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ONSOZ

Dergimiz, bu sayisindan itibaren yilda bir kez yayimlanan ulusal bilimsel hakemli bir dergi olarak
yaym hayatin1 siirdiirecektir. Arastirmacilar, dergimize verdikleri yazilarin giincelligini yitirmeden
yayimlanmasini ve daha genis bir okuyucu kitlesine ulasmasini arzu etmektedirler. Bu istek onlar i¢in en
dogal bir hak olup, zaten olmasi gereken bir durumdur. Bunu, akademisyenlerin yazilarin1 yaymlatmak
icin sectikleri dergilerde aradiklar1 6zelliklerin belki de en basinda sayabiliriz. Ancak Bornova Veteriner
Kontrol ve Arastirma Enstitiisii Dergisi’nin bundan boyle yilda bir kez yayimlanmasinin altinda yatan
temel gergek YOK yasasi ile baslayan bu giine kadar siiregelen Veteriner Hekimlik Uzmanlik
miiessesesinin yoklugudur. Zaman zaman yayimlanan yonetmeliklerle eksiklik giderilmeye caligilsa da
cikarilan mevzuatlar mahkeme kararlari ile iptal edilmistir. Veteriner Hekimlikte Uzmanlik mevzuatinin
uygulanmasina uzun bir silire ara verilmesinin yanisira enstitiilere arastirmaci isttihdaminin da yetersiz
olusu ve enstitiilerde arastirmaci olmanin sosyal cazibesinin olmayisi ortaya konan arastirma sayisini ve

kalitesini azaltmustir.

Avrupa Birligi’ne giris siirecinde; enstitlimiiziin, alt yapisindaki gelisimlere paralel olarak hayvan
hastalik ve gida giivenligine iliskin kontrollere bagli is yiikii de artmis ve en 6nemlisi TS EN ISO/IEC
17025 standardi cergevesinde akreditasyon geregi biinyesindeki Teshis ve Analiz Bolim/ Labora-
tuvarlarinin katilmis oldugu uluslararasi yeterlilik test sonuglari ile de kanitlandig1 gibi miisteri géziinde
muayene ve analiz sonuglarinin dogruluk ve giivenirliliginin saglanmasi, 6zel talep edilen muayeneler
konusunda da ciddi bir artig saglamistir. Diger yandan enstitiimiiziin yeterli sayida ve kalifiye uzman/
arastirmaci agiginin yanisira, is yiikiindeki artig yeterli say1 ve kalitede ve uygulamaya yonelik arastirma

yapma imkanini ortadan kaldirmaktadir.

Her zaman iilkesi ve toplumuna kars1 sorumluluk bilinci i¢inde hareket eden tiim Enstitii personeline,
Bornova Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitlisii Dergisinin bu sayisinda yayinlariyla dergimizin
bilimsel diizeyini yiikselten bilim adamlarina ve arastirmacilarimiza, makaleleri titizlikle inceleyip yayin
sahiplerine yayinlariyla ilgili bilimsel katki saglayan Yaym Danismanlarimiza ve Enstitiimiiz Aragtirma

ve Yaym Komitesi’nin degerli iiyelerine tesekkiir ederim.

Necdet AKKOCA
Midiir
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AYDIN YORESINDE BOVINE ROTAVIRUSUN ENFEKSIYONUNUN
SEROPREVALANSI VE SPESIFiK AN:l“iKORLARIN
YAS GRUPLARINA GORE DAGILIMI

SEROPREVALENCE OF BOVINE ROTAVIRUS INFECTION IN AYDIN PROVINCE AND
DISTRIBUTION OF SPECIFIC ANTIBODIES ACCORDING TO AGE GROUPS

M. Tolga TAN' Sibel GUR? Yakup YILDIRIM® frfan OZGUNLUK*

Gelis Tarihi (Received): 03.01.2005 Kabul Tarihi (Accepted): 29.04.2005

OZET

Aydin bolgesinde 4 farkli sigircilik isletmesinden, yaslari 1 giin ile 9 yas arasinda olan toplam 288 hayvandan kan serumu
toplandi. Bovine Rotavirus (BRV) enfeksiyonunu hatirlatan klinik bulgular olmamasina karsin, isletmelere gore % 34.8 ile
% 54.1 arasinda degisen bir dagilim gdsteren ve ortalama olarak % 43.1 olarak belirlenen seropozitiflik orani saptanmigtir. Yas
gruplarina gére BRV spesifik antikor dagilimi incelendiginde 1giin-2ay yas grubunun en az seropozitiflige (% 17.9) sahip
oldugu, en yiiksek seropozitifligin ise 7 ay ve iizerindeki yas grubunda bulunan hayvanlarda (% 47.2) oldugu saptanmustir.
Antikor titre degerlerinin ise 1/5 ile 1/320 sulandirma noktalar1 arasinda degistigi ancak serumlarin biiyiik bir ¢ogunlugunun 1/20
ile 1/40 sulandirma noktalar1 arasinda bir titreye sahip oldugu belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Aydin, BRV, nétralizasyon testi, seroprevalans.

SUMMARY

Total of 288 blood samples were collected from 4 different cattle farms in Aydin Province. Ages of sampled animals were
among 1 day and 9 years old. Against there was no clinical findings remind BRYV, seropositivity rates were found between
34.8 % and 54.1 % according to the herds and average ratio was found 43 %. BRV spesific antibody distribution according to the
age; the group that under 2 month old has lowest seropositivity (17.9 %), but highest values were belong to 7 month old and

olders (47.2 %). Antibody titre values changed at 1/5 and 1/320 interval.

Keywords: Aydin, BRV, neutralization test, seroprevalence.

GIRIS

Reoviridae ailesinde yer alan Rotaviruslar,
insan ve hayvanlarin yenidoganlarindaki en dnemli
ishal etkenleri arasindadir (10, 13). Ikosahedral
simetrili olan virusda genom ¢ift iplikcikli RNA
olup, 11 segmentlidir. Viral RNA, i¢ ve dis kapsit
tarafindan cevrelenmektedir. izole edilen Rotavir-
uslarin antijenik ve genomik analizleri sonucunda
6 grup (A, B, C, D, E, F) belirlenmistir (3, 12).
Virusun konakgi spektrumunda evcil ruminantlar,
monogastrik hayvanlar ve insan vardir. Bovine
Rotaviruslar (BRV) eriskinlerde genellikle subkli-
nik enfeksiyon meydana getirmekle birlikte farkli
tirlerde yeni doganlarda akut enterite neden olur-
lar. Klinik tablo sar1 renkli ishal ve anoreksiye
bagl olarak dehidrasyon ve kilo kayb1 ile karak-

terizedir. Komplike olmadigi durumlarda bagirsak-
larda biiylik lezyonlar meydana gelmez ve sekil-
lenen ishal tedavi gerektirmeden iyilesme goste-
ritken, E.coli, Salmonella, Cryptosporidium veya
Clostridium gibi etkenlerle komplike oldugunda
bagirsaklar konjesyone hatta hemorajiktir, bunlara
bagli olarak da mortalite artabilmektedir (2, 10).

Buzagilar, postnatal donemin 8. haftasina kadar
hastaliga yiiksek duyarlilik gostermektedirler (9,
13). Aktif immunitenin gelismesiyle duyarlilik
azalir. Bovine Rotaviruslar bagirsakta villoz atrofi
ve apikal villoz epitel hiicrelerinde malabsorbsiyon
bozukluklarina bagl diyareye neden olurlar (2, 10).

Yetiskin sigirlar ve danalar saglikli goriinme-
lerine ragmen virus sagabilirler. Kanda BRV anti-
koru bulunmasi re-enfeksiyonlara karsi korunma

' Yrd.Dog.Dr., Adnan Menderes Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Mikrobiyoloji A.D., Aydmn/TURKIYE.
2 Yrd.Dog.Dr., Kocatepe Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Viroloji A. D., Afyon/TURKIYE.

3 Dr., Kafkas Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Mikrobiyoloji A. D., Kars/TURKIYE.

3 Dr., Harran Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Viroloji A. D., Sanlurfa/TURKIYE.
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saglayamaz (15, 16), ancak yenidoganlarda
kolostrum veya siitle bagirsak lumenine alinan
maternal antikorlar BRV enfeksiyonu icin pasif
korunma meydana getirir (4, 15).

Postnatal donemde siitteki antikor titresi 3-7
giin i¢inde hizla azalmakta, buna bagli olarak buza-
gilarda enfeksiyon riski hizla artmaktadir (14). Bu
ylizden gebe ineklerin asilanmasi ile siitteki antikor
sekresyonunun miktarin1 ve siiresini uzatarak
enfeksiyonun insidensi azaltilabilmektedir (11).

Bu c¢alismada, yorede enfeksiyonun seropre-
valansinin saptanmasi ile farkli yaslardaki sigir-
larda BRV spesifik antikor dagiliminin tespiti,
dolayisiyla hangi yas gruplarinin yogun olarak en-
feksiyona maruz kaldigr konusunda bilgi edinmek
amaclanmustir.

MATERYAL VE METOT
Materyal

Serum Ornekleri: Aydmn bélgesinde, kapali
siit sigircilig1 yapilan 4 farkli isletmedeki, yaslar: 1
ginlik ile 9 yas arasinda degisen sigirlardan
toplam 288 kan serumu elde edildi (Tablo 1).
Orneklenen isletmelerdeki hayvanlara daha 6nce
koruyucu rotavirus agilamasi yapilmadigi isletme
kayitlar1 dikkate alinarak tespit edildi.

Kaolinli tiipler igerisindeki kan &rneklerinden
ayrilan serumlar, 56°C’de 30 dk tutularak inaktive
edildikten sonra testte kullanilincaya kadar
-20°C’de saklandi.

Hiicre Kiiltiirii: Calismada bovine rotaviru-
sun iretilmesi, titresinin belirlenmesi ve serum
noétralizasyon testinin yapilmasinda MDBK (Madin
Darby Bovine Kidney) hiicre kiiltiirii, vasat olarak
da DMEM (Dulbecco’s Minimal Essential Medi-
um) ve %10 FDS (Fétal Dana Serumu) kullanildi.

Virus: Calismada BRV'un Northern Ireland
447/75 susu kullanidi. Virusun titresi Kaerber
metoduna gore hesaplandi (DKIDsy:107°/0, 1ml).

Metot

Mikronétralizasyon Testi: Elde edilen kan
serumlarinda BRV spesifik antikor varligimnin tes-
piti amaciyla Frey ve Liess’in (7) bildirdigi yonte-
me uygun olarak mikrondtralizasyon testi yapildi.

Bu amagla, serum Ornekleri vasatla 5 kat su-
landirilarak (1/5) her bir serum Ornegi i¢in mik-
ropleytin iki goziine 50ul konuldu, iizerine esit
hacimde titresine gore sulandirilan test virusu
(DKIDs¢/0,05ml) ilave edildi.

CO,'li etiivde, 37 °C’de, 1 saat inkubasyonu
takiben pleytin tiim gozlerine ml’de 300.000 hiicre
olacak sekilde sulandirilan MDBK hiicre siispan-
siyonu ilave edildi. Pleytler % 5 CO;'li etiivde
37°C’de inkube edildi ve doku kiiltiirii mikrosko-
bunda degerlendirildi.

Serum Notralizasyon (SNsg) Testi: Mikro-
notralizasyon testi sonucunda antikor varlig1 belir-
lenen serum Orneklerinin Logaritmik sulandirma-
lar1 hazirlanarak (1/5, 1/10....1/320) noétralizasyon
testi uygulanda.

BULGULAR

Mikrondétralizasyon Testi Sonugclari:

Dort farklr isletmeden elde edilen 288 kan se-
rumundan 124’iiniin (% 43.1) BRV antikoru tagidig1
belirlendi.

BRV spesifik antikor tasiyan hayvanlarin
oraninin isletmelere gore % 34.8 ve % 54.1 arasin-
da degistigi saptandi (Tablo 1).

Farkli yas gruplarindaki hayvanlari seropo-
zitiflik oranlar1 Tablo 2'de sunulmustur. Buna gore
en diisiik seropozitiflik oran1 1 giin-2 ay arasi
grupta olup % 17.9 olarak tespit edildi. Bu oran
3-6 ay aras1 grupta % 39.6, 7 ay ve daha yash
hayvan-larin bulundugu grupta ise % 47.2 olarak
bulunup, kontrol edilen hayvanlarin genelinde
% 43.1 sero-pozitiflik saptandi.

Tablo 1. Isletmelere gére BRV Ab (+) numunelerin dagilim ve oranlari.

Isletme Numune 1/5 1/10 1/20 1/40 1/80 1/160 1/320 Ab+) %
I 41 4 6 4 3 2 - - 19 46.3
I 61 6 2 11 8 4 2 - 33 54.1
11 69 1 4 9 4 4 2 - 24 34.8
v 117 4 6 11 11 5 9 2 48 41.0
Toplam 288 15 18 35 26 15 13 2 124 43.1
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Serum Noétralizasyons, (SNs) Testi Sonuclari:

BRYV antikorlar1 yoniinden seropozitif oldugu
saptanan 124 serum numunesindeki antikor diizey-
leri (SNsp) dagilimi 1/5 ile 1/320 sulandirma nok-
talar1 arasinda degismekle birlikte, kontrol edilen
isletmelerin tamaminda bu degerlerin 1/20-1/40 ara-
liginda yogunlastig1 saptandi (Tablo 1, Grafik 1).
Bunun yaninda, BRV antikorlar1 yoniinden pozitif
olarak bulunan 2 ayliktan kii¢iik toplam 5 hayvanin
hepsinde antikor titrelerinin 1/80’den diisiik oldugu
belirlendi. Ilk 6 aylik grup ele alindiginda,
seropozitif oldugu saptanan toplam 24 hayvanin
sadece 2 tanesinde (% 8.3) antikor titreleri 1/80’in
tizerinde saptandi. Seropozitif bulunan ileri yastaki
(7 ay ve Ttstii)) 100 hayvanmn ise 18 tanesinde
(% 18) 1/80 ve iizerinde antikor titreleri saptandi.

rotavirus enfeksiyonuna karsi agilama yapilmamis
olmasi nedeniyle, saptanan seropozitiflik deger-
lerinin erigkin hayvanlarda dogal enfeksiyonlara,
gencg hayvanlarda ise dogal enfeksiyonlara yada
maternal antikorlara bagl oldugu seklinde yorum-
lanmistir. Isletmeler arasinda % 34.8 ile % 54.1
arasinda degisen seropozitiflik tespit edilmistir
(Tablo 1). Bu degerler Alkan ve ark. (1)nin
caligsma sonugclarina oldukca yakinlik gdstermekle
birlikte, diger arastiricilarin bildirdigi oranlarin
tizerindedir. Bu durum, arastirmada Orneklenen
isletmelerin kapali isletmeler olup, hayvanlarin
birbirine ¢ok yakin olarak bakim ve beslenmesi ile
bu isletmelerde BRV’ye karst korunma tedbirleri
uygulanmamasina baglanmistir.

Tablo 2. Yas gruplarima gore seropozitifligin dagilimi

. . . . . . Yaglar Hayvan Ab(+) Ab(+) orani
Grafik 1. Bovine rotavirus spesifik antikor titre dagilimi say1st say1si (%)
. 30+ 1 glin-2 ay 28 5 17.9
3-6 aylik 48 19 39.6
7 7 ay ve tistil 212 100 472
20 Toplam 288 124 43.1

15+

10—+

)))))))%))))))))))})})})})}D} 2290000 ))g

F'iR'i'iR'i'i}RRRRRRR&RRR‘{RRRRRRRR‘U&

o [
1/20 1/40 1/80 | 1/160 | 1/320
B sSeri1 12 14,5 | 28,2 21 12 10,4 1,6
BRYV Antikor Titresi
TARTISMA

Sigirlarda rotavirus enfeksiyonu tiim diinyada
genis bir yayilima sahiptir (8, 10). Tiirkiye'de de
enfeksiyonun varligi daha once yapilan serolojik
ve virolojik ¢alismalarda ortaya konmustur (1, 5, 6,
17).

Alkan ve ark. (1), 8 farkl isletmeden 6rnekle-
dikleri 585 eriskin sigira ait gaita Ornegini BRV
antijenleri yoniinden ELISA ile kontrol etmis,
antijen tespit edilmemesine ragmen isletmelere gore
% 14 ile % 78 arasinda degisen (ortalama % 43)
sero-pozitiflik  tespit etmislerdir. Yazict (17)
caligmasinda yenidoganlarda enfeksiyonun seropre-
valansim % 17 olarak saptamistir.

Bu arastirmada Aydin yoresindeki 4 sigircilik
isletmesinden toplanan 288 kan serumu BRV anti-
korlar1 yoniinden kontrol edilmis, ortalama % 43.1
seropozitiflik saptanmustir. Isletmelerde daha 6nce

Tablo 2 incelendiginde, en diisiik seropozitif-
ligin % 17.9 ile 1 giin-2 ay yas grubundaki hay-
vanlarda tespit edildigi goriilmektedir. Bunu % 39.6
seropozitiflik ile 3-6 ay yas grubundaki hayvanlar
izlemektedir. 7 aylik ve {izerindeki yas grubundaki
hayvanlarda ise % 47.2 seropozitiflik saptanmigtir.

1 giin-2 ay yas grubundaki hayvanlarda sero-
pozitiflik oraninin % 17.9 olarak bulundugu dikka-
te alindiginda, bu oranin Yazict (17)'nin yenido-
ganlarda yaptig1 calismada buldugu degere (% 17)
¢ok yakin oldugu gozlenmektedir.

Eriskin hayvanlarda tespit edilen yiiksek sero-
pozitiflige ragmen, yenidogan hayvanlardaki diisiik
seropozitiflik oran1 ve diisiik antikor titreleri, ko-
lostrum yoluyla anneden yavruya nakledilen anti-
korlarin ¢ok yetersiz oldugunun ve uzun siire ko-
runma saglayamadiginin bir gostergesi olmaktadir.
Snodgrass ve ark. (14) tarafindan da kolostrumdaki
BRYV antikorlar titresinin 3-7 giin icerisinde hizla
azaldig1 ve buna bagl olarak da buzagilarda en-
feksiyon riskinin hizla arttig1 bildirilmistir. Bunun
yaninda kanda BRV antikoru bulunmasinin re-en-
feksiyonlara karsi koruma saglayamadigi ve geng
hayvanlarin enfeksiyona daha duyarli olduklar
(15, 16) go6zoniine alindiginda, 8 haftaliga kadar
olan buzagilarin klinik tablo ile seyreden enfek-
siyona karsit ne kadar acik olduklart (9, 13) bu
caligma sonuglartyla da ortaya konmaktadir.
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Gergekten de 3-6 ay yas grubundaki hayvan-
lardaki seropozitiflik oraninin (% 39.6), 1 giin-2 ay
yas grubundaki hayvanlarda belirlenen seropozitif-
lik oranma (% 17.9) gore ¢ok yiiksek olmasi, bu
donemde gegcirilen akut enfeksiyonlara bagli bir
seropozitiflik artig1 olarak degerlendirilmistir.

Ileri donemlerde rastlanan seropozitiflik ora-
nindaki zayif artig (3-6 ay: % 39.6, 7 ay ve ustii:
% 47.2) 6 ayliktan biiyiik hayvanlarin klinik enfek-
siyona daha direngli olduklar1 da (2, 10, 13) goz
Oniine alindiginda, siirii igcersinde gegirilen subkli-
nik enfeksiyonlarm bir gostergesi olarak deger-
lendirilmektedir.

Seropozitif numunelerdeki degerlerin 1/20-
1/40 araliginda yogunlastig1 ve ozellikle ilk 6 aylik
grupta diisiik seropozitiflik ile cok diisiik orandaki
(% 8.3) seropozitif hayvanda antikor titresinin
1/80’in iizerinde olmasi dikkate alindiginda, yine
anneden yavruya nakledilen pasif bagisikligin ¢cok
diisiik oldugu gozlenmektedir. Ayrica ileri yaslar-
daki hayvanlarin kan serumlarinda saptanan yiik-
sek seropozitiflik oranlar ile antikor titreleri, siirli
icerisindeki subklinik enfeksiyonlarin devamlili-
gina igaret etmektedir.

Sonug olarak, dzellikle enfeksiyona agik sero-
negatif hayvanlar ile daha duyarli olan geng
hayvanlara karsi hijyen ve asilama gibi korunma
kontrol onlemlerinin uygulanmasi, isletmelerde
hastaliga bagl ekonomik kayiplarin oniine gegile-
bilmesi agisindan 6nem kazanmaktadir. Ozellikle
asilama, hem siirli igersindeki subklinik enfeksi-
yonlarin Oniine gecerek subklinik enfekte hayvan-
lardan klinik enfeksiyona duyarli hayvanlara
bulasmay1 Onleyebilmesi, hem de siitteki antikor
sekresyonunun miktar ve siliresini uzatabilmesi
(11) nedeniyle 6nemli bulunmaktadir.
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TURKIYE’DE iZOLE EDIiLEN INFEKSiYOZ BURSAL HASTALIGI SAHA
VIRUSLARININ MOLEKULER KARAKTERIZASYONU

MOLECULAR CHARACTERIZATION OF THE INFECTIOUS BURSAL
DISEASE FIELD VIRUSES ISOLATED IN TURKEY
Hasan Hiiseyin PALA?
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OZET

Bu caligmanin amaci, sahadaki infeksiyéz bursal hastaligi viruslar1 (IBDV) arasindaki molekiiler polimorfizmi ortaya
koymak ve Tiirkiye’de Amerikan tipte antijenik varyant viruslarin varligini arastirmakti.

Bu amagla, infeksiydz bursal hastaligi (IBD) gegirmekte olan veya hastalik siipheli vakalardan 1990-1994 ve 1999-2003
yillar1 arasinda toplanan bursa Fabricius (BF) 6rneklerinden izole edilen saha viruslari, Amerikan ve Avrupa orijinli serotip 1
grubu klasik ve Amerikan varyant viruslar ile karsilastirmali olarak reverse transcriptase/polymerase chain reaction (RT/PCR)
ve bunu takip eden restriction endonuclease (RE) teknikleri ile incelendi. Test edilen viruslarin VP2 geninin 394bp’lik bolimii
amplifiye edildi ve alt1 restriksiyon enzimi (Dral, BstOlI, Sacl, Mbol ,Styl, Taql) ile RE profilleri belirlendi.

Referans viruslardan serotip 1 grubu klasik viruslar1 STC, D78, SAL ve varyant IN suslarina RT/PCR-RE testi uygulandi.
Diger klasik viruslar (F52/70, Cu-1) ve varyant viruslar (MD,Del A, Ev) ile karsilastirmalar yaymlanmig RE profil bilgileri
iizerinden yapildi.

Her iki doneme ait saha viruslarinin RE sonuglarinin genel degerlendirmesinde, sahada 6 farkli RE profilinin oldugu
goriildii. Asilarla benzerlik gosteren iki profil (Profil 2 ve 6) disindaki diger 4 profilin (Profil 1, 3, 4 ve 5) Amerikan veya Avrupa
orijinli serotip 1 klasik viruslarina veya Amerikan varyant viruslarina benzemedikleri ortaya kondu.

Anahtar Kelimeler: IBDV, RT/PCR-RE, Tiirkiye

SUMMARY

The purpose of this study was to demonstrate the molecular polymorphisms of the infectious bursal disease viruses (IBDV) in
the field and also to investigate the presence of the American type antigenic variant viruses in Turkey. For this purpose, the
infectious bursal disease (IBD) field viruses isolated from the bursa Fabricius (BF) samples collected from flocks which experienced
or suspected to have the disease during 1990-1994 and 1999-2003 were examined by reverse transcriptase/polymerase chain reaction
(RT/PCR) followed by the restriction endonuclease (RE) techniques and the results were compared with those of the American and
European serotype 1 classic viruses and the American variant viruses. A 394bp fragment of the VP2 gene of the viruses tested in this
study was amplified and the RE profiles were determined using six restriction enzymes (Dral, BstOI, Sacl, Mbol, Styl, Taql).

The RT/PCR-RE test was applied to the reference serotype 1 classic viruses; STC, D78, SAL and variant IN viruses. The
comparisons with the other classic viruses (F52/70, Cu-1) and variant viruses (MD, Del A, Ev) were made using the previously
published RE profile data.

Overall evaluation of the RE results of the field viruses from both periods indicated the existence of 6 different RE profiles.
Except the 2 profiles (Profile 2 and 6) which had similar profiles with the vaccines, 4 profiles (Profile 1, 3, 4 and 5) did not match
with any of the American or European serotype 1 classic viruses or American variant viruses.

Keywords: IBDV, RT/PCR-RE, Turkey

GIRIiS
Infeksiydz bursal hastaligi (IBD) geng pi-
liglerin akut, ¢ok bulasici, viral ve immunsupresif

yilinda ilk kez rapor edildigi yer olan Delaware
eyaletindeki “Gumboro” kasabasinin ismiyle de
taninmaktadir.

bir hastalig1 olup, bursa Fabricius’un (BF) siddetli
yangisi ile karakterizedir (1, 11, 37). Infeksiydz
bursal hastaligi, Cosgrove (11) tarafindan 1962

Infeksiydz bursal hastaligi virusu (IBDV),
Birnaviridae familyasinda yer alan 58-60 nm
capinda zarfsiz, ikozahedral simetriye sahip, ¢ift
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segmentli (Segment A ve B), ¢ift sarmalli dSRNA
yapisindadir (7, 14, 49). Genomun B segmenti
yaklasik 2900 baz c¢ifti (bp) uzunlugundadir ve
VP1 proteinini kodlar (47). Biiyiik segment A yak-
lasik 3400 bp uzunlugundadir ve virus replikas-
yonu sirasinda 110K molekiiler agirligindaki
poliproteine doniisen open reading frame’i (ORF)
igerir (21). Bu prekiirsér poliprotein, daha sonra
VP2 (40K), VP3 (32K), VP4 (28K), VP5 (21K)
olarak 4 viral proteine ayrilir (3, 21, 48). Ayrica
VPX olarak tanimlanan 48K molekiiler agirlikta
VP2’nin prekiirsor proteini de bulunmaktadir (14,
54). Infeksiydz bursal hastalig1 viruslarinmn dnemli
proteinleri VP2 ve VP3’tiir (14, 19). Notralize edici
antikorlarin olusumundan, ayrica serotip ve subtip-
lerin ayrimindan sorumlu antijenik determinantlar
sadece VP2 proteini iizerinde bulunur (2, 6, 19).
VP3 iizerinde, nétralizasyon 6zelligi olmayan, her
iki serotipe ortak grup spesifik antijenler bulun-
maktadir (6).

Kros-virus noétralizasyon (VN) testlerine da-
yandirilarak infeksiydz bursal hastaligi virusunun
serotip 1 ve serotip 2 olarak isimlendirilen iki
serotipi bulunmustur (26, 44, 45). Serotip 1 grubu
viruslarin tavuklarda patojen oldugu, serotip 2
grubunun ise patojen olmadigi bildirilmistir (23,
27). Farkli iki serotipin varliginin yaninda, serotip
1 grubu icinde antijenik ve patojenik alt tipler
ortaya konmustur (17, 28, 44, 50, 51, 59). Virus
noétralizasyon testleriyle serotip 1 grubu icinde 6
farkli antijenik alt tip tespit edilmistir (28). Bu alt
tiplerin biri de varyant viruslarn i¢inde bulundugu
gruptur. Amerika Birlesik Devletlerinde ilk kez
1984 yilinda serotip 1 grubu iginde klasik veya
standart antijenik tipte viruslardan farkl “varyant”
olarak isimlendirilen viruslar ortaya ¢cikmistir (28,
51, 52). Varyant viruslar, serotip 1 grubu klasik
antijenik yapidaki IBDV asilarina karsi yiiksek
titrede maternal antikor tasiyan siiriilerden izole
edilmistir (24, 28, 51). Varyant viruslarin asili sii-
riilerde subklinik enfeksiyonlar meydana getirdigi
ve bu suslarin antijenik farkliliklar1 yaninda pato-
jenik olarak da klasik viruslardan farkli olduklar1
bildirilmistir. Varyant viruslar, klasik viruslarin ak-
sine BF’ta minimum diizeyde yangiya, fakat hizli
bir atrofiye yol agmaktadir (42, 51). Serotip 1 grubu
icindeki farkli antijenik yapidaki viruslarin saha-
daki maternal korunmada ve agilamalardaki basari-
sizliklarda rollerinin oldugu bildirilmektedir (25,
28, 44). Bu nedenlerle antijenik alt tiplerin ortaya
konmas1 sahada asilama programlar1 gelistirirken
onem kazanmaktadir. Avrupa iilkelerinde yapilan
caligmalarda ve iilkemize ait sinirli sayida saha

izolat1 ile yapilan g¢aligmalarda gergek antijenik
varyant virusa rastlanmamustir (17, 18, 43, 53, 57, 60).
Ancak, virusun antijenik mutasyona ugramaya egi-
limli olmasi, sahada bu konuda daha fazla ¢alisma
yapilmasi gereksinimini ortaya koymaktadir.

Amerika Birlesik Devletlerinde antijenik var-
yant IBDV sorunu yasanirken, 1987 yilinda
Belgika ve Hollanda’da baslayarak Avrupa’nin
diger {ilkelerine, Orta Dogu, Afrika ve Orta Asya
ile son zamanlarda da Giiney Amerika iilkelerine
hizla yayilan ve iilkemizde de gilinlimiize kadar
sorun olmaya devam eden ¢ok virulent IBDV nin
(vvIBDV) yol agtig1 salginlar yasanmistir (10, 13,
17, 50, 59). Ani ve spontan olarak ortaya ¢ikan
vvIBDV, broylerlerde %30’lara ve yumurtacilarda
%80’lere varan yiiksek 6liimlere neden olarak kanath
endiistrisini biiyiik ekonomik kayiplara ugratmistir.
Cok virulent IBDV’ye Avustralya, Yeni Zelanda
ve A.B.D.’de rastlanmadig1 bildirilmistir (41).

Ulkemizde vvIBDV nin neden oldugu salginlar
1990’11 yillarin basindan itibaren giiniimiize kadar
devam etmistir. Salgmlarin basladig1 yillarda topla-
nan saha viruslariyla Céven (12), Ergiin (16), Tiire
ve ark., (55, 56, 57, 58) tarafindan yapilan ¢aligma-
larda, izole edilen viruslarin, SPF pili¢lerde %100
oraninda Olime neden olan ¢ok virulent tipte
olduklar1 ve serotip 1 grubunda, klasik antijenik
yapida olduklar1 rapor edilmistir. Diger bir calig-
mada, Tiirkiye’den 1999 yilinda toplanan 18 saha
numunesi Fransa’da OIE’nin IBDV Referans Labo-
ratuarlarinda Eterradossi tarafindan molekiiler yon-
temlerle karakterize edilmistir (18). Tiirkiye’den
incelenen biitiin viruslarin, vwvIBDV olduklarinin
bulunmasi tilkemizde dnceden rapor edilen ¢alisma
sonuglarini teyit eder niteliktedir.

Serotip 1 grubunda yer alan vvIBDV’lerin
neden oldugu salginlar, iyi maternal korumaya
sahip siiriilerde serotip 1 grubu mevcut klasik anti-
jenik yapidaki intermediate veya hot karakterdeki
asilarin dogru yontemle ve dogru zamanda uygu-
lanmasi ve bunlarla birlikte siki biyogiivenlik ve
sanitasyon tedbirleri ile kontrol edilebilir. Ancak,
antijenik varyant viruslarin varligi halinde mevcut
klasik asilar korumada yetersiz kalacaktir. Bu
durumda, varyant viruslari igeren canli ve inaktif
asilarin kullanilmas1 gerekmektedir.

Son yillarda reverse transcriptase (RT)
polymerase chain reaction (PCR) — restriction
endonuclease (RE) veya restriction fragment
length polymorphism (RFLP) teknikleri IBDV sus-
larinin VP2 geninin ¢cDNA’s1 {izerindeki enzim
kesim noktalarinin varligini ortaya koyarak virus-
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larin antijenik ve patojenik Ozelliklerini tahmin
etmek amaciyla kullanilmigtir (9, 22, 29, 32, 36,
40, 46).

Bu calismada, iilkemizde 1990-1994 yillariy-
la, 1999-2003 yillar1 arasinda IBDV salgini gegir-
mekte olan veya hastalik siipheli siiriilerden topla-
nan BF materyalleri RT/PCR-RE teknigiyle incele-
nerek molekiiler polimorfizmlerinin ortaya kon-
masi amaglanmistir. Sahada gozlenen RE profille-
rinin, Amerikan serotip 1 klasik ve wvaryant
referens viruslar1 ve Avrupa’dan koken alan klasik
viruslar ile kargilastirilmas1 suretiyle antijenik
varyantlarin varlig1 arastirilmistir.

MATERYAL VE METOT

Referans Viruslar: Amerikan IBD viruslarin-
dan serotip 1 klasik antijenik grupta yer alan STC,
SAL ile serotip 1 varyant IN suslar1 Ohio State
University, FAHRP, OARDC, Wooster, OH/
A.B.D’den Dr.Y.M.Saif’ten saglandi. Serotip 1
grubu klasik D78 susu Manisa Tavuk Hastaliklari
Arastirma ve As1 Uretim Enstitiisiinden sagland.
STC, SAL, D78 ve IN viruslart civciv embriyo
fibroblast (CEF) hiicrelerinde pasajlanarak c¢ogal-
tild1. Avrupa kokenli Serotip 1 grubu klasik F52/70
ve Cu-1 suslari, Amerikan varyant suslart MD,
Delaware E (Ev), Delaware A (Del A) suslarinin
RE profilleri, Jackwood ve ark.’nin g¢alisma
sonuglart lizerinden degerlendirildi (29, 30).

Saha Viruslar: Tiirkiye’de ¢esitli cografik
bolgelerden, IBD salgin1 gecirmekte olan veya
hastaliktan siipheli ticari broyler ve yumurtaci tip
tavukguluk isletmelerinden toplanan toplam 115
adet BF 0Ornegi incelendi. Saha orneklerinden 50
adedi IBD salginlarinin siddetli seyrettigi 1990’
yillarin ilk dénemlerine (1990-1994) ait olup, BF
homojenat sivisi halinde Manisa Tavuk Hastalik-
lart Arastirma ve As1 Uretim Enstitiisii’nden Dr.
Fethiye Coven’den saglandi. Bu viruslar E1-E50
arasinda isimlendirildi. Diger 65 adet saha izolati
1999-2003 yillar1 arasinda toplandi (Y1-Y65). Bu
gruptaki her 6rnek en az 3-5 adet BF’tan olustu ve
her izolat farkli bir kiimes veya ¢iftligi temsil etti.
Bursa Fabricius numunelerinin ortak nekropsi bul-
gusu; 6dem, biiyiime, kanama, eksudat birikimi ile
bazen but kaslarinda ve bezli midede kanamalar-
dan ibaretti. Numuneler arasinda atrofik BF’lara da
rastlandi. Toplanan numunelerin hastalik yas déne-
mi, 12- 63 giin ve 6liim oranlari, ikinci donemde
toplanan numuneler i¢in % 1-% 50 arasinda degisti.
Saha materyalleri cografik dagilim olarak Ege,
Marmara, Bat1 Karadeniz ve I¢ Anadolu bolgele-

rinde tavukculugun yogun yapildig1 izmir, Manisa,
Afyon, Bursa, Balikesir, Bandirma, Istanbul, Bolu,
Zonguldak, Konya ve Kayseri illerinden ve ¢evre-
sinden toplandi.

Viral RNA Hazirlanmasi: Bursa Fabricius
orneklerine hacimlerinin 2 misli TNE buffer (10mM
Tris HCI (pH 8.0) 100 mM NaCl ve 1 mM EDTA)
ilave edilerek homojenize (Ultraturrax-Diax 900,
Heidolph) edildi. Referans viruslarin RNA’lar
CEF hiicre kiiltiirii sivisindan ekstrakte edildi. Ug
kez dondurulup ¢dzdiiriilen bursal homojenat s1visi
veya hiicre kiiltlirii sivisindan viral RNA’nin eks-
trakte edilmesinde Jackwood ve ark.’nin yodntemi
kullanildi (30, 32, 33). Virus ornekleri esit hacim-
deki chloroform (Sigma) ile iki kez ekstrakte
edildikten sonra, sirasiyla % 0.5 ve 1.0 mg/ml final
konsantrasyonlardaki sodium dodecyl sulphate
(Sigma) ve proteinase K (Merck) ilave edilerek
37°C lik su banyosunda 1 saat inkiibe edildi. Bu
siire sonunda ornekler esit hacimdeki acid phenol
(pH 4.3) (Applichem) ve sonra chloroform: isoamyl
alcohol (24:1) (Sigma) ile ekstrakte edildi. Viral
RNA, 2M sodium acetate ve absolute ethanol
(Riedel de-Haen) ilavesiyle bir gece —20°C’de pre-
sipite edildi. Viral RNA +4°C’de,14.000 rpm hiz-
da, 30 dakika (Heraus Biofuge) santrifiij edilerek
¢Oktiiriildiikten sonra st sivi uzaklastirildi. Viral
RNA peletleri kurutuldu ve 100 pl % 90°lik
dimethyl sulphoxide (DMSO, Sigma) ile siispanse
edilerek -20°C de saklandi.

Reverse Transcriptase/Polymerase Chain
Reaction (RT/PCR): Infeksiydz bursal hastalig
virusunun RT/PCR testlerinde c¢esitli arastiricilar
tarafindan bildirilen klasik metot kullanild1 (4, 29,
30, 39, 43, 46, 55). Ekstrakte edilen RNA’lan
cDNA’ye ¢evirmek igin DMSO iginde siispanse
edilen viral RNA, 95°C de 5 dakika denatiire edildi.
RT reaksiyonu; 500 mM KCI, 100 mM Tris HCI
(pH 9.0), %1 Triton X-100, her deoxyribonucleotide
triphosphate (dAATP, dTTP, dCTP, dGTP)’tan
200 pM (Promega), 1 uM konsantrasyonda primer
(IBDVS’ ve IBDV3’), 25 mM MgCl,, Recombinant
Rnasin (RNAse inhibitorii, 40U) (Promega), M-
MLV Reverse transcriptase (200U) (Promega)
iceren RT reaksiyon karisimi iginde thermal
cycler’da (Techne, Genius) 42°C’de 1 saat inkiibe
edilerek gerceklestirildi. ikinci asamada PCR amp-
lifikasyonu, 10X PCR Buffer, 2-4 uM arasinda de-
gisen oranlarda MgCl,, 2.5U Taq DNA polymerase
(Promega) ilave edilerek gerceklestirildi. Ampli-
fikasyon islemi thermalcycler’da toplam 35 siklus
olarak; 95°C’de 2 dakika (denatiirasyon), 53°C’de
1.5 dakika (primerlerin tutunmasi), 72°C’de 1
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dakika (polimerizasyon) ve ayrica son siklusu taki-
ben 72°C’de 7 dakikalik polimerizasyon siireleri
uygu-lanarak gerceklestirildi (29). Amplifikasyon
so-nucu elde edilen cDNA firiinleri % 1.5’luk
agarose (Basica LE, Prona) jelde elektroforez edildi.
Ethidium bromide ile boyanan jeldeki pozitif cDNA
bantlar1 UV transilluminator’de (ETS Vilbert-
Lourmat) gozlendi. Hedeflenen PCR {iriinii ayni jel
tizerinde bulundurulan DNA molekiiler agirlik
standardi (MA) (GeneRuler 100 bp DNA Ladder,
MBI Fermentas) ile karsilastirilarak kontrol edildi
ve jel fotograflari (Polaroid Gel Cam) ¢ekildi.

Restriksiyon Enzimler (Restriction
Endonuclease): Infeksiyoz bursal hastalig: virus
suslarmin alt tiplerinin belirlenmesi amaciyla segilen
Dral, BstOI (EcoRII veya izosimeri BstNI yerine
aynt gen diziligini tamyip kesen BstOl enzimi
kullanildy), Sacl, Mbol, Styl ve Tagql (Promega)
enzimleri, bu ¢aligmadaki referans viruslarin ve saha
viruslarmm 394 bp’lik RT/PCR iiriinlerinin mole-
kiiler karakterizasyonu amaciyla kullanildi (29, 30).

Restriction Endonuclease (RE) Analizi: Ce-
sitli arastiricilar tarafindan uygulanan yoOnteme
gdre ve tretici firmanin Onerileri dogrultusunda
gergeklestirildi (32, 33, 55). Sekiz pl RT/PCR iirii-
niine her bir enzimden 1 pl (tim enzimlerin
konsantrasyonu: 10 p/ul), iiretici firma tarafindan
enzimlerin beraberinde saglanan 10 X Buffer’dan
(Promega) 2 pl, acethylated bovine serum albu-
min’den (BSA) 0.2 ul ve 8.8 ul % 0.1°lik diethyl
pyrocarbonate (Sigma) su ilave edildi. BstO! enzi-
mi igeren triin 60°C’de 1 saat, Tagl enzimi igeren
tirlin 65°C’de 1 saat ve diger enzimleri i¢eren triin-
ler 37°C’de 1 saat su banyosunda inkiibe edildi.
Enzimlerle kesilmis olan cDNA iiriinleri % 2’lik
agarose (Nu Micropor, Prona) jelde elektroforez
edildi ve ethidium bromide ile boyama sonucunda
bantlar UV transilluminatorde gozlenerek fotograf-
landi. Aym jel iizerinde DNA molekiiler agirlik
standardi (MA) ve enzimle reaksiyona girmemis
cDNA iiriinii kontrol olarak bulunduruldu.

BULGULAR
RT/PCR Sonuglari

Referans Viruslar: Klasik STC, SAL, D78
ve variant IN suslarinin VP2 geninin 394bp’lik
RT/PCR firiinleri Sekil 1°’de gosterilmistir. Calis-
mada referans viruslarin bant uzunluklarinda fark-
liliklar gozlenmedi.

Saha Viruslarr: 1990-1994 yillar1 arasinda
toplanan 50 saha numunesinin 21 adedi (% 42),
1999-2003 yillar1 arasinda toplanan 65 saha numu-

500bp

werm i ——

394bp

Sekil 1. IBDV referans viruslarin RT/PCR iriinleri. MA:
100bp Molekiiler agirlik standardi; STC, SAL, D78:
Serotip 1 Klasik IBDV; IN: Serotip 1 Varyant IBDV

MA YI5 Y50 Y29 Y49 Y39 Y38

500bp 394bp

Sekil 2. 1999-2003 donemine ait saha viruslarini temsil eden
RT/PCR iiriinleri. MA: 100bp Molekiiler agirlik stan-
dardi; Y15: Bandirma; Y50: Zonguldak; Y29:Sile/
Agva; Y49: Balikesir; Y39: Gordes/Balikesir; Y38:
Demirci/ Manisa IBDVizolatlar

MA STC Dral BstOI Sacl Mbol Styl Taql

500bp

Sekil 3. Referans STC virusunun RE profili MA: 100bp mole-
kiiler agirlik standardi; STC: RE ile kesilmemis 394
bp’lik STC virus bandi; Dral,BstOI Sacl, Mbol, Styl,
Tagql enzimleri ile kesilmis STC virusu 394bp bantlart

nesinin 48 adedi (% 73.84) RT/PCR testinde pozitif
bulundu. Ikinci dénemi temsil eden virus &rnek-
lerinin VP2 geninin 394bp’lik cDNA’lar1 Sekil
2’te gosterilmistir. Bu jelde RT/PCR oOrnekleri
farkli RE profillerini yansitacak sekilde secilmistir.

RE Sonuclar

Referans Viruslar: Serotip 1 grubu klasik
STC, F52/70, Cu-1, SAL, D78 ve variant MD, Del
A, Ev, IN suslarmin RE profilleri Tablo 1°de
gosterilmistir. Bu viruslardan klasik STC, D78 ve
varyant IN suslarina ait RE sonuglari, sirasiyla
Sekil 3, 4 ve 5’te gosterilmistir.
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Tablo 1. Referans viruslarin RE profilleri

Serotip Alt Tip Referans Virus Adi Restriksiyon Enzimleri *
Dral BstNI (BstOl) Sacl  Mbol  Styl  Taql
Serotip 1 Klasik Viruslar STC® - + + - + -
STC* - + + - - +
F52/70° - + + - + -
Cu-1° - + + - - -
D78° - + + - - -
SAL® . B T . " +
Serotip 1 Varyant Viruslar MD® - - + - - +
Ev b - - + - - +
Del A® + - - ¥ . +
IN¢ - - + - + +
*Restriksiyon enzim kesim noktasi var (+) /yok (-) olarak degerlendirilmistir.
°RE sonuglar1 Jackwood ve ark.’larimin ¢ahgmasindan alinmustir (29,30).
° Bu ¢aligmada elde edilen RE profilleri
4Orijinal olarak Bursine (Solvay) as1 susu oldugu icin Bursine asilarinin RE profiline sahiptir.
Tablo 2. 1990-1994 yillarina ait saha viruslarinin restriksiyon enzim analiz sonuglart
Profiller izolat Kodu * Yoresi Restriksiyon Enzimleri °
Dral BstNI (BstO) Sacl  Mbol Sl Taql
Profil 1 E3 Ankara - - - - + +
E4 Ankara - - - - + +
E8 Bursa - - - - + +
El4 Istanbul - - - - + +
El6 Istanbul - - - - + +
E17 Istanbul - - - - + +
E20 Istanbul - - - - i +
E21 Istanbul - - - - + +
E22 Istanbul - - - - + +
E26 Istanbul - - - . 4 +
E30 Istanbul - - - - + +
E34 [zmir - - - - + +
E35 Izmir - - - - + +
E42 Konya - - - - + +
E45 Konya - _ . . + +
Profil 2 E2 Ankara - - + - + -
E23 Istanbul - - + - + -
E38 [zmir - - + - + -
E40 Konya - - + - + -
E44 Konya - - + - + -
Profil 3 E7 Beypazar - + - - + +
* Tabloda sadece RT/PCR pozitif olan saha 6rneklerinin RE sonuglar: yer almistir.
® Restriksiyon enzim kesim noktast var (+) / yok (-) olarak degerlendirilmistir.
MA D78 Dral BstOlI Sacl Mbol Styl Taql MA IN Dral BstOI Sacl Mbol Styl Taql
300bp 394bp

500bp

Sekil 4. Referans D78 virusunun RE profili MA: 100bp molekii-  Sekil 5. Referans IN virusunun RE profili MA: 100bp molekiiler

ler agirlik standardi; D78: RE ile kesilmemis 394bp’lik agulik standard;; IN: RE ile kesilmemis 394bp’lik
D78 virus bandi; Dral, BstOI, Sacl, Mbol, Styl, Tagl INvirus bandi; Dral, BstOI, Sacl, Mbol, Styl, Taql en-
enzimleri ile kesilmis D78 virusu 394bp bantlart zimleri ile kesilmis IN virusu 394bp bantlart
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Tablo 3. 1999-2003 yillarina ait saha viruslarinin restriksiyon enzim analiz sonuglari

Profiller izolat Kodu® Yéresi Restriksiyon Enzimleri
Dral BstNI (BstOl) Sacl  Mbol Sty l Taq 1
Profil 1 Y1 Izmir - - - + +
Y5 Afyon - - - + +
Y7 Konya - - - + +
Y8 Afyon - - - + +
Y10 [zmir - - - + +
Y12 Balikesir - - - + +
Y13 M.K. Pasa, Karapiir¢cek - - - + +
Y15 Bandirma - - - + +
Y16 Erdek - - - + +
Y17 Bandirma - - - + +
Y18 Bandirma - - - + +
Y19 Bandirma - - - + +
Y20 Bandirma - - - + +
Y21 Erdek - - - + +
Y22 [zmir - - - + +
Y23 Bandirma - - - + +
Y24 Bandirma - - - + +
Y25 Bandirma - - - + +
Y26 Bandirma - - - + +
Y27 C.Kale,Bostandere - - - + +
Y28 - - - - + +
Y31 Sakarya - - - + +
Y32 Diizce - - - + +
Y33 Sakarya - - - + +
Y34 [zmir - - - + +
Y40 Turgutlu - - - + +
Y41 [zmir - - - + +
Y42 [zmir - - - + +
Y44 Kayseri - - - + +
Y52 Bolu - - - + +
Y56 Bolu - - - + +
Y57 Bolu - - - + +
Y58 Bolu - - - + +
Y62 Bursa - - - + +
Y64 Akhisar - - - + +
Y65 Akhisar - - - + +
Profil 4A° Y6 Afyon - - + + +
Y45 Kayseri - - + + +
Y50 Zonguldak - - + + +
Y51 Zonguldak - - + + +
Y55 Bolu - - + + +
Profil 4B® Y29 Agva, Sile - - + + +
Profil 4C® Y35 Bergama - - + + +
Y36 Salihli - - + + +
Y46 Kayseri,Basakpinar - - + + +
Y49 Balikesir,Giinesli - - + + +
Profil 5 Y38 Manisa, Demirci - - - - +
Profil 6 ¢ Y39 Balikesir, Gordes - - - + +

? Tabloda sadece RT/PCR pozitif olan saha drneklerinin RE sonuglari yer almigtir.
® cDNA’yi kestikten sonra ortaya ¢ikan bantlarm sayis1 ve uzunluklari agisindan viruslar arasinda farkliliklar gériilmesi nede-

niyle farkli alt profil olarak degerlendirilenler
¢ Bursine 2, Bursine plus ve IN susuna 6zel profil (30).

Saha Viruslari: Hastaligin iilkemizdeki erken  tir.

donemleri olan 1990-1994 yillarina ait 21 saha
numunesinin RE sonuglar1 Tablo 2’de 6zetlenmis-
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viruslar, Styl ve Taql enzimleriyle pozitif reak-
siyon verdi. Ikinci RE profilinde her cografik
bolgeden orijin alan 5 virus saptandi ve bu viruslar,
Sacl ve Styl enzim kesim noktalar1 ydniinden
pozitif bulundu. Bu grubu temsil eden E44 kodlu
numunenin RE jel fotografi Sekil 6’da sunul-
mustur. Ugiincii profil Beypazari/Ankara’dan orijin
alan tek virustan olustu. Bu sus, BstNI (BstOl), Styl
ve Taql enzimleri ile pozitif bulundu.

Ikinci donemde (1999-2003 yillar1) toplanarak
IBDV yoéniinden pozitif bulunan 48 saha numune-
sinin RE sonuglar1 Tablo 3’te 6zetlenmistir. Bu do-
neme ait saha izolatlar1 arasmnda 4 temel farkli RE
profilinin oldugu goriildii. En yaygin goriilen 1. pro-
filde her cografik bolgeyi temsil eden 36 saha virusu
yer aldi ve bu suslar, 1990°l1 yillarda oldugu gibi
Styl ve Tagl enzimleri yoniinden pozitif bulundu. Bu
grubun temsilcisi Y15 kod’lu saha virusunun RE jel
fotografi Sekil 7°de sunulmustur. ilk dénemde gozle-
nen 2. ve 3. profilden sonra 1999-2003 yillar1 arasin-
da toplanan saha materyali arasinda dordiincti farkli
profile rastlandi. Bu profildeki viruslar, Mbol, Styl
ve Taql enzimleri yoniinden pozitifti. Ancak, profil
4’te ¢cDNA’nin Mbol enzimi ile kesildikten sonra
ortaya cikardigir bantlarn molekiiler agirliklarimda
farkliliklar gosteren 3 alt profil grubu (4A,4B,4C)
gozlendi. Afyon, Kayseri, Zonguldak ve Bolu’dan
orijin alan 5 izolat, 4A; Sile, Agva’dan gelen bir
izolat (Y29), 4B; Izmir, Manisa, Balikesir,
Kayseri’den orijin alan 4 izolat, 4C profilleri olarak
isimlendirildi. Profil 4A, 4B, 4C’yi temsilen sirasiyla
Y50, Y29, Y49 kodlu numunelerin RE sonuglari
Sekil 8, 9 ve 10°da gosterilmistir. Profil 5’te sadece
Tagl enzimi i¢in kesim noktasi olan Manisa ilinden
bir virus yer aldi. Y38 kod’lu bu virusun RE jel
fotografi Sekil 11°de sunulmustur. Profil 6, Bali-
kesir/Gordes’ten gelen Y39 kod’lu bir numunede
gozlendi. Bu numunenin RE jel fotografi Sekil 12°de
sunulmustur.

MA E44 Dral BstOI Sacl Mbol Styl Taql

500bp
394bp

Sekil 6. Profil 2 temsilcisi E44 kod’lu (Konya) saha virusunun
RE profili MA: 100bp molekiiler agirlik standardi;
E44; RE ile kesilmemis 394bp’lik E44 virus bandi;
Dral, BstOI, Sacl, Mbol, Styl, Taql enzimleri ile kesil-
mis Y15 izolat1 394bp bantlari

MA Y15 Dral BstOI Sacl Mbol Styl Taql

394bp

Sekil 7. Profil 1 temsilcisi Y15 kod’lu (Bandirma) saha virusu-
nun RE profili MA: 100bp molekiiler agirlik standards;
Y15: RE ile kesilmemis 394bp’lik Y15 virus bandi;
Dral, BstOl, Sacl, Mbol, Styl, Taql enzimleri ile kesil-
mis Y15 izolat1 394bp bantlar

MA Y50 Dral BstOI Sacl Mbol Styl Taql

394bp

Sekil 8. Profil 4A temsilcisi Y50 kod’lu (Zonguldak) saha
virusunun RE profili MA: 100bp molekiiler agirlik
standardi; Y50: RE ile kesilmemis 394bp’lik Y50 virus
bandi; Dral, BstOl, Sacl, Mbol, Styl, Taql enzimleri ile
kesilmis Y50 izolat1 394bp bantlar1

MA Y29 Dral BstOI Sacl Mbol Styl Taql

500bp
394bp

Sekil 9. Profil 4B temsilcisi Y29 kod’lu (Sile/Agva) saha
virusunun RE profili MA: 100bp molekiiler agirlik
standardi; Y29: RE ile kesilmemis 394bp’lik Y50
virus bandi; Dral, BstOI, Sacl, Mbol, Styl, Taql
enzimleri ile kesilmis Y29 izolat1 394bp bantlari

MA Y49 Dral BstOI Sacl Mbol Styl Taql

394bp

Sekil 10. Profil 4C temsilcisi Y49 kod’lu (Balikesir) saha
virusunun RE profili MA: 100bp molekiiler agirlik
standardi; Y49: RE ile kesilmemis 394bp’lik Y49
virus bandi; Dral, BstOI, Sacl, Mbol, Styl, Taql
enzimleri ile kesilmis Y49 izolat1 394bp bantlar1
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MA Y38 Dral BstOI Sacl Mbol Styl Taql

394bp

Sekil 11. Profil 5 temsilcisi Y38 kod’lu (Demirci/ Manisa)
saha virusunun RE profili MA: 100bp molekiiler
agurlik standardi; Y38: RE ile kesilmemis 394bp’lik
Y38 virus bandi; Dral, BstOlI, Sacl, Mbol, Styl, Taql
enzimleri ile kesilmis Y38 izolat1 394bp bantlari

MA Y39 Dral BstOI Sacl Mbol Styl Taql

500bp 394bp

Sekil 12. Profil 6 temsilcisi Y39 kod’lu (Gordes/Balikesir)
saha virusunun RE profili MA: 100bp molekiiler
agirlik standardi; Y39: RE ile kesilmemis 394bp’lik
Y39 virus bandi; Dral,BstOIlSacl, Mbol, Styl,Taqgl
enzimleri ile kesilmis Y39 izolat1 394bp bantlart

Bu ¢alismada STC virusu Jackwood ve ark’nin
sonuclarindan farkli olarak diger klasik viruslara
benzer bir profil gosterdi ve BstOI (BstNI), Sacl
enzimleriyle pozitif, diger dort enzimle negatif
reaksiyon verdi. D78 susu, BstOI ve Sacl pozitif
reaksiyon verdi. SAL susu, beklendigi gibi Bursine
asisiin ve tiirevleri olan istisna RE profiline sahip
Bursine 2 ve Bursine plus asilarinin profilini gosterdi.
Istisna varyant IN virusunun RE profili bu ¢alismada
da Sacl, Styl ve Taql pozitif olarak gdzlendi.

TARTISMA VE SONUC

Bu calismada Tiirkiye’de 1990-1994 ve 1999-
2003 yillart arasindaki dénemlerde salginlara neden
olan IBD viruslarmin VP2 geninin 394bp’lik
boliimii RT/PCR-RE teknigiyle, referans Amerikan
ve Avrupa orijinli klasik ve Amerikan orijinli
varyant antijenik yapidaki viruslarla kargilagtirmali
olarak incelenmistir.

Infeksiydz bursal hastalig1 viruslar1 mutasyon
egilimleri yiiksek olan bir virus grubudur (35, 53).
IBDV’nin VP2 geni lizerinde, ndtralizan antikorla-
rin olusumundan, serotip ve alt tiplerin ayrimmdan
sorumlu antijen bulunmaktadir (2, 6, 19). VP2 geni-
nin genel olarak niikleik asit sekans dizilisini koru-

dugu, ancak 206-350 aminoasit bolgesinde ¢ok de-
giskenlik gosterdigi bildirilmistir (5, 20, 38). Bu
degisken bolge tizerindeki niikleik asit degisiklik-
leri, virus suglar arasindaki antijenik ve patojenik
farkliliklarin temelini olusturmaktadir (8, 15, 20, 38).
RT/PCR-RE testi, IBDV VP2 geni iizerindeki notra-
lize edici epitoplar iizerinde olusan nokta mutas-
yonlarmi tespit etmeye ve viruslar arasi antijenik
iligkileri tahmin etmeye yonelik bir teknik olarak
cesitli arastiricilar tarafindan kullanilmustir (29, 30,
34, 36, 39, 40, 46). Bu teknik ile saglanan sonuglar
her ne kadar kros-VN veya in vivo kros-koruma
sonuclartyla her kosulda Ortiismese de, bugiine
kadar yapilan galigsmalarda serotip 1 grubu igindeki
klasik ve varyant viruslarn birbirinden ayurt etmek
amaciyla basartyla kullanilmistir (29, 30, 31).

Jackwood ve ark., serotip 1 grubu iginde alt
tipi bilinen laboratuvar IBD viruslari, IBDV asilari
ve saha viruslarinin 394 bp’lik VP2 geni iizerinde
gerceklestirdikleri ¢calismada; tipik klasik viruslarin
BstNI (EcoRIl) enzimi igin restriksiyon enzim
kesim noktasi tagidiklarini ve varyant viruslar i¢in
bu enzimin negatif olmasi dolayisiyla klasik ve
varyant viruslar1 birbirinden ayirt edici 06zellik
oldugunu rapor etmislerdir (29, 30). Jackwood ve
ark.’nin ¢aligmalarinda varyant viruslarin ortak
ozelligi, BstNI ve Styl negatif olmalaridir (Tablo
4). Diger enzimlerle reaksiyonlarindan kaynakla-
nan 2 alt RE grubuna (Varyant 1 ve 2) ayrilmis-
lardir. Bunlardan birisi MD, Ev gibi viruslarin yer
aldig1 Sacl ve Taql pozitif gruptur, digeri Del A,
S1084-A gibi viruslarin bulundugu Dral, Taql
enzimleriyle pozitif RE aktivitesine sahip gruptur
(29, 30). Jackwood ve ark.’nin bu g¢aligmalarinda
RE profilinde klasik viruslarin BstNI, Sacl enzim-
leriyle pozitif, Tagl enzimi ile bazi viruslarda
pozitif ve bazen de negatif oldugu rapor edilmistir.
Bu ¢aligmada yer alan diger serotip 1 grubu klasik
D78 virusu Jackwood ve ark.(30)’nin sonuglari ile
ayn1 ve Avrupa kokenli klasik Cu-1 susu ile benzer
sekilde BstNI ve Sacl enzimleri yoniinden pozitif
bulunmustur (29).

STC virusu, serotip 1 grubunda yer alan klasik
antijenik yapida USDA’nin kullandig1 patojen
IBDV c¢aleng virusudur. F52/70 susu da Avrupa’nin
calen¢ susudur. Jackwood ve ark. (30)’nin ¢alisma-
larinda STC ve F52/70 suglarinin RE profilinde
BstNI, Sacl, Styl pozitif ve Dral, Mbol ve Taql
negatif olarak rapor edilmistir. O yillarda diger
viruslara gdre patojenitesi yiiksek olan bu virus-
larin klasiklerden istisna olarak Styl enzimi igin
kesim noktasi tasimalari onlar1 diger viruslardan
ayirt edici Ozellik olarak bildirilmistir (29). Bu
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calismada, RT/PCR-RE testinde referans olarak
kullanilan STC virusu ise tipik klasik viruslara
benzer profil sergilemistir. Jackwood ve ark. (30)
tarafindan STC virusunun BF orijinli veya BGM70
stirekli hiicre kiiltiirlinde {retildikten sonra RE
profilinde bir farklilik olmadig: bildirilmistir (30).
Bu projede Styl pozitif olan susun Sty/ negatif
duruma ve Tagl enzimi ile de negatif durumdan
pozitif reaksiyona doniismesi, laboratuvarimizda
STC susunun farkli bir konak¢r olan CEF primer
hiicrelerinde pasajlanmasinin ve attenuasyonunun
bir sonucu olabilecegini diislindiirdii. Yapilan sag-
lama c¢aligmasinda, kullanilan STC virusu, VP ge-
ninin 743bp’lik bagka bir primeri ile amplifiye
edilerek RFLP uygulandi ve STC’ye ¢ok tipik olan
profil gozlendi (veri gdsterilmemistir). Bu sonug,
STC virusunun identifikasyonu konusundaki siip-
heleri ortadan kaldirdu.

Tipik klasik, varyant ve istisna klasik gruplan-
dirmalarin yaninda hi¢ bir gruba uymayan, hem
klasik (Bursine’in as1 tiirevleri olan Bursine 2, Bur-
sine plus) hem de varyant (IN) viruslardan 6rnekleri
icinde bulunduran karigik istisna durumlarin varlig
da rapor edilmistir (30). Bursine 2 ve Bursine plus,
daha 6nceden kros VN ile klasik serotip 1 grubunda
degerlendirilen Bursine (ast susu SAL virusudur)
agisindan koken almaktadir, ancak Bursine 2 ve
Bursine plus i¢in VN ile antijenik alt tip ortaya kon-
mus degildir. Bursine’in tiirevleri olmasi nedeniyle
beklenen durum, bu asilarin da klasik serotip 1 gru-
bunda olmasidir. Ancak, bu as1 viruslarinin RT/
PCR-RE sonuglarinin VN sonuglar ile paralellik
gostermedigi anlasilmistir. Bursine 2 ve Bursine
plus as1 viruslari, varyant oldugu bilinen IN virusu
ile ayn1 RE profilini gostermektedir. /n vivo kros
koruma c¢alismalarinda da varyant viruslara yakin-
liklan ispatlanmistir (25). Niikleik asit sekans ana-
lizleri de bu viruslarin genetik olarak yakinliklarini
gostermistir (32). Bu projede yer alan referans
viruslardan varyant IN, klasik SAL ve ag1 suslarmin
(Bursine 2, Bursine plus) RE sonuglar Jackwood ve
ark. (30)’nin sonuglari ile ayn1 bulunmustur.

VP2’nin kiigiik bolgesini kapsayan ve benzer
enzimlerin kullanildig1 bagka arastiricilarin (4, 36,
43) c¢alismalarinda Jackwood ve ark. (30)’nin
sonuglarimi destekleyen sonuglar alinmustir.

Tim bu bilgiler 1s18inda, iilkemize ait saha
viruslarinin RE profilleri, laboratuvarimizda ince-
lenen ve 6nceden yayinlanmis profiller (29, 30, 31)
g6z Oniinde bulundurularak degerlendirilmistir.

Tiirkiye saha viruslarmin RT/PCR analizinde
1990-1994 yillar1 arasinda toplanan 50 materyalin
21 adedi (% 42) IBDV yo6niinden RT/PCR pozitif

bulundu. Bu numunelerin RE analizi sonucunda 3
farkli profil gozlendi (Tablo 2). Styl ve Tagl en-
zimleri i¢in kesim noktalart bulunan profil 1 gru-
bunda Ankara, Bursa, Istanbul, izmir ve Konya ille-
rinden 15 saha virusu bulunmaktaydi. Tiirkiye’de
yaygin gozlenen bu profile benzer bir tablo Majo
ve ark. (43)mn Ispanya’da 248bp’lik VP2 geni ile
yaptiklar calismada da gdzlenmis, saha viruslari-
nin RE analizinde Sty ve Taql enzimleriyle pozitif
olduklar1 bulunmustur. Ayni viruslarin IBDV nin
cok virulent olma 6zelligini ortaya koyabilen Ssp/
enzim analizi sonucunda da Avrupa, Japonya ve
Israil’de izole edilen vvIBDV lere benzer olduklari
goriilmiigtir. Bu c¢alismada ikinci profilde Ege,
Marmara ve i¢ Anadolu bélgelerinden numuneler
olup, Sacl ve Styl pozitif 6zellik gosterdi (Sekil 6).
Aym profil Ispanya’da da rastlandigi bildirilmis
(43) ve bu profilin klasik Amerikan Edgar susu ile
aynm Ozellikte oldugu rapor edilmistir. Bizim
calisgmamizda bu profil Nobilis Gumboro 228E
agisinda da gozlenmistir (verileri gosterilmemistir).
1990’ yillarda toplanan saha numunelerinden
profil 2’de bulunan 5 adedinin (E2, E23, E38, E40,
E44) ayn1 enzimler i¢in kesim noktasina sahip ol-
masi, Tirkiye’de 1990’1 yillarda bu asinin kullanil-
mis ve saha numunelerinden izole edilmis olabile-
cegini diisiindiirmiistiir. Uciincii profile Ankara/
Beypazari’ndan gelen bir numunede rastlandi ve
bu virus BstOI, Sty ve Taql enzimleriyle pozitif,
Sacl ve Mbol enzimleriyle negatif bulundu. Klasik
viruslara benzer BstNI (BstOl) pozitif reaksiyon
veren tek numune, E7 kod’lu numuneydi, ancak
Sacl enzimiyle pozitif, Styl enzimiyle de negatif
reaksiyon vermesi dolayisiyla Amerikan klasik
viruslarindan ayrilmaktaydi (29, 30).

Ikinci donemde (1999-2003 yillari) toplanan
65 saha numunesinin 48’1 (% 73.84) RT/PCR ile
IBDV yoniinden pozitif bulundu. Bu izolatlara uy-
gulanan RE c¢alismasi sonucunda dort farkli profil
gozlendi. (Tablo 3) Bunlardan 36 virusun iginde
bulundugu en yaygin profil 1990’lh yillarda goz-
lenen 1. profille ayn1 olup, Sty/ ve Tagl enzimleri
ile pozitif reaksiyon verdi (Sekil 7). Dordiinci
farkli profil olarak gdzlenen saha viruslar1t Mbol,
Sty ve Taql enzimleri i¢in kesim noktasina sahipti,
ancak bu grupta Mbol enziminin 394 bp’lik VP2
geni iizerindeki kesim noktalar1 ve ortaya ¢ikan
bantlarin molekiiler agirliklarindaki farkliliklar
nedeniyle 3 alt grup (4A, 4B, 4C) gozlendi. Afyon,
Kayseri, Zonguldak, Bolu’dan gelen 5 saha virusu
4A alt grubunda yer ald1 (Sekil.8). ikinci alt profil-
de (4B) cografik olarak izole sayilabilecek Sile/
Agva’dan gelen tek numune (Sekil.9) yer aldi.
Dordiincii profilin diger alt profilinde (4C) (Sekil.
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10), Ege ve I¢ Anadolu bdlgesinden 4 virusun yer
aldig1 goriildii. Besinci profil, sadece Tagql enzi-
miyle pozitif reaksiyon veren, Manisa/Demirci gibi
daglik cografyaya sahip izole bir yerden gelen bir
numunede goriildi (Sekil 11). Profil 6’da Y39
kod’lu Balikesir/Gordes’e ait bir izolat yerald:
(Sekil.12). Bu virus, A.B.D’de yapilan ¢alismalar-
da da klasik ve varyant viruslardan istisna RE’ye
sahip oldugu bildirilen Bursine 2, Bursine plus
astlar1 ve IN susuna 6zel RE profili gosterdi (30).
Istisna as1 RE profilinin (Bursine 2, Bursine plus)
bu ciftlikte goriilmesi, s6z konusu asilarin bu
cgiftlikte kullanilmis ve BF’tan o donemde asi
virusunun izole edilmis olabilecegini gosterdi.

1990-2003 yillarin1 kapsayan her iki donemin
saha viruslarinin RE profil durumu, referans virus-
larla karsilastirmali olarak Tablo 4’te 6zetlenmistir.
Her iki donemin genel degerlendirmesi sonucunda
Tiirkiye’de saha viruslar1 arasinda 6 RE profili
saptandi. Her biri tek numunede gozlenen iki profil
(3 ve 5) disinda diger profillerin belli bir cografik
dagilim takip etmeyip farkli yerlerde karma olarak
bulunduklari goriildii. Profil 2’de Nobilis Gumboro
228E agisina ait RE profili gézlendi (yayinlanma-
misg sonug). Profil 6’da gozlenen RE profili de
istisna grupta yer alan bir as1 profili idi. Diger 4
RE profilinden hi¢ biri Amerikan, Avrupa klasik
veya Amerikan varyant veya agi viruslarina benzer
profil gostermedi. Jackwood ve ark. (30) Amerika
ve Avrupa orijinli as1 ve laboratuvar viruslarinin
alt tiplerini RT/PCR-RE teknigiyle ayirt edebil-
misti. Ancak ayni arastiricilarin saha viruslariyla
yaptiklar1 ¢aligmalarda ve baska arastiricilar tara-
findan ¢esitli iilkelerde saha viruslar ile yapilan
taramalarda bilinen varyant veya klasiklere benze-
meyen ve higbir alt gruba sokulamayan viruslara
da siklikla rastlandigi bildirilmektedir (22, 31, 43,
46). Bu calismada ortaya c¢ikan, referans veya asi
viruslarina benzemeyen saha viruslarmin RE
profillerindeki molekiiler farkliliklarin, viruslarin
biyolojik 6zelliklerine nasil yansidiginin ilave in vivo
ve in vitro ¢aligmalarla arastirilmasi gerekmektedir.

Ayrica, salginlarin bagladigi donemlerde top-
lanan BF materyallerinin de incelenmesi sonucu,
Tiirkiye’ye ait ¢ok sayida IBD saha virusunun mo-
lekiiler polimorfizminin ortaya konmus olmasi,
caligmanin epidemiyolojik dnemini arttirmaktadir.
Bu ¢alisma kapsaminda da ortaya kondugu sekilde,
bugiine kadar Avrupa’da (17, 43, 59) ve Tiirkiye’de
(56, 57) gercek antijenik varyant virusa rastlanma-
dig1 rapor edilmekle beraber, sahadaki viruslarin
gelismis molekiiler tekniklerle hizli ve sik olarak
taranmasinda yarar oldugu diigiiniilmektedir.
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OZET

[zmir yoresindeki kegilerde Sarcocystis tiirlerinin yaygmligim belirlemek icin dort farkli yas grubundan 100 kegiye ait
toplam 377 kas ornegi tripsin teknigi ve histolojik muayene metotlar1 ile incelendi. Calismada, Izmir ilindeki kegilerde
Sarcocystis enfeksiyonlaridan sorumlu tiirlerin Sarcocystis capracanis, S. hircicanis ve S. moulei oldugu tespit edildi. incelenen
100 keginin 15 (% 15)'inde makroskobik S. moulei kistleri bulundu ve kistlere en ¢ok 6zefagusta rastlandi. Kegilerin 81 (%
81)’inde, S. capracanis ve S. hircicanis mikrokistleri mevcuttu. Enfeksiyon oraninin yasla birlikte arttig1 gézlendi. Mikrokistlere,
en erken bir aylik bir oglakta rastland: ve 0-6 aylik yastaki oglaklarin % 24’{inde, diger yas gruplarindaki kegilerin ise tiimiinde
(% 100) mikrokist tespit edildi. Kegilerin 14 adedinde (% 14) S. capracanis tek basina, 67 adedinde (% 67) S. capracanis ve S.
hircicanis birlikte goriildi. Kegilerin hicbirinde S. hircicanis tek tiir olarak tespit edilemedi. Histopatolojik olarak; dejenere
olanlar harig, kistlerin cevresinde yangisal bir reaksiyon goriilmedi. Tki teshis metodu (tripsin teknigi ve histolojik muayene)
arasinda istatistiksel olarak 6nemli bir fark (p>0.05) bulunmadi.

Anahtar kelimeler: izmir, keci, prevalans, Sarcocystis capracanis, Sarcocystis hircicanis, Sarcocystis moulei

SUMMARY

In this study, a total of 377 muscle samples of 100 goats, from four different age groups, were surveyed by the trypsin
technique and histological examination method to determine the prevalence of caprine Sarcocystis species in Izmir province.
Sarcocystis capracanis, S. hircicanis and S. moulei were detected as the responsible species for Sarcocystis infections in goats in
Izmir province. Macrocysts of S. moulei were found in 15 (15 %) goats and the highest prevalence was detected in the
oesophagus. Microcysts of S. capracanis and S. hircicanis were present in 81 (81 %) goats. The prevalence of infection increased
with the age. Microcysts were seen the earliest in a one-month-old goat kid. They were detected in 24 % of goat kids up to 6
months of age and also in all goats (100 %) of the other age groups. Fourteen (14 %) of 81 goats with microcysts were only
infected by S. capracanis, and 67 (67 %) had mixed infection by S. capracanis and S. hircicanis. Histologically, no inflammatory
reaction was seen around microcysts, unless they degenerated. No significant difference (p>0.05) was found between sensitivities
of two diagnostic methods (trypsin technique and histological examination).

Key words: Izmir, goat, prevalence, Sarcocystis capracanis, Sarcocystis hircicanis, Sarcocystis moulei

aracilifiyla bulasan ve patojen olmayan tiirdiir.
Kesin konakgisi kdpekler olan S. capracanis ve S.
hircicanis ise arakonak¢i kecilerde mikroskobik
kistleri olusturan patojen tiirlerdir (8).

GIRIS

Sarcosporidiosis, Sarcocystis soyuna bagl
protozoonlar tarafindan olusturulan ve gesitli hay-
van tiirlerinde yaygin olarak goriilen bir enfeksi-

yondur (8, 18, 33). Sarcocystis enfeksiyonlari, hay- Kegilerde yapilan ¢aligmalarda; Amerika,

vanlarda istahsizlik, kilo ve yiin kaybi, ates, anemi,
miyositis, ensefalitis, abortus, prematiire dogum ve
bazen 6liime sebep olabilir (8).

Kegilerde, kaslarda makroskobik ya da mik-
roskobik kistler olusturan {i¢ Sarcocystis tiirii ol-
dugu ortaya konmustur. Bunlardan Sarcocystis
moulei makroskobik Kkistler olusturan, kediler

Teksas’da % 60.8 (7), Hindistan’da % 28.75-73.33
arasindaki oranlarda (5, 23, 26, 28-32, 36), Urdiin’de
% 56.4 (1), Irak’ta % 97-97.4 (4, 17), Etiyopya’da
% 36-81 (12, 38), Cin’de % 57.6 (37) ve Bulgaristan’da
% 89 (24) oraminda mikrokist goriildiigi bildiril-
migstir. Tirkiye’de kecilerde Sarcocystis tiirlerinin
yayginliklar1 iizerine yapilmis ¢calismalar az olmak-
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la birlikte; Sarcocystis mikrokistleri, Istanbul (20),
Ankara (11, 25) ve Elazig’da (27) % 100, Van’da
(35) ise % 98 oranlarinda tespit edilmistir.

Bu ¢alisma, {zmir yoresindeki kegilerde mev-
cut Sarcocystis tirlerinin yaygmligimi iki farkl tes-
his metodu (tripsin teknigi ve histolojik muayene)
kullanarak arastirmak ve parazitli kaslarda goriilen
lezyonlar1 belirlemek amaciyla yapilmistir.

MATERYAL VE METOT

Calismanin materyalini, [zmir yoresinde yetis-
tirilen ve gerek ¢esitli mezbahalarda kesilen ve
gerekse Bornova Veteriner Kontrol ve Arastirma
Enstitiisii’'nde hastalik teshisi amaciyla nekropsisi
yapilan 100 kegiye ait kas ornekleri olusturdu. Bu
amagla kecilerin 6zefagus, diyafram ve kalpleri ile
nekropsisi yapilan alt1 ayliktan kiiciik oglaklarmn dil
ve iskelet kas1 ornekleri de olmak {izere toplam
377 kas Ornegi, makroskobik ve mikroskobik
Sarcocystis kistleri yoniinden tripsin teknigi ve his-
tolojik muayene metotlar1 ile arastirildi. Altmig
adet kecinin i¢ organ ornekleri de Sarcocystis
sizontlar1 yoniinden histolojik olarak muayene
edildi. Kegiler; 0-6 aylik, 6 aylik-1 yas, 1-2 yas ve
2 yag lizeri olmak iizere dort gruba ayrildi. Her yas
grubundan, 25’er keciye ait kas o6rnekleri islendi.

Kas ornekleri 6nce makroskobik Sarcocystis
kistleri yoniinden ¢iplak gozle muayene edildi.
Kistler sayild1 ve olgiileri kaydedildi. Daha sonra
ornekler, mikroskobik kistler yoniinden tripsin
teknigi ve histolojik muayeneler i¢in iki gruba
ayrildi. Tripsin teknigi igin; her kas Orneginden
10’ar gram tartilarak mikserde parcalandi. Daha
sonra NaCl bufferli % 0.25°lik tripsin soliisyo-
nunda muamele edildi (10). Siispansiyon, 10-15
dakika bekletildikten sonra siiziildii ve konik dipli
tiplerde santrifiij edildi. Dipteki ¢okeltiden lam
tizerine 1-2 damla alinarak mikroskopta mikrokist-
ler yoniinden muayene edildi.

Histolojik muayeneler i¢in makrokist goriilen
ve goriilmeyen kas 6rnekleri, nekropsi sirasinda ya
da kesim isleminden en geg iki saat sonra alinarak
% 10 noétral bufferli formalin soliisyonunda tespit
edildi. Rutin doku isleme yoOntemleriyle parafin
doku bloklar1 hazirlandi ve 4-5 pm kalinliginda ali-
nan doku kesitleri, hematoksilen-eosin (HE) ile
boyandi. Doku kesitlerinde mevcut Sarcocystis
tiirliiniin tanimlanabilmesi i¢in kistlerin duvar mor-
folojisi, 151k mikroskobunda immersiyon objektif
altinda incelendi.

Her iki muayene metodu ile kaslarda saptanan
mikrokistlerin tiir tayinleri, Dubey ve ark. (8)
tarafindan kist duvarlariin morfolojisinde bildiri-
len farklara gore yapildi. iki teshis metodunun
duyarliliklar1 ile Sarcocystis mikrokistlerinin, dort
farkli yas grubunda incelenen kegilerde farkli kas-
lara ve cinsiyete gore goriilme sikliklari, istatistik-
sel olarak z testi ile kontrol edildi (15). p<0.001’lik
degerler 6nemli olarak kabul edildi.

BULGULAR

Incelenen 100 keginin 15 (% 15)’inde Sarcocystis
tiirlerine ait makrokistlere rastlandi. Makrokistlerin
farkli kaslarda yas gruplarima gore dagilimi Tablo
1'de verilmistir. Beyaz-krem renginde ve yuvarlak-
oval sekilde gozlenen makrokistlerin sayilar
1-160 arasinda degisti. Boyutlar1 1-10 x 0,5-7 mm.
olgtildi.

Tablo 1. Kegilerde farkli organ kaslarinda Sarcocystis
makrokistlerinin dagilimu.
Makrokistli Kegi Sayist

Yas Grubu
Organ 0-6ay 6ay- 12 2yas Toplam (%)

lyas yas usti
Ozefagus - 2 5 6 13 (13)
Ozefagus+Dil - - - 2 2(2)
Toplam (%) 2(8) 500 8(32) 15(15)

Sekil 1. Ozefagus. S. moulei makrokistinin duvari (kisa ok) ve
i¢ yapisindan bir goriiniis. Kistin belirgin septumlar
ile ayrilmig kompartimanlari (uzun ok) periferde
bradizoitler ile dolu halde. HE x 400.

Histolojik kesitlerde makrokistler, en dista kalin
sekonder bir kist duvartyla ¢evrilmisti. Kist duvari-
nin i¢ kenarinda yuvarlak ya da oval sekilli metro-
sitler mevcuttu. Kistlerin belirgin septumlarla ayril-
mis kompartmanlari, periferde ¢ok sayida bradizo-
itler ile doluydu. Kistlerin orta kisimlarinin genelde
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Tablo 2. Kegilerin farkli organlarinda tripsin teknigi ve histolojik muayene metotlari ile tespit edilen Sarcocystis mikrokistle-

rinin yas gruplarma gore dagilimlari

Yas Ozefagus Diyafram Kalp Dil Iskelet Kaslar
T H T H T H T H T H

0-6 ay 6/25* 6/25% 5/25 6/25 4/25 6/25 5725 8/25 0/8 1/8

%) @) e Q) @y a9 eH Q) () (00 (125
6 ay-1yas  25/25 25/25 25/25 25/25 25/25 25/25 13/15 15/15 3/3 3/3

(%) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (86.6) (100) (100) (100)
1-2 yas 25/25 25/25 25/25 25/25 25/25 25/25 9/9 9/9 11 1/1

(%) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100)
2 yasg {istil 25/25 25/25 25/25 25/25 25/25 25/25 14/14 14/14 2/2 2/2

(%) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100) (100)
TOPLAM  81/100 81/100 80/100 81/100 78/100 81/100 41/63 46/63 6/14 7/14

(%) 8&1) &1 (80) 81) (78) 81) (65.1) (73) (42.9) (50)

T=Tripsin teknigi, H=Histolojik muayene, * x/n=Pozitif bulunan/Muayene edilen.
Tablo 3. Sarcocystis mikrokistlerinin yas gruplarina gore dagilimu.
Yas Gruplart
Tir 0-6 ay (%) 6 ay-1 yas (%) 1-2 yas (%) 2 yas Ustii (%) TOPLAM (%)
S. capracanis 4 (16) 7 (28) 1(4) 2 (8) 14 (14)
S.capracanis~+S.hircicanis 2(8) 18 (72) 24 (96) 23 (92) 67 (67)
Toplam (%) 6/25 (24) 25/25 (100) 25/25 (100) 25/25 (100) 81/100 (81)
Tablo 4. Sarcocystis mikrokistlerinin cinsiyetlere gore dagilimi.
Yas Gruplari

Cinsiyet 0-6 ay (%) 6 ay-1 yas (%) 1-2 yas (%) 2 yas Ustii (%) TOPLAM (%)
Disi 4/16 (25) 15/15 (100) 23/23 (100) 25/25 (100) 67 (79)
Erkek 2/9 (22.2) 10/10 (100) 2/2 (100) 0(0) 14 (21)
Toplam (%) 6/25 (24) 25/25 (100) 25/25 (100) 25/25 (100) 81/100 (81)

bos oldugu gozlendi (Sekil 1). Makrokistleri gevre-
leyen kas tellerinde dejenerasyon veya yangisal bir
reaksiyon goriilmedi.

Incelenen 100 keginin 81 (% 81)’inde
Sarcocystis mikrokistleri saptandi (Tablo 2).
Ancak i¢ organ ornekleri de muayene edilen 60
kecide sarkokistlerin sizont formlarina rastlanmadi.
Mikrokist goriilmeyen 19 (% 19) kegi, 0-6 ay yas
grubundaydi. Kas kesitlerinde mikrokistler, en
erken bir aylik bir oglakta gozlendi. 0-6 ay yas
grubu ile diger yas gruplarindaki keciler arasinda,
farkli kaslardaki mikrokistlerin oranlar1 arasindaki
farklar istatistik-sel olarak 6nemliydi (p<0.001).
Ayrica 0-6 ay yas grubunda, bazi kaslarda iki farkl
muayene metodu ile tespit edilen mikrokistlerin
oranlar1 arasinda da farklar mevcuttu. Ancak, diger
yas gruplarindaki kecilerin tiim kaslarinda, 6 ay-1
yas grubunda dil harig, iki farkli muayene metodu
ile saptanan mikrokistlerin oranlar1 benzerdi
(p>0.05).

Kist duvar yapilarina gore; sa¢ benzeri uzanti-
lara sahip ince duvarli mikrokistler, S. Aircicanis’in
(Sekil 2, 3), radyal c¢izgili ve kalin duvarli mikro-
kistler de S.capracanis’in (Sekil 4, 5) morfolojik
ozelliklerine sahipti.

Kas orneklerinde en ¢ok S.capracanis’e rast-
land1. Kegilerin 14 (% 14) adedinde S. capracanis’e
tek bagma rastlanicken, 67 (% 67) kegide
S. capracanis ve S. hircicanis birlikte bulundu
(Tablo 3). Miks enfeksiyon goriilen kegilerden
birinde S. hircicanis mikrokistlerinin, S. capracanis’ten
daha fazla oldugu gozlendi. Diger kegilerde ise,
genel olarak S. hircicanis mikrokistlerinin sayisi
birkag adet ile smirliydi.

Sarcocystis mikrokistlerinin cinsiyetlere gore
dagilimlar1 Tablo 4'de verilmigtir. Alti ayliga
kadarki disilerde mikrokistlere erkeklerden biraz
daha yiiksek oranda rastlanirken, 6 ayliktan biiyiik
kegilerde, mikrokistlerin cinsiyetlere gore dagilim
yiizdelerinde herhangi bir farklihk saptanmadi
(p>0.05) .
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Sekil 2. Kalp kasinda sa¢ benzeri ¢ikintilart olan ince kist
duvarlt S. hircicanis mikrokisti. Nativ x 400.
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Sekil 3. Ozefagus. Sag benzeri uzantilara sahip ince duvarli S.
hircicanis mikrokisti. HE x 200.

Sekil 4. Diyafram. Radyal ¢izgili kalin kist duvarina sahip
olan S. capracanis mikrokisti. Nativ x 400.

Histolojik muayenede mikrokistli kas tellerin-
de genel olarak patolojik bir degisiklik ya da
yangisal bir reaksiyon goriilmedi. Ancak dejenere
ya da pargalanmis kistlerin iclerinde ve gevrelerin-
de, aralarinda az ya da c¢ok sayida nétrofil 16ko-
sitlerin de bulundugu yogun mononiiklear hiicre
infiltrasyonlar1 gézlendi (Sekil 6). Ayrica dejenere
kistlere sahip bazi kas tellerinde, sarkoplazma
¢izgili goriiniimiinii kaybetmis ve homojen, kaba
bir kitle halini almigti. Kas 6rneklerinin ¢ogunda,

Sekil 5. Ozefagus. Radyal ¢izgili kalin duvarl S.capracanis
mikrokisti. HE x 400.

Sekil 6. Ozefagus.Yangi hiicreleri ile infiltre olmus dejenere
Sarcocystis mikrokisti. HEx 200.

kist yogunlugu ile ilgili olmaksizin cogunlukla
perivaskuler interstisyel hafif mononiiklear hiicre
infiltrasyonlar1 mevcuttu.

TARTISMA VE SONUC

Yapilan aragtirmalar (7, 8), diinyanin en gelis-
mis llkelerinde bile Sarcocystis enfeksiyonlarmin
kegilerde yaygin oldugunu gostermistir.

Cesitli  tlkelerde yapilan  galismalarda;
Sarcocystis moulei’ye Urdiin’de % 11.7 (1), Suudi
Arabistan’da % 18 (2), Irak’ta % 33.6-34 (4, 17)
oranlarinda rastlanmistir. Tiirkiye'de, Saym ve Ozer
(27), Sarcocystis makrokistlerinin Elazig’daki kegi-
lerde 1980 yilinda % 7.01, 1981 yilinda ise % 19.06
oraninda tespit edildigini belirtmislerdir. Erber ve
Goksu (11), Ankara’da yaptiklar1 ¢alismada, Ankara
kegilerinde % 44.8, kil kegilerinde % 7.2, Tasg1 ve
ark. (35) da Van’daki kegilerde % 25 oraninda
Sarcocystis makrokistlerine rastladiklarini bildirmisg-
lerdir. Bu c¢aligmada histolojik olarak duvar mor-
folojilerinin, S. moulei'nin Heydorn ve Kirmsse (14)
tarafindan bildirilen 6zelliklerine uydugu belirlenen
makrokistler, % 15 oraninda tespit edilmistir.
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Makrokistlerin, c¢ogunlukla ergin kecilerde
goriildiigi bildirilmistir (1, 4, 27, 35). Kuzey Irak’ta,
Barham ve ark. (4), makrokistleri bir yasindaki
kegilerde % 4, {i¢ yasindakilerde % 48 ve alt1 yasin-
dakilerde % 83 oraninda bulmuglardir. Sayin ve
Ozer (27), makrokistlerin iki yasindaki kegilerde
% 2.15, ii¢ yasindakilerde % 5.69, dort yasindaki-
lerde % 6.52, bes yasindakilerde % 0.37 oraninda
bulundugunu ve sekiz yasindakilerde makrokiste
rastlamadiklarin1  bildirmislerdir. Bu ¢alismada
saptanan 15 makrokistin sekizi iki yasin iizerin-
deki, besi 1-2 yas arasindaki ve ikisi de 6 ay- 1 yas
arasindaki kecilerde goriildii. Diger ¢aligmalarda
(4, 27) da saptandig1 gibi kegilerin makrokistlerle
enfekte olma oraninin yasla birlikte arttigi ve en
yiiksek enfeksiyon oraninin iki yasin tistiindekiler-
de goriildiigii tespit edildi. Ayrica bazi arastiricila-
rin (2, 4, 17, 27) bulgularina benzer olarak makro-
kistlerin daha ¢ok Ozefagusta yerlestikleri dikkati
cekti.

Saym ve Ozer (27), Elaz1g’da, 1980 yilinda 50
erkek keginin % 1.80’inde, 303 disi keginin
% 6.16’sinda, 1981 yilinda 114 erkek keginin
% 5.20’sinde ve 640 disi keginin % 12.94’iinde mak-
roskobik kist bulmuslardir. Bu ¢alismada makrokist-
ler, alt1 ayliktan biiylik 12 erkek kecinin birinde
(% 8.33) ve 63 disi keginin 14’iinde (% 22.22) tespit
edildi. Saym ve Ozer (27)’in bulgularmna benzer
olarak disi kecilerde erkek kecilerden daha yiiksek
oranda makrokist gézlendi.

Tiirkiye’de (11, 20, 25, 27) ve diger iilkelerde
(1, 4, 8, 17), kegilerde mikroskobik kist olusturan
Sarcocystis tirlerinin, makroskobik kist olugturan
tiirlerden daha yaygin olarak goriildiigii bildirilmek-
tedir. Kegilerde goriilen Sarcocystis mikrokistle-
rine; Ankara (11, 25), Istanbul (20) ve Elazig’da
(27) % 100, Van’da (35) % 98 oranlarinda rastlanmis-
tir. Bu calismada da yapilan calismalarin sonug-
larma benzer olarak Izmir ilindeki kecilerde mik-
rokistler ile enfeksiyon orani, % 81 olarak sap-
tandu.

Kegilerde yapilan c¢alismalarda; Sarcocystis
mikrokistlerine daha ¢ok 6zefagus kaslarinda (1,
16, 23, 26, 31, 32), diyafram kaslarinda (29, 36)
veya dil kaslarinda (7, 30) rastlandig1 belirtilmistir.
Bu calismada tripsin teknigi ile mikrokistlere en
cok Ozefagus kaslarinda rastlandi. Histolojik
muayenede ise mikrokistlerin 6zefagus, diyafram
ve kalpte esit oranlarda yaygin oldugu gozlendi.
Bu sonug, Woldemeskel ve Gebreab’in (38)
bulgulartyla da uyusmaktadir.

Kegilerde mikroskobik kist olugturan Sarcocystis
tiirlerinden S. capracanis’e diinyanin pek ¢ok ye-
rinde rastlandigi, S. hircicanis’in ise yalniz
Almanya, Hindistan, Urdiin ve Tiirkiye’de bulun-
dugu bildirilmistir (1, 8, 28-30, 34). Yapilan calis-
malarda (1, 5, 12, 26, 32) kegilerde, bu iki Sarcocystis
tiirii ile tek ya da miks enfeksiyonlar gézlenmistir.
Tas¢t ve ark. (35), Van mezbahasinda kesilen
kegilerdeki mikroskobik kistlerin S. capracanis ve
S. tenella oldugunu bildirmislerdir. Bu ¢aligsmada,
S. capracanis’e tek ya da S. hircicanis ile birlikte
rastlandi. Miks enfeksiyonlarin ¢ogunda .
hircicanis mikrokistlerinin sayisi, genelde birkag
adet ile sinirliydi ve sadece bir keginin (% 1.5)
Ozefagus, diyafram, kalp ve dil &rneklerinde, S
hircicanis mikrokistlerine, S. capracanis’inkiler-
den daha fazla sayida tesadiif edildi. Bu durum
Dubey ve ark. (8)’nin bulgular ile de uyusmakta-
dir.

Hindistan’da yapilan ¢aligmalarda; alti ayliga
kadar olan oglaklarda Sarcocystis mikrokistlerinin
yaygmligmin % 15.38-57.41 arasinda degistigi ve
kist sayisinin yagla birlikte 6nemli oranda arttig1
bildirilmistir (23, 28, 31, 32, 34, 36). Bu calismada
da benzer olarak enfeksiyon oraninin yasla birlikte
arttigi, 0-6 aylik yas grubundaki 25 oglagin
% 24’Uniin, altt ayligin {stiindeki kecilerin ise
tiimiiniin (% 100) mikrokistler ile enfekte oldugu
tespit edildi.

Bu calismada, kaslarda metrositleri kapsayan
geng Sarcocystis mikrokistlerine, en erken bir aylik
bir oglakta rastlanmigtir. Deneysel c¢aligmalarda
metrositli kistler, en erken inokiilasyondan sonraki
35.(9) ve 41. (13, 22) giinlerde gorildiigiinden, bu
calismada bir aylik oglakta goriilen geng kistler,
konjenital bulagsmay1 ya da dogumun ilk giinlerin-
den itibaren sporokist aliminin bagladigini goste-
rebilir. Benzer sekilde, Romanya’da Baba ve ark.
(3), transplasental bulagmayla ilgili olarak bir haf-
talik oglakta gracilis kasinda erken invaziv form-
larm goriildiigiini  bildirmislerdir. Aymi  sekilde
Avustralya'da 6lii dogan bir Saanen kegisinin
beyninde de Sarcocystis sizontlari tespit edilmistir

(19).

Mikrokist prevalansinin, erkek ve disilerde
birbirine yakin oldugu bildirilmistir (28, 32). Singip
ve ark. (32), Hindistan’da erkek kecilerin % 69.18’
inde ve disi kegilerin % 61.25’inde S. capracanis
enfeksiyonu tespit etmiglerdir. Bir baska calis-
mada, Shankar ve Bhatia (28) erkek kecilerin
% 73 liniin ve disi kecilerin % 73.81’inin Sarcocystis
tirleri ile enfekte oldugunu gormiisler ve her iki
cinsiyet arasinda prevalans farki olmadigini bildir-
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mislerdir. Bu ¢alismada da mikrokist prevalansinin
cinsiyete bagli olmadigi gorildii.

Sarcocystis enfeksiyonlarinda, kas tellerinde
yerlesen kistler ¢evresinde genelde yangisal bir
reaksiyonun goriilmedigi, ancak kistlerin yirtilmasi
halinde gii¢lii bir immun cevaba neden olan toksik
maddelerin salinabilecegi bildirilmistir (6, 8, 21).
Bu c¢alismada da siddetli derecede kist yogunlu-
guna sahip kas drneklerinde bile kanama, nekroz
ve kistlerde dejenerasyon olmadikga, kas tellerinde
dejeneratif degisikliklere rastlanmadi.

Sarcocystis mikrokistleri ile enfeksiyon orani;
kegilerde, Dubey ve Livingston (7) tarafindan his-
tolojik kesitlerde % 27.8 ve tripsin teknigi ile
% 60.8, Tasc1 ve ark. (35) tarafindan histolojik kesit-
lerde % 90 ve tripsin teknigi ile % 98 olarak bildiril-
mistir. Ayn1 muayene metodlariin kullanildigi bu
aragtirmada ise iki muayene metodu arasinda
duyarlilik agisindan; 0-6 aylik yas grubundakiler
hari¢, diger yas gruplarinda istatistiksel olarak
o6nemli bir fark (p>0.05) bulunmadi. 0-6 aylik yas
grubundaki oglaklarin kaslarinda histolojik mua-
yene ile tespit edilen mikrokist oranimnin, tripsin
teknigi ile tespit edilenden biraz daha yiiksek
olmasi; histolojik muayenenin kaslarin birgok
farkli noktalarindan kesit alinmasina imkan verme-
sine ve muhtemelen bu yas grubunda az sayida
olan mikrokistlerin, kesit alinan kas kisimlarina
tesadiif etmis olmasina baglanabilir.

Sonug olarak; bu calisma ile Izmir ilinde
kecilerde patojen Sarcocystis tiirleri ile enfeksiyon
orani, 0-6 aylik yas grubunda % 24 ve alt1 ayligin
uistlindekilerde % 100 olarak saptanmistir. Bu
bulgu, cevrenin belirtilen Sarcocystis tiirlerinin
sporokistleri ile yogun sekilde kontamine oldugunu
ve sporokist aliminin gen¢ yaslardan itibaren bag-
ladigimi gostermektedir. Bu sebeple ara konakgi-
son konakgr enfeksiyon zincirinin kirilmasi igin
stirii sahiplerinin son konakg1 kedi ve kopeklere ¢ig
et yedirilmemesi konusunda egitilmeleri ve mez-
baha artiklarinin imhasi biiylik 6nem tagimaktadir.
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ADANA YORESINDE EVCIiL GUVERCINLERDE
HAEMOPROTEUS COLUMBAE'NIN YAYGINLIGI

THE PREVALENCE OF HAEMOPROTEUS COLUMBAE IN
DOMESTIC PIGEONS IN THE PROVINCE OF ADANA
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OZET

Bu ¢alisma, Adana Ilinde 1995-1996 yillar1 arasinda 20 giivercin kiimesinde 138 evcil giivercin (Columba livia domestica)
tizerinde gergeklestirildi. 138 evcil giivercinin 117 (% 84.78)’sinin siirme kan frotilerinde Haemoproteus columbae gametositleri
tespit edildi. Bu parazitin yayginligi, yetiskinlerde % 89.02 (73/82), yavrularda % 78.57 (44/56) olarak bulundu. Parazitemi orani
% 1-10 arasinda kaydedildi. Tiim kiimeslerden toplanan sinekler, Haemoproteus columbae’nin baglica vektorii olan giivercin
sinegi, Pseudolynchia canariensis olarak identifiye edildi. Bu caligma, Adana yéresinde evcil giivercinlerde Haemoproteus
columbae genel prevalansinin yiiksek ve giivercin kiimeslerinde Pseudolynchia canariensis’in yaygin oldugunu gostermistir.

Anahtar kelimeler: Evcil giivercin, Haemoproteus columbae, Pseudolynchia canariensis

SUMMARY

This study was carried out on 138 domestic pigeons (Columba livia domestica) from 20 aviaries between 1995 and 1996. In
the study, 117 out of (84.78 %) 138 domestic pigeons had Haemoproteus columbae gametocytes in their thin blood smears. The
prevalence of this parasite was found as 89.02 % (73/82) in the adults, and 78.57 % (44/56) in the young birds (squaps).
Infection rate was recorded from 1 to 10 %. Louse flies collected from all aviaries were identified as Pseudolynchia canariensis,
main vector of H. columbae. The study indicated that the overall prevalence of H. columbae was high in domestic pigeons, and

P. canariensis was prevalent in the pigeon aviaries in the province of Adana.

Key Words: Domestic pigeon, Haemoproteus columbae, Pseudolynchia canariensis

GIRIS

Haemoproteus tiirleri, avian Haemosporidian
(Plasmodiidae) parazitlerdir (7). Haemoproteus
columbae tropikal ve subtropikal bolgelerdeki gii-
vercinlerde yaygin olarak goriilmektedir (38).
Parazitin dogal konakgilar1 evcil giivercinler
(Columba livia domestica), yabani gilivercinler,
uzun kuyruklu kumrular (Zenaida macroura),
kaplumbaga kumrusu ve diger kus tiirleridir (37).

Parazitin pigment graniilleri i¢eren halter sek-
lindeki gametositleri, konakg¢1 eritrositinin niikleu-
sunu kusatmaktadir. Sizogoni formu, i¢ organlarin
(6zellikle akciger) endotel hiicrelerinde goriiliir.
Aseksiiel lireme (sporogoni) ise kan emici vektor
sineklerde tamamlanmaktadir. Vektdr olarak
hippoboscid ve bazen de Culicoides tiirii sinekler
rol almaktadir (4, 11, 12, 37, 38). Halk arasinda
giivercin sinegi olarak adlandirilan Pseudolynchia
canariensis, H. columbae’nin baslica vektorii ola-
rak bilinmektedir (12).

Haemoproteus tiirlerinin genellikle iyi huylu
parazitler oldugu ve konakgilart iizerinde ¢ok az
zararli etkilerinin oldugu (37) bildirilmigse de, ¢e-
sitli kanatl tiirlerinde patojen etki gosterdigine dair
literatiirler de bulunmaktadir (5, 18, 19, 26, 32,
36). Istahsizlik, huzursuzluk ve anemi baslica kli-
nik bulgulardir. Postmortem muayenede karaciger
ve dalak biiylimiis ve koyu renkli olarak goriiliir
(16, 37). Giivercinlerde, ancak yogun stres altinda
kalma durumunda hastalik goriilebilmektedir (9,
41). Gogmen kuslarda Haemoproteus spp. yiiksek
oranlarda bulundugunda, kuslarin viicutlarindaki
yag oraninda azalmaya, dolayisiyla go¢ sirasinda
performans diisiikliigline neden olmaktadir (40).

Bu calisma, Adana yoresinde H. columbace'
nin yayginligini tespit etmek amaciyla yapilmustir.
MATERYAL VE METOT

Bu caligma, 1995-1996 yillarinda sonbahar
aylarinda (Eyliil-Kasim) Adana'nin Seyhan ve Yii-

' Dr.Uzm.Vet.Hekim, Bornova Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiisii, IZMIR

% Vet. Hekim, Adana Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiisii, ADANA

souc® This PDF was created using the Sonic PDF Creator.
To remove this watermark, please license this product at www.investintech.com



26 Oz ve ark.

regir il¢elerinde saha ¢aligmasi geklinde toplam 20
giivercin kiimesine ait 138 giivercin {izerinde yiirii-
tiilmistiir. Caligmada, oncelikle kiimeste gilivercin
sinegi goriiliip goriilmedigi konusunda bilgi alin-
mis, ardindan kuluckaliklarda ve hayvanlarin go-
giis tiiyleri arasinda vektor sinek aranmistir. Daha
sonra kiimes populasyonunun % 10’unu gegcmemek
tizere, hem ana¢ hem yavru giivercinlerin kanat
venalarindan siirme kan frotileri hazirlanmustir.
Ayrica, teshis amaciyla 1995-1996 yillar1 arasinda
laboratuvara getirilen 8 adet giivercin de calismaya
dahil edilmis, bunlardan hasta olan birisine nek-
ropsi yapilarak, akciger, karaciger, dalak ve bobrek
gibi organlardan frotiler hazirlanmistir.

Stirme kan frotileri havada kurutularak, metil
alkolde 1 dakika tespit edilmis ve sonra % 5'lik
Giemsa soliisyonunda (pH: 7.2) 10 dakika boyan-
mustir. Inceleme mikroskobu altinda 6nce X400 ve
X1000 biiyiiltme ile en az 10 dakika incelenmis ve
4000 eritrosit icerisinde bulunan parazit (gameto-
sit) sayis1 kaydedilmistir (22). Tiir identifikasyonu
icin belirli teshis kriterleri (11, 12) kullanilmustir.
Hippoboscid sineklerin identifikasyonu, stereomik-
roskop altinda ve yine belirli teshis anahtarlar1 (13,
14, 30) kullanilarak yapilmistir.

BULGULAR

Bu calismada toplam 138 giivercine ait kan
frotisi drneginin 117 (% 84.78)' sinde H. columbae
gametositleri tespit edilmistir (Sekil 1). Yaygimlik
orani, yavrularda % 78.57 (44/56) ve anaglarda
% 89.02 (73/82) olarak, parazitemi orani ise anag-
larda % 5-10, yavrularda % 1-5 diizeyinde saptan-
mistir. Nekropsi yapilan giivercine ait organlardan
yalnizca akcigere ait frotilerde parazitin sizont
formlar1 tespit edilmistir (Sekil 2, 3).
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Sekil 1. Kan frotisinde Haemoproteus columbae gametositleri,
Giemsa boyama, 1000X (Orijinal)

Sekil 2. Akciger endotel hiicrelerinde parazitin sizont formu,
Giemsa boyama, 1000X (Orijinal)
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Sekil 3. Akciger endotel hiicrelerinde sizontlar, Giemsa boyama,
1000X (Orijinal)

Giivercin kiimeslerinde yapilan sinek yokla-
malarinda, bitiin kiimeslerde vektor sineklere rast-
lanmig ve toplanmig olan Orneklerin  hepsi
Pseudolynchia canariensis olarak identifiye edil-
mistir (Sekil 4, 5).

Teshis amaciyla laboratuvara getirilen 8 gii-
vercinin tiimiinde H. columbae gametositleri,
26.09.1996 tarihinde laboratuvara getirilen ve
nekropsisi yapilan giivercinde parazitin gametosit
formlarimin yanunda sizont formlar1 da tespit
edilmistir (Sekil 2, 3). Dis parazit yoklamasinda
iizerinde bir adet vektor sinek Pseudolynchia
canariensis bulunan bu giivercinde % 10’un
iizerinde eritrosit i¢i parazitemi kaydedilmistir.
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Sekil 4. Pseudolynchia canariensis’in dorsalden goriiniisii
(Orijinal) 10X

Sekil 5. Pseudolynchia canariensis’in ventralden goriiniisii
(Orijinal) 10X

TARTISMA VE SONUC

Haemoproteus tiirleri, kanatlilarin yaygin ola-
rak goriilen ve patojen olmayan parazitleri olarak
bilinirse de, (6, 37), degisik tiirlerde patojenite
gosterdiklerine dair literatiir bilgileri bulunmakta-
dir (5, 15, 24, 26, 29, 31, 32). Markus ve Oosthuizen
(32), parazitin gilivercinler iizerinde zararh etkileri
oldugunu belirtmistir. H. columbae'nin patojenite
gosterdigine dair en yeni bilgi Earle ve ark.(18)
tarafindan  verilmistir. Bennett ve ark.(9),
Haemoproteus larin kanatlilar {izerindeki olumsuz
etkisinin, ancak parazit yogunlugunun yiiksek ol-
mas1 durumunda ve maksimum stress faktorleri
altinda gerceklesebilecegini bildirmislerdir. Hafif
stres, parazitin kanatlilarda klinik enfeksiyon olus-
turmasi i¢in yeterli degildir. Bunun nedenlerinden
biri parazitin kanatli eritrositlerinde ¢ogalmama-
sidir (37). Amerika Birlesik Devletleri’nde yapilan
bir epidemiyolojik calismada; vektdr Pseudolynchia
canariensis’in mevsimsel dagilim ile giivercinler-
de Haemoproteus columbae’nin yaygmligi arasin-
da paralellik tespit edilmis; en yiiksek prevalans
sonbahar ve kis aylarinda, en diisiik prevalans ise

ilkbaharda kaydedilmistir (27). Misir’da yapilan
bir ¢alismada, Haemoproteus columbae’nin vektor
Pseudolynchia canariensis’te gelismesi ig¢in en
uygun ¢evre 1sisinin 25°C oldugu, 16°C’den diisiik
wisilarin - sporozoitlerin - gelismesini  geciktirdigi,
30°C’den yiiksek 1silarin da enfekte vektor sayi-
sinda azalmaya neden oldugu tespit edilmistir (35).
Gilivercin yavrularinin Haemoproteus columbae
enfeksiyonuna ¢ok duyarli oldugu (1), vektor si-
neklerin beslendigi dondr giivercinlerdeki para-
zitemi oraninin yiiksek yada diisiik olma durumuna
gore, yavru giivercinlerde enfeksiyonun agir yada
hafif seyrettigi (2) bildirilmistir.

Cesitli {ilkelerde yapilan c¢alismalarda; mik-
roskobik yoklama ile giivercinlerde; Bolivya’da
(10) % 18, Botswana’da (34) % 75, kumrularda,
Brezilya’da (3) % 19.3-100, Meksika’da (8) % 90,
ABD’de Texas’da (22) % 91, Nebraska’da (24)
% 83 oraninda yayginlik kaydedilmistir.

ELISA ile yapilan bir calismada 30 kaya
giivercininin 27 (% 90)'sinde H. columbae antikor-
lar1 tespit edilmis, ancak absorbans degerleri ile
parazit yogunlugu arasinda bir korelasyon tespit
edilmemis ve enfekte giivercinlerde de herhangi bir
patolojik bulguya rastlanmamustir (23).

Tiirkiye'de yapilan calismalarda; Kéroglu ve
Simsek (28), Elazig'da kaya giivercinlerinde % 73.58,
Gicik ve Aslan (21) Ankara yoresinde % 57, Tolgay
(39) Izmir Hayvanat Bahgesi'ndeki giivercinlerde
% 74 oraninda H. columbae, Alanya'da kumrularda
% 70.6 oraninda H. sacharovi tespit etmislerdir.
Giilanber ve ark. (25), Istanbul yéresinde evcil gii-
vercinlerde % 43.2 oraninda H. columbae enfeksi-
yonu tespit ettiklerini bildirmiglerdir.

H. columbae'nin baslica vektori olarak bilinen
Pseudolynchia canariensis Ankara (20) ve Istanbul
yorelerinde (25, 33) yaygin olarak bildirilmistir.

Bu calismada, cogunlugu saglikli goriinen
evcil giivercinlerde H. columbae’nin genel preva-
lans1 oldukca yiiksek (% 84.78) bulunmustur. Bii-
tin giivercin kiimeslerinde ve kulugkaliklarinda
giivercin sinegine rastlanmistir.

Adana yoresi, 36. ve 38. kuzey enlemleri
arasinda yer almakta ve kuzeyde yiiksekligi yer yer
2.000 metreye ulasan Toros Daglar1 sahil seridini
Orta Anadolu’dan ayirarak, Akdeniz kiy1 seridine
Ozgii iklim kosullariin olugmasina neden olmak-
tadir. Yaz ve sonbahar aylar1 kurak ge¢mesine
ragmen Seyhan Baraj Golli, Seyhan ve Ceyhan
nehirleri ile yorede yogun olarak yapilan sulu tarim
nedeniyle nisbi nem orani yiikselmektedir. Boylece
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sonbahar aylarinda, hem vektdr sinekler hem de
parazitin gelismesi acgisindan uygun iklim sartlart
saglanmig olmaktadir. Bu nedenle ¢alismada tespit
edilen yiiksek prevalans, yorenin iklim kosullarinin
uygun olmasi ve dolayisiyla vektor hippoboscid
sineklerin yorede yaygimn olarak bulunmasi ile

agiklanabilir.
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CASE REPORT: CLINICAL OBSERVATION IN TWO DOGS
WITH ATYPICAL BABESIOSIS

OLGU SUNUMU: ATIPiK BABESIOSIS’LI IKi KOPEKTE KLINIK GORUNUM
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SUMMARY

It is aimed in this case to present the clinical and laboratory findings in two dogs with atypical babesiosis. Materials of this
presentation were 4 months old, two Rottweiler dogs with abdominal enlargement, inappetance, and exercise intolerance
complaints. Blood samples were collected for hematology and biochemical analyses. Serum was analyzed for alanine
aminotranferase (ALT), aspartate aminotranferase (AST), total biluribin, total protein (TP), albumin, urea and creatinine. Blood
samples were analyzed for total white blood cells counts (WBC), packed cell volume (PCV) and hemoglobin concentration. The
diagnosis was established microscopically determining the Babesia spp and confirmed using polymerase chain reaction (PCR)
test in infected erythrocytes. Typical clinical findings of the disease in the dogs such as fever, pale mucous membranes and
peripheral lymphadenopathy were seen however atypical findings such as ascites and diarrhea were also observed. Recovery had
been noticed following therapy with Diminazen aceturate (Babenil, Sanofi, DIF) subcutaneously at a dosage of 3.5 mg/kg twice
in 15 days period.

Key Words: Atypical babesiosis, case report, clinical aspects, dog

OZET

Bu olguda, atipik babesiosis’li iki kopekte klinik ve laboratuvar bulgularinin sunulmasi amaglandi. Bu sunumun
materyalini, abdominal hacim artigi, istahsizlik ve egserzise karsi isteksizlik goriilen 4 aylik, iki Rottweiler kopek olusturdu.
Hematolojik ve biyokimyasal analizler i¢in kan drnekleri toplandi. Serum 6rneklerinde alanin amino transferaz ve aspartat amino
transferaz aktivitesi, total bilirubin, total protein, albumin, iire ve kreatinin diizeyleri 6l¢iildii. Tam kan 6rneklerinden total 16kosit
sayisi, hematokrit ve hemoglobin diizeyleri belirlendi. Tan1 enfekte eritrositler igerisinde Babesia tiirlerinin mikroskobik olarak
goriilmesiyle kondu ve polymeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile kesinlestirildi. Kdpeklerde ates, mukozal membranlarda solgunluk
ve periferal lenfadenopati gibi tipik klinik bulgularin yani sira; ascites ve ishal gibi atipik bulgular da goriildii. 15 giin arayla iki
kez 3,5 mg/kg dozda deri alt1 Diminazen aceturate (Babenil, Sanofi, DIF) tedavisini takiben iyilesme g6zlendi.

Anahtar Kelimeler: Atipik babesiosis, klinik gériiniim, kopek, olgu sunumu.

INTRODUCTION

Canine babesiosis is a tick-borne disecase
caused by hemoprotozoan parasites of the genus
Babesia (1). Babesia canis and Babesia gibsoni are
recognized as the two species that cause canine
babesiosis worldwide. Both organisms have Ixodid

Babesia species, degree of parasitemia, the
immunologic response, age of the dog and presence
of concurrent infections with other agents all
contribute to variations in the clinical picture and
course of the diseases (5, 6, 10).

Babesiosis is  characterized by fever,

tick vectors and are found throughout Asia, Africa,
Europe, the Middle East, and North America, with
B. canis being more prevalent (4). Babesia canis
(“large” Babesia) generally appears as a paired
piriform figure measuring 5 x 2-3 micrometers.
Babesia gibsoni (“small” Babesia) is usually
smaller (measuring 1.9 x 1.2 micrometers), singular
and signet ring shaped (11). Differences in
pathogenicity among different strains of a single

hemoglobinuria, and anemia, which occasionally
results in death. The intraerythrocytic hemoparasite,
B. canis, invades and replicates within canine red
blood cells, causing varying degrees of hemolytic
anemia and multiple-organ dysfunction (8). Prompt
and accurate diagnosis is difficult because the signs
and symptoms are non-specific and thus, correctly
identifying the infectious agent is important for
treatment and prognosis. Although hemolytic
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Table 1. Some hematological and biochemical parameters in two dogs with atypical babesiosis.

Male Female*

Parameters Normal Range Pre-treatment Post-treatment** Pre-treatment Post-treatment**
PCV (%) 37-55 18 26 19 26
WBC (10°/pL) 5.5-16.9 8.7 9.3 9.2 8.9
Hemoglobin (g/dl) 12.0-18.0 6.2 8.5 7.1 8.9
ALT (U/L) -88 335 18.6 352 133
AST (U/L) -88 453 33.0 43.4 41.8
Urea (mg/dl) 12-25 432 28.1 37.7 304
Creatinine (mg/dl) 0.5-1.5 2.45 0.5 2.19 0.9
TP (g/dl) 5.4-7.7 6.9 6.0 7.1 6.3
Albumin (g/dl) 2.3-3.8 2.06 3.15 2.45 3.43
T.bilirubin (mg/dl) 0.1-0.06 0.6 0.2 0.4 0.1

* Dog with concurrent infection with E canis.
** Analyses performed fifteen days after the last injection.

anemia is the distinctive feature of canine
babesiosis, definitive laboratory diagnosis of active
babesiosis requires the visualization of Babesia
organisms within infected erythrocytes (8).

In this report, we describe the clinical and
laboratory findings in two littermate dogs with
naturally occurring atypical canine babesiosis.

CASE REPORT

4 months old, two littermates —one male and
female- Rottweiler dogs were referred to the Small
Animal Clinic of Internal Medicine of Veterinary
Faculty of Adnan Menderes University with the
complaints of inappetance, exercise intolerance
lasting for four weeks. Abdominal enlargement and
diarrhea was noticed at the last week’s history. In
clinical examination; the body temperatures were
39.7°C for male and 40.1°C for female, and pale
mucous membranes, peripheral lymphadenopathy
and ascites were also determined in both dogs.
Feces were pasteous. No pethechiation or icterus
was noticed. Parasitological examinations of feces
were negative. Blood samples were collected for
hematology and biochemical analyses. Serum was
analyzed for alanine aminotranferase (ALT),
aspartate aminotranferase (AST), total biluribin,
total protein (TP), albumin, urea and creatinine by
Microlab 200 photometer. Blood samples were
analyzed for total white blood cells counts (WBC),
packed cell volume (PCV) and hemoglobin
concentration. Hematological and biochemical
parameters in both dogs were given in Table 1.

The diagnosis was confirmed microscopically
on blood smears, by demonstrating the presence of
B. canis organisms in the infected erythrocytes
(Figure 1). The hematologic diagnosis of babesiosis

was confirmed using polymerase chain reaction
(PCR) tests. To this end, a primer set, Can172F (5’
GTT- TAT- TAG- TTT- GAA- ACC- CGC 3') and

Figure 1. B. canis organisms in the infected erythrocytes on
peripheral blood smears

M 1 2 3 4 5

<— 666 bp

Figure 2. Amplification results for blood samples from dogs
infected with B. canis (two cases). Amplified products
were subjected to 2% agarose gel electrophoresis.
Lane 1-2: infected animals, lane 3: negative control
DNA; lane 4: positive control DNA; lane 5: negative
DNA control (double-distilled water); M: moleculer
marker.

Can626R (5’ GAA-CTC-GAA-AAA-GCC-AAA-
CGA 3') (Thermo Electron GmbH, Germany) was
used to amplify a 454 base pair (bp) fragment of the
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18S rRNA gene of B. canis (3). EDTA-treated
blood was used for DNA extraction. Blood samples
were kept frozen at -80°C until use. DNA from each
sample was extracted following the Wizard
Genomic DNA Purification Kit instructions of the
manufacturer (Promega Corporation, Madison, WI,
USA). The PCR mix contained 12.5 pmol of each
primer, 100-uM h of deoxynucleotide triphosphate
(ANTP, Roche Applied Science, Penzberg,
Germany), 1x PCR reaction buffer (Roche), 1.25-U
Taq DNA polymerase (Roche), and 5-uL test or
control DNA sample in a final volume of 25 pL.
The reaction mixture in each tube was covered with
sterile mineral oil (Sigma Chemical Company, St
Louis, MO, USA). Thin-walled, 200-uL tubes were
used in a PCR thermal cycler (Perkin Elmer,
Wellesley, MA, USA). Cycling conditions were
95°C for 5 minutes followed by 40 cycles at 95°C
for 30 seconds, 55°C for 30 seconds, and 72°C for
90 seconds. A final extension step of 72°C for 10
minutes was also used. Along with DNA samples, a
positive control DNA isolated from a blood sample
known to be positive for B. canis (4), a negative
control DNA (dog blood demonstrated to be
negative by PCR (4), and a negative DNA control
(5-uL double-distilled water substituted for DNA)
were included in each PCR reaction. Both dogs
were found to be positive by PCR test (Figure 2).

Both dogs also were tested for concurrent
infection with Ehrlichia canis, determined using a
rapid test (Speed Ehrli, Bio Véto Test, Seyne-on-
Sea, France). Although the morula stage of F.
canis was not detected in the blood smears, and no
clinical or hematological signs of ehrlichiosis were
observed, one dog with babesiosis was serologically
positive for E. canis, as shown by the commercial
kit. Examination of blood smears from both dogs
and those infected with B. canis revealed no
Hepatozoon canis or Haemobartonella canis
organisms. In addition, Leishmania antibodies
were not detected by immunofluorescent antibody
test (BVT, France).

Dogs were treated for babesiosis using
diminazen aceturate (Babenil, Sanofi, DIF). Two
subcutaneous injections at a dose rate of 3.5 mg/kg
BW with 15 days apart were performed for each dog.

DISCUSSION

Babesiosis is one of the most important tick-
borne hemoparasitic diseases of dogs. Canine babe-
siosis appears in peracute, acute, chronic, subclini-
cal and atypical forms with fever, hemolysis,

splenomegaly and peripheral Imyphadenopathy (1,
7). Other occasionally appearing atypical signs are
ascites, gastrointestinal or neurologic signs, perip-
heral edema, and clinical evidence of cardiopulmo-
nary disease (1, 6, 7). Atypical clinical findings of
the disease in our dogs were ascites and gastro-
intestinal signs.

Young dogs are more susceptible to certain
strains of B. canis and frequently acquire a more
severe infection than adult dogs (2). However no
such predisposition seems to exist in canine
babesiosis. Severe systemic inflammatory res-
ponse, endotoxemic shock or disseminated intra-
vascular coagulation, hemoglobinuria and jaundice
especially seen in young dogs with peracute or acute
forms of the disease (2), had not been determined in
our dogs. This situation should be related with the
chronic atypical form of the disease.

In the work done by Malherbe (9), dogs with
babesiosis showed a decrease in serum albumin,
and a significant rise in y globulin fractions. In this
study, hyperglobinemie, hypoalbuminemie,
increased creatinine and urea levels and anemia
were observed in both dogs (Table 1). Anemia was
decided to be regenerative considering the findings
of active erythrogenesis. Serum ALT, AST
activity, total biluribin levels and WBC counts
were within the normal ranges (Table 1).

Within 48 hours after the first injection the
dogs started to eat and their daily activities were
increased and as a quick response to babesiacidal
treatment the parasites were rapidly disappeared
from the circulation. At the second visit for the
second injection ascites and diarrhea could not be
noticed anymore. For a following up period for 15
days after the last injection no babesia parasites
and no relapse were detected.

In conclusion this report is of interest because
of the atypical signs of canine babesiosis such as
ascites and enteritis had been present in two
littermate dogs. Babesiosis should be considered in
the evaluation of the dogs presenting occasional
signs such as ascites, peripheral edema, ulceration,
stomatitis, gastroenteritis, neurological signs,
myositis, back pain and cardio-respiratory signs.
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IMPORTANCE OF ANISAKIS FOR FOOD SAFE AND PUBLIC HEALTH
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OZET

Anisakiasis, insanlarda bazi deniz Uriinlerinin ¢ig ya da az pismis olarak tiiketilmesiyle sekillenen zoonoz bir hastaliktir.
Anisakiasis klinik olarak akut veya kronik sekilde baslica sindirim sisteminde goriiliir. Ayrica bu parazite duyarli bireylerde
alerjide goriilmektedir. Insanlara gidalarla gecen hastaliklarda deniz iiriinleri oldukca 6nemli bir yere sahiptir. Insan gidasi icin
6nemli bir kaynak haline gelen deniz iriinleri ile gegen hastalik etkenlerinin bilinmesi ve etkili miicadele yapilmasi
gerekmektedir. Parazitlerin ¢ok yaygin olmasina ragmen deniz iiriinleri, kiiltiirel aliskanligimizdan dolay1 ¢ig ya da az pismis
olarak tiiketilmediginden bu enfeksiyonlar cok nadir goriilmektedir. Ulkemizde son yillarda Avrupa ve Uzak Dogu’ya 6zgii
popiiler ve geleneksel yiyeceklerin tiiketiminin artmasi nedeniyle toplumun bu konularda bilgilendirilmesi gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Anisakiasis, Anisakis simplex, deniz tirtinleri.

SUMMARY

Ingestion of raw or undercooked some seafood can lead to zoonotic disease known as anisakiasis. Clinical features of
anisakiasis include acute and chronic form mainly affects the digestive tract. Furthermore, patients sensitised to this fish parasite
show allergic diseases. Seafood has very important situation in the list of foods transmitting disease. To know the reasons of the
diseases which transmitted from seafood and to struggle with these kind of diseases is important because seafood is a special
source for human food. The parasites in seafood is widespread but in our country these kind of diseases are not spreading, this is
why we won’t eat undercooked seafood because of our cultural habits. Unfortunately in recent years, European and Far East’s

special, popular traditional foods consumption increases in Turkey so the society had to be render conscious.

Key words: Anisakiasis, Anisakis simplex, seafood.

GIRIS

Anisakiasis, Anisakidae familyasindaki Anisakis,
Pseudoterranova ve Contracaecum gruplarina ait
larval nematodlar1 iceren deniz iiriinlerinin, ¢ig
veya az pismis olarak tiiketilmesiyle sekillenen
zoonoz bir hastaliktir (2, 35). Anisakiasis deniz
memelilerinde, baliklarda, kuslarda ve nadiren
stiriingenlerde de goriilmektedir (21). Anisakiasise
neden olan en 6nemli tirler Anisakis simplex ve
Pseudoterranova decipiens olup, A. simplex’in
insanlarda en patojen tiir oldugu ve P.decipiens’in
daha hafif rahatsizliklar meydana getirdigi
belirtilmistir (2).

Japonya’da 1950°1i yillarda Iwai’nin balik¢i
koylerinde klinik ve histopatolojik goriiniimiiyle
farklilik gdsteren, eozinofilik infiltrasyonla birlikte
siddetli alerjik reaksiyonlara neden olan bir in-
testinal hastalik dikkat ¢ekerek arastirilmaya bas-
lanmis ve yapilan histopatolojik incelemelerde go-
rillen nematod larvasinin A. simplex oldugu saptan-

mustir (24). Son yillarda endoskopik ydntemlerin
gelistirilmesiyle basta Japonya olmak iizere birgok
tilkede de hastalik teshis edilerek bildirilmistir (25).

Deniz triinleri sektorii gida ve protein ihtiya-
cimt karsilamasinin yani sira sagladigi ekonomik
katkiyla 6nemini korumaktadir. Diinyada her yil
yaklagik 100 milyon ton balik avlanmakta ama
sadece 70 milyon tonu insan yiyecegi olarak deger-
lendirilmekte ve bunlar taze, dondurularak, tuzla-
narak, kurutularak, tiitsiilenerek veya konserve edi-
lerek tiiketilmektedir (19). Tiim diinyada hayvansal
protein tiiketiminde biiyiik paya sahip olan deniz
irtiinleri ayn1 zamanda riskli gidalar listesinde
o6nemli bir yer tutmaktadir. Birgok biyolojik ve
kimyasal etkeni igeren deniz {irlinlerinin tiiketimin-
den dolay1 ciddi saglik sorunlari olusmaktadir.
Salginlarin da 6zellikle ¢ig ya da az pigmis lriinleri
tilketme aliskanligi olan {ilkelerde siklikla sekillen-
digi belirtilmistir (23). Bu nedenle ¢ig veya az
pismis deniz riinlerinin tiikketilmemesi igin toplu-
mun bilgilendirilmesi gerekmektedir.
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ANISAKIS’IN SISTEMATIKTEKI YERi

Anisakis tiirleri nematoda simifinda Secennentea
smifaltinda Ascaridoidea familya iistiinde yer al-
maktadir (4). Yeni yapilan genetik ¢aligmalar sonu-
cunda Anisakis soyunda A. simplex, A. pegreffii (A.
simplex A), A.simplex sensu stricto (A. simplex B),
A. simplex C ile A. ziphitarum olmak {izere birkag
tirtin bulundugu bildirilmistir (1, 33). Tiirlerden
Assimplex sensu stricto, A. pegreffii ile A. simplex
C’ye “A. simplex complex™ adi verilmektedir. Ay-
rica uzun yillar tek tiir olarak bilinen P. decipiens’in
ise yapilan aragtirmalar sonucunda P. decipiens A,
P. decipiens B ve P. decipiens C olmak iizere alt
tiirlere ayrildig: bildirilmistir (39).

ANISAKIS’IN MORFOLOJISI

Viicutlari uzun olan Anisakis nematodlarin her
iki ucu sivri bir sekilde son bulmaktadir (Sekil 1).
Agiz etrafinda ii¢ dudak bulunup bunlarin iistiinde
salg1 bezi agz1 yer almaktadir. Kasli ve bezli iki
kisimdan olusan 6zefagusda uzun bir ventriculus
bulunmaktadir. Anisakis simplex’de ventricular
apendiks ve intestinal sekum yoktur. Olgunlarda
interlabia bulunmamaktadir (35). Anisakis simplex’in
sematik goriinimii Sekil 2’de, A. simplex ile P.

| ——
I|||| "_|||I
(T
|

decipiens arasindaki morfolojik farklar ise Tablo
1’°de belirtilmistir.

Sekil 1. A. simplex’in gériiniimii (Anon, 2002).

ANISAKIS’IN YASAM DONGUSU

Anisakis sinifindaki bir¢ok tiiriin yasam don-
giisii hala ¢ok iyi bilinmemektedir. Parazitin genel-
likle iki veya daha fazla ara konak ile belirli bir son
konaklar1 bulunmaktadir. Olgun nematodlar son
konaklart olan Pinnipedia grubuna ait fok, pengu-
en, mors balig1 ile Catecea grubuna ait balina,
domuz baligi, yunus balig1 gibi deniz memelile-
rinin mide ve ince bagirsaklarinda yasarlar (35).

Sekil 2. A. simplex’in L;‘ne ait (a) anterior bdlgesi; (b) posterior bolgesi. Kisaltmalarin agiklamalari: an-aniis; bt-sikici disler; ed-
excretory kanal; ep-excretory por; int- barsak; m- mukron; nr- sinir tasmasi; oes- 6zafagus; pv- preventrikulus; r-rektum;

rg-rektal bez; v-ventrikulus (Smith, 1983).
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Tablo 1. A. simplex ile P. decipiens arasindaki farklar (12).

Parametre Anisakis simplex

Pseudoterranova decipiens

Cografik Dagilim
Yasam Dongiisti

Kutup bolgelerinde yaygin

Kesin konak Balina

II1.d6nem larva Uzun ventrikulus
28.4x0.49 mm

Renk Beyaz

Cuticula Ince

Histolojik Kesit Y- seklindeki lateral kord

Iliman kutup bolgerinde

Deniz foklari

Ventrikulusla beraber sekum
32.6-0.80 mm

Kirmizi

Kalin

Kelebek seklindeki lateral kord

Deniz memelilerinde L,
o sindirim sisteminde olgunlasir

R

insan ve deniz memelileri
enfekte balik ve kabuklular
yiyerek hastalanir

\

o Balik ve miirekkep bahigi deniz
kabuklularini yiyerek enfekte olur

insan ¢ig yada az pismis deniz
irlinlerini titketerek hastalanir

)

o L» deniz kabuklularinca

Deniz memelilerinin diskisiyla
yumurta atilir

Yumurta iginde L;"e déniisiim
sekillenir

Suda serbest yiizebilen L,’ye
doniisiim meydana gelir

yenilerek Ls’e doniisiir.

Sekil 3. Anisakis simplex’in yasam dongiisii (Anon, 2002).

Deniz memelilerinin digkilari ile atilan 40x50
um c¢apinda, ince kabuklu parazit yumurtasi agil-
madan I. donem larva (L) haline doniisiir. L;, suda
serbest olarak yiizebilen 220-290 um uzunlugunda
olan II. donem larvaya (L,) doniisiir. Belirli bir
stire gerektiren bu doniisiim suyun sicakligina gore
degismektedir (2). Yumurtadan L,’ye doniigiim 13-
18 °C sicaklikta 4 —8 giinde ya da 5-7 °C’de 20-27
giinde olmaktadir. L, deniz suyunun sicakliina
bagl olarak 8.6 °C’de 75-105 giin, 24 °C’de ise

3-8 giin canli kalabilmektedir (14). L,’nin
gelisimine devam edebilmek igin ise mutlaka ara
konak tarafindan tiiketilmesi gerekmektedir. Deniz
kabuklular1 ve baliklar tarafindan alman L,, bu ara
konaklarda L; haline gelir. Baliklarm II. ara konak
gorevi gordiigli durumlarda L;, IV. donem larvaya
(Ly) donigiir. Paratenik konak gorevi goren
baliklarda ise L; mide veya bagirsak duvarini
delerek ankiste ya da serbest olarak periton,
karaciger veya diger dokulara geger. Son konak olan
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baliklarda ve deniz memelilerinde ise L;, L, ile V.
donem larvaya (Ls) doniislip daha sonra olgun hale
gelir (2).

Insanlar infeksiyona daha ¢ok dokularinda L;
bulunduran paratenik arakonaklar ile L4 igeren II.
konak gorevi goren baliklarn ¢ig veya az pismis
halde tiiketerek yakalanirlar. Insan rastlantisal konak
olup kesin konak olmadiklarindan parazitler olgun
hale gelemezler (2, 35). Sekil 3’de A. simplex’in ya-
sam dongiisii gosterilmistir (7).

ANISAKIS’IN EPIDEMiYOLOJIiSi

Anisakis simplex, Kuzey Deniz’inden Pasifik
Sahilleri’ne kadar diinyanin bir¢ok bolgesinde bu-
lunmaktadir. Bu genis dagilima paralel olarak bir-
cok deniz kabuklusu ve yumusakcasi, balik ve de-
niz memelisi A. simplex’in konag1 ya da arakonagi
durumundadir. Yaklasik olarak 200 balik ve 25
deniz yumusakgasi tiiriiniin A. simplex’in son ko-
nak veya ara konaklar1 oldugu bildirilmistir (2).

Aragtirmalar sonucunda A. pegreffii’nin Akde-
niz sularinda, A.simplex sensu stricto’nun Kuzey
Atlantik Denizi’nde, A. simplex C’nin ise Pasifik
Okyanusu ile Avustralya sularinda yaygin olarak
bulundugu bildirilmistir (1, 33).

Baliklarda infeksiyonun prevalanst oldukg¢a
yiiksektir. Baltik Denizi’'nde, ringa baliklar {izerin-
de yapilan bir ¢alismada alinan &rneklerin % 95’in-
de enfestasyona rastlanilmistir (2). California’nin
Monterey Korfezi’'nde, 1981-1990 yillarinda Pasi-
fik ringa baliklarinda (Clupea harengus pallasi) A.
simplex prevalansinin % 93 oldugu bildirilmistir
(36). Ligurian Denizi’nde Mart 1992- Nisan 1993
arasinda yapilan bir ¢aligma sonucunda istavrit ba-
liklarinda (Trachurus trachurus) A.simplex preva-
lansinin % 80-100 oldugu aciklanmistir (32).
Norveg’in Barents Denizi’nde, 1989 yilinin Ocak
ve Subat ayinda yapilan bir ¢alismada da morina
baliklarinda (Gadus morhua) A. simplex’in % 96
oraninda oldugu bildirilmistir (8). Yapilan bagka
caligmalarda ise Norveg sahillerinde 1990 yilinda
Ocak ve Aralik aylarinda morina baliklarinda A.
simplex’in % 99.6 oraninda oldugu, parazite rast-
lanma sikliginin mevsime bagl olarak bahar ayin-
da yiikseldigi ve Nisan ayinda da en yiiksek diizeye
ulastigi bildirilmistir (39, 41).

Tirkiye’de Anisakidae ailesine bagli olan
Contracaecum sp.’ye alabalik ve hamsilerde,
Hysterothlacium aduncum’a ise Karadeniz’de
avlandig belirtilen iki mezgit baliginda rastlandig1
bildirilmistir (16, 17, 38).

Anisakiasis Japonya ile Hollanda disinda
Danimarka, Ingiltere, Almanya, Belcika, Fransa,
ABD, Kore, Sili ve Peru’da da bildirilmistir.
Hollanda’da 1955 ile 1968 yillar1 arasinda 160
anisakiasis olgusu meydana gelmistir. Japonya’da
ise 1976 yilina kadar 1000’den fazla anisakiasis
olgusu bildirilmistir (2).

Avrupa’da insanlarda yilda 5-25 anisakiasis
sekillenirken, Japonya’da ise geleneksel yiyecekleri
olan sushi ve sashimi tiiketimine bagli olarak yilda
yaklasitk 1000 anisakiasis olgusuna rastlandig1 bildi-
rilmektedir (31). Hastaligin yiiksek oranda bulundu-
gu Japonya’da genelde 20 ile 50 yas arasindaki ki-
silerde goriildiigli bildirilmektedir (2). Anisakiasis’in
yillara gore dagilimi Tablo 2°de verilmistir.

ANISAKIS’IN KLINiK BULGULARI
VE HiSTOPATOLOJIiSI

Baliklarda anisakiasis ciddi patolojik degisik-
liklere neden olmakta ve 6nemli organlari etkile-
mektedir. Karaciger en ¢ok etkilenen organ olup
siklikla atrofi sekillenir. Hastalik midede delinme,
ic organlarda yapisma ve kaslarda tahribat yap-
maktadir (2, 42).

Insanlarda anisakiasis klinik olarak akut veya
kronik sekilde basglica sindirim sisteminde goriiliir.
Sindirim sistemi diginda akciger, dalak, pankreas
ve karaciger gibi organlarda da anisakiasis gorii-
lebilmektedir (34). Ayrica kronik tonsillitisi olan 6
yasindaki Hintli bir kiz ¢ocuguna uygulanan tonsil-
lektomi sonucunda yapilan histopatolojik incele-
melerde tonsil i¢inde Anisakis larvast goriilmiistiir

(11).

Cig ya da az pismis deniz iirlinlerinin tiiketi-
minden sonra 6 saat iginde sekillenen akut anisa-
kiasisde mide bulantisi, kusma, diyare ve siddetli
karin agris1 en onemli belirtilerdir. Bu klinik bul-
gulardan dolay1 bagirsak tikanmasi, apandisitis,
gastroduodenal iilser, peritonitis gibi hastaliklarla
karisabilmektedir. Kronik anisakiasisde ise daha
hafif ve araliklarla seyreden karin agrisi, bulanti,
kusma, kabizlik ve bazen de kanli disk1 goriilmek-
tedir (5, 12, 15).

Japonya’da bu hastaligin ¢ok fazla goriilme-
sinden dolay1 parazitin larvast daha midede iken
teshisi yapilmaktadir. Bu nedenle Japonya’da gorii-
len anisakiasis olgularmin % 65’inde larvalarin
midede, % 30’unun ise bagirsaklarda lokalize oldu-
gu belirtilmistir. Hollanda’da ise intestinal anisaki-
asisin gastrik anisakiasise oranla prevalansi daha
yiiksektir (2).
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Tablo 2. Anisakiasisin yillara gore dagilimi (26, 29, 37).

Yil Ulke ve Olgu Sayist
1955 {1k olgu, Hollanda
1955-1965 149 olgu, Hollanda
1964-1976 1000’den fazla olgu, Japonya
1973 Boston’da (ABD) ilk olgu
1980 Japonya’da 500°den fazla hasta
1977-1981 California’da (ABD) hastalardan ikisi A. simplex, {i¢ii P.decipiens
1981-1989 ABD’de 50 olgu A. simplex, 30 vaka ise P.decipiens
Tablo 3. Anisakiasisin patogenezi (12).
Siire Parazitin Durumu Patogenezis
<1 saat Mukoza ve submukozaya yapisir Hemoraji
4-6 giin Mukozaya penetre olur Eozinofilik granuloma, 6dem, nekroz
7-14 giin Larva etrafinda granuloma sekillenir Lokal ve genel alerjik reaksiyonlar
> 15 giin Larva oliir Kronik iilser

Bu parazitin akut ya da kronik alerjik hasta-
liklara neden oldugu (34), akut anisakiasisde olu-
san tip I ve/veya tip III alerjik reaksiyonu sonucu
karin agris1 ile sindirim sisteminde eozinofilik in-
filtrasyon meydana geldigi goriilmektedir (3). Ani-
sakiasisde olusan alerjik reaksiyonlar sonucu {irti-
ker, akciger rahatsizliklari, alerjik 6dem, poliartri-
tis, konjuktivitis, kontakt dermatitis, Crohn’s has-
talif1 ve eozinofilik gastroenteritis gibi diger
hastaliklara da neden oldugu belirtilmektedir (12).

Insanda anisakiasis farenks, dzefagus, mide,
duodenum, jejunum, ileum, apendiks, kolon ve
rektumda goriilmiistiir (2). Patolojik-anatomik ince-
lemelerde parazit mide ya da bagirsakta lokalize
oldugu bolgelerde iilserasyon, hemorajik odak ve
diffiiz timorler meydana getirmektedir (12).

Histopatolojik kesitlerde yogun eozinofilik
infiltrasyonun yaninda 6dem, histiyosit, lenfosit,
noétrofil, plazmosit ve bazen dev hiicreler goriil-
mektedir. Eozinofilik apseler veya flegmonlar
Anisakis larvalarim1 igerir (27). Anisakiasis’in
patogenezi Tablo 3’de verilmistir (12).

Uskumru tiikketimi sonucunda akut irtiker
sekillenen gastrik anisakiasisli bir hastada anafi-
laktik reaksiyonun A. simplex larvasindan meydana
gelmesi sonucunda yapilan incelemelerde, alerjik
reaksiyonlarin eozinofilik infiltrasyonun lokal du-
yarlilig1 arttirmasindan kaynaklandigi belirtilmigtir
(12). Insanlarda iirtiker meydana gelmesine, para-
zitin proteinlerine kars1 sekillenen tip I ve/veya tip
II alerjik reaksiyonlari neden olmaktadir (3).

Bununla birlikte A. simplex’in 6lmesi i¢in uy-
gulanan pisirme ya da dondurma iglemleri parazite
duyarl kisilerde alerjik reaksiyonlarn sekillenme-

sini 6nleyememekte, A. simplex ile enfekte deniz
tirlinlerinin pisirilerek tiiketimi sonucunda duyarli
bireylerde anafilaktik sok meydana gelmektedir (3,
9).

Anisakis simplex’in duyarli bireylerde alerji
meydana getiren antijenik molekiilleri 3 gruba
ayrilmigtir. Bunlar:

1- Salgi Bezleri Antijenleri
2-  Yiizey Antijenleri
3-  Viicut Antijenler

Anisakis simplex salgi bezlerinden salgilanan
hyaluronidaz, proteaz gibi enzimler sayesinde
konagin sindirim sistemine tutunur. Ayni zamanda
Ani sl (24 kDa) adi verilen antijen de A. simplex’e
kars1 alerji meydana getirmekte ve oldukea spesifik
ozellik gostermektedir. Anisakis simplex i¢in yiizey
antijenleri ise daha az spesifik olup parazitin
kutikulasinda bulunan kollagen ve diger hidrofobik
proteinler neden olmaktadir. Parazitin ¢evresini
graniilasyon dokusu sarmasiyla sekillenen alerjik
reaksiyonlardan sorumludurlar. Parazitin 6lmesin-
den sonra dokulariin pargalanmast ile agiga ¢ikan
viicut antijenleri ise 30-40 proteinden (13-150
kDa) meydana gelmektedir (10).

ANISAKIS’IN TANI VE TEDAVISi

Baliklarda nematodlarin saptanmasina yonelik
kimyasal ve fiziksel yontemler gelistirilmistir. Ne-
matodlarin saptanmasina yonelik yontemlere 6rnek
olarak pepsin-HCl digesyon yontemi, UV 151k
uygulamasi, ultra-sonic ile SLAM (Scanning Laser
Acoustic Microscope) cihazlar verilebilir. En ¢ok
uygulanan, fazla miktarda baligin incelenmesine
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olanak saglayan SLAM ve UV 151k uygulamasidir.
Ancak bu uygulamanin dogru sonug¢ vermesi i¢in
baligin daha 6nce sogutulmus olmasi ve ¢oziin-
menin sekillenmesi gerekmektedir (13, 28). Ayrica
avlanan ylizlerce baliga bu kontrolleri yapmak
uygulamada zor ve pahali olmaktadir.

Anisakiasis infeksiyonunda tani1 yontemleri iig
sekilde olmaktadir (10, 30, 34).

1-Direkt Yontem
-Gastroskopi Yontemi

2

3

Histopatolojik Yontemler

Serolojik Yontemler

-Deri Testi

-Komplement Fikzasyon
-Indirekt Hemagliitinasyon
-ELISA

-Western Bloting Test

Anisakiasisin tedavisi enfeksiyonun baglangig
doneminde mide ve duodenumda teshis edilen lar-
vanin endoskopi yontemi ile ¢ikarilarak olmakta-
dir. Lezyonlar sekillenmis ise bdlgenin operasyon
ile alinmas1 gerekmektedir. Ayrica antelmentik
olarak thiabendazole ve piperazin tuzlarinin kulla-
nilabilecegi bildirilmektedir (30). Alerji goriilen
bireylerde ise diyetlerinden deniz iiriinlerinin ¢ikar-
tilmasi onerilmektedir (3, 18, 30).

ANISAKIS’IN GIDALARDA
BULUNUSU, KORUNMA VE
KONTROLU

Insanlarda goriilen anisakiasis olgulari; ¢ig,
hafif tuzlanmig ya da tiitsiillenmis baliklarin tiiketil-
mesi ile olmakta ve biiyiik bir tehlike olusturmak-
tadir. Ayrica deniz yumusakgalar1 ve kabuklulari-
nin tiiketilmesinde dikkat edilmesi gerekmektedir.
Birgok iilkede ¢ig deniz lirlinleriyle hazirlanan ve
tiikketilmesi riskli olan geleneksel yiyecekler bulun-
maktadir. Bunlardan bazilari, sushi, sushimi,
ceviche, lomi lomi, poisson cru, ¢ig ya da hafif
salamura edilmis ringa baligidir (6).

Anisakiasis enfeksiyonlarin1 kontrol altina
almak i¢in, toplum saglig1 i¢in ¢ig balik ve diger
deniz {irinlerinin tiiketilmesinin 6nlenmesi gerek-
mektedir. Enfekte deniz iiriinlerinde bulunan larva-
larin canli kalmalar1 6nemli saglik sorununa neden
olur (23).

Gemilerde sogutucu sistemlerin yayginlastiril-
mas1 ve yakalanan baliklarin i¢ organlarinin hemen
temizlenmesi Onem tagimaktadir. Baliklar avlan-

diktan sonra i¢ organlarinin temizlenerek, fiziksel
olarak uzaklastirilmasiyla larvalarin kaslara ani
sekilde gocii (larval migrasyon) onlenmis olur.
Baliklarin i¢ organlarinin ¢ikartilma islemi bu
tehlikeyi tamamen yok etmeyip sadece azaltmak-
tadir. Cig balik tiiketen iilkelerde bu islemin uygu-
lanmamasi sonucunda baligin kaslarindaki larva
sayisinin ¢ogalmasiyla insanlarda enfeksiyon riski
artmaktadir. Ayrica elde edilen atik maddelerin
denize atilmayip deniz memelilerinin ve baliklarin
enfeksiyona yakalanmasi engellenmelidir (6).

Uygun sicaklik-zaman parametrelerine gore
baliklarin pisirilmesi, dondurulmasi ve depolanmasi
ile anisakiasis infeksiyonlar1 engellenebilmektedir
(43). Baliklarda bulunan A. simplex’i 6ldiirmek i¢in
60°C’de 1 dakika ile 65°C’de 30 saniye uygulan 1s1
islemi yeterlidir (2).

Baliklarda dondurma iglemi ile merkezi sicak-
ligin —35 °C olmasi ve —20 °C’de 24 saat depolan-
mas1 parazitleri Oldiirmeye yeterli olmaktadir.
Ayrica —20°C’nin altindaki sicakliklarda dondur-
ma islemi uygulanmasi ve —20°C ve altindaki 1s1-
larda en az 24 saat depolanmasi, dondurma ve
depolamanin en Onemli kritik kontrol noktalar
olusturmaktadir (22). Bununla birlikte Amerika
Gida ve Ilag Dairesi (FDA) baliklarda bulunan
parazitlerin 6lmesi i¢in, -20 °C’de veya daha diisiik
sicakliklarda 7 giin ile —35 °C’de veya daha diisiik
sicakliklarda 15 saat tutulmasini énermektedir (6).

Baliklarda kuru tuzlama islemi A. simplex lar-
valarinin canliliklarii kaybetmesi agisindan olduk-
ca etkilidir. Larvalar 1000 kg {irlin i¢in 124 kg tuz
kullanimi ile 4 hafta igerisinde canliliklarini kay-
betmektedir. Tuzlama isleminin etkili olmas1 i¢in
tuzun baligin tiim dokularina ulagmas: gerekmek-
tedir (20).

Ayrica ¢ig deniz lirlinlerinden hazirlanan sushi
ve sushimi gibi baz1 geleneksel gidalarin icerdigi
tehlikenin boyutlar1 konusunda toplumun bilgilen-
dirilmesi 6nem tagimaktadir (6).

SONUC

Kolay elde edilebilen ve ekonomik deniz
iirlinleri, insan gidasi olarak 6nemli bir yer tutmak-
tadir. Ancak gerek insanlarda gerekse baliklarda
parazitlerden kaynaklanan hastaliklar potansiyel
bir tehlike olusturmakta ve biiyiik ekonomik kayip-
lara neden olmaktadir. Diinyada gelisen teknolo-
jiyle beraber deniz iiriinleri tiretimi de gelismis ve
alisilagelmis tiikketim sekilleri diginda tiiketilmesine
olanak saglamistir. Ancak uygun kosullarda hazir-
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lanmayan deniz {iriinlerinden insanlara birgok
hastalik bulagsmaktadir.

Deniz iriinleriyle bulasan hastaliklar arasinda
“anisakiasis” basta Japonya ve Hollanda olmak
tizere birgok iilkede 6nemli bir yer tutmaktadir.
Hastaliga neden olan A. simplex larvasinin deniz
kabuklusu ve yumusakcasi ile baliklar1 enfekte
etmesini engellemenin ¢ok giic olmasi nedeniyle,
deniz iriinleriyle bulasmay1 onlemek gerekmekte-
dir. Bunun i¢in Anisakis larvalarmin fiziki olarak
uzaklastirilmasi larva sayisinin azaltilmasi agisindan
onemlidir. Ancak bu islem baliklarin tutulmasin-
dan hemen sonra yapilmali ve larvalarin kaslara ani
goci onlenerek risk azaltilmalidir. Baliklarin temiz-
lendikten sonra uygun sicaklik-zaman parametre-
lerine gore sogutulmasi, dondurularak depolanmasi
gerekmektedir.

Onemli diger bir konu da deniz iiriinlerinden
¢ig ya da az 1s1 islemi gorerek hazirlanan sushi,
sushimi, ceviche, lomi lomi, poison cru gibi bazi
geleneksel yemeklerden meydana gelebilecek risk-
ler konusunda toplumu bilgilendirmektir.
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OZET

Koi herpesvirus (KHV) hastalig1 ot sazan balig1 (Cyprinus carpio carpio) ve koi sazan baliginda (Cyprinus carpio koi)
solungag¢ lezyonlari, deri lezyonlari, yiizme bozukluklar1 ve yiiksek mortalite orani ile karakterize viral bir hastaliktir. Koi
herpesvirus hastaligi, Diinya Hayvan Saglk Orgiitii (OIE) ve Avrupa Birligi tarafindan ihbari mecburi hastaliklar listesine yeni
alinmistir. Hastalik Tiirkiye’de heniiz ihbari mecburi hastaliklar listesinde yer almamaktadir ve hastalik bildirimi yoktur.

Anahtar Kelimeler: Koi herpesvirus, koi sazan, ot sazani

SUMMARY

Koi herpesvirus disease, a viral disease, is characterized with gill lesions, skin lesions, uncoordinated swimming and high
mortality rate in common carp (Cyprinus carpio carpio) and koi carp (Cyprinus carpio koi). Koi herpesvirus disease is newly
listed as a notifable disease by Office International des Epizooties (OIE) and European Union. The disease has not been listed as

a notifable and has not been reported yet in Turkey.

Key Words: Common carp, koi carp, koi herpesvirus

GIRIS

Diinyada ot sazami1 (Cyprinus carpio carpio)
yetistiriciligi gida amacgli, koi sazan balig
(Cyprinus carpio koi) yetistiriciligi ise hobi amagh
olarak yapilmaktadir ve bir koi sazan baliginin
degeri 300 ile 1000 dolar arasinda degismektedir.
Ot sazan baligi, iilkemizde yetistiricilik bakimin-
dan ilk akla gelen tiirlerdendir ve yillik tatli su
balik {iretimimizin yaklagik % 40’11 teskil etmek-
tedir. Bu iiretim Ulkemizdeki iklim kosullar1 ve su
kaynaklarinin sazan balig1 yetistiriciligi agisindan
oldukc¢a uygun kosullara sahip oldugunu gosterir.
Son yillarda Devlet Su Isleri tarafindan kurulan
yavru iretim tesislerinde iiretilen baliklarin golet-
lere birakilmasi yoluyla lilkemizde sazan iiretimi
ve tiiketimi artmistir (1). Koi herpesvirus (KHV)
hastalig1 sazan yetistiriciliginde énemli ekonomik
kayiplara neden oldugundan, son yillarda yapilan
uluslar arasi diizeyde tartigmalar sonucunda 2006
yilinda Diinya Hayvan Saglik Orgiitii (OIE)’nde ve
Avrupa Birligi komisyon kararlarinda ihbar1 mec-
buri hastaliklar listesine alinmistir (2, 4). Hastalik
iilkemizde heniiz ihbari mecburi hastaliklar liste-
sinde yer almamaktadir.

! Bornova Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiisii, 35010, IZMIR

Bu makalede ot sazami ve koi sazani yetis-
tiriciliginde 6nemli bir tehdit olan KHV hastalig1
tanitilmastar.

HASTALIGIN DAGILIMI

Koi herpesvirus hastaligi, koi sazan balig1 ve
ot sazan baliklarinda KHV tarafindan meydana
getirilen morbidite ve mortalitesi yliksek viral bir
hastaliktir. Ilk KHV salgilar1 1998 yilinda Israil
ve Amerika’da bildirilmis ve 1999 yilinda hastalik
etkeni identifiye edilmistir (18).

Koi herpesvirus enfeksiyonu diinyada genis
bir cografik alanda goriilmektedir. Ilk salgmlar,
Avrupa iilkelerinden Belgika’da 1999, Ingiltere’de
2000, Hollanda’da 2001, Avusturya, Danimarka ve
Almanya’da 2002, Fransa, Polonya, Isvicre,
Liiksemburg ve Italya’da 2003 yilinda bildirilmis-
tir. Asya iilkelerindeki ilk bildirimler ise Israil’de
1998, Tayvan ve Endonezya’da 2002, Japonya’da
2003, Tayland’da 2004 yilinda yapilmistir. Kuzey
Afrika iilkelerinde 2001-2003 yillarinda ve Giiney
Amerika lilkelerinde de 1998 yilinda ilk salginlar
rapor edilmistir (9, 18). Tirkiye’de KHV izolas-
yonu ile ilgili heniiz herhangi bir bildirim
yapilmamustir.
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Koi herpesvirus; Koi virus, carp nephritis ve
gill necrosis virus (CNGV), cyprinid herpes virus 3
(CyHV3) olarak da bilinmektedir (3).

ETiYOLOJIi

Koi herpesvirus, Herpesviridae familyasinda
yer almaktadir. Virus, yaklagik 100-110 nm ¢apinda
ikosahedral simetrili ve 250-300 Kbp’li ¢ift iplik¢ik-
li DNA igerir. Koi herpesvirus, 31 virion polipeptidi
ve 8 glikozilad proteinden olusur. Kapsidi, bir
tegument tabakasi ve ¢ift tabakali bir lipoprotein
olan zar gevreler (6, 18, 19, 23). Virus pH 3’iin
altinda veya pH 11’in iizerinde enfektivitesini kay-
beder. Kloroform, diger yag solventleri ve okside
edici ajanlara duyarlidir. 60°C’de 30 dakikada inak-
tive olmakta ve 35°C’de 2 giin sonra enfektivitesini
kaybetmektedir (3, 18).

EPiZOOTIYOLOJIi

Hastaliga duyarl tiirler ot sazani, koi sazan ve
ot sazani ile koi sazanin melezlemesinden elde
edilen hayalet sazan (Cyprinus carpio goi)’dir. Di-
ger sazan tilrlerinin hastaliktan etkilenmedigi
bildirilmektedir (24). Koi herpesvirus enfeksiyonu-
nu atlatan baliklar, persiste enfekte kalirlar ve yeni
stoklara hastalig1 aktarirlar (22, 24). Koi herpes-
virus enfeksiyonu, etkilenen bir popiilasyonda
% 80-100 oraninda mortaliteye neden olabilmektedir
(10). Salginlar, genellikle ilkbahar ve sonbahar
aylarinda ve su sicaklig1 18-26°C oldugunda goriil-
mektedir. Hastaligin inkiibasyon periyodu su sicak-
ligina bagl olarak 7-21 giin arasinda degismektedir
(24). Koi sazanlan ile farkli su sicakliklarinda
yapilan deneysel enfeksiyon sonucunda 23°C’de
% 95.2, 28°C’de % 89.4-95.2, 18°C’de % 85 oranin-
da mortalite goriilmiis, 13°C’de ise mortalite goriil-
memistir (7). Degisik yas gruplarinin duyarliligiin
tespiti amaciyla yapilan ¢aligmalarda 2,5 g ve 6 g
agirhigindaki baliklarda % 92.5, 230 g agirhigindaki
baliklarda ise % 56 mortalite orani tespit edilmis ve
balik 6liimlerinin 5-7. giinde bagladigi, 10-14. giinde
pik seviyeye ulastigi gosterilmistir (15). Baligin
virus ile karsilagmasindan sonra su sicakligina bagh
olarak hastalik ya da tastyicilik durumu gelismek-
tedir (10). Hastaligin yayiliminda rol oynayan fak-
torler tam olarak bilinmese de kontrolsiiz koi sazan
hareketleri 6nemli bir yer tutmaktadir (11).

Banyo yolu ile uygulanan deneysel enfeksi-
yon sonucunda viral DNA, kan hiicrelerinde ve
bobrekte 3-5. giinlerde tespit edilebilmistir. Ancak
kohabitasyon yolu ile olusturulan deneysel enfeksi-
yon sonucunda 3-5. giinlerde viral DNA tespit
edilememistir (17). Bobrek, virusun liremesi i¢in

en uygun organdir. Deneysel enfeksiyondan sonra
daha az olarak solungag, sindirim sistemi, karaci-
ger ve beyin dokusunda da viral DNA tespit edile-
bilmektedir (8, 17, 18). Koi herpesvirus enfeksiyo-
nu zoonoz bir hastalik degildir (3, 10).

Koi herpesvirus, enfekte balik ile direkt
temas, enfekte baligin viicut sivilart ve enfekte
yetistirme sistemindeki su ve ¢amur ile bulasabil-
mektedir (4). Virus, suda 4 saat enfektivitesini
koruyabilmektedir (10, 17). Virusun viicuda solun-
gaglar yolu ile girdigi ve primer replikasyonun
burada oldugu diisiiniilmektedir. Solungaglarda ¢o-
galan virus, sebep oldugu nekroz ve mukozal do-
kiilme sonucu buradan suya yayilmaktadir. Ayrica
solungaglardan beyaz kan hiicreleri ile beyin, kara-
ciger ve bobrege yayilarak bobrekte interstisyel
nefritise neden olmaktadir (17, 18).

KLIiNiK BELIRTILER

Koi herpesvirus hastaliginin klinik belirtileri
spesifik degildir. Klinik belirtilerin baglangicindan
itibaren 24-48 saat igerisinde ani ve hizli 6liimler
goriliir. Siddetli solungag lezyonlar1 ve yiiksek
mortalite dikkat ¢ekicidir. Bazi olaylarda sekonder
bakteriyel ve paraziter enfeksiyonlar viral enfeksi-
yonu maskeleyebilir (10, 15, 26). Hastaliktan etki-
lenen baliklar su ylizeyine yakin ve hareketsiz-
dirler. Solunum zorlugu ve yiizme bozukluklar
gortilebilir. Makroskobik olarak solungaglarda
kirmiz1 ve beyaz beneklenmeler, hemoraji, nekroz,
dokiilmeler, gozlerin ice ¢okmesi, derinin fazla
mukus iiretimi ve buna bagl olarak zimpara kagidi
goriiniimii almasi ve ylizgeclerde konjesyon gorii-
lebilir (3, 4, 11, 13, 14, 24). Ayrica viicut boslukla-
rinda yapigmalar, i¢ organlarda alacali gdriiniim,
bobrek ve dalakta biiylime gozlenebilir (10, 11).

HiSTOPATOLOJI

Histopatolojik muayenelerde banyo yolu ile
deneysel enfeksiyondan sonra ki 2. gilinde solun-
gaclarda yangisal hiicre infiltrasyonu ile birlikte
lamellerde kayip goriilmektedir. Ancak bu degisik-
lik biitliin filamentlerde yoktur ve enfeksiyonun
erken agsamasinda diagnostik bir bulgu degildir.
Enfeksiyonun 6. giiniinde siddetli yangi nedeniyle
solunga¢ dokusu tamamen bozulur. Solungag ya-
yindaki kan damarlarinda konjesyon ve subepitel-
yal yangida artis vardir. Solunga¢ epitellerinde
yaygin proliferasyon ve bununla ilgili olarak en-
fekte hiicrelerde intraniiklear inkliizyon cisimcik-
leri goriiliir. Solungaclarin yani sira bobreklerde de
onemli degisiklikler bulunur. Enfeksiyon sonrasi
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2. giinde orta derecede peritubuler, 6. giinde ise agir
intersitisyel yangisal infiltrasyon goézlenir. Yangi-
sal interstisyel hiicreler arasinda intraniiklear ink-
liizyon cisimcikleri tagiyan ve kopiik gibi siskin
sitoplazmal1 biiyiik hiicreler bulunur. Bu hiicreler
enfekte hiicre kiiltiirlinde gozlenen sitopatolojik
effekti animsatmaktadir. 8. giin infiltrasyonlar daha
siddetlidir ve intraepitelyal lenfositlerin varlig: ile
birlikte bir ¢ok nefronun tubuler epitelyumunda
yag dejenerasyonu vardir. Karaciger parankiminde
orta derecede yangisal infiltratlar ile beyinde fokal
meningeal ve parameningeal yangi tablosu goriiliir
(12, 15, 17, 18, 20).

TESHIS

Koi herpesvirus hastaliginin teshisi laboratu-
var muayenelerine gore yapilmaktadir. Bu da an-
cak etken izolasyonu ve identifikasyonu ile olmak-
tadir. Virusun ilk izolasyonu, Koi yiizgec¢ (Koi fin,
KF-1) hiicre hattinda yapilmigtir (11). Virus izolas-
yonu solunga¢ dokusundan, bobrek, karaciger,
bagirsak ve dalaktan hazirlanan inokulum kullani-
larak ot sazani beyin (common carp brain, CCB)
ve KF-1 hiicre hattinda yapilabilmektedir (3, 11).
Yapilan ¢aligmalar sonucunda virusun en iyi KF-1
hiicre hattinda 20-25°C’de replike oldugu goste-
rilmigtir. Minimum replikasyon 10°C’de goriil-
mekte, 30°C ve 4°C’de replikasyon goriillmemekte-
dir (7). Virus, 20°C’de KF-1 hiicre hattina inokule
edildikten sonra 2-3. giinde enfekte hiicrelerde
biliylime ve endoplazmik vakuollerde artma, 3-5.
giinde KF-1 hiicrelerinde yuvarlaklagma, fiizyon ve
yogun sitoplasmik vakuolizasyon gibi sitopatik
effekt (CPE) goriiliir. 4-6. giinlerde tipik plaklar ve
hiicre lizisi meydana gelir. Hiicre kiiltiirli stvisinda
3-5. glinde 6nemli miktarda virus bulunmaktadir
(5, 11, 17). Koi herpesvirus’un farkl hiicre kiiltiir-
lerine etkileri ile ilgili olarak Kore’de fead head
minnow (FHM), chinook salmon embriyo-214
(CHSE-214), sazan epitelyal papillom (epithelioma
papulosum cyprini, EPC) ve gokkusagi alabaligi
gonad (rainbow trout gonad, RTG-2) hiicre hatlar
ile yapilan bir ¢alismada sadece FHM hiicresinde
sitopatolojik effekt gozlenmis ve elektron mikros-
kobu ile yapilan incelemeler sonucu virus parti-
kiilleri goriilmiistiir. Almanya’da da CCB, ot sazan
solungag (common carp gill, CCG), FHM, CHSE-
214 ve EPC hiicre hatlarinda yapilan bir ¢aligma so-
nucunda CCB, CCG ve EPC hiicre hatlarinda sito-
patolojik effekt gelismistir. Israil’de yapilan diger
bir ¢alismada ise KF-1 ve EPC hiicre hatlar1 kulla-
nilmis ve KF-1 hiicre hattinda sitopatolojik effekt
olusurken EPC hiicre hattinda olugsmamustir (18).

Identifikasyon amaciyla ¢esitli polimeraz zin-
cir reaksiyonu (PCR) teknikleri, elektron mikros-
kobi, insitu hibridizasyon, ELISA ve yeni bir niik-
leik asit amplifikasyon metodu olan loop-mediated
isothermal amplification (LAMP) teknikleri kulla-
nilmaktadir (5, 18, 21, 25). KHV ile olusturulan
deneysel enfeksiyondan sonra PCR ile yapilan
caligmada, Olen baliklarda 8-10. giinde ve oOlim
goriilmeyen baliklarda 14. giinde virus pozitif
bulunmustur (6).

Indirekt ELISA ile antikor tespiti yapilsa da
antikorlarin varligi o an i¢in mevcut enfeksiyon
varligina yorumlanamamaktadir (18).

AYIRICI TANI

Koi herpesvirus hastaligi, klinik belirtiler,
konak¢1 spektrumu, virusun antijenik 6zellikleri ve
hiicre kiiltiiriinde tireme 6zellikleri ile olusturdugu
sitopatolojik effekt yoniinden sazan ¢igegi virusu
(carp pox), sazan herpes virusu (cyprinid herpes
virus 1, CyHV-1) ve altin sazanlarin hematopoietik
nekrozis herpes virus (cyprinid herpes virus 2,
CyHV-2)’larindan farklilik gdstermektedir (23).
Ayirict tanida immunofloresan test, DNA restrik-
siyon fragment analizi, poliakrilamid jel’de pro-
teinlerin ayrimi ve PCR ile gen sekanslarinin
belirlenmesi gibi teknikler kullanilmaktadir (18).

Sazangillerden izole edilen herpes viruslarin
genetik olarak iligkilerini aragtirmak i¢in 4 gen
iizerinde yapilan c¢aligmalar sonucunda KHV’ un;
CyHV-1 ve CyHV-2 ile yakindan iliskili oldugu
ancak biyolojik oOzellikleri bakimindan farkl
oldugu ortaya konulmus ve bu ¢aligma sonucunda
KHV cyprinid herpes virus 3 (CyHV-3) olarak
tanimlanmugtir. Ayni ¢alismada KHV nun diger sa-
zangillerden ve kurbagalardan izole edilen herpes
viruslardan genetik olarak oldukga farkli oldugu da
gosterilmistir (23).

Etkeni bir RNA virus “Rhabdovirus carpio”
olan sazanlarin diger bir viral hastalig1 bahar vire-
misi (SVC), 5-18°C su sicakliklarinda, KHV hasta-
lig1 ise daha yiiksek su sicakliklarinda olugsmakta,
ayrica SVC hastalig1 ot sazani, koi sazan1 ve diger
sazan tiirlerinde, KHV hastalig1 ise sadece ot sazan
ve koi sazanlarinda goriilmektedir (10).

KONTROL VE MUCADELE

Biitiin viral balik hastaliklarinda oldugu gibi
KHYV hastaliginin kontroliinde de virusun baliklara
bulagsmasini onlemek en etkili yontemdir. Virustan
ari su kaynaklarmin kullanimi ve sadece viral has-
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talik goriilmeyen isletmelerden alinan sertifikali yu-
murtalarin kullanimi 6nemli kontrol tedbirleridir.

Hastaliktan korunma amaciyla; balik nakilleri
ve hareketlerinin sinirlanmasi, kontamine suyu
bosaltmadan o&nce klor ile muamele edilmesi,
ciftlik i¢inde ve disindaki su hareketlerinin kontrol
altina alinmast ve potansiyel tasiyicilar igin
karantina onlemleri Onerilmektedir Yeni baliklar
bir siire ayr1 bir sistem veya tankta tutulmalidir. Bu
sire 23-28°C de en az 2 hafta (en uygunu 3-4
hafta) olmali ve bu uygulama hem ithalat hem de
ihracat sirasinda uygulanmalidir (3). Balik popii-
lasyonunda goriilen 6nemli balik kayiplarinda he-
men laboratuar muayenelerinin yaptirilmasi gerek-
mektedir (10). Tasiyict baliklarin belirlenmesinde
PCR teknigi kullanilmaktadir (3).

Koi herpesvirus hastalifinin tedavisi yoktur.
Salgin goriilen popiilasyon imha edilerek enfekte
balik ile temasta bulunan tiim sistem ve ekipman
dezenfekte edilmelidir. Dezenfeksiyon amaciyla
klor soliisyonlari, kuarterner amonyum klorid bile-
sikleri ve sodyum hipoklorid kullanilmaktadir (9).

Koi sazanlarinda hastaligin kontrolii igin suni
olarak su sicakliklari ile ilgili uygulamalar da
yapilmaktadir (3). Oliim oraninm 27°C’nin iizerin-
de ve 15°C’nin altindaki su sicakliklarinda azaldigi
gozlenmistir (24).

Ronen ve ark. (19) izole ettikleri patojenik ol-
mayan ateniie virus ile asilanan sazanlarda hasta-
liga kars1 direng ve virusa karsi yiiksek diizeyde
antikor olustugunu ortaya koymuslardir. Arastiri-
cilar, daha sonra yapilan ¢aligmalarda elde edilen
bu atteniie virusun, hastaligin eradikasyonu ig¢in
canli ag1 olarak kullanilabilecegini gostermislerdir
(16). Hastaligin ticari bir asisi olmamakla birlikte
as1 ¢alismalar1 devam etmektedir (10).
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OZET

Bu derlemede, koyun, kegi, sigir, domuz ve ratlarda 6nemli sorun olan Eperythrozoonosis’in etiyoloji, epidemiyoloji, klinik
bulgular, teshis ve tedavisi hakkinda son literatiirlerin 1s1g1inda yeni bilgiler sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Eperythrozoonosis, domuz, keci, koyun, rat, sigir

SUMMARY

In this review, the recent data on the etiology, epidemiology, clinical signs, diagnosis and treatment of Eperythrozoonosis
which is an important problem in sheep, goat, cattle, pig and rats were presented in the light of literature.

Key words: Eperythrozoonosis, cattle, goat, pig, rat, sheep

GIRIS

Eperythrozoonosis, dnceleri Rickettsiales taki-
minin  Anaplasmatacae ailesinin Eperythrozoon
cinsinin tiirleri tarafindan olusturulan, ozellikle
domuzlarda, koyun, kegi ve albino ratlarda yiiksek
ates ve anemi, sigirlarda da latent seyirli hemolitik
tipte bir enfeksiyon olarak bilinmesine karsin (34),
bugiin Mycoplasmatacae ailesi igerisinde gosteri-

len Hemoplasmalar'in neden oldugu enfeksiyon
olarak ifade edilmektedir (20, 22, 23).

ETiYOLOJIi

Epeythrozoon cinsi, ilk kez fare kaninda belir-
lenmis ve cesitli hayvanlarin kanlarinda da bir
eperythrozoon tiirii oldugu diisiintilmiistiir (17).
Zorunlu parazit olan Eperythrozoon tiirleri rodent-
lerde, ruminatlarda ve domuzlarda enfeksiyon
olustururlar (30).

Eperythrozoon tiirleri, Giemsa ve Romanowsky
tipi boyalarla, acik kirmizi, pembemsi, mor violet
renklerde, 0.4 — 1.5 um ¢apinda yiiziikler ya da
koklar seklinde goriiliir. Etken eritrositlere gevsek
olarak baglanmakta, kolaylikla ayrilabilmekte ve
plazmada serbest olarak bulunabilmektedir (17).
Giemsa ile boyali kan preparatlarinda karakteristik
olarak, yuvarlak ve oval sekildedir. Eritrositlerin
ylizeyinde yiizik kiimeleri seklinde, ¢ubuk
seklindeki formlari da dolasimdaki bir eritrositi

kismen veya tamamen kaplamis olarak bulunabilir.
Karanlik saha ve faz konstrast mikroskopta yeni
boyanmis preparatlarin muayenesinde kokoidler
olarak gorliir (16,17).

Elektron mikroskop g¢aligsmalarinda, pleomor-
fik organizmanin tek bir membranla gevrili olup,
hiicre duvarinin bulunmadig: bildirilmistir (15, 17).

Eperythrozoon tiirlerinin biyokimyasal ve me-
tabolik ozellikleri hakkindaki bilgiler sitokimyasal
boyama  c¢aligmalarindan  kaynaklanmaktadir.
E. wenyoni nin akridin turuncusu ile boyanmasinda
turuncu renkte floresans verdigi belirtilmektedir.
Bu renk RNA igerdigini  gOstermektedir.
Eperythrozoon coccoides’in enfektif ozellikte lipit
icerdigi belirtilmistir (17).

Sigirlarda E. wenyoni, E. tauomi ve E. tegnodes
tiirleri enfeksiyon olusturmaktadir. Eperythrozoon
wenyoni nin eritrositlerde, trombositlerde ve plaz-
mada serbest olarak bulundugu ve Giemsa boya-
mada pembemsi mor renk aldig1 belirtilmektedir.
Cok sayidaki halka formu tek bir eritrosite
yapigabilir, cubuk veya kokoid formlarda ise bir
eritrositi tamamen ¢evreleyebilir. Bu organizmalar,
Wright boyasiyla boyanmis kan preparatlarinda
ince yliziik, oval, virgil, ¢ubuk, kokoid sekillerde
eritrositlerin ylizeyinde ve plazmada c¢ift ya da
kiimelenmis olarak goriilebilir. Caplar1 0.4 — 1.5
pum arasinda degisir (16, 30).
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Koyun, kegi ve geyiklerde hastalik olusturan E.
ovis yiiziik, oval, gubuk ve kokoid formda eritrosit-
lerin ylizeyinde ve plazmada bulunur. Boyutlar
ortalama 0.5 — 1.0 um arasinda degisir (7, 16, 30).

Cinsinin en biiyiik tiirii olan E.suis genellikle
yiiziik seklinde goriilmekle birlikte ¢ubuk ve kok
formlar1 da vardir. Boyutlar1 0.8 — 1.0 um dir. Do-
muzlarin ikteroanemisinin nedeni olarak belirtil-
mektedir. Eperythrozoon parvum nonpatojenik bir
tiir olmakla birlikte kokoid ve yiiziik seklinde bulu-
nur. Cap1 0.5 — 0.8 um biiytikliiktedir (5, 8, 39).

Eperythrozoon coccoides’in yiiziik formunun
yaninda, kokoid, disk ve ¢ubuk formlar1 da bulu-
nur. Ortalama boyutlar1 0.4 — 0.5 pm’dir. Albino
ve yabani fareler, albino ratlar, tavsanlar ve
hamsterler dogal konakgilaridir (17, 30).

Son c¢alismalarda, Eperythrozoon tiirleri
Mycoplasma cinsi igerisinde incelenmektedir. Yeni
smiflandirmaya gore tiirler, Mycoplasma wenyoni,
Mycoplasma  ovis, Mycoplasma  haemosuis,
Mycoplasma coccoides isimleriyle tanimlanmuistir.
Bu organizmalarin 16SrRNA geni sekanslanarak
diger hemotropik bakteriyel parazitlerle aralarin-
daki iliski belirlenmistir. Filogenetik ¢alismalarda
bu tiirlerin hiicre duvarsiz bir riketsiya olmadigi ve
Mpycoplasma cinsi igerisindeki Hemoplasmalar
oldugu gorilmiistiir (20, 22- 26).

EPIDEMIiYOLOJi

Eperythrozoon  tiirlerinin  neden  oldugu
Eperythrozoonosis tiim diinyada yaygin olarak
gozlenmektedir (17).

E.wenyoni, Arjantin, Avustralya, Yeni Zelanda,
Afrika, Orta Dogu ve Amerika Birlesik Devlet-
leri’nde yaygin olarak goriilmektedir (31). Tasinma
sekli tam olarak bilinmemekle birlikte, bitler, sokucu
sinekler, sivrisinekler ve Hyalomma (H.anatolicum)
tiiri kenelerle nakledildigi belirtilmektedir (5).

E.ovis, Gliney Afrika, Avustralya, Amerika
Birlesik Devletleri ve Avrupa’da yaygin olarak
goriilmektedir. Bulasma, dogal vektorleri Melophagus
ovinus ve Linognathus ovillus ile mekanik olarak
gergeklesmektedir (5).

Esuis ve E.parvum, domuz bitleri (Haemotopinus
suis), sivrisinekler ve sokucu sinekler tarafindan
nakledilmektedir. Mekanik olarak, cerrahi malze-
meler ve enfekte kaniiller bulasmada rol oynar.
Eperythrozoon suis, transplesantal olarak da nakle-
dilebilir (5, 17).

E. coccoides, fare biti olarak bilinen Polyplax
serrata tarafindan biyolojik ve mekanik olarak

nakledilmektedir. Oral ve parenteral olarak da bu-
lagma sekillendigi belirtilmektedir (17). Tiirkiye’de
E.coccoides 'in varlhigi bildirilmistir (27).

KLINiK BULGULAR

Hastalik sigirlarda latent seyir izlemesine
karsin predispoze faktorlerin mevcudiyetinde kli-
nik tablo gelismektedir. Dogal enfeksiyonlarda,
memede, distal bolgede ve arka bacaklarda 6dem,
prefemoral lenfoadenopati, gegici ates, siit veri-
minde azalma, kilo kaybi, anemi ve sarilik belirgin
klinik bulgulardir (4, 28, 31, 33). Deneysel olaylar-
da, 39-41°C arasinda degisen yiiksek ates, boga-
larda skrotumda 6dem ve testikiiler fonksiyonlarda
baskilanma bildirilmektedir (21, 35, 36). Hemato-
lojik olarak; mikrositik-normokromik anemi, poli-
kromazi, bazofilik noktalar, anisositosis ve trom-
bositopeni bildirilmistir (21, 35).

Koyun ve kegilerde enfeksiyon siddetli sey-
retmektedir (18). Koyun yetistiriciligi yapilan iilke-
lerde biiylik oranda sporadik olarak goriilmekte ve
ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Hastaliga
ozellikle Merinos koyunlar1 duyarhdir. Salginlar
ozellikle kis mevsimi sonu ile ilkbahar mevsiminin
baginda olugmaktadir (3).

Inkiibasyon siiresi 4 — 21 giin olan hastalik,
daha c¢ok siit emen ve siitten yeme yeni gecis
yapmig kuzularda siddetli seyretmektedir. Kuzular-
da istahsizlik, durgunluk, siiriiniin gerisinde kalma,
solunum giicliigii ve siddetli anemi ile birlikte mii-
kdéz membranlarda solgunluk dikkati ¢eken bul-
gulardir. Hemolitik tipte anemi ve kemik iliginin
muayenesinde de rejenerasyon gozlenir. Hastalikta
preimmunisyon olustugu bildirilmektedir (13).

Elektron mikroskobik calismalarda, E.ovis’in
eritrosit membraninda deformasyona neden oldu-
gu, olusan aneminin eritrofagositosis ve ekstravas-
kiiler hemolizden kaynaklandigi diisiiniilmektedir
(5, 6, 7, 39). Baz1 arastiricilar egzersiz sonrasinda
belirgin bir hemoglobiniiri gelistigini bildirmek-
tedir (38).

Nekropside, anemi, sarilik, kan viskozitesinde
azalma, perikard ve toraksda sivi birikmesi, kara-
cigerde belirgin renk degisimi, safra miktarinda
artig, dalakta biiylime ve kemik iliginde hiperplazi
bildirilmistir (1, 13).

Lamalarda dogal vakalar belirtilmistir. Bu hay-
vanlarda olusan aneminin nonrejeneratif tipte bir
anemi oldugu ve etkenlerin eritrositlerin ylizeyinde
perdominant olarak kokoid ¢iftler ve gruplar halinde
yaygin bir sekilde goriildiigii belirlenmistir (29).
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TANI

Anamnez verileri, klinik bulgular ve kan mua-
yeneleriyle teshis konur (1, 2, 34). Kan frotileri
ategli donemde yapilmalidir (1). Kan frotileri
Giemsa ile boyandiginda etkenin yiiziik, oval
formlari, tek, ¢ift ya da yliziik kiimeleri halinde
eritrositlerin ylizeyinde pembemsi mor renkte goz-
lenmektedir (16, 17, 30). Etkenler paraziteminin son
5-10 giinii icerisinde periferik eritrositlerde ortaya
konabilir. Eritrosit sayisinin iyice azaldigr anemik
donemde etkenleri géormek miimkiin degildir. Siip-
heli olgularda, floresan mikroskobik (akridin-oran;j)
muayeneler yapilmalidir (1).

Latent enfekte ve tastyict hayvanlan belirle-
mek i¢in serolojik olarak; Komplement Fikzasyon
(KF), Indirekt Floresan Antikor Testi (IFAT),
Indirekt Hemaglutinasyon Testi (IHA) ve Enzyme-
Linked Immunobsorbent Assay (ELISA) kullanil-
maktadir (2, 10, 11, 14, 32, 34). Molekiiler tes-
histe, Polimeraz Zincir Reaksiyonundan (PZR)
yararlanilmaktadir (9, 19, 37).

Ayirict tanida, sigir, koyun ve kegilerde anap-
lasmosis, babesiosis ve theileriosis’in de gbz oniine
almmasi gerekir (1, 5).

TEDAVIi

Sigirlarda, tetrasiklin veya oksitetrasiklinlerle
(20 mg/kg, I.M, tek uygulama) olumlu sonuglar
almmistir (21). Koyun ve kegcilerde tetrasiklin,
oksitetrasiklin (6,6 mg/kg, .M. tek uygulama),
neoarsphenamine (30 mg/kg) ve antimosan (6
mg/kg) ile basar1 saglanmistir. Ancak bu uygula-
malarin tamamen sterilizasyonu saglayamadiklar
ifade edilmektedir (2). Koyunlarda imidocarb dip-
ropionate ile (4mg/kg, S.C, 24 saat ara ile iki kez)
sterilizasyon saglanmaktadir (12).

SONUC

Eperythrozoonosis Tiirkiye’de beyaz laboratu-
var farelerinde saptanmasina karsin, diger hayvan
tiirlerinde bu hastalikla ilgili ¢aligma bulunmamak-
tadir.  Diinyada  yaygin  olarak  goriilen
Eperythrozoonosis’in Tirkiye’de diger hayvan-
larda bulunup bulunmadigma dair c¢aligmalarin
yapilmasinin yararl olacagi diisiiniilmektedir.
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BORNOVA VETERINER KONTROL VE ARASTIRMA ENSTIiTUSU
DERGISi YAYIN KURALLARI

Dergi, Bornova Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiisii Miidiirliigii’niin bilimsel yayin organi olup,
yilda bir kez yayinlanir. Derginin kisaltilmis ad1 Bornova Vet. Kont. Arast. Enst. Derg.’dir.

Dergide, Tiirk¢e ve yabanci dilde (tercihen ingilizce) hazirlanmig, tamami yada bir kismi daha dnce
baska bir yerde yayinlanmamis olan Veteriner Hekimlikle ilgili orijinal bilimsel arastirmalar,
derlemeler, gézlemler ve Enstitli caligmalar ile ilgili bilgiler yayimlanir. Derleme seklindeki yazilar,
orijinal olmasi, en son yenilikleri icermesi ve klasik bilgilerin tekrar1 olmamasi durumunda kabul
edilir.

Yazilar A-4 (210x297 mm) formunda beyaz kagida, ¢ift aralikli, kagidin {istiinden ve soldan 2,5 cm,
sagdan ve alttan 2 cm bosluk birakilarak ve 12 pt kullanilarak yazilmalidir. Yazilar sekil ve tablolar
dahil olmak {izere, orijinal makalelerde 15, derlemelerde 10 ve gézlemlerde 5 sayfay1 gegmemelidir.

Yazilar, Microsoft Word programinda yazilmali ve orjinalinin yan1 sira iki adet kopyasi ve disketi ile
birlikte gonderilmelidir. Kopyalarda yazar adi ve yazara ait bilgiler bulunmamalidir.

Tablo, sekil ve grafikler: Her tablo, sekil ve grafik, baslik ve dipnotlar ile birlikte ayr1 bir sayfaya
cift aralikli olarak ve rakam ile 6rnekteki gibi (Tablo 1, Tablo 2...... ) metinde gegtigi siraya gore
yazilmalidir. Tablolar mutlaka Word programinda tablo eklentisi iginde yazilarak makale disketi
icinde bulunmalidir. Fotograflar siyah-beyaz, net ve parlak fotograf kagidina basilmig olmali (9 x 13
cm) yada bilgisayarda JPG, TIFF ve GIF formatinda hazirlanmis sekli gonderilmelidir. Renkli
fotograflar ve fotokopileri kabul edilmez.

Orijinal aragtirma ¢aligmalari, konu bagligi, yabanci dilde baslik, yazar / yazarlarin adlari, Tiirkge 6zet
ve anahtar kelimeler, yabanci dilde 6zet ve anahtar kelimeler, giris, materyal ve metot, bulgular,
tartisma ve sonug, kaynaklar sirasi ile hazirlanmalidir. Ayrica metnin sonuna sayfa {ist bilgisi i¢in
konuyu agiklayict birka¢ kelimeden ibaret kisa bir baslik belirtilmelidir. Yabanci dilde yapilacak
yayinlarda da ayni sira takip edilmelidir.

Konu bashg, kisa ve acik olmali ve biiyiik harflerle Tiirkce ve Ingilizce olarak yazilmalidir.

Yazar / yazarlarin ad ve soyadlari, linvan belirtilmeksizin yazilmali ve yazar soyadlarina konacak
rakamlar ile yazarlarin iinvanlari, ¢alistiklar1 kurum adresleri ve makale hakkinda notlar birinci
sayfanin en altinda dipnot olarak belirtilmelidir.

Ozet, Tiirkge ve yabanci dilden 200 kelimeyi gegmeyecek sekilde hazirlanmali ve alt kisimlarina
Tiirk¢e ve yabanci dilden anahtar kelimeler yazilmalidir.

Giris boliimiinde calisma ile dogrudan ilgili kisa literatiir bilgiler verildikten sonra, son paragrafta
¢alismanin amaci vurgulanmalidir.

Materyal ve Metot boliimiinde materyallerin nasil ve ne sekilde toplandigi ve saklandigi ayrintili
olarak yazilmalidir. Bu bdliimde, bilinen klasik metotlar ig¢in gereksiz ayrintiya girmeden 6z ve
anlagilir bicimde bilgi verilmeli, yeni yontemler ise ayrintili sekilde agiklanmalidir.

Bulgular arastirmanin niteligine goére mantikli bir sira iginde verilmeli ve kisa bir sekilde
acgiklanmalidir.

Tartisma ve sonug bdliimiinde veriler, konuyla ilgili diger kaynaklardaki bulgular ile karsilastirilmali
ve yorumlanmalidir.

Kaynaklar boliimiinde, yazi iginde yer alan tiim kaynaklar alfabetik siraya gére yazilmalidir. Metin
icerisinde her kaynaga ait numara, ilgili olan climlenin sonunda parantez i¢inde belirtilmelidir.
Kaynak yaziminda yazar adlar1 kalin, yayim adr italik yazi karakteri ile yazilmalidir. Dergi adlarinin
kisaltilmasinda “Periodical Title Abbreviations: By Abbreviation” son baskisi esas alinmalidir.

Siireli Yaymn:
Alterkuse, S.F., Hunt, J.M., Telleffson, L.K. and Madden, J.M. (1995) Food and animal sources
of human Campylobacter jejuni infection. JAVMA, 204 (1): 57-61.
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16.

17.

18.

19.

Yazarh kitap:
Stahr, H. M. (1977) Analytical Toxicology Methods Manuel. pp: 39-46. Iowa State Univ. Press,
Ames, USA.

Editorlii Kitap:
Editorlii kitapta boliim (6nce yazar / yazarlar, alindigi béliim ve sayfalar, daha sonra editor, alindigi
kitap adi, basimevi ve basimyeri) yazilmalidir.

Popoff, M. (1984) Aeromonas. 545 —546. In: Krieg, M.R., Holt, J. G. (Eds): Bergey’s Manual of
Systematic Bacteriology. Vol.1, Williams and Wilkins, Baltimore, London.

Kongre bildirisi:
Entrala, E. and Mascaro, C. (1994) New structural findings in Cryptosporidium parvum oocysts.
Eighth International Congress of Parasitology (ICOPA VIII), October 10-14, izmir, Turkey.

Tez:
Tiire, O. (1991) Studies on the viral proteins of infectious bursal disease viruses. Doktora Tezi, The
Ohio State University, Columbus, OH, USA.

Son sayfada yazara ve arastirmaya yardimci olan kisi ve kuruluslara iligkin bilgiler ve tesekkiir
yazilar yer alabilir.

Gonderilen makalelere tiim yazarlar tarafindan imzalanmis Telif Hakki Devir Sozlesmesi
eklenmelidir.

Hayvan deneylerine dayali bilimsel ¢calismalarda Etik Kurul Onay1 aranir.

Dergide yayimlanan makaleler ile ilgili her tiirlii sorumluluk yazarlarina aittir. Yayin kurulunun
yayinla ilgili karar1 yazara/yazarlara bildirilir. Yaymlanmasi uygun olmayan yazilar yazara/yazarlara
iade edilmez

Yazarlara telif ticreti 6denmez.

% This PDF was created using the Sonic PDF Creator.

=
SONIC,
=~“ To remove this watermark, please license this product at www.investintech.com



GUIDELINES FOR THE JOURNAL OF BORNOVA VETERINARY CONTROL AND
RESEARCH INSTITUTE

. This journal is the scientific publication of the Bornova Veterinary Control and Research Institute
Directorate which is published once a year. The designation of the journal is Journal of Bornova Vet.
Cont. Res. Inst.

. In the journal, original scientific research papers, review articles, and case reports related to Veterinary
Medicine and information related to the activities of the institute which are written in Turkish or in a
foreign language (preferably in English) are published. The manuscripts, in part or as a whole should
not have been previously published elsewhere. The review articles are accepted for publication only if
they are original and consists of the latest developments and are not the repetition of the classical
information.

. The manuscripts should be written on a A4 type (210x297mm) white paper using double space and 12
pt letters. The margins should be as follows: 2.5cm from the top and the left side and 2 cm from the
right side and the bottom of the page. Including the figures and the tables, the manuscripts should not
exceed 15 pages for the original articles, 10 pages for reviews and 5 pages for the case reports.

. The manuscripts should be written in Microsoft Word program and submitted one original and two
copies along with a diskette that has the manuscript. The copies should not include the name of the
author and any other information related to the author.

. Tables, figures and graphs: Each table, figure and graph, along with their legends and footnotes should
be written with double space as shown in the example (Table 1, Table 2) on a separate sheet according
to the sequence they were used in the text. The tables must be prepared in table format of the Word
program and should be included in the manuscript diskette. The photographs should be black and
white and printed on a high quality glazed paper (9x13) or the JPG, TIFF and GIF formatted computer
preparations should be sent. Color prints of the photographs or their copies are not accepted.

. Original research papers; the title of the article in Turkish and in a foreign language, author/authors’
names, summary in Turkish, keywords, summary in English and keywords, introduction, materials and
methods, discussion and results, references should be prepared in this order. Also a short title
describing the subject should be given at the end of the article for a running head at the top of the
page. The same order should be followed in manuscripts that will be published in a foreign language.

. Title of the article: It should be short, clear and written with capital letters in Turkish and in English.

. The names of the author/authors should be written without mentioning their academic degrees. The
academic degrees of the authors, the affiliations and work addresses and the notes about the article
should be indicated as a footnote at the bottom of the first page by pointing the last name of the
authors with different numbers.

. Summary: It should be prepared in Turkish and in English and should not be more than 200 words.
The keywords should be included at the end, both in Turkish and in English.

10.Introduction: In this section, a short literature information directly related to the work should be

given and the objectives of the study should be emphasized at the last paragraph.

11.Materials and Methods: In this section, detailed information on how the materials were collected and

stored should be written. The commonly used classical methods should be stated briefly and clearly
without giving detailed information, however the new techniques should be described in detail.

12.Results: According to the nature of the research, the results should be presented in logical order and

should be explained briefly.

13.Discussion and Results: In this section, the data should be compared with the results of the other

references related to the subject and interpreted accordingly.
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14.References: The references that are cited in the text should be listed in alphabetical order. In the text,
the number belonging to each reference should be cited in paranthesis at the end of the sentence.
While forming the reference list, the names of the authors should be written in bold and the name of
the reference in italic characters. For the designations of the journals, the latest eddition of the
Periodical Title Abbreviations; By Abbreviation should be referred.

Periodicals:
Alterkuse, S.F., Hunt, J.M., Tellefson, L.K. and Madden, J.M. (1995) Food and animal sources of
human Campylobacter jejuni infection. JAVMA, 204 (1): 57-61.

Book with Author:
Stahr, H.M. (1977) Analytical Toxicology Methods Manuel. pp: 39-46. Towa State Univ. Press, Ames,
USA.

Book with Editor:
In books with editor, the author/authors, the section and the pages that the information is taken, the editor,
the book that this section belongs to, the publisher and the place to be printed should be written.

Popoff, M. (1984) Aeromonas. 545-546. In: Krieg, M.R., Holt, J.G. (Eds): Bergey’s Manual of
Systematic Bacteriology. Vol. 1, Williams and Wilkins, Baltimore, London.

Congress Papers:
Entrala, E. and Mascaro, C. (1994) New structural findings in Cryptosporidium parvum oocysts. Eighth
International Congress of Parasitology (ICOPA VIII), October 10-14, Izmir, Turkey.

Thesis:
Tiire, O. (1991) Studies on the viral proteins of infectious bursal disease viruses. Ph. D. Thesis, The Ohio
State University, Columbus, OH, USA.

15 Information and acknowledgements related to the people and institutions that helped to the author
and to research can take place at the last page.

16. The papers must be submitted with a Copright Release Form signed by all authors.
17. The scientific articles on animals must be submitted with an Ethic Committee approval.

18. All responsibilities on the papers published in the journal belong to the authors. The decision of the
editorial board is notified to the author of the manuscripts. The papers that were not approved for
publication are not returned to the author.

19. Copright fee is not paid to authors.
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TELIF HAKKI DEVIR SOZLESMESI
Bornova Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiisii Dergisi

Biz asagida ad-soyad ve imzalar1 bulunan yazarlar, yukarida basligi belirtilen makalemizin
tarafimizdan yapilmis 6zgiin bir ¢alisma oldugunu, bagka bir dergide yaymlanmadigini ve
yayina sunulmadigini, biitiin yazarlarin gonderilen makaleyi gordiigiinii garanti ederiz ve
makalenin tiim sorumlulugunu istleniriz.

Asagidaki maddelerde belirtilen haklarimiz sakli kalmak kaydi ile makalenin telif hakkinm
Bornova Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiisii Dergisi’ne devrettigimizi taahhiit ve imza
ederiz.
a) Telif hakki disindaki patent haklari,
b) Yazarlarin ders, kitap gibi caligmalarinda, sozlii sunumlarinda ve konferanslarinda
makaleyi iicret 6demeksizin kullanabilmeleri,
c) Satis amagli olmayan kendi faaliyetleri icin makaleyi cogaltmalari.

Bu belge tiim yazarlar tarafindan imzalanmalidir. Belgenin bagimsiz kopyalar1 farklh
kuruluslarda bulunan yazarlar tarafindan imzalanabilir. Fakat tiim imzalar 6zgiin olmalidir.

Yazarlarin Adi-Soyadi Imza Tarih
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Copyright Release
Journal of Bornova Veterinary Control and Research Institute

We, the undersigned author/authors, warrant that the manuscript with the above mentioned
title is an original work, has not been previously published and is not being submitted for
publishing elsewhere, and that all authors have seen and approved the manuscript as
submitted. We, all authors participated in the work, accept responsibility for releasing the
work.

We, the undersigned author/authors, stipulate and sign that coprigth of the above mentioned
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b) to use, free of charge, this article for the author’s future works in books, lectures or
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c) the right to reproduce the article for their own purposes, provided that the copies are
not offered for sale.

This copyright form must be signed by all authors. Separate copies of the form may be
submitted by authors located at different institutions. However, all signatures must be

original.

Authors Name and Surname Signature Date

% This PDF was created using the Sonic PDF Creator.

s F C
=~{ To remove this watermark, please license this product at www.investintech.com



DANISMA KURULU/ADViISORY BOARD

Prof.Dr. Ferda AKAR Adnan Menderes Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Y1lmaz AKCA, Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi

Prof.Dr. Arif ALTINTAS, Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi

Prof Dr. Nejat AYDIN, Ankara Universitesi,Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Ibrahim BURGU, Ankara Universitesi,Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Hasmet CAGIRGAN, Ege Universitesi, Su Uriinleri Fakiiltesi
Prof Dr. Tayfun CARLI, Uludag Universitesi, Veteriner Fakiiltesi

Prof Dr. Meltem CETIN, Uludag Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr. Bilal DIK, Selguk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Ahmet DOGANAY, Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof Dr. Hasan EREN, Adnan Menderes Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr. Hiidaverdi ERER, Selcuk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Osman ERGANIS, Selguk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Irfan EROL, Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof..Dr.Ulvi Reha FIDANCI, Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Ayhan FILAZI, Ankara Universitesi,Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Merih HAZIROGLU, Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Rifki HAZIROGLU, Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof. Dr.Zafer KARAER, Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Sezai KAYA, Ankara Universitesi, Veteriner Fakiiltesi

Prof.Dr. Kamil OCAL, Adnan Menderes Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr. Aytekin OZER, Uludag Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr. Edip OZER, Firat Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Ayhan OZKUL, Ankara Universitesi,Veteriner Fakiiltesi

Prof. Dr. Sadettin TIPIRDAMAZ, Selcuk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof.Dr.Sinasi UMUR, Ondokuz Mayis Universitesi, Veteriner Fakiiltesi
Prof. Dr. Sibel YAVRU, Selcuk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi

Enstitiimiiz Uzmanlar1 Danigsma Kurulunun diger tiyeleridir.

#[simler soyadina gére alfabetik sirayla yazilmustir.

% This PDF was created using the Sonic PDF Creator.

=
SONIC,
=~“ To remove this watermark, please license this product at www.investintech.com



