Estudio experimental comparativo
de la analgesia intraoperatoria
con remifentanilo en el perro

Evaluamos la calidad analgésica del remifentanilo. Se anestesiaron 11 Beagle con
medetomidina, propofol, isoflurano y atracurio. Los analgésicos empleados fueron
fentanilo, remifentanilo o un placebo. Los resultados muestran menores necesidades
de anestésico con ambos opioides, mejor estabilidad cardiovascular y menores
tiempos de recuperacién con remifentanilo. Ambos firmacos proporcionan buena
calidad analgésica y recuperacion.
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e El remifentanilo es un nuevo opioide sintética de la familia del fentanilo. Como tal, pre-
5%?1’;?;”;2?;2{'35“0‘“3 senta unos efectos farmacoldgicos tipicos de los agonistas y: analgesia, sedacion y depresion
Fasultad de Clenclas respiratoria’, Fue sintetizado en 1991 por Feldman et al. En EEUU se aprobo su uso en hu-

Experimentales y de la Salud mana en julio de 1996 y empezo a emplearse en Europa a finales de 1997.
Universidad Cardenal
Herrera-CEU

ST B RatGiE Es un analogo del fentanilo (4-anilidopiperidina) con un enlace metiléster, por lo que pue-
46113 Moncada de ser hidrolizado por las esterasas plasmaticas y tisulares. Este metabolismo hace que tenga
Valencia una vida media plasmatica muy breve, lo que le confiere un perfil farmacologico completa-

mente distinto al resto de opidceos’. Estas caracteristicas nos permiten, por primera vez, uti-
lizar un analgésico opioide a dosis altas hasta el final de la intervencion y despertar al pacien-
te de forma rapida, sequra®, y practicamente independiente de la duracion de la intervencion
quirtrgica’®.

Ademés, su rapide inicio de accion y su metabolismo, hacen que podamos controlar facil-
mente la profundidad analgésica deseada. Estas caracteristicas son también su mayor "incon-
veniente”, ya que obligan a planificar e iniciar la analgesia postoperatoria antes del final del
acto quirdrgico®>*.

El objetivo de este trabajo es evaluar y comparar la analgesia intraoperatoria del remifen-
tanilo y caracterizar sus efectos cardiovasculares y respiratorios y la calidad de la recuperacion
en el perro. Para ello hemos realizado un estudio comparativo con el fentanilo y un placebo.
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Material y métodos

Este trabajo ha sido aceptado por el comité de ética de
nuestra universidad y cumple las normas referentes a bie-
nestar y experimentacion animal (Real Decreto 223/1988 so-
bre |a proteccion de las animales de experimentacion y otras
pruebas cientificas —Boletin Oficial del Estado del 18 de mar-
zo, que adecua la directiva comunitaria 86/609/CEE). Hemos
empleado 11 perros de raza Beagle clinicamente sanas, 4
hembras y 7 machos. Su edad media fue de 34+15 meses
(rango 15-96 meses) y su peso medio de 12,5+2,1 kg (ran-
go 5,5-17,1 kg). Se anestesiaron tres veces (con una sema-
na de separacion) con un protocolo analgésico diferente,

Todos los animales fueran sometidos a una exploracion
previa a cada anestesia. Se realizaron una expleracion fisica
y pruebas complementarias para evaluar la funcién cardio-
rrespiratoria y la funcionalidad hepética y renal. Estas prue-
bas fueron dos radiografias toracicas (laterolateral y ventro-
dorsal), un electrocardiograrna, un analisis hematologico y
una bioguimica sanguinea completa. Como resultado, todos
los pacientes fueron clasificados como ASA | seglin la clasi-
ficacion de la Sociedad Americana de Anestesitlogos
(American Society of Anesthesiologists).

Antes de cada procedimiento, los animales estuvieron en
ayunas durante 12 horas de alimento solido y 2 horas de agua.

Protocolo anestésico

Inicialmente se canulé la vena cefalica con un catéter ve-
noso, a través del cual se administrd, como fluidoterapia de
mantenimiento, solucion glucosalina isoténica, a una dasis
de 10 mlfkg/h mediante bomba de infusion.

Los pacientes se premedicaron con medetomidina® a do-
sis de 10 ma/kg IV. Quince minutos después de la sedacion
se indujo la anestesia con un bolo de propofol” a dosis de 3
mag/kg IV. Una vez alcanzado el plano anestésico adecuado,
se procedio a la intubacion endotraqueal.

Después se conectd a una maguina anestésica® con un
circuito circular' y ventilador digital y se administré isoflurano®
vaporizado en oxigeno al 100% durante 120 minutos. El por-
centaje de isofluranc' utilizado fue el minimo necesario para
mantener un plano anestésico que aboliera la respuesta del
paciente a los estimulos dolorosos, que consistio en compri-
mir los pulpejos y los espacios interdigitales con una pinza he-
mostatica de Halstead cada 5 minutes durante un minuto. Se
estimd que habia respuesta dolorosa si la frecuencia cardiaca
o la presion arterial medida de forma invasiva aumentaban
mas de un 10% con respecto a los valores tomados 5 minu-
tos antes. Si ocurria esto, se subfa la fraccién inspirada del
agente un 15%, y se reducia un 10% en caso contrario, has-
ta encontrar la fraccion final de isoflurano minima necesaria
que aboliera la respuesta al estimulo doloroso.

(alMedetomiding, Docton®, Plzer Salud ammal SA Madrd, Espana
{ ofal, Propolol Lipuro 1% @. B-Braun Medital SA. Melsungen, Alemania
sica- Maquina Excel 210 SE Datex-Ohmeda® Datex-Ohmeda Madnd, Espatia
{t Tubos conugados de longitud y diametro adaptables a las necesidades del animal, Bolsa
reservono y canister de cal sodada Dates-Ohmeda, Madnd, Espana
(e)lsofiurano, lsoflurane Inibsa® Laboratonas Inibsa SA, Lhsa de Vall, Barcelona, Espana

Figura 1. Protocolo anestésico.
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Figura 2. Formula remifentanilo.

Diez minutos después de la induccién, y después cada 30
minutes, se administrd atracurio' -150 pg/kg IV- para pro-
vocar una relajacion muscular completa que facilitara la ins-
tauracion de la ventilacion mecénica controlada. En ese mo-
mento se conectd el ventilador digital. Los valores de fre-
cuencia respirataria y volumen tidal se madificaron para
mantener al paciente en normocapnia sin que la presion pi-
co en las vias aéreas superara los 15 cm H0.

A los 120 minulos de la induccion se administro neostig-
mina? —50 ug/kg IV—, que se aplicd junto con atropina"—
0,01 mg/kg IV— en la misma jeringa para blo quear sus efec-
tos muscarinicos y se cortd la administracion de isoflurano.

Protocolos analgésicos

Se han estudiado 3 protocolos analgesicos diferentes. Al
principic, junto con la induccién anestésica administramos
un bolo de induccion de remifentanilo), fentanilo’ o un pla-
cebo (Suero glucosado 5%), seguido de una perfusion de
mantenimiento del mismo farmaco durante dos horas. Para
la perfusion, los farmacos se diluyeron en suero glucosado
hasta completar un volumen total de 2 mlfkg, que fue ad-
ministrado con perfusor a la velocidad de 1 ml/kg/h.

(f) Atracunio, Tracnum® Wellcome farmacetica, Madrid, Espafia
{g)Neostigming, PlOSlIgml-‘lE‘G" ICN Ibenca 54, Corbera del Liobregat, Barcelona, Espana
(h)Atropina, Atropina Braan® B-Braun Medical Sa, Melsungen, Alemania

() Remifentanity, Ultiva™ Glaxo Welcome 54, Madrnd, Espafa

(j) Fentanilo, Fentanest® Kern-Pharma, tMadrid, Espana

k) Suero glicosado, Suera glucosada 5% ® BBraun Medical 54, Melsungen, Alemania

d

300

AV.EPA.



Vol. 26, n° 4, 2006

Grupo placebo (PCB). Induccion: suero glucosado.
Mantenimiento: suero glucosado.

Grupo fentanilo (FEN). Induccién: fentanila 2 pg/kg IV.
Mantenimiento: fentanilo 0,1 pg/kg/min IV.

Grupo remifentanilo (RMF). Induccién: remifentanilo
0,5 pg/kg IV. Mantenimienta: remifentanilo 0,25 pg/kg/min IV,

La analgesia postoperatoria se consiguié administrando mor-
fina' (0,2 mg/kg IM), y meloxicam™ (0,2 mg/kg IV) veinte minu-
tos antes de terminar la perfusion del analgésico intraoperatorio.

Monitorizacion

La toma de valores se hizo a doble ciego, de forma que
ni la persona que administré los farmacos y mantuvo la anes-
tesia, ni la que recogia los datos, conocian qué protocolo se
estaba estudiando. Inicialmente se tomaron los valores basa-
les de la frecuencia cardiaca (FC) por auscultacion, presiones
arteriales no invasivas media (PM), sistdlica (PS) y diastdlica
(PD) mediante el método oscilométrico —colocando el man-
guito en el antebrazo, sobre la arteria cubital (Fig. 4)—, fre-
cuencia respiratoria (FR) -observando la arcada costal- y tem-
peratura rectal (TA), con un termometro digital. Diez minutos
despues de la administracion del sedante se procedio de
nuevo a la toma de estos valores (Fig. 5).

Tras la induccion se conecto el animal a la maquina anes-
tésica y comenzo la administracion de isoflurano y se proce-
dié a la monitorizacién completa para registrar cada 5 mi-
nutos los diferentes valores estudiados (Fig. 6).

* Variables hemodinamicas. Se registraron con el mo-
nitor AS3® de Datex-Ohmeda, médulo hemodinamico y
fueron: frecuencia cardiaca (FC); presion arterial no invasiva
media (PM), sistolica (PS) y diastdlica (PD); presiones arteria-
les invasivas media (PMI), sistdlica (PSI) y diastolica (PDI) y
presién venosa central (PVC). La presion arterial invasiva se
midio a través de un catéter situado en la arteria femoral por
la técnica de Seldinger (Fig. 7).

* Variables respiratorias. Tomadas desde el madulo
respiratorio del monitor AS3®. La toma de muestra de gas
se situd en una pieza en T entre el tubo endotraqueal y el cir-
cuito anestésico. Fueron: frecuencia respiratoria (FR); satura-
cién arterial de oxigeno (Sp0O,); fraccién final espirada de
CO, (EtCO;) y fracciones inspirada y final espirada de iso-
fluorano —Filso y Etlso-.

e Ventilometria y espirometria. Tomadas por espiro-
metria de flujo lateral del ventilometro AS3®, fueron: volu-
men tidal espirado (VTE); volumen minuto espirado (VME);
presién pico (Ppico); presién meseta (Pplat); presion positiva
espiratoria al final de la espiracion (PEEP); complianza (Comp);
volumen 0.5 (VO5) y relacién inspiracion/espiracion (1:E).

AN

{m) Meloxicam, Metacam®, Boehninger Ingelheim SA, Terrassa, Barcelona, Espaha

(I Morfina, Clonuro Mérfico 2% Braun®, B-Braun Medical SA, Melsungen, Alemania

» Temperatura esofagica. TA.

También se registraron otras variables, como la calidad de
la sedacion (anotada como satisfactoria si el manejo preanes-
tésica fue correcto, e insatisfactoria si el paciente se mostro
nervioso, agresivo, el manejo fue dificil o fueron necesarias do-

Figura 3. Sedacion,

Figura 5. Induccion.
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Figura 6.
Mantenimiento
anestesico. Animal
monitorizado intra-
quirdrgicamente.

Figura 7. Monitorizacion. Imagen de la cateterizacion de la arteria femoral
por el metodo de Sedlinger.
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Figura 8. Monitor.

sis adicionales de sedante); calidad de la induccion (clasificada
como satisfactoria si fue rapida y suave y el sondaje endotra-
queal fue sencillo, e insatisfactoria si hubo excitacion o hubo
problemas durante la intubacion); calidad de la recuperacion
(registrada como satisfactoria si fue suave, tranguila y sin com-
plicaciones e insatisfactoria si fue violenta; tiempo de destete
(TD) {tiempo en minutos desde que se administra la mezcla de
neastigmina y atropina hasta que el paciente recupera la ven-
tilacion espontanea); tiempo de extubacion (TE) (tiempo en mi-
nutos que transcurre desde gque cesa la administracion de
anestésico, hasta que el paciente recupera el reflejo deglutor);
tiempo de decubito esternal (TDE) (tiempo en minutos desde
que aparece el reflejo degluter hasta gue el animal adopta el
decubito esternal); tiempo en pie (TP) (tiempo que pasa, en mi-
nutos, desde gue el animal adopta el decubito esternal hasta
que se pone en pie) y tiempo total de recuperacion (TTR) (tiem-
po gue pasa, en minutos, desde que se desconecta la admi-
nistracion de anestésico hasta que el animal se pone en pie. Es
decir, TTR= TE+TDE4TP) e Incidencia de efectos colaterales.

Analisis estadistico

Los resultados han sido analizados con el programa in-
formatico Statistica® for Windows® version 6.0 (StatSoft
Inc., Tulsa, EEUU). En primer lugar hemos hecho una des-
cripcion de los datos recogidos de las variables estudiadas en
el estado basal y postsedacion vy, cada 5 minutos, el de la
media de los valores postinduccién (A).

También se establecieron tres estudios comparativos en-
tre analgésicos: entre los registros basales (B), postsedacion
(S) y anestésicos (A). Las diferencias en FC, PM, PS, PD, FR,
SpO,, EtCO,, TA y Etiso fueron evidenciadas empleando un
analisis de varianza (ANOVA) y un test de comparacion de
medias para grupos no equilibrados (Tukey HSD for unequal
N —Spjotvoll/Stoline test). Los valores basales y postsedacion
de las variables FC, PM, PS, PD FR y TR de cada protocolo
fueron comparados entre si con el mismo procedimiento.
También se compararon para cada protocolo los valores ba-
sales, postsedacion y los tomados cada 5 minutos tras la in-
duccién. Otro ANOVA fue realizado para comparar las varia-
bles TE, TDE, TP y TTR. En las pruebas estadisticas hemos
considerado que las diferencias son significativas si p<0,05.

Resultados

Los resultados se muestran como media+desviacion es-
tandar. No hubo diferencias significativas en las variables es-
tudiadas ni en el tiempo basal ni postsedacion, encontran-
dose estos valores dentro de lo normal.

Los valores hemodinamicos registrados durante la aneste-
sia aparecen en la Tabla 1. La FC fue un parametro muy esta-
ble y se mantuvo dentro de los valores normales durante el
mantenimiento. Es l6gico, ya que los cambios en esta variable
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se consideraron signo de dolor y en el momento que aumen-
taba un 10% sobre la medida previa se subia la Filso para vol-
ver a un valor similar al anterior. Hubo diferencias significativas
entre los tres grupos, siendo el grupo PCB el que presentd los
valores mayores seguido del FEN y, en Ultimo lugar, del RMF.

La frecuencia cardiaca fue superior en el grupo PCB, la
presion arterial no invasiva no mostro diferencias entre gru-
pos, mientras gue medida de forma invasiva fue mayor en el
grupo FEN. La presion venosa central del grupo RMF fue ma-
yor que |a de |os otros dos.

PCB FEN RMF
Frecuencia cardiaca 93+132  83=160  77+10C
Presion arterial media ' 89+122  B6+138  68x118
Presion arterial sistélica 97+132 97:158  99+138

Presion arterial diastélica 50:228b  45:12b 411 b

Presion arterial media invasiva  g712a b 6815 b 65 +108
Presion arterial sistdlica invasiva 934158 931172 95408
Presion arterial diastdlica invasiva 54-11@ D 55.150 51498

Presion venosa central 5+3C 61D 7+24

PCB: grupo placebo. FEN: grupo fentanilo. RMF: grupo remifentanilo.
a: letras diferentes indican gue existen diferencias significativas. p< 0,05.

Tabla 1. Valores hemodinamicos medios durante el mantenimiento.

Figura 9. Toma de datos.

La Tabla 2 presenta los valores respiratorios, de ventilo-
metrfa y temperatura obtenidos durante el procedimiento.
Los valores de frecuencia respiratoria fueron mayores en
FEN, mientras que el volumen tidal espirado fue superior en
RMF, aunque no hubo diferencias en el volumen minuto, re-
sultados esperados ya que los valores fueron manipulados
por el clinico. Tampoco hubo diferencias en la fraccion final
espirada de CO,. La saturacion arterial de oxigeno el grupo
RMF fue superior a los otros dos, aunque permanecio den-
tro de los valores normales en todos los grupos.

La fraccion final espirada de isoflurano del grupo PCB
fue 1,4+0,3%. La de los grupos FEN y RMF fue significativa-
mente inferior, 1',310,3% y 1,2+0,3%, respectivamente.

La complianza fue similar en los tres grupos y todas las
presiones respiratorias (Ppico, Pplat y PEEP) estuvieron por

debajo de 15 mm Hg.

La temperatura no presentd diferencias significativas en-
tre grupos.

(N y

Figura 10. Evaluaciéon del dolor.

Figura 11. Extubacion.
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Anestesia-A

e b
17232 %W
"'1?*2?" 12422 '1§£§ﬁ

1,4+03¢ 1,3x03P 1,2:0,38

Fracuencia respiratoria

de Isoflurano

Volumen 0,5 "W 82:82 78478
Complianza 20442 20443 o

2.111',2;" 20:023 2,0:028
T ——ry [——

PCB: grupo placebo. FEN: grupo fentanilo. RMF: grupo remifentanilo.
a: letras diferentes indican que existen diferencias significativas. p< 0,05.

Tabla 2. Valores medios respiratorios, de ventilometria y temperatura du-
rante el procedimiento.

Los tiempos de recuperacién y su estudio estadistico
aparecen reflejados en la Tabla 3. La recuperacion fue satis-
factoria en todos los pacientes. El tiempo total de recupera-
cion fue significativamente mayor en FEN. En este grupo, el
tiempo de extubacion de FEN fue mayer que el de los otros
dos, pero no hubo diferencias en TDE y TP.

Variable Recuperacion

PCB: grupo placebo. FEN: grupe fentanilo. RMF: grupo remifentanilo.
a: letras diferentes indican que existen diferencias significativas. p< 0,05.

Tabla 3. Valores medios de los tiempos de recuperacion.

Discusion

La finalidad de este trabajo ha sido evaluar la analgesia in-
traoperatoria del remifentanilo. Para ello lo hemos comparado
con el fentanilo, el opioide que podemos considerar de refe-
rencia en la analgesia intraoperatoria y con un placebo, en pe-
rros anestesiados con isoflurana. Las dosis de remifentanilo
empleadas fueron adaptadas de las dosis recomendadas para
humana por Glaxo Welcome™ ya que, en el momento de co-
menzar el estudio, no existian publicaciones clinicas del uso de
remifentanilo en perros y hay autores que sugieren que la po-
tencia de los opioides es similar en hombre y en perro’'. Estas
dosis son ligeramente superiores a las recomendadas por
Wagner (2002)", Las dosis de fentanilo son las dosis emplea-
das por nuestro servicio clinico y se encuentran dentro del ran-
go de uso de este farmaco en el perro™. Son dosis equipoten-
tes ya que segun Michelsen y cols. (1996) la potencia del fen-
tanilo parece ser el doble que la del remifentanilo.

Tradicionalmente se ha empleado la concentracidn alveo-
lar minima (CAM) para evaluar la potencia anestésica de los
farmacos inhalatorios. En nuestro estudio hemas buscado la
concentracion alveolar que aboliera la respuesta en el 100%
de los animales, es decir, que todos ellos presentaran un pla-
no quirdrgico. Aungue no es el mismo concepto, existe una
relacion entre ellos, y se ha citado que a 1,4-1,8 CAM conse-
guimos anestesia quirtrgica en el 100% de los pacientes’.

El remifentanilo permite disminuir las dosis necesarias de
anestésico como parte de una anestesia balanceada®. Se ha
comprobado que este opioide reduce la concentracion alve-
olar minima del isoflurano en personas", en ratas'® y en pe-
rros'®. La CAM del isoflurano en el perro es de 1,28% % y
en humanos de 1,04% a 1,17%"2'". En algunos estudios cli-
nicos en humanos se estudian el remifentanilo™ y el fentani-
lo*# en pacientes anestesiados con isoflurano. Sneyd et al.
(2001)* observaron una mayor reduccion de la concentra-
cion de isoflurano asociado con remifentanilo que con fen-
tanilo. Sin embargo hay estudios en ratas donde no hubo di-
ferencias entre ambos farmacos'®.

En nuestro estudio, el grupo PCB presentd un porcen-
taje de agente inhalado del 1,4+0,3%, mientras que FIE y
RIE obtuvieron una disminucién significativa del 7,1 y
14,3%, respectivamente. Esta disminucion no es tan lla-
mativa como en el estudio publicado por Michelsen
(1996)"° donde, con la utilizacién de dosis de remifentani-
lo de 0,715 pag/ka, reducia un 50% la CAM del enflurano
en el perro, provocando también una disminucion de la FC
dosis dependiente, con una depresion del 35% aproxima-
damente con dosis de 0,6 pg/kg/min. En nuestro estudio,
el empleo de dosis mas reducidas de este farmaco han
mantenido, tanto la frecuencia cardiaca como la presion
arterial, dentro de los valores normales®. Aunque la reduc-
cion de la fraccion final espirada de isoflurano no ha sido
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tan marcada, es normal puesto que es dosis-dependiente
en el hombre", el perro'® y la rata',

El remifentanile produce bradicardia dosis dependien-
te™* por lo que los resultados obtenidos coinciden con
otros estudios de humana®*, obteniendo valores superiores
con fentanilo; por lo contrario, en ratas no se han observa-
do diferencias con el uso de ambos farmacos',

Hay un consenso generalizado de que todos los agentes
halogenades inducen un descenso dosis-dependiente de
presion arterial, debido a su accién sabre la musculatura lisa
vascular (provocando vasadilatacion), la contractilidad mio-
cardica y el sistema nervioso auténomo™*, Hemas observa-
do tanto en la medicion invasiva como en la no invasiva, va-
lores superiores a 60 mm Hg en todos los grupos, de forma
que podemos afirmar que aseguramos una adecuada perfu-
sién cerebral, renal y coronaria®.

La PVC se mantuvo muy estable durante todo el proce-
dimiento en todos los grupes y siempre dentro de los valo-
res normales citados por Kirk et af**. Sabemos que el modo
ventilatorio tiene un efecto muy importante sobre la PVC, ya
que esta aumenta con la ventilacion a presién positiva inter-
mitente®. En el grupo remifentanilo se obtuvieron los valo-
res mas altos, seguidos del grupe fentanilo.

A nivel respiratorio, tanta el remifentanilo como el fenta-
nilo producen una depresidn respiratoria dosis dependiente
€N personas, perros***** y ratas'®. Con ventilacion esponta-
nea el efecto maximo del remifentanilo aparece después de
la dosis inicial, siendo su aparicién mas lenta en el caso del
fentanilo®. Esta depresidn aconseja la realizacion de una ven-
tilacion a presion positiva, ya que de lo contrario se produci-
ra hipoxia e hipercapnia.

La saturacion arterial de oxigeno no ests relacionada line-
almente con la presidn parcial de O, arterial, pero proporciona
informacion acerca del transparte de O, que es importante cli-
nicamente y completa la informacidn sobre |a presion parcial
de O,7*, No indica directamente la funcién pulmonar (a me-
nos que la saturacion sea criticamente baja), pero sefala cam-
bios en el intercambio pulmonar de gases antes de que la oxi-
genacion de los tejidos esté comprometida®. Los valores de
Sp0; obtenidos en el grupo RMF fueron mayores a los otros
dos, aungue todos los valores parciales se mantuvieron dentro
de la normalidad, entre 95 y 99% .

La complianza es una variable que explica las propieda-
des elasticas del sistema respiratorio. Se define como la rela-
cion existente entre la variacion del volumen intrapulmonar
y el cambio de la presion que se produce como cansecuen-
cia de la misma®™. En nuestro estudio no hubo diferencias en-
tre los distintos grupos. No obstante resulta dificil adjudicar
un efecto claro sobre este cociente a los diferentes farmacos

R

empleados, ya que los ajustes establecidos en la ventilacian
no se basaron en ventilacion a presién fija o & volumen fijo?.

Ef remifentanilo se metaboliza por las esterasas inespecificas
plasmaticas y tisulares, lo que hace que tenga una vida media,
sensible al contexto, de alrededor de 3 minutos, tiempo  inde-
pendiente de la duracion de la infusion’. El resto de los opidcens
conocidos no tienen esta caracteristica. Asi, la vida media sensible
al contexto es exponencial para el fentanilo y se alarga en el tiem-
po con las infusiones de alfentanilo y sufentanilo®,

Hemos observado unos tiempos totales de recuperacion
similares en los lotes PCB y RMF. El grupo FEN mostro tiempos
significativamente mayores, posiblemente debido al efecta
acumulativo descrito®. El remifentanilo, al no tener ese efec-
to™# presenta tiempos similares a los del placebo.

El efecto del remifentanilo cesa predecible y rapidamente
sin comprometer la recuperacion**, por lo que debemos pla-
nificar la analgesia postoperatoria antes de que ésta termine®,
Se ha postulado gue se puede conseguir administrando anal-
gesicos de larga duracion antes del final de |a cirugia® o bien
continuando la perfusion de remifentanilo a una dosis reduci-
da en la sala de reanimacion®, aunque esta Ultima técnica se
asocla a numerosas complicaciones”. Se ha demostrado en
personas, gue la morfina administrada 30 minutos antes del
final es un farmaco Gtil para cubrir la analgesia en el postope-
ratorio inmediato™. En el perra se ha empleado en 1a prea-
nestesia el meloxicam, para cubrir la analgesia intra y posto-
peratoria™™. En nuestro estudio, el empleo conjunto de maor-
fina y meloxicam 20 minutos antes del fin de la perfusién, pro-
porciond una analgesia adecuada en el postoperatorio Inme-
diato, ya que todos nuestros pacientes tuvieron una recupera-
cion satisfactoria, rapida, suave y sin excitacion.

Por Gltimo, v a modo de resumen, podemos afirmar gue
al igual que el fentanilo, el remifentanilo es un opicide (til pa-
ra proporcionar analgesia intraoperatoria en el perro. Produce
un descenso significativo del porcentaje de isoflurano necesa-
rio para mantener |a anestesia general del 14,3%. Durante el
mantenimiento anestésico con isoflurano, el remifentanilo ad-
ministrado en perfusidn continua proporciona una mayor es-
tabilidad cardiovascular que el fentanilo. Asimismo, y al igual
que el fentanilo, el remifentanilo produce depresion respirato-
ria, por lo que es recomendable emplear ventilacion mecanica
controlada. Tras una anestesia de 120 minutos, la recupera-
cion postoperatoria es suave, tranquila y sin complicaciones,
mostrando el remitentanilo tiempos de recuperacion significa-
tivamente inferiores a los del fentanilo,

Una vez terminado el trabajo creemos que seria conve-
niente realizar nuevos estudios, empleando dosis mayores
de este farmaca en perfusion, para evaluar la reduccion de
la CAM, o bien utilizar bolos intraquirtrgicos del mismao en
los momentos mas dolorosos de |3 intervencion.
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Tittle

Remifentanil intraoperative analgesia in the dog. Comparative experimental study with Fentanyl

Summary

The aim of the study was to compare the analgesic properties of remifentanil and fentanyl, to study the cardiovascular and respira-
tory stability and the recovery quality in dogs anestsherized with medetomidine, propofol, isoflurane and atracurium.

Eleven ASA I Beagle dogs were anesthetized with Medetomidine (10 mg/kg IV), propofol (3 mg/kg IV), isoflurane in oxygen and atracu-
rium (150 mg/kg [V, every 30 minutes). Atropine (0.01 mg/kg IV) and neostigmine (50 mg/kg V) were used for the reversion of atracurium,

The analgesic protocols were: RMF: (remifentanil: 0,5 mg/kg IV + 0,25 mg/kg/min); FEN: (fentanyl: 2 mg/kg IV + 0,1 mg/kg/min
1V); PCB (Glucose 5%: 1 ml/kg/h); morphine (0,2 mg/kg) and meloxicam (0,2 mg/kg) were administered 20 minutes before the end.

Some cardiovascular and respiratory variables were recorded rogether with the endridal Isoflurane and the quality and the recavery times.

LEtlso was significantly lower in RMF and FEN than in PCB. RMF showed the highest values in central venous pressure and arte-
rial oxygen saturation. Temperature, endtidal CO;, and compliance were similar in all groups. Heart rate was highest in PCB group.

Recovery was good and soft in all animals and recovery times were significandly shorter in RMF and PCB groups.

Both remifentanil and fentanyl are useful drugs in the achievement of intraoperative analgesia in the dog. A decreased in Etlso was
observed with both of them. Remifentanil produces superior cardiovascular stability than fentanyl when administered at a continuous
perfusion rate. Fentanyl and remifentanil induced respiratory depression. Thus, mechanical ventilation is recommended. Postsurgical re-

covery was good and peaceful with both drugs but siginificantly shorter when remifentanil is used.

Key words: Remifentanil, fentanyl, dog, intraoperative analgesia.
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