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I. RESUMEN

En este trabajo se evalu6 la capacidad antagonis-
ta de la vitamina C sobre lTos efectos sedantes del clo-
rohidrato de xilacina en 24 caballos, mismos que se di-
vidieron en 3 lotes de 8 y se Tes administraron dosis -
preestablecidas de xilacina. Se evaluaron los signos -
de sedacién por 4 observadores independientes. Sobre -
una escala de valoracién preestablecida. Al grupo "A"_
se 1e administré posteriormente vitamina C por calor =--
75 mg/kg. Al grupo "B" se le administré vitamina C ac-
tiva (75 mg/kg), al grupo "C" no se le administré vita-
mina C. Se hicieron las anotaciones por los observado-
res antes del antagonista, inmediatamente después de --
&ste, a 1os 10 y 15 minutos. No se obtuvieron resulta-
dos de antagonismo significativo a los 10 minutos sobre
los signos ciinicos m&s evidentes que produce l1a seda--
cién con la xilacina en el grupo "B". Hubo variaciones
no significativas én 1o esperado en los grupos "A" y --
"C" debido tal vez afactores de apreciacién por parte -

de los observadores.



IIL. INTRODUCCION

La xilacina (Rompin, Bay Va 1470, Clorhidrato de_.
2 (2.6-dimetil fenilamino) - 4 H-5,6 dihidro 1,3 tiazi-
na) (15). Es un compuesto de acci6én sedante, analgési-
co y relajante muscular. Fué sintetizado por primera -
vez en 1962 (19). Es un compuesto estable que resiste_

la influencia del medio ambiente (luz, calor, etc.) (5).

FarmacolSgicamente, la xilacina se encuentra cla-
sificada como analgésico, sedante y relajante muscular;
sin 1legar a ser un neuroléptico o agente anestésico --

(19).

En caballos se ha observado que la xilacina es rd
pidamente dispersada del plasma después de su adminis-=-
tracidén intravenosa y es ripidamente absorbida y dis-;
persada después de su administracién intramuscular. Su
efecto se hace notar de 1-3 minutos despué&s de su admi-
nistracidn intravenosa y de 10-15 minutos luego de Ta_

~administracién intramuscular. E1 perfodo de accifn de
la xilacina, a dosis clfnicamente recomendadas (1.1 --

mg%Zkg de peso) es de 45 a 70 minutos (2).

La mayorfa de los caballos, pocos segundos des- -

pués de la administracidn intravenosa de la xilacina, -



gradualmente van perdiendo atencifn hacia el medio am--
biente circundsnte, desarrollando una actitud de estu--
por y asumiendo una postura fija de donde rehusan mover
se. Caracterfsticamente el caballo extiende el cuello,
la cabeza estd baja, el belfo inferior estid relajado y

extendido y el pene estid Tigeramente relajado. Luego -
de l1a administracién intravenosa pueden tener un perfo-
do de ataxia transitoria caracterizado por tropiezos --
cuando caminan cruzando los miembros, doblando las rodi
11as y balancedndose de lado a lado (2). Muchos caba--
11os presentan sudoracidn en la cabeza, cuello, hombros
y flancos, por estimulacién de ramas colinérgicas simpa

ticas del sistema nervioso auténomo (2).

Se ha usado como sedante por via subcutdnea, el -
efecto se nota en pocos minutos, cuando 1os animales -~
se postran, torndndose apdticos, somnolientos y pasivos
(23). En ocasiones se ha considerado que junto con ---
anestesia local, puede ser suficiente medicacién para -
1levar a cabo una cesdrea (12.13,28). Ademds es comin_
su uso en curaciones de heridas y otras intervenciones_
sobre la piel, en &reas musculosas, en los ollares, en
7a lengua y durante el descornado (5,8,18). La dosifi-
cacidn descrita en la literatura varfa de acuerdo con -

el objetivo que se persiga, por ejemplo:



Para obtener en bovinos y equinos una tranquiliza
ci6én ligera con relajacidn muscular y analgesia modera
da se usan 0.05 mg/kg de peso (27,28). Para profundi--
zar estos efectos se aplican 0.2 mg/kg (18,27,28). En_
caballos se ha utilizado solo como sedante (6). Espe--
cialmente en animales con temperamento nervioso, ya sea
para su manejo o durante el transporte {9,15). Asimis-
mo, se aconseja el uso de la xilacina para facilitar la
manipulacidn de caballos durante el herrado, las explo-
rac{ones radiolégicas, la Taringoscoptia, el lavado de -
bolsas guturales, en el tratamiento de heridas y de - -
dientes (15). Ha resultado jdez]l como premedicacién en

la cirugfa pléstica de vagina, periné, recto y cola (9}.

En gatos, la xilicina se recomienda como sedante_
a razén de 2-5 mg/kg. Esta dosis induce suficiente re-
lajamiento para el examen de la boca, la Taringe y pa-

ra cirugfa menor {1,4).

EFECTOS DE LA XILACINA SOBRE EL APARATO
RESPIRATORIO ‘

En caballos, a dosis indicadas la xilacima produ-~
ce disminucién de la frecuencia respiratoria, que es ge

neralmente compensada por un incremento del volumen, --



manteniendo de este modo volimenes relativamente norma-
les por cada minuto. La respiraci6n viene a ser mis --
lenta y regular, con grandes volimenes de aire combina

dos en cada respiraci6én (10).

La xilacina administrada a dosis elevadas en ga--
tos y pumas. causa depresidn pasajera pero severa de la
tasa respiratoria (1). Incluso, a dosis terapéuticas -
para sedacién, produce una disminucidén en la frecuencia

respiratoria y en el volumen corriente (10).

EFECTOS DE XILACINA EN EL APARATO
CARDIOVASCULAR

En bovinos la xilacina (1.1 mg/kg. por vfa intra-
muscular). Provoca una disminucidn del ritmo cardfaco_
(14). Asimismd. en e] caballo, dosis de 0.8 a 1.0 mg/
kg reducen la frecuencia cardfaca en un 30 6 40% (12, -
23). Kronenberg encontr6 que la xilacina aplicada in-
travenosamente, causaba bradicardia con ligera hiperten
5i6n seguida por un largo decremento de la presién san-
gufnea. Se ha observado que disminuye la fuerza de con
tracci6bn del ventrfculo izquierdo la actividad cardfaca
en general e incrementada la resistencia periférica --

(10).



Tambié&n se sugiefe que pfesenta efectos de agonis
ta de receptores alfa adrenérgicos (l1).. En perrds la
xilacina inyectada a dosis de 0.25 a 1.0 mg/kg inducen__
por lo reguiar a un cambio difdsico en la presidn san--
gufinea caracterizado también por hipertensidn seguida -
de hipotensién (17). En la oveja se ha observado una -
disminucibn del pulso y Ta frecuencia cardfaca. Sin em
bargo puede ser que existan variaciones an el efecto de
la xilacina dependiendo de la especie, Por ejemplo, en
el caballo se ha descrito que al aplicarse por vfa endo
venosa produce de inmediato una elevacidén de la presidn
sangufnea, seguida de una cafda de presi6n después de -

dos minutos (10).
EFECTOS EN EL APARATO DIGESTIVO

La xilacina es reconocida como un buen sedante y
potente analgésico, en el caballo cuando es usado para_
disminuir el dolor por c6lico. Se ha observado que la_
xilacina incrementa la resistencia vascular periférica,
1a motilidad y el consume de oxfgenc a nivel intestinal

(26).

Se ha demostrado que en rumiantes inhibe los movi

mientos ruminales, aunque sin consecuencia clinica de -



relevancia. En perros y sobre todo en los gatos, dosis
terapéuticas 2.5 mg/kg. estimulan el vémito antes de --

lograr la sedaci6n (12,30).
TOXICIDAD

A pesar de que éste tranqui1fzante se considera -
un agente con amplio margen de seguridad para equinos,
se ha informado de la muerte repentina de caballos que
sucumben inmediatamente después de la administracién --
intravencsa de xilacina (11). Entre los efectos indesea
bles de ta xilacina se mencionan los siguientes; es ca-
paz de provocar una arritmia cardfaca con el bloqueo --
auriculoventricular de segundo grado y puede Tlegar a -
inhibir el vago. Entre sus acciones farmacoldgicas se_
sugiere que la xilacina es capaz de inducir Lipotensién
como respuesta paradfgica a 1a adrenalina, ya sea libe-
rada o ex6gena, de manera similar al efecto gque se pro-
voca por el bloqueo de receptoras alfa-adrenéraicos (10,

12).

La xilacina estd contraindicada en animales con -
significativa depresidén respiratoria, enfermedades car-
dfacas avanzadas, dafioc renal o hepdtico, severo shock y

en condiciones de stress exagerado. La inyeccién de la



inyeccién de 1& solucién en forma subcutdnea es irritan
te (20).
Caballos que son extremadamente sensibles y exita

bles tienen una menor respuesta a los efectos analgési-

cos y sedantes de la xilacina (25).

Asf pues resulta eyidente que Ta xilacina puede: - . -

producir respuestas indeseables en algunos pacientes y

resultarfa interesante evaluar el efecto de fdrmacos ap =

tagonistas para evitar o bloquear posibles reshuestaS—-
parad6jicas. Se ha descrito que fadrmacos como la yohim'
bina y la fentolamina (bloqueadoves de receptores alfa},-
pueden bloguear los efectos de la xilacina (11). Sin -
embargo, ninguno de estos se encuentra disponible en e] 
mercado nacional, adem&s de que no se ha informado de -~

la proporcidn a 1a que resultan efectivos.

Por otro Tado se maneja de forma rutinaria y empf’
rica Ta administracién de vitamina C endovenosa para --
bloquear los efectos de Ta xilacina en la clfpica de --

bovinos en México, *

Es factible que el mismo procedimiento resulte --

Gtil en equinos por 1o que se considerd conveniente bus

* M. V.Z. Rodolfo Loarca Garcfa,.
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car tal alternativa de bloqueo a 1os efectos de Ta xila
cina en esta especie, especialmente si se toma en cuen-
ta que la literatura no hace menciGn de tal antagonismo
y que si &ste se demuestra, puede salvar algunos casos_
de respuestas parad6jicas ya mencionadas en la literatu

ra (10).
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III. HIPOTESI

v

. “OBJETIVO

1*Evalu r's1 la adm1n1strac16n endovenosa de v1tam1.

na C, y Ia m1sma degradada por calentamlento mod1f1can
.0 b]oquean parcial o totalmente Ta duracién de ‘la 'seda-

cién Tograda con xilacina en equinos.
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V. MATERIAL .Y METODOS

Se utilizardn 24 caballos criollos con aproximada
mente 300 a 350 kilogramos de peso, machos y hembras, -

divididos en tres grupos: A, B y C.

E1 grupo A recibird, previa sedacifn, una dosis -
de 75 mg/kg de vitamina C degradada mediante calor hdme
do a 50°C durante 30 minutos, con el fin de diferenciar,
si el vehfculo que contiene a la vitamina C produce el_

efecto antagonista en lugar de &sta.

E1 grupo B serd tratado, previa sedacién, con 75
mg/kg de vitamina C y el grupo C serd sedado Gnicamen-

te.

Los animales serdn sedados con clorohidrato de xi
lacina a razén de 1.1 mg/kg y 15 minutos después, cuan-
do. 1os signos de tranquilizacién se hayan hechos eviden
tes se administrardn por la vfa endovenosa los compues-
tos descritos. La signologfa para determinar la seda--
cién o terminacién de la misma se basard en 1o listado_
en el cuadro 1 y se anotardn las respuestas en 4 tiém--
pos: antes del antagonista, inmediatamente después - de

&ste a laos 10 y 15 minutos.

Los valores serdn anotados por 4 observadores in-
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dependientes y de manera ciega y los resuljtados entre --
los grupos A, B y C se someterdn a un andlisis de rangos
de Krushkal Wallis preyia homogenizecién de las 4 obser-
vaciones independientes, ya sea que la escala de valora-
ci6n de los paré&metros es ordinal empfrica y por lo tan-
to, no barametrica (22). Con ellos se contrastardn 1los
3 tratamientos para demostrar si existen diferencias es-
tadfsticamente significativas en la signologia observada,

atribuibles al tratamiento.
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VI. RESULTADOS

Con relacién al pardametro incoordinacién, los valo
res empiricos muestran que el grupo B en el que tiene me
nor efecto sedante (P menor 0.05), excepto para el para-

metro observado después del antagonista.

La relajaci6n de belfos s61o fue estadfsticamente_
menor en ia valoracidén después del antagonista y a los -

10' en el grupo B como era de esperarse. (P menor 0.05).

E1 parametro relajacifn de orejas no parece ser va
lioso pues c¢n ninguna de las evaluaciones fue estadfsti-

camente significativa.

La relajacién de pene mostr6 una disminucién por -
efecto sedante en las evaluaciones antes, después y a -
los 15' en dos grupos A y B y a Tos 10' s61o en el grupo
B (P menor 0.05).

La cafda del p&rpado superior mostrd upa disminu--
cién del efecto sedante antes, después, a los 10' y 15°

en los grupos B y ¢ (P menos 0.05).

E1 signo de cabeza baja mostr6 disminucién estadfs

ttcamente significativa del efecto sedante, antes, des--
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pués y a los 15' en los grupos A y B (P menor 0.05) y a
los 10*' para el grupo B (P menor .10): LT

E1 signo de arritmia mostr6 una d1sm1nuc16n s1gn1'
ficativa del efecto sedante antes, después y a 1os
en los grupos A y B (P menor 0.05), y en Tos 10
grupo (P menor 0.05). '

La indiferencia al medio mostré.que hubordn‘menor >
efecto sedante estadfsticamerte sigpificativo en'e1'gru-:’
‘po B antes, 10' y 15' (P menor 6.05) y del grupd a 15' -
(P menor 0.05).

Las significancias estadisticas se resumen en el -
cuadro 2 y los datos fueron obtenidos mediante un andli-

's1s Krushkal-Wallis.
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VII. . DISCUSION.

“Por la hipdtesis establecida,»seﬁes
coorrelaciones hechas antes de adm1n1strar el

ta no deberian tener d1ferenc1as en T

bargo, si las hubo, como ‘se obsehya'e

1o que podrfa deberse:

mayor rigor, antes. de1 e x

tre Ta observac16n y la ca11f1cac1on en cada ‘pa
para que ésta sez homogénea y conf1ab1e. qu
tamb ién es posible utilizar un mayor numerd;de_qq

res con lo que se podrfan eliminar las calificaciones:en .

tre mds y s8l1o promedian Tas homogéneas.

Se esperaria que el grupo donde se marcafarmﬁgi el
efecto antagonista y por ello la disminucidn significati
va en la sedacidén fuera el grupoc B que para algunos pard
metros como incoordinacidn, relajacién de belfos, relaja
cién de pene, cabeza, arritmia e indiferencia al medio -
fue positivo. Sin embargo, existe el hecho de que para
el pardmetro cafda del parpado superior, el grupo C gque-
no deberfa mostarr efecto antagénico porque no se le ad-

ministr6 vitamina C, 1o muestra en todas las evaluacio--
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nes;ZiEﬁtbitahbiéﬁ;podrfé”éxplfcarse con base en las di-

ferentes apreciaciones.

’f ﬁadé la estabilidad de las mediciones en las 4 eva
1Uacidh§$ para el parametro relajacién de orejas, se pug
dé infefir que no es valioso en este tipo de bioensayos

y que, considerando diferentes apreciaciones e {diosin——
cracias- al sedante, resulta poco prdctico como parsmétro

de sedacidn.

Con basé a los resultados obtenidos és posible su-
gerir que la medicifn subjetiva de Ja sedacién por obser
vadores independientes y.en forma ciega no resulta sufi-x
cientemente homogenéa como para fundamentar un criter<o
antagénico o sinergista de un medicamerto problema. Es
quizd esta diferencia de criterios al calificar una va-
riable referente a sedacifn uno de los factores que haya
dado lugar a la creencia que la vitamina C pueda antago-

nizar los efectos sedantes de la xilacina.

En la actualidad, resulta curioso lrecoger ta comu-
nicacidn personal +, de que este procedimiento es eficaz,
cuando en realidad resulta diffcil si no imposible demos
trarlo experimentalmente. Empero, es factible que Ta di

ferencia entre este disefio y 10 informado por miembros -



17.

de la comunidad- veter1nar1a se. deba a que se trata de d1

ferentes especies (bovinos ++) (can1nos +++)

++ M.V.Z, A]fonSO,Heredia Navarrete

+++ M.V.Z. Genaro Jardin Herrera
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CUADRO 1

INCOORDINACION. RELAJACION DE BELFOS. RELAJACION DE OREJAS. RELAJACION DE PENE. CAIDA -
DE PARPADOS. CABEZA BAJA. ARRITMIA. INDIFERENCIA AL MEDIO.

~ SIN RESPUESTA ANTES DESPUES 10 Min. ) g ,15’ﬂlu.,"

+ Poco MARCADO

++ MarcAno 4

+++ Muy MARCADO

o Excesivo




CUADRO 2.
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RESUMEN DE LOS VALORES bE SIGNIFICACION ESTADISTICA ENTRE LOS GRUPOS A.B Y C. EN CABALLOS
SEDADOS CON XILACIWNA (1.1 we/wa, DURANTE 4 DETERMINACIONES. ANTES DE LA APLICACION DE Vi-
TAMINA C 0 VITAMINA DEGRADADA. INMEDIATAMENTE DESPUES Y A LOS 10 v 15' RIRUTOS,

ANTES DESPUES 10 MINUTOS 15 MINUTOS
INCOORDINACION INCOORDINAC 16N INCOORDINACION Incoos’DIANCION
.01.005 .65 - .60 025 -, 01" .025 - .01*
ReLAJd. BeLFos ReLAy, BeLFos RELAd. BELFOS RELAJ. BerFos

© .75 - .70 .025 - .01 .005 - .o001* .15 - .10
Reray, OReJAS RELAJ. OREJAS RELAJ. OREJAS RELAJ. OREJAS
40 - .35 .70 - .65 .50 - .45 .60 - .55
ReLAy. PENE ReELAJ, PENE ReLad. Pene RELAJ. PENE
.05 - .025 * .05 - .025 .005 - 001" 024 - 1t
CAfODA PARPADO SUP. CAIDA PARPADO SUP. CAfDA PARPADO SUP. CafpAa pARPADO suP.
.005 - .001 * .001* .005 - .om* .025 - 001"
CABEZA BAUA CABEZA BAJA CABEZA BAUA CABEZA BAUA
0.001 .01 - .005% .01 - .05% .05 - 025"
ARRITMIA ARRITMIA ARRITMIA ARRITMIA
0.001 * o.001* .025 - .01* .05 - 025"
INDF. AL mMEDIO INDIF, AL MEDIO INDIF. AL MEDIO INDIF. AL MEDIO
025 - .01t .20 - .15% o -.001* .01 - 005"

® EX1STI6 DIFERENCIA §STADISTICAMENTE SIGNIFICATIVA ENTRE LOS GrRuPos A.B v C.
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