EVALUACION DEL EFECTO DE CUATRO PROTOCOLOS ANESTESICOS Y CIRUGIA DE
OVARIOHISTERECTOMIA LATERAL SOBRE HEMOGRAMA EN HEMBRAS CANINAS.

EFFECT'S EVALUATION OF FOUR ANESTHETIC PROTOCOLS AND LATERAL
APPROACH OVARIOHISTERECTOMY ON BLOOD CELLS IN CANINE FEMALE.

Jhon D. Ruizt2 MV, MSC, Juliana Zapata® Est MV, Carla M. Londofio® Est MV, Ralil A. Sanchez 2 MV, Jairo A.Pefia2 MV, Esp.
Recibido el 25 de noviembre de 2008 y aceptado el 05 de mayo de 2009.

Resumen

Las cirugias de ovariohisterectomias (OVH) en hembras caninas, son en la actualidad una préactica comun.
Simultaneamente con la evolucion de técnica quirargica debe desarrollarse la anestesia. Muchos farmacos se
combinan en la anestesia buscando mejorar la analgesia en el paciente y disminuir el tiempo de recuperacién
de la anestesia; sin embargo, estas combinaciones pueden tener efectos colaterales para el paciente. Por esto
es necesario evaluar los farmacos anestésicos, no solo desde el punto de vista clinico, sino también por medio
del laboratorio clinico. En este estudio cuatro protocolos anestésicos fueron evaluados en 20 hembras caninas,
sometidas a cirugia de ovariohisterectomia lateral. Las perras fueron divididas al azar en cuatro grupos de cinco
animales cada uno y se le asigno6 uno de los cuatro protocolos anestésicos. En todos los protocolos anestésicos se
incluyeron xilazina, acepromazina y atropina en la preanestesia, se agrego ketamina en la premedicacion de los
grupos 3 y 4. La induccion se hizo con ketamina en los grupos 1 y 4, o con propofol en los grupos 2 y 3. A los
animales se les hicieron mediciones de hemograma completo 24 horas antes, dos horas, y 24 horas después de la
anestesia y cirugia de OVH. Los resultados evidencian que los protocolos anestésicos no tuvieron efectos sobre las
diferentes variables hematicas, los valores siempre estuvieron dentro de los parametros fisiologicos, pero el tiempo
de muestreo si presentd efecto sobre algunas variables analizadas. Los eritrocitos disminuyeron significativamente
a las dos horas post-cirugia, con una recuperacion parcial a las 24 horas de realizado el procedimiento de anestesia
y cirugia. Los leucocitos no presentaron cambios importantes a las dos horas postratamiento; sin embargo, a las
24 horas postratamiento, los animales presentaron leucocitosis.
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Abstract

Ovariohisterectomy (OVH) surgery in canine female, are to day routine practice. Both OVH surgery and anesthesia
would development. Many drugs are mixtures in anesthesia, look up better analgesia and recuperation time of
the patients; however those mixtures could have side effects in the patients. Because of that are necessary test
anesthetics, not only clinics evaluation, but also too for laboratory test. Four anesthetic protocols were evaluated
for ovariohysterectomy in twenty female dogs. The bitches were randomly divided in four groups of five animals
each and were assigned to one of four different anesthetic protocols. In all the protocols xylazine, acepromacine
and atropine were included in preanesthesia; ketamine was added to groups 3 and 4 in premedication. Induction
was made with ketamine in groups 1 and 4, or propofol in groups 2 and 3. All blood cells were measured in all
animals, from 24 hour before, two and 24 hour after anesthesia and OHV surgery. Results show what anesthetisc
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protocols had not effects on bloods parameters the values were always within physiological parameters, but tested

time have effect on some variables. Erythrocytes

diminished to two hours post-surgery, at 24 hours post treatment

erythrocytes its partially recovered. Leucocytes had not important alterations at two hours pos-treatment; however
24 hours pos-treatment animals showed increase leukocytes.
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Introduccion

Laanestesiageneral es unestado de intoxicacion controlada
reversible que debe aunar cuatro factores: hipnosis o
pérdida de la conciencia, ausencia de dolor (analgesia),
control del sistema vegetativo y relajacion muscular @2,

Mantener en los pacientes anestesiados en grado de
inconciencia y analgesia que permita las manipulaciones
quirargicas y ademas que los protocolos anestésicos
no representen riesgos para la vida del paciente, es un
objetivo de cualquier procedimiento anestésico, y con este
proposito es que se realizan mezclas de preanestésicos
y anestésicos; sin embargo, no se puede desconocer que
todas las posibles mezclas de farmacos presentan tanto
ventajas como desventajas, documentadas por la literatura
cientifica. Algunos efectos sobre variables clinicas y
anestesioldgicas de las diferentes combinaciones de
farmacos preanestésicos y anestésicos, y la cirugia de
ovariohisterectomia, ya han sido publicados y en general
concluyen que los procedimientos quirirgicosy anestésicos
son apropiados, aunque conllevan riesgos @5 16.18),

Los efectos de los anestésicos, y la cirugia, sobre las
variables hematicas, han sido menos estudiados y solo se
encuentran algunos reportes como los que se presentan a
continuacion.

Efectos del procedimiento anestésico sobre vari-
ables hematoldgicas

Los efectos hematoldgicos del tiopental han sido mejor
documentados que los de otros anestésicos inyectables;
por ejemplo el tiopental disminuye el hematocrito y el
numero de leucocitos en caninos, mientras que el efecto
en la proteina total es variable. Se ha postulado que la
disminucion en el hematocrito puede ser debido al secuestro
esplénico de las células rojas de la sangre . También se
ha reportado que en caballos, el tiopental sodico eleva
el nivel de glucosa sanguinea e induce leucopenia ®. La
administracion de tiopental por largos periodos de tiempo
puede inducir una supresion reversible de la medula

[2]

6sea (leucopenia), como la causada por algunos de los
antibidticos, y un incremento en las infecciones @. El
efecto hematoldgico de la ketamina no ha sido reportado
en perros; sin embargo, en gatos, disminuye el hematocrito
un poco menos que el tiopental 2.

Con el propofol y la ketamina se ha encontrado una
inhibicion significativa de la agregacion plaquetaria intra
operatorio y post operatorio temprano@; mientras que las
propiedades inhibitorias sobre las plaquetas del etomidato,
comparadas con las del tiopental, conducen a un tiempo
operatorio prolongado y a un aumento en la necesidad de
transfusion ©.

Cuando el propofol se administra repetidas veces durante
varios dias, puede inducir lesion oxidativa en los eritrocitos
felinos, causando formacion de cuerpos de Heinz. También
se describe que este farmaco no modifica el perfil de la
coagulacién, ni el recuento plaquetario; mientras que la
administracion de dosis Unicas e infusiones de etomidato
preparado con propilenglicol puede causar hemdlisis
intravascular @3,

La acepromacina causa disminucion del hematocrito
equino y canino de manera dosis dependiente dentro de
los 30 minutos posteriores a su administracion; dosis
mas altas puede reducir el hematocrito en equinos hasta
un 50% @, La duracion del efecto sobre el hematocrito
pueden ser de 12 0 mas horas, antes que este vuelva a sus
niveles normales; por ejemplo, la recuperacion del valor
del hematocrito a niveles de control se da en 12 horas
después de una dosis intravenosa de 0.05 mg/kg y 21
horas después de una de 0.15 mg/kg. La disminucion del
hematocrito se explica principalmente como un secuestro
esplénico de eritrocitos ©.

El objetivo de este estudio fue evaluar el efecto de diferentes
combinaciones de acepromazina, atropina, Xxylazina,
como preanestésicos; ketamina, como preanestésico y/o
inductor; y propofol, como inductor; sobre el hemograma
de caninas sometidas a OVH lateral a las dos y 24 horas
postratmiento.
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Materiales y Métodos

Este estudio contd con el aval del comité de ética para
la experimentacion con animales de la Universidad de
Antioquia, acta No 28, del 31 de enero de 2006.

Tipo de estudio: experimental, aleatorizado por sorteo,
doble ciego (ni los que tomaban los datos y muestras, ni
los que procesaban los datos sabian el protocolo anestésico
asignado).

Método: EIl presente estudio se llevd a cabo previo
consentimiento informado y firmado por parte de los
propietarios de los animales, con veinte (20) hembras
caninas, sin distincion de raza o cruce (exceptuando los
braquicéfalos), con condicion corporal entre 3 y 4 (peso entre
5y 15 kg de peso), de diferentes edades (entre 1 y 3 afos),
clinicamente sanas, procedentes de la ciudad de Medellin.

24 horas antes, 2 horas después, y 24 horas después del
procedimiento anestésico y quirdrgico, a cada uno de los
animales se les tom6 muestra de sangre en tubo de ensayo
con anticoagulante para evaluar hemograma (glébulos rojos,
hemoglobina, volumen globular medio, concentracion
media de hemoglobina) y leucograma (leucocitos,
neutrdfilos, linfocitos, eosindfilos, plaquetas). Estas muestras
fueron tomadas con el fin de correlacionar los hallazgos de
laboratorio, como indicadores de seguridad anestésica para
el paciente.

Los animales fueron sometidos a ayuno de doce (12)
horas, previo a la cirugia. El dia de la cirugia, los animales
fueron llevados a las instalaciones del Centro de Medicina
\eterinaria y Zootecnia de la Universidad CES, en la ciudad
de Envigado, Colombia, Suramérica.

Inicialmente, se les practicé un examen clinico completo,
segun el protocolo habitual para la especie, y con el animal
en reposo. Después de realizar el examen clinico de cada
uno de los animales, se asignaron cuatro grupos de cinco
hembras caninas cada uno, a las cuales se les practico
ovariohisterectomia lateral, y en las que se establecié un
protocolo anestésico diferente para cada grupo como se
describe a continuacion:

Protocolo 1: Acepromacina (0.2 mg/Kg) + Atropina (0.04
mg/Kg) + Xylazina (0.5 mg/Kg) como preanestesia y
Ketamina (5 mg/Kg) como inductor anestésico.

Protocolo 2: Acepromacina (0.2 mg/Kg) + Atropina (0.04
mg/Kg) + Xylazina (0.5 mg/Kg) como preanestesia y
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Propofol (2.5 mg/Kg) como inductor anestésico.

Protocolo 3: Acepromacina (0.2 mg/Kg) + Atropina (0.04
mg/Kg) + Xylazina (0.5 mg/Kg) + Ketamina (5 mg/Kg) y
Propofol (2.5 mg/Kg) como inductor anestésico.

Protocolo 4: Acepromacina (0.2 mg/Kg) + Atropina (0.04
mg/Kg) + Xylazina (0.5 mg/Kg) + Ketamina (5 mg/Kg) y
Ketamina (5 mg/Kg) como inductor anestésico.

Luego de que los animales fueron pesados se procedio a
la aplicacion de la premedicacion por via intramuscular en
todos los casos. Inmediatamente después de la preanestesia
se procedid a canalizar la vena cefalica para laadministracion
de liquidos endovenosos (solucion Hartman) a una tasa de
infusién continua de 7 mi/kg hora, desde 10 minutos antes
de la induccion anestésica, durante la cirugia y hasta el
momento de la recuperacion de la anestesia.

Diez (10) minutos luego de premedicar, se inyecto el
agente inductor segun el protocolo correspondiente, por
via endovenosa, de acuerdo con cada uno de los protocolos
previamente establecidos. Para el mantenimiento anestésico,
se canuld la vena cefélica, en donde se dejo la jeringa cargada
con el agente inductor, con el fin de aplicar bolos a dosis a
efecto cuando fuese necesario.

El procedimiento anestésico se evalu6 mediante los
pardmetros anestésicos de periodo de latencia (tiempo
transcurrido entre la administracion del anestésico y la
pérdida del reflejo interdigital), duracién de la anestesia
(tiempo trascurrido entre la pérdida y la recuperacion del
reflejo interdigital) y la recuperacion de la anestesia (tiempo
transcurrido entre la recuperacion del reflejo interdigital y el
momento en que el animal realiza movimientos tratando de
incorporarse).

Luego de la induccidn de la anestesia se procedi6 a realizar la
cirugia de ovariohisterectomia lateral. Terminada la cirugia,
seprocedid alaaplicacién de unacombinacion de antibidticos
(penicilina-estreptomicina), con el fin de proteger al paciente
de infecciones posteriores.

Analisis estadistico: Se emple6 un disefo de clasificacion
experimental completamente aleatorizado, balanceado efecto
fijo, con 5 replicaciones por tratamiento, complementandose
con la prueba de Tukey al 5% de significancia cuando
el andlisis de la varianza da significativo. Se realizaron
intervalos de confiabilidad del 95% para las variables
de indole cuantitativo; de igual forma se realizé analisis
descriptivo unidireccional.
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Resultados

Los pacientes usados en este estudio fueron criollos
en su mayoria (solo seis French Poodle y un Pinsher),
con edades promedio de 30, 13.2, 16.4 y 19.4 meses
para los protocolos 1, 2, 3 y 4 respectivamente.
El peso promedio para cada uno de los protocolos
fue de 5.4, 11.3, 8.5 y 5.3 kg, respectivamente.
Resultados obtenidos durante la evaluacion clinica 'y
anestesiologica y previamente publicados @9,

La induccién anestésica se realiz6 utilizando dosis
promedio de 14.4 mg/kg de ketamina en el protocolo
uno, 5.27 mg/kg de Propofol en el protocolo dos,
3.18 mg/kg de Propofol en el protocolo tres y
12.42 mg/kg de ketamina para el protocolo cuatro.
Resultados obtenidos durante la evaluacion clinica y
anestesiologica y previamente publicados @9,

Los resultados promedio de los periodos de latencia
(PL), duracion de la anestesia (D.A) y recuperacion
de la anestesia (R.A) fueron: para el protocolo
uno de 16, 11 y 6.5 minutos respectivamente;
para el protocolo dos de 7.2, 9.8 y 8.2 minutos,
respectivamente; para el protocolo tres, de 2.4, 12.4
y 2.8 minutos, respectivamente y para el protocolo
cuatro, de 5, 12.2 y 9.2 minutos, respectivamente.
Resultados obtenidos durante la evaluacion clinica y
anestesiologica y previamente publicados ¢,

Paratodos los protocolos el promedio de PL, DAy RA
fueron 7.65, 11.35 y 6.67 minutos respectivamente.
Resultados obtenidos durante la evaluacién clinica y
anestesiologica y previamente publicados @9,

Las medias de los eritrocitos, el hematocrito y la
hemoglobina, para cada uno de los protocolos en todos
los tiempos de muestreo, fueron: para el protocolo 1,
de 6.00 mill/ul,39.02%y 14.10 g/dl, respectivamente;
para el protocolo 2, los valores promedio de los
eritrocitos, el hematocrito y la hemoglobina fueron de
5.98 mill/ul, 38.52%, y 13.71g/dl, respectivamente;
para el protocolo 3, las medias de los eritrocitos, el
hematocrito y la hemoglobina, fueron de 5.96 mill/
pl, 39.94% y 14.40 g/dl; y para el protocolo 4, los
valores promedio de los eritrocitos, el hematocrito
y la hemoglobina fueron de 6.48 mill/ul, 42.31% y
15.29 g/dl; todos los valores fueron considerados
normales para los caninos.

El analisis de varianza para la media de los eritrocitos,

[2]

el hematocrito y la hemoglobina, por protocolo, y
para todos los tiempos de muestreo, mostré que no
hay diferencia estadisticamente significativa entre los
protocolos anestésicos (pu0.05). Veéase tabla 1. Estos
resultados sugieren que no hubo diferencias entre los
valores de eritrocitos, hematocrito y hemoglobina
atribuibles a los protocolos anestésicos y quirurgicos
utilizados durante el estudio.

Todos los animales del estudio tuvieron un promedio
normal de eritrocitos de 6.95 mill/ul (valor de
referencia 5.5 a 8.5 mill/ul), de hematocrito
de 45.34% (valor de referencia 37 a 55%), de
hemoglobina de 16.67 g/dl (valor de referencia 12
a 18 g/dl), antes de ser sometidos a la anestesia y
cirugia de ovariohisterectomia segun el valor del
examen prequirurgico tomado 24 horas de haber sido
sometidos al procedimiento anestésico y quirurgico
(ver tabla 1).

Estopermiteestablecerquelosanimalesseconsideraban
normales segun los hallazgos sanguineos de la linea
celular roja. Dos horas después de la cirugia el valor
de los eritrocitos descendid hasta un valor 5.06 mill/
ul, el valor del hematocrito descendid hasta un valor
33.15% vy el de el valor de la hemoglobina descendio
hasta un valor 11.42 g/dl; teniendo todos los valores
una diferencia estadisticamente significativa con el
valor inicial (p<0.05) véase tabla 1; esto se puede
explicar como el efecto de dilucién por la infusion
de liquidos durante la anestesia y a la hemorragia
intraoperatoria. 24 horas después de la cirugia el valor
de los eritrocitos aumentd hasta un valor de 6.32 mill/
ul, el hematocrito aument6 hasta un valor de 41.36%,
y la hemoglobina aument6 hasta un valor de 15.06
g/dl, teniendo todos una diferencia estadisticamente
significativa con respecto al valor inicial y al de dos
horas después de la cirugia.

La recuperacion que muestran los valores de los
eritrocitos, hematocrito y hemoglobina, en el periodo
comprendido entre dos horas y 24 horas después de
la cirugia, es probable que se deba al fendmeno de
distribucion de los liquidos que se administraron
durante la cirugia del espacio intravascular hacia el
espacio extravascular y a la eliminacion urinaria,
pero la recuperacién de los valores no es completa,
probablemente debido a la pérdida de sangre durante
la cirugia.
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Tabla 1. Promedios = SD de algunas variables sanguineas a diferentes tiempos de
muestreo durante la evaluacion del efecto de cuatro protocolos anestésicos y cirugia de
ovariohisterectomia en hembras caninas.

Variable o Eritrocitos | Hematocrito | Hemoglobina VCM
{millffpl) (%) {gfdl) {fl}
Tiempo
-24 horas 20 | B9 +0802 | 453534 +5223 1BE £1.7173 Bo.00 £ 2552
+2 haras 20 | 506+0560 | 3315+£333°0 M42+ 1468 bBd.14 + 7503
+24 horas 20 | B.32+082% | MOB+E15¢ 1506 £2.45¢ Bo. Ao £ 3772
Protocolo
Frotocolo 1 159 | 6001342 | 3902+819°2 1410+ 3.45 42 b5 33+ 2807
Frotocolo 2 | 15 | 598 +1142 | 38362+ 7 k43 137124974 B4.20+ 3302
Protocolo3 | 15 | 5895 +1042 | 39584+ 73043 14,40 £ 3.00 2 bBE.73+ 4002
Frotocolod | 15 | B48+05832 | 4231 +£5.16°2 1520+£21172 B3.20+£8112
Proteinas _
Variable N HCM Plaquetas plasm aticas Fibrinoégeno
(gidl) (*10%1pl) (ail)
(afl)
Tiempo
24 horas | 20 |3766+0927 | 36555+ 116.043 | 6410+6.232 | 380+1.823
+2 haras 20 |35580£ 1170 | 2780081710 | 5130+£819 b 380 +£14593%
+24 horas 20 | 372541639 1 34200+£1083503 | BEBEO+ 872 @ 450+£1.704
Protocolo
Frotocolo 1 19 | 3704 +£1402 | 29280 +590353 | 58593+ 13.97 @ 386 £2202
Fraotocolo 2 | 15 |36B9+ 1963 | 35753 £1183423 | 8986+ 7 6543 42714872
Frotocalo 3 | 15 | 371221273 | 30346+£5925812 | B095+£11.433 413+£1.403
Frotocolod | 15 |3690+1047 | 36026 £120852 | B1RO+ 5857 JEE+2193

abc: Nimeros con superindice diferente indican diferencia estadisticamente significativa (p<0.05).

El analisis de varianza para el promedio del volumen
corpuscular medio mostré6 que no hay diferencias
estadisticamente  significativas  entre  protocolos
anestésicos y en los diferentes tiempos de muestreo
(p>0.05). Los protocolos anestésicos tuvieron valores
de VCM en el rango comprendido entre 63.20 y 66.73
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fl; mientras que los tiempos de muestreo tuvieron
valores comprendidos en el rango de 64.14 a 65.4511,
considerados valores normales para la especie canina.
Lo que significa que la administracion de liquidos
durante la cirugia no provoc6 cambios en el volumen de
los globulos rojos, debido a que la solucion administrada
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fue isoténica y no se esperaba variaciones de este
parametro. Véase tabla 1.

Las medias de la hemoglobina corpuscular media, las
plaguetas y las proteinas plasmaticas para cada uno de
los protocolos en todos los tiempos de muestreo fueron:
para el protocolo 1,de 37.04 g/dl, 292.8 *103/ul y 58.93
g/l, respectivamente; para el protocolo 2, de 36.69 g/
dl, 357.53 *103/ul y 59.86 g/l, respectivamente; para
el protocolo 3, de 37.12 g/dl, 303.46 *103/ul y 60.93
g/l respectivamente y para el protocolo 4 de 36.9 g/dl,
360.26 *103/ul y 61.6 g/, respectivamente. El analisis
de varianza, paralamediade lahemoglobinacorpuscular
media, las plaquetas y las proteinas plasmaticas por
protocolo y para todos los tiempos de muestreo, mostroé
que no hay diferencia estadisticamente significativa
entre los protocolos anestésicos (p>0.05) (Ver tabla
1). Estos resultados sugieren que no hubo diferencias
entre hemoglobina corpuscular media, las plaquetas y
las proteinas plasmaticas atribuibles a los protocolos
anestésicos y procedimientos quirdrgicos utilizados en
este estudio.

Los animales del estudio tuvieron un promedio normal
de la hemoglobina corpuscular media de 37.66 g/
dl (valor de referencia 32 a 37 g/dl), de plaguetas de
365.55 *103/ul (valor de referencia 200 a 500 *103/
ul), y de las proteinas plasmaticas de 64.1 g/l (valor
de referencia 55 a 75 g/l), antes de ser sometidos a la
anestesia y cirugia de ovariohisterectomia segun el
valores prequirdrgicos (24 horas antes de la cirugia)
vease tabla 1. Dos horas después de la cirugia el valor
de la hemoglobina corpuscular media descendio hasta
un valor 35.9 g/dl, el valor de las plaquetas descendio
hasta un valor 278.0 *103/ul, el valor de las proteinas
plasmaticas descendié hasta un valor de 51.3 g/I,
teniendo diferencia estadisticamente significativa con
el valor inicial tomado 24 horas antes de la anestesia y
cirugia de OVH (p<0.05) (Ver tabla 1).

Esta variacion se puede explicar similar a lo que sucedi6
con los eritrocitos, el hematocrito y la hemoglobina,
en donde el efecto de dilucion de la hemoglobina
corpuscular media, plaguetas y proteinas plasmaticas se
debio principalmente a la infusién de liquidos durante
la anestesia y a la hemorragia intraoperatoria. 24 horas
después de la cirugia la hemoglobina corpuscular
media aumenté hasta un valor de 37.25 g/dl, las
plaquetas aumentaron hasta un valor de 342.0 *103/ul
y las proteinas plasmaticas aumentaron hasta un valor
de 65.6 g¢/l, teniendo una diferencia estadisticamente
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significativa con respecto al wvalor obtenido dos
horas después de la cirugia (p<0.05), y sin diferencia
estadisticamente significativa con respecto al valor
inicial (24 horas antes de la cirugia) (p>0.05) (Ver tabla
1).

La recuperacion que se muestra de la hemoglobina
corpuscular media, las plaquetas y las proteinas
plasmaticas, en el periodo comprendido entre las dos
y las 24 horas después de la cirugia, retornando a
valores considerados normales, se debe probablemente
al fendbmeno de distribucion de los liquidos (que
se administraron durante la cirugia) del espacio
intravascular hacia el espacio extravascular y a la
eliminacion urinaria; periodo después del cual los
animales retornaron a condiciones fisioldgicas normales
segun estas variables.

El analisis de varianza para el promedio del fibrin6geno
mostrO que no hay diferencias estadisticamente
significativas entre protocolos anestésicos y entre los
diferentes tiempos de muestreo (p>0.05), (Ver tabla
1). Los protocolos anestésicos tuvieron valores de
fibrindgeno en el rango comprendido entre 3.86 y 4.27
g/l; mientras que los tiempos de muestreo tuvieron
valores comprendidos en el rango de 3.80 y 4.50 g/l
considerados valores normales para la especie canina.
Lo que significa que la administracion de liquidos
y la cirugia no provocaron cambios en el valor del
fibrinogeno.

Las medias de los leucocitos para cada uno de los
protocolos en todos los tiempos de muestreo fueron para
el protocolo 1 de 12.886.7 leu/ul, para el protocolo 2 de
14.200,0 leu/pl, para el protocolo 3 de 15.673.3 leu/pl
y para el protocolo 4 de 14.706.7 leu/ul. El andlisis de
varianza para la media de los leucocitos por protocolo
anestésico en todos los tiempos de muestreo, mostrd que
no hay diferencia estadisticamente significativa entre
los protocolos anestésicos (p>0.05). Esto que significa
que los medicamentos utilizados en los protocolos
anestésicos no tuvieron efecto sobre el valor de los
leucocitos

Los animales del estudio tuvieron un promedio normal
del nimero de leucocitos de 13.180 leu/ul (valor de
referencia 8.000 a 14.000 leu/pl), antes de ser sometidos
a la anestesia y cirugia de ovariohisterectomia, véase
tabla 2. Dos horas después de la cirugia el valor de
los leucocitos descendié hasta un valor promedio de
10.290 leu/ul, teniendo una diferencia estadisticamente
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significativa con el valor inicial (p<0.05); esto se debe
al efecto de dilucion de los leucocitos por la infusion
de liquidos durante la anestesia. 24 horas después de
la cirugia los leucocitos aumentaron hasta un valor de
19.630 leu/ul, teniendo una diferencia estadisticamente
significativa conrespecto al valor anterior ala anestesiay

cirugia de ovariohisterectomiay al de dos horas después
de la misma, véase tabla 2. Este aumento en el nimero
promedio de leucocitos se debe, a la combinacion del
efecto de distribucion de liquidos desde el espacio
intravascular al extravascular y a la eliminacion urinaria
y a la respuesta inflamatoria posquirurgica.

Tabla 2. Promedios = SD de algunas variables sanguineas de linea blanca a diferentes
tiempos de muestreo durante la evaluacion y comparacion del efecto de cuatro protoco-
los anestésicos y cirugia de ovariohisterectomia en hembras caninas.

P . Leucocitos Eosinofilos Neutrofilos
(leufpl) (eosipl) (neufpl)

Tiempo

-24 horas 20 | 13.180.00 £2.684.18¢ J2.20 £ 92k 3 Se77.70 £3.21079 3

+2 haras 20 11029000 +£3 825 412 20865+72703 B8.267.75 £3kR48223
+24 horas 20 | 1963000 £5.036.52 ¢ 4750 £51.052 16.161.20 +4.787.80 b
Protocolo
Protocalo 1 | 15 | 12688670 £5.346.00 3 7 8h+ 83493 1028720 £ 4.8680.B1. 3
Frotocaolo 2 | 15 | 1420000 £7.5393.92 2 4520 £ 50 0k 2 1141933 +6.981.33 2
Frotocolo3 | 15 | 1567330 +£5.118.65 2 | 3953+ 102892 | 11928080 +4 62254 2
Protocalod | 15 | 14706 70+£353955591 3| 1106+ 4258k 3 1184020 £4.273.70 2

Variable 0 Bandas Linfocitos Monocitos
(bandasipl) (linffpl) {monipl)

Tiempo

24 horas 20 4860 + /3.4 3 313880 +£116088 @ | 23770+ 12263 ab

+2 horas 20 J0.45 £ 58,437 3 1.800.85 £83233 b B2 4011128 2
+24 horas | 20 25055 £32003 b 2773.20£1.39039 8 | 209535 +£240.21 B
Protocolo
Praotocaolo 1 | 15 13673+ 22660 2 214207 £1.108.24 3 | 12320+ 116323
Protocolo 2 | 15 91.60 £ 176.44 = 2B E7 £1.12182 3 | 243.00£125030.¢
Protocolo 3 | 15 15606 £ 31045 2 3154 40 +£1.522289 2 341 86 £ 254 522 ¢
Protocolo 4 | 15 B 73+86.70 @ 257047 £1.15522 3 | 219.20+91.413.8

ab.c: Numeros con superindice diferente indican diferencia estadisticamente significativa (p<0.05).
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Elanalisis de varianza para el promedio de los eosinofilos
mostrO que no hay diferencias estadisticamente
significativas atribuibles a los protocolos o a los tiempos
de muestreo (p>0.05), (Ver tabla 2). Los protocolos
anestésicos tuvieron valores de eosindfilos en el rango
comprendido entre 11.06 a 45.2 eos/ul; mientras que
los tiempos de muestreo tuvieron valores comprendidos
en el rango de 20.55 y 47.5 eos/ul; considerados valores
normales para la especie canina. Lo que significa que la
administracion de liquidos y la cirugia no provocaron
cambios estadisticamente significativos en los valores
de los eosinofilos. Véase tabla 2.

Las medias de los neutrofilos, y las bandas para cada
uno de los protocolos en todos los tiempos de muestreo,
fueron: para el protocolo 1, de 10.287.2 neu/ul y
136.73 ban/ul, respectivamente; para el protocolo 2,
de 11.419.3 neu/ul y 91.60 ban/ul, respectivamente;
para el protocolo 3, de 11.928.8 neu/pl y 156.06 ban/ul,
respectivamente; y para el protocolo 4, de 11.840.2 neu/
ul y 65.73 ban/ul. El analisis de varianza para la media
de los neutrofilos y las bandas por protocolo en todos
los tiempos de muestreo, mostré que no hay diferencia
estadisticamente significativa entre los protocolos
anestésicos en todos los tiempos de muestreo (p>0.05),
(Ver tabla 2). Lo que significa que los medicamentos
utilizados en los protocolos anestésicos no tuvieron
efectos en los promedios de los neutréfilos y las
bandas.

Los animales del estudio tuvieron un promedio normal
de neutroéfilos de 9.677.70 neu/ul (valor de referencia
3.300a10.000neu/pL),ydebandasde48.6 ban/ul, (valor
de referencia 0 a 300 ban/ul), antes de ser sometidos a
la anestesia y cirugia de ovariohisterectomia segun el
valor obtenido 24 horas antes del procedimiento (Ver
tabla 2). Dos horas después de la cirugia el valor de
los neutrofilos descendi6 hasta un valor 8.267.75 neu/
ul y el de las bandas hasta un valor de 38.45 ban/pl, sin
diferencia estadisticamente significativa con el valor
inicial (p>0.05). 24 horas después de la cirugia el valor
de los neutrofilos aumento hasta un valor de 16.161.2
neu/pl y el de las bandas hasta un valor de 250.55 ban/
ul, ambos valores con una diferencia estadisticamente
significativa con respecto al valor obtenido 24 horas
antes y dos horas después de la anestesia y cirugia
(p<0.05).

La recuperacion de los valores promedio de los
neutrofilos y las bandas que se muestran en el periodo
comprendido entre dos horas y 24 horas después de la

[+7]

cirugia, se debe a la combinacion de la distribucion
de los liquidos que se administraron durante la cirugia,
del espacio intravascular hacia el espacio extravascular,
a la eliminacién urinaria lo y a la demanda de células
inflamatorias (neutrofilos), generada por la lesion de
tejidos durante la cirugia, lo que muy probablemente
produjo aumento de los neutrofilos y sus formas
inmaduras para satisfacer la demanda de células
inflamatorias en los sitios de lesion quirtirgica.

Las medias de los linfocitos para cada uno de los
protocolos en todos los tiempos de muestreo fueron: para
el protocolo 1, de 2.142.07 linf/ul; para el protocolo
2, de 2.416.87 linf/ul; para el protocolo 3, de 3.154.4
linf/ul; y para el protocolo 4, de 2.570.47 lint/ul. El
anélisis de varianza para la media de los linfocitos por
protocolo en todos los tiempos de muestreo, mostro que
no hay diferencia estadisticamente significativa entre
los protocolos anestésicos (p>0.05). Lo que significa
que los medicamentos utilizados en los protocolos
anestésicos no tuvieron efectos en las mediciones de
linfocitos.

Los animales del estudio tuvieron un promedio normal
de linfocitos de 3.138.8 linf/ul (valor de referencia 1.000
a 4.500 linf/ul) antes de ser sometidos a la anestesia y
cirugia de ovariohisterectomia véase tabla 2. Dos horas
después de la cirugia el valor de los linfocitos descendid
hasta un valor 1.800.85 linf/ul teniendo diferencia
estadisticamente significativa con el wvalor inicial
(p<0.05). Esta disminucion es debida al efecto dilucion
por la administracion de liquidos intravenosos durante
el procedimiento anestésico y quirargico. 24 horas
después de la cirugia los linfocitos aumentaron hasta un
valor de 2.773.2 linf/pul, sin diferencia estadisticamente
significativa con respecto al valor prequirargico. La
recuperacion del valor de los linfocitos 24 horas después
del procedimiento quirurgico hasta valores comparables
a los obtenidos 24 horas antes de la cirugia, se debe a la
combinacion de los fendmenos de redistribucion de los
liquidos administrados durante el procedimiento y a la
eliminacion urinaria de los mismos.

Los animales del estudio tuvieron un promedio normal
de 237.7 mon/ul (valor de referencia 100 a 700 mon/ul)
para los valores de monocitos, antes de ser sometidos
a la anestesia y cirugia de ovariohisterectomia (Ver
tabla 2). Dos horas después de la cirugia el valor de los
monocitos descendié hasta un valor 162.4 mon/ul con
diferencia estadisticamente significativa respecto el
valor inicial (p<0.05). 24 horas después de la cirugia los
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monocitos aumentaron hasta un valor de 295.35 mon/
ul, mostrando diferencia estadisticamente significativa
con respecto al de dos horas después de la cirugia.
Véase tabla 2.

Los valores de los monocitos por protocolo tuvieron un
promedio de 123.2,243.0, 341.8, y 219.2 mon/ul para el
protocolo 1, 2, 3 y 4, respectivamente, y con diferencia
estadisticamente significativa (p<0.05), véase tabla 2. El
protocolo con valor mas alto en el conteo de monocitos
fue el protocolo 3 (341.86 mon/ul), seguido del
protocolo 2 (243.0 mon/ul); que fueron los protocolos
en los que la induccion se realizd6 con propofol. 24
horas antes del procedimiento de anestesia y cirugia
de OVH los animales del protocolo 3 obtuvieron un
valor promedio de 263.3 mon/ul y 24 horas después del
procedimiento el valor promedio aument6 hasta 496.8
mon/pul con diferencia estadisticamente significativa
(p<0.05) (datos no mostrados en la tabla).

Discusion

Con respecto a los resultados de las variables de patologia
clinica relacionadas con la linea roja (eritrocitos,
hematocrito, hemoglobina, volumen corpuscular medio,
hemoglobina corpuscular media) y las plaquetas, se pudo
observar que los protocolos anestésicos no tuvieron un
efecto estadisticamente significativo sobre las variables

analizadas atribuibles a las diferentes combinaciones de
preanestésicos y anestésicos analizados.

Pero se debe aclarar que las variables medidas se afectaron
durante los tratamientos y procedimientos aplicados, pero
que el efecto que se produjo no fue diferente entre las
diversas combinaciones de preanestésicos y anestésicos.
Existen diferentes trabajos que demuestran que muchos
tranquilizantes y anestésicos si afectan las variables
hematicas @429, pero en este estudio las diferencias entre
los protocolos anestésicos no existieron.

Los valores promedio obtenidos 24 horas antes de la
anestesia y la cirugia de OVH de los eritrocitos (6.95
mill/ul), hematocrito (45.34%), hemoglobina (16.67 g/
dl), volumen corpuscular medio (65.00 fl), hemoglobina
corpuscular media (37.66 g/dl) y plaguetas 365.55 *103/
ul, estuvieron dentro de los valores normales para los
caninos para cada una de las variables, demostrando que
los animales estaban dentro los parametros considerados
normales al momento de ser incluidos en el estudio.

Dos horas después de la anestesia y cirugia de OVH,
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se observo que hubo una disminucion en el valor de las
variables con diferencia estadisticamente significativa con
respecto al valor inicial y atribuible al tiempo de muestreo,
de tal manera que las variables medidas descendieron asi:
los eritrocitos a 5.06 mill/ul (disminucion de 27,19%),
hematocrito a 33.15% (disminucion de 26.88%),
hemoglobina a 11.42 g/dl (disminucion de 31.49%),
hemoglobina corpuscular media 35,9 g/dl ( disminucion
de 4,67% ) y plaquetas 278.0 *103/ul (disminucion de
23.95%) (p<0.05).

El promedio general de disminucion para todas las
variables relacionadas con la linea roja fue de 22.8% a
las dos horas postratamiento y comparado con las 24
horas antes del tratamiento. Estos resultados concuerdan
con otros estudios donde se analizaron el efecto de los
anestésicos sobre las variables hematicas de la linea roja
en los que también se encontrd disminucion ¢ 1429, y esta
sustentado dentro de la literatura cientifica que explica la
farmacodinamica de compuestos como la fenotizinas que
son conocidas por producir un bloqueo alfa-adrenérgico
con relajacion directa de la vasculatura del musculo liso
por bloqueo alfa 1, tanto en la vasculatura entero esplénica,
como en otros sitios del cuerpo tales como higado, piel
0 mausculo, lo que probablemente puede producir el
secuestro de células rojas desde el lecho vascular @.

La disminucion de los valores de las variables analizadas
en este estudio, se pueden explicar por la combinacién de
varios efectos, en primer lugar a la dilucién producida por
la infusion de liquidos intravenosos administrado durante
la cirugia y que para este caso fue de 7 ml/Kg./hora, lo
que pudo haber producido un efecto de hemodilucion y
en segundo lugar a la hemorragia intraoperatoria. Otros
fendmenos descritos por otros autores, como el aumento
del bazo en perros a los que se les administro barbitdricos
0 acepromazina @, pudieron estar involucrados pero
especificamente no se midieron.

En cuanto al efecto de la hemodilucion, por la
administracion de liquidos intraoperatorios, se puede
precisar que a los animales se les inyectaron liquidos
desde la preanestesia (10 minutos antes de la anestesia y
cirugia de OVH) y hasta la recuperacion de la anestesia,
lo que es la suma de los periodos de latencia, anestesia
y recuperacion, que para este estudio y para todos los
protocolos fue un promedio de 7.65 minutos de periodo
de latencia; 11.35 minutos de duracion de la anestesia,
y 6.68 minutos de recuperacion de la anestesia, lo que
da una duracion promedio de 25.7 minutos de duracion
de la anestesia mas 10 minutos de preanestesia; para un
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periodo total promedio de preanestesia y anestesia de 37.7
minutos.

Esto equivaldria a administrar aproximadamente 5 ml/
kg de los cristaloides durante todo el procedimiento
de anestesia y cirugia. Los liquidos intravasculares
representan aproximadamente el 5% del peso vivo para
un animal adulto @, o lo que es lo mismo 50 ml por
kg de peso, y si tenemos en cuenta que a cada paciente
se le adicioné 5 ml/kg de peso durante el estudio, esto
equivale a 10% de los liquidos intravasculares (antes de
distribucion de los liquidos al espacio extravascular y
excrecion urinaria), lo que explicaria sélo un 10% de la
disminucion de las variables.

El restante 12.2% de disminucion de la variables
hematicas a las 2 horas postratamiento, se podria explicar
por efecto de la hemorragia y otros fendmenos como
secuestro esplénico etc. El efecto de hemodilucion por la
administracion de liquidos cristaloides intravasculares ha
sido reportado por la literatura cientifica del tema @,

El volumen corpuscular medio que presentd un valor
64.14 fl a las 2 horas postratamiento y sin diferencia
estadistica significativa con el valor inicial de 65.00 fl
(p>0.05). Lo que indica que el tamafio del globulo rojo
no se alterd por los protocolos anestésicos durante la
cirugia de OVH, ni por los demé&s procedimientos como
el de la administracion de liquidos intraoperatorios, esto
esta dentro de los resultados esperados, ya que la solucion
empleada es isotdnica, esto esta acorde con la literatura
publicada del tema en las que las soluciones isoténicas
no provocan cambios en la estructura y volumen de los
glébulos rojos .23,

\einticuatro horas después de la anestesia y cirugia
de OVH, se observd que el valor de las variables con
respecto al valor obtenido a las dos horas posteriores a la
anestesia y cirugia OVH, aumentaron significativamente y
atribuible al tiempo de muestreo; sinembargo, las variables
medidas estaban disminuidas con respecto al valor de 24
horas antes de la cirugia, asi los eritrocitos disminuyeron
a 6.32 mill/ul (disminucion de 9.06%), hematocrito a
41.36% (disminucion de 8.78%), hemoglobina a 15.06 g/
dl (disminucién de 9.66%), comparados con el valor de
24 horas antes del tratamiento (p<0.05). Un estudio que
utilizé aproximadamente 10 mg/kg de propofol en macro
y microemulsion, presentd disminucion del hematocrito,
conteo de células rojas y concentracion de hemoglobina
postratamiento en perros (4. Este dato coincide con los de
este estudio, sin embargo en aquel estudio no se realiz6
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cirugia y el efecto se debié al propofol administrado
durante el estudio.

El promedio general de disminucion 24 horas después
del tratamiento y comparado con el valor de las variables
de 24 horas antes de la anestesia y cirugia de OVH,
para todas las variables relacionadas con la linea roja
fue de 9.17% para las variables que tuvieron diferencia
estadisticamente significativa. El aumento de los valores
de las variables analizadas, comparadas con los valores
previos obtenidos a las dos horas posteriores a la anestesia
y cirugia, se puede explicar por la combinacion de varios
efectos: en primer lugar, la distribucion de liquidos del
espacio intravascular al extravascular y, en segundo lugar,
a la muy posible miccion luego del procedimiento, lo que
pudo haber producido un efecto de hemoconcentracion.

El valor promedio de disminucion de las variables de la
linearojade 9.17%, alas 24 horas postratamiento, se puede
atribuir directamente a la hemorragia intraoperatoria,
ya que 24 horas después de la cirugia los efectos de
la administracién de liquidos intraoperatorios serian
minimos.

Si al promedio general de disminucion para todas
las variables relacionadas con la linea roja, a las dos
horas postratamiento, que fue de 22.8%, le restamos
el efecto de dilucién de la administracion de liquidos
intraoperatorios, que para este estudio se calculé en 10%
aproximadamente, y el de la hemorragia, que se calculo
a las 24 postratamiento en 9.17%, se puede entonces
analizar que el efecto combinado de la administracion
de liquidos y la hemorragia intraoperatoria explicaron
un 19.17% aproximadamente de la disminucion de las
variables de la linea roja a las dos horas postratamiento
en este estudio (equivalente a un 84% de la disminucion
total); el restante 3.63% de la disminucion de la variables
a las dos horas postratamiento (equivalente a un 16% de la
disminucion total) se debe a efectos de fendmenos que no
se midieron en este estudio, pero dentro de los cuales se
podrian encontrar el aumento del tamafio del bazo, como
fue lo encontrado en perros a los que se les administro
barbitiricos o acepromazina @.

Las fenotiazinas son conocidas por producir un bloqueo
alfa-adrenérgico con relajacion directa de la vasculatura
del musculo liso por bloqueo alfa 1, tanto en la vasculatura
entero esplénico, como en otros sitios del cuerpo tales
como higado, piel o musculo, lo que probablemente
puede producir el secuestro de células rojas desde el lecho
vascular @),

Revista CES / Medicina Veterinaria y Zootecnia / Volumen 4 / Namero 1 / Enero — Junio de 2009 / ISSN 1900-9607




En este estudio las células de la linea blanca denominados
en general leucocitos, mostraron que dos horas después
de la anestesia y cirugia de OVH, disminuyeron muy
probablemente por el efecto de hemodilucién por
la administracién de liquidos intravenosos durante
el procedimiento, luego a las 24 horas después del
procedimiento los valores aumentaron hasta 19.630 leu/
ul, sobrepasando asi los valores considerados normales
para la especie.

Este efecto se puede explicar por el estimulo ejercido
sobre los tejidos al momento de la cirugia, de tal manera
que la lesion (cirugia) provocara liberacion de mediadores
bioquimicos que provocaran estimulos liberadores de
celulas de defensa provocando asi una leucocitosis ®.
En un estudio donde se administré propofol en caninos
(sin intervencion quirdrgica), no se hallo efecto sobre las
células blancas 4.

A pesar de que siempre se ha hablado del efecto
inmunosupresivo que ejercen los agentes anestésicos en el
organismo, en estudios humanos es dificil aislar el rol de
los mismos, de aquellos originados por el trauma directo
de la cirugia como causa de cambios inmunologicos
inespecificos. Hay mas informacion de los efectos aislados
de los anestésicos en modelos animales. Existen reportes
de que la anestesia sola (halotano/isofluorano) o la
anestesia con cirugia, ambas producen disminucién basal
de células NK, citotoxicidad celular y prolongacion de la
actividad de las NK por interferon (10,11), sin embargo,
este tipo de efectos no fueron medidos en este estudio.

Con respecto a los linfocitos y los monocitos mostraron
una disminucion significativa de sus valores a las dos
horas después de la anestesia y cirugia, comparadas con
los valores de 24 horas antes de la anestesia y cirugia de
OVH. Podria afirmarse que la disminucion presentada a
las 2 horas postratamiento es probablemente atribuible
al efecto de dilucién provocado por la administracion
intravenosa de liquidos (7 ml/kg/hora) durante la
cirugia; sin embargo, se ha reportado que el uso de
anestésicos disminuye la capacidad de respuesta del
sistema inmunoldgico, presentdndose inmunosupresion
leve a moderada luego de cualquier tipo de intervencion
quirdrgica @,

Los neutrdfilos y las bandas estuvieron dentro de los
rangos considerados normales para la especie 24 horas
antes y dos horas después de la anestesia y cirugia OVH,
pero 24 horas después de la intervencion, los valores de
ambos tipos de células aumentaron considerablemente
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con diferencia estadisticamente significativa con respecto
a los valores obtenidos 24 horas antes y dos horas después
de la anestesia y cirugia de OVH (p<0.05). El aumento de
este tipo de células explica en gran parte los resultados
obtenidos para los leucocitos. Esto permite decir que en
este estudio la anestesia y cirugia de OVH, indujo en los
pacientes una leucocitosis neutrofilica.

Los neutrdfilos y sus formas inmaduras (bandas),
aumentadas 24 horas después de la cirugia de OVH, se
explican como una respuesta normal en la fisiopatologia
de la inflamacion, ya que la intervencion quirirgica es
una lesion o herida controlada de un érgano o tejido y
por tanto la respuesta inmune es esperada. Cabe anotar
que aunque exista aumento de los neutrdfilos y bandas en
sangre, otros estudios han demostrado una leve depresion
de la actividad fagocitica que persistid por 4 horas luego
de la cirugia @3.

Conclusiones

Las diferentes combinaciones de protocolos anestésicos
utilizados no tuvieron efectos clinicos diferenciables
por protocolo sobre las variables de patologia clinica
relacionadas con la linea roja (eritrocitos, hematocrito,
hemoglobina, volumen corpuscular medio, hemoglobina
corpuscular media) y las plaquetas.

La administracion  intravenosa  de  liquidos
(procedimiento que se realiza en la intervencion
quirargica) y la hemorragia intraoperatoria, son factores
que disminuyen los valores de las variables de patologia
clinica relacionadas con la linea roja (eritrocitos,
hematocrito, hemoglobina, volumen corpuscular medio,
hemoglobina corpuscular media) y las plaquetas, a
las dos horas postratamiento sin afectar al paciente
clinicamente.

La cirugia de OVH vy los protocolos anestésicos
aplicados a los pacientes en este estudio, no afectaron
el volumen corpuscular medio de los eritrocitos.

La lesion quirurgica estimula la liberacién de células
de defensa evidenciado por el aumento en el nimero de
leucocitos en sangre y en especial el de los neutrofilos
y bandas.

La disminucion de los valores de los linfocitos en
sangre dos horas después del procedimiento quirdrgico
y anestésico son consecuencia del efecto de dilucion
por la administracion de liquidos intravenosos.

[35]
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