muscular
« En gatos el complejo QRS de bajo voltaje es una variante normal (Tilley y
Burtnick, 2001a; Tilley y Burtnick, 2001b; Mendoza, 2002; Miranda, 2003;
Tachika, 2006Db).



3.10.6 Falta de relacién entre las ondas P, QRS y T

* Cuando las ondas P no se relacionan con los complejos QRS — T se debe a que
hay una conduccibn AV modificada, ocasionada por un ritmo ectopico
superpuesto o ventricular.

e En los bloqueos AV de primer grado los impulsos atriales pueden estar
bloqueados, por lo tanto, no llegan a los ventriculos. En un bloqueo AV de
segundo grado pueden observarse ondas P que no van seguidas de complejos
QRS.

 Se pueden originar ritmos ectépicos, lo que ocasiona despolarizaciones
prematuras, en consecuencia las ondas P y los complejos QRS no se relacionan.
La disociacion de las ondas P y los complejos QRS — T frecuentemente dura
poco, particularmente cuando el N-S es capaz de capturar el impulso hacia los
ventriculos y logra dominar el foco ectopico.

* Los complejos QRS anormales provocan ondas T ensanchadas (Mendoza,
2002).

3.10.7 Segmento S —T.
e Supranivel
o Cuando existe una elevacion del segmento S — T en gatos es anormal,
esto indica una hipoxia del miocardio, pericarditis 0 una efusion
pericardica.
e Infranivel
o Depresion, menos de 0.2 mv o con ondas R dominantes. Cualquier
depresiéon del segmento es anormal en gatos ocasionada por hipoxia del
miocardio, bloqueo de rama fascicular derecha, cardiomiopatia
hipertréfica, hiper o hipocalcemia, hiper o hipokalemia, traumatismo
cardiaco, toxicidad a digitalicos e infarto subendocardico.
* Pseudodepresion
o Se presenta debido a ondas de repolarizacion en enfermedades atriales o
en casos de taquicardia que también pueden causar depresiones del

segmento.



Otros cambios en el segmento S — T pueden ocurrir de forma secundaria a
bloqueos de rama, hipertrofia miocardica, complejos ventriculares prematuros
(Tilley y Burtnick, 2001a; Mendoza, 2002; Miranda, 2003; Tachika, 2006a).

3.10.8 Onda .

No debe de exceder de ¥ del tamafio de la onda R o de la onda Q. Esta puede ser
negativa o positiva dependiendo de la edad.

Una onda T de mayor amplitud representa una hipoxia al miocardio, trastornos
de conduccion intraventricular, agrandamiento ventricular, bradicardia y
pacientes con enfermedad cardiaca.

Cuando la onda T esta acuminada o picuda, hace referencia a un aumento de Ky
cuando es negativa indica isquemia.

La onda T aplanada, chica, negativa o positiva significa que hay una
disminucion del K.

Cuando se observan ondas T alternantes (positivas y negativas), son el resultado
de hipocalcemias, altos niveles de catecolaminas circulantes o incremento subito
del tono simpatico (Tilley y Burtnick, 2001a; Mendoza, 2002; Miranda, 2003).

3.10.9 Intervalo Q —T.

Intervalos cortos son causados por hipo e hipercalcemia, asi como por el uso de
digitalicos.

Intervalos largos o prolongados indican hipo e hipercalcemia, hipotermia,
insuficiencia renal aguda y crbnica, alcalosis pancredtica, eclampsia,
intoxicacion por etilenglicol o Quinidina, bradicardia, ejercicio excesivo,
disturbios del SNC y trastornos en la conduccion intraventricular que se asocien
con complejos QRS anchos (Mendoza, 2002; Miranda, 2003).

Algunas de estas anormalidades de caninos y felinos son ejemplificadas con

imagenes en el anexo 3.



3.11 ARRITMIAS (DISRITMIAS): BLOQUEOS ATRIO — VENTRICULARES

Se entiende por arritmia una alteracion de la FC, irregularidad en la formacion de
impulso eléctrico cardiaco, interrupcion en la conduccion del estimulo, de forma que
altera la secuencia normal de activacion de atrios y ventriculos (Kienle, y Kittleson,
2000c; Tilley y Burtnick, 2001c; Mendoza, 2002).

Por lo tanto, cualquier ritmo cardiaco que no se origine en el N-S, a una frecuencia
normal y a intervalos regulares se clasifica como una arritmia. Estas pueden producir

FC rapidas o lentas, que pueden ser regulares o irregulares (Kienle, y Kittleson, 2000c).

Las anomalias de la conducciéon pueden o no derivar en una arritmia. Los bloqueos
AV de primer grado y los bloqueos de la rama fascicular no alteran el ritmo sinusal
normal. Por otra parte, los bloqueos AV de segundo grado producen arritmias al generar
una FC irregular. Los blogueos AV de tercer grado son también un tipo de arritmia, ya
que producen una FC demasiado lenta (bradicardia). Se debe considerar que en los
bloqueos AV de tercer grado la FC (contraccion ventricular) suele ser regular (Kienle, y
Kittleson, 2000c; Raddle, 2001).

3.11.1 Clasificacion de las arritmias
La siguiente clasificacion se basa en las alteraciones de la generacion o
conduccion del impulso, entre ellas las mas importantes son:
1. Formacion normal del impulso sinusal:
a. Ritmo sinusal normal
b. Arritmia sinusal
2. Alteracién en la generacion del impulso sinusal:
a. Bradicardia sinusal
b. Taquicardia sinusal
3. Alteracion en la generacion del impulso supraventricular:
a. Complejos atriales prematuros
b. Taquicardia atrial
c. Fibrilacion atrial
d. Complejos prematuros de la union AV
e

. Taquicardia de la union AV



4. Alteracion en la generacion del impulso ventricular:
a. Complejos ventriculares prematuros
b. Taquicardia ventricular
c. Asistolia ventricular
d. Fibrilacion ventricular
5. Alteracion de la conduccion del impulso:
a. Bloqueo o paro sinusal
Sindrome del seno enfermo
Parada atrial
Preexcitacion ventricular

Bloqueo AV de primer grado

- ® 2 0 T

Bloqueo AV de segundo grado

Bloqueo AV de tercer grado

> @

Bloqueo de rama fascicular izquierda

Bloqueo de rama fascicular derecha (Tilley y Burtnick, 2001c).

3.11.2 Mecanismo de la arritmogénesis

Estos mecanismos de formacion de una arritmia consisten, esencialmente en
alteraciones de la conduccién y formacion del impulso eléctrico cardiaco. Las anomalias
de la conduccion suelen producir retrasos y bloqueos de la misma, pero también pueden
contribuir a la formacion de taquirritmias ectépicas (despolarizaciones prematuras)
proporcionando un sustrato para la reentrada. Las anormalidades de la formacién del
impulso producen bradirritmias como taquirritmias (Kienle, y Kittleson, 2000c).

3.11.3 Bloqueos AV

Este tipo de bloqueos son perturbaciones de la conduccion que alteran la
transmision del impulso eléctrico cardiaco desde el N-S hasta los ventriculos. La
alteracion de la conduccion AV puede ser consecuencia de alteraciones de la
conduccion de la union AV, del fasciculo de Hiss o en ambas ramas fasciculares de
forma simultanea. Los bloqueos AV se clasifican como de primer, segundo Yy tercer
grado como ya se habia mencionado. Los de primer grado implican una prolongacion de
la conduccion, los de segundo grado consisten en una conduccién intermitente y los de
tercer grado determina una interrupcion completa de la misma (Kienle y Kittleson,

2000c). A continuacion se describen cada uno de los bloqueos AV.



3.11.4 Bloqueo AV de primer grado

Los blogueos de primer grado son prolongaciones del intervalo P — R, no
producen una arritmia. Se considera que existe un bloqueo de primer grado cuando el
intervalo P — R es mayor de 0.13 seg en el perro y 0.09 seg en el gato como se observa
en la figura 23. Puede aparecer de forma aislada o acompafiar a un bloqueo AV de
segundo grado y estos aparecen cuando el tiempo de conduccion desde el N-S a los

ventriculos se prolonga mas alla de lo normal (Kienle y Kittleson, 2000c).

Este tipo de bloqueos estan asociados a:

* Intoxicaciones con digitalicos (Digitoxina, Digoxina), a lo que se le conoce
comodigitalizaciény se presenta en el 50% de los pacientes tratados con estos
farmacos.

 Otros farmacos que pueden desencadenar este tipo de bloqueos son el
Propanolol, Quinidina y Procainamida.

* Hipo e hiperkalemia.

* Dosis bajas de Atropina intravenosa, inicialmente prolonga el intervalo P — R y
posteriormente se observa el incremento de la FC.

« Es frecuente y normal localizarlo como cambio por envejecimiento en el Cocker
Spaniel y Dachshunds.

» Estimulo vagal reflejo (Tilley, 1992b).

El prondstico del bloqueo de primer grado es de bueno a reservado. Los que son
secundarios a la administracion de farmacos y alternaciones electroliticas desaparecen
cuando se corrigen las causas. Si son consecuencia de un aumento del tono vagal no
tienen consecuencias clinicas. En este sentido, las enfermedades degenerativas del
sistema de conduccidén son lo bastante leves como para producir un bloqueo AV de
primer grado, pero por lo general no progresan. No obstante, pueden convertirse en
ocasiones, en bloqueos AV de mayor grado. En conclusion, los bloqueos de primer
grado no requieren tratamiento (Tilley, 1992b; Kienle y Kittleson, 2000c; Raddle,
2001).



Figura 23. Bloqueo AV de primer grado, donde se observa que el intervalo P — R

es mayor de lo normal (Tomado de Tilley y Burtnick, 2001b).

Perro

3.11.5 Blogueo AV de segundo grado

Este tipo de blogueos tienen lugar cuando algunas despolarizaciones sinusales no
son conducidas a través de la union AV hasta los ventriculos. Lo que a la auscultacién
se perciben como latidos que “desaparecen”, ademas el ritmo cardiaco es anormal y

aparece una arritmia (Kienle y Kittleson, 2000c).

Los bloqueos AV de segundo grado se clasificaMehitz Tipo |(Wenckebach)
(Figura 24) yMobitz Tipo ll(Figura 25). Una nueva clasificacion ha sido propuesta y se
basa en el intervalo de los complejos QRS, esta se divide en dos: Tipo A, la cual se
refiere a que el bloqueo se localiza por encima de la bifurcacién del fasciculo de Hiss y
la Tipo B que esta por debajo de ésta (Tilley, 1992b; Kienle y Kittleson, 2000c; Tilley y
Burtnick, 2001b).

Las células del N-AV poseen también una propiedad Unica, su periodo refractario

permanece avanzado durante la diastole. Este periodo tan prolongado hace que el N-AV



no permita que las despolarizaciones atriales alcancen los ventriculos cuando la
frecuencia de ésta es muy elevada, a ello es lo que se ha denoblatacm AV de
segundo grado funcional o fisiolégico y se da con mayor frecuencia en pacientes con
fibrilacion atrial (Kienle y Kittleson, 2000c).

Los bloqueos AV de segundo grado pueden observarse en perros sanos, en
especial en cachorros de entre 8 y 11 semanas de edad. Este fendmeno sélo se da
cuando los animales se encuentran en reposo y se trata de un bloqueo Mobitz tipo |
(Kienle y Kittleson, 2000c).

Los blogueos de segundo grado pueden ser secundarios a un estimulo vagal. EIl N-
AV esta muy inervado por fibras vagales y por consiguiente, un aumento de este
produce un bloqueo AV de segundo grado tipo | y no de tipo Il (Kienle y Kittleson,
2000c).

Las caracteristicas electrocardiograficas que se observan en un bloqueo AV de
segundo grado Mobitz | son:

* Ondas P normales que no producen complejos QRS.

e Elintervalo P — R es variable. Puede existir una prolongacién progresiva en este
intervalo con latidos sucesivos hasta que sea bloqueada una onda P.

» Laduracion del complejo QRS es normal (Mobitz | es generalmente de tipo A).

» La frecuencia ventricular es mas lenta que la frecuencia atrial debido al bloqueo
de las ondas P (Tilley y Burtnick, 2001b).

Figura 24. Bloqueo AV de segundo grado Mobitz | tipo A. Nétese la ausencia de
los complejos QRS después de las ondas P marcadas con las flechas (Tomado de Tilley
y Burtnick, 2001b).

Perro

Mobitz I tipo A



Las caracteristicas electrocardiograficas que se observan en un bloqueo AV de

segundo grado Mobitz Il son:

El bloqueo Mobitz Il es mas grave que el bloqueo Mobitz I, al ser impredecible
la frecuencia y gravedad del bloqueo.

Pueden verse ondas P que no producen complejos QRS. Las ondas P son
normales.

Los intervalos P — R son constantes (no varian cuando preceden a un latido
bloqueado).

Los complejos QRS tienen con frecuencia una configuracién anormal, en este
caso los bloqueos Mobitz Il son generalmente de tipo B, por lo tanto el
complejo es ancho.

Cuando se bloquean dos 0 mas ondas P consecutivas tiene lugar un bloqueo AV
de segundo grado avanzado (Mobitz II).

Puede producirse una relacion fija entre el atrio y los ventriculos (bloqueo AV
2:1,3:11y4:1).

La frecuencia ventricular es mas lenta que la atrial debido a las ondas P
bloqueadas (Tilley y Burtnick, 2001b).



Figura 25. Bloqueo AV de segundo grado Mobitz Il tipos A y B. Obsérvese en el
primer caso, la ausencia de los complejos QRS después de las ondas P, mientras que el
segundo caso se hace notar la anormalidad en el ECG, caracterizandose por mayor
namero de ondas P con preexcitacion, ondas R isoeléctricas y ondas S prominentes
(Tomado de Tilley y Burtnick, 2001b).

Perro

Mobitz II tipo A

Gato
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Mobitz I tipo B

El bloqueo AV de segundo grado puede ser normal que se encuentre en perros,
especialmente en animales jovenes, sin embargo también se encuentra asociado a

arritmias sinusales, aumento del tono vagal y a estados asociados como:

» Taquicardia supraventricular.

» Fibrosis microscopica idiopatica, en perros viejos especialmente Cocker Spaniel
y Dachshunds.

» Estenosis hereditaria o isquemia del fasciculo de Hiss en Pugs.

» Cardiomiopatia hipertrofica.

» Hipertiroidismo en gatos.



* Miocarditis, incluida la enfermedad de Lyme.

* Administracion de farmacos como: Xilacina, Quinidina, Digoxina, Propanolol,
Lidocaina y dosis bajas de Atropina intravenosa.

» Desequilibrios electroliticos.

» Enfermedad cronica respiratoria.

* Neoplasia cardiaca. (Tilley, 1992b; Kienle y Kittleson, 2000c; Tilley y
Burtnick, 2001b).

3.11.6 Bloqueo AV de tercer grado o bloqueo cardiaco completo

Sucede cuando no existe conduccion entre el N-S y la union AV y/o todas las
ramas fasciculares. En este bloqueo el N-S se despolariza a su frecuencia,
despolarizando el atrio y produciendo ondas P, mientras que los ventriculos son
despolarizados por un marcapasos secundario, ya sea en N-AV o las fibras de Purkinje,
que se despolariza a una frecuencia mas lenta y genera complejos QRS (Figura 26). En
el ECG las ondas P y los complejos QRS no guardan relacién alguna (disociaciéon AV),
lo que hace que los intervalos P — R varien de un latido a otro (Kienle y Kittleson,
2000c).

La mayoria de pacientes caninos y felinos con este tipo de blogueo son animales
de mediana edad o geriatricos, esto puede indicar la presencia de una enfermedad
degenerativa del sistema de conduccion. También se pueden dar casos de bloqueos de
tercer grado en pacientes menores de un afio que pueden ser congénitos, como en el
Pug. Los signos clinicos con bloqueos AV de tercer grado no suelen mostrar
sintomatologia y si lo hacen s6lo se presentan debilidad y episodios de sincope (Tilley,
1992b; Kienle y Kittleson, 2000c).

Las caracteristicas electrocardiograficas que se observan en un bloqueo AV de
tercer grado son:
» La frecuencia ventricular es mas lenta que la atrial (mas ondas P que complejos
QRS). El ritmo de escape ventricular suele tener una frecuencia inferior a 40
Ipm. El ritmo de escape de la union tiene una frecuencia de 40 — 60 Ipm en
caninos y 60 — 100 Ipm en felinos.

« LaondaP es normal.



* El complejo QRS es ancho y anormal cuando el marcapasos esta localizado en
el ventriculo o en la parte inferior de la unién AV en pacientes con bloqueo de
la rama fascicular.

* El complejo QRS es normal cuando el marcapasos de escape esta localizado en
la zona inferior de la unién AV en un paciente sin bloqueo de rama fascicular.

* No hay conduccion entre el atrio y el ventriculo. Las ondas P no tienen una
relacion constante con los complejos QRS.

* Los intervalos P — P y R — R son relativamente constantes, excepto en arritmias
sinusales (Tilley, 1992b; Tilley y Burtnick, 2001b).

Los estados asociados a los bloqueos de tercer grado son:

» Alteraciones congénitas asociadas como estenosis adrtica, defectos del septo
ventricular.

» Intoxicacion grave por digitalicos.

» Cardiomiopatia infiltrativa: amiloidosis y neoplasias.

» Fibrosis microscopica idiopatica, en perros viejos de la raza Cocker Spaniel y
Dachshunds.

e Oftras causas: cardiomiopatia hipertréfica, endocarditis, miocarditis, infarto del
miocardio, hiperkalemia y la enfermedad de Lyme (Tilley, 1992b; Tilley y
Burtnick, 2001b).



Figura 26. Bloqueo AV de tercer grado o bloqueo cardiaco completo, en el que se
observan ondas P que no van seguidas de complejos QRS, asi mismo también estos son
anormales (Tomado de Tilley y Burtnick, 2001b).
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3.12 DESCRIPCION DE FARMACOS

3.12.1 Xilacina

1. Nombre genérico.

Clorhidrato de Xilacina

2. Origen y Quimica.

Su nombre quimico es clorhidrato de 5, 6-dihidro - 2 - (2, 6-xilidino) - (dimetil -
fenilamina) - H -1, 3 - tiacina. Es un cristal incoloro con sabor agrio, soluble en agua y
estable en solucién. Tiene un pH de 5.5.

3. Accién farmacoldgica.
Agonistaa, adrenérgico, tranquilizante, sedante, que posee efectos analgésicos
similares a la morfina, aunque de corta duracién, también se ha descrito que produce

relajacion muscular.

4. Farmacocinética.
Absorcion se puede administrar por via IV o intramuscular (IM), se absorbe
rapidamente. La absorcion desde los sitios subcutaneos (SC) es muy variable y no se

recomienda utilizar esta via. Este farmaco también se administra por via epidural.

Distribucién la Xilacina es liposoluble y por ello tiene amplia distribucién
corporal. Su accion comienza de 3 a 5 min después de la administracion IV pero puede
demorar 10 — 15 min en producir el efecto completo tras una administracion IM. La
biodisponibilidad tras la inyeccion IM es del 52 a 90% en perros. La duracion del efecto
va de 25 hasta 40 min en una dosis estandar de Xilacina. La analgesia persiste hasta por

15 — 30 min, la sedacion es de al menos de 1 — 2 horas (hrs).

Biotransformacion los o, adrenérgicos se metabolizan por monooxigenasas

hepaticas. Los metabolitos hidroxilados son conjugados con glucorénido (excepto en

gatos).



Excrecion la via de eliminacion es por la orina, sus metabolitos son excretados

casi en un 90%, la vida media de eliminacién es de 30 min hasta 2 hrs.

5. Farmacodinamia.

La Xilacina bloquea los receptores perifériagpresinapticogon lo que inhibe la
liberacion de noradrenalina y por consiguiente interfiere con la transmision de impulsos.
También induce un estimulo vagal via central; ademas de un efecto analgésico y
sedante, esta Ultima se debe a la depresion de las neurot@sugateruleusque es
una region del tronco encefalico inferior a través de la cual los impulsos se transmiten al
procencéfalo y al sistema limbico. Esta genera relajacion muscular por inhibicion de la
transmision intraneuronal de impulsos.

Los receptores, adrenérgicos estan acoplados a la proteina G y vinculados al sistema
dd segundo mensajero AMPc. La activacion del receptarhibe a la adenilato ciclasa

y de esta manera reduce los niveles de AMPc como se observa en la figura 27.

Figura 27. Receptores que se encuentran sobre las membranas presinapticas y

podsinapticas (Tomado de Pawson, 2004).
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Con referencia a lo anterior, el Clorhidrato de Xilacina es un agonista alfa, por lo
gue sus acciones y efectos farmacoldgicos seran similares a las funciones de las
catecolaminas, que de acuerdo con su estructura quimica, se consideran derivados de la
descarboxilacion de la fenilalanina. Las catecolaminas son: dopamina, noradrenalina y

adrenalina, en el que el sustrato de esta via biosintética es el aminoacido L — tirosina.

Al respecto, el almacenaje de las catecolaminas en las vesiculas secretoras
requiere de un mecanismo de transporte activo. EI ATP, que se encuentra localizado en
la membrana de estas vesiculas, genera un gradiente eléctrico y un pH adecuado para
este transporte. En la liberacién de las catecolaminas la acetilcolina liberada de las
fibras preganglionares estimula los receptores colinérgicos de tipo nicotinico, los cuales
se localizan en las células cromafines. La activacion de estos receptores membranales
despolariza a las células y con ello se activan los canales ‘dedé&mendientes del
voltaje y la entrada de este ion. El aumento en la concentracion intracelular de iones de
Ca™’ origina la exocitosis de los granulos de secrecion. Durante la exocitosis, el
contenido de las vesiculas se libera hacia el liquido extracelular, de este modo se liberan

las catecolaminas, pero también las cromograminas, la enzima ATP y algunos péptidos.

En el siguiente cuadro se describe la localizacién y efectos fisiolégicos de las
catecolaminas, de acuerdo al 6rgano blanco, tejido, receptor y respuesta obtenida de la

estimulacion del mismo.

Cuadro 2. Localizacién y efectos fisioldgicos de la adrenalina, noradrenalina o
ambas (Tomado de Verdugo, 2005).

Organo blanco Tejido o sistema Recepto

-

Respuesta

Corazén N-S By Taquicardia

Sistema de conduccién Aumento en la velocidad de conduccién (puede

causar arritmias)

Ventriculos Aumento en la contractilidad y la velocidad de
conduccion
Arteriolas Coronaria oy Vasoconstriccion
Musculo esquelético o Vasoconstriccion
By Vasodilatacion

Cerebrales o Ligera vasoconstriccion




Del area esplécnic o Vasoconstriccion
(gastrointestinales
renlaes)
Piel y mucosas oy Vasoconstriccion (palidez)
Venas oy Vasoconstriccion (permite aumentar el retorno
Venoso)
Pulmén Musculo bronquial B2 Broncodilatacién
Metabolismo Mdasculo B2 Estimula la glucogendlisis e inhibe la sintesis de
glucégeno
Higado Estimula la glucogendlisis, la gluconeogénesis e
inhibe la sintesis de glucégeno
Adipocitos B3 Lipdlisis
Islotes Células p o Inhibe la secrecién de insulina
pancreaticos B2 Estimula la secrecion de insulina
Células a B2 Estimula la secrecion de glucagon
Tracto intestinal | Musculos oy, O Disminuye la motilidad
Células secretoras o Inhibe la secrecién de jugos gastricos
Glandulas By Estimula la secrecién de moco
salivales
Piel Glandulas sudoriferas o1 Sudoracion adrenérgica en ciertas regiones
Musculo pilomotor o1 Piloereccién
Ojo Musculo dilatador de g o Midriasis (dilatacion pupilar)
pupila
Mdasculo ciliar B2 Relajacion para vision lejana
Humor acuoso B2 Aumenta la produccion activa del cuerpo ciliar
Organos sexuales o1 Contraccibn de conductos deferentes vy
masculinos glandulas anexas
Utero B2 Relajacion en utero prefiado y no prefiado
o Contraccion del Gtero prefiado
6. Posologia.

La dosis en perros es de 1.1 mg / Kg por via IV 6 de 1.1 - .2.2 mg / Kg por via IM

0 SC. La dosis maxima no debe rebasar los 3 mg / Kg. Como sedante la dosis es de 0.6

mg / Kg IV 6 IM. Como preanestésico se utilizade 0.5-1mg/KgIVy1l-2mg/Kg

IM.



7. Usos terapéuticos.
En caninos y felinos para tranquilizacion, o bien para producir un estado de
sedaciéon profundo con periodos cortos de analgesia. Como preanestésico en diversos

protocolos anestésicos e hipnéticos.

8. Reacciones adversas.
Efectos sobre:

NC incremento o reduccion de la temperatura corporal debido a que altera el
centro termorregulador. La hipotermia es el hallazgo de mayor relevancia en pequefios

animales.

Cardiovasculares este tranquilizante ejerce efectos cardiovasculares
pronunciados. La bradicardia es comun y la FC suele reducirse en un 50% o mas tras la
administracion de dosis sedantes. Este efecto se ha atribuido a una reduccion central del
estimulo simpéatico y por lo tanto, a predominio del tono vagal, ademas de ocasionar un
bloqueo AV de primer grado hasta de tercer grado La bradicardia también se puede
asociar con alteraciones del ritmo, como arritmias sinusales, bloqueos sinusales y
bloqueos AV de primer, segundo y hasta de tercer grado. Los resultados sobre el tono y
tension arterial son complejos. La activacion de los recepigresi, postsinapticos
periféricos (los agonistas, no son especificos) conducen a la vasoconstriccion. En
cambio la activacion de los receptorespresinapticos centrales y periféricos tiende a
causar vasodilatacion porque reduce la liberacion de noradrenalina (norepinefrina) y la

actividad simpatica.

El balance de estos efectos afecta la tension arterial, al inicio se presenta una
vasoconstriccion que determina un periodo de hipertension. La caida de la tensién
arterial tiene lugar a medida que predominan los efectos centrales. La extension del
periodo de hipertension es variable ya que depende del tipo de agajustae utilice,

la dosis y la via de administracion.

A pesar de producir efectos depresores del miocardio directos leves, los agonistas

az causan una reduccion marcada del volumen por minuto como consecuencia de la



bradicardia y el aumento de la poscarga, esto se asocia con la tendencia al incremento

de la presion venosa central.

Respiratorios en dosis altas se puede producir depresion respiratoria moderada,
los perros braquicefalicos son mas susceptibles a desarrollar disnea. La frecuencia
respiratoria tiende a caer pero este efecto es contrarrestado por un incremento
compensatorio del volumen corriente y los cambios generales en los gases en sangre
arterial. Se ha reportado la presencia de edema pulmonar agudo, aunque con baja

frecuencia.

Gastrointestinales en perros y gatos disminuye la presion del esfinter

esofagogastrico provocando reflujo y vomito. Se reduce en general la motilidad
intestinal y prolongan el tiempo de transito intestinal por bloqueo de la liberacién de
acetilcolina a partir de los plexos de Auerbach. También pueden producir reduccion de
las secreciones salivales y gastricas.

9. Contraindicaciones.
Enfermedad miocérdica, arritmias ventriculares, hipotension y shock, enfermedad
respiratoria, insuficiencia hepatica y renal, diabetes mellitus, paciente enfermo y/o

debilitado, asi como gestantes.

10. Interacciones.

Este farmaco causa un efecto depresor aditivo al combinarse son tranquilizantes y
barbitaricos. Se puede combinar en la misma jeringa con Acepromacina, Butorfanol,
Buprenorfina, Hidrato de Cloral y Meperidina. EI empleo de este medicamento
combinado con Adrenalina, Epinefrina y Halotano puede producir arritmias

ventriculares.

La Xilacina tiene accion sinérgica con los analgésicos opioides. La utilizacion de
estas combinaciones permite reducir la dosis del la Xilacina sin comprometer la calidad
de la sedacion. Este farmaco disminuye en gran medida la dosis requerida de
anestésicos inhalados y fijos, ademas tiende a reducir la velocidad de circulacién, por lo

tanto cuando la premedicacion contiene este farmaco el farmaco empleado en la



induccion se debe de administrar en forma lenta y con una reduccion sustancial de la

dosis.

Los anticolinérgicos como la Atropina y el Glicopirrolato se han recomendado
como prevencion y tratamiento de las bradicardias inducidas por agomistam
embargo, esta indicaciéon debe de ser considerada ya que ambos farmacos tienden a
acusar taquicardia y a prolongar la fase de hipertensién, lo cual reduce ain mas el
volumen por minuto. Algunos autores sugieren que un tratamiento mas apropiado para
la bradicardia grave es la utilizacién de antagonistas especificos de los reagptores

como la Yohimibina en proporcién de 0.1 — 0.2 mg / Kg.

11. Forma farmaceéutica.

Rompum ®, Procin ® y Xilavet ® (Montoyet al., 2001; Caballero y Ahumada,
2002; Enriguez, 2003; Ocampet al, 2004; Pawson, 2004; PLM, 2005b; Ruiz y
Hernandez, 2005; Verdugo, 2005; Plumb, 2006; Sumano y Ocampo, 2006).



3.12.2 Buprenorfina

1. Nombre genérico.

Clorhidrato de Buprenorfina.

2. Origen y Quimica.

Analgésico opioide semisintético altamente lipofilo, derivado de la tabaina.

3. Accion farmacologica.

Agonista parcial selectivo para los receptores opiqiges/ o.

4. Farmacocinética
Absorcion se puede administrar por via sublingual, via oral (PO), IV, IM, SC y

epidural; tiene una absorcion rapida tras la aplicacion.

Distribucién pasa a torrente sanguineo alcanzando sus maximas concentraciones
los 5 min, mientras que las mas altas concentraciones plasmaticas se detectan a las 2
hrs, cuando es administrada por PO y sublingual. Cerca del 96% del farmaco circulante
se encuentra fijo a proteinas. La asociacion de este farmaco con su receptor es tardada,
lo que se ve reflejado en la lentitud del comienzo de la accion de este, que va de 45 — 60

min.

Biotransformaciénse metaboliza por conjugacion en higado y presenta un ciclo

enterohepatico.

Excrecion se elimina en orina donde se detectan metabolitos tanto N-
desalquilados como conjugados, pero la mayor parte del farmaco se excreta sin cambios
en las heces.

5. Farmacodinamia.
Es un agonista que esta asociado a su actividad narcética y su afinidad a los

receptores opioidgsy «, en el SNC.



Los opioides tienen un mecanismo de accidon complejo que consiste en
interacciones a nivel de diferentes clases de receptor de opioides. Los farmacos opioides
asemejan la accion de los opioides enddgenos (endorfinas) que son péptidos producidos

en el SNC y enddcrino.

Las diversas respuestas farmacolégicas que genera la estimulacion de los
receptores de opioides dependen de la ubicacion de cada tipo de receptor en el SNC y de
las cascadas bioquimicas especificas activadas en diferentes tipos de células. Por
ejemplo, los receptorgsson los responsables de la sensacion de dolor, desde la médula
espinal hasta el cerebro. Los agonistas opigidatiben la transmisién del dolor de

manera muy selectiva y sin alterar otras modalidades sensitivas.

Estos receptores también se encuentran en las células nerviosas que generan
ritmos respiratorios en el tronco cerebral, para tal fin cuando son estimulados deprimen

la respiracion.

La mayor parte de los analgésicos opioides utilizados en la actualidad son
agonistas selectivog y diferentes opioides tienen actividad variable a nivel de otros
receptores. Los receptorgsnedian efectos de analgesia a nivel espinal y supraespinal,
euforia, depresion respiratoria, miosis, sedacion, reducciéon de la actividad
gastrointestinal y dependencia fisica. Diversos agonistas selectivos del recsptor
emplean en la practica clinica y también exhiben cierto grado de actiyidac
activacion de los receptoras producen analgesia a nivel espinal, miosis, diuresis

sedacion y disforia, pero no inducen dependencia fisica.

La accion principal de los receptores opioides es la modulacion inhibitoria de la
transmision sinaptica, tanto en el SNC como en las diferentes neuronas periféricas,
incluyendo el plexo mioentérico. En general, los receptores se encuentran sobre las
terminales nerviosas presinapticas, donde su activacion reduce la liberacion de
neurotransmisores o bien sobre el cuerpo de la neurona, donde inhiben la generacién de
potenciales de accién. En algunas areas del SNC los receptores de opioides inhiben la
neurotransmision excitatoria y en otras producen desinhibicion o un efecto excitador

neto porque reducen la liberacién de neurotransmisores inhibitorios.



6. Posologia.
Se presenta en el siguiente cuadro:

Cuadro 2. Dosificacion y duracidon de la analgesia de la Buprenorfina en caninos y
felinos.

Via de administracion Dosis (mg/Kg) Duracién de la analgesia (hrs)

Caninos Felinos
v 0.005 - 0.02 0.005-10.01 3-4
IM 6 SC 0.005 - 0.02 0.005-10.01 4-12
Epidural 0.005 - 0.02 0.005 - 0.01 12 -18

7. Usos terapéuticos.

Proporciona analgesia adecuada después de algun traumatismo o cirugia de tejidos
blandos, pero ésta es insuficiente para traumatismos o cirugias de tejidos Oseos
moderados a mayores. Se utiliza en combinacion con tranquilizantes como la

Acepromacina o Propionilpromacina (fenotiacinicos) en combinaciones de NLA.

8. Reacciones adversas.
Somnolencia, mareos, depresion respiratoria, sudoracion, hipotension, diarrea,

urticaria, convulsiones, apnea, temblores.

Es un farmaco provoca bradicardia e hipotension que pueden estar relacionadas
con la accion sobre los receptores de opioides localizados en el nucleo del fasciculo
solitario del tronco encefélico, lo que provoca la inhibicion del tono simpatico del
corazon y en consecuencia, reduce la frecuencia cardiaca y la tension arterial. Asi
también, se produce la descarga de histamina, quien es la responsable de la hipotension.
En dosis muy altas puede provocar inversion de la onda T en el ECG, debido a

fendmenos de anoxia del miocardio, secundaria a la depresion respiratoria.



9. Contraindicaciones.

No se deben utilizar en pacientes con depresion respiratoria, se recomienda reducir
la dosis a la mitad en pacientes con asma, enfermedad obstructiva pulmonar o hipoxia.
En pacientes con traumatismos craneoencefalicos, debido a que aumenta la presion
intracraneana a consecuencia de la depresion respiratoria. En animales con hipotension

y arritmias. No se debe de administrar en pacientes con insuficiencia hepética o renal.

10. Interacciones.
La Buprenorfina administrada junto con otros depresores centrales produce mayor
sedaciéon y bradicardia. En los pacientes anestesiados con Halotano o Isofluorano se

provocan reducciones significativas en la tension arterial y frecuencia cardiaca.

11. Forma farmaceéutica.

Temgesic ®, Buprenex ® (Litter, 1980; Meyetsal., 1982; Reisine y Pasternak,
1996; Nolan, 2002; Branson y Marjorie, 2003; Gutstein y Akil, 2003; Enriquez, 2003;
Nicholson y Christie, 2004; PLM. 2005a; Ruiz y Hernandez, 2005; Plumb, 2006;
Sumano y Ocampo, 2006).



3.12.3 Clorhidrato de Naloxona

1. Nombre Genérico.
Clorhidrato de Naloxona (Nx)

2. Origen y Quimica.

Derivado de la tabaina (alcaloide de la morfina) su férmula quimica es 17 - alin -
4,5 | alfa epoxi -3,4 - dihidromorfina - beta - ona. Se constituye de varios nucleos
aromaticos y en la practica se presenta disponible bajo la forma de Clorhidrato de
Naloxona (C19H22CINO4); es soluble en agua Yy alcohol e insoluble en éter. Es un
polvo blanquecino con un pK de 7.94 y debe mantenerse entre 15 y 30 °C y protegerse
de la luz. Su punto de ebullicion es de 179 a 180 °C y su pH es de 3 a 4.

3. Accién Farmacoldgica.

Se le identifica como un antagonista puro de los derivados del opio y a dosis
bajas tiene una alta afinidad por los receptores opipitiggu2, en comparacion con el
receptor opioided, en el que se requieren altas dosis de Nx paraeejerdloqueo de
dicho receptor. Por otra parte la Nx tiene muy baja afinidad de union hacia los
receptorex, ya que se requieren de 20-30 veces mas dosisqglee lae requiere para

bloquear a los receptorgsEl receptor opioide @s insensible a la Nx.

Ejerce otras acciones farmacoldgicas como:

* Disminuye la liberacién enzimatica por parte de los lisosomas y péptidos
depresores del miocardio, por lo que ejerce un efecto estimulante en el corazén y
SNC.

* En combinacion con el sulfoxido de dimetilo disminuye las lesiones provocadas
por los radicales libres.

* Mejora indirectamente la calidad y cantidad del transporte del oxigeno,
incrementando la sensibilidad de los barorreceptores.

* Incrementa los niveles de cortisol en el plasma.

* Se une a los receptores Y, impidiendo la accion de los Péptidos Opioides
Enddgenos (POE) en los procesos de secrecion de los factores de liberacion de

gonadotropinas y las gonadotropinas mismas.



* Se une a los receptorpendofinérgicos impidiendo la accion de la morfina y
mayoria de sus derivados.

« Compite con receptores 4 que se consideran como mediadores de la analgesia
supraespinal, la depresion respiratoria, la endorfina y la dependencia fisica.

« Compite con los receptoras que se consideran mediadores de la analgesia
eginal y la sedacion.

« Compite con los receptorags que controlan la estimulacion respiratoria y
vasomotora.

» Este farmaco es mas efectivo como antagonista de los efectos agonistas i que de

los «,dyo0.

Tiene accion antagonica de los efectos de analgesia, hipnosis y depresion del
sistema cardiovascular producidas por Halotano debido al bloqueo de sustancias
endogenas del tipo beta-endorfinas o encefalinas, las cuales son liberadas en respuesta a

la accion del Halotano.

4. Farmacocinética.

No ejerce efecto via oral (PO), ya que se destruye en el pH estomacal; cuando se
administra por via IMsu distribucion en los tejidos es 6 a 7 veces mayor que en el
plasma; continuando con su distribucién hasta llegar al SNC donde se le ha localizado
en gran cantidad en receptores microendofinérgicos o receptores |, aunque también se
ha sugerido que puede ser captada por receptoreg o. Su efecto dura
aproximadamente 4 hrs. Se metaboliza en el higado conjugandose con el acido

glucorénico. Se elimina por orina en aproximadamente 24 hrs.

5. Farmacodinamia.

Su mecanismo de accion es uno de los ejemplos mas notables del antagonismo en
la medicina. Cuando se administra en ausencia de un agonista, se le considera inerte en
relacion al bloqueo de los farmacos derivados de la morfina. Por el contrario cuando se
administra a un sujeto tratado con morfina 0 muchos de sus derivados, su efecto es de
un antagonista puro. Anula los efectos de los agonistas opioides casi por completo en 1

a2 min.



Ademas la Nx actia en el SNC y/o a nivel periférico en el sistema opiodérgico
mejorando la funcion cardiovascular en el shock experimental (aumenta la presion
arterial sistémica, la contractilidad del ventriculo izquierdo y el gasto cardiaco), ya que
la accion protectora de la Nx depende del sistema nervioso simpatico-medular y
adrenal-pituitario. Los efectos cardiovasculares de la Nx en el shock espinal estan
mediados por el sistema nervioso parasimpatico y por la liberacion de dopamina, entre
otras catecolaminas (adrenalina y noradrenalina), que se liberan por dosis altas de Nx.

6. Posologia.
En perros de 0.04 mg / kg IV, IM 6 SC. En gatos de 0.05-0.1 mg/ Kg IV, 0.2 —
0.4 mg/Kg IM.

7. Usos terapéuticos:

* En pacientes con sobredosis de opiaceos

» Antidoto en la NLA, por ejercer antagonismo competitivo sobre el Fentanyl
descrito como un agonista puro derivado de la morfina

* Reversion de efectos anestésicos y analgésicos de la Ketamina mediado por
receptores de opioides

* En dosis superiores a 0.3 mg / Kg, los pacientes manifiestan aumento de la
presion arterial sistdlica, por lo que la Nx se ha utilizado en casos de choque
inducido por hemorragias y endotoxinas.

* Trastornos cerebro vasculares como embolia, al parecer disminuye los efectos
isquémicos regionales

* Experimentalmente en casos de diarrea y vomito (disminuye el peristaltismo)

* Se ha usado conjuntamente la Meperidina con la Nx como coadyuvante en la
anestesia con Pentobarbital Sédico

* Experimentalmente en la induccién y sincronizacion de celos en las hembras de
especies domésticas que son destinadas a produccién

* Liberador de LH

» Estimulante de la receptividad sexual, fertilidad y prolificidad

» Uniformador de cuerpos luteos para la transferencia de embriones

e Tratamiento de quistes foliculares

« En trabajos realizados en machos en general de las especies domésticas, eleva la



libido, el diametro testicular y los niveles séricos de testosterona

* Modulador de la conducta sexual en las diferentes especies domésticas

8. Reacciones adversas.

En humanos se reportan mareos, malestar general y cefalea, edema pulmonar,
fibrilacion ventricular en pacientes cardiopatas. Su accion puede durar menos que la del
narcotico que se esta antagonizando, por lo que se debe vigilar al paciente para constatar

que no se presente una recaida.

9. Contraindicaciones.

En pacientes con hipersensibilidad al farmaco, con anormalidades cardiacas
preexistentes y animales opioide — dependientes. No se debe utilizar en pacientes
hipertensos ya que puede ocasionar una elevacion brusca de la tension arterial que

puede conducir al paciente a una falla de bomba y edema pulmonar

10. Interacciones.
Revierte los efectos de los agonistas puros y agonistas parciales como la Morfina,

Fentanyl, Oximorfona, Meperidina, Butorfanol y Nalbufina.

11. Forma Farmacéutica.

Narcanti ® (Meyerst al., 1982; Bastida, 1985; Gonzalez, 1985; Alcazar, 1991;
Rosano, 1991; De Leéat al., 1992; Martinez, 1992; Ruiet al, 1994; Reisine y
Pasternak, 1996; Hrapkiewiez al., 1998; Lorenzana, 1998; Lorenzaetaal., 1998;
Signh et al, 2000; Kumruet al, 2001; Suarez, 2001; Fuentes, 2002; Nolan, 2002;
Ojeda, 2002; Plumb, 2002; Swindé al., 2002; Walter y Leona, 2002; Branson y
Marjorie, 2003; Enriquez, 2003; Fuenttsal.,2003a; Fuentest al.,2003b; Fuentest
al., 2003c; Fuenteset al., 2003d; Gutstein y Akil, 2003; Pallas, 1993; Ruiz y
Hernandez, 2003; Fuentes y Sanchez, 2004; Ruiz, 2004eRaiz 2004; Avila, 2005;
Gonzalez, 2005; Ruiz y Hernandez, 2005; PLM. 2005a; Hernandez y Ruiz, 2006;
Plumb, 2006).



4. JUSTIFICACION

En la actualidad, en el ambito de la Anestesiologia en Medicina Veterinaria se
busca que este procedimiento sea reversible y controlado. Al respecto el Clorhidrato de
Xilacina es considerado uno de los neurolépticos mas utilizados en las pequefias
especies, ya sea como preanestésico o como parte fundamental de la NLA y/o

neuroleptoanestesia.

En referencia a lo anterior existe escasa literatura que demuestre el efecto
antagonico de la Nx sobre la Xilacina, ya que en la revision de literatura realizada, se
describe a este opioide como un antagonico de los analgésicos narcoticos, anestésicos
disociativos y como estimulante de la reproduccion en las especies domésticas, entre

otras funciones descritas con anterioridad.

No obstante, su empleo sobre el aparato cardiovascular ha sido sugerido por
algunos autores, quienes describen la prescripcion de Nx principalmente como
estimulante de la funcién cardiaca y coadyuvante en el tratamiento del estado de shock,
ya que este farmaco puede ser capaz de actuar en los receptores de opioides que posee el
corazén, aungque también se ha mencionado que entre sus acciones farmacologicas estan
la liberacion de catecolaminas a nivel central y periférico, disminuye la liberacion
enzimatica por parte de los lisosomas y péptidos depresores del miocardio, por lo que
existe un aumento de la FC y la frecuencia respiratoria, incremento de la presion arterial
e inhibicion de la liberacion de GABA. Lo anterior, sugiere que su empleo puede estar
justificado ante la presentacion de los efectos colaterales en el corazén de la mezcla

ataranalgésica utilizada.

Por lo consiguiente, el objetivo del presente trabajo fue valorar el efecto de la Nx
sobre la FC, ECG y tiempo de recuperacion anestésica de pacientes sedados con un bolo

de X-B, ambos administrados por via IV.



5.OBJETIVOS

51  Objetivo general

Evaluar el efecto del Clorhidrato de Nx sobre el ECG de perros adultos sedados

con Xilacina y Buprenorfina

5.2  Objetivos particulares

Determinar el efecto de la Nx sobre la FC y tiempo de recuperacion anestésica de

los pacientes.

Valorar el efecto de la Nx sobre la onda P, intervalo PR, intervalo QRS, onda R,

segmento ST y onda T, de pacientes sedados con Xilacina y Buprenorfina.



6. HIPOTESIS

La Nx revierte los efectos adversos provocados por la combinacion
neuroleptoanalgésica compuesta por Xilacina y Buprenorfina sobre los trazos
electrocardiograficos y FC de perros adultos.



7. MATERIAL Y METODOS

El presente trabajo se realizo en la Facultad de Estudios Superiores Cuautitlan
UNAM, ubicado en la carretera Cuautitlan — Teoloyucan Km. 2.5 San Sebastian Xhala.
Cuautitlan lIzcalli, Estado de México. Esta zona se orienta geograficamente a 19° 40' 50"
latitud oeste, se encuentra a 2252 metros sobre el nivel del mar (msnm), su clima es
templado sub — humedo con lluvias en verano de humedad media (Cwl) y una
precipitacién pluvial al afio promedio de 605 ira temperatura promedio anual es de
16° C, siendo la temperatura minima 5° C y la méxima de 27.8° C (Estacion
Metereologica FESC; INEGI, 2006).

Los semovientes estudiados fueron observados y evaluados mediante un examen
fisico preanestésico para valorar su estado de salud. Durante la observacion de dichos
pacientes la alimentacion fue a base de concentrado comercial yadgbeaum. El
material bioldgico y no biologico empleado en el experimento se presenta en el cuadro
3.

Cuadro 4. Material biolégico y no biologico para la toma del ECG

Material biolégico Material no bioldgico

15 perros machos de raza criolla con Jeringas estériles de 3y 5 ml
peso promedio de 11.1 2.9 Kg y una Punzocats estériles calibre 21 G 3% 19 mm
edad promedio de 1.56:4 afios. Torundas con alcohol
Cinta adhesiva
Bascula de piso
Bozales
Rasuradora con navaja del nUmero 40
Gel de conduccion
Papel Electrocardiografico 50x30 — HE
Electrocardiografo (Cardiotest Fx 41)
Clorhidrato de Xilacina (Procin ®)
Clorhidrato de Buprenorfina (Temgesic ®)

Clorhidrato de Naloxona (Narcanti ®)

7.1 Metodologia



Se realizO la evaluacion de los semovientes mediante un examen fisico
preanestésico para determinar el estado general. A continuacion se enumeran los pasos
gue se siguieron para la toma del ECG:

1. Calibracion del electrocardiografo (Cardiotest Fx 41)alcm=1mvenla
derivada ll.

2. Rasurado del antebrazo izquierdo del paciente y colocacién del punzocat
calibre 21 G % 19 mm en la vena cefalica, fijandolo con cinta adhesiva.

3. El paciente se coloc6 en decubito lateral derecho con los miembros
extendidos, ligeramente separados.

4. Se colocaron los electrodos utilizando gel conductor de la siguiente
manera:

* Negro: en la rodilla de la extremidad posterior izquierda.

* Rojo: en la rodilla de la extremidad posterior derecha.

» Blanco: en el codo de la extremidad anterior derecha.

* Verde (tierra): en el codo de la extremidad anterior izquierda

5. Se obtuvo el primer registro electrocardiografico, asi como la FC para
evaluar la actividad normal del corazoén.

6. Transcurridos 10 min se administrd por via IV, la combinacién X-B en
una dosis de 1 mg / Kg y 0.02 mg / Kg respectivamente (Plumb, 2002;
Ruiz y Hernandez, 2005).

7. Posteriormente a los 10 min de la administracion de los farmacos se
realizo el siguiente registro del ECG y la evaluacién de la FC.

8. Acto seguido se administré por la misma via la Nx a una dosis de 0.04
mg / Kg (Ruiz y Hernandez, 2005).

9. Pasados 3 min de haberse suministrado la Nx se obtuvo el tercer registro
de ECGy FC.

10. Ulteriormente a los 5 min a partir de la administracion de Nx se realiz¢ el
ultimo registro, asi como la valoraciéon de la FC.

11. Finalmente los resultados obtenidos fueron transformados de mm a seg
(estimacién de intervalos y segmentos) y de mm a mv (evaluaciéon de la
amplitud de las ondas), para ser analizados de la siguiente manera:

o Calculo de la FC registrado en min.



o Andlisis de las deflexiones, intervalos y segmentos de las 4 variables
(ECG basal, X-B, Nx 3 min y Nx 5 min):
= OndaP
* |Intervalo P -R
= Complejo QRS
= OndaT
» IntervaloQ-T
= SegmentoS-T
* IntervaloP -P
o Asi también el célculo del tiempo de recuperacion anestésica, que es

reportado en min.

7.2 Disefio experimental y Analisis estadistico

En relacion a lo anterior y como ya se describi6, a los 15 semovientes utilizados
en el presente experimento se les realizaron cuatro ECG, por lo que se realiz6 una
prueba de Analisis de Covarianza, en el que la covariable de estudio “X” fue el ECG
basal y la variable “Y” fueron los tratamientos: administracion de X-B, valoracion del

efecto de la Nx a los 3 min y 5 min respectivamente, bajo el siguiente disefio:

Yij = g+ Ti+p (Xi—xT+ Ej
Donde: p = media aritmética
Ti = efecto del tratamiento
B ( Xi — x) = estimador del coeficiente de regresion (covariable)

Ej = error aleatorio

Los resultados obtenidos en el presente estudio fueron evaluados mediante el
analisis ya citado, seguido de la comparacion de medias aritméticas por prueba de
Tukey con una P (<0.01), en el Paquete de disefios experimentales de la Facultad de
Agronomia de la Universidad de Nuevo Ledn (FAUANL) Version 2.5 (Olivares, 1994)

y en el Programa Excel version XP Professional de Microsoft Office ®.



8. RESULTADOS

Los resultados obtenidos en el presente experimento de las variables estudiadas

guepresentaron diferencias significativas (P<0.01), se muestran a continuacion.

En el cuadro 5 se observa que la FC en los pacientes sedados con NLA descendi6
hasta 66.00 A7.72 Ipm, y posteriormente al haber administrado Nx la FC aumento,
aunque la mejor respuesta se obtuvo a los 5 min donde su valor se situé en 92.06 +
25.19 Ipm, sin embargo esta variable no regres6é completamente a los niveles del ECG

basal.

Cuadro 5. Frecuencia cardiaca

Variable FC (Ipm)
ECG basal 135.1316.84 a
NXx 5 min 92.06 +25.19 b
Nx 3 min 84.06_+23.97 bc
X-B 66.00 +17.72 c

Letras diferentes indican diferencia significativa P <0.01

Por otra parte, en la variable Onda P, la Nx a los 5 min y la combinacion X-B
mostraron menor amplitud, siendo 0.1338.87 y 0.1333 .05 sus valores obtenidos
respectivamente, sin embargo también se observd que la Nx a los 3 min aumento la
amplitud de la onda P hasta 0.1400.67 mv, donde se obtuvo la mejor respuesta ante
la aplicacion del opioide, aunque estadisticamente no se obtuvo diferencia entre

tratamientos.

Cuadro 6. Onda P

Variable Onda P (Amplitud en mv)
ECG basal 0.2067 6.06 a
Nx 3 min 0.1410+0.07 b
X-B 0.1333+0.05b
Nx 5 min 0.1333 +0.07 b

Letras diferentes indican diferencia significativa P <0.01



En los cuadros 7 y 8 se muestra que en las variables complejo QRS y onda T
existié diferencia significativa entre el ECG basal y los tres tratamientos, es decir la
covariable influye sobre la respuesta de los tratamientos, sin embargo también se puede

observar que entre estos ultimos tres no hubo diferencia significativa.

Cuadro 7. Complejo QRS.

Variable Complejo QRS (Amplitud en mv)
ECG basal 1.45+ 0.62 a
X-B 1.56+0.58 b
Nx 3 min 1.59+0.61b
NX 5 min 1.59+0.61b

Letras diferentes indican diferencia significativa P <0.01

Cuadro 8. Onda T.

Variable Onda T (Amplitud en mv)
ECG basal 0.24+0.13 a
X-B 0.39+0.29 b
NX 3 min 0.35+0.22 b
NXx 5 min 0.39+0.25 b

Letras diferentes indican diferencia significativa P <0.01

En el cuadro 9 se muestra que la administracion de Nx a los 3 y 5 min
incrementaron el segmento S — T hasta 0.098@.63 y 0.0913_+0.03 seg

respectivamente, en relacion con el segmento basal que fue de 0E23:eg.



Cuadro 9. Segmento S-T

Variable Segmento S — T (Intervalo en seq)
Nx 3 min 0.0980 +0.03 a
Nx 5 min 0.0913 +0.03 b
X-B 0.0820 +0.02 ¢
ECG basal 0.06738.02 c

Letras diferentes indican diferencia significativa P <0.01

Las variables que se muestran a continuacion no presentaron diferencias
significativas (P>0.01), sin embargo los resultados obtenidos a partir de ellas se

presentan en el siguiente cuadro:

Cuadro 10. Valores electrocardiograficos que no mostraron diferencia significativa

(P>0.01).

Variable ECG Basal X-B Nx 3 min Nx 5 min
Intervalo P - R (seg) 0.12+ 0.05 a 0.13+ 0.02 a 0.13+ 0.02 a 0.13+ 0.02 a
Intervalo QRS (seq) 0.04+0.02 a 0.04+ 0.02 a 0.03+ 0.02 a 0.03+0.01 a
Intervalo Q — T (seg) 0.20+ 0.06 a 0.22+0.02 a 0.23+ 0.03 a 0.23+0.02 a

Asi mismo, el promedio en la variable tiempo de recuperacion anestésica y su

desviacion estandar se presentan en la tabla 1.

Tabla 1. Tiempo de recuperacion anestésica de los pacientes sedados con Xilacina

— Buprenorfina a partir de la administracion 1V de Nx.

_ .. | Promedio y Desviacion estandar
Tiempo de recuperacion

anestésica .
5.9 + 3.9 min.

Finalmente se valoré el intervalo P — P, que conforme a la literatura consultada se

trata de una variable cualitativa, sin embargo para evaluar de forma objetiva los



bloqueos AV, se presentan los resultados de ésta medicion en el cuadro 11; donde se
observa que la administracion de la combinacién de X-B incrementd los seg de este
intervalo al presentarse dichos bloqueos (1.1867 + 0.21) y que la suministracién de Nx
con su correspondiente valoracion a los 3 y 5 min redujo este tiempo, presentandose
valores de 1.0273 £ 0.32 y 0.9220 £ 0.30 respectivamente.

Cuadro 11. Intervalo P - P

Variable Intervalo P — P(Intervalo en seq)
X-B 1.1867 +0.21 a
NX 3 min 1.0273 +0.32 ab
Nx 5 min 0.9220.+0.30 b
ECG basal 0.49606.11 c

Letras diferentes indican diferencia significativa P <0.01

En los apartados 10 y 11 del presente documento se citan y muestran imagenes de
los ECG de los pacientes utilizados en el estudio, donde de forma particular se hace una

breve descripcion de lo observado.



9. DISCUSION

No existen datos concluyentes acerca del posible antagonismo de la Nx sobre la
Xilacina, con la finalidad de revertir el estado de ataranalgesia o NLA.

Al respecto Martinez (1992), en un experimento realizado en otra especie
(bovinos) menciona a la Nx en dosis de 0.013 mg / Kg como antagoénico de la Xilacina,
donde de forma particular sélo se logré un ligero aumento de la FC en el 50% del
grupo, disminuyéndose este parametro en el 30%, mientras que en el 20% restante se
mantuvo. Por otra parte la Nx solo originé intentos de reincorporacion en un tiempo de
37.8 min después de la administracion de Xilacina; por lo que el autor sugiere repetir el
experimento utilizando una dosis mayor de Nx ya que no existe una dosis terapéutica
estandarizada para el caso de esta especie. En referencia al presente estudio, el tiempo

de recuperacion fue de 5.9 + 3.9 min, caracterizado por un incremento en la FC.

En el caso particular de la variable FC, en el presente experimento como ya se citd
opotunamente, la Nx mostr6 un aumento significativo de esta. En relacion a esto,
Gonzélez (2005) reportd que la Nx tiene la capacidad de aumentar la FC debido a que
disminuye la liberacién enzimatica de lisosomas y péptidos depresores del miocardio,
con lo que se aumenta la sensibilidad de barorreceptores, niveles de cortisol,
catecolaminas plasmaticas y por consiguiente se incrementa el funcionamiento cardiaco.
Asi también Branson y Marjorie (2003), describen que la Nx actia en el SNC y/o a
nivel periférico en el sistema opiodérgico, mejorando la funcién cardiovascular en el
shock experimental, caracterizado por una estabilidad en la presion arterial sistémica,
mayor contractilidad del ventriculo izquierdo e incremento del gasto cardiaco, todo lo
anterior proporcionado por la accion protectora ejercida por la Nx que depende del
sistema nervioso simpético-medular y adrenal-pituitario. Lo descrito por los autores
anteriormente citados, permite explicar lo observado en el presente experimento en la

variable FC.

Por otra parte, Gonzélez (2005), asi también Hernandez y Ruiz (2006) reportaron
que la Nx ejerce un efecto antagonico sobre los anestésicos disociativos como la

Ketamina. En este sentido, a pesar de que la Xilacina y la Ketamina no pertenecen a los



mMismos grupos anestésicos, el efecto estimulante de la Nx sobre el corazén persiste, lo
gue indica que este farmaco posee una accion antagénica no competitiva; es decir puede
revertir los efectos de estas sustancias sin actuar directamente sobre sus receptores y de
acuerdo con Hernandez (Comunicacion personal. 2006) esta accion se realiza
probablemente por ligandos fisiologicos, con lo que se confirma la actividad de la Nx

sobre el miocardio.

Asi mismo, Ojeda (2002) realiz6 un experimento en humanos, concluyendo que la
Nx es capaz de incrementar la FC, aunque también menciona que al antagonizar a los
POE, desencadena la liberacion de catecolaminas desde nivel central (principalmente
dopamina), asi como influir sobre la secrecién de adrenalina y noradrenalina a nivel

periférico, dando como resultado efectos estimulantes en el sistema cardiovascular.

Es por ello que la Nx logra un aumento de la FC, no obstante este farmaco como
lo indican Reisine y Pasternak (1999), asi como Branson y Marjorie (2002) puede
establecer su efecto estimulante sobre el corazdn, gracias a que este Organo posee
receptores para opioides. Sin embargo, en el presente estudio durante la valoracion de la
onda P no se observaron diferencias significativas, o que sugiere que la Nx no actla
sobre el sistema de conduccién especializado, pero que su accién estimulante esta
mediada por opioides en el corazén. De acuerdo con ello, los valores normales de la
onda P en caninos segun Tilley y Burtnick (1992) son de 0.4 mv maximo, mientras que
el valor normal registrado en el presente trabajo fue de 0.20BD6+ no obstante
después de administrar la combinacion X-B el voltaje disminuy6 hasta 0.1333 mv, con
la consiguiente disminucién de la FC; sin embargo una vez administrada la Nx y al
obtener el registro de la actividad eléctrica del corazon a los 3 min, este parametro se
mejord hasta situarse en 0.1410.87, lo que indica que los valores basales registrados

en los semovientes en estudio son normales.

En conjunto con la estimulacion del miocardio (receptores opioides del SNC y del
corazdn), se tiene como respuesta el aumento de la FC y gasto cardiaco, llevando al

paciente a un estado mas estable durante el proceso anestésico.

Durante la revision de literatura de distintos autores, se describen diferentes usos

de este opioide, por ejemplo Bastida (1985), utiliza la Nx como tratamiento en el estado



de shock en humanos, donde reporta que se logré aumentar la FC y la presion arterial de
los diferentes pacientes, lo que conlleva a un mejoramiento del estado general, ademas
de favorecer la perfusion tisular, la funcién renal y el estado de conciencia. Asi también,
describe que este antagoénico de opioides beneficia la biotransformacion de los

farmacos, por lo que el tiempo de anestesia es menor.

Por tal motivo el tiempo de recuperacion disminuye, esto se comprueba en el
presente trabajo al registrarse datos que son significativos, en el que el promedio en
tiempo de recuperacion fue de 5.9 + 3.9 min después de la administracion IV de Nx,
cuando el promedio de la vida media biolégica o tiempo de recuperacion de la Xilacina,
es de 20 — 40 min, de acuerdo con lo citado por Caballero y Ahumada (2002), Fuentes
(2002), Pawson (2004), Ruiz y Hernandez (2005), Sumano y Ocampo (2006) .

Lo anterior proporciona una alternativa para reducir el tiempo de anestesia con
este tipo de tranquilizantes, ademéas de disminuir las reacciones adversasogle los
adrenérgicos. Cabe mencionar que la Nx fue capaz de reducir y/o suprimir los bloqueos
AV de primer y segundo grado provocados por la Xilacina en los semovientes del
presente estudio (anexo 1), al aumentar la FC y con ello regular la actividad eléctrica del

marcapasos cardiaco.

Al respecto, hasta el momento no hay literatura que mencione este tipo de ventajas
proporcionadas por la Nx, Unicamente se refiere a este farmaco con la propiedad de
efectos benéficos sobre la FC, frecuencia respiratoria, presion arterial, ademas de un
aumento de catecolaminas reportado por Ojeda (2002) y como tratamiento en el estado
de shock (Bastida, 1985).

Asi tampoco existen datos reportados sobre los efectos del opioide sobre el
segmento S — T, sin embargo con los pacientes del presente experimento se observo un
mayor tiempo de este intervalo, aunque el valor registrado se encuentra normal, ya que
las patologias sugeridas por Tilley y Burtnick (1992), hacen referencia a una

modificacion a partir de la linea isoeléctrica.

Lo relevante a comentar en este intervalo, es que al haber un tiempo superior al

registrado en un inicio (ECG normal), algunos autores como Tilley (1992), Tilley y



Burtnick (1992), Kittleson (2000), Tilley (2001) y Tachika (2006a), sugieren que este
incremento en seg, indica que el tiempo de repolarizacion de la membrana miocérdica

es mas largo, aunque no se considera un estado patoldgico.

Con respecto a las variables de estudio: complejo QRS en seg, segmento Q — T e
intervalo P — R, en las que no existio diferencia significativa (P>0.01) en el analisis
estadistico, los promedios de los valores obtenidos en el ECG normal de todos los
pacientes, se encuentran dentro de los rangos normales y a pesar del tratamiento del
grupo con X-B e inclusive después de la administracion IV de Nx, tampoco resultaron
afectados, tomando como base los valores normales reportados por Tilley (1992), Tilley
y Burtnick (1992), Kittleson (2000), Tilley (2001), Tachika (2006a) y Tachika (2006b),

en sus diferentes publicaciones.

En relacion a la variable P — P, este intervalo hace referencia a cuanto es el tiempo
que tarda en llegar el impulso nervioso desde el N-S hasta el N-AV segun lo documenta
Tilley (1992a), por lo que cuando este sea mayor la FC serd menor. Por lo tanto la FC
registrada tendra relacion directa con esta variable; no obstante autores como Tilley y
Burtnick (2001a), Mendoza (2002), Ynaraja y Montoya (2005), sugieren que este
intervalo no se reporta en valores numéricos en un ECG, debido a que es un parametro
cualitativo, en el que las anomalias presentes pueden ser las arritmias sinusales
anormales, impulsos atriales superpuestos o prematuros, complejos de escape después

de un paro sinusal o un bloqueo sinusal.

Sin embargo, por objeto de estudio en el presente experimento se realizaron las
mediciones de este intervalo, para que el analisis del mismo fuese mas objetivo y de
esta forma evaluar estadisticamente el comportamiento del trazo electrocardiografico de
los pacientes utilizados, ya que estos presentaron bloqueos sinusales y AV, que son
caracteristicos de la administracién de Xilacina como lo citan oportunamente Caballero
y Ahumada (2002), Pawson (2004), Ruiz y Hernandez (2005), asi como Sumano y
Ocampo (2006).

Como ya fue citado anteriormente no existe un reporte numérico del
comportamiento de esta variable en un paciente, por lo que la discusion no se hizo

comparativamente con algun otro investigador, asi que el analisis del mismo se realiz6



con los registros obtenidos, en el que se observé que la combinacion X-B es capaz de
incrementar este intervalo desde su nivel basal registrado que fue de 0.4960 + 0.11 seg
hasta situarlo en 1.1867 *+ 0.21 seg. En referencia a la valoracion de este intervalo bajo
el efecto del opioide, se observé que la Nx es capaz de reducir este tiempo, presentando
su mejor respuesta a los 5 minutos de haberse administrado, estableciendo niveles de
0.9220 £ 0.30 seg, no obstante este opioide no logré reestablecer al individuo hacia los
niveles basales, pero si fue capaz de retirar los bloqueos sinusales y AV. Por lo anterior
se puede inferir que esta accion se realiza probablemente por ligandos fisioldgicos y no

por un receptor en comun.



10. CONCLUSIONES

De acuerdo con la hipétesis y los objetivos planteados en el presente, se concluye
gue la Nx reduce las reacciones adversas provocadas por la suministracién IV de
Xilacina y Buprenorfina sobre el ECG de perros adultos, al menos en las variables: onda

P, segmento S- Ty FC.

Asi también, se disminuye el tiempo de recuperacion anestésica proporcionado en

un principio por la mezcla de NLA administrada.

Por lo que, se considera una alternativa de antagonismo no competitivo para
reducir los efectos de este tipo de tranquilizantes y analgésicos narcéticos, sin provocar

efectos colaterales en el paciente.



11. ANEXO 1

A continuacién se presentan imagenes de algunos electrocardiogramas de los
caninos utilizados en el presente experimento, donde en cada caso se expone una breve

explicacion de los que observa.

Figura 28. ECG normal, donde se observa un ritmo constante.

S

Figura 29. ECG de pacientes sedados con X-B en el que se observan ondas P

nomales, complejos QRS normales y la prolongacién del intervalo P — R y el intervalo
P-P.




Figura 30. ECG de un paciente sedado con la mezcla de NLA en el cual se observa
un bloqueo AV de segundo grado Mobitz | en el que las ondas P son normales, los
complejos QRS son normales, el intervalo P — R es variable y su prolongacion es

progresiva, ademas de una onda P que no produce complejos QRS sefialado con una

flecha.

h

Figura 31. Bloqueo AV de segundo grado Mobitz Il durante la anestesia con X-B

en el que se puede ver ondas P que no producen complejos QRS, estos son sefalados

con flechas.




Figura 32. ECG después de 3 min tras la administracion de Nx, obsérvese que el

ritmo es mas constante, donde las ondas P y los complejos QRS son normales.

Figura 33. Bloqueo de primer grado revertido por la aplicaciéon de Nx, obsérvese,

como después del bloqueo se regulariza el ritmo cardiaco.
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12. ANEXO 2

En el presente apartado se muestra el efecto de la Nx sobre la melladura en R de
un canino macho de 1 afio de edad empleado en el presente estudio. Aunque no fue
parte de los objetivos y la hipotesis planteados al principio de la experimentacion, se
considera una hallazgo importante que puede significar una terapéutica extra en el caso
de tener pacientes con este tipo de padecimiento, por o que se recomienda realizar otros
estudios con un tamafio de muestra superior en el que la variable de estudio sea

Unicamente la melladura en la onda R.

La presencia de este tipo de anormalidades en el ECG, puede estar asociado a
estados de hipoxia del miocardio y Miocardiopatia Dilatada Canina la cual es una
enfermedad cronica idiopatica tipicamente caracterizada por un curso subclinico, en el
gue se observa dilatacion de las camaras cardiacas y adelgazamiento del miocardio;

cuya fase final es una insuficiencia cardiaca congestiva (Montoya, 2005).

Esta enfermedad es multifactorial, algunos de los estados asociados son:
mutaciones genéticas, deficiencias nutricionales, defectos bioquimicos mitocondriales y
proteicos, toxinas, agentes infecciosos, mecanismos inmunoldgicos, alteraciones

metabolicas, taquirritmias (cronicas) (Montoya, 2005).

Figura 34. ECG de un paciente con melladuras en la onda R, marcada con un 6valo.




Figura 35. Melladuras en onda R acompafiabas de bloqueos de segundo grado

Mobitz Il ocasionadas por la administracion IV de Xilacina y Buprenorfina.

=i

Figura 36. Efecto de la Nx sobre la melladura en R, nétese que la onda R es més

definida, ademas de que disminuye notablemente la anormalidad descrita.




13. ANEXO3

En el siguiente apartado se muestran algunos ejemplos de los distintos tipos de

anormalidades en caninos y felinos.

Figura 37. Fibrilacion auricular, con ondas S profundas, sefialadas con una flecha

(Tomado de Ynaraja y Montoya, 2005).

R ottt ]

Figura 38. Bloqueo sinusal incompleto en un perro bajo los efectos dg un

agonista central (Medetomidina) (Tomado de Ynaraja y Montoya, 2005).
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Figura 39. ECG con

una bradicardia sinusal (Tomado de Ynaraja y Montoya,
2005).

Figura 41. Paciente con hiperkalemia, donde se observan ondas T picudas y de

voltaje elevado, sefialadas con una flecha (Tomado de Ynaraja y Montoya, 2005).




Figura 42. Aumento de tamafio de ambos ventriculos en un perro de 5 afios con
persistencia del conducto arterioso, hipertension arterial. La amplitud de las ondas Ry S

estan aumentadas, ademas de ondas T picudas y acuminadas (Tilley, 1992b).
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Figura 43. Depresion del segmento S — T en un perro con hipokalemia secundario

a una alcalosis respiratoria (Tilley, 1992b).
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Figura 44. Prolongacién de un intervalo Q — T (sefialado con flechas) en un perro

envenenado con etilen glicol. Severa hipocalcemia y falla renal (Tilley, 1992b).




Figura 45. Ondas T con aumento en la amplitud, elevacion del segmento S — T,
complejos QRS con bajo voltaje en un perro con efusion pericardica. Los cambios en la
onda T probablemente estén asociados a una inflamacién epicardica (Tilley, 1992b).
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Figura 46. Flutter auricular con presencia de ondas f, variacion en el voltaje de los
complejos QRS, después de la administracion de digoxina (Tilley, 1992b).
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Figura 47. Hiperkalemia en un perro con shock hipovolémico. Ausencia de las

ondas P, ondas T picudas y con aumento en la amplitud (Tilley, 1992b).
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Figura 48. Bloqueo cardiaco completo con escape idioventricular con enfermedad
de Lyme. La frecuencia atrial esta disociada de la frecuencia ventricular (Tilley, 1992b).
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Figura 49. Asistole ventricular en un gato con hiperkalemia severa asociada a una
obstruccion uretral. Las ondas P y los complejos QRS estan totalmente disociados
(Tilley, 1992b).
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