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1. RESUMEN/ ABSTRACT

La eutanasia es un procedimiento habitual en medicina veterinaria que debe realizarse bajo
unas condiciones éticas que minimicen el sufrimiento animal. En este trabajo se compararon
dos productos: T-61® (cuyos principios activos son embutramida, ioduro de mebezonio e
hidrocloruro de tetracaina) y Dolethal® (pentobarbital sddico) con el objeto de valorar qué
método de eutanasia es superior, alcanzando mas rapido la muerte cerebral irreversible con

menos signos clinicos externos y menor sufrimiento para el animal.

Se realizd un estudio experimental ciego aleatorizado en cerdos (Sus scrofa domesticus)
provenientes del “Mdster en Técnicas Intervencionistas Minimamente Invasivas Guiadas por
Imagen” de la Universidad de Zaragoza (Grupo A - T61, n=5; Grupo B - Dolethal, n=6) que se
eutanasiaron mientras se encontraban bajo anestesia general con monitorizacion completa

(electrocardiograma, pulsioximetria, presion arterial cruenta, capnografia e indice biespectral).

Se estudiaron el tipo de parada cardiaca, los tiempos de desaparicién de las constantes vitales
y la actividad cerebral, signos clinicos externos (cambios de coloracién, temblores, estertores,
movimientos espasmadicos...), las cantidades requeridas, la repeticion de dosis y el precio final
de ambos productos. Se analizaron los datos obtenidos y se realizd un estudio estadistico

mediante SPSS.

Ambos productos consiguieron la muerte del animal, si bien con el producto A fue necesario
utilizar mayor dosis que la recomendada por el fabricante en varias ocasiones. Todas las
paradas se produjeron por fibrilacion en el Grupo A y este producto fue mas rapido en la
instauracion de la apnea. Sin embargo todos los parametros cardiovasculares y cerebrales se
mantuvieron durante mas tiempo, siendo muy significativa la diferencia en el tiempo de
muerte cerebral (16,15+11,53 min en A vs 2,11+1,26 min en B; p<0,01). El producto A fue

significativamente mas caro (17,56+7,12 € en A vs 3,01+0,68 € en B; p<0,05).
Comparative study of two different euthanasics in swine under general anaesthesia.

Euthanasia is a usual procedure in veterinary medicine which must be performed in ethical
conditions that minimize animal suffering. In this work, two euthanasic products were
compared: T-61® (which active ingredients are embutramide, mebenzonium iodide and
tetracaine hydrochloride) and Dolethal® (pentobarbital) with the purpose of evaluating which
product is better, reaching a faster irreversible cerebral death with less external clinical signs

and less animal suffering.



A randomized blind study was conducted in swine (Sus scrofa domesticus) from the “Master
degree in Image Guided Minimally Invasive Techniques" of the University of Zaragoza (Group A
- T61, n=5; Group B - Dolethal, n=6), which were euthanized while they were under general
anaesthesia with complete monitorization (electrocardiogram, pulseoximetry, invasive blood

pressure, capnography and bispectral index).

The studied parameters were the type of cardiac arrest, time to disappearance of vital signs
and cerebral activity, external clinical signs (colouring changes, tremor, death throes,
spasmodic movements...), required quantity, dose reinjection and final costs of both products.

Obtained data were analysed and a statistical study was performed by SPSS.

Both products achieved the animal's death, but with product A we needed a higher dose than
the one recommended by the manufacturer in several occasions. All animals in group A went
into cardiac arrest by ventricular fibrillation, and this product was faster in causing apnoea.
Nevertheless, all cardiovascular and cerebral parameters were maintained longer, being the
differences in time until brain death very significant (16.15£11.53 min in A vs 2.11+1.26 min in
B; p<.01). Product A was significantly more expensive (17.56+7.12 € in A vs 3.01+0.68 € in B;
p<0.05).

2. INTRODUCCION

2.1.LA EUTANASIA

La eutanasia es un acto clinico veterinario, que en muchos casos es considerado como un
fracaso de la medicina veterinaria, lo que supone una idea totalmente errdnea de lo que ésta
supone (1). La palabra eutanasia proviene del griego eu, que significa bueno y thanatos, que
significa muerte, asi que podriamos decir que cuando nos vemos en la necesidad de eutanasiar
a un animal, lo hacemos para darle una buena muerte, para reducir su dolor o estrés y darle

una muerte lo mas digna y respetuosa posible (2).

Las circunstancias en las que un veterinario debe plantear a un propietario la eutanasia de su
animal son varias y numerosas, debido a que cada situacién es totalmente distinta a las demas
y muchas veces, no depende sélo del estado del animal que debemos tratar, sino que
debemos tener en cuenta la situacién personal y econdmica de los propietarios asi como sus
consideraciones éticas y morales. Es por este ultimo factor, por el que una buena
comunicacion y explicacién hacia el propietario son fundamentales, ya que en la mayoria de

los casos pueden interpretar la eutanasia como un fracaso por parte del veterinario que no ha



sido capaz de poner remedio a su problema y opta por la via mas facil. Por ello, debemos
explicar y aclarar que la eutanasia se plantea siempre en aquellos casos en los que mantener al
animal con vida tan sélo alargara su sufrimiento y que irremediablemente acabara con la
muerte natural del mismo, siendo ésta mds agodnica y suponiendo un mayor sufrimiento para

el animal (1).

Algunos de los momentos en los que podemos plantear la eutanasia como opcidon mas viable o
al menos como una opcidon mas, son aquellos casos en los que el animal se encuentra en un
estado en el que sufre dolores que no se ven atenuados con un tratamiento paliativo y cuyo
prondstico no es favorable. Seria el caso de enfermedades terminales en las que se han
agotado todas las soluciones posibles y aun asi no conseguimos proporcionar a nuestro
paciente una calidad de vida digna sin dolores ni sufrimiento. Es decir, debemos plantear la
eutanasia en aquellos casos de animales enfermos, heridos o bien cuando existe un deterioro
claro de su calidad de vida y bienestar como puede darse en la vejez o en otras situaciones mas

complejas, en las que no profundizaremos.

No debemos olvidar que la eutanasia implica y afecta a tres sujetos, que son el propio animal
gue es al que afecta directamente, y a su propietario y al veterinario, que son quienes tomaran
la decision y quienes la llevaran a cabo respectivamente. Por ello la comunicacién entre el
propietario y veterinario son fundamentales, asi como la actitud del veterinario ante este
procedimiento debido a que en muchos casos los animales son considerados un miembro mas

de la familia y decisiones de este tipo son duras y dolorosas de afrontar (1).

2.2. GENERALIDADES SOBRE METODOS EUTANASICOS

Los métodos de realizar la eutanasia son variados y dependen en gran parte de la especie en la
gue se practique y especialmente de su tamafio. Pero el factor en comun que deben de tener
todos ellos son que buscan la mejor manera de darle fin a la vida del animal, minimizando su
sufrimiento y estrés, todo ello de la manera mas respetuosa posible y teniendo en cuenta la
estética del proceso, ya que en muchas ocasiones los propietarios querran estar delante para
p I . . . . (.
acompaniar” a su animal. Por todo esto la eutanasia debera: ser indolora, lograr una rapida
pérdida de consciencia y acto seguido la muerte, minimizar el miedo y el sufrimiento animal y

ser fiable e irreversible (3).



Teniendo en cuenta estas caracteristicas, la AVMA (American Veterinary Medical Association),

evalla los métodos para practicar la eutanasia animal segun catorce criterios (4):

1. La capacidad de provocar la pérdida de conciencia y la muerte con el minimo dolor y
estrés.

2. Eltiempo que se necesita en inducir la pérdida de conciencia, es decir, el tiempo en el
que la capacidad del cerebro para integrar informacién queda interrumpida o
bloqueada.

La fiabilidad.
La seguridad del personal.

Que se trate de un proceso irreversible.
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6. Que sea compatible con el uso y propdsito que se pretende en el animal.

7. Elefecto que tenga en observadores y operadores.

8. Compatibilidad con la posterior evaluacidn, examen o uso de los tejidos.

9. Ladisponibilidad del producto y su potencial uso abusivo en personas.

10. Compatibilidad con especies, edad o estados de salud.

11. Capacidad de mantener el equipo en perfecto funcionamiento.

12. Seguridad de depredadores o carroiieros en el caso de que consuman los restos del
animal.

13. Requerimientos legales.

14. Los impactos medioambientales o el correcto tratamiento de los restos.

Segun estos criterios, AVMA concluye con que el mejor método de eutanasia se trata de la
inyeccién intravenosa de los derivados del acido barbitirico (en especial el pentobarbital
sodico), pero aun asi ni este método es capaz de cumplir con los catorce criterios, por lo que

III

no existe el “eutanasico ideal” (4).

Debido a que no existe el “eutanasico ideal”, existen numerosos productos veterinarios que
pueden usarse como eutanasicos, algunos de ellos estan especialmente recomendados como
el caso del pentobarbital sddico a alta concentracidon y otros tan sélo deberian usarse bajo
unas condiciones concretas, como por ejemplo el T-61 y el cloruro potdsico (ambos
intravenosos) que deben ser usados con el animal bajo anestesia general para evitar el dolor
durante la muerte. La eleccion del producto a usar dependera del tipo de animal con el que
tratemos, la disponibilidad del mismo, el aspecto econémico en algunos de los casos y si estara

presente o no el propietario del animal (2).



2.3. METODOS Y PRODUCTOS EUTANASICOS

Existe un amplio abanico de posibilidades de realizar la eutanasia animal, dependiendo de la
especie con la que tratemos y el lazo afectivo que la una a los seres humanos. Por ejemplo, en
especies de abasto en las que la unién afectiva es escasa o inexistente solemos hablar de
sacrificio en lugar de eutanasia y lo métodos usados son totalmente distintos a los que
podemos encontrar en la clinica de pequefios animales. Entre estos dos extremos podriamos
encontrar a los equinos, en los que aparecen ejemplos de ambos casos en los que son tratados

como ganado o como mascotas o animales de deporte y/o recreo.

Ademads podemos agrupar los métodos eutanasicos en tres grandes grupos segin su manera
de inducir la muerte del individuo: los que provocan hipoxia, los que producen una depresién
directa de las células nerviosas de los centros neuronales encargados de mantener las
funciones vitales y los que causan una interrupcion de la actividad cerebral mediante la
destruccidn fisica de las dreas del cerebro que controlan las funciones cardiacas y respiratorias

o bien impidiendo una correcta despolarizacién de las células nerviosas (3).

A continuacién, se procedera a explicar brevemente el funcionamiento de tres de los
productos mas comunmente usados: pentobarbital sédico, T-61 y cloruro potasico; ademas de
los gases anestésicos, cuyo uso se reduce a animales con pesos menores a siete kilogramos.
También mencionaremos la existencia de métodos fisicos para la eutanasia y en qué

situaciones podrian usarse.

2.3.1. Pentobarbital sédico
Su efectividad se basa en sus efectos sobre la funcion cerebral, es considerado el eutanasico de

referencia y es el mas recomendado.

Una vez se introduce en el torrente sanguineo, se dirige hacia el corazén y desde aqui hacia el

cerebro y rapidamente y de una manera indolora suprime todas las funciones vitales.

Para comprender su funcionamiento deberemos tener en cuenta los planos anestésicos y sus

caracteristicas:

Estadio I: excitacidn voluntaria. El pentobarbital llega en primer lugar a la corteza cerebral y
seguln vaya perdiendo la consciencia y la coordinacion, el animal se volvera mas sensible ante
cualquier estimulo como los ruidos o al tacto; por lo que un ambiente tranquilo y sin estimulos

son esenciales para disminuir la excitacion de esta etapa. A medida que el producto atraviesa



la corteza cerebral, se pierden rdpidamente la capacidad de sentir dolor y las capacidades

motoras voluntarias.

Es importante mantener al animal correctamente sujeto hasta la pérdida total de consciencia
debido a que en esta que normalmente dura unos escasos segundos, los animales pueden

ponerse agresivos al perder el normal funcionamiento de su centro inhibitorio.

Estadio Il: excitacion involuntaria. El producto atraviesa la corteza y llega al telencéfalo,
encargado de las funciones de orden superior como son las emociones, sentidos, memoria o
incluso personalidad. La presencia de pentobarbital en esta regidon suele provocar actividad
motora incontrolada como pedaleo o vocalizaciones, a pesar de no ser muy agradable de

presenciar el animal se encuentra totalmente inconsciente y sin ningun tipo de sufrimiento.

Estadio Ill: plano anestésico quirargico. Aqui el producto llega al cerebelo, encargado del
equilibrio y de la mayoria de actividades motoras. En este punto el animal no siente el dolor,

no responde a estimulos visuales o sonoros y sus reflejos comienzan a desaparecer.

Estadio IV: paralisis medular. El objetivo de la eutanasia es deprimir las funciones vitales de las
gue se encarga el tronco encefadlico como son la respiracion, el latido cardiaco y el
mantenimiento de la presion sanguinea; tan rapido como sea posible. Una vez que estas

funciones cesan, se produce la muerte del animal.

Debemos tener en cuenta que una vez se ha producido la muerte del animal, pueden aparecer
signos que nos parezcan signos vitales como la fibrilacién cardiaca o estertores respiratorios,

se tratan de respuestas involuntarias tras la muerte (4).

2.3.2. T-61

Se trata de una solucidn usada comUnmente en la veterinaria debido a sus acciones narcéticas
y curariforme, que se encuentra disponible tanto en Europa como en Canada mientras que en
Estados Unidos su uso esta totalmente prohibido, desde el afio 1991, que fue retirado del

mercado (5).

Contiene: anestesia general (embutramida), anestesia local (hidrocloruro de tetracaina) y un
agente curariforme que produce paralisis muscular (ioduro de mebezonio). Sélo es aceptado si

los animales han sido sedados previamente y el ritmo de inyeccidn es lento.

El agente curariforme produce el colapso respiratorio mediante la paralisis de los musculos

intercostales y el diafragma, mientras que el anestésico general previamente ha producido la



pérdida del conocimiento. La funcién del anestésico local es reducir el dolor provocado por la

inflamacidn del tejido adyacente al punto de inyeccion (6).

Estos tres componentes poseen distintas velocidades de absorcion (3), lo que hace que si se
inyecta de manera rdpida el animal permanezca consciente durante el colapso respiratorio (7)
provocando asi dolor y sufrimiento premdrtem. Por todo esto, es un producto de uso

aceptable bajo condiciones de sedacidn o anestesia general previa.

2.3.3. Cloruro potasico

Se trata de un idn cardiotéxico que administrado en una solucion de sal saturada de manera
intravenosa o intracardiaca, causa la muerte por fallo cardiaco. Al no poseer propiedades
analgésicas o anestésicas se debe usar tan sdlo en animales bajo anestesia general para evitar
un dolor intenso previo a la muerte, es decir, es un método aceptable bajo condiciones

concretas (2).

La manera mas adecuada de administrar estos productos es la via intravenosa, a pesar de
existir otras posibilidades como son la via intraperitoneal, oral o intracardiaca en el caso del
pentobarbital que son aceptables bajo condiciones de sedacidn previa. Ademas, en el caso del
T-61 tenemos vias de administracion como son la via intrapulmonar o intracardiaca que estan
desaconsejadas. Dado que en muchos casos la eutanasia debe realizarse en animales con
problemas, puede que no se encuentren en un estado fisioldgico 6ptimo, podemos encontrar
problemas para crear una via de acceso a la vena, lo que nos obliga a plantearnos las vias
secundarias de administracion (5). Un ejemplo seria el caso de los nuevos animales de
compafiia (NAC), en los que dado su tamafo se plantea el uso de pentobarbital via

intraperitoneal a una dosis mayor que la se usaria de manera intravenosa (8).

2.3.4. Anestésicos inhalatorios

En muchos casos como animales neonatos o NAC (cobayas, hamsters, conejos,hurones...), su
pequeiio tamafio no nos permite un abordaje al sistema circulatorio. En estos casos y sélo
cuando no existe otra posibilidad, existe la opcidn del uso de anestésicos inhalatorios
administrados a concentraciones que desplazan al oxigeno respirado por los animales,
haciendo que disminuya la concentracién de éste que llega a pulmones y tejidos (9). Para este
procedimiento deben tenerse en cuenta varios aspectos, ya que la pérdida de consciencia no
se produce instantaneamente vy si el olor del producto resulta desagradable para el animal se
puede producir bajo condiciones de sufrimiento y situaciones de ansiedad, por lo que la
pérdida de consciencia debe de ser lo mas rapida posible (10, 11). Los gases anestésicos

tipicamente usados son halotano, enflurano, isoflurano y sevoflurano, siendo el halotano el de
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preferencia al producir una pérdida de consciencia mas rapida y menor angustia para los
animales que el resto. Pero actualmente en muchos paises ya no se encuentra disponible al
haber sido desplazado por otros gases anestésicos. El isofluorano, normalmente usado en la
vida cotidiana de la clinica podria ser usado también como eutandsico a una dosis mayor que
el halotano, pero se debe tener en cuenta que su fuerte olor incrementa el nerviosismo del
animal y puede hacer que los animales aguanten la respiracion, lo que hard que se retrase la
pérdida de consciencia y la muerte (5). Otro aspecto que debemos considerar es que los
animales neonatos son mas resistentes a la hipoxia debido a que su hemoglobina posee mayor
afinidad al oxigeno para adaptarse a las condiciones uterinas, este hecho hard que el tiempo

necesario en presencia de gases inhalatorios serd mayor (12).

Ademads, estos anestésicos en su fase liquida son altamente irritantes, por lo que se debe
procurar que el animal tan sélo entre en contacto con la fase gaseosa de los mismos. La
aplicacién puede realizarse o bien mediante mascaras o en camaras si son animales muy
pequeiios en los que el uso de la mascara pueda suponer un riesgo para el personal dada la

volatilidad de los gases (2).

2.3.5. Métodos fisicos

Consideramos como métodos fisicos el disparo de bala, penetracion de un proyectil fijo (bala
cautiva), electrocucién, descomprension, ahorcamiento y ahogamiento. Estos métodos no
estdan recomendados para la eutanasia de animales de compaiiia, ya que son considerados

métodos poco humanitarios debido al sufrimiento que causarian previo a la muerte (2).

De todos estos métodos fisicos el Unico aceptado y sélo bajo condiciones de emergencia en las
gue no se disponga de ningun otro medio o posibilidad, se trata del disparo de bala. Este
disparo debe de ser realizado por personal capacitado y debe ser dado en la cabeza del animal,
para que asi penetre en el cerebro y se produzca la pérdida de consciencia seguida de la
muerte (13). Ademas, debemos de tener en cuenta de que se trata de un método

estéticamente desagradable, lo que puede incrementar la angustia de aquellos que la realizan

(5).

Un claro ejemplo de la diferencia entre animales de abasto y pequeios animales se trata de la
eutanasia o sacrificio mediante proyectil fijo, ampliamente usado en los primeros y totalmente
desaconsejado en los segundos. Esto se debe a las altas probabilidades de error en el
posicionamiento y en el disparo que se pueden producir en perros y gatos, asi como la estética
desagradable que supone el desangrado posterior que se aconseja para asegurar la muerte del

animal (2).
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3. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

Debido a que la eutanasia es un procedimiento habitual en veterinaria y cuyos objetivos son
minimizar el sufrimiento animal de la manera mas humanitaria posible, se procedera a la
comparacion de dos de los productos mas usados para este fin, como son el Dolethal
(pentobarbital sédico) y el T-61 (embutramida, ioduro de mebezonio e hidrocloruro de

tetracaina).

Esta comparaciéon se realizara sobre los signos externos y los cambios en los pardmetros
monitorizados durante una anestesia general, con el fin de esclarecer cudl de los dos
productos produce una muerte cerebral irreversible de manera mas rdpida y con menor

sufrimiento, cumpliendo siempre con las condiciones éticas exigidas para el bienestar animal.

De igual modo, con este estudio se pretende aprender a interpretar los parametros de la
monitorizacion anestésica avanzada y cuando establecer un diagndstico de muerte. Todo ello
como toma de contacto con la experimentaciéon animal y para comenzar a trabajar con la

metodologia cientifica y estadistica.

4. METODOLOGIA

En este estudio experimental ciego aleatorizado 1:1 se pretendia realizar una comparacién
entre dos de los productos eutandasicos usados con mayor frecuencia en veterinaria. Para esto,
se utilizaron doce cerdos (Sus scrofa domesticus), provenientes del “Master en Técnicas
Intervencionistas Minimamente Invasivas Guiadas por Imagen” de la Universidad de Zaragoza
durante el curso 2016/17, usados en cursos de formacién aprobados por la Comisién Etica
Asesora de Experimentacién Animal de dicha universidad, que debian ser eutanasiados al
concluir los procedimientos a los que son sometidos. En la Tabla 1, se pueden observar los

procedimientos para los que se utilizaron estos animales.
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Tabla 1. Intervenciones realizadas sobre los animales del estudio.

N2 cerdo Peso (kg) Intervencion previa Fecha

1 35 Punciones vasculares ecoguiadas 18-ene-17
2 35 Accesos vasculares abiertos 18-ene-17
3 34 Navegacién intravascular 19-ene-17
4 45,3 Navegacion intravascular 19-ene-17
5 37,5 Accesos venosos, reservorios, nefrostomia 20-ene-17
6 24,4 Accesos venosos, reservorios, nefrostomia 20-ene-17
7 49,6 Stents digestivos + Gastrostomia 23-ene-17
8 46,9 Stents digestivos + Gastrostomia 23-ene-17
9 41,7 Biopsia hepatica y renal transyugular 24-ene-17
10 39,3 Biopsia hepatica y renal transyugular 24-ene-17
11 35,9 Punciones, biopsia percutanea, drenaje pleural 25-ene-17
12 40,3 Punciones, biopsia percutanea, drenaje pleural 25-ene-17

Todos los cerdos usados en este estudio fueran hembras, por razones de manejo, y todas ellas
fueron sometidas al mismo protocolo anestésico. Este protocolo estuvo basado en una
medicacion preanestésica intramuscular a base de tiletamina y zolazepam junto con xilacina,
una induccién de la anestesia mediante propofol intravenoso y a un mantenimiento de la
misma con anestesia inhalatoria con isofluorano. Ademas todas ellas se mantuvieron bajo

anestesia general durante el mismo tiempo aproximado de nueve horas (Figura 1).

Figura 1. Animales en quiréfano previo a la realizacidn del estudio.

Los animales se dividieron en dos grupos con seis individuos en cada uno de ellos. Dado que se

trata de un estudio ciego aleatorizado, utilizando un programa informatico gratuito disponible
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online [randomization.com] (14) se realizaron dos grupos aleatorios denominados “Producto
A” y “Producto B”, correspondientes a los dos eutanasicos usados en este estudio. De esta
manera conseguimos que la persona que analizé los datos desconociera con cual de los dos
fueron eutanasiados los animales de cada grupo. En la Tabla 2, se muestra el esquema de

aleatorizacion de los animales.

Tabla 2. Tabla de aleatorizacidn generada por la pagina web randomization.com

N2 cerdo Producto
1 B
2 A
3 A
4 B
5 B
6 B
7 B
8 A
9 B
10 A
11 A
12 A

Los dos productos usados fueron pentobarbital sédico (Dolethal. Vetoquinol Especialidades
Veterinarias S.A. Madrid, Espana) y una mezcla comercial de embutramida, hidrocloruro de
tetracaina y ioduro de mebezonio (T-61. Merck Sharp and Dohme Animal Health S.L.
Salamanca, Espaia), ambos indicados para la eutanasia y recomendados por el comité ético
para la especie porcina para este fin. El principio activo del Dolethal es el pentobarbital sédico
gue actua a nivel del sistema nervioso central, deprimiendo las funciones vitales a medida que
penetra en la estructura cerebral. La concentracidon de pentobarbital en este producto es de
200 mg/ml y la dosis a la que fue utilizado en este estudio fue de 100 mg/Kg administrado por

via intravenosa, es decir, 0,5 ml/Kg de peso vivo del animal (15).

El T-61 esta compuesto por tres principios activos: embutramida que aporta anestesia general,
hicrocloruro de tetracaina que produce anestesia local en el punto de inyeccién y ioduro de
mebezonio que produce paralisis muscular de los musculos intercostales y diafragmaticos
debido a su caracter curarizante. La dosis usada para este producto fue de 0,2 ml/Kg de peso
vivo del animal, correspondiente a 40 mg/ Kg de peso de embutramida, 10 mg/Kg de peso de

ioduro de mebezonio y 1 mg/Kg de peso de hidrocloruro de tetracaina (16). (Figura 2)
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Figura 2. Productos utilizados en el estudio.

Las dosis a usar en ganado porcino no aparecian en los prospectos de ambos productos, ya que
no pueden utilizarse en animales destinados a consumo humano, como suele ser comun en
esta especie. Por ello la dosis seleccionada de T-61 fue una dosis intermedia entre la usada en
caballos (0,12 ml/Kg de peso) y la usada en perros y gatos (0,3 ml/Kg de peso). Para el
Dolethal, la dosis recomendada en el rango de perros de entre 15 y 35 Kg es de 3 g de
pentobarbital (15 ml de producto) por animal, por lo que se escogid como dosis base la

equivalente a perros de 30 Kg (dosis final 100 mg/Kg de peso) (15, 16).

Para la realizacion de la parte experimental del estudio partimos de animales en anestesia
general, mantenidos con isofluorano y totalmente monitorizados. Se monitorizaron los

principales sistemas del organismo:

Sistema cardiovascular:

* Electrocardiograma: aporta la informacion correspondiente a la actividad eléctrica del
corazdn, asi como la frecuencia cardiaca.

* Medida de la presidn arterial: se realiza a través de un acceso cruento a la arteria
femoral. Se obtiene la medida de la presion sistdlica, diastélica y media. También mide
la frecuencia cardiaca.

* Pulsioximetria: nos aporta informacion del pulso y de la saturacion de oxigeno de la

sangre. También nos indica la frecuencia de pulso.

Sistema respiratorio:

* Pulsioximetria: nos indica si existe una correcta saturacién de oxigeno en sangre.
* Capnografia: ofrece toda la informacion relacionada con la respiracién del animal:

frecuencia respiratoria, CO, inspirado y espirado.
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Sistema nervioso:

* Electroencefalograma (EEG): de aqui se obtiene la actividad eléctrica que hay a nivel
cerebral. Lo podemos observar en el monitor del BIS.

* indice biespectral (valor BIS): valor del 1 al 100 que nos dice el nivel de consciencia del
individuo a partir de los patrones de las ondas cerebrales, siendo el valor 100 el
equivalente al animal despierto y el O el que se espera con la muerte del animal.

* Tasa de supresion (TS): valor del 0 al 100 que representa la relacién entre los periodos
con actividad en el EEG y aquellos en los que el trazado es isoeléctrico por cada
minuto. La aparicion de TS es indicadora de isquemia cortical. Lo deseable son valores

proximos al 0, obteniendo el 100 con la muerte del animal.
Otros sistemas:

* Temperatura corporal medida a través de la sonda de temperatura.
* Electromiograma (EMG): actividad eléctrica del musculo (aparece en el monitor del

BIS).
En la Tabla 3, se resumen las variables que se estudiaron y cdmo se monitorizaron (17).

Tabla 3. Variables de monitorizacion estudiadas

Parametros estudiados Método de monitorizacién
Electrocardiograma Electrocardiégrafo

Frecuencia cardiaca

Tensidn arterial sistélica, diastdlica y media Monitor de presiones invasivas
Saturacion de oxigeno (Sa0,) Pulsioximetro

Frecuencia de pulso

Frecuencia respiratoria Capnégrafo

CO, al final de la espiracion (ETCO,)
Fraccion inspirada de CO, (FiCO,)

Temperatura Sonda termométrica esofagica
indice de consciencia (indice biespectral, BIS) Monitor BIS
Electromiograma (EMG)

Tasa de supresién (TS)

Una vez finalizados los diferentes procedimientos a los que fueron sometidos los animales de
este estudio y previamente a la inyeccion de los productos, se normalizaron en la medida de lo
posible las condiciones basales de los cerdos para asi obtener grupos homogéneos. Para ello se
suspendid la ventilacion mecanica en todos los animales, forzandolos a mantener respiracion

espontanea durante el momento de la eutanasia, con objeto de valorar el cese de la misma. De
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igual manera se procurd que todos los animales mantuvieran normotension (administrando
dobutamina a efecto en casos de hipotension). Ademas, cdmo todos debian encontrarse en un
plano anestésico similar, se reguld el porcentaje de isofluorano administrado para profundizar
o superficializar el plano anestésico hasta conseguir un BIS de valores entre 50 y 70 (valores
equivalentes a un plano correcto de anestesia general). En la Tabla 4, se pueden observar los
valores de los pardmetros de monitorizacion de los animales previos al momento de la

eutanasia.

Tabla 4. Valores de los valores de los parametros de previos a la eutanasia.

A B
Media DS Media DS p
PESO 38,22 5,24 38,91 8,83 0,881*
FC 105,60 24,82 121,83 46,80 0,505*
PAS 107,20 30,21 94,66 32,49 0,528*
PAD 61,40 13,33 64,00 32,92 0,873*
PAM 81,80 19,44 76,5 32,06 0,755*
SPO, 99,20 1,09 98,00 1,78 0,247+
FR 19,00 3,74 25,50 10,48 0,223*
ETCO, 38,00 4,30 43,33 9,30 0,271*
TEMP 33,44 2,05 33,90 2,91 0,774*
BIS 65,80 17,93 60,50 17,15 0,629*

+
*Prueba t de Student para variables independientes; Prueba U de Mann-Whitney

DS, desviacion estandar; PAS, presion arterial sistélica; PAD, presion arterial diastélica; PAM, presién arterial media;
SPO,, saturacion de oxigeno; FR, frecuencia respiratoria; ETCO,, End Tydall CO, (CO, al final de la espiracion); TEMP,
temperatura; BIS, indice biespectral

En todas las variables se obtuvo una p>0,05, por lo que ambos grupos fueron comparables
debido a que no existieron diferencias estadisticamente significativas entre los parametros de

monitorizacion previos a la eutanasia.

A continuacion, tras haber normalizado los parametros de la monitorizacién, se dispuso lo
necesario para la inyeccion del eutandsico de manera intravenosa a través de la vena auricular
marginal. La inyeccion del “Producto A” o “Producto B” segun corresponda siguiendo la
aleatorizacién realizada, fue realizada por otra persona de forma oculta, de manera que quien
valoraba clinicamente al animal y posteriormente debia analizar los datos no supiera de qué
producto se trataba, ya que por el volumen o por el color se podria haber deducido. La hora de

inyeccién del eutandsico, se consideré como tiempo cero.

Durante todo el tiempo de la inyeccion y los minutos posteriores, se grabaron mediante un

dispositivo moévil los monitores en los que se registraban todos los datos de la monitorizacién,
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para su posterior estudio (Figura 3). Se comenzd a grabar en el momento previo a la inyeccion,
y se continud hasta un minuto después de que se hubiera considerado la muerte cerebral,
controlando los tiempos mediante un reloj presente en el mismo monitor. Esto permitié un
analisis mas detallado de los datos y la posibilidad de realizar una exploracién clinica del
paciente de forma simultanea (visualizar cambios de coloracién y realizar una auscultacion
cardiorespiratoria). La razoén por la que se decidid registrar en video lo que ocurria en los
monitores se debid en un principio a la rapidez con la que se producen los cambios (muchos de
ellos de manera simultanea), de forma que resultaria casi imposible registrarlos todos de

manera precisa en el mismo momento que se realizaba la eutanasia.

ECG

=102 K

PAI

TS

PO

CAPNO

Hora - ey Y L

Figura 3. Monitorizacidn. Imagen de las grabaciones. ECG, electrocardiograma; PAI, presidn arterial invasiva; PO,

pulsioximetria; CAPNO, capnografia; T2, temperatura; BIS, indice biespectral; TS, tasa de supresion.

Las variables analizadas fueron las siguientes:

* Tipo de parada: se diferenciaran dos tipos de parada: parada por asistolia (la distancia
entre complejos QRS cada vez mayor hasta que finalmente el ECG muestra una linea
isoléctrica) y parada por fibrilacidon ventricular.

o Tiempo de inicio de fibrilacidn (en aquellos casos en los que el tipo de parada
sea fibrilacion): tiempo que tarda en aparecer en el electrocardiograma.

* Frecuencia cardiaca igual a cero: tiempo que transcurre desde la inyeccién hasta que la
frecuencia cardiaca sea de cero.

* Desaparicidon tension arterial: tiempo que transcurre hasta que la presién arterial
medida de manera cruenta deja de ser apreciable y se pierde sefal en la

monitorizacion.
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* Ausencia de pulso: tiempo que tarda en desaparecer la onda de pulso medida por el
pulsioximetro.

* Apnea: tiempo en el que se obtiene una frecuencia respiratoria igual a cero.

* Porcentaje de BIS igual a cero y tasa de supresién igual a 100 %(con eje isoeléctrico):
tiempo que se tarda en obtener estos hallazgos en el monitor de BIS.

* Ausencia de latido: tiempo que pasa hasta que se deja de escuchar el latido cardiaco a
través de un fonendoscopio. Esta variable sera medida por una persona, que una vez
deje de escuchar el latido lo comunicara en voz alta para que de igual manera que el
resto de variables quede registrado en las grabaciones.

* Otros signos clinicos externos: como cambios de coloracién, estertores, temblores,

vocalizaciones, signos de dolor...

Se consideré6 como momento de la muerte cuando se produjo la total depresion de las
funciones vitales, cuando éste se encontraba en apnea (frecuencia respiratoria=0 y ETCO2 =0),
sin pulso, sin latido y sin presion arterial, en asistolia en el ECG y con BIS isoélectrico (BIS 0
isoeléctrico y TS del 100). Una vez dado como muerto el animal se esperaban unos minutos,
por si se producian cambios en la monitorizacién; si estos cambios no se producian se

consideré como tiempo final aquel en el que se habia alcanzado la ultima condicidn.

En el caso de no producirse la muerte del animal tras los primeros cinco minutos después de la
inyeccidén, como era lo esperable, se planted en el protocolo inicial la reinyeccién del mismo
producto A o B. De igual manera si con una segunda reinyeccion tampoco se alcanzé este

criterio, se procedio a repetir la dosis cada cinco minutos hasta que fuera necesario.

Ademas de las variables registradas en los monitores, también se analizaron:

* Numero de repeticiones de dosis: veces que fue necesario reinyectar el producto,
segun los criterios que se han explicado anteriormente.

* Dosis total: cantidad de producto que finalmente fue necesaria inyectar para conseguir
el estado de muerte.

* Precio: segun el precio de ambos productos y la dosis total que fue necesaria, se
calculd el coste de la eutanasia (sin tener en cuenta el coste de la anestesia general

previa).

El anadlisis de los datos obtenidos se realizé a través de una tabla Excel, que continud siendo
ciega debido a que hasta que no se concluyd el anadlisis no se revelé a qué producto

correspondia cada grupo. El estudio estadistico se llevd a cabo con el programa SPSS (IBM
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Corp. Released 2012. IBM SPSS Statistics for Macintosh, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.).
Las variables cuantitativas se expresaron como medias y medianas + desviacion estandar y se
utilizoé el test de Shapiro-Wilk para comprobar la normalidad de la distribucion. Las variables
cualitativas se expresaron como valores absolutos y porcentajes. Se compararon medias
mediante t de Student para muestras independientes como prueba parametrica y U de Mann-
Whitney como no paramétrica y se utilizé el test exacto de Fisher para comparar variables

categoricas. Las diferencias se consideraron estadisticamente significativas cuando p<0,05.

4.1. DESVIACIONES DEL PROTOCOLO

En muchas ocasiones, al realizar la parte experimental de un estudio se producen cambios de
ultima hora respecto a lo que se habia disefiado sobre el papel y hay que adaptar el protocolo
a la situacion real en la que se realiza la experimentacion. Es por esto, que en la realizacién de
este estudio encontramos cambios respecto a lo que se habia planteado en un inicio en el

disefio experimental.

En cuanto al numero de cerdos a usar en el estudio, la poblacién inicial planteada en el disefio
era de doce cerdos. Pero finalmente tan sdlo pudieron ser utilizados once de ellos debido a
gue uno muriod a lo largo del dia mientras era sometido a las operaciones del master. Tras su
muerte se le realizé una fluoroscopia con el fin de establecer la causa de la muerte y se aprecio
gue el animal tenia hemotdrax, por lo que se dedujo que la causa de la muerte habia sido una

hemorragia causada por el desgarro de la vena cava.

También se produjeron cambios con la cantidad de dosis usada para el “Producto A” debido al
elevado numero de reinyecciones que fueron necesarias en el primero de los cerdos
eutanasiados con este producto. Con el fin de reducir el nimero de dosis se decidié usar la
dosis mas alta recomendada en el prospecto, que era la destinada a perros y gatos (0,3 ml/Kg)
(19). La decisién de cambio de dosis fue tomada por los coordinadores del proyecto y el

estudio permanecio ciego para la persona que recogia y analizaba los datos.

Respecto al tiempo de reinyeccidn, lo que se planted en el disefio inicial fue la repeticién de la
dosis si a los cinco minutos no se ha producido la muerte del animal o no existen indicios que
nos hagan pensar que ésta se va a producir en un breve periodo de tiempo. Dada la cierta
subjetividad en los criterios de la reinyeccidn, en la mayoria de los casos esta espera fue mayor
teniendo en cuenta los parametros observados en la monitorizaciéon que hacian sospechar una
inminente muerte del animal. A pesar de estas sospechas, en los cerdos en los que fue

necesaria la repeticion de dosis, algunos de los pardmetros como presién arterial, pulso o
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indice BIS volvieron a aparecer haciendo que no se cumplieran las condiciones marcadas para

dar al animal por muerto.

5. RESULTADOS Y DISCUSION

Tras el andlisis de los datos, se desveld la identidad de los productos, correspondiendo el
“Producto A” a T-61 y el “Producto B” a Dolethal. En el resto de tablas de este trabajo, se

identificaran por estos nombres.

El nimero final de animales empleados en el estudio fueron once (n=11), 5 de ellos
pertenecieron al grupo T-61 y 6 al grupo Dolethal. Sélo en uno de ellos fue necesario subir la
tensién arterial (Cerdo n2 6) mediante el uso de dobutamina intravenosa a efecto, para

conseguir normotensidon como criterio inicial.

Durante las horas de anestesia general los cerdos se encontraban con ventilacién mecanica,
por lo que no respiraban por ellos mismos. Por eso, fue necesario estimular a todos los
animales (100%) para que pasaran a tener respiracién espontanea en los momentos previos a

la inyeccién del producto eutanasico y asi poder valorar cuando se produjo la apnea.

También fue necesario crear un acceso cruento a la arteria en dos de los once animales
(18,18%) para monitorizar la presién arterial de forma continua, ya que este pardmetro no

habia sido monitorizado durante los procedimientos del master.

Con ambos productos se consiguid la muerte del animal pero en ninguno de los animales del
grupo Dolethal fue necesario repetir la dosis inicial. Es decir, en el 100% de los casos fue
suficiente la dosis Unica inicial administrada que recomienda el fabricante. Sin embargo, en
tres de los animales del grupo T-61 (60%) fue necesario reinyectar el producto, siendo en el
uno de ellos suficiente con una sola reinyeccion mientras que en los otros dos fueron
necesarias hasta tres repeticiones. Este dato, aunque clinicamente muy significativo, no fue
estadisticamente significativo (p=0,06; Test exacto de Fisher), posiblemente debido al pequefio
numero de animales utilizado en el estudio. El tiempo medio que se esperd entre la inyeccion

de un producto y la reinyeccién de una nueva dosis fue de 8,77+5,68 minutos.

En la Tabla 5, se pueden observar las diferencias entre las dosis totales y los precios de ambos
productos. El precio por mililitro fue de 0,93 € para el T-61 y de 0,15 € para el Dolethal. Las
diferencias en precio fueron muy significativas, siendo mas caro el T-61. La dispersion de datos

(desviacion estandar de 7,12 en T-61 vs 0,68 en Dolethal) nos indican ademas que el precio del
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primer producto es muy variable segun el individuo, lo que puede dificultar al veterinario para

establecer un precio fijo de este servicio.

Tabla 5. Comparativa de dosis y precios de ambos productos.

T-61 (n=5) Dolethal (n=6)
Media DS Media DS p*
Dosis total (ml) 18,82 7,62 19,46 4,41 0,867
Precio (€) 17,56 7,12 3,01 0,68 0,010

*Prueba t de Student para muestras independientes

En el tipo de parada cardiaca con cada uno de los productos se observaron claras diferencias,
ya que con el producto A en el 100% de los casos la parada fue con fibrilacidn, mientras que
con el producto B tan sélo el 33,3% presentd este tipo de parada, siendo mayoritaria la
asistolia. Ningln animal con muerte por asistolia recuperd latido o electrocardiograma (Tabla
6). Las diferencias en estos pardmetros no fueron estadisticamente significativas,

posiblemente debido al bajo nimero de sujetos experimentales.

En cuanto a los signos externos, sélo un animal presenté cambios de coloracién de la piel al
administrar el T-61. En ningln caso se observaron temblores, estertores u otros signos
externos, si bien era lo esperable, dado que en este caso los animales se encontraban bajo
anestesia general. Se ha constatado en la literatura la aparicién de sintomas de dolor, estrés y
vocalizaciones tras la administracion de T-61 con el animal consciente, puesto que existe la
posibilidad de que se produzca antes el cese de la respiracion que la pérdida de consciencia
(18). Segin AVMA, hubiera sido probable la aparicidon de estertores tras la muerte producida
por T-61, pero en nuestro estudio no hubo ningun animal que los presentara, quiza debido a
gue se partia de un plano anestésico quirurgico y no de una simple sedacién. En algunos
estudios se habla de la posibilidad de reducir la probabilidad de la aparicion de estertores

mediante la administracidn previa de relajantes musculares, que nosotros no utilizamos (19).

Tabla 6. Comparacion de las variables dicotdmicas del estudio.

T61 (%) Dolethal (%) P*
. Fibrilacion 5 (100) 2(33,3) 0,061
Tipo de parada
Asistolia 0(0) 4 (66,7)
. Si 1(20) 0(0) 0,454
Signos externos
No 4 (80) 6 (100)

*Test exacto de Fisher

En la Tabla 7 se pueden observar los tiempos a los que desaparecieron las distintas constantes
fisioldgicas con ambos productos. La apnea se presenté de manera muy rapida en ambos

grupos, sin diferencias estadisticamente significativas entre ambos, siendo mas rapida en el
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grupo del T-61. Esta mayor rapidez en la pérdida de la respiracion probablemente se deba a su
forma de actuacién y al caracter curariforme del ioduro de mebezonio, que produce la paralisis

de los musculos intercostales y del diafragma y, por tanto, impide la respiracion.

Sin embargo, el cese de todos los parametros cardiovasculares y del sistema nervioso se
alcanzé mucho antes con el Dolethal con una menor dispersion de datos en estos parametros
respecto al T-61 (menor desviacion estandar). Ademas, debemos tener en cuenta que en tres
de los animales en los que se usd el T-61, algunos de los parametros como BIS, pulso y
actividad en el ECG se recuperaron después de haber desaparecido durante varios segundos e
incluso minutos. Tras la reinyeccion de T-61 de manera contraria a lo que cabria esperar, el

indice BIS aumentaba, llegando incluso a valores del 30%, posiblemente por recirculacion.

Tabla 7. Tiempos de desapariciéon de constantes fisioldgicas.

T-61 (n=5) Dolethal (n=6)
Tiempos de: Min Max Mediana | Media DS Min | Max | Mediana | Media DS p*
Inicio 0,08 | 7,83 0,33 1,78 | 338 | 138 | 1,81 | 1,60 1,60 | 0,30 | 0,381
fibrilacion
FC=0 043 | 2255 | 1,05 528 | 965 | 053 | 3,65 | 1,31 1,56 | 1,08 | 0,662
;:::::ma % lois| 2025 | 038 | 430 | 8% | 033|100 060 | 065 |028 0329
E:sapa"m" 0,36 | 2466 | 2,30 7,15 | 1023 | 043 | 508 | 0,68 1,36 | 1,81 | 0,537
ﬁﬂfsi"“'a % 023 | 2018 | 030 | 426 | 888 |028 | 085 | 058 | 058 |020| 0247
Apnea 0,30 | 0,56 0,33 040 | 011 | 043 | 1,33 | 0,55 0,65 | 033 | 0,329
Muerte 2,53 | 27,66 | 19,73 | 16,15 | 11,53 | 1,28 | 461 | 1,65 211 | 1,26 | 0,009
cerebral

*Prueba U de Mann-Whitney

FC, frecuencia cardiaca; PA, presion arterial; Min, minimo; Max, maximo; DS, desviacion estandar.

Al realizar el andlisis estadistico de las diferencias de los tiempos en los que se alcanzo la
desaparicidn de las diferentes constantes fisioldgicas, se observé que las diferencias mostradas
no eran estadisticamente significativas. Esto probablemente fue debido a la amplia variabilidad
gue presentaron los animales eutanasiados con T-61 que estadisticamente presentaron una

desviacion estandar muy elevada y al bajo nimero de sujetos experimentales.

A pesar de que estadisticamente no sean significativos estos resultados, clinicamente vemos
claras diferencias entre ambos productos que nos harian decantarnos por el uso de uno u otro
en un futuro. A pesar de que con ambos se alcanza la muerte del animal, con el T-61 el tiempo
durante el cual permanece la actividad cardiaca y cerebral es muy largo, por lo que
deberiamos plantearnos si éticamente es aceptable teniendo a nuestra disposicién otros

productos con los que este tiempo se ve claramente reducido, como es el caso de Dolethal.
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Si comparamos estos resultados obtenidos durante este estudio con los resultados obtenidos
en estudios anteriores, realizados en los afos 1978 y 1990 (19, 20), observamos claras

diferencias.

En uno de ellos (19), se pretendia comprobar si tras el uso de T-61 la pérdida de consciencia se
producia antes o después del cese de la respiracién. Los resultados fueron que la pérdida de la
actividad eléctrica mostrada en el EEG (cuyos electrodos estaban en contacto directo con la
duramadre) y la pérdida de actividad en el EMG (que se encontraba conectado al diafragma),
se producia de manera simultanea. Por ello concluyen con que los animales eutanasiados con
T-61 pierden la consciencia antes de perder la capacidad respiratoria. Tras estos resultados, la
pregunta a realizar seria si la sensacion de ahogo o de imposibilidad de respirar se produce
Unicamente cuando desaparece por completo la actividad eléctrica del EMG medida en el
diafragma o si esta sensacién aparece en el primer momento en el que empieza a disminuir
esta actividad y por consiguiente, aumenta la dificultad de respirar. De suceder segun esta
ultima alternativa, los resultados no nos indicarian que no se produce sensacion de ahogo, sino
todo lo contrario, ya que no se produciria la pérdida de consciencia hasta que el animal deje de
respirar completamente tras un tiempo de agonia. Segun los resultados obtenidos en nuestro
estudio, con el uso de T-61, el tiempo en el que desaparece la actividad cerebral es mucho
mayor que el tiempo en el que desaparece la respiracién, por lo que los animales pierden
antes la capacidad respiratoria que la actividad cerebral (tal y como se muestra en la figura 4).
Es por esta razon por la cual el uso del T-61 se recomienda Unicamente en aquellos animales
gue se encuentran bajo sedacion o bajo una anestesia general. De igual manera la
monitorizacion del estudio de Hellebrekers (19) es distinta a la usada en este estudio, por lo

gue deberia valorarse hasta qué punto estos datos son comparables.

23



JASPECT

.
B

19199127

Dash 3000

Figura 4. La monitorizacion muestra un indice BIS del 18 y un tasa de supresién de 56, manteniendo
pulso arterial débil y tensidon arterial y actividad cardiaca en un animal eutanasiado con T-61. El
capnograma, sin embargo, muestra apnea y un CO2 espirado de 0, y el pulsioximetro no es capaz de
detectar la saturacion de oxigeno de la sangre.

De igual manera, en otro estudio en el que comparaban el uso de nuestros dos eutanasicos en
perros conscientes (20), los resultados obtenidos difieren de los nuestros. Respecto al tiempo
de colapso del animal, indican que no existen diferencias significativas entre los dos productos,
a pesar de que con el T-61 (inyectado a una velocidad menor que el pentobarbital) el colapso
se produjo durante la inyeccion del mismo, mientras que con el pentobarbital el colapso fue
posterior a la aplicacion. En nuestro caso, los animales se encontraban bajo anestesia general y

no se podia valorar este parametro.

Otras diferencias en cuanto a los resultados obtenidos en este estudio se encuentran a los
tiempos de pérdida de actividad en el EEG, que en ambos parecen ser similares y aparecen
recuperaciones en animales en los que se usd pentobarbital. Segun el analisis de nuestros
datos fue con el T-61 con el producto con el que mayores tiempos de pérdida de actividad
cerebral se observaron (llegando incluso a 27,66 minutos), de igual modo que fue necesario
repetir dosis con este producto y se observaron recuperaciones de parametros como son el

pulso, la presién arterial e indice BIS.

Dada la controversia generada por el T-61, en 1985 se realizd un estudio basado en las
opiniones de veterinarios que fueron encuestados sobre sus experiencias con este eutanasico.
Muchas de las opiniones fueron contradictorias, ya que algunos de los veterinarios defendian

el uso de ese producto y su eficacia, mientras que otros lo consideraban como un producto
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gue si que conseguia acabar con la vida de los animales pero que no podia considerarse un
método de eutanasia. Como conclusiones podemos observar que muchos de los encuestados
coinciden en que la actividad cardiaca tarda varios minutos en desaparecer después de que el
animal aparentemente haya muerto (21), tal y como puede observarse en los resultados
obtenidos en nuestro estudio. Ademas se comenta la amplia variabilidad individual que
aparece al usar T-61, siendo necesario en algunas ocasiones usar el doble o incluso el triple de
la dosis recomendada por el fabricante (21), tal y como sucedié durante la realizacién del
estudio, en el cual fue necesario modificar la dosis inicial asi como repetir dosis (llegando en
casos hasta el triple de dosis inicial) en algunos de los individuos que fueron eutanasiados con

este producto.

Ademas, en un estudio realizado sobre ganado y el uso de T-61 y pentobarbital se compararon
los tiempos de pérdida de reflejos y de funciones vitales. Y se comprobd que en aquellos
animales que estaban bajo anestesia general antes de ser eutanasiados con T-61, la pérdida de
la actividad cardiaca y respiratoria se producia con mayor rapidez que en aquellos animales
gue estaban despiertos en el momento de la eutanasia (22). Hecho que reafirma el uso de T-61
Unicamente en aquellos animales que se encuentran bajo anestesia general o sedacidn en el
momento de la eutanasia, para reducir los tiempos de pérdida de funciones vitales asi como el
posible sufrimiento que plantearia la pérdida de la respiracion si el animal no ha perdido

previamente la consciencia.

Si la eutanasia se va a realizar delante del propietario, deberemos evitar el uso de productos
en los que la aparicion de espasmos musculares, vocalizaciones o incluso excitaciéon es
bastante probable, como es el caso del T-61. Producto con el que ademas deberemos tener en
cuenta que si durante la eutanasia el animal no se encuentra monitorizado como ocurre
normalmente en la rutina de un centro veterinario, existe la posibilidad de que no se haya
producido la muerte cardiaca ni cerebral, ya que como se ha podido observar en nuestros
resultados puede llevar un largo tiempo hasta que cesen estas actividades. De igual manera,
existe la posibilidad de recuperacién de parametros como el pulso, presién arterial o actividad
cerebral, que no indicaria que el animal pueda volver a vivir o reanimarse, ya que la apnea
sufrida es irrecuperable y terminaria muriendo de todas maneras, pero de una forma menos
aceptable éticamente. La realidad es que normalmente, no se usa monitorizacién para
eutanasiar a un animal, por lo que estas recuperaciones o prolongaciones en el tiempo del
cese de funciones vitales pueden pasar inadvertidos tanto para el veterinario como para el
propietario, lo que haria que se diera por muerto a un animal cuando esto no es realmente

cierto.

25



Ademads debemos tener en cuenta que la administracion de T-61 en animales despiertos estd
desaconsejada y que incluso puede llegar a ser emocionalmente desagradable para aquellos
gue la presencian, por la aparicion de complicaciones como signos de dolor, vocalizaciones,
espasmos musculares o estertores. Teniendo en cuenta la posibilidad citada en la bibliografia,
gue es apoyada por los resultados de nuestro estudio, en la que se habla de la pérdida de la
capacidad respiratoria que supone una sensacién de ahogo para el animal antes de perder la

consciencia.

Este hecho, nos hace plantearnos si el uso de T-61 es éticamente aceptable por la posible
sensacién de ahogo que convertiria la eutanasia en un momento angustioso y de sufrimiento
para el animal, situacion que se pretende evitar al querer darle a nuestros animales una
muerte lo mas humanitaria posible. Sin olvidar que existen otras alternativas como los
productos cuyo principio activo es el pentobarbital, que presentan una menor probabilidad de
complicaciones y ofrecen una muerte en la que el animal poco a poco va profundizando en los
planos anestésicos hasta que finalmente muere por fallo en sus funciones vitales debido a una

depresidn de los centros neuronales sin ningun tipo de sufrimiento.

La mayor limitacién que se presento al realizar nuestro estudio, fue el bajo nimero de sujetos
experimentales con los que se contaba, ya que eran los que fueron facilitados tras la
realizaciéon del master del que provenian. Si el nimero total de individuos, nos hubiera
permitido realizar dos grupos de diez animales cada uno, la estadistica nos habria facilitado
datos mas significativos. Ademds, partimos de animales que se encuentran bajo anestesia
general, lo que hace que algunos datos no sean valorables y perdamos informacién en cuanto
a lo que pasaria si los animales estuvieran despiertos. Finalmente, el modelo animal usado,
hubiera sido mas representativo si hubiéramos tenido a nuestra disposicion animales en los
gue tipicamente se usan estos productos eutandsicos, como podrian ser perros, gatos o
caballos en lugar de cerdos, en los que normalmente se aplican otras técnicas de sacrificio

(salvo que se traten de animales de compaiiia que no van destinados al consumo humano).
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CONCLUSIONES

Con ambos productos conseguimos el objetivo de acabar con la vida del animal. En el
caso del Dolethal lo conseguimos con la dosis recomendada por el fabricante, mientras
qgue con el T-61 la dosis requerida es mayor a la recomendada.

Los costes del procedimiento son mas elevados con T-61, presentando ademas una
amplia variabilidad que dificulta la labor establecer un precio fijo de eutanasia.

Las diferencias observadas en el tiempo que tarda en producirse el cese de la actividad
respiratoria no son significativas, si bien es menor con T-61.

El tiempo en el que cesa la actividad cardiovascular es menor con el Dolethal. El T-61
produjo una parada cardiaca por fibrilacién ventricular en todos los animales del
estudio.

El tiempo en la que se alcanza la muerte cerebral irreversible es mucho menor con el
Dolethal, con diferencias muy significativas respecto al T-61.

Eticamente, el uso de T-61 es cuestionable, debido a que la actividad cerebral
permanece tras la instauracion de la apnea y el cese de la actividad cardiaca, lo que
puede hacer pensar que esto ocurriria de igual manera si es usado en un animal
despierto. Ademsds, las recuperaciones de parametros como el pulso, el latido o el
indice BIS tras haber estado minutos desaparecido, plantean otro problema ético, ya

gue podriamos dar como muerto un animal que realmente no lo esta.
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CONCLUSSIONS

With both products, we achieved the purpose of ending the animal’s life. In the case of
Dolethal, we used the manufacturer’s recommended dose, while with T-61 the
required dose was higher.

Procedure costs are much higher with T-61, showing in addition a wide variability,
which would make difficult to set a fixed price for euthanasia.

The differences in the time to cessation of breathing are not significant, even though
this time is shorter with the use of T-61.

The time to cessation of cardiovascular activity is shorter with Dolethal. T-61 produced
carrdiac arrest by ventricular fibrillation in all swine in this study.

Time to irreversible brain death is much shorter with Dolethal, with very significant
differences compared to T-61.

Ethically, the use of T-61 is questionable, since the cerebral activity remains after
cessation of breathing and cardiac activity, which may make us think that it would
happen as well when used in a conscious animal. Furthermore, the capacity of
restoring some parameters as pulse, heartbeat or BIS index after its disappearance for
minutes sets out another ethical issue, because we could declare dead an animal that

in fact is not deceased.
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7. VALORACION PERSONAL

La realizacién de este trabajo surge de la curiosidad de valorar dos de los productos
eutanasicos mas usados en veterinaria con el objetivo de descubrir cual de ellos es mejor para
poder usarlo en un futuro como profesional, otorgando al animal una muerte lo mas
humanitaria posible. Debido a que, en muchas ocasiones la eutanasia es un tema tabu del que
muy pocas veces se nos habla durante la carrera y ante el cual no se nos ensefia cdmo actuar

ni los distintos protocolos que existen a nuestra disposicion.

El planteamiento de este estudio suponia un primer contacto con la investigacién y la
experimentacion animal, asi como el descubrimiento de nuevos campos y maneras de trabajar
en la estructuracién de un trabajo cientifico, ambitos en los que no habia tenido la

oportunidad de profundizar durante los afios de grado.

También he sido capaz de comprobar en primera persona que en la realizacidon de un disefio
experimental se necesita estar preparado para cambios de ultima hora para que el protocolo
se adapte a la situacion real. Por ello, para la realizacion de estudios de experimentacion en los
gue se necesite una alta inversion inicial, se use un alto nimero de animales o bien se planeen
durante un largo periodo de tiempo, la realizacion de estudios piloto es una parte
fundamental. De esta manera conseguiremos que cuando empecemos a realizar un estudio se
minimicen al maximo los cambios de ultima hora, ya que eliminarlos totalmente resultaria

imposible.

Este trabajo ademas del nivel experimental, me ha ayudado para aprender a buscar distintas
fuentes de informacion bien para obtener nuevos datos o bien para contrastar los que se iban
obteniendo con el analisis de los datos obtenidos en nuestro estudio. Sin olvidar la necesidad
de mejorar la comprension lectora en otros idiomas, al presentarse la mayor parte de la
bibliografia en inglés y la necesidad de retomar el contacto con la estadistica para poder

realizar el andlisis de los datos de la manera mas precisa posible.

Y con vistas a un futuro ejerciendo la profesidn veterinaria, gracias a este estudio, tendré mas
claro qué producto eutanasico usar o qué métodos pueden ser los mas adecuados basandome
en un criterio propio creado a partir de una experiencia personal, en el momento en el que
exista la necesidad de realizar la eutanasia de algun animal. También he tenido la oportunidad
de aprender los criterios necesarios para realizar un diagnéstico de muerte tras el uso de un
producto eutandsico y he afianzado mis conocimientos respecto a la monitorizacion

anestésica.

29



8. BIBLIOGRAFIA

(1) Malmierca E. Del sacrificio a la eutanasia. ARGOS 2016; 46: 1-7.

(2) Tasker L. Métodos de eutanasia para perros y gatos: comparacion y recomendaciones.
London: World Society for the Protection of Animals; 2008. [Acceso el 18 de octubre de 2016].
Disponible en: http://asanda.org/documentos/animales-domesticos/MethodsEuthanasia

DogsCatsSpanish.pdf

(3) Beaver BV, Reed W, Leary S, McKiernan B, Bain F, Schultz R et al. Report of the AVMA panel

on euthanasia. Journal of the American Veterinary Medical Association 2001; 218:669-696.

(4) The Humane Society of the United States. Chapter 1: Understanding Euthanasia. Euthanasia

reference manual, 22 ed. The Humane Society of the United States;2013. p. 1-3.

(5) American Veterinary Medical Association 2013. AVMA guidelines for the euthanasia of

animals, 8th ed. Schaumburg (IL): American Veterinary Medical Association;2013.

(6) Webb Al. Euthanizing agents. En: Riviere JE, Papich MG. Veterinary pharmacology and

therapeutics. 92 ed. lowa(lA): lowa State University Press; 2009. p. 401-408.

(7) Giorgi M, Bertini S. TANAX (T61): An overview, Pharmacological Research. Investigacion

Farmacoldgica 2000; 41(4):379-383.

(8) Sinclair L. Eutanasia en el Refugio para Animales. Medicina para Refugios para Veterinarios

y Personal. 2004:389-409.

(9) Close B, Banister K, Baumans V, Bernoth EM, Bromage N, Bunyan J et al. Recommendations
for euthanasia of experimental animals: Part 1. DGXI of the European Commission. Laboratory

Animals 1996;30(4):293-316.

(10) Autoridad de Seguridad de los Alimentos Europea — Panel de Bienestar y Salud Animal.
Informe cientifico: Aspects of the biology and welfare of animals used for experimental and

other scientific purposes. Anexo a la Revista del EFSA 2005; 292:1-136.

(11) Leach MC, Bowell VA, Allan TF, Morton DB. Measurement of aversion to determine

humane methods of anaesthesia and euthanasia. Bienestar Animal 2004; 13:577-S86.

30



(12) Pritchett KCD, Stockwell J, Smith A. Euthanasia of neonatal mice with carbon dioxide.

Comparative Medicine 2005; 55(3):275-281.

(13) Carding AH. Euthanasia of cats and dogs: an analysis of experience and current knowledge
with recommendations for research. Animal Regulation Studies 1977;1:5-21(14)
randomization.com [Internet]. Dallal GE [actualizada el 16 de julio de 2008; acceso 18 de enero

de 2017]. Disponible en: http://www.randomizacion.com

(15) cimavet.aemps.es [Internet]. Informacién Dolethal. Agencia Espafiola de Medicamentos y
productos sanitarios. [Actualizada el 15 de diciembre de 2016; acceso el 14 de enero de 2017].

Disponible en: https://cimavet.aemps.es/cimavet/formatos.do?datos.nregistro=737%20ESP

(16) cimavet.aemps.es [Internet]. Informaciéon T-61. Agencia Espafiola de Medicamentos y
productos sanitarios. [Actualizada el 15 de diciembre de 2016; acceso el 14 de enero de 2017].

Disponible en: https://cimavet.aemps.es/cimavet/formatos.do?datos.nregistro=873%20ESP

(17) Rioja E, Salazar V. Capitulo 11: Monitorizacidon. En: Rioja E, Salazar V, Martinez M,
Martinez F. Manual de anestesia y analgesia de pequefios animales. Zaragoza: Servet; 2013. p.

131-156.

(18) Barocio LD. Review of the literature on the use of T61 as an euthanizing agent.

International Journal for the Study of Animal Problems 1983; 4:336-342.

(19) Hellebrekers LJ, Baumans V, Bertens G, Hartman W. On the use of T61 for euthanasia of

domestic and laboratory animals; an ethical evaluation. Laboratory Animals 1990; 24:200-204.

(20) Lumb W, Doshi K, Scott R. A comparative study of T-
61 and pentobarbital for euthanasia of dogs. Journal of the American Veterinary medical

Association 1978;2(178):149-152.

(21) Rowan A. T-61 Use in the Euthanasia of Domestic Animals: A Survey. The Humane Society

Institute for Science and Policy Animal Studies Repository 1985:78-86.

(22) Blank C, Metzner M, Lorch A, Klee W. Euthanasia of cattle: a clinical comparison of T 61

and pentobarbital (Eutha 77). Berl Munch Tierarztl Wochenschr 2010; 123(3-4):96-102.

31



	Titulación: [                           Veterinaria]
	Título en español: Estudio comparativo de dos distintos productos eutanásicos utilizados bajo anestesia general en la especie porcina.
	Text3: Nerea Clara Carazo Valín
	Text4: Alicia Laborda García
Sara Fuente Franco
	Text5: 2017
	Grado/Máster: [Grado en]
	Título en inglés: Comparative study of two different euthanasics in swine under general anaesthesia.


