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1.-  INTRODUCCION

El TAP, a diferencia de su congénere, no produce aplasia 
medular, justamente por no poseer el anillo nitrobencénico. Por 
lo tanto, tendría un mayor, margen terapéutico.
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El tianfenicol (TAP) es un antibiótico de amplio espectro, 
derivado del c1oranfenico1 (CAP); del que se sintetizó a partir 
de 1952, reemplazando el núcleo nitrobencénico del c1oranfenico1 
por un radical met i 1 su 1fona. Sus propiedades fisicoquímicas se 
presentan en la Tabla 1.1. Su acción bacteriostática es provocada 
por la inhibición de la síntesis protéica en el proceso de 
translocación a nivel bacteriano. Se une a la subunidad 50S del 
ribosoma e impide el alargamiento de la cadena peptidica y el 
movimiento de los ribosomas a lo largo del RNAt por inhibición de 
la peptid i 1transferasa. El TAP se absorbe por todas las vias de 
administración, menos por la via oral en los po1igástricos, ya 
que es inactivado por la microflora ruminal. Es una droga, que 
por ser muy liposoluble, tiene una amplia distribución en el 
organismo. Se elimina fundamentalmente por filtración glomerular 
y por bilis en forma biológicamente activa, ya que a diferencia 
del CAP no sufre los mecanismos de conjugación hepática 
(g1ucuronoconjugación) por carecer del núcleo nitrobencénico.



Tabla l.I.s Propiedades fisicoquímicas del tianfenicol

Fórmula Estructural

Nomenc(atura D-d-treo-l-p-met i 1-su 1 foni 1 
-2-d ic1oro-acetamida-1-3- 
propanodiol

Peso molecular 356

Color y Forma de
los Cristales

incoloros hasta blanco amari
llentos, láminas oblongas o 
agujas finas

Solubi1 idad altas alcohol metílico, etílico y 
butílico, acetona, propilenglicol 
but i 1 eng 1 ico 1.
Baja: ácidos, álcalis, cloroformo 
y éter.

pKa 7.2
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2.-  MATERIALES Y METODOS
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Se utilizaron seis bovinos Holando Argentino, hembras en 
lactancia con un peso promedio de 468.5 ± 54.05 Kg. Los mismos 
recibieron 25 mg/kg de tianfenicol glicinato diluido en Buffer 
fosfato pH 6 al 26.66 % por las vías intravenosa, intramuscular, 
oral, subcutánea, intramamaria en un solo cuarto y en los cuatro 
cuartos. Se estimó un período de ac1aramiento entre prueba y 
prueba de por lo menos dos meses. Previamente a la aplicación del 
medicamento por cualquiera de las vías enunciadas se procedió al 
ordeño completo de cada uno de los animales; obteniéndose 
muestras sanguineas a los 2.5; 5; 7.5; 10; 15; 20; 30 y 40 
minutos; 1; 1.5; 2; 2.5; 3; 4; 5; 6; 8; 10; 12; 24; 36; 48; 60 y 
72 horas; y muestras de leche a los 15 y 30 minutos; 1; 1.5; 2; 
2.5; 3; 3.5; 4; 5; 6; 8; 10; a las 12 horas se ordeñó el animal 
obteniéndose una nueva muestra; se siguió con ordeños y muéstreos 
cada 12 horas hasta las 72 h.

Las concentraciones de TAP presentes en las muestras séricas 
y lácteas fueron dosadas por método biológico, técnica cilindro 
placa, utilizando como microorganismo test Sarcina lútea ATCC 
9341.

Las curvas de disposición sérica de la droga tras su 
administración intravenosa fueron analizadas por métodos 
lineales, siguiendo un modelo de dos compartimientos, por medio 
de un programa de stripping llamado Cstrip. El cálculo de tiempos 
medios para los diferentes procesos farmacocinéticos, asi como,



microconstantes, volumen aparente de distribución y área bajo la 
curva se realizó por métodos clásicos.

El análisis de las curvas concentración sérica/1áctea vs 
tiempo obtenidas tras las administraciones intramuscular, 
subcutánea e intramamaria de la droga se realizó siguiendo un 
modelo monocompartimenta1, por métodos lineales.

El tiempo teórico de retirada del tianfenicol en leche, se 
calculó según la siguiente ecuación:

Donde:
T>íJB= Vida media biológica
Cmáx= Pico de concentración sérica
R= coeficiente lechessuero en algún momento de la fase de 

elimi naci ón
C1 im= límite permitido

Se utilizaron las siguientes ecuaciones para calcular la
dosis de mantenimiento (Dm) y dosis de ataque (Da) para las
distintas vías de administración:

Donde:
Cp (min)=Minima concentración deseada (pg/ml)
VdB= Volumen de distribución obtenido por método de 

extrapolación (ml/kg)
e= Base de los logaritmos naturales
B= Constante de tasa de eliminación (1/h)
t= Intervalo de dosis deseado (horas)

y
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3.-  ESULTADOS
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En la Tabla 3.1.1. se presentan los coeficientes de 
correlación (A), los valores de intersección con el eje "Y" (B) y 
los valores de pendientes (C) entre las concentraciones 
teóricas para los modelos mono, bi y tricomparti mental 66 y las 
concentraciones experimentales para la discriminación de modelo 
realizada por el método de regresión lineal. Mientras que en la 
Tabla 3.1.11. se exponen los resultados del Test MAICE para los 
tres modelos correspondientes a cada animal.

Se determinó un grado de unión a las proteínas plasmáticas 
de 33.58 ± 2.73 %.

Las concentraciones de tianfenicol en suero (A) y en leche 
(B) en función del tiempo tras su administración IV, IM y SC se 
presentan en las Tablas 3.2.1. a 3.2.III. respectivamente. En las 
Tablas 3.2.IV y 3.2.V se presentan las concentraciones de TAP en 
leche, tras su administración intramamaria en un solo cuarto y en 
los cuatro cuartos mamarios.

El análisis de la curva de disposición sérica de TAP tras su 
administración intravenosa, puede definirse por la siguiente 
ecuación biexponencia 1 :



Los parámetros farmacocinétieos en suero (A) y en leche (B) 
obtenidos tras la administración de TAP por las diferentes vías 
se presentan en las Tablas 3.3.1 a 3.3.V.

En la Tabla 3.4.II se exponen las concentraciones séricas y 
lácteas en función del tiempo tras la realización de un régimen 
de dosificación subcutáneo. En la Fig. 3.4.2. se muestra la curva 
concentración sérica vs tiempo.
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La ecuación que se utilizó para describir las curvas 
concentración sérica vs tiempo tras la administración de TAP por 
las vias 1F1 y SC; al igual que para el análisis de las 
concentraciones en leche en función del tiempo para todas las 
vías estudiadas fue la siguiente:

Las curvas semi 1ogaritmicas de los promedios de 
concentraciones séricas y lácteas de TAP en función del tiempo 
tras su administración por las vías IV, IM, Sc, intramamaria en 
un solo cuarto y en los cuatro cuartos se grafican en las Fig. 
3.3.1. a 3.3.5 respectivamente.



TABLA 3.1.1: Coeficientes de oorrslación (A), Intersecciones (B) 
y pendentes (C), obtenidas por regresión lineal 
entre las concentraciones experimentales y teóricas.

A
ANIMAL N° MONOCOMPARTI BICOMPARTIMEN. TRIOOMPARTIME

1 0.03378 0.90615 0.90611

2 0.94884 0.99179 0.99315

3 0.91250 0.99010 0.90860

4 0.85212 0.98899 0.96884

5 0.93187 0.96278 0.96488

8 0.79819 0.98798 0.96779

X 0.89585 0.98946 0.99153
8D 0.05330 0.00377 0.00483
B

C

ANIMAL N° MONOCOMPARTI BICOMPARTIMEN, TRIOOMPARTIME

1 -7.52 -1.22 •0.41

2 -3.76 -0.53 -0.58

3 -4.24 -0.60 -0.32

4 ■9.52 -0.05 -1.26

5 -3.89 -1.20 -0.98

6 -19.81 -0.41 -0.32

X -6.12 -0.68 -0.64
8D 5.64 0.42 0.35

ANIMAL N° MONOCOMPARTI BICOMPARTIMEN. TRIOOMPARTIME

1 1.41 1.01 1.01

2 1.19 1.02 1.00

3 1.27 1.03 1.00

4 1.66 1.00 1.02

5 1.18 1.03 1.04

6 1.96 1.02 1.01

k 1.43 1.02 1.01

8D 0.27 0.01 0.01
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TABLA 3.1 .II: AIC obtenidos mediante el empleo del Test 
MAICE para los modelos mono, bi y trlcompar- 
timental para cada animal.

ANIMAL N MONOCOMPARTI BICOMPARTIMEN TRICOMPARTIME

1 63.55 50.48 54.48

2 74.33 50.53 56.63

3 60.68 44.44 27.10

4 76.01 64.11 68.11

5 69.91 53.82 61.33

6 88.36 80.56 84.42

X 72.14 57.32 56.68

8D 9.06 11.95 17.21

8



Ta
M

a 
IX

k 
C

on
ee

nt
re

ct
an

ae
 lá

H
na

i (
A

) y
 M

át
es

e (
B

) t
nd

M
du

ei
eo

 y
 p

ro
m

ed
io

 c
on

 o
ta

 to
op

oc
tiv

co
 d

ea
vf

ae
 s

te
nd

ad
. e

xp
ce

ae
da

o 
on

 fg
/m

i t
rie

 la
 a

dm
in

ite
ro

dó
n 

IV
 d

e 
29

m
g/

hg
 

de
 tt

er
M

od
 e

n 
co

te
 v

oc
ea

 te
ch

óm
e.

* 
p»
 1 14

8

14
3

24
8

2.
77

34
2

24
2

3.
40 34

2

3.
11 14

0

2.
10

X 7.
07 M
»

12
42

10
.0

0

21
.1

8

20
40

17
»

18
,7

4

13
44

12
43 74

0

e N
O N
D M

2

8M

2.
72

10
.0

4

21
,0

4

8M 12
.1

8

3.
13 74

7

0M 8M

s N
D

N
D

N
D

N
O

N
D 21

»

22
42

22
43

20
43

18
,1

3

13
41

13
47 44

4

4 N
O N
D

N
D 10

,7
2

12
X7

12
40

18
»

10
.4

0

17
42

14
40

14
41

10
47 34

3

9 N
O

N
O

N
O

N
O 12

40

12
42

22
.1

4

21
,7

8

21
42

17
40

14
»

M
4

N
D

2 N
O N
D M

l
84

0

1X
88

1»
X7

22
42

21
.2

8

20
.7

7

18
,9

7

14
,4

8

13
43 34

0

1 N
D

N
D M

S

7.
78

12
47

¡7
.K

10
,7

0

1X
87

14
,7

8

13
.7

0

1X
83

8M

34
3

| T
IE

M
PO

 (h
)

0X
00

0«
3

0X
00

04
08

14
00

14
00

2X
00

2X
00

3,
00

0

4.
00

0

* 
°>
 I

24
43

24
.4

4

12
,0

8

74
3

3.
43 44

0

14
3

3.
10

2.
72 04

5

24
3

24
3

2X
3

0.
74

 I

X 74
41

31
40

90
9?

40
47

34
40

32
,7

2

20
X2

17
,7

4

14
,1

0

11
.1

8

84
7

74
3

74
8

04
3

8 11
X3

3

11
1X

1

«7
.7

8

30
42

38
X1

84
4 22

42

18
.3

1

12
45

1X
18

84
1

04
3

84
4 8,

70

8 30
.0

8

40
.1

0

47
X7

43
47

43
,0

0

36
X8

8/
M 18

X1

84
4

84
4 11

42

10
42 74

0

34
8

4 88
X3

30
43

88
X3

84
4

28
.4

3

23
42

18
X3

12
40

11
48

10
,7

3

7.
18 34

0

34
4

N
D

3 84
4 44
X6

34
X1

30
,8

1

20
42

84
4 18
X1

10
44

1X
08

11
X2

84
4 7.

18 84
7

N
O

2 40
42

37
.4

8

37
X2

38
.4

8

32
.1

1

31
X8

23
.1

2

22
40

18
.1

8

12
43

11
.4

0

11
.0

6

10
,4

4

7.
47

1 76
X1

37
.4

7

87
X0

34
4

84
4

3«
.0

0

1X
40

18
X2

14
.4

4

10
X1 34

2

<8
3

3.
47

N
D

| t
ie

m
po

 (h
)

04
42

0X
83

0.
12

8

0.
18

8

ox
oo

04
33

ox
oo

0,
88

8

1.
00

0

14
00

24
00

24
00

>0
00

I 
4.

00
0

8/
M

 - M
ue

st
re

 n
o 

ex
lra

id
a 

N
D

 - N
o 

de
te

ct
ad

o

B
A



10

W
M

« 
M

ot
ad

a 
no

 «M
id

a 

N
D

 • N
o 

d«
 N

ot
ad

o

TA
B

LA
 3X

11
: Q

cn
co

rá
ra

ci
on

aa
 a

dr
ic

aa
(A

) y
 lé

ot
ao

a 
M

M
du

aN
ay

 p
ra

m
ad

io
 c

on
 a

uo
ra

ap
oc

tfc
oa

dc
av

fa
a a

to
nd

ar
á,

 a
xp

ia
aa

da
a 

«n
 fg

/m
l t

rio
 N

ad
m

M
at

oo
ei

án
 M

at
m

N
eu

to
rd

* 2
S 

da
 ti

ar
áo

rá
co

l e
n 

ac
to

 v
ac

ao
 N

ch
at

aa

B
A

i ■» 
1

oj
tr 1« *4
3

12
2

2.
11 *0

2

*0
2

*0
0

*0
»

23
3

13
0

0.
40

X *0
0

73
8

M
S

10
,4

11
21

1*
00

14
J2

1M
7

14
J2

11
.0

2

73
4

*4
0

• N
O *0

0

M
O

*0
0

10
,4

8

1*
00

1*
10

14
40

1*
20 *0

0

7.
10 *0
0

8 N
O

N
O N
D 74

2

*7
0

10
,4

0

1*
0»

1*
44

1*
71

1*
70

1*
31 73

»

N
O

4 N
O N
D 74

0

M
O

11
.4

2

1*
00

14
20

1*
07

1*
70

1*
24

1*
07 7.
02 *0
2

3 N
D

N
D

N
D 1*

40

14
JO

18
,4

7

1*
00

1*
32

17
33

1*
00

12
30 *0

0

*0
2

2 N
O N
D

N
D *0

»

*2
0

*2
0

1*
14

«M 30
40

1M
0

*1
7

73
0

*2
0

1 N
O M

l
*3

0

7.
1» *4
0

*1
7

10
,4

7

11
21

1*
07

11
.4

0

1*
47 *0

2

*0
4

IlH
M

FO
th

) 02
00

04
00

04
88

1.
00

0

1,
30

0

*0
00

*0
00

*0
00

34
00

4.
00

0

8,
00

0

*0
00

*0
00

l

M
l

*3
0

*1
1

*2
1

73
0

O
JO *0
1

4J
0

4.
00

4.
00 *4
0

4.
11 *0
0

*3
4

*0
0

__
__

__
__

__
_

x 
i

17
,0

2

24
88

2*
17

2*
00

2*
20

27
34

2*
42

23
,1

8

1*
01

17
,0

3

1*
10

1*
70

11
,1

8

*7
0

7.
00 32

0

0 2*
01

3*
00

34
J2

3*
10

41
,4

2

33
46

27
*1

27
41

1*
00

M 1*
00

13
,1

8

8M 11
46

10
.4

3

N
D

8 1*
02

2*
00

30
30

2*
00

3*
00

3*
10

34
J4

2*
00

1*
00

17
J0

1*
31

10
22

11
,4

8

*0
3

N
O

4 10
,7

7

13
41

14
,1

4

14
J0

17
30

18
48

14
.1

0

1*
40

1*
32

1*
01

10
48

M
l *0

4

7J
7

N
O

N
D

0 12
42

8M 2*
00

2*
70

8M 2*
40

3*
00

2*
00

31
.1

0

18
,1

8

1*
27

1*
03

10
42 *0

0

N
D

N
D

2 14
,7

8

2*
10

2*
07

27
,7

0

2*
30

2*
20

3*
00

3*
00

3*
00

2*
04

28
82

1*
S1

16
48

14
.1

8

N
D

N
D

1 8M 2*
00

27
,7

2

2*
00

28
46

2*
00

2*
40

21
30

14
,7

»

10
.7

8

O
M *0

0

*7
0

*0
0

*0
3

33
0

iT
gy

gg
a 02

42

04
83

*1
20

0,
18

8

03
00

04
38

04
00

*0
00

1.
00

0

14
00

*0
00

23
00

34
00

44
00

*0
00

I *000



- ” 
1

0.
48 13

2

13
8

13
7

33
0

3.
78

3.
14 43
7

2.
71

2.
07 13
7

0.
44

0.
78

X 03
1

T.
79

11
31

13
38

10
30

18
38

17
30

15
,7

2

13
,1

6

11
34 03

0

03
8

03
0

• N
D

N
D N
D 0,

12

11
,4

0

14
32

17
,4

0

10
,0

3

18
,0

2

14
,7

0

11
,8

7

0,
13

8.
02

7,
30 73
0

s N
D

N
D 3,

31

0.
78

13
38

17
37

10
33

21
.7

3

21
38

17
,7

0

8M 12
.7

1

0.
70

0.
48 33
8

4 N
D

N
D

N
D 83

8

0.
13

11
33

12
,7

4

13
38

13
37

11
30

10
32 83

4

7.
12

03
1

83
2

3 N
D N
D 03

4

73
7

10
32

11
30

12
.0

8

15
31

21
.0

0

10
31

17
,4

0

12
37 03

8

73
0

83
0

2 N
D

N
D

N
D 7,

10

10
38

14
32

15
34

17
30

15
32 03

0

13
37

13
30

10
38 03

0

03
0

1 N
D

N
D 53

8

73
0

13
32

13
31

22
38

25
.1

8

8M 21
30

8M 12
37

10
30 83

0

83
8

I T
EM

PO
 (M O

.O
4S

0,
12

8

0,
10

8

0^
29

0

0,
98

3

03
00

03
88

1.
00

0

13
00

23
00

23
00

3,
00

0

4^
00

0

5,
00

0

M
O

BM
 8fB* M

B
 

O
p

CZ BO BBM
W

M
M

m
 M

CM
DM

AM
M

U1DO ■
 M

A
 BH/fi¿ M

B BBDBBBKÍKB ‘KM
M

IM
M

M
 BO

M
BBO BQ

M
M

M
dBBi M

B
 M

CO O
KM

UKUd Á BBM
M

M
AHM

B tai BBM
M

 k ÍVÍ CBO
UBB BBUaBBM

BlM
aUO

*) 
‘T

’*» Vlfltf
 1

W
M

 «
 M

ow
ta

 n
o 

ot
ta

id
a 

N
D

-N
od

M
N

tM
fo

A

ir DS 
|

03
2

13
0

13
4

03
0

33
8

33
0

33
2

33
0

2.
77 03
8

X 7,
77 83
3

0,
10

03
4 

12
30

 

12
35

 

11
,7

0 

10
32

 

03
0

83
1

8 N
D

 

N
D

 

N
D 8,

18
 

03
5 

10
34

 

10
30

 

12
34

 

11
38

 

10
33

 

03
5 

03
8 

83
7

5 N
D 

N
D 

N
D N
D 73

6

83
3

03
0

8M 11
,1

5

10
,7

2 83 73

N
D

4 N
D 

N
D N
D

 

N
D 10

.1
3 

10
38

10
36

11
.3

2

12
,0

6

11
32

10
31

10
31

N
D

3 N
D

 

N
D

 

N
D 73

6

8,
14

8.
71

0.
10

0,
10

0.
07

0,
38

0,
10 83
3

7.
78

2 N
D 

N
D 

N
D 

N
D 5,

10

7,
12 03
2

03
4 

13
38

 

03
8 

03
0

43
8 

N
D

1 N
D 

N
D W N
D

 

N
D 83

1

0,
18

18
30

20
34

18
30

17
,7

0

13
34 83

0

¡T
EM

PO
 (h

) 03
80

03
00

03
88

13
00

13
00

23
00

23
00

33
00

33
00

43
00

53
00

83
00

83
00

B



*  .
TWMPOM 1 • 3 4 0 • X F M

0400 om 44X40 Toast

^431

01040 70030 •0034 70740 10740

o.no 7MJ0 •tom •34,48 00730 MOJO 71031 010.73 10044

1.000 9HJ0 oían 84447 40030 •31.10 00044 •3748 11X00

1400 40040 007,00 47348 40030 407J0 00034 48040 7001

•400 •M •raoo 40134 301.70 40031 44440 40013 7030

0800 snjo 04040 40330 341.70 307.17 07034 30731 0348

3400 •8000 104,18 30030 001.10 007.10 10030 00840 00.77

3400 *rj» 10143 90030 00030 00830 10040 04040 m.»

4.000 10X10 11440 01080 17030 •0000 14040 177.40 07.70

aooo 18010 11443 00430 10740 100.10 108.70 10034 0040

1000 00.70 8040 00,70 0030 10730 0041 0740 00.10

11.000 7740 83X0 7137 «744 0731 00.10 0030 10.70

10400 •040 47.17 00.44 •047 •1.73 4040 0040 •40

04.000 •aoo •040 •030 3337 4030 •4.07 30.48 440

30400 NO 1741 «37 1130 1008 740 „.!W

o
TB4*0(»t 1 • • 4 8 • X 4- DO

UB “TCTT" " 'IUR' ""WJB 111 dWi 8748 80.77 81.78 13,18

0400 4330 78.10 00.18 •an •340 •144 •017 074

0780 8M 01.47 OM 0047 OM 7340 7440 440

1400 40.70 100.44 78.48 7040 •041 7043 7440 1037

1400

0400 4047 7041 83.40 0047 TOJO 08,78 •140 1140

*400

3.000 40.71 «744 0043 4744 •048 0040 0040 13.70

3400

4400 •4.70 0044 1841 41.08 41,40 0140 4047 10X0

0400 04.40 4343 11.18 0740 3841 04,17 0040 1080

0400 1833 0040 an 1430 10M •348 1748 834

1
worn 1 0 3 4 8 • x + DO

038 "7B" " w 1 lb Mb w IB

OJO NO ND ND TO TO ND

0.70 ND ND ND ND TO ND

140 ND ND ND ND TO TO

1400 TO 040 TO ND 7.11 TO 7.n 008

0400 ND 1848 «40 740 •41 018 083 040

0800 Olt 8010 10.18 1340 11.10 1070 1X74 448

>,000 •40 0030 1141 1014 1X70 1040 1447 aoo

1400 OM 1040 1048 1140 OM 1840 1344 O0O

4400 1048 1030 001 10.74 1087 1030 1088 140

0400 •40 040 7«48 •48 041 841 74» 1.48

•400 OM ND TO ND OM TO

10400 7,10 W TO ND 843 ND 041 an
Q

DO

u w1 w m NB IB ■W"

0400 ND 040 010 7.78 743 840 •41 1.18

0780 ND 1083 1040 1147 10,48 1148 11.04 043

1400 1144 •044 1348 1X10 1441 1440 14,00 an

1400

0400 1640 0748 15,40 1073 1084 1743 1X0 441

1400

0400 407 1473 1340 1340 17,70 0140 1070 4.14

3400

4,000 014 1040 11.11 10.11 144* 1040 1147 037

0.000 ND 10.08 1040 007 an 1040 1047 140

•400 TO 018 «47 743 aoo 1040 040 140

é
ntMFOft DO

—'—«afc——■wbr“',l“-br- ND
... ■■ “ñr—

0400 ND 1038 10.10 040 1070 1071 1140 048

0.780 11J0 1440 1340 1070 1441 1043 1340 141

1400 1047 1044 1070 1441 1743 1740 1841 140

1400 1440 1340 1348 1040 1033 1444 1447 OM

0,000 1018 1011 1t40 1140 1344 1341 13.71 044

1400 11.41 1140 OM •M 1140 OM 11.73 084

3400 OTO 470 1048 •40 1040 1141 1043 047

3400

4400 740 ND 743 008 041 ion 040 148

«400 NO ND MS TO ND 088 •46

12

TAMA 1XM ConosrOfSdonso Monos IntMAiilii r romo he sonwe Ml,uH«!i dantos Mendm* nenndoi snftfrt Ms Is s*i*MssUn HnaMsnW 
sn un solo ouorls memmto do M msAs do MudMool on ooh ososo on hM Owns mo hondo (AKTVSO OMMOO) (A). Artodor Domeño M 
thmitor to*dMdo (0). Rootortor OmsoAo (B| r duom (f).



A

TCMPOM 1 8 • 4 8 8 X 4- 08

BJB 9T7J09 “arar“ffitW"807" BIUB “TW” '"■Mi 1 " J¿31

0300 88831 884,48 48734 884,18 840,17 808.79 84038 «37

0.780 408,78 47839 48734 WM 87M 48831 47938 1138

1300 387,18 404.18 382.01 440.09 44034 41930 41831 2134

1300 880.08 38830 28837 900,11 878.00 308.77 82834 1838

«300 807,88 887,18 18838 21738 181.78 21938 208.18 18,07

2300 180.78 18038 18834 W* WM WM 146,79 1132

9.000 108.46 11833 101.12 11834 110,41 180.86 11137 638

9300 10936 18039 •738 108,16 100.48 11837 10831 8.78

4,000 7237 88.48 70.73 •03» •434 8931 8238 •38

•300 •830 8932 •838 7230 7832 •837 79.02 8.46

8300 38.88 4138 3838 8738 4237 4739 40.18 4,11

11300 8032 4038 31.78 8138 28.18 38.33 3834 837

18300 •38 •830 1738 WM WM wn 1838 8,18

84,000 tfi 12.18 —am...-HJ?.. 1238 ____ o,a

T®4P0(H 1 2 • 4 8 0 X a 08

0300 01136 «10,48 «0038 88031

•1136

61139 888.47 86738 9731

0.780 480.49 48036 480.72 478,40 8W 480.18 47830 14,78

1300 498,88 40032 49831 429.09 41434 417.77 490,78 1236

1300 88037 98636 88738 201,18 98838 987.46 98134 18.70

2300 898.04 184.70 92437 21838 294.18 29231 29339 14.14

2300 180,88 18830 18630 182.88 182.48 18037 189,47 138

6,000 12438 11038 11038 11631 12837 12234 11038 736

9300 18038 100,70 10732 119,98 19737 11134 116,42 0.94

4300 80.88 7236 74,10 7639 8637 7236 79.81 4.24

8.000 7831 71,41 79.89 74.89 88.70 62,48 •737 10,72

8300 42.18 •934 9638 9730 99.44 9038 •630 930

12300 4038 2038 99,16 91.71 92.19 24,14 9836 7,10

18.000 9134 213» 2832 1836 1738 2930 8.10

HfflSL. 1M1 tu» 10,40 12,00 039

C
TBIPOfR 1 • 9 4 8 • X * 08

8JBT ■MI ■MF "■war ■J.B 86137 •44,62 ""ara11""1 'WJf

0300 •40,17 80838 88738 87238 89038 67434 88832 8836

0,780 470,71 424.18 884.10 48830 64834 497.18 482.87 8838

1,000 40838 970.72 80834 48638 44838 984,78 42130 4837

1300 98738 28838 29830 98832 917.74 28834 88838 •8,48

2300 214.18 18837 88738 21837 •MJO 21436 29030 2138

2300 16138 184,78 18237 18239 17738 198,78 164,72 80,10

9.000 11136 10034 14839 19031 11837 10137 116,78 1836

3300 98.18 •838 19038 112.14 8931 88.70 10638 1830

4300 7938 •438 •4,74 7738 7134 88,07 7436 10,18

«300 7237 •938 8430 7838 88,47 6930 8838 1938

8,000 9931 96.17 4738 9838 94,78 9838 9739 436

12300 2830 92.14 2232 9038 88.19 88.19 8838 2.10

18,000 80.18 M.49 wn 8931 16,78 20,47 2139 934

24300 ML i».w ..jai— 838 L8 12úl M» 1*1

flEMPOft 1 2 9 4 • 0 X •* DO

TW 717,78 Ib793V ■war■ JWJB ' boijHI ■.II
0300 881.08 89438 •48.90 •4036 829.40 601.00 66231 2434

0.780 47038 489.16 40736 486.77 44837 401,10 48732 •6.42

1300 422.60 98431 808.10 98839 98832 414.78 978,48 41.70

1300 90838 •4631 •7038 •7430 901.74 910.18 86439 2931

2300 10632 10430 •0032 00638 21739 •94.78 21939 16,47

2300 18934 192.42 18934 14938 18031 188.80 188.46 1030

9.000 108.19 10138 11730 103M 10630 11032 10039 436

9300 10638 •034 11639 10039 •430 00.48 10137 0.70

4300 70,70 79,72 •430 7034 0830 «632 70,19 039

8.000 «738 <•38 81,10 7830 88,08 87.14 6730 830

6300 9038 9036 4436 9732 98.40 9238 9«37 438

12.000 •439 98.42 98.40 9131 8031 26.19 9030 438

18300 19.44 9137 80.10 •934 1M8 8030 8237 4.46

«w.. na 80,14 JM 16,49 tu* 16,49 IM» *■«

13

TAMA tJf.Wi OenMrtracfonM ItetMe MMAmIm y pramedto «en eue reepeelteee 4e*Wee etanderd, «frueitoe «nug/ml tita ta Hueión trimotetemal 
de » "V/M de ttontontooi repwMoe «quMhamnle «rtr« toe euetro ouenoe mamerto* de eel» weee «n Mnrato. ANTEMOfl Q5QUBTO (A). 
ANTBHOfl OSVDHD (B). POdTWBOR COQUEADO (O) Y POETEROR DERECHO (D|.



FI
G

U
R

A 3
.3

.1

Cu
rv

a s
em

ilo
ga

rít
m

ic
a d

e l
a c

on
ce

nt
ra


ci

ón
 de 

TA
P e

n s
ue

ro
 y 

le
ch

e v
a t

ie
m

po
 

tr
ás

 la
 ad

m
in

is
tr

ac
ió

n I
V d

e 2
5 m

g/
kg

.

14



TABLA 3.3.1: Parámetros tarmacodnátloo* Individuales y promedio oon *us respectivo* desvío* standard, 
standard, obtenido* al analizar la* oonoentradone* sérica* (A) y lácteas (B) de tlanfenlod 
en fundón del tiempo, trá* la admlnlstradón IV de 25 mg/kg a vaca* en lactanda.

A

PARAMETRO 1 2 3 4 6 6 X ± D8
A(?g/ml) 65,31 23,28 64,60 70,01 30,68 140,60 66,41 40,85

(mln) 5,54 2,70 11,88 6,42 3,01 8,17 6,00 3,00

T1/2 (mln) 7,60 16,40 3,66 7,67 13,81 6,00 8,84 4,34

B(?g/rnl) 33,30 21,76 23,08 15,32 24,20 18,66 22,87 6,61

B(h) 0,76 0,27 0,42 0,20 0,36 0,31 0,40 0,16

T1/2B(h) 0,02 2,67 1,66 2,30 1.02 2,23 1.06 0,66

K12(1/h) 2.11 1,02 6,07 3,20 1.21 6,15 3,28 2,16

K21 (1/h) 2,55 1,44 3,86 1.21 1.37 1.18 1.04 0,08

Kel (1/h) 1.63 0,50 1.27 1.30 0.70 .2,16 1.27 0,54

Vo(ml) 282,13 555,43 318,10 202,06 300,81 148,65 331,37 128,28

Vd B (ml/kg) 750,76 1140,42 1042,63 1631,85 1020,23 1346,08 1168,46 275,71

VdB (ml/kg) 613,16 1028,55 062,14 1313,36 867,61 1030,06 087,63 210,17

Vd(area) (ml/kg) 731,47 1550,18 1331,03 2153,66 1173,84 1484,08 1404,18 428,10

Vd(M) (ml/kg) 616,58 048,86 602,74 1067,80 736,08 707,42 703,06 177,00

CIB (ml/mln.kg) 460,87 277,71 404,10 380,87 308,74 310,60 358,48 62,41

AUC (?g.h/ml) 46,57 60,73 44,00 40,03 60,16 54,34 50,50 7,66

B

PARAMETRO 1 2 3 4 6 6 X ± DS

Kp(1/h) 1,56 1,06 1.80 0,03 1,13 0,83 1,23 0,37

T1/2p(mln) 28,66 30,23 22,00 44,70 36,80 60,10 86,68 0,72

KE(1/h) 0,21 0,17 0,20 0,13 0,33 0,20 0,21 0,08

T1/2E (h) 8,30 4,08 3,46 6,33 2,10 3,46 8,62 0,07

Cmáx (?g/ml) 27,82 22,86 22,14 18,48 26,22 21,04 23,00 3,12

Tmáx (h) 2,00 2,60 2,60 3,00 2,60 2,60 2,60 0,20

Lag Time (h) 0,67 0,67 1,60 1,00 2,00 0,67 1,08 0,61

AUC (?g.h/ml) 06,05 113,75 63,16 04,40 06,25 60,00 85,77 21,58

AUCLAUC* 2,11 1.00 1.41 2,36 1,63 0,04 1,73 0,47

T (días) 2,04 6,64 8,50 4,24 4,83 4,50 4,13 1,13
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TABLA 3.3.11: Parámetros farmacocinéticos Individuales y promedio con sus respectivos desvíos standard
obtenidos al analizar las concentraciones séricas (A) y lácteas (B) de tianfenicol
en función del tiempo, trás la administración IM de 25 mg/kg a vacas en lactancia.

A
PARAMETRO 1 2 3 4 5 6 X + D8

Kab(1/h) 2,45 14,30 18,76 24,31 22,65 3,06 14,26 8,72

T1/2ab (mln) 15,90 2,91 2,22 1.71 1,83 13,59 6,53 6,25

B(?g/ml) 19,82 32,07 28,08 18,03 28,81 24,69 24,91 5,50

B (1/h) 0,34 0,21 0,29 0,20 0,23 0,19 0,24 0,05

T1/2 B (h) 2,04 3,30 2,39 3,46 3,01 3,06 2,88 0,50

Cmáx (?g/ml) 29,55 29,80 28,40 17,58 29,55 41,42 29,38 6,90

Tmáx (h) 0,33 0,50 0,33 0,25 0,25 0,25 0,32 0,09

Lag Time (h) 0,08 0,04 0,04 0,04 0,04 0,04 0,05 0,02

AUC (?g.h/ml) 52,13 84,35 85,27 43,18 84,09 81,70 68,45 16,27

fW 51,00 109,00 101,00 74,00 91,00 92,00 86,33 19,08

B
PARAMETRO 1 2 3 4 5 6 X i D8

Kp (1/h) 0,68 0,96 0,75 0,80 0,83 0,93 0,83 0,10

T1/2 p (mln) 61,15 43,31 55,44 51,97 50,10 44,71 51,11 6,10

B(?g/ml) 24,46 31,99 35,34 43,01 15,07 19,99 28,31 9,47

KE (1/h) 0,19 0,24 0,20 0,28 0,06 0,15 0,18 0,07

T1/2E(h) 3,65 2,89 3,46 2.47 14,74 4,62 5,31 4,27

Cmáx (?g/ml) 12,87 20,30 18,32 19,78 16,71 14,30 17,05 2,73

Tmáx(h) 3,50 3,50 3,00 3,50 3,50 3,50 3,42 0,19

Lag Time (h) 0,50 1,00 1,00 0,67 1,00 0,50 0,76 0,23

AUC (?g.h/ml) 65,08 77,71 90,58 84,24 63,63 70,62 75,31 9,85

AUC1:AUC s 1.25 0,92 1,39 1,95 0,76 0,86 1.10 0,41

Cmáx s: Cmáx 1 2,30 1.47 1,55 0,89 1.77 2,90 1.81 0,64

T (días) 2,52 6,43 4,20 6,57 4,83 4,20 4,79 1,40
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TABLA 3.3.111: Parámetros farmacoclnéticos individuales y promedio con sus respectivos desvíos standard
obtenidos al analizar las concentraciones séricas (A) y lácteas (B) de tianfenicol
en función dei tiempo, trás la administración SC de 25 mg/kg a vacas en lactancia.

A
PARAMETRO 1 2 3 4 5 6 X i DS

Kab(1/h) 4,38 8,63 1,03 5,60 4,28 5,51 5,06 2,00

T1/2ab (mln) 9,40 4,82 21,54 7,42 0,71 7,55 10,00 5,37

B (ug/ml) 32,31 17,63 20,32 15,53 27,87 10,62 23,71 6,37

8 (1/h) 0,37 0,20 0,32 0,22 0,34 0,24 0,28 0,06

T1/2 8 (h) 1,87 3,46 2,16 3,15 2,04 2,80 2,60 0,60

Cmáx (ug/ml) 25,16 17,60 21,08 13,66 21,75 10,65 10,83 3,57

Tmáx (h) 0,67 0,67 1,00 0,87 0,87 0,67 0,72 0,12

Lag Time (h) 0,13 0,17 0,13 0,17 0,13 0,17 0,15 0,02

AUC (ug.h/ml) 66,29 52,43 50,08 43,63 61,30 53,41 56,17 7,33

fW 71,00 65,00 102,00 83,00 07,00 76,00 82,33 13,36

B
PARAMETRO 1 2 3 4 5 6 X t D8

Kab (1/h) 4,38 8,63 1,03 5,60 4,28 5,51 5,06 2,00

T1/2ab (min) 0,40 4,82 21,54 7.42 0,71 7,55 10,00 5,37

B (ug/ml) 32,31 17,63 20,32 15,53 27,87 10,62 23,71 6,37

8 (1/h) 0,37 0,20 0,32 0,22 0,34 0,24 0,28 0,06

T1/2 8 (h) 1,87 3,46 2,16 3,15 2,04 2,80 2,60 0,60

Cmáx (ug/ml) 25,16 17,60 21,08 13,66 21,75 10,65 10,83 3,57

Tmáx (h) 0,67 0,67 1,00 0,67 0,67 0,67 0,72 0,12

Lag Time (h) 0,13 0,17 0,13 0,17 0,13 0,17 0,15 0,02

AUC (ug.h/ml) 66,20 52,43 50,08 43,63 61,30 53,41 56,17 7,33

F(%) 71,00 65,00 102,00 83,00 07,00 76,00 82,33 13,36
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4.-  DISCUSION

La descripción del comportamiento farmacocinético de 
tianfenicol tras su administración intravenosa según un modelo 
bicompartimental coincide con la mayoría de los estudios sobre 
este antibiótico y su congénere, el CAP (Anderson 1983, Jan 
Fuglesang 1982$ Reiche 1984; Signorini 1986; Van Der Lee 1982; 
Guillot 1988).

El porcentaje de unión del TAP a las proteínas plasmáticas 
es inferior al binding proteico del CAP reportado por varios 
autores (Sisodia 1973a; Pilloud 1973; Nouws 1986; Suhrland 1963). 
Sin embargo existen reportes de valores similares (Davis 1972).

El coeficiente K12:K21 concuerda con lo reportado por
Sanders (1988) y por Dagorn (1990), no asi con los resultados de
Guillot (1988b) con coeficientes menores. El volumen del 

26

Los valores de distribución son similares a los comunicados 
por diferentes autores (Anderson, 1983; Burrows, 1986; Kroker, 
1985; Varma 1986; Sanders 1988; Signorini, 1986), no asi con 
otros trabajos que citan valores mayores (Archimbault 1987; 
Reiche 1984; Lavy 1991) o menores (Mercer 1978; Dagorn 1990; Kume 
1986; Adams 1986). El tiempo medio de eliminación coinoide con 
experiencias de otros autores con CAP (Javed 1984; Kume 1986; 
Jaffery 1982; Dagorn 1990; Kroker 1985; Guillot 1988). Existiendo 
también trabajos que citan tiempos más prolongados (Signorini 
1986; Adams 1987; Varma 1986; Sanders 1988; Archimbault 1987; 
Anderson 1983; Pi 1 loud 1973; Reiche 1984).



compartimiento central coincide con el presentado por distintos 
autores (Burrows 1986; Sanders 1988; Dagorn 1990), otros autores 
sin embargo, citan valores mayores (Anderson 1983; Van Der Lee 
1982; Lavy 1991) .

El volumen de distribución obtenido por los diferentes 
métodos está en el orden de algunos reportes previos (Signorini 
1986; Varma 1986; Adame 1987; Kroker 1985). Existen autores que 
citan valores menores (Sanders 1988, Anderson 1983) y otros que 
citan valores superiores (Van Der Lee 1982; Kume 1986; Nouws 
1986). Este parámetro es, en general, uno de los de mayor 
variabi1 idad.

Los niveles del antibiótico en leche son comparables con los 
comunicados por otros autores (Lavy 1991; Sisodia 1973). El 
tiempo medio de eliminaoión desde la glándula es superior al TXñ 
y coincide con el comunicado por Lavy (1991), al igual que la 
relación AUClsAUCs.

Tras la administración intramuscular de TAP, 1 a
concentración máxima es superior a la comunicada por varios 
autores que trabajaron con CAP (Nouws 1986; Sanders 1988; Tanner 
1985), pero, sin embargo es inferior a la comunicada por Lavy 
(1991) en su estudio sobre TAP en cabras. El tiempo medio de 
eliminación calculado ooincide con datos reportados por 
diferentes autores (Signorini 1986; Lavy 1991; Dagorn 1990; 
Guillot 1988; Sanders 1988); no asi con otros trabajos que citan 
vidas medias menores (Lavy 1991—TAP—; Kume 1986) o superiores 
(Burrows 1984; Guillot y Mourot 1987; Tanner 1985; Nouws y col 

27



1986). La biodisponibi1 idad es comparable con la encontrada en 
diversos trabajos (Signorini 1986; Lavy 1991; Dagorn 1990; Kume 
1986), encontrándose otros reportes con valores inferiores 
(Sanders 1988; Tanner 1985; Burrows 1984). En leche, los niveles 
de TAP, la concentración máxima y el tiempo de presentación de 
la misma coinciden con lo enunciado por Lavy (1991), mientras que 
la relación AUC1:AUCs es superior en nuestro caso. El tiempo 
teórico de retirada es menor que el calculado por Nouws (1986) 
para CAP.

Luego de la administración oral no se detectaron 
concentraciones mensurables ni en suero ni en leche, coincidiendo 
con diferentes autores (Davis 1972, De Corte-Baeten 1975-1976).

Los niveles séricos obtenidos tras la administración 
subcutánea son superiores a los reportados por Sanders (1988). 
El tiempo medio de eliminación caloulado es inferior al 
comunicado por otros autores (Dagorn 1990; Sanders 1988; Burrows 
1983; Anderson 1983). La biodisponibilidad lograda es mayor que 
la alcanzada por el CAP por esta vía de acuerdo a varios autores 
(Dagorn 1990; Sanders 1988). En leche se oomporta de forma 
relativamente similar que tras su administración IM; teniendo una 
vida media de eliminación desde la glándula más prolongada.

Ambas vias (1M y SC) cumplen con las pautas fijadas por Ziv 
(1978) para considerar al TAP como un antibiótico de fácil acoeso 
a leche. El tiempo teórico de permanencia en leche para la vía SC 
es 3.23 dias.

En cuanto a la infusión intramamaria en un solo ouarto, el 
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antibiótico difunde en mayor cantidad haoia los cuartos 
homo 1aterales que a los hetero 1atera1 es, como ocurre oon el CAP 
(Archimbault 1979; Ceryre 1979; Ziv 1974). Los niveles de droga 
en el cuarto medicado se mantienen 36 h, coincidiendo con Ziv 
(1973) y en los cuartos no tratados perduraron entre 8 y 12 
horas, tiempo mayor que el comunicado por Pepin (1981). Las vidas 
medias de eliminación desde la glándula son prolongadas. El 
tiempo teórico de retirada caloulado para el cuarto homolateral 
es 34.32 días y entre 6 y 9 días para los heterolaterales, no 
coincidiendo con Pepin (1981).

En la infusión en los cuatro cuartos mamarios los niveles de 
TAP se deteotan hasta las 24 h post-tratamiento. Las vidas medias 
de eliminación desde la glándula se encuentran entre 6 y 10 h.

Las dosis calculadas coinciden en general con las reportadas 
por otros autores (Archimbault 1980; Davis 1972; 1974; Milhaud 
1985; Knight 1981; Lamothe 1982).
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5.-  CONCLUSIONES GENERALES

5.1. - El comportamiento farmacocinético de tianfenicol en suero 
tras su administración intravenosa en vacas en lactancia, se 
ajustó a un modelo abierto de dos compartimientos»

5.2. - El grado de unión del tianfenicol a las proteínas 
plasmáticas a una concentración terapéutica de 15 pg/ml, fue 
relativamente bajo, 33 m 58 ± 2.73 7..

5.3. - Tras su administración intravenosa presentó una vida media 
de distribución (T'/j <x) corta, con un valor de 8.84 ± 4.34 min y 
una vida media de eliminación (T72 £?) también corta, 1.95 ± 0.55 
h.

5.4. - El volumen de distribución (Vdarea) con un valor alto, 
1404.18 ± 428.19 ml/kg, define a una droga altamente liposoluble, 
que se distribuye muy bien en todo el organismo.

5.5. - Las microconstantes de velocidad de pasaje entre los 
compartimientos central y periférico (K12, K21>, con una relación 
de 1.69, indican una rápida salida desde el compartimiento 
central hacia los tejidos, coherente con su volumen de 
distribución.

5.6. - Los niveles de tianfenicol en leche son elevados, con una 
concentración máxima (Cmáx) de 23.09 ± 3.12 pg/ml a las 2.5 h 
(Tmáx).

5.7. - El tiempo medio de penetración en la glándula (T/g P) 
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resultó corto con un valor de 36.58 ± 9.72 min y un tiempo 
medio de eliminación desde la misma (TH E) más prolongado que el 
TV 6, 3.62 ± 0.97 h, sugiriendo algún tipo de secuestro del 
antibiótico en la glándula.

5.8. - La relación área bajo la curva leche/suero (AUClsAUCs) de
1.72 ± 0.47 indica una extensa penetración del tianfenicol al
interior de la glándula.

5.9. - El tiempo de retirada para TAP tras su administración IV en 
vacas en laotanoia se calculó en 4.13 ± 1.13 dias, transcurrido 
ese tiempo no se encontrarán niveles de droga mayores a 0.1 ¿ig/ml 
en leche.

5.10. - El TAP no se absorbe tras su administración oral en 
rumiantes.

5.11. - Tras su administración IM y SC, los niveles máximos se 
obtienen a las 0.32 ± 0.09 y 0.72 ± 0.12 hj siendo estos 29.38 ± 
6.90 y 19.83 ± 3.57 pg/ml respectivamente.

5.12. - El tiempo medio de absorción (Ttfab) fue breve en ambos 
casos, 6.53 ± 6.25 y 10.09 ± 5.37 min para las vias IM y SC 
respect i vamente.

5.13. - Los niveles séricos se mantuvieron superiores a la CIM (25 
pg/ml) 5 horas después de la administracione SC.

5.14. - Las vidas medias biológicas (T¥ 6) fueron similares, 2.88 
± 0.50 y 2.60 ± 0.60 h, ambas más prolongadas que luego de la 
administración IV (1.95 ± 0.55 h).
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5.15. - Las biodisponibi1idades IM de 86.33 ± 19.08 % y SC, de
82.33 ± 13.36 %, definen un oompuesto altamente absorbible.

5.16. - En leche se mantuvieron niveles terapéuticos de TAP 
durante 8 h, luego de inyectarlo por ambas vías.

5.17. - La concentración máxima en leche después de la 
administración IM fue 17.05 ± 2.73 ¿ig/ml y se alcanzó a las 3.42 
± 0.19 h (Tmáx), al mismo tiempo se obtuvo la Cmáx luego de la 
inyección SC, con un valor de 13.19 ± 3.47 pg/ml.

5.18. - Los tiempos medios de penetración (T< P) en leche fueron 
también muy parejos, 51.11 ± 6.10 y 41.97 ± 4.55 min. Las vidas 
medias de eliminación desde la glándula (T^í E) fueron 5.31 ± 4.27 
para la vía IM y 7.57 ± 4.47 h para la administración SC.

5.19. - La relación CmáxssCmáxl fue para la via IM 1.81 y para la 
SC, 1.57; y la relación AUCl:AUCs, 1.19 y 1.03 respectivamente, 
indicando ambas relaciones que el TAP es un antibiótico de fácil 
penetración en la glándula mamaria.

5.20. - El tiempo teórico de retirada calculado fue de 4.79 ± 1.40 
y 3.23 ± 0.86 dias para las vias IM y SC respectivamente. Es 
decir que tras la administración subcutánea se depura más 
rápidamente la leche de los residuos de tianfenicol.

5.21. - Tras la administración intracisterna 1 en un solo cuarto 
mamario se encontraron concentraciones en la leche de los cuartos 
no medicados y en suero entre 8 y 12 h, mientras que en el cuarto 
tratado perduraron hasta las 36 h. El TAP atraviesa fácilmente 
las membranas del organismo.
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5.22.-  Las mayores concentraciones se determinaron en el cuarto 
homolateral.

5.25.- Luego de la administración de TAP en los cuatro cuartos 
mamarios, las concentraciones se mantuvieron elevadas durante 24 
h.

5.26.- Los tiempos medios de eliminación desde la glándula (T% E) 
fueron 6.72 ± 1.37; 7.23 ± 1.84; 6.27 ± 1.50 y 9.70 ±3.38 en los 
cuartos AI, AD, PI y PD respectivamente, lo que los ubica dentro 
de una variación normal.

5.27.- Las dosis de ataque y de mantenimiento calculadas fueron
34.36 y 29.21; y 49.72 y 44.25 mg/kg para las IM y SC
respectivamente, oon un intervalo de dosis de 8 horas.
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5.23. - El tiempo medio de eliminación desde la glándula fue 8.63 
± 2.41; 3.70 ± 0.87; 5.91 ± 5.39; 4.51 ± 1.99 y 4.75 ± 4.09 h, en 
el cuarto administrado (AI), PI, AD, PD y suero respectivamente.

5.24. - Se clacularon 34.32, 6.86 y 8.67 dias como tiempos
teóricos de retirada. El TAP es secuestrado por el tejido 
mamario.

Como conclusión final, el tianfenicol, es una buena opción 
para reemplazar al CAP en medicina veterinaria. Es un antibiótico 
que se distribuye ampliamente en el organismo, llegando oon 
facilidad a leche, en la cual alcanza muy buenos niveles y con 
vidas medias de eliminación más prolongadas que en suero. Y 
fundamentalmente, goza de una ventaja con respecto al 
cloranfenicol, no produce aplasia medular irreversible.
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