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il IMPORTANCIA DE LA ERB

La Enfermedad Respiratoria Bovina (ERB) es la enfermedad
mas comun y costosa del ganado bovino en todo el mundo.

PERDIDAS ECONOMICAS
POR ERB

Entre 650 y 750 millones de €/afo en
pérdidas por bajas, reducciéon del indice de
conversion y costes de tratamiento

79%
Menor peso de la canal (8,4%
menos) y menor calidad (24,7%)

Consecuencias importantes sobre el
rendimiento del animal, categoria de la canal
y calidad de la carne

21%
Medicacion y

75% de morbilidad en cebaderos y 50-70% TS

de todas las muertes en cebaderos

(1) De Chirase y Greene, 2001 (2) De Brooks et al 2009

ERB es una enfermedad multifactorial que implica los siguientes aspectos:

Edad
Anatomia
Procedencia

ANIMAL

PATOGENOS PRACTICAS
Mdltiples agentes DE MANEJO

bacterianos Condiciones de alojamiento
- . . 7 Estado vacunal
viricos implicados ﬁ 0 m

Manejo de los animales

Medidas de bioseguridad
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PATéG E N OS Mannheimia haemolytica BHV-1
BOVI N OS Pasteurella multocida PI-3V

Histophilus somni BRSV

Mycoplasma bovis BVDV



ERB puede clasificarse en 4 grados de gravedad creciente. Este sistema de puntuacion
puede ayudar a los veterinarios a predecir el prondstico y aconsejar sobre las mejores
decisiones a los productores de bovino.

INDICE CLINICO Y PRONOSTICO DE CASOS CLINICOS DE ERB DE LA UNIVERSIDAD DE WISCONSIN

Secrecion nasal

Secrecion ocular

Posicion de la

Mdltiple inducida

secrecion ocular

secrecion bilateral

Ninguna Simple inducida 0 espontanea Mdltiple espontanea
escasa/ocasional
Poca cantidad de Secrecion mucosa Secrecion
Ninguna secrecion unilateral bilateral, turbia o mucopurulenta
turbia excesiva bilateral copiosa
. Pequefia cantidad de Cantidad moderada de  Secrecién ocular
Ninguna

intensa

Posicion normal

Sacudido de orejas
o de cabeza

Ligero descenso
unilateral

Ladeo de la cabeza o
descenso bilateral

cabeza y orejas

Temperatura
rectal (°C)

<38,3 38,3 - 38,8< 38,8 - 39,5< >39,5

(3) De McGuirk et al, 2008

Enfermedad clinica
irreversible

Enfermedad clinica
no compensada

Enfermedad clinica
compensada

Enfermedad subclinica

Frecuencia respiratoria <45 RPM

FR>60 RPM FR>60 RPM Disnea intensa y cianosis

LDH>1,5 mmol/L

Apetito reducido Lipt)e el

Concentracién LDH, normal LDH casi normal

Prondéstico favorable
si se aplica tratamiento
antibiético

Prondstico desfavorable
(muerte en 24 horas)

El prondstico depende de
la rapidez del tratamiento

Pronéstico muy favorable

1 - LDH: lactato deshidrogenasa. (4) De Lekeux, 2007

(1) Se explora individualmente a los terneros alojados en corrales y se les asigna un indice clinico de 0 (normal),
1 (variacion o ligeramente anormal), 2 (anormal), y 3 (muy anormal) en lo referente a temperatura, secrecion
nasal, tos y secrecion ocular, y posicion de las orejas. Se considera que los terneros con un indice respiratorio
total > 5 o con 2 criterios tienen enfermedad respiratoria (McGuirk, 2008). Si hay menos de 20 terneros, se
puntuan todos. Para grupos mas grandes se evallua a una muestra representativa de hasta 50 terneros.

>

(2) El complejo respiratorio bovino (CRB) puede clasificarse en cuatro grados: Grado 1, enfermedad subclinica;
Grado 2, enfermedad clinica compensada; Grado 3, enfermedad clinica no compensada; y Grado 4, enfermedad
clinica irreversible, que amenaza la supervivencia del animal. La mayoria de los animales afectados por CRB se
clasifican en Grado 3. En estos casos es muy probable que haya lesiones irreversibles en los pulmones.



CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
DE LA TULATROMICINA

Tulatromicina o e
Intermedio

Para tratamiento y metafilaxis de la 32 Suscaptibie .

enfermedad respiratoria bovina (ERB) 16 La tulatromicina

asociada con Mannheimia haemolytica, es uno de los

CML, (Hg/ml)

Pasteurella multocida, Histophilus 4 pocos antibidticos

somni y Mycoplasma bouis sensibles a la 2 con indicacion

]tj‘latromlc,ma' . : 1 respiratoria contra
a mayoria de aislados son sensibles 0.5 .

a la tulatromicina de acuerdo con los 0.25 Mycoplasma bovis

puntos de corte del CLSI (Clinical and 0

Laboratory Standards). Pm Mb Mh Hs

(5) De Evans (2005)

Espectro de eficacia en ERB de una seleccion de medicamentos
comercializados en Espafia de acuerdo con su SPC.

Mannheimia Pasteurella Histophilus Mycoplasma
haemolytica multocida somni bovis
TULISSIN 100 S S S S
TILDIPIROSINA 180
GAMITROMICINA 150
TILMICOSINA 300
FLORFENICOL 300
AMOXICILINA 150
OXITETRACICLINA 200

Indicaciones registradas en ERB
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Tulatromicina

Absorcion rapida y extensa
. T max: 0,5h en plasma
. Biodisponibilidad SC: 90%

se caracteriza por una
rapida absorcion desde

el punto de inyeccion,
distribucion hacia los tejidos

yuna ell.mlnaczon lenta, lo q/ue Amplia distribucién (extra e intracelular)
proporciona una acumulacién « Volumen de distribucién (iv): >10 I/kg

l d £ oz ll’ . Concentracion en tracto respiratorio: 100 veces
elevada y concentracion atta mas que en el plasma

del farmaco en los pulmones.

Lenta eliminacion

. 2/3 por via digestiva y 1/3 por via urinaria

. Semivida de 4 dias (plasma) a 11 dias
(tracto respiratorio)

Los estudios revelan que una sola dosis
de tulatromicina es efectiva para

el tratamiento de la enfermedad
respiratoria y para la prevencion de
desarrollo de la enfermedad respiratoria
en bovinos con riesgo elevado.

(6) De FOI, 2005 (7) De Godinho, 2005



Concentraciones
de Tulatromicina
mucho mayores y
mas persistentes
en el tracto res-
piratorio que en
plasma.

(8) Foster et al. (2016)

Ademas, la
tulatromicina
muestra efectos
antiinflamatorios
e inmunomodula-
dores interesantes:

(9) Fisher et al. (2013)
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El efecto inmunomodulador no altera la respuesta
inmunitaria normal

Potencia la accion de los macrofagos ayudando a eliminar
las infecciones mas rapidamente

Degranulacion y apoptosis de los neutroéfilos potenciadas

Inhibicion de la produccion de citoquinas inflamatorias

EFICACIA CLINICA DE LA
53 TULATROMICINA

Se han realizado multiples estudios sobre la eficacia clinica de la tulatromicina frente a ERB.

COMPARACION DE LA TULATROMICINA CON PLACEBO

Posologia tulatromicina: una sola dosis de 2,5 mg/kg PC por via subcutanea.

TRATAMIENTO DE ERB ESPONTANEA
Numero de terneros: 474
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a,b: diferencias significativas (p= 0,002).

10

USO DE TULATROMICINA EN METAFILAXIS
NUmero de terneros: 801
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EFICACIA CLINICA DE LA
53 TULATROMICINA

COMPARACION DE LA TULATROMICINA CON OTROS ANTIBIOTICOS

} 1- Comparacién de la eficacia y relacion coste/eficacia de la tilmicosina frente a la tulatromicina como
antimicrobiano para metafilaxis en lotes de engorde bovinos con riesgo moderado para ERB.

Grupo tilmicosina
(10mg/kg SC)

Grupo Tulatromicina
(2,5 mg/kg SC)

Valor P Referencia

N° de animales 2250 2244 <.0001 (11
(estadisticamente Van Donkersgoed
Primer tratamiento ERB 14 3 significativo) et al., 2008

} 2- Eficacia comparada de la tulatromicina y tildipirosina en el tratamiento de infeccion experimental
con Mycoplasma bovis en terneros.

Lesiones Comportamiento PC al final del estudio

pulmonares (%)  deprimido (% dias) (media en kg) Mortalidad  Referencla

Tulatromicina 67,62

0,0%2

Tildipirosina 12 4b 65,7° 8,3%?® Bar‘tra(z:nz,)ZOIG

Suero 23 17,9 62,3 12,0%®"

valor P p=0,0079 p=0,0486 p=0,0112 p=0,0477

3- Evaluacion de la eficacia terapéutica y seguridad de la tulatromicina en terneros de cria con
ERB indiferenciada en tres ensayos de campo:

Curacion clinica (%) 60 dias después de la implementacion del tratamiento

Estudio 1 Estudio 2 Estudio 3 Referencia

Tulatromicina 78%:? Tulatromicina 79,7%¢ Tulatromicina 72%:®

Valores con superindices no comunes son distintos (p< 0,05). m 57,3%9

Se demuestra que la tulatromicina es significativamente mas efectiva que el florfenicol o la
tilmicosina en el tratamiento de ERB en terneros de cria en condiciones de campo.

} 4- Eficacia de la tulatromicina frente a enrofloxacino para el tratamiento inicial de ERB en terneros
de engorde.

Exito terapéutico inicial Referencia
Localizacion 1 Localizacion 2
Tulatromicina (2,5 mg/kg SC) 87,9% 80%
(14) Robb et al., 2007
Enrofloxacino (12,5 mg/kg SC) 70,2% 62,5%

Valor P p=0,009 p=0,031




USO DE TULATROMICINA EN
METAFILAXIS

La tulatromicina es uno

de los pocos antibiéticos Indicaciones registradas para ERB Tratamiento Metafilaxis

registrados para aplicacion TULISSIN 100 S S

en metafilaxis para ERB. TILDIPIROSINA 180 s Prevencion
GAMITROMICINA 150 S S
TILMICOSINA 300 S N
FLORFENICOL 300 S N
AMOXICILINA 150 S N
OXITETRACICLINA 200 S N

CRITERIOS PARA LLEVAR A CABO LA METAFILAXIS Cuando la morbilidad supera

el 10% (conocida como ‘tasa

de ataque’) durante 2-3 dias

La metafilaxis es una opcion potente reconocida para el consecutivos.
control inicial de brotes de ERB. Sin embargo, se trata de una

decision compleja que equilibra los riesgos para la salud y el

uso excesivo de antimicrobianos.

Tanto como sea necesario, lo menos posible”

(15) From Edwards, 2010
(16) From Smith et al. 2001

TULATROMICINA
58 CLASIFICACION UE

Ceftiofur Tildipirosina Gamitromicina Tilmicosina Florfenicol Tulatromicina

Los macrolidos (incluyendo la tulatromicina,
tildipirosina y gamitromicina) pertenecen a la
categoria C de la clasificacion EMA: Categoria C
«Precaucion» (categoria intermedia) mientras que
ceftiofur pertenece a la Categoria B «Restringir»
(anteriormente clase critica de antibi6ticos).
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Tulissin 100 mg/ml solucién inyectable para bovino, porcino y ovino. Composicién: tulatromicina 100 mg/ml. Indicaciones: bovino: tratamiento y metafilaxis de la enfermedad respiratoria bovina (ERB)
asociada con Mannheimia haemolytica, Pasteurella multocida, Histophilus somni y Mycoplasma bovis sensibles a la tulatromicina. Establecer la presencia de la enfermedad en el rebafio antes del tratamiento me-
tafilactico. Tratamiento de la queratoconjuntivitis infecciosa bovina (QIB) asociada con Moraxella bovis sensible a la tulatromicina. Porcino: tratamiento y metafilaxis de enfermedades respiratorias de porcino (ERP)
asociadas con Actinobacillus pleuropneumoniae, Pasteurella multocida, Mycoplasma hyopneumoniae, Haemophilus parasuis y Bordetella bronchiseptica sensibles a la tulatromicina. Establecer la presencia de la
enfermedad en el rebafio antes del tratamiento metafildctico. Solo debe usarse si se espera que los cerdos desarrollen la enfermedad en el plazo de 2-3 dias. Ovino: tratamiento de las primeras etapas de podo-
dermatitis infecciosa (pedero) asociado con Dichelobacter nodosus virulento que requiere tratamiento sistémico. Contraindicaciones: hipersensibilidad a los antibiéticos macrélidos o a algln excipiente. No usar
simultaneamente con otros macrélidos o lincosamidas. Advertencias: ovino: en el pedero sera preciso también otras medidas de gestion del rebafio (p.e entorno seco). El tratamiento antibiético del pedero benigno
no se considera apropiado. La tulatromicina mostré una eficacia limitada en ovejas con signos clinicos graves o pedero crénico, y por tanto, solo se dard en una etapa temprana del pedero. Precauciones: basar
su uso en pruebas de sensibilidad de las bacterias aisladas del animal y si no es posible, en informacién epidemioldgica local. Posibilidad de resistencias cruzadas en su uso fuera de FT. En la administracién evitar
la exposicion accidental en ojos y piel. Si se produce, lavar inmediatamente con agua limpia los ojos y agua y jabdn la piel. En caso de autoinyeccidn accidental, consultar con un médico. Reacciones adversas:
bovino: dolor pasajero e inflamaciones locales en el pi muy frez:uentemente, que pueden persistir hasta 30 dias. Las reacciones patomorfoldgicas en el pi (congestién, edema, fibrosis y hemorragia) se observan
muy frecuentemente, aproximadamente, 30 dias después de la inyeccidn en bovino y porcino. Ovino: signos transitorios de molestia (sacudidas de cabeza, friccion del lugar de inyeccién, caminar hacia atrds) muy
frecuentemente después de Ia admlmstracmn im que remlten en pocos minutos. Gestacién y lactancia: No ha quedado demostrada la seguridad. Usar Unicamente de acuerdo con la evaluacién beneficio/riesgo
efectuada por el veterinario. I y via de istracién: 2,5 mg de tulatromicina/ kg pv bovino via sc, no adminstrar mas de 7.5 ml en el mismo punto de inyeccién, porcino: via im, en el cuello. Dividir
la dosis en distintos puntos si es superior a 2 ml . Tratar los animales de enfermedad respiratoria en fases tempranas y evaluar respuesta en 48 h post inyeccion. Ovino: im, en el cuello. El tapén puede perforarse
de forma segura hasta 20 veces. Sobredosificacién: En bovino, a dosis de 3, 5 0 10 veces la dosis recomendada, se observaron signos transitorios atribuidos a molestias en el lugar de la inyeccién como inquietud,
movimiento de la cabeza, pataleo y breve disminucién de la ingesta de comida. Se ha observado leve degeneracion del miocardio en bovino recibiendo de 5 a 6 veces la dosis recomendada. En lechones de aprox.
10 kg a los que se administrd 3 o 5 veces la dosis terapéutica se observaron signos transitorios atribuidos a molestias en el sitio de inyeccién e incluyeron excesiva vocalizacién e inquietud. También se observé
cojera cuando se utiliz6 la pata trasera como lugar de inyeccién. En corderos (de 6 semanas de edad aproximadamente) a dosis de 3 o 5 veces la dosis recomendada, se observaron signos transitorios atribuidos a
molestias en el lugar de la inyeccién y se incluyen caminar hacia atras, agitar la cabeza, frotamiento del lugar de inyeccidn, acostarse y levantarse. Tiempo(s) de espera: Bovino (carne): 22 dias. Porcino (carne):
13 dias. Ovino (carne): 16 dias. No usar en animales cuya leche se utiliza para el consumo humano. No usar en animales gestantes cuya leche se utiliza para el consumo humano en los dos meses anteriores a la
fecha prevista para el parto. Virbac. EU/2/20/252/001-007. Medicamento veterinario sujeto a prescripcidn veterinaria.
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