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Lidocaina 
Gli effetti della lidocaina somministrata in infusione endovenosa sono stati oggetto di numerosi 
studi condotti negli ultimi anni. L’infusione continua di lidocaina si è rivelata vantaggiosa per 
diversi aspetti: nell’uomo ha dimostrato essere efficace nel trattamento del dolore intraoperatorio 
(Cassuto et al., 1985) e dopo chirurgia addominale, nonché nel trattamento dell’iperalgesia 
(Koppert et al., 1998); nel ratto affetto da dolore neuropatico, se somministrata in premedicazione, 
sembra ritardare la comparsa di iperalgesia (Smith et al., 2002). Negli animali è stato documentato 
che l’infusione di lidocaina diminuisce la richiesta di anestetico inalatorio (misurata tramite la 
determinazione della MAC) del 50% nel cavallo e del 18% nel cane e proprio questa notevole 
riduzione sembra dimostrare l’effettivo potere analgesico della lidocaina somministrata in infusione 
(Smith et al., 2004). I meccanismi con i quali la lidocaina riduce il dolore includono sicuramente 
l’interazione con i recettori degli oppioidi µ e κ. Infatti, da recenti studi sembra possibile evincere 
un’interazione tra anestetici locali e recettori oppioidi che potrebbe modulare la formazione di 
cAMP. Il bolo di carico è di 1 mg/kg, EV, seguito da infusione continua di 50-100 mcg/kg/min. 
 
Dexmedetomidina 
La dexmedetomidina è il più recente e selettivo agente α2-agonista disponibile in Italia. È costituito 
esclusivamente dall’isomero destrogiro della medetomidina. L’assenza dell’isomero levogiro ha 
permesso di ridurre il carico metabolico epatico, l’interazione con altre molecole e la 
manifestazione di effetti indesiderati. I due enantiomeri mostrano effetti opposti sulla trasduzione 
del segnale a livello cellulare: la dexmedetomidina agisce come un agonista puro, inibendo la 
produzione di cAMP e riducendo l’entrata del Ca2+ nelle terminazioni nervose, mentre la 
levomedetomidina agisce come un agonista inverso, aumentando la sintesi di cAMP e del Ca2+. La 
dexmedetomidina si comporta, quindi, come un agonista puro e possiede una selettività α2/α1 
superiore rispetto alla clonidina e un’affinità molto bassa per i recettori α1, che mediano l’aumento 
dell’attività eccitatoria e locomotoria e l’aumento della probabilità di aritmie indotte 
dall’adrenalina. La dexmedetomidina è stata inizialmente impiegata in medicina umana nel 1999 
negli USA come agente sedativo per infusione intravenosa nei pazienti adulti in terapia intensiva. 
Le applicazioni cliniche sono state successivamente ampliate e, ad oggi, l’infusione continua si 
impiega in neurochirurgia, in terapia intensiva per pazienti pediatrici, per la cardiochirurgia, etc. 
In medicina veterinaria, la possibilità di utilizzare la dexmedetomidina (bolo di carico di 1-5 
mcg/kg, EV), in infusione continua (1 mcg/kg/h), in corso di intervento chirurgico, risulta 
particolarmente interessante. Nella nostra esperienza, in corso di anestesia generale con isoflurano, 
abbiamo riscontrato un significativo abbassamento della dose di infusione di sufentanil (oppiaceo 
agonista puro) somministrato contemporaneamente alla dexmedetomidina. A fronte di parametri 
cardiovascolari e respiratori stabili, si è notata una maggiore capacita’ di controllo dello stimolo 
nocicettivo intraoperatorio. Inoltre, è stato evidenziato un risveglio dall’anestesia tranquillo e scevro 
da complicazioni. Il vantaggio di poter diminuire la dose di oppiaceo in infusione continua può 
risultare di particolare rilievo nella corretta gestione dell’anestesia bilanciata per minimizzare gli 
effetti collaterali (es. depressione respiratoria) indotti dagli oppioidi agonisti puri (Bufalari A, et al. 
2008). 



 

Ketamina 
È un agente anestetico con proprietà dissociative, catalettiche ma non ipnotiche. Induce uno stato di 
catatonia e una condizione di analgesia per riduzione del “wind-up” dei neuroni spinali. La 
ketamina ha la capacita’ di bloccare l’azione di particolari recettori chiamati N-Metil-D-Aspartato 
(NMDA) che, se attivati, modificano la permeabilità di membrana dei neuroni con l’instaurarsi di 
una situazione di ipersensibilità allo stimolo dolorifico. La ketamina, inoltre, interviene nella 
modulazione dello stimolo nocicettivo agendo sia con i recettori degli oppioidi, che riducono la 
trasmissione nocicettiva a livello di lamina I e V delle corna dorsali, sia riducendo la trasmissione 
del tratto spino-reticolare. La ketamina in infusione continua, per la sua peculiare caratteristica di 
controllare il dolore, potrebbe svolgere in futuro un possibile ruolo di primo piano come adiuvante 
nell’analgesia intra e postoperatoria. In medicina umana, concentrazioni plasmatiche superiori a 20 
ng/ml aumentano l’efficacia di morfina e bupivacaina epidurali. Nel cane il bolo di carico è di 0,5-1 
mg/kg, EV, seguito da infusione continua di 0,3-0,5 mg/kg/h. 

Sufentanil 

Il sufentanil citrato è un oppioide agonista puro analogo tienilico del fentanyl. Studi in vitro hanno 
dimostrato che la selettività di questo farmaco per i recettori µ è superiore a quella del fentanyl, 
morfina, meperidina e metadone. Studi in vivo nel cane hanno rilevato che la potenza del sufentanil 
è 625 volte superiore a quella della morfina e circa 5 volte superiore a quella del fentanyl, mentre il 
margine di sicurezza (rapporto tra la dose responsabile di grave depressione cardiovascolare e 
quella in grado di determinare profonda analgesia) è di 24 per il sufentanil e di 5 per il fentanyl (De 
Castro et al., 1979). Questo farmaco è più liposolubile del fentanyl e si lega in elevata percentuale 
alle proteine plasmatiche. È metabolizzato a livello epatico, attraverso reazioni di dealchilazione e 
demetilazione. Nel cane la maggior parte dei metaboliti viene eliminata con le urine (60%). Gli 
effetti cardiovascolari e respiratori sono simili a quelli del fentanyl, rispetto al quale sembra 
produrre una minore depressione respiratoria nei pazienti umani (Bailey et al., 1986). Nel cane, 
anche a dosi di infusione elevate, dimostra un margine di sicurezza cardiovascolare superiore 
rispetto al fentanyl (Monk, 1988), nonostante la bradicardia vago mediata. La dose in infusione 
continua di sufentanil nel cane è di 0,1-2 mcg/kg/h, dopo un bolo di carico di 0,1-1 mcg/kg, EV. 
 

Alfentanil 

L’alfentanil cloridrato (Fentalim ) è un derivato fenilpiperidinico analogo del fentanyl. È un 
oppioide agonista puro dei recettori µ (Branson, 2001). L’alfentanil ha un rapido onset d’azione 
(circa 1-2 minuti dopo somministrazione endovenosa) con durata di 5-10 minuti. Durante 
l’infusione endovenosa raggiunge concentrazioni plasmatiche stabili in circa 10-15 minuti. La 
percentuale di legame con le proteine plasmatiche è superiore a quella del fentanyl e tale legame è 
meno influenzato dal pH rispetto a quanto avviene per fentanyl e sufentanil. L’alfentanil è 
metabolizzato in sede epatica attraverso reazioni di dealchilazione e di demetilazione. Il suo ridotto 
volume di distribuzione ne rende l’eliminazione rapida, la sua durata d’azione è breve e il suo 
accumulo è scarso anche in caso di infusioni prolungate. Il suo indice terapeutico, cioè il rapporto 
tra la LD/50 e la ED/50, è di 1080 nel ratto, a dimostrazione di un margine di sicurezza nettamente 
superiore a quello del fentanyl (Fatale, 1999). L’alfentanil ha un maggiore potere vagotonico 
rispetto al fentanyl e spesso è necessario somministrare degli anticolinergici per prevenire delle 
bradiaritmie clinicamente significative. Tuttavia la somministrazione in infusione endovenosa 
continua ha evidenziato buona stabilità cardiovascolare nel cane (De Hert, 1991). Dose di carico di 
5-10 mcg/kg, EV, seguita da infusione di 10-20 mcg/kg/h. 



Remifentanil 

Il remifentanil cloridrato è un oppioide di sintesi derivato della 4-anilidopiperidina che agisce sugli 
specifici recettori µ. La potenza analgesica del remifentanil è intermedia tra quella del fentanyl e 
dell’alfentanil. Il remifentanil possiede un rapido onset time (circa un minuto), si equilibra 
rapidamente tra il cervello ed il sangue e ha un ridotto volume di distribuzione (Chism, 1996). Il 
tempo di dimezzamento è particolarmente breve (3-5 min) ed è indipendente dalla durata della 
somministrazione. Nella struttura chimica del remifentanil è presente un estere metilico molto labile 
che rende il farmaco suscettibile di idrolisi da parte di esterasi eritrocitarie e tissutali aspecifiche; i 
muscoli, l’intestino ed il cervello sono gli organi che partecipano più attivamente alla clearance del 
remifentanil (Chism, 1996). Il fegato, pertanto, contribuisce in modo del tutto trascurabile al 
metabolismo del farmaco. Il suo principale metabolita ha anch’esso un’azione µ agonista ed è 
escreto dal rene, ha potenza d’azione trascurabile rispetto al remifentanil. Gli effetti collaterali 
riportati in letteratura per il remifentanil sono sovrapponibili a quelli degli altri oppioidi agonisti e 
consistono in apnea, bradicardia, modica ipotensione e rigidità muscolare. La depressione 
respiratoria che può verificarsi con l’uso del remifentanil suggerisce che debba essere garantita la 
ventilazione assistita del paziente durante l’intervento chirurgico. Tuttavia è di comune riscontro la 
rapida ripresa della normale funzionalità respiratoria appena l’infusione del farmaco viene 
interrotta. Dose di infusione 5-15 mcg/kg/h; non necessita di un bolo di carico. 
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