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RESUMEN

Existe un creciente abismo entre la informacién cientifica que se
genera en torno al uso de antibacterianos en aves, asi como la
oroblemética del abuso en la medicacion de estos farmacos,
=omo es el caso de la resistencia bacteriana y la persistencia de
residuos de farmacos en carne y huevao, y el tiempo que pueden
destinar los clinicos a mantenerse actualizados. Los bancos de
datos computarizados arrojan un total de publicaciones de tal
magnitud, que se hace imposible su lectura por clinicos del ejer-
cicio libre. En este sentido, la generacion de estudios retrospec-
tivos puede resultar de utilidad para estrechar el vacio de infor-
macion que existe entre los clinicos, ocupados todo el dia con
a problematica del campo y las fuentes académicas. En este
astudio retrospectivo y critico, se hace énfasis sobre los aspec-
tos farmacoldgicos pertinentes, Gnicamente, a los pollos de en-
gorde, aves de postura y progenitoras. Se ha evitado la extrapo-
lacion de datos entre especies o la adaptacién de la informacion
farmacolégica del hombre a las aves. Aun asi, sélo se eligieron
las citas representativas del cause de la informacion. De tal
suerte, las investigaciones presentadas y citadas son tan solo
un pegquefo porcentaje de la literatura mundial que abarca miles
de trabajos. No obstante, el énfasis es el de presentar informa-
cién farmacoldgica préctica, exclusiva de la especie menciona-
da, confrontandola con la realidad del campo y las percepciones
de eficacia o falla del clinico. La informacion se resume en for-
ma de cuadros para facilitar la consulta rapida.

Palabras clave: Antibacterianos, aves, farmacocinética, resi-
duos, resistencia bacteriana, dosis.
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ABSTRACT

There is a growing gap between the production of scientific in-
formation on the use and abuse of antibacterial drugs in the
poultry industry and the time per day the busy clinician can af-
ford to keep up to date in such matters. Computerized data
banks reveal that the astonishing amount of information avail-
able on the pharmacology of antibacterial agents in chickens is
impossible to read, in particular to clinicians. In this context,
retrospective studies can contribute to narrow the aforemen-
tioned gap of information between academia and clinicians.
This study includes only relevant data to the mentioned spe-
cies, avoiding repetitive information or data extrapolated from
other species or human beings. Only some selected works are
referenced from thousands of them carried out worldwide. The
aim of this paper was to present practical pharmacological in-
formation on the use and possible misuse of antibacterial
drugs in chickens. Often comparative analysis is made be-
tween perception of efficacy under field conditions and experi-
mental soundness of available information. The information is
summarized in tables to allow easy reference.

Key words: Antibacterial drugs, poultry, chickens, pharmaco-
kinetics, drug residues, bacterial resistance, dose
rate.

INTRODUCCION

En contraste con el lento desarrollo de opciones antibac-
terianas en Estados Unidos, Canadéa y Europa, en los paises
latinoamericanos se han empleado una gran variedad de
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agentes, muchos de los cuales no han sido aprobados en sus
paises de origen (v.g., tianfenicol, norfloxacina, fosfomicina,
etc.} o ya han sido descontinuados (v.g., furaltadona, olaguin-
dox). Esta diferencia se explica en términos de una menor re-
gulacién gubernamental de la venta y uso exagerado de estos
farmacos en los palses latinoamericanos y quizas debido a in-
formacién deficiente, tanto de los medicamentos existentes,
como de los recientemente incorporados a la terapéutica avi-
cola. La rapida generacién de informacién especializada, au-
nada a la disponibilidad comercial de nuevas opciones anti-
bacterianas en el mercado, obliga al clinico a mantener un ni-
vel de actualizacidn constante. Dicha situacién dio origen a la
realizacion del presente estudio retrospectivo sobre los conoci-
mientos publicados en revistas especializadas, incorporando
ademas experiencias e investigaciones en el area y algunas
percepciones clinico-empiricas de la comunidad en esta espe-
cialidad [28, 39, 58, 59].

Existen algunas preguntas gue todo clinico dedicado a la
avicultura se hace o debe hacerse en cuanto a la percepcidn
de la eficacia clinica de un antibacterianoc en la practica:

— ¢ Qué eficacia se hubiera obtenido de haberse adminis-
trado otro antibacteriano o que curso tomaria la enfer-
medad al no administrar antibacteriano alguno?

— ¢Fueron la dosis y duracién del tratamiento los correc-
tos?

— ¢ Existe cero toxicidad al aplicar antibacterianos?

— ¢Cudl es la estabilidad quimica de mi antibacteriano o
mezcla de ellos en el tangue de agua?

— ¢Es mi diagnéstico exacto?

No existe respuesta simple a estas interrogantes, pero
caben algunas reflexiones:

¢ Qué eficacia se hubiera obtenido de haberse
administrado otro antibacteriano o que curso tomaria
la enfermedad al no administrar antibacteriano alguno?

El médico veterinario debe someter el tratamiento elegi-
do a pruebas clinicas controladas para determinar si su efica-
cia es real o es meramente una percepcién. Las evaluaciones
clinicas deben necesariamente considerar;

— La inclusién de un grupo denominado “estandar de oro”
(el mejor medicamento reconocido para el problema es-
pecifico).

— La prueba debe incluir necesariamente un grupo no tra-
tado, dada la naturaleza autolimitante de muchas enfer-
medades y para estimar de manera mas precisa la rela-
cidn costo-beneficio de un tratamiento determinado.

— El ensayo debe considerar la obtencién de un diagnosti-
co preciso y aislamiento bacteriolégico para poder corre-
lacionar la eficacia observada con el medicamento admi-
nistrado. No son pocos los ejemplos en los que el médi-
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co veterinario adscribe eficacia para un problema respi-
ratorio @ una mezcla incompatible (v.g., enrofloxacina-tri-
metoprim) o a antibacterianos que no se absorben (neco-
micina, apramicina, colistina, etc). No es del todo desca-
bellado decir que un medicamento tuvo un efecto curati-
vo a pesar del médico veterinario y no gracias a su inter-
vencién [54].

— El ensayo debe cuantificar ademas de la mortalidad, Iz
ganancia de peso, la conversion alimenticia, el rendi-
miento de la parvada o lote, las reincidencias a esa u
otras enfermedades durante el ciclo y la relacién costo-
beneficio de la intervencion farmacolégica. Por ejemplo
en un estudio realizado en 2.000 pollos de engorde
(50% machos y 50% hembras), para determinar la efica-
cia de la senduramicina contra la coccidiosis aviar, se
inocularon todas las unidades experimentales con unz
mezcla de Eimeria (E. acervulina, E. maximay E. tenel
la) y se evaluaron: la ganancia diaria de peso, consumo
diario de alimento y registro de lesiones aparentes. Los
resultados demostraron que la senduramicina es un
efectivo agente coccidiostatico contra las especies estu-
diadas en pollos de engorde y que la eficacia y el mar-
gen de seguridad de esta droga a la dosis de 25 ppm en
el alimento no induce toxicidad ni efectos adversos [53]
Este estudio favorable a la aplicacion de la senduramici-
na, hubiese aportado informacion pragmatica si hubiese
sido incluido, en los grupos, un comparativo con el deno-
minado “estandar de oro" y si se hubiesen realizado anz-
lisis de costo-beneficio.

¢, Fueron correctas la dosis y duracién del tratamiento?

Los antibacterianos se administran a las aves con los si-
guientes propdsitos:

— Atacar en su fase aguda algin brote infeccioso, conside-
rando empiricamente el agente etioldgico.

— Prevenir la asociacién bacteriana ante un problema viral
si se conoce una etapa de inmunodepresién determina-
da mediante seroperfiles y pruebas especificas.

— Aplicar de manera metafilactica un antibacteriano, ba-
sandose en el conocimiento de las condiciones de sa-
lud de la parvada y en el incremento en la severidad de
las lesiones de las aves que mueren a diario. En esos
casos nunca se sabra si en realidad se elevaria la mor-
talidad o no, pero el historial de varios ciclos lo puede
justificar [28, 39, 54]. Es ésta la forma en que mas se
abusa de la medicacién con antibacterianos en la in-
dustria avicola.

En todos los casos deben aplicarse los antibacterianos a
las dosis terapéuticas necesarias para lograr las concentraciones
plasmaticas y.tisulares adecuadas. Asimismo, no se debe reducir
el nimero de dias de administracién del medicamento, una ten-
dencia que el médico veterinario tiene para “ahorrar costos”.
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La practica que no encuentra justificacién y gue se pug-
na mundialmente por limitar o suprimir, es la medicacién cons-
iante, en particular con el insostenible criterio de que “una sub-
dosis puede ser una dosis preventiva”. Esa medicacién esta
mas relacionada con hacer sentir bien al encargado de la sa-
ud de la parvada, quien a menudo “siente que la esta prote-
giendo”. En contraposicion a la percepcién del clinico, la medi-
cacion constante fomenta en la mayoria de los casos la temida
nmunodepresién de las aves [1, 5] y el aumento en la genera-
cion de cepas bacterianas resistentes a un medicamento [11,
13, 14, 18]. Esto explica por qué, algunos autores consideran
gue los medicamentos mas subdosificados son los antibacte-
nanos [21, 54, 58].

El problema de la resistencia bacteriana es bastante co-
nocido en la industria avicola, como lo demuestra el trabajo
oresentado por Blanco y col. [13], quienes analizaron la resis-
=ncia bacteriana de 468 colonias de Escherichia coli aviar a
zlgunos antimicrobianos. El 67% presenté altos niveles de re-
=stencia a la mezcla trimetoprin-sulfametoxasol, mientras que
=l 20% fue resistente a las fluoroquinonas. También existen
=studios que comprueban el desarrollo de resistencia de la
Salmonella typhimurium y Salmonella enteritidis aisladas de
oollos, a ocho tipos de antimicrobianos: cloranfenicol, neomici-
=z, tetraciclina, estreptomicina, colistina, ampicilina, kanamici-
=2 y sulfisoxasol [18].

La razon argumentada para medicar la menor cantidad
2= dias posibles se basa en el concepto de costo-beneficio.
=n embargo, una medicacion adecuada debe brindar concen-
Tzciones plasmaticas Utiles dentro de la denominada ventana
‘=rapéutica, durante el tiempo necesario para curar la enfer-
—=dad. Por su parte, el concepto de curacién difiere si se in-
cuyen criterios bacteriolégicos, clinicos o ambos. De tal suer-
= no es posible determinar con exactitud el momento en que

se debe suspender la medicacién. En otras palabras, no existe
regla para establecer el nimero de dias de tratamiento, pero
empiricamente se maneja un promedio de 3-5 dias [17, 21, 28,
32, 33]. Debe recordarse que una medicacién al inicio de un
ciclo pudiera ser costeable, mientras que los mismos dias de
dosificacién al final de éste pueden repercutir de manera im-
portante en los costos de produccion. Por ello se recomiendan
tratamientos agresivos con cura bacteriolégica (y por supuesto
clinica) al inicio de un ciclo. Se infiere que esta medida dismi-
nuye la tasa de recaidas de los animales tratados.

El nivel terapéutico para los antibacterianos en plasma
ha sido definido como “por lo menos dos veces mayor que el
valor de la concentracién minima inhibitoria (CMI) in vitro y al
menos 50% del intervalo entre dosificaciones” [28, 37, 50, 51,
54]. El especialista debe considerar que si el valor de la con-
centracion plasmatica maxima (Cpmax) es inferior o igual al de
la CMI in vitro, es poco probable que su eficacia clinica sea
palpable, o bien, si la vida media de la fase de eliminacidén-dis-
tribucion (TVzp) del medicamento es muy corta, por ejemplo 1
h, en 3 h habra ocurrido una eliminacion del 87,5% del farma-
co y la dosificacion cada 24 h resultard poco racional, conside-
rando que en 10 T%p se elimina el 99,99% del antibacteriano
[37, 50, 51].

Por otro lado, se ha utilizado el término dosis de ataque
y dosis de sostén. Aunque esto puede resultar de utilidad clini-
ca, no es congruente asumir que se lograra mantener una con-
centracion plasmatica promedio elevada, debido a que la ma-
yoria de los antibacterianos muestran una cinética de primer
orden y si se quiere elevar las concentraciones plasmaticas y
tisulares de un agente, sera mas util reducir el intervalo de do-
sificacién que aumentar la dosis, como se ejemplifica en Iz
FIG. 1 para el tianfenicol. Los datos presentados fueron logra-
dos en parvadas sanas y aunque es evidente que la concen-
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tracion en el tanque debe aumentarse en animales enfermos
(por disminucidn del consumo de agua), no asi la dosis por
toma (mg/Kg de peso), que debe mantenerse dentro de los
rangos necesarios para no sobrepasar los limites maximos de
la ventana terapéutica.

Un factor esencial a considerar cuando se quiere dosificar
con cuidado y precision una parvada, es el agua de bebida, la
principal via de administracién de antibacterianos en aves. En la
TABLA |, tomada de Russel [42] y Wages [59], se presenta una
relacién de los parametros basicos de calidad del agua. No
debe olvidarse que los sistemas de bebederos y tuberias deben
estar limpios, protegidos de la luz y el calor ambiental [42]; prefi-
riéndose las instalaciones plasticas o de PVC, ya que la he-
rrumbre y las instalaciones galvanizadas disminuyen drastica-
mente la biodisponibilidad de oxitetraciclina, clortetraciclina, qui-
nolonas y fluoroquinolonas. Idealmente se deben medicar las
aves con un dosificador automatico cercano al bebedero [59], lo
que no es frecuente en explotaciones en Latinoamérica, siendo
lo mas comun la medicacidén en el tanque. En este caso es re-
comendable utilizar un medidor de fiujo (existe una gran varie-

dad en el mercado), lo que permitira medicar a la parvada ==
funcién de su consumo de agua y no de manera simple por
partes por millén (ppm) en el tanque [54, 59].

Se ha documentado gue cuando se mantiene a la parve-
da 1°C por arriba de la banda de comodidad térmica, se com
sumira un 9% mas de agua y lo contrario ocurrira si se med-
can aves en un clima 1°C mas frio que la temperatura mencic-
nada como ideal [42, 54, 59]. En la FIG. 2, puede apreciars=
una situacién para sobre y submedicacion con dos antibaci=
rianos, la enrofloxacina y la furaltadona. La sobremedicacicn
puede generar pérdidas econémicas en el primer caso o toxic-
dad en el segundo, mientras que una subdosificacidon puecs
dar lugar a una pobre eficacia clinica, a menudo consideradz
como falta de eficacia por “resistencia bacteriana”. La sobredc-
sificacion de los antibacterianos lleva implicita ademas, unz
disminucién de la respuesta inmune del individuo [1, 5, 46, 57,

¢ Existe cero toxicidad al aplicar antibacterianos?

Se tiene el concepto clasico que los antibacterianos mo-
dernos no son téxicos. Como se ha mencionado, pueden ser ir-

TABLA [

GUIA MINIMA DE CALIDAD DE AGUA PARA AVES

Contaminante o Nivel ideal Maximo Comentarios
Caracteristica aceptable
Bacterias 0/mL 10.000/mL El cero es tedrico.
Calcio 60 mg/mL - Correlacionado con el punto anterior.
Cloro 14 mg/mL 250 mg/mL Incluso 14 mg/mL de este ion son perjudiciales. Si se mezcla
con Na > 50 mg/mL se tendra diarrea osmética.
Cobre 0,002 mg/mL 0,6 mg/mL Concentraciones mas elevadas producen un sabor desagradable.
Coliformes 0/mL 5.000/mL El cero es tedrico.
Dureza total 60-180 - < 60 es un agua poco comun muy dulce.
> 180 se considera en extremo dura y afecta muchas medicaciones.
Hierro 0,2 mg/mL 0,3 mg/mL Concentraciones superiores dan mal olor y sabor al agua. Reducen
eficiencia de la medicacion.
Plomo 0 mg/mL 0,02 mg/mL Concentraciones superiores son téxicas.
Magnesio 14 mg/mL 125 mg/mL Concentraciones mayares son laxantes.
> 50 mg/L afecta rendimiento sobretodo si el sulfato esta elevado.
Nitratos 10 mg/mL 25 mg/mL Concentraciones de 3 a 20 mg/mL afectan el rendimiento.
Nitritos 0,4 mg/mL 4 mg/mL Concentraciones mayores afectan el rendimiento.
pH 6,8-7,5 - < 6,0 afecta la parvada.
< 6,3 afecta la parvada severamente.
Sodio 32 mg/mL = > 50 mg/L afectan rendimiento, sobretodo si los sulfatos y/o el cloro
estan altos.
Sulfato 125 mg/mL 250 mg/mL Concentraciones superiores son laxantes; 50 mg/mL afectan
rendimiento, sobretodo si el magnesio y/o el cloro estén altos.
Zinc 1,50 mg/mL Concentraciones méas elevadas son toxicas.
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Un pollo de 500 g consume 500
mL de agua a 38 °C y recibe una
dosis de 25 mg/kg de enrofloxacina
0 200 mg/kg de furaltadona™
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FIGURA 2. RELACION DE LOS mg/Kg DE ENROFLOXACINA O FURALTADONA QUE RECIBEN LOS POLLOS A VARIAS
TEMPERATURAS AMBIENTALES, UNA EXTREMA ALTA, UNA EXTREMA BAJA Y UNA MEDIA.

munodepresores (algunas sulfonamidas, nitrofuranos, tianfeni-
col, oxitetraciclina, florfenicol y clortetraciclina) [1, 5, 46, 54,
57], no tener efecto como las fluoroguinolonas y algunos p-lac-
tAmicos, o incluso aumentar su actividad inmune (lincomicina,
macrélidos como la eritromicina y josamicina) [46, 57]. Evidente-
mente, practicas empiricas como aumentar la cantidad de cloro
libre en el agua o cobre (a partir de sulfato de cobre), o nebulizar
el ambiente con desinfectantes aldehidos, merman la salud de la
parvada y representan una forma de facilitar las infecciones opor-
tunistas [31, 50]. La aplicacién de fuentes de yodo al agua puede
aumentar el metabolismo basal del ave, ya gue la tiroides capta
el 99% del yodo disponible. No resulta extrafio entonces que,
dentro de la cultura popular, el yodo (y yodoforos) sea considera-
do como un remedio “caliente” aplicado empiricamente sdlo en
las noches, cuando la temperatura ambiental desciende. El médi-
co veterinario debe reconocer los signos de intoxicacion por yodo
excesivo en el agua, como son: lagrimeo, hipertermia, alteracio-

nes respiratorias, taquicardia e intranquilidad, y signos que a
menudo no son perceptibles clinicamente como la elevacion
de la temperatura corporal, pero que inciden desfavorablemen-
te en la salud de la parvada.

Es importante hacer énfasis en que “una parvada sana
no requiere antibacterianos”. Adicionalmente en su administra-
cién como promotores, se deberdn considerar los efectos que
sobre la salud del consumidor pueden generar los residuos.
Para cada antibacteriano existe un nivel de tolerancia, descrito
como “la concentracion de antimicrobianos permitida en tejidos
animales en el momento del sacrificio y que asegura que los
residuos de fanmacos o sus metabolitos no causaran efectos
dafinos si son ingeridos” [38]. Aunque en muchos paises se
cuenta con informacién escrita y debidamente reglamentada
por las autoridades locales, asi como centros de orientacién
para que el médico veterinario determine el tiempo de “retiro
de rastro” para cada agente; se puede utilizar como aproxima-
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cién (cuando no se ha generado la informacién analitico-cuan-
titativa correspondiente) la simple operacién de multiplicar por
20 la vida media de post-distribucion (T¥23) del farmaco [49].
Este procedimientc es muy util, pero no aplica para medica-
mentos con una vida media adicional a la de post-distribucion
(denominada Tlz2y), como es el caso de los aminoglicosidos y
las polimixinas (ambos por via parenteral por no ser absorbi-
das por via oral), en los que el tiempo de retiro puede exten-
derse mas alla de 1 mes [45]. Por otra parte, es menester ha-
cer énfasis en que la informacién sobre la cinética de elimina-
cioén de residuos debe realizarse por las autoridades locales a
través de institutos de investigacion y universidades acredita-
das, pues la informacién generada por las compafias farma-
céuticas no siempre es confiable. Por ejemplo, una compafiia
farmacéutica internacional asegura que su ampicilina se distri-
buye ampliamente a todo el organismo, pero que curiosamen-
te no contamina el huevo. La literatura especializada, en con-
traste, reconoce su acumulacion en yema de huevo y propone
un retiro de este producto de por lo menos 8 dias tras la medi-
cacion durante 3 dias [19]. Las implicaciones econdmicas de
esta informacidn son evidentes.

¢ Cual es la estabilidad quimica del antibacteriano
administrado o la mezcla de ellos en el tanque de agua?

Debe tomarse en cuenta la viabilidad de un antibacteria-
no afiadido al tangue. Por ejemplo, los antibacterianos p-lacta-
micos (penicilinas y cefalosporinas) son tan inestables en solu-
cion que, en ocasiones, las condiciones del agua y del am-
biente hacen que no resulte congruente administrarlos por
esta via [10, 54]. Ejemplos tipicos de esta rapida degradacion
incluyen a las penicilinas naturales y muchas cefalosporinas
de primera y segunda generacion [20). Las posibles excepcio-
nes a esta rapida degradacién son la ampicilina trihidratada y
la amoxicilina trihidratada, gue llegan a tener biodisponibilida-
des por arriba del 50% [10]. Para que exista esta biodisponibi-
lidad debe asegurarse su aplicacion en agua limpia y fria, de
elevada potabilidad y que no contenga sales excesivas [42,
59]. Ademds, debe restringirse el agua de bebida de 30 a 45
min para fomentar el consumo rapido de la dosis agregada al
tanque. Este, debe tener tapa sellada y la temperatura am-
biental no debe sobrepasar los 45°C.

La acumulacién de sedimentos, sarro, éxido, el material
galvanizado, la presencia de material organico en el agua (al-
gas, exceso de coliformes, adicién conjunta de vitaminas, etc.)
e inorganico (cloro, sulfato de cobre, etc.), afectan de manera
notable la bicdisponibilidad de los antibacterianos [50, 54]. Adi-
cionalmente, muchos antibacterianos, como las fluoroquinolo-
nas, son sensibles a la luz y, si el tanque no tiene tapa, se pre-
sentard degradacidn del principio activo [14, 44].

Existen ademas las incompatibilidades quimicas, gene-
radas por la medicacion prescrita por el médico veterinario.
Abundan en el mercado preparados que contienen mezclas de
dudosa compatibilidad, a pesar de provenir de una industria
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manufacturera de farmacos para uso veterinario. Asimismo, e
especialista debe considerar si la mezcla de antibacterianos
que esta utilizando es congruente o no. A menudo, se utilizan
mezclas que no han demostrado ser complementarias (poten-
ciadas o sinergistas). Para que una mezcla de dos o mas far-
macos demuestre compatibilidad deben realizarse isobologra-
mas; esto es, cultivos bacterianos con cantidades variables de
los dos antibacterianos, desafiando el crecimiento de los pato-
genos en contra de los que se ha de aplicar el medicamento.
Si son mas de dos antibacterianos se deberan realizar prue-
bas con todas las combinaciones posibles en isobologramas
seriados; por ejemplo: antibacterianoa + b, a+ cyc + b [48,
51]. Debe puntualizarse que esta prueba se hace para bacte-
rias especificas y que no existe sinergia o potenciacion univer-
sal; por ejemplo: oxitetraciclina o clortetraciclina + tilosina tie-
nen un efecto potenciado o complementario demostrado soélo
vs. Pasteurella sp y no se puede extrapolar o rechazar este
efecto a otros microorganismos sin antes experimentar. Se
han intentado generar algunas reglas de sinergia y antagonis-
mo con base en los mecanismos de accién, pero esto no es
del todo posible. En ocasiones, algunas mezclas que no son
aparentemente compatibles llegan a serlo, por ejemplo, la
mezcla de josamicina con trimetoprim vs. Escherichia coli y
Mycoplasma sp. [52]; o bien la mezcla de trimetoprim con poli-
mixina E vs. Salmonella sp [29]. Estudios realizados con 1.736
cepas aisladas de E. coliy 107 de P. multocida en |laboratorios
de varios palses, demostraron que la combinacién trimeto-
prim-sulfametoxasol posee considerable actividad antibacteria-
na In vitro frente a ambas especies de bacteria [13]. Asimismo,
algunas mezclas son francamente antagénicas in vitro, como es
el caso de la enrofloxacina con el trimetoprim o cloranfenical (o
derivados); las tetraciclinas y sulfonamidas con B-lactamicos,
etc. No obstante, a menudo tienen aceptacién comercial porque
el médico veterinario “percibe” una eficacia aumentada. Otra re-
sultante de las combinaciones es la indiferencia, como en el
caso del olaguindox con eritromicina vs. Mycoplasma sp, caso
éste en el que la presencia o ausencia del olaquindox no maodifi-
ca los efectos micoplasmicidas de la eritromicina.

Ademas de realizar pruebas in vitro, las sinergias deben
demostrarse in vivo dado que se debe considerar la farmacoci-
nética de los componentes. Por ejemplo, la neomicina pudiera
tener un efecto complementario con la oxitetraciclina vs. Es-
cherichia coli in vitro, pero dado gue la neomicina no es absor-
bida [50, 54], su eficacia a nivel sistémico es evidentemente
nula. En otras palabras, la mezcla de antibacterianos debe ser
tanto racional como complementaria in vitro, pero sobre todo in
vivo. Las sulfonamidas con trimetoprim tendran efectos varia-
bles in vivo dado que, a diferencia de lo que sucede en el
hombre, en el que la T%[ de trimetoprim es de 10 h, en aves
el mismo valor es de solamente 1-3 h, por lo que sdlo al princi-
pio de la medicacion habra sinergia, pues la proporcién que
debe guardar la sulfonamida con el trimetoprim, para que esto
ocurra, no es mayor a 16:1 [15, 47]. Con base en algunas in-
vestigaciones realizadas [47], en la FIG. 3, se presenta la ciné-
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tica plasmatica de la sulfacloropiridacina con el trimetoprim en
pollos de engorde. En ella se aprecia que la sinergia desapare-
ce a las 6-8 h de haber administrado la combinacién via el agua
3= bebida. También puede observarse que la redosificacién del
rimetoprim puede generar concentraciones plasmaticas mas
compatibles con el mantenimiento de la proporcién ya mencio-
nada. Clinicamente la repercusioén debe ser importante ya que
=l efecto simplemente sumado de la sulfonamida con el trimeto-
orim, es 20 veces inferior al efecto de la acciéon conjunta [15].

:Es mi diagnodstico exacto?

Quiza la consideracion mas obvia, pero mas dificil sea la
relacionada con un buen diagnostico. Este se logra con una di-

ficil mezcla de experiencia, dedicacion, actualizacion y sobre-
todo humildad cientifica, pues saltar a conclusiones, a menudo
conduce a errores importantes. El diagndstico no esta limitado
Unicamente a describir que patologia es, sino a evaluar la se-
veridad del caso, que servird de pauta para indicar los dias de
medicacién. A menudo una subdosificacion, por disminuir el
nimero de dias de medicacién, puede representar un gasto
adicional posteriormente, cuando la medicacién es mas costo-
sa (mayor nimero de mg/pollo). Si sélo se evalia el resultado
de una terapéutica con la cuantificacion de la mortalidad al dia
siguiente, no se tendran bases objetivas para determinar la efi-
cacia verdadera de un tratamiento de 1 6 3 dias. Un ejemplo
de campo se representa esquematicamente en la FIG. 4.
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A todas estas consideraciones corresponde una premi-
sa: "los antimicrobianos no deben sustituir a un buen manejo”
[39]. Por ejemplo, existird una predisposicion a enfermedades
respiratorias en la parvada si las concentraciones ambientales
de amoniaco sobrepasan las 25 ppm. Deben revisarse cons-
tantemente los sistemas de bioseguridad; es aconsejable utili-
zar sistemas de desinfeccion detallados y eficientes, revisar
los programas de inmunizacién y procurar una temperatura
ambiental ideal, asi como una humedad relativa no mayor al
80% ni menor al 50%. El manejo de estos detalles y otros as-
pectos basicos como la regulacidon del ciclo luz/obscuridad, la
nutricion y la alimentacién, son indispensables en la preven-
cion de enfermedades. Desde el punto de vista farmacolégico,

el factor que resulta esencial para la intervencién médica es =
tener agua de buena calidad.

Finalmente, uno de los errores mas comunes que se har
perpetuado en la practica de la medicina veterinaria, es la ex-
trapolacion de datos entre especies o del hombre a los animz-
les. Para gque el clinico especialisia en ciencias avicolas puedz
utilizar racionalmente los antimicrobianos, debe conocer sus
variables farmacolégicas mas importantes. Para ello, en la TA-
BLA 1l se resumen los datos mas relevantes de la farmacole-
gia de los antimicrobianos que se emplean en aves. Para util-
zar con mayor provecho dicha tabla, el médico veterinaric
debe considerar las definiciones adjuntas en el glosario.

TABLA Il

PRINCIPALES CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS DE LOS ANTIBACTERIANOS UTILIZADOS EN AVES

Medicamento Forma Quimica/ F-Cinética Espectro Dosis Observaciones
Estabilidad y Residuos mg/kg/dia
Acido oxolinico Sal sddica. Acidico, Tmax =3,7 h. Bactericida. 10-20, IM/5 dias.  No para ponedoras;
(quinolona de primera (1:1,15). F oral = 82,3%. CMI = 2-4 pg/mL. si para progenitoras.
generacion). Estabilidad buena. Excrecién = urinaria; Gram —, Precipita con aguas

Retiro = 10 dias.

Amoxicilina Trihidratada (blindada Absorcion
(B-lactamico; y no blindada), rapida/parcial;
penicilina de amplio acidica, Tmax =1 h; F = 65%.

espectro). pKa=2,7. Buen acceso a tracto
respiratorio.
T =1 h.
Excrecién: urinaria,
biliar. Retiro + 7 dias
PO; Retiro 21 dias
IM.
Ampicilina Trihidratada (blindada Un poco menos de
(B-lactamico; 0 no blindada). absorcion que
penicilina de amplic  Estable por 24 h. amoxicilina. F = 40%.
espectro). Tmax = 0,5 h.
TR =10,5h.
Retiro + 7 dias PO.
Retiro 21 dias IM.
Apramicina Hidrosoluble, basico.  No se absorbe,
(Aminociclitol, (1:1,45) con sal F PO=1-2%;

relacionado con sulfato. F IM = 58%. Tla.
aminoglicdsidos).

1- 6 semanas (IM).

Amplio espectro. CMI

P. haemolytica 80%
P. multocida 100%

duras y tapa tuberias
Se inactiva con
hipocloritos. Baja
consumo de agua.
Fotosensibilizacién
(rara) [14, 44, 37].

10-20, IM, PO/3-5 Antagonismo con

=4-16 pg/mL. dias. tetraciclinas,
Sinergia con macrélidos y
aminoglicosidos y similares. Degrada
colistina. rdpido en agua,

inactivada por iones y
sales. No palatable
[10, 20, 21, 37, 54].

Amplio espectro:
E.coli, Salmonella
sp.; Pasteurella sp.;

20-40, PO/3-5 dias;
10-20 mg/Kg IM.

Palatable, inestable,
no resiste calor.
Formas blindadas

Haemophillus sp.,
Staphylococcus sp.
CMI = 4-16 pg/mL.

Sinergia con
aminoglicésidos,
colistina.

Bactericida; amplio
espectro. Para uso
en infecciones

fecal = 1,6 h Retiro = entéricas Unicamente

PO.
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20 PO/3-5 dias.

son més estables.
Muchas

incompatibilidades:
kanamicina,
eritromicina,
lincomicina,
tetraciclinas,

vitaminas, etc. [20,
21, 37, 54].

Soluble, estable,
palatable.
Incompatible con
ampicilina,
macroélidos y
polimixinas. Se
inactiva ante
herrumbre y iones
férricos [4].
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Férma Quimica/ F-Cinética Espectro Dosis Observaciones
] Estabilidad y Residuos _ mg/kg/dia -
Clortetraciclina HCI = hidrosoluble, Pobre F de tan sélo  Amplio espectro  20-50 mg/Kg/dia por Poco estable, hacer

(Tetraciclina de corta (1:1,08), pKa = 9,3. 1-3%, distribucién bacteriostatico. CMIs  3-5 dias en agua 6 sol. frescas. lones bi
Liposoluble anfétera, extra e intracelular, criticas 4-8 ug/mL.  5-8 dias en alimento. y trivalentes la

Medicamento

accion).
tendencia basica. excrecion biliary algo  Pasteurella sp. quelan. Antagonismo
urinaria; T¥f =1 h. sensible; E.coll, con B-lactamicos, in
Retiro carne = 7-14  Mycoplasma sp.. vitro con tianfenicol y
dias. Poca actividad vs. florfenicol.
Retiro huevo = 0 Salmonella sp.. Complementario con
dias. sulfas. Sinergia con
tilosina y tiamulina.
Nunca inyectar [7, 25,
53]
Colistina Sal sulfato No biodisponible via Bactericida. Efecto 50-100 mil U/Kg x 3-5 Aditivo o sinérgico
(polimixina E) hidrosoluble, 1 mg = oral. Efecto a nivel sobre Gram -. dias PO. 50 mil U/Kg con
(Polipéptido). Aplica 19.000 U (95% pura), digestivo. Nefrotoxica Sinergia con x 3 dias méaximo si [B-lactamicos,; aditivo
también a polimixina basico, pKa = 10,4. parenteral si se trimetoprim vs. via IM o SC. con tetraciclinas y
B inyecta mas de 3 Salmonella sp. y vs. macrolidos.
dias. Excrecion fecal. Gram — con Incompatibilidad
Retiro de 3 semanas. neomicina. quimica con
ampicilina y

estreptomicina.
Mortal por via
parenteral para
palmipedos [26].
Estable, menos

Danofloxacina Fluoroquinolona, Tmax =2 h; F =70%; Amplio, incluye: 5-10 mg/Kg/d x 3-5

(Fluoroquinolona de liposoluble, reaccion Buena difusion Mycoplasma sp., dias PO. Se puede estable en aluminio.
tercera generacion). dcida. Uso sal sodica tisular; difunde 4 Salmonella sp.,  IM o SC, pero no use Inactivacion parcial
(1:1,09) o soluble en veces mas a pulmén  Pasteurella sp., preparado oral. por hipocloritos (5
pH alcalino. con respecto a E. coli. Poca mg/L).
plasma. Vdss =2,5 resistencia; no No combinar con
L/7 Kg; excrecion plasmidos. CMI 1 otros antibacterianos
hepatica; T¥2p = 10,2 pg/mL. [33].

h.. Retiro de 10 dias.
Pavos 28 dias.
Gram -, en orden de 50-100 mg/Kg/dia x Estable por via oral.

Dihidroestreptomicina Hidrosoluble, base o F=1-2% PO;
(Aminoglicdsido). sulfato (1:1,25),  Excrecion fecal. Sise ~ mayor a menor 3-5 dias PO. 25 Incompatible
policatién ionizado en  administra por via sensibilidad: mg/Kg cada 12 horas quimicamente con
solucién. parenteral se fijaa  Pasteurella; E. coli; X 2 dias IM. ampicilina,
pKa =7,8. rifién. Nefrotéxico. Salmonella sp.. macralidos y
T =2,3 h.. Répida generacion polimixinas. No
Excrecion renal. de resistencias. aplicar mas de 2 dias

por producir efecto
curariforme en
palomas y patos [20,
21, 37].

10 mg/Kg/dia x 3-5  Nunca se inyecte.

Doxiciclina Liposoluble, anfotero, Poco guelado por  Amplio espectro, mas
(Tetraciclina de larga basico (pKa = 9,5). iones, potente que otras  dias en agua 65-8 Inactivado por tuberia
accion). Hidrosoluble como Tmax=0,35h; F= tetras. Activovs.  dias en el alimento. galvanizada. Menos
hiclato (1:1,11). 50-60%. Elevada Salmonella sp., E. inactivado por iones
distribucion. coli,, Mycoplasma sp. bi y trivalentes que
Vdss = 0,5 LIKg. y Pasteurella sp.. otras tetras.

No se combina con
otros antibacterianos.
Antagoniza con
B-lactdmicos [8, 24,
55].

50% excrecién renal  CMls criticas 3-6
y 50% biliar. T¥%p = pg/mL. Crea poca
4,75 h. resitencia.

Retiro de 4-6 dias.
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Medicamento Férma Quimica/ F-Cinética Espectro Dosis Observaciones
- _ Estabilidad y Residuos - mg/kg/dia
Enrofloxacina Fluoroguinolona Tmax=2h; F= Amplio, incluye: 10 mg/Kg/dia x 3-5 Estable, menos

64-70%; Buena
difusion tisular.
Vdss = 2,8 L7Kg

Mycoplasma sp,
Salmonella sp.,
Pasteurella sp.,

(Fluoroguinolona de liposoluble, reaccion
tercera generacion). acida. Uso sal sddica
(1:1,09) o soluble en

dias PO. Se puede estable en aluminio.
IM o SC, pero no use Inactivacion parcial
preparado oral. por hipocloritos (5

pH 10,4. Excrecién renal. E. coli. Poca mg/L). No combinar
T=p =10,2 h. resistencia; no con otros
Retiro 10 dias. plasmidos. antibacterianos.
Pavos 28 dias. CMI 1 pg/mL. [2,9, 27, 33].
Eritromicina Liposoluble, bdsico Leve inestabilidad en Gram +, nula accidn 20 mg/Kg/dia x Antagonismo con
(Macrdlido}. (pKa = 8,9). estomago, F oral = vs. E. coli, 5 dias en agua B-lactamicos.
Hidrosoluble 30-40%. Salmonella sp.. Uil y 10 en alimento;  Resistencia cruzada
tiocianato (1:1,08), Concentracién tisular  en el control de 20 mg/Kg IM. con otros macrdlidos
gluceptato (1:1,31), 3-5 veces Mycoplasma sp. y lincosamidas.
lactobionato (1:49). plasmatica. Staphylococcus sp, Ineficacia con
Poco palatable y su Distribucion con sensibilidad tianfenicol y
amargura aumenta intracelular. Retiro de variable. Resistencia florfenicol.
con sulfonamidas. 21 dias. por plasmidos. Incompatibilidad
Prefiera estolato Huevo = 0 dias. CMI = 3-5 pg/mL. quimica con
(1:1,45), esterato  Excrecion biliar 80%. vitaminas,

Espectinomicina
(Aminociclitol).

Florfenicol
(derivado
sulfonado-fluorado

(1:39)

Hidrosoluble, bésico F oral = 1%. Fijacion Bacteriostatico que
(pKa = 8,7). renal, excrecion fecal. genera répida
Sal sulfato dihidrato  Retiro de 7 dias PO, resistencia por

(1: 1,39); sal HCI por via IM 30 dias. plasmidos. Eficaz vs.

pentahidratado Mycoplasma sp. Con
(1:1,49). Lincomicina sinergia
vs. Gram —y
Mycoplasma sp.
Derivado de F oral 80%. Elevade  Amplio espectro.

cloranfenicol y Vdss, amplia Mayor potencia que
tianfenicol. Estable, penetracion por vias andlogos. CMIs = 1-2

tetraciclinas y
ampicilina. Con
ionéforos disminuye
consumo de alimento
y ganancia de peso
[12].

15-20 mg/Kg/ dia x Estable, bien
3-5 dias IM o SC. tolerado, sinérgico
10 mg/Kg/dia entre  con lincomicina vs.

dos dosis x 3-5 dias. Mycoplasma sp.y E.

coli. Incompatible
con eritromicina.

Mejor para prevenir

que para tratar [23].

No induce anemia
aplastica en el
hombre. No tiene
resistencia cruzada

20 mg/Kg x
2-4 dias en agua.

del cloranfenicol). liposoluble. aéreas. pg/mL. Muy baja
Alcalino-neutro (pKa  Biotransforma en resistencia. No
= 8). higado, produce 3 micoplasmicida.

Flumequina
(12 fluoroquinolona de
segunda generacién).

(pKa = 6,2).
Hidrosoluble la sal
sodica (1:1,09).

metabolitos.
Excrecidén urinaria
(75%) y fecal. Retiro
=7 dias.

Liposoluble, acido Tmax = 1,08 h; F oral Gram -; especial vs.

=72%; Buena
difusion tisular.
Vdss = 2,6 L/Kg;
Excrecion renal.

T2f=4.9h.

Retiro 3 dias.

con tianfenicol. No
combinar con otros
antibacterianos.
Excelente eficacia
clinica (caro). No
aplicar con vacunas
[3, 40].

12 mg/Kg/dia x 3-5 Estable, bien
dias en agua o tolerada, amarga.
alimento. Se prefiere Verificar consumo de
entre 2 dosis. agua. Evitar pH
acido e hipocloritos
pues precipita. El
acido acetilsalicilico
aumenta excrecion
de flumequina [11,
30].

E. coli; 35% de
sensibilidad vs.
Pasteurella sp. No
tiene actividad vs.
Mycoplasma sp.
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Medicamento Férma Quimica/ F-Cinética Espectro Dosis Observaciones
Estabilidad _y Residuos L mg/kg/dia -
Gentamicina Hidrosoluble, basica F = 1-2%, fijaciony Amplio espectro. Muy  5-10 mg/Kg IM 2 Incompatibilidad
Aminoglicésido de (pKa = 8,2). Sal toxicidad renal si IM o activa vs. veces x dia por 3 quimica con
amplio espectro). soluble sulfato SC. T¥2p en pollo 3,4 E. coli,, Proteus sp., dias. No se ampicilina,
(1: 1,30). h. Retiro 4 semanas  Pseudomona sp., recomienda PO. cefalosporina,
por via parenteral. Pasteurella sp., eritromicina y
Salmonella sp. No fluoroquinolonas.
vs. Mycoplasma sp. Reservar sélo para
parvadas con casos
dificiles [21].
Josamicina Liposoluble. Basico, F oral 75%. Gram +y 10-20 mg/Kg diax  Palatable, estable,
(Macrélido). no hay forma Distribucién Mycoplasma sp.; 3-5 dias en agua, 5-8 indtil combinar con
hidrosoluble; 1 mg de intracelular, sinergia con en alimento. macrolidos y
josamicina =1.000  concentracion 3-5 trimetoprim vs., lincomicina, ineficaz
Ul. Se solubiliza con veces superior a la Salmonella sp., con tianfenicol y
propilenglicoly  plasmatica. Retiro de Mycoplasma sp. y E. florfenicol. [37, 39,
DMSO 3-5 dias; Retiro coli. 54].
huevo = 0 dias.
Lincomicina Liposoluble, basica Tmax=1,5h. Anaerobios, Gram +y 10 mg/Kg/dia Resistencia cruzada
(Lincosamida, (pKa = 7,6). Sal F oral = 40 -60%. -, Chlamydias. Con por 3-5 dias con macrolidos.
relacionada con hidrosoluble. HCI Distribucién espectinomicina buen en agua; 8-10 Sinergia con
macrdlidos). (1:1,11). intracelular. efecto vs. Pasteurella en alimento. espectinomicina.
Concentracién tisular sp., Mycoplasma sp. En aerosol Indtil combinar con
8 veces superior a la y 250 mg/m?S. macrdlidos, florfenicol
plasmatica. E. colr. y tianfenicol. Activa
macréfagos
alveolares [16, 37,
39, 54].
Norfloxacina Fluoroquinolona de 2* F oral = 50%. Vdss Menos eficacia 10-15 mg/Kg/dia x En brotes moderados
(Fluoroquinolona de generacion. medio. Buena micoplasmicida que 3-5 dfas. de enfermedad
segunda generacion). Liposoluble, reaccion distribucion a enrofloxacina y cronica respiratoria
acidica. Soluble en pulmones pero  danofloxacina. Eficaz tan eficaz como
pH alcalino. Sal menor que vs. E.coli, Pasteurella enrofloxacina o
nicotinato enrofloxacina sp. (75%), danofloxacina.
hidrosoluble estable. o danofloxacina. Haemophillus sp. Menos eficacia
Se concentra (80%). micoplasmicida.
en tracto Gl. Estable, menos
Excrecién fecal estable en aluminio.
y renal. Inactivacién parcial
Retiro = 10 dias. por hipocloritos
TR =8h. (5 mg/L). No

combinar con otros
antibacterianos

[34, 41, 52].
Oxitetraciclina  Liposoluble. Anfétero, F oral variable segin  Bacteriostatico. Solo PO = 40 Sinergia con tilosina y
(Tetraciclina de corta basica (pKa = 9,1). iones en dieta Aumenta frecuencia mg/Kg/dia en agua. tiamulina.
accion). Soluble en agua con (10-30%). de resistencia por 20 mg/Kg en dieta Bajar el calcio y
HCI (1: 1,08). Mas Distribucion intray  uso continuo. E.coli, para control de acidificar la dieta
estable que extracelular. T¥p = Salmonella sp., Mycoplasma sp. aumenta F.
clortetraciclina. 1,7 h. Excrecion renal Pasteurella sp. 75%, Antagoniza
Quela menos en y hepatica. P. hemolytica 10%. quimicamente los
medio dcido y con Micoplasmicida. B-lactdmicos.
citrato de calcio. ‘ Renovar dosis ¢/12

horas si la tuberia es
galvanizada. No
aplicar por via

parenteral [7, 35, 43].
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Observaciones

Medicamento Férma Quimica/ F-Cinética Espectro Dosis
Estabilidad y Residuos __mg/kg/dia
Roxarsona Organo-arsenical, F oral = 15-40%. Bacteriostatico vs. 5 mg/Kg en agua o
(Arsenical organico). liposoluble acido. Distribucion Clostridium sp., en alimento (bien
La sal s6dica es extracelular, lenta  pocos datos en otras calculado) x 21 dias
hidrosoluble (1:1,09). eliminacidn, bacterias. (preventivo). 10
acumulable via renal  Anticoccidiano: mg/Kg.
y fecal. Retiro de 10 Trichomonas, 5 dias para
dias. Histomonas. tratamiento.

F = 80% o mas.
Distribucion
extracelular regular.
Difusion tisular.
Excrecion renal.
TVp = 2-4 h.

Retiro de 12 dias.

Liposoluble, acidica
(pKa = 6,4}. Sal
sédica hidrosoluble
(1:1,08). Estable en
agua pero tiende a
precipitar.

Sulfadiazina
(Sulfonamida rapida
absorcidn, rapida
excrecion).

F = 80% o mas.
Distribucion
extracelular regular.
Difusién tisular.
Excrecion renal.
T¥2p =2-4 h.
Retiro 12 dias.

Liposoluble, acidica
Sulfametazina (pKa = 7,4). Sal
(Sulfonamidas de sodica y
rapida absorcién y etanosulfonato sddico
rapida excrecién). hidrosolubles (1:1,08;
1:1,76). Estable en
agua.

Sulfadimidina,

Sulfadimetoxina y Liposoluble, acidica. F =85-30% 0 mas.

Sulfametoxipiridacina Sal sodica Distribucién
(SMP)
(Sulfonamida de
réapida absorcion y

lenta excrecion).

Difusidn tisular.
Excrecion renal.

TVp =2-4 h.
Retiro de 12 dias.

6,1) (1:1,07). Estable.
SMP =pKa 7,2.

hidrosoluble (pKa = extracelular, regular.

Bacteriostatica, PO = 30-50
genera resistencia mg/Kg/dia x 3-5 dias
por plasmidos. Efectoc ¢ 5-7 dias en el

variable vs. E. colj, alimento.
Eimeria sp.,
Salmonella sp., y
Pasteurella sp.
Bacteriostatica, PO = 30-100

genera resistencia mg/Kg/dia x 3-5 dias

6 5-7 dias en el
alimento.

por plasmidos. Efecto
vs. Eimerias,

Salmonella, E. coliy
Pasteurella sp.

Coccidias,
Salmonella y E.coli,

50 mg/Kg/dia x
5-7 dias en agua

Pasteurella. Variable 610 enel
resistencia. alimento
para ambas
sulfas.

No inactivada con
oxitetraciclina,
lincomicina y
ionoforos.
Neurotdxico cuando
se excede levemenis
la dosis. Su toxicidac
aumenta con el
estrés. No usar en
palmipedos [37, 54].

Aditivo con
polimixinas. Sinergiz
con trimetoprim y
ormetoprim. Poco
palatable (se reducs
consumo de aguayj:
con iondforos
disminuye consume
alimento. Riesgo ds
cristaluria.
Disminuye postura y
deforma cascardn
con sobredosis [21
37, 54].

Aditivo con
polimixinas. Sinergiz
con trimetoprim y
ormetoprim. Poco
palatable (se reducs
consumo de agua)
con iondforos
disminuye consume
alimento. Riesgo cd=
cristaluria, disminuy=s
postura y deforma
cascardn con
sobredosis.
Incompatibilidad
quimica con
oxitetraciclina,
dihidroestreptomicinz
[21, 37, 54].

Precipita en agua
dura. Poco palatab'=
precipita con
oxitetraciclina y
dihidroestreptomicinz
Aumenta riesgo d=
cristaluria en calor y
restriccion de aguz
Con ionéforos
disminuye consuma
de alimento por
amargura
[21, 37, 54].
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Observaciones

Medicamento Forma Quimica/ F-Cinética Espectro Dosis
_Estabilidad y Residuos mg/kg/dia
Sulfaquinoxalina  Liposoluble, acidica. F = 85-90% o mas. Coccidias, Con ormetoprim
(Sulfonamida de Sal sodica Distribucion Salmonella, E.coli, (alimento) o

trimetoprim (agua)
7,5 mg/Kg. Sola, 75
mg/Kg/dia por 3 dias

extracelular, regular Pasteurella. Variable
difusioén tisular. resistencia.
Excrecion renal.

hidrosoluble (pKa=
6,1) (1:1,07). Estable.

répida absorcién y
rapida excrecion).

SMP = pKa 7,2. T¥2p = 2-4 h. Retiro maximo.
21 dias.
Sulfacloropiridacina Sal sédica Répida absorcion.. Mayor potencia 200 mg/Kg/d de la

mezcla. 5.1 con
trimetoprim x 3-5

antibacteriana
de todas las

hidrosoluble se usa F = 80-85%. T12p =
con trimetoprim.  2-3 horas. Excelente

(Sulfonamida de
rapida absabsorcion

y lenta excrecién). Estable. distribucién. sulfonamidas. Baja dias.
Vdss = 1.6 L/Kg. eficacia vs. Eimeria
Retiro = 7 dias. sp. Espectro amplio:

E.coli, Salmonella
sp., Pasteurella sp.,

Haemophillus sp.
Tiamulina Liposoluble, basica F oral = variable, Actividad especial vs. 15-20 mg/Kg/dia x
(Derivado pKa=7,6. Sal datos desde 40 hasta Mycoplasma sp., 3-5 dias en agua 6

Actinobacillus sp., 5-8 dias en alimento.
Pasteurella sp.
(medianamente

sensible) y E. coli

(variable).

semisintético de la hidrosoluble fumarato 70%. Cpmax = 2-4
pleuromutilina). acido (1:1,32). pg/mL.
Forma blindada es Distribucion
estable, no forma intracelular 3-5 veces
agregados por efecto superior a la

del calor. plasmaética.
Excrecion urinaria y
biliar; T¥2f = 2-3 h.
Retiro=3 dias
Tianfenicol Derivado del F oral = 78-80%. E. coli,, Salmonella 20 mg/Kg/dia x 3-5
(Derivado sulfonado cloranfenicol. Cpmax = 4-8 yg/mL. sp., Pasteurella sp., dias en el agua. En
del cloranfenicol). Liposoluble. Amplia penetracion ~ Haemophillus sp.  alimento 400 ppm es
Basico-neutro. tisular. Excrecion Resistencia por metafilactico.
pKa =7,8. urinaria normal y plasmidos, cruzada

fecal en menor grado. con cloranfenicol.
Tp =2,5h.

Retiro = 7 dias.

Tilosina Liposoluble, basica F oral = variable, da- Sensibilidad de 50-100 mg/Kg/dia x
(Macrélido). pKa=7,1. Sal tos desde 40 hasta Chlamydias sp., 3-5dias en agua o
tartrato es 70%. Cpmax = 2-4 Mycoplasma sp., 5-8 dias.

hidrosoluble; en  ug/mL. Dist. intracelu-  Pasteurella sp.,
alimento sal fosfato lar 3-5 veces superior Resistencia cruzada
(1:25y 1:11). Buena  ala plasmatica. con macrdlidos.
estabilidad en Excrecion urinaria y
solucion. biliar; T2 =1-2 h.
Retiro=1 dia.

Precipita en aguas
duras. Poco
palatable, precipita
con oxitetra y

dihidroestrepto.
riesgo de cristaluria
en calor y restriccion
de agua. Con
ionéforos baja
consumo de alimento
por amargo.

No tratar mas de tres
dias. Nefrotoxica,
diatesis hemorragica.
Palmipedos son muy
sensibles [22].

Mas estable en
aguas duras. No se
mezcle en el agua
con vitaminas,
tetraciclinas o
aminoglicésidos.
Menos efectos
colaterales que otras
sulfonamidas [21, 37,
54].

Antagonismo quimico
con
B-lactdmicos.
Neurotoxicidad al
asociarse con
ionéforos
(maduramicina,
salinomicina,
lasalocida, etc.) [6].

No induce anemia
aplastica en el
hombre. No tiene
resistencia cruzada
con florfenicol. No
combinar con otros
antibacterianos.
Supuesta especial
penetracién tisular.
No aplicar con
vacunas [36, 56].

Efecto potenciado
con oxitetraciclina,
clortetraciclina,
sumacion con
sulfonamidas.
Antagonismo con
B-lactamicos y
lincomicina [21, 37,
54].
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GLOSARIO

T'2p = Vida media de eliminacién en la fase de postdis-
tribucion. 10 T% significan la eliminacién plasmatica del
99,99% del farmaco y 20 T significan la eliminacion tedrica
de residuos (excepto cuando hay fijacién a tejidos; vg. amino-
glicésidos; ampicilina y amoxicilina en yema de huevo).

F = Biodisponibilidad oral de un farmaco: F = AUC
oral/AUC iv x 100. Cantidad del farmaco aplicado por via oral
que alcanza la circulacion sistémica (AUC = area bajo la curva
de concentracién plasmatica vs tiempo).

Tmax = Tiempo en el que se llega a la concentracion
plasmética mas elevada después de su aplicacion oral o intra-
muscular.

Cpmax = Concentracion plasmatica mas elevada des-
pués de su aplicacién oral o intramuscular.

Retiro de rastro = Tiempo necesario para llegar al nivel
maximo permisible de consumo diario admisible a nivel mun-
dial, establecido por el Codex Alimentarius de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS).

Ventana terapéutica = Concentracién plasmatica ubica-
da entre la concentracidon minima inhibitoria y la maxima tera-
péutica, antes de poder generar un efecto adverso.

Vdss = Volumen de distribucion de una droga en condi-
ciones normales.

FORMA QUIMICA/ ESTABILIDAD

El paréntesis {Ej. 1:1.08) indica la variacion en peso en-
tre la base y la sal. El pKa indica la constante de disociacion
que permite calcular la cantidad de farmaco en un sitio especi-
fico con la formula:

1+ 10(;)}(3 -pHx )
Rxly= 1T 1gF Para bases
14 1 QtAHx = pHa) o
Rxly= Para 4cidos

1+ 10(0H)’—DKﬁJ

Por ejemplo: para tiamulina la distribucién entre plasma
(pHy) y pulmon infectado {pHx) sera:

1 1QfPHa-pric:
RXI’_V:W
14107669
Ry =10
141007
Rxly=—"—+—
Y= 1002
my 142013
Y =221
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Rx/y = 1,73 veces mas en pulmoén que en plasma. S
Cpmax es 2 pg/mL, entonces habré 3,46 pg/mL de fluidos en
pulmon.
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