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Ozet: Rhodococcus equi taylarda yiiksek oranlarda Sliimlere neden olabilen hiicre ici bir mikroorganizmadir. Oncelikle akcigerlerde lezyonlara
neden olmakla birlikte diger organlarda da etkili olabilmektedir. In vitro sartlarda birgok antibiyotik etkili olarak belirlenmekle birlikte tedavide
¢ok az1 kullanilabilmektedir. Atlarda smirli sayida antibiyotik kullanimi tedaviyi giiclestirmektedir. Bu derlemede taylarda Rhodococcus equi
enfeksiyonunda kullanilan antibiyotikler (eritromisin, rifampisin, vs) hakkinda bilgiler verilmeye calisilmstir.

Anahtar Kelimeler: Rhodococcus equi, tay, antibakteriyel, tedavi

Use of Antibiotics in Rhodococcus Equi Infection in Foals

Abstract: Rhodococcus equi is an intracellular microorganism that can cause high rates of death in foals. Although it primarily causes lesions
in the lungs, it can also affect other organs. Although many antibiotics have been determined to be effective under in vitro conditions, very few
can be used in treatment. The limited use of antibiotics in horses makes treatment difficult. In this review, it can be tried to give information
about the antibiotics (erythromycin, rifampicin, etc.) used in Rhodococcus equi infection in foals.
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1. Giris

Pnémoni taylarda oliim nedenleri arasinda ilk siralarda
bulunmaktadir. Taylarda bir¢ok mikroorganizma solunum
yolu enfeksiyonuna neden olmakla birlikte Rhodococcus equi
etkeni pnomoninin en yaygin nedeni arasinda bulunur.
Onceki yillarda Corynebacterium equi olarak isimlendirilen
etken gram pozitif, makrofajlar i¢inde hayatta kalabilen ve
¢ogalabilen fakiiltatif bir hiicre i¢i patojendir. Tedavi
edilmedigi vakalarda 6lim oram1 %70’lere  kadar
¢ikabilmektedir. Enfeksiyon genellikle subklinik seyrettigi
icin hastalik ileri donemlerinde teshis edilebilmektedir.
Enfeksiyonda en  fazla  apseli  pyograniilomatoz
bronkopnomoni gozlenebildigi gibi bakteriyemi ve kronik
bronkopnémoni de gozlenebilmektedir. Ancak Rhodococcus
equi akciger dist bolgelerde de lezyonlara neden
olabilmektedir. Enfekte taylarin biiyiik kisminda sindirim
sistemi lezyonlar1 gelismektedir. Sindirim sisteminde
multifokal tilseratif enterokolit ve mezenterik veya kolon lenf
digimlerinde graniilamatoz veya supratif yangi gelisir. Bazi
hastalarda ise peritonit, polisinovit, septik artrit, osteomiyelit,
iveit, selliilit, deri alt1 apse, nefrit ve karaciger ile bobrek
apseleri de olusabilmektedir. Baz1 vakalarda ise akciger ve

sindirim sisteminde belirti olusmaksizin sadece septik artrit
ve osteomiyelite neden olabilmektedir (1-5).

Taylar disinda kediler (6) ve kopeklerde (7) de Rhodococcus
equi  kaynakli akciger enfeksiyonunun gelisebildigi
belirlenmigtir. Rhodococcal enfeksiyonlar zoonoz o&zellik
gostererek insanlarda da gozlenebilmektedir. Ozellikle
immun depresan insanlarda bu etkene bagli pndémoni
enfeksiyonlar1 tespit edilebilmektedir (8). AIDS/HIV
hastalarinda Rhodococcus equi tespit edildigi ve uzun siireli
antibiyotik tedavisine ihtiya¢ duyuldugu ifade edilmistir (9,
10).

2.Kullamilan Antibiyotikler

In vitro sartlarda Rhodococcus equi’ nin eritromisin,
telitromisin, azitromisin,  klaritromisin, gamitromisin,
rifampisin, vankomisin, imipenem, gentamisin, doksisiklin,
linezolid ve enrofloksasine duyarli oldugu belirlenmistir (4).
Rhodococcus equi ile enfekte at makrofajlarinda
enrofloksasin, gentamisin ve vankomisin en etkili ilag¢ oldugu
bildirilmistir (11). Ancak klinik pratikte bu ilaglarin hepsinin
kullanimi yapilamamaktadir. Etkenin hiicre i¢i olmasi,
antibiyotiklerin kondrotoksik etkileri ve atlarda oliimciil
kolite neden olabilmesi kisitlayici faktorlerdir (2, 12).
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Taylarda azitromisin 10 mg/kg dozunda intragastrik (1G)
uygulama sonrasinda biyoyararlanimin = %56,
(Maksimum Konsantrasyona Ulagsma Siiresi) degerinin 1.8
saat, Cmax (Maksimum Plazma Konsantrasyon) degerinin
0.57 mcg/mL oldugu, taylarda belirgin yan etkiler
gozlenmedigi ve 10 mg/kg dozun Rhodococcus equi
tedavisinde yeterli doz oldugu ifade edilmistir (13). Ayni
dozda oral (PO) uygulama sonrasinda biyoyararlanimin %39,
Cmax degerinin 0.72 mcg/mL, Tmax degerinin 1.4 saat, yar1
omriin 18 saat oldugu, belirgin yan etkiler gézlenmedigi ve
uygulanan dozun tedavi i¢in yeterli olabilecegi bildirilmistir
(14). Taylara 6 mg/kg dozunda kas-igi (IM) olarak
gamitromisin uygulamasi sonrasinda Cmax degerinin 0.333
mcg/mL, Tmax degerinin 1 saat, yar1 dmriin 39 saat oldugu
ve 6 mg/kg (IM) dozunda haftada bir sefer uygulamasinin
Rhodococcus equi tedavisinde etkili olabilecegi bildirilmistir
(15). Taylara 10 mg/kg dozunda IG yolla Klaritromisin
uygulamasi sonrasinda Tmax degerinin 1.5 saat, Cmax
degerinin 0.92 mcg/mL, yar1 6mriin 4.8 saat oldugu, 7.5
mg/kg (PO, giinde iki defa (BID) dozun yeterli oldugu ve
belirgin yan etki gozlenmedigi bildirilmistir (16). Taylara 15
mg/kg dozunda telitromisin IG yolla uygulanmasi sonrasinda
Tmax degerinin 1.75 saat, Cmax degerinin 1.43 saat, yari
Omriin 3.81 saat oldugu ve Rhodococcus equi tedavisinde 15
mg/kg (PO, giinde bir defa (SID) dozun yeterli oldugu ifade
edilmistir (17). Lipozomal gentamisinin taylara damar igi
uygulamasi ile yapilan farmakokinetik calismada yiiksek
derecede hiicre i¢i konsantrasyona ulastigi ve gelecekte
Rhodococcus equi enfeksiyonlarinin tedavisinde
diistiniilebilecegi belirtilmistir (18). Taylara doksisiklin 10
mg/kg dozunda IG yolla uygulamasi sonrasinda yari dmriin
8.48 saat, Tmax degerinin 3 saat, Cmax degerinin 2.54
mcg/mL oldugu ve 10 mg/kg dozda BID olarak uygulamanin

Tmax

tedavide yeterli olabilecegi ifade edilmistir (19).

Taylar deneysel yontemle Rhodococcus equi enfeksiyonu
tedavisi ile ilgili calismalar olduk¢a sinirlidir. Bunun nedeni
olarak etik sorunlar, yiiksek maliyet ve modelin olusturulmasi
ile ilgili teknik zorluklar gosterilmektedir. Ayrica caligma
sonuglarinin etkenin viriilansina, agilamaya, taymn yasina ve
Onceden bagli olarak degisebilmektedir.
Rhodococcus equi taylarda genellikle subklinik akciger
lezyonlar1 ile seyretmekte oldugu icin tedaviye ihtiyag
duyulmadan iyilesmeler gozlenebilmektedir. 1980'lerden
giiniimiize Rhodococcus equi ile enfekte olmus taylar i¢in
standart tedavi Onerisi, bir makrolidin (eritromisin,
klaritromisin, azitromisin veya gamitromisin) rifampisin ile
kombinasyonu olmustur (3, 4). Ancak makrolidler ile
rifampisine yiliksek derecede direng gelistigi ve yeni tedavi
protokolleri diistintilmesi gerektigi de bildirilmektedir (20,
21, 22). Tedaviye baslamadan 6nce antibiyogram yapilmasi

maruziyete

da dnerilebilmektedir (23). Genel olarak tedavide eritromisin
estolat/etilsiiksinat (25 mg/kg, PO, giinde ii¢ defa (TID)-
giinde dort defa (QID) + rifampisin (5-7.5 mg/kg, PO, BID
veya 10 mg/kg, PO, SID) uygulamasi 4-9 hafta yapilir (2, 3).
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Rifampisinin uzun siireli oral uygulanmasi sonrasinda
genellikle ciddi yan etkiler gelismedigi, ancak parenteral
uygulamalarda ciddi yan etkiler gozlenebildigi ifade
edilmistir. Eritromisin uygulamasi esnasinda taylar enterit
yoniinden kontrol altinda tutulmalidir. Gelisebilecek diski
yumusamast veya hafif ishallerde tedaviye ara verilmesi
gerekmemektedir. Ancak ciddi sivi kaybi, depresyon ve
dehidratasyon olustugunda ila¢ uygulamasi durdurulmalidir
(2, 3, 12, 24). Ayrica rifampisin (5 mg/kg, PO, BID) +
klaritromisin (7.5 mg/kg, PO, BID) 3-12 hafta, rifampisin (10
mg/kg, PO, SID) + azitromisin (10 mg/kg, PO, SID, 5-7 giin
sonra 2 giinde bir) 6 hafta, doksisiklin (10 mg/kg, PO, BID)
+ azitromisin (5 mg/kg, PO, SID) 6 hafta, tulatromisin (2.5
mg/kg, IM, haftada bir sefer) 6 hafta veya gamitromisin (6
mg/kg, IM, haftada bir sefer) 6 hafta uygulanabilecek diger
secenekleridir (25, 26). Taylar bu ilaglarin
uygulamasindan ishal yoOniinden takip altinda
tutulmalidir.  Rhodococcal enfeksiyonunun
antibiyotikler disinda bronkodilator (terbutalin, aminofilin,
klenbuterol), mukolitik (asetilsistein, bromeksin), nonsteroid
antiinflamatuar (fluniksin meglumin, metamizol) ve sivi-
elektrolit tedavi de yapilmalidir. Hastalara glukokortikoid
uygulamasi yapilmamalidir. Klinik etkinligi kesin olarak
ortaya konulamamakla birlikte, alternatif olarak insanlarda
Rhodococcus equi enfeksiyonlarinda kullanilan tedavi
protokolii  uygulanabilecegi  bildirilmistir. ~ Tedavide
vankomisin + imipenem silastatin uygulamasi en az 3 hafta
yapilir ve rifampisin + eritromisin uygulamasi ile devam
edilir (2, 3, 12).

tedavi
sonra
tedavisinde

Gamitromisinin etkinliginin rifampisin + azitromisin ile
kargilagtirildigt aragtirmada, gamitromisinin bronkopnémoni
tedavisinde rifampisin + azitromisin kadar etkili oldugu,
ancak gamitromisinin daha fazla yan etkilere neden oldugu
bildirilmistir (27). Taylarda Rhodococcus equi kaynakli
akciger enfeksiyonunun tedavisinde tulatromisin etkinliginin,
azitromisin + rifampisin kombinasyonu ile karsilastirildigi
calismada, tulatromisinin etkinliginin kombinasyondan daha
diisiik oldugu ifade edilmistir (28). Yapilan benzer baska bir
calismada taylarda Rhodococcus equi' nin neden oldugu
pulmoner apselerin tedavisi igin tulatromisin, azitromisin
veya azitromisin + rifampisin kombinasyonunun etkinliginin
kiyaslandig1 arastirmada azitromisinin tek basina veya
rifampisin ile kombinasyonunun daha etkili oldugu
belirtilmistir (29). Taylarda Rhodococcus equi 'nin neden
oldugu pndémoninin tedavisinde azitromisin + rifampisin,
klaritromisin + rifampisin veya eritromisin + rifampisinin
etkinliginin karsilastirildigi arastirmada klaritromisin  +
rifampisin kombinasyonunun daha etkili oldugu ifade
edilmistir  (30). Taylarda Rhodococcus equi kaynaklh
bronkopnomoni tedavisinde azitromisin + doksisiklin
kombinasyonunun azitromisin + rifampisin kombinasyonu
kadar etkili oldugu belirtilmistir (31).
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