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CIENCIA Y TECNOLOGIA FARMACEUTICA
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OBIJETIVO:

La farmacocinética de la cefalexina administrada por via oral no ha sido
caracterizada en el equino. Dado que hay un gran numero de patdégenos equinos
gue son sensibles a este antibiodtico, llevamos a cabo un estudio detallado de |a
farmacocinética de una dosis oral Unica de cefalexina en yeguas y potrillos.

METODOS:

Se compararon las concentraciones plasmaticas de cefalexina en cuatro potrillos
lactantes y en cuatro yeguas secas. Se administré cefalexina monohidrato
(Cefoxidin®, Laboratorio Fundacion, Argentina) por via oral, en una sola dosis de 30
mg./Kg./pv. tanto en yeguas como en potrillos. Los animales se mantuvieron en
corrales empastados y los potrillos al pie de la madre con agua ad lib., y se tomaron
muestras de sangre venosa en la yugular cada 60 min durante 8 hs. La
concentracion de droga se estimd usando un estandar microbiolégico (halo de
inhibicion de una cepa de Micrococcus sp. luego de 24 h a 370). Microbiologia. La
concentracion de cefalexina en las muestras de suero se establecié con un método
microbioldgico de halo de inhibicidn de crecimiento bacteriano en placa
(Micrococcus saprophyticus FCVP92). Las bacterias se sembraron a una
concentracion de McFarlan’s #0.5. Para validar el método se usaron muestras de
suero equino o agua (1, 200, 1000 ml.) con concentraciones conocidas de cefalexina
standard (Laboratorio Fundacion, Argentina), que se sembraron en pozos de
sacabocados (diametro 6 mm , profundidad 2 mm). Los halos de inhibicion se
leyeron luego de 24 h a 37°C. Luego de la etapa de validacion se sembraron por
triplicado las muestras experimentales (200 ml) y se leyeron siguiendo el mismo
meétodo.



Los parametros kinéticos se estimaron usando un modelo monocompartimental y
ajuste mediante regresion lineal, y se confirmaron usando un programa de
optimizacion del ajuste.

RESULTADOS:

El analisis de los datos crudos sugirid que la biodisponibilidad de |la cefalexina oral es
mayor en los potrillos que en las yeguas secas. El analisis kinético demostrd que la
absorcion es mas rapida en los potrillos (kapotrillos=3.041 h-1) que en las yeguas
secas (kayeguas=4.103 h-1), y la eliminacion significativamente mas lenta
(kepotrillos=0.898 h-1; keyeguas=1.163 h-1). La concentracion maxima (Cmax) también
alcanzo un 50% mas en los potrillos que en las yeguas.
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Tabla 1. Concentraciones en suero luego de una dosis oral Unica de 30 mg/kg de cefalexina en potrillos y yeguas secas. Los
valores representan el promedio de 4 muestras.
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Figura 1. Niveles de cefalexina en suero en potrillos y yeguas secas luego de una dosis Unica de cefalexina oral. Los valores representan el
promedio de 4 muestras tomadas cada hora. El area Bajo la Curva en los potrillos es dos veces mayor que en las yeguas (AUCyeguas: 87,
AUCpotrillos: 151, calculada por integracién), y este incremento es estadisticamente significativo (p).



Parametro |Uidad | Yeguas (n=1) | Potrillos (14}
A ngml [3879+549 [67.59+3.00
3 L'h 0.23 +£0.02 0.21 £0.02
b h 2.98+0.19 324013
i pgml  |BSS5£1.1 1388+23

: h 1.00 + 0.0 1.00+0.0
AUC pg/ml. h [165.68 + 1553 |316.65 +26.9
toapgimr D 36 £04 4.9+0.5
boooginy [ 4406 59+£04

CONCLUSION:

La administracion de una dosis Unica de 30 mg/kg de cefalexina oral resulté en
concentraciones maximas inesperadamente elevadas. De un modo similar a lo
observado en humanos (Speight et al 1972, Oclander 1971), los valores de
concentracion maxima y tiempo medio de eliminaciéon hallados fueron mas
elevados en potrillos que en yeguas adultas.

El area bajo la curva luego de la administracion de una dosis oral Unica también
resulto significativamente mayor en los potrillos que en las yeguas. Las
concentraciones mantuvieron rangos terapéuticos (mas de 2 ug/ml) por 5.9 h en los
potrillosy por 4.4h en las yeguas. Su uso debe considerarse una opcion en aquellas
situaciones clinicas en que se encuentra un organismo patégeno susceptible.



