Preguntas más frecuentas acerca de Zoletil

Actualización 10/2005

·  Composición de ZOLETIL

Zoletil está compuesto a partes iguales por zolazepam y clorhidrato de tiletamina.

El Zolazepam es una benzodiazepina. Es un tranquilizante menor y miorrelajante. Su poder anticonvulsionante es dos veces más importante que el del diazepam (VALIUM)

La Tiletamina es un anestésico disociativo. Proporciona una anestesia más larga y más potente que la ketamina. 

· Conservación de ZOLETIL

- En forma de liofilizado: 2 años a temperatura ambiente.

- Una vez abierta, la solución se debe conservar en el frigorífico y durante un máximo de 8 días (datos del registro)

Un estudio (Fieni, PMCAC, 1989, 24, 1, 19-24)) ha demostrado que a 4°C, las concentraciones no bajan de manera significativa hasta el día 8. Después hay una bajada lenta de la concentración en Tiletamina y rápida para el Zolazepam. Las soluciones viejas corren el riesgo de comportar una bajada de la eficacia pero también un « efecto Tiletamina » con mala miorrelajación y riesgo epileptógeno. A 20°C, se produce una degradación del producto desde el 1ª día.

- El producto es igualmente fotosensible

· ¿ Debo conservar ZOLETIL bajo llave ?

Ref : 3 anuncios de 31 de Julio de 2003 aparecidos en el « Journal Officiel » de 3 de Septiembre de 2003.

Ha sido añadida a la lista de estupefacientes « Tiletamina y sus sales, con la excepción de sus preparaciones inyectables » : ZOLETIL no es por lo tanto un estupefaciente. 

« Las preparaciones inyectables que contienen tiletamina o sus sales están clasificadas según la lista I de sustancias venenosas »: la única obligación es el uso reservado internamente en la clínica o bajo prescripción.

· ¿ A qué corresponden los números 20, 50 y 100 detrás de ZOLETIL ?
Corresponden a la concentración de la solución después de la reconstitución (liofilizado + 5 ml de solvente)

ZOLETIL 20: 20 mg/ml de ZOLETIL, son 10mg/ml de zolazepam + 10mg/ml de tiletamina

ZOLETIL 50: 50 mg/ml

ZOLETIL 100: 100 mg/ml

· Correspondencia mg/kg ( ml/kg de ZOLETIL ?
La dosis de 1 mg/kg corresponde à :

0.01 ml/kg con ZOLETIL 100

0.02 ml/kg con ZOLETIL 50

0.05 ml/kg con ZOLETIL 20

· He roto el frasco de solvente de ZOLETIL, ¿ con qué puedo reconstituir el polvo ?

Con ClNa 0.9% ó con agua PPI (agua para preparación inyectable).

· Debo inyectar un gran volumen de ZOLETIL, ¿ puedo concentrar el producto ?
Es posible concentrar el ZOLETIL diluyendo un máximo de 3 frascos de polvo con un único frasco de solvente. Por encima de esta concentración, el polvo no se disuelve bien y la dosis podría no ser la exacta.

Con dilución normal (1 frasco en 5 ml de diluyente):  Zol 20: 20mg/ml,  Zol 50: 50mg/ml,  Zol 100: 100mg/ml

Como máximo (3 frascos en 5 ml de solvente): Zol 20: 60mg/ml,  Zol 50: 150mg/ml,  Zol 100: 300mg/ml

· ¿ Cuál es la farmacocinética de la tiletamina en el gato ?

Estudios para el dossier del registro, después de inyección IM de 10 mg/kg

La máxima concentración en sangre se alcanza a los 30 minutos

Vida media plasmática = 150 minutos

Después de 48 horas no se detecta producto sin metabolizar 

Metabolismo hepático (sulfo y glucoconjugación)

Eliminación renal (13 a 43% en forma activa)

· ¿ Cuál es la farmacocinética de la tiletamina en el perro ?
Estudios para el dossier del registro, después de inyección IM de 10 mg/kg

La máxima concentración en sangre se alcanza a los 30 minutos

Vida media plasmática = 75 minutos

Totalmente eliminado en 8 horas

Metabolismo hepático (sulfo y glucoconjugación)

Eliminación renal (< 4% en forma activa)

· ¿ Cuál es la farmacocinética del zolazepam en el gato ?
Estudios para el dossier del registro, después de inyección IM de 10 mg/kg

La máxima concentración en sangre se alcanza a los 30 minutos

Vida media plasmática = 270 minutos

El producto no se detecta después de 48 horas

Metabolismo hepático (sulfo y glucoconjugación)

Eliminación renal (< 0.1% en forma activa)

· ¿ Cuál es la farmacocinética del zolazepam en el perro ?
Estudios para el dossier del registro, después de inyección IM de 10 mg/kg

La máxima concentración en sangre se alcanza a los 30 minutos

Vida media plasmática = 60 minutos

Totalmente eliminado en 8 horas

Metabolismo hepático (sulfo y glucoconjugación)

Eliminación renal (< 1% en forma activa)

· ¿ Cuál es la acción analgésica de ZOLETIL ?
Según los estudios farmacológicos para el dossier del registro.

La analgesia aparece algunos minutos después de que el animal se eche y se prolonga durante el post-operatorio mientras que los otros efectos anestésicos han desaparecido. Mejor control del dolor somático que del dolor visceral.

· ¿ Cuál es la acción miorrelajante de ZOLETIL ?
Según los estudios farmacológicos para el dossier del registro.

La miorrelajación es excelente. A veces puede ser menos efectiva en los miembros.

Los miembros se pueden flexionar (este signo no significa que la anestesia sea insuficiente).
Durante el post-operatorio, los primeros músculos en recuperar su tonicidad son los músculos cervicales, después los músculos de los miembros. Los animales adoptan una posición de « auto-auscultación ».

Atención: posibilidad de movimientos de cabeza contra el suelo durante el post-operatorio.

· ¿ Cuál es el efecto de ZOLETIL sobre los reflejos ?
Según los estudios farmacológicos para el dossier del registro.

Los reflejos de los nervios craneales y espinales están disminuidos pero presentes: en particular reflejos palpebrales, corneales, laríngeos y faríngeos.

Los ojos permanecen abiertos. No hay reflejo pupilar. 

Movimientos de lengua, masticación, posibilidad de deglutir. Eso garantiza que la lengua no bascule hacia atrás obstruyendo el paso del aire.

· ¿ Cuáles son los efectos de ZOLETIL en el sistema nervioso autónomo ?
Según los estudios farmacológicos para el dossier del registro.

ZOLETIL inhibe la modulación cardiaca y estimula el sistema  simpático, lo que se traduce por:


Aumento del tono cardíaco.


Acción simpaticomimética:

Midriasis: Persiste durante mucho tiempo durante el post-operatorio, causa molestias en la visión y puede conllevar reacciones de agresividad.



Relajación de los músculos respiratorios. La  intubación es posible a pesar de la persistencia de los reflejos.



Vasoconstricción.


Acción parasimpaticomimética :



Aumento de las secreciones salivares, lacrimales, bronquiales. Se puede limitar con el empleo de un anticolinérgico.

· ¿ Cuáles son los efectos cardiovasculares de ZOLETIL en el perro ?
La frecuencia cardíaca aumenta del 10 al 20 % comparada con el valor basal. La vuelta a la normalidad se consigue en el inicio del post-operatorio. 

Este efecto, más importante por vía IV que IM, se observa con todas las dosis, y es inferior a la que se produce con la ketamina.

ECG no modificado.

ZOLETIL no sensibiliza el miocardio a los efectos arritmogénicos de la adrenalina.

Ligera hipertensión (prever hemostasis quirúrgica)

· ¿ Cuáles son los efectos cardiovasculares de ZOLETIL en el gato ?
La frecuencia cardíaca aumenta, la vuelta a la normalidad se produce en el inicio del post-operatorio.

ECG no modificado, ritmo cardíaco no modificado.

ZOLETIL no sensibiliza el miocardio a los efectos arritmogénicos de la adrenalina.

Ligera hipotensión (- 10%) durante la 1ª hora después de la vuelta a la normalidad.

· ¿ Cuáles son los efectos respiratorios de ZOLETIL en el gato ?
Depresión respiratoria dosis-dependiente.

Frecuencia respiratoria con tendencia a disminuir, vuelta a la normalidad antes del inicio del post-operatorio.
Presión arterial parcial de oxígeno disminuye 3 minutos después de la inyección y se restablece en una hora. 
Después de la inyección IV: posible apnea. El riesgo se reduce con la inyección lenta, o diluyendo ZOLETIL en ClNa isotónico.

· ¿ Cuáles son los efectos respiratorios de ZOLETIL en el perro ?
Frecuencia respiratoria con tendencia a aumentar (de 10 a 20% comparado con el valor basal), vuelta a la normalidad antes del inicio del post-operatorio. 
Dosis-dependiente.

Después de la inyección IV: posible apnea. El riesgo se reduce con la inyección lenta, o diluyendo ZOLETIL en ClNa isotónico.

· ¿ Cuáles son los efectos de ZOLETIL sobre la temperatura rectal ?
Tendencia a la hipotermia.

Según los estudios para el dossier del registro: En el perro: baja entre 0.4 y 1°C, en el gato : baja  1°C

Hay que considerar la protección térmica, sobretodo en los animales más pequeños.

· ¿ Cuáles son los efectos de ZOLETIL sobre la presión intraocular ?
ZOLETIL modifica débilmente la presión intraocular en el ojo sano: tendencia a reducir la presión pero solamente con altas dosis.

· ¿ Existe información sobre los efectos de ZOLETIL por vía oral en el perro ?
Según los estudios para el dossier del registro:


Dosis de 50 mg/kg en cápsula de gelatina: sueño profundo durante 2 a 3 horas


Dosis de 100 mg/kg en cápsula de gelatina: sueño profundo durante 4 a 5 horas


Dosis de 16 a 22 mg/kg en el interior de un bote de alimento en conserva: tranquilización en 15 minutos

· ¿ Existe información sobre los efectos de ZOLETIL por vía oral en el gato ?
Según los estudios para el dossier del registro: 

Dosis de 12 mg/kg: tranquilización en 15 minutos

Dosis de 100 mg/kg: letal en 1 a 2 horas

· Toxicidad de ZOLETIL 
- Gran margen de seguridad por: 

Índice terapéutico (= dosis letal / dosis terapéutica): 10 en el perro, 22 en el gato.

- Los ensayos sobre varias especies han demostrado que ni zolazepam ni tiletamina son mutágenos, teratógenos ni tóxicos para el embrión. 

- Ni zolazepam ni tiletamina tienen propiedades tóxicas para la masa ósea.

- ZOLETIL atraviesa la barrera placentaria y determina una anestesia parcial de los recién nacidos en caso de cesárea. Por su débil poder depresivo respiratorio hace que sea una anestesia idónea para esta indicación. 

· ¿ La inyección de ZOLETIL es dolorosa ?

El pH de la solución reconstituida está comprendido entre 2 y 3,5. 

La inyección IM es pues dolorosa para el gato. Al contrario, toleran muy bien la inyección SC.

La inyección perivenosa no causa flebitis.

· ¿ Cuál es la duración del efecto de ZOLETIL en el perro ?
Después de la dosis media recomendada:

Inducción (obtención de decúbito lateral) en 3 minutos después de IM, 15 segundos después IV. La inducción es rápida, dulce, sin fenómeno de agitación.

Inicio de la anestesia quirúrgica: 8 minutos en IM, menos de 5 minutos en IV

Duración de la anestesia quirúrgica: 30 minutos en IM y en IV

Vuelta en decúbito esternal: 2 horas en IM; 1h20 en IV

Post-operatorio completo en 4 horas en IM

Atención: la duración del post-operatorio disminuye en los animales de menos de 1 año; aumenta en los animales de más de 7 años, en los que tienen sobrepeso o tienen mala salud. El post-operatorio se retarda igualmente por las inyecciones múltiples y por las dosis elevadas.

· ¿ Cuál es la duración del efecto de ZOLETIL en el gato ?
Después de la dosis media recomendada:

Inducción (obtención de decúbito lateral) en 3 minutos después de IM, 8 segundos en IV.

Inicio de la anestesia quirúrgica: 6 minutos en IM, menos de 3 minutos en IV

Duración de la anestesia quirúrgica: 20 a 50 minutos en IM y en IV

Vuelta en decúbito esternal: 2h30 a 3 horas en IM y en IV

Post-operatorio completo en 5 horas

Atención: la duración del post-operatorio se retrasa por inyecciones múltiples, por dosis elevadas, en el caso de gatos de avanzada edad, en los que tienen sobrepeso o tienen mala salud.

· ¿ Cuál es la dosis recomendada de ZOLETIL en el perro ?
Por vía  IM:

Exámenes, diagnóstico: 7 mg/kg (5 à 10)


Cirugías menores: 12 mg/kg (10 à 15)


Cirugías mayores: 15 mg/kg

Por vía IV: reducir a la mitad.

Si las reinyecciones son necesarias: tercera parte a mitad de la dosis inicial.

No sobrepasar la dosis total: 30 mg/kg

Datos después del estudio de Fiéni (Vet Record, 1989, 4, 3, ) :


La vía IV sola (10 mg/kg) es adecuada para intervenciones quirúrgicas mayores pero cortas.


La asociación IM ( 5 – 7.5 mg/kg) y después IV ( 5 – 7.5 mg/kg) es muy adecuada para las intervenciones largas en perros sanos porque no prolonga mucho el post-operatorio.


La vía IV repartida en 2 inyecciones, 2.5 mg/kg en premedicación y 7.5 mg/kg en inducción es la idónea para los perros de riesgo (edad avanzada, enfermedad…)

· ¿ Cuál es la dosis recomendada de ZOLETIL en el gato ?
Por vía IM :

Exámenes, diagnósticos, cirugías menores: 10 mg/kg


Cirugías mayores: 15 mg/kg

Por vía IV: reducir a la mitad.

Si las reinyecciones son necesarias: tercera parte a mitad de la dosis inicial.

No sobrepasar la dosis total: 72 mg/kg

· ¿ Existe un antídoto para ZOLETIL o recomendaciones de reanimación ?

No existe un antídoto específico. Para estimular el post-operatorio de un animal anestesiado con ZOLETIL, se recurre a los métodos clásicos:

· Lucha contra la hipotermia (manta caliente, bolsa de agua caliente, lámpara IR)

· Tratamiento eliminatorio: perfusión + protección de las funciones hepáticas y renales

· Estimulantes respiratorios: Una dosis de 5.5 mg/kg de Doxapram  (0.55 ml/kg) permite contrarrestar el efecto de 30 mg/kg de Zoletil: estimulación respiratoria y rápida recuperación.

· ¿ Se puede premedicar con un anticolinérgico (atropina, glicopirrolato) antes de anestesiar con ZOLETIL ?

Sí, eso permite reducir la cantidad de secreciones salivares y traqueobronquiales. Sin embargo, atención: sólo se reduce la parte acuosa de las secreciones. Las secreciones serán menos abundantes pero más espesas (mucosas) y pueden ser molestas, sobretodo para el gato. 

Posología: 

Atropina: 0,02 a 0,05 mg/kg en SC

Glicopirrolato: 0,01 mg/kg IM, SC ó IV.

Modo de empleo : 

En SC, IM: atropina o glicopirrolato, 15 a 30 minutos antes de la inducción.

En IV solamente glicopirrolato, posible en la misma jeringa que ZOLETIL, en la inducción o durante la anestesia.

El glicopirrolato tiene una acción más larga que la atropina (2 a 4 h vs 1h – 1h30).

· ¿ Se puede asociar ZOLETIL a los morfínicos ? 

Sí, esto mejora la analgesia. Las dosis clásicamente recomendadas de clorhidrato de morfina son: 0.05mg/kg en el gato y 0.1mg/kg en el perro vía SC. 

Las dosis de ZOLETIL se mantienen iguales.

· en la misma jeringa ?

Sí, los dos productos son perfectamente miscibles.

· ¿ Se puede asociar xilazina (ROMPÚN) a ZOLETIL ?

Sí. Para conservar la asociación con buena seguridad, el protocolo utiliza xilazina en dosis muy reducidas (0.5 ml/20 kg es 0.5 mg/kg) y ZOLETIL en la dosis normal.

Interés de la asociación:

Mejor analgesia

Mejor miorrelajación

Post-operatorio tranquilo

· ¿ Es peligroso asociar ZOLETIL con cloramfenicol ?

Estudios en el perro: no modifica la duración de la anestesia.
Estudios en el perro: no cambia la inducción. Por el contrario, la duración de la anestesia se prolonga 30 minutos, el post-operatorio completo se prolonga 3 horas. Evitar medicaciones que contengan cloramfenicol en período pre o post-operatorio, lo que retrasa la eliminación de ZOLETIL.

· ¿ Se puede utilizar ZOLETIL para una cesárea ?

Como todo producto anestésico, ZOLETIL atraviesa la barrera placentaria y determina una anestesia parcial de los recién nacidos en caso de cesárea. Por su débil poder depresivo respiratorio hace que sea una anestesia idónea para esta indicación. 

La anestesia debe ser de corta duración, con un tiempo reducido entre la inducción y la extracción de los cachorros, y a las menores dosis posibles.

· ¿ Se puede utilizar ZOLETIL para anestesiar a un animal diabético ?

El ZOLETIL no está contraindicado. El anestesista debe tomar ciertas precauciones para todo animal diabético que tenga una diabetes controlada o no. 

· ¿ Se puede utilizar ZOLETIL para anestesiar a un animal con insuficiencia cardíaca ?

No está contraindicado. 

· ¿ Se puede utilizar ZOLETIL para cirugía urinaria ?
No está contraindicado. 

Precaución: evaluar la función renal, sobretodo en el caso de obstrucción urinaria. Adaptar la posología y la perfusión en consecuencia.

· ¿ Se puede utilizar ZOLETIL en un animal epiléptico ?

No hay ninguna contraindicación, pero no es lo ideal. En efecto, ZOLETIL contiene dos principios activos:

- el zolazepam (de la familia de las benzodiazepinas) es un antiepileptógeno.

- la tiletamina (de la familia de los disociativos) es epileptógena.

El riesgo de crisis convulsivas existe sobretodo durante el post-operatorio porque la cinética de las 2 moléculas es diferente: En el perro, el zolazepam se elimina más rápidamente que la tiletamina.

    Vida media del zolazepan = 60min

    Vida media de la tiletamina = 75min

El tratamiento es posible si hay agitación o convulsión durante el post-operatorio: diazepam (Valium) 0,1ml/kg vía IV o intrarrectal.

· ¿ ZOLETIL puede alterar las funciones digestivas y producir una dilatación en el estómago ?

Sí, se ha informado en farmacovigilancia, por alteración de la motilidad gástrica. También puede producirse durante un postoperatorio agitado por la hipersalivación y las numerosas degluciones de saliva y de aire.

· A menudo veo que el gato tiene inquietantes apneas de inducción

La inducción puede ser muy rápida en el gato, lo que a veces provoca una apnea respiratoria peligrosa.

Para evitar esta sorprendente rapidez de acción, ciertos colegas utilizan ZOLETIL vía SC en el gato, con excelentes resultados.

· Post-operatorios agitados en el perro. ¿ Qué puedo hacer para evitar este problema ?

Se ha dado el hecho que en el perro el zolazepam (miorrelajante y tranquilizante menor) se ha eliminado más rápidamente que la tiletamina vida media: 75 minutos comparado a vida media de zolazepam: 60 minutos. Eso favorece, sobretodo durante las reinyecciones, un desequilibrio en los niveles sanguíneos de dos moléculas en favor de la tiletamina. Por esta razón, pueden aparecer ciertos efectos secundarios, tanto más si el perro tiene de por sí un temperamento nervioso o estresado.

El tratamiento es diazepam (VALIUM) 0,1ml/kg por vía IV o intrarrectal. 

Pero lo mejor es utilizar un protocolo con premedicación cuando se prevé una cirugía larga o si el animal está particularmente nervioso.

Ejemplo de protocolo :
Premedicación: Romifidina (ROMIDYS) 0,08 ml/kg en IV ó IM

Inducción: ZOLETIL 2 mg/kg en IV ó 5 mg/kg en IM

· Problema de salivación excesiva en el perro después de anestesia con ZOLETIL.

Es un efecto secundario reconocido de ZOLETIL. Por ello está recomendado (estipulado en la ficha técnica) administrar una premedicación anticolinérgica de 15 a 30 minutos antes de la inducción. 

Atropina (sulfato) SC : Perro 0,1 mg/kg

                                    Gato 0,05 mg/kg

Glicopirrolato IM o SC : 0,01 mg/kg

NB : en la asociación ROMIDYS/ZOLETIL, no se ha observado ptialismo.

· Un animal anestesiado con ZOLETIL tiene un postoperatorio más largo de lo normal ¿ a qué puede ser debido ?

Puntos a verificar:

- Estado de salud del animal

*corpulencia, edad, motivo de la cirugía

*hígado, riñón: ¿funcionamiento normal?

- Verificar el protocolo de anestesia
* ¿se han respetado los 5 ml de solvente ?

* ZOLETIL fresco o conservado (si es así, ¿desde cuando?)

* ¿premedicación o asociación?

* ¿dosis inicial?

* ¿vía de administración?

* ¿reinyecciones?

* ¿duración de la intervención?

* ¿perfusión preoperatoria? ¿diuresis?

- Gestión del post-operatorio

* ¿control de la hipotermia?

Proporcionar las recomendaciones de reanimación: doxapram, perfusión, diuresis, recalentamiento, …

Realizar el dossier de farmacovigilancia. 

· Creo que tengo que usar 2 ó 3 veces la dosis de ZOLETIL para conseguir el efecto anestésico

Posibles explicaciones:

* Existen resistencias individuales a los anestésicos disociativos. En ese caso, el aumento de la dosis no sirve de nada, se debe recurrir a las asociaciones (alpha 2 agonistas en particular). 

* Problema con la conservación del producto: 8 días en el frasco, en sitio fresco, después de la reconstitución de la solución.

* Atención al caso de perros de avanzada edad: puede producirse una prolongación en el plazo de acción de los anestésicos debido a una disminución de la función cardiovascular. Este retraso puede ser interpretado como una dosis inapropiada del anestésico y el veterinario corre el riesgo de administrar una sobredosis. En ese caso, necesita ser paciente porque el efecto es menos rápido. 

Para las intervenciones largas en el perro puede utilizar el protocolo siguientes:

- xilazina (ROMPÚN) 0, 5 ml / 20 kg IM dosis máxima + ZOLETIL IV dosis normal con repetición de ½ dosis en caso necesario.
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