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Shotcox es una solucién oral a base de Toltrazuril para control de la coccidiosis aviar. Es altamente efectivo
para tratamiento de E. acervulina, E. maxima, E.tenella y E. necatrix, entre otras (Referencia 8).

Shotcox es un anticoccidiano para aves, para uso en el agua de bebida, formulado a base de toltrazuril al
2.5%.

Es un anticoccidiano en polvo cristalino blanco o casi blanco; Insoluble en agua, ligeramente soluble en
metanol.

La toxicidad aguda de toltrazuril es baja: DL50 cerca de 2000 mg/kg en ratas y mayor de 5000 mg/kg en
ratones (Referencia 1)

La evaluacién de la toxicidad de toltrazuril sulfona mostré que éste metabolito es menos téxico que el
compuesto original. (Referencia 1)

Las enzimas de los coccidios son 500 veces mas sensibles a la inhibicién producida por el toltrazuril que las
enzimas de los vertebrados, por lo cual este firmaco resulta ser poco téxico en animales domésticos. La DLS0
determinada en ratas es de 1600-500mg/kg. Posee ventaja sobre otros farmacos cldsicos de que su actividad
se ejerce sobre diferentes fases del desarrollo de la coccidia. Estas incluyen fases tanto asexuales como
sexuales (trofozoito, esquizonte temprano, esquizonte tardio, microgametos, esporulacién del oquiste), lo
cual hace de esta molécula una herramienta eficaz para el tratamiento de brotes de cocidiosis, con excelente
actividad después de una tnica aplicacién. (Referencia 4)

Se ha calculado un ADI toxicolégico de 0.002 mg/kg/dia, correspondiente a 120 pg por persona de 60 kg
(Comité for Veterinary Medicinal Products), calculado mediante la aplicacién de un factor de seguridad de
500. (Referencia 1)

Este farmaco no interfiere en el desarrollo de inmunidad por parte del animal afectado. (Referencia 4)
Primeramente, el toltrazuril actia contra todos los estadios de parasitos intracelulares después de 1 a
168 hrs. post-infeccién: esquizoontes intracelulares de generaciones |, ILIIl y también contra gametos
intracelulares. Estos estadios dafiados permanecen en la célula actuando como antigenos, los cuales pueden
ser reconocidos por el sistema inmune. Segundo, el suero inmune durante el tratamiento muestra un alto
titulo de anticuerpos, de 1:100 y 1:250 en IFAT después del desafio.

El toltrazuril no interfiere en este proceso de reconocimiento de proteina parasitaria a través del sistema
inmune durante la infeccién. Tercero, existe una tendencia a una respuesta mayor de IgG después del
tratamiento con toltrazuril. Y cuarto, existen titulos de anticuerpos mayores en IFAT, inmunoblot y ELISA
correlacionados con una mayor reduccién en la excrecién de oocistos, conteo de lesiones e incremento en las
ganancias de peso con los animales tratados con toltrazuril. (Referencia 6)
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|l induce cambios en las estructuras finas de los diferentes estadios de las coccidias, debido a la inflamacién
endoplasmatico y del aparato del Golgi.

o de accién bioquimico se basa en la obstruccién de la formacién de las paredes de los macrogametos de
eferencia 1)

ontra los estados sexuales y asexuales de la coccidia mediante la inhibicién de la divisién nuclear de los
s y microgametos, asi como de los cuerpos de formacién de pared de los microgametos. (Referencia 3)

o de accién se cree que podria estar mediado por la inhibicion del transporte de electrones y de la sintesis
as en el parasito. El complejo clorofilico D1 presente en los apicoplastos de los coccidios (organulo
en las células de los mamiferos) seria un posible receptor de los derivados triazinicos, como el toltrazuril.
astos son organulos vestigiales, no fotosinténticos encontrados en parasitos de tipo Apicomplexa. El citado
ha encontrado en Sarcocystis muris, Sarcocystis neurona, haciendo de éstos agentes infecciosos el blanco de
s triazinicos. (Referencia 4)

1 actividad de algunas enzimas de la cadena respiratoria, tal como la succinato-citocromo C reductasa,
asa y succinato oxidasa de higado de rifién, en presencia de toltrazuril.

vertebrados involucradas en la sintesis de pirimidina, pro ejemplo de la dihidrofolata reductasa de
rifién, también se efectuaron por el toltrazuril; sin embargo, este efecto estuvo 500 veces mas débil que el
rado para la pirimetamina. El toltrazuril también mostré un efecto inhibitorio sobre la dihidroorotato-citocromo
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N Y DISTRIBUCION

lubilidad de la molécula permite su administracién en el agua de bebida, dandose a razén de 1
resentacion comercial (2.5%) por litro de agua durante 2 dias. Tras su administracién, el fairmaco
, se distribuye y se fija en los tejidos de los animales tratados. En consecuencia, se detectan
iones residuales del farmaco varios dias después de su administracion. (Referencia 4)

il presenta buena absorcién oral, detectidndose las mayores concentraciones del firmaco en rifion
eferencia 4)



METABOLISMO
Las principales rutas de biotransformacién del toltrazuril es mediante la sulfoxidacién gradual y la
hidroxilacién del grupo metil en grupo fenileno. (Referencia 1)

El toltrazuril es metabolizado mediante sulfoxidacién gradual, prediciendo sulféxido y derivados de sulfona,
y en menor grado mediante hidroxilacién. El metabolismo de toltrazuril puede ser considerado similar en
forma cualitativa en pollos / pavos, ratas y cerdos. (Referencia 2)

En el higado se metaboliza principalmente a toltrazurilo sulféxido y toltrazurilo sulfona (ponazurilo). Al
menos este tltimo metabolito conserva actividad farmacoldgica. (Referencia 4)

EXCRECION
El toltrazuril se excreta hasta en un 96% por via fecal, y entre un 2-6% por via urinaria. (Referencia 1)

EFECTIVIDAD
Shotcox es un coccidicida eficaz para control de un brote de coccidiosis clinica, ademas de recuperar el ritmo
de alcance en los parametros productivos de la parvada; tal como se demostré en el grupo control positivo

versus control negativo, en la prueba experimental CENAPA/VIRBAC 2005.

Por otra parte, se demostré una reduccién importante en el indice de lesién intestinal, para E. acervulina, E.
maxima y E. tenella. (Referencia 8)

Asi mismo, la valoracién de ooquistes fue menor, en forma favorable una vez aplicado el shotcox y en lo
sucesivo. (Referencia 8)

(Referencia 9) (Referencia 9) (Referencia 9)
ADMINISTRACION Y DOSIS

El toltrazuril administrado para el tratamiento de la coccidiosis en aves
se utiliza esta dosificacién durante 2 dias. Se recomienda una dosis de 7
mg/kg durante dos dias, administrado en el agua de bebida.

(Referencia 4)

Delos 9 metabolitos aislados de las heces de los pollos, los tres principales
que se identificaron fueron: toltrazuril, sulfuro de toltrazuril y toltrazuril-
sulfona, representando el 33.1%, 15% y 16.4% de la radioactividad fecal
medida a las 24 horas después de finalizar el tratamiento.

El principal componente encontrado en plasma a los 3 dias fuel el
toltrazuril, (99% de la radioactividad plasmatica, inmediatamente
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inistracion oral), declinado a 48.6% y 10.75% a los 3 y 14 dias post dosificacién.

ad oral del toltrazuril, de toltrazuril sulfona y del sulféxido de toltrazuril fue de 69%,
spectivamente. Después de la administracién oral, las vidas medias promedio en suero
16.9 dias y 2.8 dias para toltrazuril, toltrazuril sulfona y para el sulféxido de toltrazuril,
Referencia2)

s mutagénico. El toltrazuril no interfiere en el desarrollo de inmunidad por parte del animal
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