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Storia degli anestetici (1)

1540:

Paracelso mescola alcol e acido solforico
ottenendo "acqua bianca”: etere.

Somministrato ai polli:
caddero profondamente addormentati.



Storia degli anestetici (2)

® THAT IS OUR NEW
ANAESTHETIST




Storia degli anestetici (3)

» 1842: introdotta
ahestesia con etere
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» 1845 : introdotta
anhestesia con
protossido di azoto

» 1847 : introdotta
anestesia con
cloroformio

19th Century physician
administering Chloroform



Storia degli anestetici (4):
contemporaneamente in veterinaria..

Nel 1824, H.H. Hickman _
dimostra che il dolore chirurgico
nel cane puo essere alleviato
dalla somministrazione di una
miscela di protossido di azoto e
anidride carbonica.

Nel 1862. C.T. Jackson utilizza il
dietiletere per I'anestesia negli
animali.

Dadd comincia ad utilizzare in
modo regolare |I'anestesia negli
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animali € si batte per lo sviluppo b mm s BTN
| i E - ).

dell'anestesia negli animali. = B
Nel 1878, viene descritto I'uso P2 oo 2SN | = 22
del cloralio idrato nei cavalli da /ol )

Humbert. By

In effetti pero I'anestesia
veterinaria nasce solo intorno
agli anni settanta del novecento. administering Chloroform




Classificazione degli anestetici

generali
» Inalatori: » Intravenosi:

1. Gas: Protossido di azoto 1. Agenti inducenti:

2. Liquids volatili: » Tiopentale, propofol,
> FEtere etomidato
» Alotano 2. Benzodiazepine:
» Enflurano » Diazepam, Lorazepam,
» Isoflurano Midazolam
» Desflurano 3. Dissociativi:
» Sevoflurano g Ct‘et_am_i”a

4. Oppioidi

(neuroleptoanalgesia):
» Fentanyl



Farmaci utilizzabili nella teleanestesia:
Tranguillanti maggiori (neuroletticr)

Normalmente non creano immobilizzazione
Potenziano |’ efficaciadi altri farmaci
*Fenotiazinici
= Promazina (Sparine®)
= Acetilpromazina (PromAce®)
= Clorpromazina (Thor azine®)

*Droperidolo, Aloperidolo



Sito d’ azione recdlii®
neurol ettie

R.D. Howland et al., LE BASI DELLA FARMACOLOGIA,
Zanichelli editore S.p.A Copyright © 2007
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Sito d’ azione recettorial e del
neurol etticl

FARMACI
NEUROLETTICI

Particolar- Particolarmente ~ Tutti, ma Risperidone, Particolarmente
mente clorpromazina particolarmente clozapina clorpromazina,
tioridazina, aloperidolo, clozapina
flufenazina,

tiotixene

1 R AN

Recettore Recettore Recettore Recettore Recettore H, Recetiore del GABA
colinergico o—adrenergico della dopamina della serotonina dell’istamina
(muscarinico)

R.D. Howland et al., LE BASI DELLA FARMACOLOGIA,
Zanichelli editore S.p.A Copyright © 2007




Farmaci utilizzabili ndlateleanestes a;
Sedativi

Possono Indurre Immobilizzazione
Sono Ipnotici
Si puo osservare unafase di disinibizione

» Diazepam (Vaium®) (benzodiazepina)
» Xilazina (Rompun®)



Sito d' azione recettoriale delle
benzodiazepine e degli agonisti alfa2

Meccanismo d’azione Meccanismo d’azione
Benzodiazepine Xylazina

PRESYNAPTIC NERVE

. VESICLE(S) Niled with
| NEUROTRANSMITTER

=l ﬂ (az)
RECEPTOR(S)




Sito d' azione degli agonisti alfa2 nel
Sistema Nervoso Centrale (1)




Sito d' azione degli agonisti alfa2 nel
Sistema Nervoso Centrale (2)

B Dexmedetomidine y-Aminobutyric acid
Thalamus Ventral Galanin

periaqueductal Glutamate
Frontal cortex gray (DA) Histamine

,...---....:\\ Dorsal raphe Norepinephrine
\ - 3 o~ .
Ventrolateral preoptic I\ nucleus (SHT) Serotonin

nucleus (GABA, GAL) | o

Lateral dorsal
tegmental nucleus (ACh)

Pedunculopontine tegmental
Tuberomammillary nucleus (ACh)
nucleus (His)
Locus ceruleus
(NE) Cerebellum

Brown EN et al. N Engl J Med 2010;363:2638-2650

The NEW ENGLAND
JOURNAL of MEDICINE




Azione sedativa e perdita di coscienza
dopo utilizzo di agonisti alfa2

Perdita di coscienza Perdita di coscienza

nell'uomo nell'animale

» Segnalata dalla perdita » Segnalata dalla perdita
della risposta verbale del riflesso di

raddrizzamento (LORR) o
perdita di posizione



Azione sedativa e perdita di coscienza
dopo utilizzo di agonisti alfa2

Sedazione nell’'animale Perdita LORR

» Dovuta all'interazione con » Dovuta all'interazione con
| recettori alfa2 situati | recettori alfa2 situati nel
nell'area preottica Locus ceruleus
ipotalamica

Ventrolateral preoptic
nucleus (GABA, GAL)

. ~.
“s
0‘. -
s, 57
Tuberomammillary
nucleus (His)

Locus ceruleus
(NE)

Nature Neuroscience; doi:10.1038/nn.3957



Anestetic

DiSsociatiVvi
= Chetaminaldrocloruro = Fenciclidinaidrocloruro
(Ketaset®, Vetalar®) (Sernylan®)
» Spesso associataa Xylazina » PCP
» |nduce catatonia » Agisce sui recettori

» Si legaai recettori NMDA NMDA



Sito d’ azione recettoriae dala PCP

Glutamate

FIGURE 1} — 12, Pharmacology of phencyelidine (PCP). Phenyleyelidine is an open-channel antagonist of N-
methvl-d-aspariate (NMDA) ghaamare receptors at a site probably closely associated with the caleium on
channel there. This means that its site is probably inside the calcium channel, and it probably works
best when the channel is open.




Sito d’azione recettoriale della
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Excitotoxicity
-- Damage to
neurons

Excess excitation
-- Mania
-- Panic Excitotoxicity
-- Slow neuro-
Normal excitation degeneration

Excitotoxicity
-- Catastrophic
neurodegeneration




Sito d’ azione recettoriae della
chetaminae PCP

glutamate
antagonist

Neuroprotection

glutamate antagonist O
blocks excitotoxic O
neurotransmission

FIGURE 10-32. Glutamate antagonists, Antagonists of glutamate at the NMDA agonist site can

block excitotoxic neurotransmission and exert neuroprotective actions. Such drugs stop excessive
calcium entry and its consequences. These agents are in experimental testing for various

neurodegenerative disorders and stroke.




Sito d’ azione recettoriale della
chetamina e PCP

psychosis
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Anesteticl oppioid

» Etorfina (M-99®)
= Spesso associata &
Xylazina e acepromazina

Fentany!

= Anchelin
assOCl azione con

droperidolo
(Innovar-Vet®)

» Carfentanil citrato
(Wildnil®)



Sito d’ azione recettoriale degl
oppioidl




Sito d’ azione recettoriale degl
oppioidl
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Sito d azione degli oppioidi nel

Sistema Nervoso Centrale
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ANTIDOTI

Benzodiazepine: (es. Diazepam) Flumazenil

Xylazina Yohimbina, tolazoline, atipamezole

Chetamina Non disponibile

Oppioidi Naltrexone, naloxone

(Carfentanil, Fentanil, Etorfina) (importanti anche per
l'operatore!!l)




Farmaci utilizzabili:
Bloccanti heuromuscolari

= Agiscono sullaplaccamotrice

Figura 27-1. Rappresentazione schematica della giunzione neu-
romuscolare.V = vescicola contenente acetilcolina (ACh); M = mi-
tocondrio; AchE = acetilcolinesterasi; PG = pieghe giunzionali. (Ri-

prodotta, previo consenso, da Drachman DB: Myastenia gravis. N.
Engl. J. Med. 1978;298: 135).
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Farmaci utilizzabili nella
teleanestes a:
Bloccantl neuromuscol ari

o NON DEPOLARIZZANTI
Competono con I'Ach

o DEPOLARIZZANTI
Mimano l'azione dell’Ach



Farmaci utilizzabili nella
teleanestes a:
Bloccantl neuromuscol ari

NON DEPOLARIZZANTI
Competono con I'Ach

CURARO:

miscela di alcaloidi naturali tra cui la
tubocurarina
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Farmaci utilizzabili nella
teleanestes a:

Bloccanti heuromuscolari

DEPOLARIZZANTI
Mimano l'azione dell'Ach

Succinilcolina:

depolarizza la membrana della cellula muscolare
provocando fascicolazioni muscolari transitorie con
depolarizzazione prolungata e periodo di
eccitazione ripetitiva. Segue blocco della
trasmissione neuromuscolare e paralisi flaccida.
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ANTIDOTI

Fisostigmina, Neostigmina

Non disponibile Non disponibile




Lysergic Acid Diethylamide: Its Effects on a Male Asiatic Elephant

Because of his remarkable intelli-
gence, his extended life span, his ca-
pacity for highly organized group re-
lationships, and his extraordinary
psychobiology in general, the elephant
is an animal of great interest to the
zoologist and the comparative psychol-
ogist. It has only been in recent years
that the physiology of the elephant has
received the attention of scientists (/).
There is now a growing interest in this
animal on the part of psychiatrists (2).

One of the strangest things about
elephants is the phenomenon of going
“on musth.” This syndrome, a form of
madness which occurs almost exclu-

sively in the males, begins with early
adulthood (when the elephant is be-
tween 12 and 20 years old) and con-
tinues to occur once or twice a year
until after the involutional period
(around age 45 to 50). As he enters
a period of musth, the bull elephant
begins to show signs of restlessness and
irritability, his eyes water, and the slit-
like bilateral temporal gland (located
midway between the
starts to excrete a br
Within 48 to 72 hou -
lent change in the a
Normally cooperative
elephant now runs be
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