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RRSUNE!l, 

Con el u•o de la turazolidona (Fz) se h&D reportado ai¡ 

1:101 de toxioidad oon cubios hematol6gioos y eind.rollea homo­

rr'4riooa en laa diterentea eepecise d0116atioas1 como en el º! 

.. de ternero• 1 eve• prinoipal•ente, a exoepoi6n del cerdo 

en el que ha •ido poco estudiado. la por ello que 11 realiz6 

este trabajo. 

Se utiliaaron 15 oerdoa de 90 d.!as de edad·, diTididoa en 

tres erupo11 se le• adlliniatr6 turazolidona en el aliaento, 

a ezoepoi6n del grupo I (control)¡ al ¡rupo II ae 11 di6 Ull& 

oonoentraoi6n de 300 PPll de Jl'm por 175 diae 1 al grupo III 

wia oonoentraci6n de 300 JJlll de P1 por 35 d.!ae. 

Se utiso UJl análieia de varianza oomo apoyo eatadiatioo 1 

dando un eteoto no si¡ni!ioativo de grupo ni de la inhraooi6n 

¡rupo - aueatra en ninguna variahle (P<.0.05), solo e.feoto 

ai¡ni:tioativo del tiempo sobre lae variahlee (P(0.01). 

Se realizaron cuatro mueetreca aangu!neoe a 101 dias O, 

36, 71 1 175 del experimento, oon la finalidad de encontrar 

cambio• en las constantes h•ltioae¡ ain Mibargo no se obee_!'. 

T6 ningun efecto sobre loa valorH de dicha• oonatantea, esto 

ea debido probahlnente a que ae menciona cierta reeietenoia 

de aeta eepaoie a autrir alteracionGe hemltioas con sobredo­

sis de furazolidona. 
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IITRODUCCION. 

Ei uso de los ni trofuranoa oomo aientes quiaioterap6ut.!, 

0011 en el tratamiento de enferaadadH tanto en el bOfllbra come 

en animales d01ll6sticos ha aido desarrollado en las últiaaa dj 

cadaa, ain embargo ea tiene oonociaiento que eetos coapuestea 

datan del si¡lo XVIII ( 17). 

Lea ni'trofuranoe aon o011puestoa nitrofuraldhe!diooa •iJl.­

t6ti oos con Wl grupo nitro (N02) colocad.o en la pooioi6n oia­

oo del anillo furan, aiendo esto lo que confiere la actividad. 

antimicro'al.ana a aatog fi.niacoa, su toxioidad, funoi6n fie1o­

l6¡1oa y loe resultados de ueo olfnioo están dados por las O,! 

denaa adioion&l.ea en la poeici6n doe del &rúllo !ura.n(10,12). 

Su aoo16n de amplio eopectro contra loe microorganifll!IOB es 

be.oterioat¡tioa aunque &l¡unos nitrofuranoe en grandse ooace,a 

traciones aon baoterioidas, r.J.¡unee de ellos OODIO en nitroru,:: 

!uril metil-eter y la ni!uroxina posean propiedades fungicidas 

oonsiderablea ~ etros tienen actividad antiprotozoaria OOllO la 

ni trofurar.ona 1 furazolidona, nihidrazina y la nifuro:dna. Su 

efectividad bacteriana eet¡ baaada en la interferencia de la 

utilizaoi6n de loe oarbohidratoa para la e!nteeia de onerc!a 

y en el debilitamient1 de la pared celular de la bacteria jo­

ven, provocando au elongaoi6n1 debido a este doble 11eoan1111110 

inhibitorio ae puede dar el amplio eapootro antimiorobiano a~ 

priaiendo el desarrolle de autantes resietentee (17). 
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In ceneral loa ni trGfnran•s •on 0011pue11to. ligeruumt• 11!. 

lu.lil.t• en a.gu11 t> aoei te dt oaoahude. Loa ni trofu.r&1101 BOD r! 

picialllent• destruidos • •etabolizadoa por todos loa tejido1 a 

1xoepci6n de l~ •&ll€I'•, 11 ha peneado qua la raduooi6n del 

crupo nitro ea un paso inioit.l. en la de¡radaci6n de 101 u.itl'.!?, 

furano&, 111. exc1·eci611 dei e11to11 11 travé11 de la orina y lru he­

OH varia da acu.erd.o al ni trofurano ad.Jlliniatrado y a la eep ... 

oit en que ae d~t•na1na, Puede presentarse toxicidad 11 aon 

&dmini atrad.oi.; <lr: do ei s a.l hlil pruentandoee oomo eignoa •'ª PI',2 

sinenteo¡ Wl~ dopreaión an ol oreoimiento¡ oa1aiaf di1turbios 

oou.l.u-ea, neurLia periférica, hipereenai bilid.&d.J aspermia y 

cambio¡¡ en he I:· a.ndulu adrenales ( 10 1 17). 

Dentl'CI de l•Erh grupo d.~ fá...,...a.ooe u encuentra 111 !ura1ol! 

ciona :S-( 5-ni t:n>-2-:tur!urilidono )-uino-2-o:r:uolidona, la oual 

u un polvo aaarillo ori•h.lino inodoro e inioial11ente in•hl 

do pero deepuee 11111ar¡o¡ 11 pract1oamente insoluble en agua, • 

etanol y aolventee orgániooe, posee acoi6n 1J1tibaot1riaDa priB 

oipalmente contra bacterias oomo §• ~' Sa.lmonella !J;E y st .. 

ph¡lococcue !J.?l?.I las bacteriaa de los generos Pseudomona _!!.Ef 

1 Proteue ~ '°n resistentes a la aoci6n de la furaiol1dont.. 

TU1bien ~o••• acci6n antiprotozoa.ria pero en menor ¡-rada, pr1B 

oipal•ente contra los c6neroe Bimeria .!,P21 Hexam1ta ~' ~ 

~ .!!ll y Triohomona .!Ei• Su tonu. de actuar contra las bao­

hriaa H por 1nh1 b1oi6n del metabolismo de loa carbohidrato1 

en la c¡lula bacteriana, se absorbe pobremente en el traoto 

caetrointeetinal, aembranae muooeas y piel intaot11. Su bio -
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tranBfomaci6n y exoreci6n ea rlpida no aoumulwdoee la dro¡a 

en loa tejidoa, a exoepoi6n de la aa.n&r• donde eolo tra.naito­

riaaente ae ven nivelee bajoo¡ en 01rdoe la u:orec16n de la 

furazolidona en adlllinietraci6n or~ e& de apro.Limadamente 30 

minutos o menos. Su aotiYidad antir.iorobiana •• Te reducid& 

en presencia de plaem~, ••~ro, pua s leche (10 1 12,15,17). 

Debido a eua oaraoteríetioae s.ntimiorobianaa la turazoli 

dona ae usa principalmente en el trataaiento de enf oraedades 

¡astrointestinalea aai tambien oo~o promotor del areci•i•nto 

en cerdo&, tern.,rori y 1nes, s:•f.rndo &r. éstaei ultiaat ueada e?: 

el tratamiantQo de enfcH'\1161'.iade!l oor11c \ifoidea. 1 p!f.r11.t1.f'oidea y 

enfermedad or6uioa respiratori~. bn cordoe oomo promotor del 

crecimiento se da en el alimento ~. llllit concentraoi5n de 100 a 

500 gr por tonel~d•r por otr~ p&rts, la furazolidon~ eo utili 

aa •n oonoentraoionee de 500 er por tonelada par& el tratamie~ 

to de enfermedades d•l tracto ¡astrointeetinal come aalmon1-

losis y 0011 ba.oilosia. ~ forma t6pioe la furai&olidon• H e!es; 

t1va en el trataiaiento de quO!lladuras y heridas de la piel pri~ 

oipalmente en equinoe, en perroe •• usada on deraatosia baot! 

rianaa no e•peoífioaa 1 en Tacas •• efeot1Ta por vía ooular 

en el tratamiento ds la querntoconjuntivitie infecciosa oau-

11ada por lCorru:ella ~· Se reporta que hay signos de to.Lio_! 

dad por aobrodoeis o por uso en período• proloJl8adou do t1811t­

po adJainietrandoae por Tia oral, loo ofeotoa por lo general 

deaapareoen cuando ae deja de admilllstrar (3 14,12). 
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La fu.razolidona utilizada combinada con cloranfenicol en 

auatitutoa d1 leche en becerros y cerdos proTooa problemas 

o1tol6giooe (rup~ura de cromoao~as) in Titro 1 parcialmente in 

viTeo 

intre loa efectos t6xicoe de la furazolidona, en ratas se 

ha observado d111111inuci6n del peeo testicular y alteraciones en 

la eepe:rmato~énesis cuando ae administra en 11 alimento a una 

oonoentraci6n de 0.040~ a 0.1% por 30 d!as, en hembrae la fu­

razolidona proTOoa una de¡1neraci6n de las células de la gra­

llllloaa del fol!oulo ovárico, en aaboe sexos e1 preaent6 atr<>­

fia de la mucosa gástrica a las mismas concentraciones (9). 

En becerros la toxicidad dada por la furazolidona ee ••­

nifiesta como un síndrome hemorrágioo (diatesis hemorr&gica) 

con alteraciones hematol6gicae¡ puede presentarse por una doa! 

ficao16n alta por pocoa d!aa (20 a 30 mg por kg de peso Tivo 

por 6 d!ae) o por doeia bajas por Tarios d!aa , inolusive ... 

aanaa (4 a 13 mg por kg de peso Tivo por 30 a 40 d!as). Loa 

becerros empiezan a mostrar dism1nuci6n de peso, espasmos t6-

niooa, petequias 1 e&n1rado de las muooaae 1 en gran parte del 

cuerpo, principalaente In todas laa aerosae, 1noontrandoae fa! 

ta de un factor de la coagulac16n, adem¡s de tromb:i.citopenia, 

leucocitopenia, eritrooitopenia, aumento del tiempo de coagu­

lac16n y baja en el conteo de plaquetas, estos cambios debi -

dos a un disturbio de la m6dula 6aea ya que 01 ha observado 

l.lna marcada hipoplaeia de 6sta¡ otras lesionee que ea preeer>-
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tan son una de¡eneraci6n ¡:r•H del hÍ¡ado y una 11aroada nefro­

aia (3,6,7). 

In pavoa a loe que se lu d16 furazolidon.a c011binada con 

el alimento a raz6n de 500 ppc a 700 Pl* en diferentes etapas 

de 1u vid.& 81 obHl'TÓ una hepatitis con fi broéi1 portal t in -

olueiones intraoitopla11111,tioae en htpatocitos¡ en un 75% de 101 

oasoe se di6 d.ilataci6n ventricular, la presi6n sanguínea, el 

ritmo oardÍaco y las proteínas plasmáticas totales tendieron a 

bajar de sus niveles normales (8,14), 

'.Sil polloe aa lii~ron eib"l'lOo de toxicidad en dosi• que van 

de 20 a 80 m¡ por de peso viTO por 5 & 10 dÍae¡ eetoa son pri! 

eipalmente angustia respiratoria, descarga nasal aouoaa, jadeo, 

1omnoltncia., paso tambaleante y eeoalofrios. En el plasma la 

coneentraci6n de proteínas totales, ol colesterol y 11 sodio 

daorecan aignifioativ11Jnenta y el potasio aumentar hay dilata -

oi6n del coraz6n al igui.l. que en pavoa, hemorr,giae petequial•• 

en el epioard.io e hígado, hiperplasia glemerular y congest16n 

renal¡ en cerebro ae ve atrcfiay degenerao16n de las ohlulas de 

Pw.itinje, tW11b11n ee obserYa una marcada degenerao16n de los 

túl:uloe eem1n1feroa di loe testículos, Se ha visto que con do­

eia de 40 m¡ por kg de pese vivo por 5 dÍao se inhibe la activ1 

dad de la monoamino oxidasa aument!Uldo la conoentrao16n de 5 -

hidroxitrlptamina en el cerebro causando anore.tla • int1rfiri•,e 

do con la ut111~aoi6n de tiamina (1,8 1 11). 

Ha.y pecas referencias de toxicidad en cerdoa pr.ovocada por 
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la tu.racolidona, a doaie elevada• (mayor•• de 20 ag por kg de 

peso vive) ae prea1nta toxicidad &&Ud& mani!eatando.t por ina­

petencia, hiperaxoitabilidad, !alta da ooordinac16n, ataxia 7 

convulsiones t6cloo-o16nioa11, pudiendose confundil7 oon al¡unaa 

enfermedad•• nervioeu como la de !ujezky 1 111en1ngitis produo1 

da por Streptcoocoua ~ ti~ g (3,4). 

Considerandc' loe ehoto1 nocivos que produce la !ur1u~oli .. 

dona en las diferentes eapeoiee al ser tratadae_oon distintas 

oonotntraciones del !6.niaco y en virtud de que este medicamento 

ee 9111plea como agente preTentiYO (prOllotor del oreoimiento) y/o 

curativo de problemas intestinales en cerdoe, ae prob6 en esta 

e1peoie una cono~ntraoi6n de 300 PPI' adicionada en el alimento, 

por per!odoa de 3) y 175 d.!as , con el objeto de dttermin~ la 

preeenoia da cambios h111D~tol6giooa en cordas y relacionar la 

presencia de dichos cambios en los cerdos tratados con furazo­

lidona ~n la posible partioipaoi6n de eata oO!llo oauaante de · 

esto a, 
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OBJE:TIVOS. 

- Determ1nao16n d• la preaenoia de oaabi.01 hematol6¡1coa 

en cerdos prepuberea tratados con !urazolidona a una oonoen -

traoi6n de 300 ppa ad.1 oionadas en el alimento por períodos de 

35 7 175 dia11. 

- Relacionar la presencia da los cambios heiaatol6g1ooa en 

loa oordoe tratdos, con la poei'bl• partioipao16n de la tura•! 

lidona o prod11oir dichos oambioa. 



- 10 -

UATERIAL Y MBTODOS. 

Para este trabajo •• utilizaron 15 oerdoa híbrido& maobos 

sin oaetrar, de tre• ••sea d• edad, vacunados y doaparaaitado•, 

loa cuales se dividieron al azar en tres grupos de oinoo uú­

malae oada uno (I,II,III}, ae alojaron en casetas con corral•• 

de piso d• cemento, bebederos aut0;¡¡itioos y comederos de cenz•E. 

to. Laa inetalacionea eat¡z¡ ubicadas en el Departamento de Pr.2, 

ducci6n Animal Cardos de la Facultad de Medicina Veterinaria 

'1' Zootecnia d• h U.N • .l.M • .l los animales se les tom6 una Prl 

mera muestra de sangre previa al inicio del tratamiento madi~ 

te la t'onioa doecrita por Vaillacour (16). Todas las muestras 

fueron enviadas lil laboratorio de PatologÍa Clínica del d•P&! 

t1mento de Patolo¡ía de la F.11!. v.z. de la U.lf.J..K,, donde se 

deteI"llino el% da hBlllatoorito (t•cnica de microh1MDatoorito)1 

gr de hemoglobina /100 ml de e~~· (método deneim6trico)1 ¡r 

de proteínas plaemiticaa /100 ml de plalllla (a&todo refracto -

1116trico)1 "!>de concentraci6n media de hemoglobina globular 

{C.M.H.O,){BbRt 100 • ~ C.11.H.G,)1 leucocitos /mm3 (16cnioa 

del haaooit6metro) 1 el conteo diferencial de leuoocitoa (fr.2, 

til sangu!neo). 

De ea toe ¡rupoa, el I ee u til 1 a6 como testi¡o al ou&l. ae 

le di6 alimento de crecimiento daran~• toda la fase e.xperime~ 

tal, a 101 ¡rupoa II '1' III H lH admin1etr6 ali11ento de cr.­

oimient• aeaolado oon una sal pura de furazolidona+ en una ºº.!! 

oentrao16n de 300 ppni (0.030 ~) du.rante 35 d.!as. El d.Ía 36 de 

+ ISQUI)!, S.i. de c.v., ~~rico, L.?. 
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iniciado el experimento ee tom6 lU1 eegundo mueetr99 de •IUlZl'• 
para medir la1 constantes bematol6¡ica1. Kl ¡rupo II continu6 

con la oonoantraoi6n de 300 ppa de furazolidona en ol alimen­

to hasta el final del experimento (175) 1 el ¡rupo III rooil:d.6 

alimento ein fura~l1dona durante loe lil.ti•oa 140 d.ías, eep.­

rando que hubiese rsgreei6n de &lgun e1gno do toxicidad ei ea 

que llegara a preeentAree. Todo• loe aniaalee fueron ean,cra -

d.Ds nun11111ente el d.ía 71 ( 3er. muutreo) 1 finalmente el d.ía 

175 del e.xperimento (40, muestreo) para medir lae constante• 

bematol6gi cu, 

Cuadro 1.- D:l.atribuci6n, duraci6n y dos1!1cao16n de !urazolid~ 

na en el alimento en cerdee de 90 d.ias de edad. 

No, de animales Tiempo 

Gpo I 5 175 d.tae 

Gpo II 5 175 d.ta1 

Gpo III 5 35 d.1&1 

t(O d.tae 

Tr&t!lllliento en el 

alimento 

Sin turasolid9Dfl 

300 PJa de furazol!, 

dona 

)00 PJlll de tura sol!, 

dona 

Sin furar.olidona 



- 12 -

Preparaoi6n ~ alimento. 

Para la alimenhoi6n de loa aniaalea de loa ¡rupoa upe­

ri•entale1, e.x:oopto el control, H utiliso W1• raoi611 d• ali ... 

•ento oonoentrado para cerdos en crecimiento al que se le ad! 

oion6 300 gr por tonelalla (300 ppra) de !urazolidona me1oland~ 

se hoao¡entameat6 con una •ioromeaoladoril' oon capacidad de 

40 kg que se encuentra en el DepartlUQento de Rutrio16n dt la 

F.K,v.z,, el alimento se mozcl6 du.rante 20 minutos tal y oomo 

lo realiao Zel'llloño B.A. al DUJ'llinietra:r !urazolidona en &Toa 

( 18) • 

.Anll1 e1 e afltad!eti oo. 

Para evalue.:' el efocto de la fura11olidon1. en 101 d1at1n-­

toa trataaientoe a lo lar¡o del ti0lllpo, se utilim6 un anili -

sia d• Taria.zu:a coz¡ un modelo tactori&l 3 :x. 4 con interaooi6n 

1 bloquea anid.t.doa. &J. modelo ae detalla eneeguidal 

Yijke •La 11 j,k,e, eaiaa obaerraci6n de la varianza de reepu•.! 

ta. Considerando COIDO reapueeta a laa d1atintaa •ed1-

o1onH d• la bio.etria heaUioa, una a la vu. 

• • ••d1a c•n•ral. 

G1 • eteoto de tratamiuito. 

Tj • efecto del ti .. po (•ueatra). 

I Eureka s. Howts Co. Inoorporated 1 Silvor Creek, N.T., U,3,!. 
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(O-T)1 j • e!eoto de la 1nteracc16n tr&t .. iento - aueetra. 

Coic(i) • efecto indirl.dual de oerdo, anidado en grupo de trat~ 

aiento. 

liJke • error al1&tor10. 
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RESULTADOS. 

Con 101 datoa obhnidoe se dan los pl'Olledioe por Cl"lpo 

por auestra (ti1apo) ¡rafioindou el% h•atacriio (¡rUio111 1)1 

¡r de hemo¡lob:ina /100 ml de sangre (rráfioa 2) ¡ gr d• prote,! 

naa plasaátioae /100 ml de suero (¡ri.t'ica 3)¡ ~de la oonoen­

trac16n de hno¡lobina rlobular media (¡r6.rioa 4)¡ •l número 

de leuoocitos /!llm3 de ean~• (grifioa 5) ¡ el número de linfo­

oitoe /mm3 da sa.ngn (rrá.fioa 6) 1 el número de 111onooito1 /u) 

de 1an¡re (gr&.rioa 7)¡ el número de o6lulae segmentadas /am3 

de aangre {grt!ioa 8) 1 el número de c6lulae en banda /mm3 de 

sangre (grifica 9) 1 el número de eosin6filoa /rm3 de &&n¡"re 

(gr&!ioa 10)¡ donde no se observan variacionH muoadaa entre 

loe d.i!erentea grupos d.e trat1111iento con r11pecto al control. 

Unicamente en la grf.fioa 10 (eoa1n6filos) •e not& una Tariación 

por arriba de lo nonaal del nW.ero de aste tipo de 06lula11 en 

laa mueetrae de sangre de loe animale1 del crupo II (tratami~ 

to de 175 d!ae oon furazolidona) con respecto a loe domle gr.!! 

pos. ~demás en oaei todas las ¡r&rioa1 se nota una d.111111nuoi6n 

de los Taloras entre el primer 1 •l tercer muestreo en loe 3 

grupo a. 

~ realiaar 11 análiaie 111tad!at1°"', no 111 1noontr6 un 

e!ecte 8ignificat1vo de grupo ni de la 1nteraooi6n grupo -

muel!"tra o grupo - ·ti•po sobre ninguna de 1111 variablea anal.! 

nd.aa (P(0.05). Hubo un eteoto altamente llignifioativo del 

tiempo sobre todas lao variables analiHdae (P {0.01), excep­

to en oonoentraoi6n de hemoglobina 111edia globular 1 en linfo­

citos (P(0.05). 



Cuadro 2.- Promedios por grupo para ha variablea an&liHdH. 

Opo. 

I 

II 

III 

Ht H4!11oglobi.na 

~ gr/100 al 

di !!aOCN 

42.1 13.4 

42.4 13.5 -

41.3 

Prot. plas. 

gr/ 100 ml 

da au1ro 

6.7 

·---- •- 6~9------

c.11.a.o. 

31.6 

31. 7 

Leucooi toe 

X 11m3 

sangra 

18620 

18111 

Linfooitoa 

X o3 

11905 

-10090 

llonoo. 
X Sii) 

Ca. 19&11t. C1. brm. llttaino 

~ !!1113 % -3 % 111113 

sangre aangre 

541 5645 372 541 

640 6943 754 327 

790 6706 381 458 
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DISCUSIOJ. 

L& d.isminuo16n de 101 T&lorea d.e hflllatoorHo, proh!nas 

plasm,tioas, leuoocitoa, c6lulae lilegmentadaa 7 c6lulae en ba.J! 

da entre el primer 1 el tercer muestreo en todos 101 grupos, 

poai blflllente 111a debido a la aoo16n d1 un !aotor como el es -

tr6a t&l 1 oomo lo mencionan Benjamin (1978) 1 Co!fin (1981) 

(2,5). 

La T&ri ación observad& en el númere d.e eo11in6filo1 en las 

muaetrae de ea.ngre del ~po II posiblemonte oea.n dtbid.alil a la 

f&l ta de dato a ya qu~ en algunas mu1etraas no ae oncontraron 

eete tipo di º'lula• al realizar el conteo diferencial. 

La ausencia de algunoo aí'octo1 de la sobredosis de fura­

aolidona en loe v•lores hemáticoe en oerdo1 prepúberes obsel'­

Tadoe en e1t1 traba.jo concuerda oon lo mencionado por Schule~ 

burc (1984) (13). Ta que se confinia la posible resistencia de 

esta especie al efecto d1 dicha sustancia, no siendo igual, 

que en otras eepec1ea como en el bovino en al cual se pnaen­

tan graTes tranetornos hlll!!atol6g1coa asi oono síndrome h8111orr! 

g1oo severo 1 loa cuale han sido descritos por Ra,yaahi (1976), 

Hoffman (1977) 1 Schulenburc (1984) (6,7,13) 
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DISCUSIOI. 

~ el presente trabaje •e observ6 que en el cerdo prepQ­

be:r no ee preseutaron 01111b1.oa hematol6giooa cuando aon 11<>bro­

dolitioados oon taruolidona. 

Se oonf'i:rma la posible reeietoncia de oeta especie al efe~ 

to to:x.ioo de la turazolidona a una oonoentraoi6n de 300 p¡a 

adicionada en el alimento por un periodo de 35 1 175 d!aa, no 

presentando algana alteraci6n en los valores h111116tiooa. 

Se reooaiaiad& la realillacicSn de otros eetudio1 ei11ilare1 

para la ampliaci6n del conocimiento del posible e!eoto de la 

aobredoai1 de l~ furazolidona en esta eapeoie a diferentea •el! 

dH 7 diferente u.x:o. 
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