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Резюме

Tулатромицинът е полусинтетична антимикробна субстанция от групата на макролидите. 
Различава се по това, че има по-дълъг период на действие, което се дължи на три амино гру-
пи, поради което е класифициран в подгрупа „триамилиди“. Продуктът има висока активност 
срещу Грам-негативни и Грам-позитивни патогени и подходяща фармакологична характерис-
тика за високи и задържащи се в тъканите нива при домашните животни. Освен това, към 
него почти не са регистрирани резистентни щамове, с изключение на няколко такива на P. 
multocida и M. haemolitica. Продуктът е предназначен за говеда, свине и овце. Тулатромицинът 
се оценява като бактериостатик в терапевтични концентрации, но може да бъде и бавен бак-
терицид срещу стрептококите. В обзора се прави преглед на резултатите от изпитванията му 
при свине и прасета, засегнати от различни бактериални болести, използваните дози и тера-
певтична ефективност. Оценява се като високо ефективен срещу болести, причинявани от A. 
pleuropneumoniae, B. bronhiseptica, P. multocida, H. parasuis и M. Hyopneumoniae, самостоятел-
но или в комбинации между тях, в лечебен режим с еднократно интрамускулно приложение 
на нискообемна доза от 2,5 mg/kg т.т. 
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Abstract

Tulathromycin is a semi-synthetic antimicrobial substance from the group of macrolides. It dif-
fers in that it has a longer period of action due to three amino groups. That’s why it is classified 



СЕЛСКОСТОПАНСКА АКАДЕМИЯ ● ЖИВОТНОВЪДНИ НАУКИ, LVIII, 4/2021 59

in the subgroup “triamylides”. The product has high activity against Gram-negative and Gram-
positive pathogens and suitable pharmacological characteristics for high and tissue-retaining levels in 
domestic animals. In addition, have not been reported resistant strains, with the exception of a few of 
P. multocida and M. haemolitica.

The product is intended for cattle, pigs and sheep. Tulathromycin has been evaluated as a 
bacteriostatic in therapeutic concentrations, but may also be a slow bacteriocide against streptococci. 
The review presents the results of its tests in swine and pigs affected by various bacterial diseases, 
the doses used and the therapeutic efficacy. It is considered to be highly effective against diseases 
caused by A. pleuropneumoniae, B. bronhiseptica, P. multocida, H. parasuis and M. hyopneumoniae, 
alone or in various combinations between them, in a therapeutic mode with a single intramuscular 
administration of a low-volume dose of 2.5 mg/kg b.w.
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1. Тулатромицин – кратка 
характеристика

Тулатромицинът е нов, триамилиден полу-
синтетичен макролидов антибиотик, който е 
одобрен за лекуване и предпазване на Говеж-
дата респираторна болест (BRD) и лекуване 
и метафилактика на Свинската респираторна 
болест (SRD) в Европеския съюз и Съедине-
ните американски щати (Evans, 2005).

В резултат на търсенето на нов антиби-
отик, отговарящ на изискването за висока 
ефикасност срещу BRD и SRD с единично 
тетиране, е намерен нов клас макролиди, на-
речени triamilides, имащ висока активност 
срещу Грам-отрицателните респираторни 
пагогени и желаните фармакологични харак-
теристики, с високи и продължителни тъкан-
ни нива при домашни животни. Молекулна-
та формула на тулатромицина е: С41 Н79 N3 
О12, а молекулното му тегло е 806,23. Лекар-
ствената молекула има три нитроген/амино 
функционални групи, представляващи пър-
вия член на новия подклас на макролидите. 
В суров вид представлява бял до жълтени-
кавобял кристален прах, разтворим във вода. 
(Letavič, 2002; Nowakowski et al., 2004; Evans, 
2005; Villarino et al., 2013).

В раздела „Противовъзпалителни лекар-
ствени средства“, точка Антибиотици, Геор-
гиев и кол. (2010) включват в четвърта група 
макролидните и линкозамидните антибиоти-

ци, които имат различни химични структу-
ри, но са функционално подобни лекарства с 
бактериостатично действие (инхибират син-
теза на бактериалните протеини чрез селек-
тивно свързване с бактериалната рибозомна 
РНК). Активни са срещу Грам-положителни 
и някои Грам-отрицателни микроорганизми. 
Могат да бъдат ефективни и срещу интраце-
луларни патогени. Резистентност към макро-
лидите може да се развие при мутации на ге-
ните, кодиращи рибозомната РНК или някои 
рибозомни протеини. 

Triamilides са полусинтетични деривати на 
природния продукт еrythromycin и се харак-
теризират с наличието на три полярни ами-
но групи, които ги различават структурно 
от другите макролиди. Тулатромицин е бял 
или почти бял кристален прах, който е добре 
разтворим във вода при рН 8,0 или по-ниско. 
Като разтвор тулатромицин  представлява 9 
: 1 стабилна микстура на два изомера, които 
остават в равновесие. Делът на изомерите в 
биологичните флуиди и тъкани остава също 
в равновесие (USPC, 2007).

Подобно на другите макролиди, тулатро-
мицинът се свързва към 50 S субединиците 
на бактериалните рибозоми, чрез което ин-
хибира протеиновата синтеза, водещо до 
инхибиция на клетъчното делене и клетъч-
на смърт. Той се представя като смесен бак-
териостатик и бактериоцид. Различава се от 
другите макролиди по това, че има по-дълъг 
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период на действие. Това, заедно с вътреш-
ното бавно освобождаване от клетките, е 
вероятното обяснение за продължителното 
задържане на лекарството в белите дробове 
и другите тъкани. Стойността на актуалния 
белодробен полуживот за свинете е изчис-
лен на 142 часа (Evans, 2005; Георгиев и кол., 
2010; Villarino et al., 2013).

Величината на локалната акумулация и 
продължителното перзистиране на лекар-
ството в таргетните тъкани на белите дро-
бове резултират в подходящ лечебен режим, 
изразяващ се в единично интрамускулно 
приложение на 2,5 mg/kg т. т. и положителен 
клиничен изход от респираторното заболява-
не (Cox et al., 2010).

Установено е, че Минималната бактери-
цидна концентрация (МВС) е подобна на 
Минималната инхибираща концентрация 
(МIC) за 70% от селекционираните в Север-
на Америка щамове на P. multocidа, изолира-
ни от свине в периода 2000–2002 г. Тулатро-
мицин метаболизира бавно, като голяма част 
от лекарството се екскретира непроменено с 
фекалиите и урината (Godinho et al., 2005-a; 
Evans, 2005; USPC, 2007).

2. Приложение и ефективност на 
тулатромицин при свине и прасета

Tулатромицин е изпитан и се прилага 
за лечение и метафилактика на Свинския 
респираторен болестен комплекс (SRDС), 
причиняван самостоятелно или като ко-
инфекция от А. pleuropneumoniae (Арр), P. 
multocida, H. parasuis, B. bronhiseptica и M. 
hyopneumoniae. След мускулно приложение 
на инжекцията при свине може да се наблю-
дават единични случаи на преходна реак-
ция, изразяваща се в дискомфорт за няколко 
минути. При свине над 80 kg на едно място 
се инжектира до 2 ml тулатромицин. След 2 
дни се прави преценка за ефекта от лечение-
то. Ако заболяването продължава, се сменя 
антибиотикът (Evans, 2005).

Ефективността на единична доза тулатро-
мицин, даван по 2,5 mg/kg т. т. или по 5 mg/
kg т. т. и цефтиофур, даван по 3 mg/kg т. т. 

в продължение на 3 дни, е оценявана при 
свине с респираторна болест, предизвикана 
експериментално с A. pleuropneumoniaе. На 
ден 0 100 прасета с клинични признаци на 
респираторно заболяване са разпределени в 
4 групи по 25 животни, които са третирани 
както следва: 1-ва група с физиологичен раз-
твор (контролна); 2-ра и 3-та група с 1 доза 
тулатромицин и 4-та група с цефтиофур. До 
10-ия ден след заразяването са отчитани: 
ректалната температура, клиничните при-
знаци за респираторна болест, общото със-
тояние на прасетата и брой на отпадналите. 
На 10-ия ден останалите животни в опита 
са претеглени, евтаназирани и подложени 
на изследване. Три от прасетата, третирани 
с физиологичен разтвор, и едно от лекува-
ните с 2,5 mg/kg тулатромицин, са отпадна-
ли от опита. От животнитe, третираните с 
5 mg/kg тулатромицин или 3 mg/kg цефти-
офур няма отпаднали. Отчетеният прираст 
на прасетата, третирани с антимикробни 
агенти, е значително (р < 0,05) по-висок от 
този в групата, третирана с физиологичен 
разтвор. В тях е отчетен и по-нисък процент 
на тотални белодробни промени и инциден-
ти на респираторна болест, свързана с Арр 
(р < 0,05), но разликите между трите групи, 
третирани с антимикробни средства, са не-
значителни (Hart et al., 2006).

Терапевтичната ефективност на ту-
латромицин е оценявана при отбити пра-
сета, инокулирани интраназално с M. 
hyopneumooniae. Пет дни след заразяването 
прасетата са рандомизирани и разпределени 
за лекуване в 3 групи: 1-ва група с единичва 
доза на физиологичен разтвор, приложена i. 
m.; 2-ра група с единична доза на тулатро-
мицин (2,5 mg/kg, на ден 0), приложена i. m. 
и 3-та трупа с три приложения на енрофлок-
сацин (5,0 mg/kg, на дни 0, 1 и 2). На 12-ия 
ден прасетата са евтаназирани. Незаразени-
те (контролни) прасета са останали здрави, 
с незасегнати бели дробове. В сравнение с 
групата, получила физиологичен разтвор, в 
групата, третирана с тулатромицин, кашли-
цата, белодробните лезии и пропорционал-
ното тегло на белите дробове са били зна-
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чително по-малки, а средният дневен при-
раст е бил значително по-висок (р < 0,05). В 
сравнение с третираните с енрофлоксацин 
няма значителни разлики в пропорционал-
ното белодробно тегло или средния дневен 
прираст, но стойностите на кашлицата и бе-
лодробните лезии са били по-високи в гру-
пата, третирана с тулатромицин (р < 0,05). 
В заключение се преценява, че тулатроми-
цин е ефективен при лекуването на пневмо-
ния след експериментална инфекция с M. 
hyopneumoniae (McKelvie et al., 2005).

В четири различни свинеферми на Се-
верна Америка с изразени прояви на SRD е 
изведен полеви опит, включващ 720 прасе-
та за угояване, с цел да бъде изпитана ефек-
тивността на тулатромицин, приложен ин-
жективно, като еднократна доза по 2,5 mg/
kg т. т. в сравнение с група, третирана с це-
фтиофур по 3 mg/kg т. т. в 3 последователни 
дни, както и контролна група, третирана с 
физиологичен разтвор. На 7-ия ден прасе-
тата са преценени за резултат от лекуване-
то, при което по 10 или повече контролни 
(нетретирани) и третирани прасета, но не-
реагирали на лекуването, са били подложе-
ни на патологоанатомичен преглед и взема-
не на проби от белите дробове засегнати от 
SRD.

Установено е, че от третираните с физио-
логичен разтвор са оздравели 46,4%, от тре-
тираните с цефтиофур – 63,1%, а от лекува-
ните с тулатромицин са оздравели 71,1% от 
прасетата. Частта на оздравелите прасета от 
групата, третирана с тулатромицин, е значи-
телно по-голяма, отколкото от групата, тре-
тирана с физиологичен разтвор (р = 0,0116). 
Частта на умрелите е значително по-малка 
при третираните с тулатромицин и цефти-
офур в сравнение с тези, третирани с фи-
зиологичен разтвор (р = 0,0148 и р = 0,0195, 
съответно). От умрелите прасета са изо-
лирани култури на A. pleuropneumoniae, P. 
multocida, H. parasuisи и M. hyopneumoniae. 
Преценява се, че при полеви условия, ту-
латромицин инжекционен разтвор, даден 
като единична доза i. m. по 2,5 mg/kg т. т., 

предпазва и е ефективен при лекуването на 
SRD (Nutsch et al., 2005).

В пет европейски страни е проучена кли-
ничната ефективност на тулатромицин при 
лекуването на естествено избухнал SRDС. 
Прасетата от 1 до 6 месечна възраст, по-
казали клинични признаци на болестта, са 
третирани i. m. с тулатромицин (n = 247) по 
2,5 mg/kg т. т. на ден 0, срещу контролни 
групи с тиамулин (n = 102) по 15 mg/kg т. 
т. на 0, 1 и 2-ри ден (Германия, Холандия 
и Великобритания) или флорфеникол (n = 
20) по 15 mg/kg т. т. на дни 0 и 2 (Франция). 
Най-често диагностицираните патогени са 
били A. pleuropneumoniaе, P. multocidа и M. 
hyopneumoniae. Средната ректална темпе-
ратура и най-честите клинични признаци 
на 2-ия и 10-ия ден са били значително (р = 
0,0001) редуцирани при животните, трети-
рани с тулатромицин, тиамутин или флор-
феникол в сравнение с ден 0. Не е установе-
на значителна разлика (р > 0,05) между ле-
куваните прасета по отношение на получе-
ния среднодневен прираст. Прави се извод, 
че тулатромицин може да бъде добро пред-
пазно и високо ефективно средство за леку-
ване на естествено избухнали заболявания 
от SRDС (Nanjiani et al., 2005).

Тулокссин/Tuloxxin, 100 mg/ml инжекци-
онен разтвор, е продукт на КРКА-Словения. 
Активното вещество Tulathromycin е полу-
синтетична антимикробна субстанция от 
групата на макролидите. Различава се по 
това, че има по-дълъг период на действие, 
което се дължи на три амино групи, поради 
което е класифициран в подгрупа „триами-
лиди“. Продуктът е предназначен за говеда, 
свине и овце. Терапевтичните показания за 
свине и прасета са: за терапия и метафилак-
тика на респираторния болестен комплекс 
при свинете (PRDC), свързан с Actinobacillus 
pleuropneumoniae, Pasteurella multocida, 
Bordetella bronchiseptica, Haemophilus 
parasuis, и Mycoplasma hyopneumoniae. Ме-
тафилактично третиране на прасетата се 
прилага само ако заболяването вече е въз-
никнало или се очаква до 2–3 дни. Прилага 
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се интрамускулно по една инжекция от 2,5 
mg/kg т. м. Не се използва едновременно с 
други макролиди и линкозамиди (EMEA, 
2004; KRKA, Slovenia).

Изводи

1. Ефективността на единична доза ту-
латромицин, даван по 2,5 mg/kg или по 5 mg/
kg т. т. и цефтиофур, даван по 3 mg/kg т. т. в 
продължение на 3 дни, е оценявана при сви-
не с SRD, предизвикана експериментално с 
A. pleuropneumoniaе. Полученият прираст 
е значително по-висок от този в контролна-
та група, като от третираните с 5 mg/kg ту-
латромицин и даван по 3 mg/kg цефтиофур 
в продължение на 3 дни, няма умрели. При 
тях е отчетен и по-нисък процент на тотални 
белодробни промени и инциденти на SRD, 
свързани с А. pleuropneumoniaе. Прави се из-
вод, че тулатромицин, приложен i. m. на пра-
сета, може да им осигури до 9 дни протекция 
срещу боледуване и смърт от Аpp.

2. След експериментална инфекция с M. 
hyopneumoniae прасетата, третирани с ту-
латромицин са имали значително по-мал-
ко кашлица, белодробни лезии и пропорци-
онално тегло на белите дробове и по-висок 
(р < 0,05) среден дневен прираст в сравнение 
с тези от контролната групата. Резултатите 
внушават, че тулатромицин, даван като еди-
нична доза, е ефективен за лекуване на ре-
спираторни заболявания, асоциирани с M. 
Hyopneumoniae при свинете.

3. Установено е, че при полеви условия 
тулатромицин инжекционен разтвор, даден 
като единична доза i. m. по 2,5 mg/kg т. т., 
предпазва и е ефективен при лекуването на 
PRDC, причиняван от A. pleuropneumoniaе, 
P. multocidа, H. parasuis и M. hyopneumoniae, 
като от лекуваните прасета 71,1% са оздра-
вели. 

4. При сравнително изпитване на тулатро-
мицин, тиамулин и форфеникол за ефек-
тивност при лекуване на прасета, засегнати 
от естествено избухнал PRDC с участие-
то на A. pleuropneumoniaе, P. multocidа и M. 

hyopneumoniae, е установено, че ректалната 
температура и клиничните признаци на 2-ия 
и 10-ия ден са значително редуцирани в срав-
нение с ден 0. Не е установена значителна 
разлика (р > 0,05) между лекуваните прасе-
та по отношение на получения среднодневен 
прираст. Тулатромицинът може да бъде до-
бро предпазно и високо ефективно средство 
за лекуване на естествено избухнали заболя-
вания от PRDC.
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