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OZET

Oguzlar Yoresindeki Sigirlarda Neospora caninum ve Besnoitia besnoiti’nin
Seroprevalansi

Bu ¢alismanin amaci1 Corum iline bagli Oguzlar ilgesindeki sigirlarda, N. caninum ve
B. besnoiti seroprevalansinin arastirilmasi ve bu etkenlerin bolgedeki varligimin tespit

edilmesidir.

Bu amagla, Oguzlar yoresindeki 100 sigirn vena jugularisinden antikoagulantsiz
tiplere vendz kan oOrnegi alinmistir. Kan ornekleri soguk zincirde Kirikkale
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim Dal1 Seroloji Laboratuvarina
ulastirilmistir. Bu kanlardan elde edilen serum ornekleri kullanilincaya kadar -20
"C’de muhafaza edilmistir. Kan serumlari N. caninum ve B. besnoiti yoniinden ticari

c-ELISA Kitleri ile muayene edilmistir.

Calisma kapsaminda incelenen serum 6rneklerinden ikisi N. caninum (%2), 5 tanesi
ise B.besnoiti (%5) yoniinden seropozitif olarak tespit edilmistir. Orneklenen
sigirlarin hi¢ birinde miks enfeksiyon tespit edilmemistir. Neospora caninum
seropozitif olarak tespit edilen drneklerden biri 1 yas altinda iken, digeri ise 1-5 yas
arasindadir. Besnoitia besnoiti yoniinden seropozitif tespit edilen sigirlardan 4 tanesi
1-5 yag arasi, 1 tanesi ise 6 yasindan biiyiik hayvanlardir. Neospora caninum ve B.
besnoiti seropozitif olarak tespit edilen hayvanlarin tiimii disi hayvanlardir. Ancak
her iki parazite ait seropozitiflik bakimindan yas gruplari ve cinsiyet agisindan

istatistiki olarak anlamli bir fark bulunmamaistir.

Sonug olarak bu ¢alisma ile Oguzlar yoresinde N.caninum ve B.besnoiti varligi
serolojik olarak tespit edilmistir. Bu caligma bdlgede B. besnoiti yoniinden

seropozitif sigirlarin belirlendigi ilk ¢alisma olup, Tiirkiye’de ise li¢lincii caligmadir.
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SUMMARY

Seroprevalence of Neospora caninum and Besnoitia besnoiti in cattle in Oguzlar
region

The aim of this study is to investigate the seroprevalence of N. caninum and B.
besnoiti in cattle in the Oguzlar district of Corum province and to determine the

presence of these protozoa in the region.

For this purpose, venous blood samples were collected from the vena jugularis of
100 cattle in the Oguzlar region to anticoagulant- free tubes. Blood samples were
brought to the Serology Laboratory of the Parasitology Department of the Veterinary
Faculty of Kirikkale University in the cold chain. Serum samples extracted from
these bloods were stored at -20 °C until use. Serum samples were examined with

commercial c-ELISA Kkits for N. caninum and B. besnoiti.

Two of the serum samples were found to be N. caninum (2%) and 5 were
seropositive for B. besnoiti (5%). No mixed infection was detected in any of the
serum sampled. One of the samples identified as N. caninum seropositive was under
1 year of age and the other was between 1-5 years of age. Four of the cattle
seropositive for B. besnoiti were 1-5 years old and one cattle was older than 6 years
old. All of the cattle that were found to be seropositive in terms of N. caninum and B.
besnoiti were female. However, there was no statistically significant difference in

terms of age and gender in terms of seropositivity of both parasites.

As a result, the presence of N.caninum and B.besnoiti in Oguzlar region were
determined serologically. This study, the B. besnoiti about in the region is the first

study to identify the seropositive cattle, is the third study in Turkey.

Vil



1. GIRIS

Neospora caninum genellikle sigir ve kopeklerde goriilen nadiren de koyun,
keci ve at da goriilebilen protozoal bir parazittir. ilk olarak 1984 yilinda kopek
yavrularinda bulunmus fakat Toxoplasma gondii’ye benzerligi sebebiyle yanlis teshis
edilmistir ve daha sonra 1988 yilinda Neospora caninum olarak adlandirilmistir. Son
yillarda yapilan arastirmalarda N. caninum diinyadaki sigir abortlarinin onemli

etkenlerinden biri olarak bildirilmektedir (Dubey ve ark. 1988, Aydin 2013).

Sigir besnoitiosis, bogalarda gecici veya kesin sterilite, deri lezyonlari, zayif viicut
kondisyonu, ara sira abortlar nedeniyle sigir verimliligini tehlikeye atabilen,
Apicomplexan protozoon parazit B. besnoiti’nin neden oldugu paraziter bir
hastaliktir (Alvarez-Garcia ve ark. 2013).

1.1. Neospora caninum

1.1.1. Neospora caninum’un Tarihgesi ve Sistematikteki Yeri

Ilk olarak 1984 yilinda sinirsel bozukluk ve felg bulgulari gosteren bir
kopekte N. caninum’a rastlanmis ve morfolojik olarak T.gondii’ye benzedigi
bildirilmistir (Dubey ve ark. 1988). 1988’¢ kadar N. caninum ve T. gondii arasindaki
biyolojik ve yapisal benzerlikler nedeniyle neosporosis hastaligina yanlislikla
toxoplasmosis tanis1 konulmustur (Anderson ve ark. 2000, Reichel 2000a). Amerika
Birlesik Devletleri’nin, Boston sehrinde bulunan Angell Memorial Hayvan
Hastanesi’nde Dubey ve ark. (1988) 1948—1987 yillar1 arasinda toxoplasmosis olarak
teshis edilen vakalardan elde ettikleri histolojik kesitleri tekrar incelemisler ve

etkenin immunolojik yapisinin T. gondii’den farkli oldugunu tespit etmislerdir. Daha



sonra doku kiiltiirlinden izole edilen bu yeni cins Neospora ve bu cinse ait tiire 1988
yilinda N. caninum ismi verilmistir (Dubey ve ark. 1988). Yapilan arastirmalar
sonucunda parazitin son konagmin képek oldugu, arakonak gorevini ruminantlar, at

ve kemirici hayvanlarin yaptigi bildirilmistir (McAllister ve ark. 1998).

1957 yilindan baslamak iizere saklanan kopeklere ait doku orneklerinde yapilan
retrospektif caligmada N. caninum tespit edilmis ve onceki yillarda bu 6rneklerin T.
gondii’ye olan benzerliginden dolay1 yanlis teshis edildigi ifade edilmistir (Dubey ve
Lindsay 1996). Amerika Birlesik Devletleri’nin Kaliforniya Eyaletinde Neospora
enfeksiyonlart sigir abortlarmin biiyiik bir sebebi olarak kabul edilmistir (Anderson
ve ark. 1991).

1997 yilinda sigirlarda vertikal bulagsmanin varhigr bildirilmistir (Pare ve ark. 1997)
ve 1998 yilinda ise parazitin son konagmin kdpek oldugu belirlenmistir (McAllister
ve ark. 1998). Enfekte ara konaklarin dokularini yiyen kir kurtlarinin (Canis latrans)
digkilar1 ile ookist attiklar1 ve bu ookistler ile de parazitin biyolojisinde son konak
olarak rol oynadigi belirlenmistir (Gondim ve ark 2004a). Dubey ve ark. (2011)
dogal enfekte gri kurtlarin (Canis lupus) diskisinda N. caninum ookistleri saptamis

ve bu canlinin da N. caninum’un sonkonagi oldugunu bildirmiglerdir.

Neospora caninum’ un siniflandirilmasi asagidaki gibidir (Systema Naturae 2000a).

Alan: Eukaryota
Ust Alem: Corticata
Alem: Chromista
Altalem: Harosa
Infraalem: Halvaria
Ust Sube: Alveolata
Sube: Miozoa
Altsube: Myzozoa
Infrasube: Apicomplexa

Ust siif: Sporozoa



Sinif: Coccidiomorphea
Altsiif: Coccidia
Takim: Eimeriida
Aile: Sarcocystidae
Altaile: Toxoplasmatinae
Cins: Neospora

Tiir: Neospora caninum

1.1.2. Neospora caninum’un Morfolojisi

Neospora caninum Apicomplexa anacinda yer alan zorunlu hiicre igi bir
protozoondur (Yildiz ve Gokpinar 2017). Yasam dongiisii iic enfeksiydz agamadan
olusmaktadir. Bunlar doku kistleri igerisindeki bradizoitler, takizoitler ve ookistler
igerisinde bulunan sporozoitlerdir. Takizoitler ve bradizoitler arakonaklarda

bulunmaktadir ve hiicrei¢i gelismektedirler (Dubey ve ark. 2007).

Takizoitler; 3-7 x 1-5 pum arasinda, yarim ay, kiiresel veya oval sekildedir (Dubey
2003). Takizoitler parazitin hizli ¢ogalan formudur. Bu form konaklarin beyin,
omurilik, Kkalp, iskelet kasi, karaciger, akciger, dalak ve lenf diiglimlerin,
fibroblastlar, makrofajlar, bobrek tubulus epitelyum hiicreleri gibi ¢esitli organ ve
doku hiicrelerini enfekte edebilektedir (Barr ve ark. 1990, Dubey ve ark. 2007).

Cogunlukla yuvarlak ya da oval sekilde olan doku kistleri (Dubey ve ark. 2007),
retina dahil olmak iizere merkezi sinir sisteminde bulunmaktadir ve biiyiikligi 107
um’ye kadar ulagabilmektedir (Dubey 1999b). Son yillarda N. caninum ile dogal
enfekte kopek ve sigir kaslarinda doku kisti 6rnekleri tespit edilmistir (Dubey 2003).
Doku Kistleri ayrica bir atin perifer sinirleri ile konjenital enfekte bir tayin goz
kaslarinda da belirlenmistir (Dubey 1999b). Neospora caninum ile T. gondii doku
Kistlerinin duvar yapist birbirinden farklidir. Neospora caninum doku Kistlerinin
duvar iki tabakadan olusmakta ve 4 pum kalimhigindadir (Dubey ve ark. 2002).

Parazitin yavas ¢ogalan formu olan bradizoitler 7-8x2 pm biiytikliigiinde ve kist



icinde hilal seklinde dizilmistir (Dubey 2003). Bu bradizoitler, mikropor
icermemesiyle Apicomplexa kokiinde bulunan diger protozoonlarin bradizoitlerinden

ayrilir (Jardine 1996).

Sonkonak digkisi ile disar1 atilan Neospora caninum ookistleri 24 saat iginde konak
disinda sporlanirlar. Ookistler oval bir sekle sahiptir ve her biri dort sporozoite
(6.5x2um) sahip iki sporokist icermektedir. Neospora caninum’un ookistleri 10.6-
12.4x10.6-12.0 um biiyiikligiindedir (McAllister ve ark. 1998, Dubey 1999b, Dubey
2003, Dubey ve Schares 2011).

1.1.3. Biyolojik Gelisme

Neospora caninum’un biyolojik gelismesi Apicomplexa kokiinde bulunan
diger protozoonlara benzerlik gosterir (Sekil 1.1) (Dubey 1999b). Evcil kopek (Canis
familiaris) (McAllister ve ark. 1998) kir kurdu (C. latrans) (Gondim ve ark. 2004a)
ve gri kurtlarmn (C. lupus) (Dubey ve ark. 2011) son konaklar olduklart belirlenmistir.
Arakonaklar1 ise kopek dahil bir¢cok evcil ve yabani hayvanlar olup, dogal olarak
sigir, koyun, keci, geyik ve atlar da enfekte bulunmustur (McAllister 1998, Dubey
1999a, Gondim 2006). Ayrica kirmiz tilki, deve, kir kurdu, manda ve kedigillerde de
N. caninum’a kars1 antikor varligi tespit edilirken (Lindsay ve ark. 1996, Gondim
2006), deneysel olarak tilki, domuz, rat, gerbil, fare ve maymunlarin da enfekte

olabildikleri ortaya konulmustur (Dubey 1999b).

Bulasma, protozoonun takizoitlerini ya da bradizoitlerini igeren enfekte dokularin
ag1z yoluyla alinmasi, sporlanmis ookistlerle kontamine yiyecek ve icme suyunun
alimmast sonucu postnatal veya gebelik sirasinda enfekte anneden Yyavruya
transplasental olarak gergeklesmektedir. Son zamanlarda, fetiisiin transplasental
enfeksiyonunun kaynagini daha net olarak tanimlamak i¢in “eksojen transplasental
nakil” ve “endojen transplasental nakil” terimleri kullanilmaya baslanmistir. Eksojen
transplasental nakil, annenin gebelik sirasinda enfeksiyonu almasi sonucu ortaya

cikan fotal enfeksiyonu tanimlarken, endojen transplasental nakil ise gebelikten 6nce



alimmis tekrarlayan maternal enfeksiyonun sonucunda ortaya ¢ikan fotal enfeksiyonu
ifade etmektedir (Trees ve Williams 2005).

Transplasental nakil Neospora caninum’un temel bulasma yolu olarak kabul
edilmektedir (Dubey 2003). Bir¢ok konakta dogal olarak meydana gelir ve takizoitler
anneden fetiise gectiginde olusur. Herbivor hayvanlarda dogum sonrasi aktarim igin

tek yol ookistlerin alinmasidir (Dubey ve ark. 2007).

Sporlanmamis ookistler bradizoit igeren doku kistlerinin oral yolla alinmasindan 5
giin veya daha uzun bir siire sonra kopeklerin digkisi ile atilir. Sporozoitler ookistler
disar1 atildiktan sonra 24 saat iginde gelisir ve kopekler veya diger ara konaklar

tarafindan sporlanmig ookistlerin yeniden alinmasiyla enfeksiyon baglar (Dubey ve
ark. 2002, 2006, 2007, Cedillo ve ark. 2008).

Ara konaklarin bagirsaklarinda serbest kalan sporozoitler, bagirsak mukozasindan
gecer ve mezenterial lenf yumrularina ulasir. Buradan da kan ve lenf yoluyla diger
organlara yayilirlar (Georgieva ve ark. 2006). Organlarin g¢esitli hiicrelerinde
endodiyogeni yoluyla hizlica ¢ogalir ve ¢ok sayida takizoit meydana gelir. Enfekte
hiicreler pargalandiktan sonra, takizoitler yeni hiicrelere girerek bradizoit formuna
doniistirler. Endodiyogeni yoluyla c¢ogalan bradizoitler doku Kistlerini olusturur.
Bunlar genellikle arakonagin sinir dokularinda, daha az olarak da kalp, iskelet
kaslari, karaciger, bobrek ve plasentada da gorilmektedir (Barr ve ark. 1990,
McAllister ve ark. 1998, Wouda 2000).

Parazitin gelismesinde sporlanmamis ookistler sonkonaklarin diskis1 ile disarn
atilmaktadir ve dis ortamda sporlanan ookistler ara konaklar tarafindan gida ve
sularla alinabilmektedirler. Sigirlar enfeksiyonu gebelik donemlerinde takizoitleri
transplasental olarak yavruya nakledebilmektedirler. Enfekte ara konaktaki doku
Kistleri son konaklar tarafindan alinarak yasam dongiisii tamamlanmaktadir (Aydin

2013) (Sekil 1.1.)
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Sekil.1.1. Neospora caninum’un yasam ¢emberi (Dubey 2003)

1.1.4. Neospora caninum’un Epidemiyolojisi

Sigir abortlarmin 6nemli etkenleri arasinda bulunan N. caninum enfeksiyonu,
diinya ¢apinda kozmopolit bir dagilim gostermektedir. Bu nedenle neosporosis, son
yillarda tizerinde en ¢ok arastirma yapilan hastaliklardan biridir. Sigirlarda yavru

atma ve neonatal dliimlere yol acan neosporosisin, kopekler igin de 6nemli oldugu
bildirilmektedir (Aydin 2013).



1.1.4.1.Tirkiye’de Sigirlarda Neospora caninum’un Yayilisi

Tiirkiye’de neosporosis iizerine genellikle serolojik ve molekiiler diizeyde
calismalarin yapildigi goriilmektedir. Serolojik arastirmalarda {ilkemiz sigirlarinda
Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) ile %2-37.7 oranlarinda
seropozitivite yakalanmis ve oOzellikle abort
bulunmustur (Akca ve ark. 2005, Aktas ve ark. 2005, ica ve ark. 2006, Kul ve ark.

2009, Yildiz ve ark. 2009) (Cizelge 1.1.)

vakalarinda pozitiflik yiiksek

Cizelge 1.1. Tiirkiye’de sigirlarda N. caninum’un seroprevalansi

Bolge Sehir Kullanilan Pozitiflik Kaynak
Test Orani (%)
Akdeniz Burdur CELISA 5.3 Adanir ve ark. 2015
Adana CELISA 10.7 Eski ve Utiik 2018
Bingol CELISA 4.69 Aktas ve ark. 2005
Elazig CELISA 8.19-15 Aktas ve ark. 2005
Simsek ve ark. 2008
Dogu Anadolu Malatya CELISA 4 Aktas ve ark. 2005
Bolgesi Mus CELISA 4.86 Aktas ve ark. 2005
Kars CELISA 2-7.2 Akca ve Gokge 2003
Akca ve ark. 2005
Mor ve ark. 2011
Mor ve Akga 2012
Van CELISA 4.88 Alan ve ark. 2011
Erzurum CELISA 10.65 Balkaya ve ark. 2012
Ege Bolgesi  Afyonkarahisar  CELISA 21.03 Celik ve ark. 2013
Giineydogu  Sanlwrfa CELISA 7.5 Sevgili ve ark. 2005
Anadolu
Bolgesi
Kayseri cELISA 7 Ica ve ark. 2006
ELISA 10.82 Vural ve ark. 2006
Ankara ELISA 10.15 Vural ve ark. 2006
. Immunocomb 10 Kurtdede ve ark. 2006
I¢ Eskisehir ELISA 5.43 Vural ve ark. 2006
Anadolu ~cankn ELISA 6.93 Vural ve ark. 2006
Bolgesi g rikkale ELISA 32.72 Vural ve ark. 2006
CELISA 55 Yildiz ve Gokpinar
2017
Kirsehir ELISA 19.55 Vural ve ark. 2006
CELISA 18.1 Yildiz ve ark. 2017
Yozgat ELISA 20.32 Vural ve ark. 2006




Nevsehir ELISA 5.10 Vural ve ark. 2006

Aksaray ELISA 34.9 Ocal ve ark. 2014
Nigde CELISA 26.51 Karatepe ve Karatepe
2016
Karadeniz Samsun CELISA 22.7 Kaya ve ark. 2011
Bolgesi
Sakarya CELISA 9.2 Oncel ve ark. 2003
Marmara Kirklareli ELISA 10 Biyikoglu ve ark.
Bolgesi 2003
Tekirdag ELISA 5.6 Biyikoglu ve ark.
2003
Bursa CELISA 19.23 Eski ve ark. 2016

Tirkiye’de sigirlarda N. caninum’la ilgili molekiiler diizeyde de ¢aligmalar
yapilmistir. Sigir beyin dokusunda Nested-PCR ile seropozitif sigirlarda %18.1
oraninda N. caninum DNA’s1 saptanmistir (Yildiz ve Gokpmar 2017). Orta
Karadeniz Bolgesinde ve Sivas’da aborte sigir fetiislerinde Real-Time PCR ile %48.8
oraninda N. caninum belirlenmistir (Acic1 ve ark. 2015). Ozkaraca ve ark. (2017)
duplex PCR yontemini kullanarak sigir aborte fetiislerinde %25.49 N. caninum

pozitifligi saptadiklarini bildirmislerdir.

1.1.4.2. Diinyada’ki Sigirlarda Neospora caninum’un Yayihisi

Sigir neosporosis’i Brezilya, Israil, Polonya, Slovakya, Ispanya, ABD,
Polonya, Almanya, Portekiz, Cezayir, Arjantin, Misir, Estonya, Yunanistan, Iran,
Meksika, Norveg, Pakistan, Peru, Cin, Filipinler, Romanya, Japonya, Isvec, Tayland,
Ingiltere ve Vietnam’da bulundugu bildirilmistir (Dubey ve Lindsay 1996, Dubey
2003, Dubey ve Schares 2011). Sigirlarda yapilan serolojik ¢alismalarda ise,
Afrika’da %4-20, Asya’da %6-44, Avrupa’da %1-60 oranlarinda pozitif sonuglar
alinmigtir (Armengol ve ark. 2007). Diinya genelinde serolojik ¢alismalarda ELISA
ve Indirekt Flouresan antikor testleri (IFAT) kullanilmigtir (Cizelge 1.2.)



Cizelge 1.2. Diinyada sigirlarda N. caninum’un seroprevalansi

Bolge Ulke Kullanllan  Pozitiflik Kaynak
Test Orani (%)
Avrupa Ispanya ELISA 17.9 Quintanilla-Gozalo ve
ark. 1999
Romanya ELISA 34.6 Gavrea ve ark. 2011
ELISA 40.3 Mitrea ve ark. 2012
ELISA 21.7 Imre ve ark. 2012
Polonya ELISA 15.6 Cabaj ve ark. 2000
CELISA 20.1 Kovalczyk ve ark.
2016
Portekiz ELISA 49 Thompson ve ark.
2001
Sirbistan ELISA 25 Cvetojevic ve ark.
IFAT 17.3 2018
Savovic ve ark. 2012
Galler ve ELISA 125 Davison ve ark. 1999
Ingiltere
Cek c-ELISA 0.5 Bartova ve ark. 2015
Cumhuriyeti
Amerika Arjantin IFAT 88.8 Campero ve ark. 1998
Brezilya IFAT 14.09 Gondim ve ark. 1999
IFAT 12.27 Melo ve ark. 2017
Meksika ELISA 59 Garcia-Vazquez
ve ark. 2002
ELISA 11.9 Rabago-Castro ve ark.
2017
Kanada ELISA 9 Waldner ve ark. 2001
Kolombiya CELISA 76.9 Dario Cedeno ve
Bibiana  Benavides
ELISA 63 2013
Vargas-Nino ve ark.
2018
Avustralya  Giiney ELISA 25 Nasir ve ark. 2012
Avustralya
Iran ELISA 10.5 Nematollahi ve ark.
2011
ELISA 12.8 Gharekhani ve ark.
2014
Asya ELISA 32 Youssefi ve ark. 2009
CELISA 12.6 Nourollahi Fard ve
ark. 2008
ELISA 26.33 Hosseininejad ve ark.
2017
Kore IFAT 4.1 Kim ve ark. 2002
Cin ELISA 7.6 Luo ve ark. 2018
Vietnam ELISA 5.5 Huong ve ark. 1998




Hindistan cELISA 8.2 Meenakshive ark.

2007
CELISA 12.61 Sengupta ve ark. 2013
Tayland ELISA 46.9 Inpankaew ve ark.
IFAT 34.3 2014
Pakistan CELISA 43 Nazir ve ark. 2013
Nijerya ELISA 3.4 Ayinmode ve ark.
Afrika 2017
Morocco IELISA 8.52 Lucchese ve ark. 2016
Misir IELISA 18.9 Fereig ve ark. 2016
Cezayir IFAT 19.64 Ghalmi ve ark. 2012
Nepal ELISA 4.84 Yadav ve ark. 2016
Sudan CELISA 10.7 Ibrahim ve ark. 2012
CELISA 15.9 Hussien ve ark. 2012
Etiyopya CELISA 13.3 Asmare ve ark. 2013

1.1.5. Patogenez ve Klinik Belirtiler

Patolojik bulgular ayn1 zamanda teshiste yararlanilan Onemli verilerdir
(Dubey ve ark. 2006). Neosporosis ile ilgili patolojik bulgular anneden ziyade atik

fetlis ve neonatal zayif dogmus buzagilarda goriilmektedir (Dubey ve ark. 1990).

Onceden enfekte olmus bir inegin beyin dokusunda bulunan ankiste Kistler, gebelik
sirasinda meydana gelen hormonal degisiklikler, beslenme, stres, mikotoksin veya
tekrar eden hastaliklar nedeniyle bagisikligin zayiflamasi sonucu aktif hale
gecebilmektedir. Bunu takiben kist igindeki bradizoitler hizli bir sekilde
boliinebilmekte, kan dolasimima gegebilmektedir. Bunun sonucunda fetiis
transplasental olarak enfekte olarak ya aborta ya da konjenital enfekte buzagi
dogumu sekillenmektedir (Anderson ve ark. 2000, Toolan 2003).

Enfekte fetiisler, sik sik otoliz ve mumifiye olmakla birlikte makro-patolojik
lezyonlar nadirdir. Lezyonlar kalp, iskelet kasi ve beyinde bulunabilir. Fetiisiin kalp
ve iskelet kasinda soluk beyaz renkli odaklar ile beyinde ¢ok kiigiik gri renkli odaklar
goriilebilir. Rengi bozulmus fokal alanlar plasental kotiledonlarda bulunabilir (Dubey
ve ark. 2002). Abortlu fetiislerde mikroskobik lezyonlar ise c¢ogunlukla beyin,

medulla spinalis ve kalpte goriiliir. Bunlarin yani sira karaciger, akciger, iskelet
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kaslar1 ve bobreklerde de lezyonlara rastlanilabilir. Kalp genislemis, karkas

o0demlidir (Barr ve ark. 1990, Anderson ve ark. 1991, Reichel 2000D).

Sinir sisteminde lezyonlar hem medulla spinalisde hem de beyinde bulunmaktadir.
Neosporosis enfeksiyonunun bazen hidrosefalus ve medulla spinaliste daralma gibi
dogum anomalilerine de sebep olabildigi tespit edilmistir (Dubey 2003, Moore 2005,
Dubey ve ark. 2006). Miyokardiyal lezyonlar ciddidir, fakat otoliz sonucu
maskelenir. Miyokardiyal lezyonlar tipik olarak, minimal nekrozisle fokal
mononiiklear hiicre infiltrasyonundan olusur. Hepatik lezyonlar, hepatoselliiler
nekrozis ile birlikte intrasinusoidal fibrin ve trombinin degisken odak ve
mononiiklear hiicrelerin periportal infiltrasyonundan olusmaktadir. Periportal
hepatitis ve multifokal hepatoselliiler nekrozis endemik abortlara oranla epidemik
abortlarda daha siddetlidir (Barr ve ark. 1990, Dubey ve ark. 1990, Wouda ve ark.
1997). Abort olmus fetiise ait plasenta kotiledonlarinda N. caninum ile ilgili fokal
nekrosis ve nonsuppuratif inflamasyonlar goriilmiis, yalniz nekrotik odaklarda
protozoona ait kistlere rastlanmamistir (Lindsay ve Dubey 1989, Tuzcu ve Ciftei
2000).

Abort sigirlarda hastalikta goriilen en yaygin klinik semptomdur. Abortlar gebeligin
3. ayindan itibaren goriilmekle birlikte; en ¢ok 5-7. aylarda meydana gelir (Anderson
ve ark. 2000, Ghanem ve ark. 2009, Almeria ve Lopez-Gatius 2013). Olen fetiislerde
rezorbsiyon ve mumifikasyon sekillenirken, canli dogan yavrularda ise klinik
semptomlu veya semptomsuz kronik enfekte dogumlar ile de karsilagilmaktadir
(Dubey ve ark. 2006, Anderson ve ark. 2000).

Gebeligin erken doneminde olan enfeksiyon, immun sistemin yeterli gelisememesi
nedeniyle fetiis i¢in sonraki zamanlara gore ¢ok daha oldiiriicii 6zelliktedir. Yavru
gebeligin son 3 aylik doneminde patojene karsi savunma yapabilecek diizeye
ulagmakta ve bunun sonucunda hayatta kalmaktadir. Fakat enfeksiyonun anneden
yavruya gecisi de erken gebelige gore ileri gebelikte daha c¢ok goriilmektedir
(Kritzner ve ark. 2002, Haerdi ve ark. 2006, Innes 2007, Gibney ve ark. 2008,
Redigor-Cerrillo ve ark. 2014). Sit sigirlart igin esas tehlike; enfeksiyona bagh

olarak gelisen abortlardan daha ziyade parazitin gebelik doneminde anneden yavruya
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gegmesi ve saglikli goriinen fakat paraziti tasiyan buzagilarin dogumudur (Dubey ve

Schares 2006, Kul ve ark. 2009).

Neospora caninum enfeksiyonunun ilging Ozelliklerden birisi de; sonraki
gebeliklerde risk azalma gosterse de, etkenin tekrarlayan abortlara sebep
olabilmesidir (Dubey ve Schares 2006, Cardoso ve ark. 2012). Bu durum ineklerin
bir derecede koruyucu immun yanit olusturdugunu diisiindirmekte ve yapilan
calismalarda, eksojen enfeksiyona karst koruyucu immunitenin gelistigi, ancak
transplasental bulagsmaya kars1 koruyucu yanitin olusmadig1 belirlenmistir (Innes ve

ark. 2002, Williams ve ark. 2003, Goodswen ve ark. 2013).

Neospora caninum ile enfekte ergin ineklerde abort disinda tek bildirilen fiziksel
bulgu et¢i rklarda goriilen kilo kaybidir (Kritzner ve ark. 2002). Konjenital enfekte
buzagilar ise disik dogum agirligma sahip olup sinirsel semptomlar
gostermektedirler. On ve arka ekstremitelerde fleksiyon ya da hiperekstensiyon,
patellar reflekste azalma, ataksi, gozlerde ekzoftalmi ya da asimetrik goriiniis,
skolyoz, hidrosefalus ve spinal kordta daralma baslica semptomlardir (Dubey ve ark.
2007, Dubey ve Schares 2011, Canatan ve ark. 2014). Ekstremitelerde olan
hiperekstensiyondan dolay1 ayaga kalkmada giicliilk veya anneyi emmede zorluk
goriilmektedir (Innes 2007).

Kopeklerde N. caninum hem annede hem de yavrularinda goriilmekte ve eriskinlerde
genellikle semptom olusturmamaktadir. Konjenital olarak enfekte yavru kopeklerde
ise neosporosis ¢ok siddetli seyretmektedir (Dubey 2003). Ozellikle genc képeklerde
enfeksiyon lokal seyirli olup, en belirgin klinik belirtiler arka bacaklarda paraliz ve
bunu takiben ilerleyen bir felg tablosu, omurilik anomalileri, boyun agrilar1 ve disfaji
tablosudur (Dubey ve ark. 1998, Reichel 2000). Meydana gelen sinirsel belirtiler
parazitin enfekte ettigi bolgeye baglidir. Enfeksiyonda arka bacaklar 6n bacaklara
oranla daha fazla etkilenmekte ve asir1 deformasyon sekillenmektedir. Bu
hayvanlarda yutmada giicliik, girtlakta paraliz, kas gevsemesi veya atrofisi ve kalp
yetmezligi de gozlenir (Jacobson ve Jardine 1993, Barber ve Trees 1996, Dubey
1999b, Kramer ve ark. 2000, Dubey ve ark. 2002)
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Arka bacaklarinda felg sekillenen kopeklerin aylarca hayatta kaldiklar: bildrilmistir.
Hastalik tasiyan bazi yavru ve eriskin kdpeklerde MSS’de multifokal yangilar,
polimiyozitis, miyocarditis, hepatitis, pneumoni ve siddetli dermatitis goriilmektedir.
Her yastan kopek hastaliktan etkilenebilmektedir. Parazit subklinik enfekte disi
kopekler tarafindan fetiislarina nakledebilmekte ve ayni anneden dogan yavrularin
timii enfekte dogabilmektedir (Dubey 2003, Dumanli ve Aktas 2010).

1.1.6. Teshis

Neospora caninum enfeksiyonlarinin teshisinde, klinik belirtiler ile birlikte
patolojik bulgulardan da faydalanilmaktadir. Neosporiosis’de klinik belirtiler birgok
hastalikla benzer oldugu i¢in ¢ogunlukla hastaligi, teshis i¢in tek basina yeterli
degildir. Bu nedenle klinik belirtilere bakilarak kesin taniya gitmek genellikle
olanaksizdir. Abort, MSS bozukluklar1 ve ensefalomyelitis gibi klinik belirtiler
neosporiosisi akla getirse de kesin tani igin diger laboratuvar tan1 yontemlerinin de
uygulanmas1 gerekmektedir. Bu yontemler immunohistokimyasal yontemler (IHC)
transmission elektron mikroskobik yontem, serolojik testler ve molekiiler biyolojik
yontemlerdir (Hemphill 1999, Dubey ve Schares 2006, Zhai ve ark. 2007).

Otoliz baslamis organlarda immuno-histokimyasal yontemlerin kullanilmasi, teshis
icin daha giivenilir sonuglar vermektedir. Neosporosis’de en belirgin lezyon nekroz
ve nonsupuratif infiltrasyon ile karakterize fokal ensefalit olarak bilinmektedir.
Molekiiler tabanli tekniklere dayali (PCR) teshiste, laboratuvar sartlari ile birlikte
otolizin baglama zamani ve siiresi de onemli goriilmektedir. Atik fetiislerin beyin
dokusundan elde edilen parazit DNA’s1 ile molekiiler teshisi ve karakterizasyonu

yapilabilmektedir (Dubey ve Schares 2011).

Rutin 1s1k mikroskobu ile etkenin belirlenmesi i¢in, beyin-omurilik sivisi, kemik iligi
aspirat1 veya viicut 1sisimin yiiksek 6l¢iildiigii durumlarda perifer kandan, direk kan

yayma preparatlart hazirlanabilmektedir. Bu preparatlarin Wright, Giemsa veya PAS
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boyama yoOntemleri ile boyanmasi ve preparatlarin mikroskobik incelenmesi ile
etkenin saptanmasi miimkiin olabilmektedir (Aydin 2013).

Serolojik olarak N. caninum antikorlarin belirlenmesinde, ELISA, IFAT, Neospora
Agglunitasyon Testi (NAT) testleri kullanilmaktadir. ELISA ve IFAT neosporosisin
serolojik teshisinde siklikla kullanilanilan testlerdir (Bjorkman ve Uggla 1999).
Serolojik testlerde, kan serumunda N. caninum spesifik antikorlarin belirlenmesi
hayvanin sadece parazite maruz kaldigm gosterir. Ancak yeni dogan hayvanlarin
prekolostral serumundan ve aborte fetiisten alinan periton ve perikard sivilar ile
serebrospinal sivilardan elde edilen sonuglar, transplasental neosporosisi tanimlar
(Williams ve ark. 1997, Osawa ve ark. 1998, Dubey 2003, Dubey ve Schares 2006).
Serolojik tani1 kronik olarak enfekte hayvanlarda yetersizdir. Neosporosisin kesin
teshisi icin fetiisiin muayenesi gereklidir. Fetlisiin tiimiinii incelemek miimkiin
olmadiginda, tani i¢in en uygun Ornekler kan serumu, serobrospinal, perikardiyal
stvilar gibi viicut sivilari, beyin, kalp, karaciger ve plasentadir. Neospora caninum
enfeksiyonundan en ¢ok etkilenen organ beyin olmakla birlikte diger bazi organlarda
da lezyonlar goriilebilmektedir. Atik fetiiste en karakteristik bulgu fokal
ensefalomyelitistir. Neosporosisin gozle goriilebilen patognomik lezyonlart mevcut
degildir (Dubey 1999b, Dumanli ve Aktas 2010, Kul 2012).

1.1.7. Tedavi, Koruma ve Kontrol

Neosporosis’e karsi etkin bir tedavi yontemi bulunmamakla birlikte tedavi
amaciyla primethamine, sulfadiazine ve Klindamisin gibi ilaglar birlikte veya ayri
ayr1 kullanilabilmektedir. In vitro ve in vivo deneysel ¢alismalarda; toltrazuril,
ponazuril (Kritzner ve ark. 2002, Strohbusch ve ark. 2009), monensin (Vanleeuwen
ve ark. 2011), artemisone (Mazuz ve ark. 2012), siilfonamidler, trimetoprim-
stilfodiazin ve toltrazuril kombinasyonu (Cuterive ark. 2005), anti-folatlar ve
antibiyotikler (Lindsay ve ark. 1994) gibi parazitin baz1 yasam donemlerinde etkili

olan ilaglar kullanilmistir.
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Decoquinate’nin takizoitleri 6ldiirdiigii laboratuvar ¢alismalariyla ortaya konmustur
(Dumanli ve Aktas 2010, Aydin 2013). Siilfonamid tiirevlerinin hiicre kiiltiirtindeki
N. caninum takizoitleri tizerinde Oldiiriicii etkisi oldugu belirlenmistir (Kul 2012).
Toltrazuril tedavisi deneysel olarak enfeksiyonun akut déneminde uygulandiginda
buzagilarda basarili olmustur (Kritzner ve ark. 2002). Bununla birlikte seropozitif
sigirlara toltrazuril ve siilfonamid verilmesinin, bir sonraki sene neosporosis kaynakli
abort oranmi azalttigimi bildirilmistir (Cuteri ve ark. 2005). Kanada’da yapilan bir
calismada monensin uygulanan ineklerde N. caninum’un seropozitiflik riskinin

azaldig1 belirlenmistir (Vanleeuwen ve ark. 2010a).

Neosporosise karsi ticari bir ast gliniimiizde bulunmamaktadir. Fare modelleme ile
olii ve rekombinant N. caninum asis1 test edilmektedir (Aguado-Martinez ve ark.
2009, Rojo-Montejove ark. 2011). Noninfeksiyoz asi ¢aligmalar1 canli takizoitlerle
ekzojen as1 denemelerinde sigirlarda fetal Oliimlerinden korunmak icin birinci
asamay1 olusturmaktadir (Innes ve ark. 2007, Rojo-Montejo 2011, Moore ve ark.
2011).

Giiniimiizde inekler i¢in etkili bir tedavi bulunmamakta, neosporosisden korunma
daha fazla 6nem kazanmaktadir. Korunma ve kontrol yontemleri siirii igindeki
konjenital enfekte hayvanlarin sayisinin azaltilmasina ve ¢evresel postnatal
bulagmaya sebebiyet veren durumlar1 azaltmaya odaklanmaktadir (Anderson ve ark.
2000). Neospora caninum’un ari oldugu siiriilerde kontrol programlari siiriiye
enfeksiyonun girmesini onlemek adina biyogiivenlik Onlemlerine yogunlasirken,
enfekte siiriilerde ise vertikal bulasmanin ya da horizontal bulagsma riskinin
azaltilmasina dayanmaktadir. Siirii icerisine alinacak hayvanlar1 enfeksiyondan arf,
reprodiiktif 6zellikleri iyi olan siiriilerden almak ve bunlarin da serolojik testlerini
yapmak onemlidir (Dubey ve ark. 2007). Kopek veya diger son konak diskilar ile
hayvan yemleri, igme sular1 ve c¢ayirlarin kontaminasyonu dnlenmelidir (Anderson
ve ark. 2000, Dubey ve ark. 2007). Kopekler ve diger son konaklarin aborte fotal
dokular, plasenta gibi enfekte ara konak dokularina ulasmasi engellenmelidir (Dubey
ve ark. 2007, Cavalcanteve ark. 2011, Almeria ve Lopez-Gatius 2013, Reichel ve
ark. 2014).
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Konjenital enfekte hayvanlarda hastaligin niiksetmesine sebep olabilen kiiflii saman
ile beslenme Onlenmeli, diyet dengesizligi ve stres gibi immunitede degisime neden
olabilecek faktorlerden ve konkomitant enfeksiyonlardan kaginmak gerekmektedir
(Dubey ve ark. 2007, Vanleeuwen ve ark. 2010b, Reichel ve ark. 2014). Kolostrum
antikorlar1 nedeniyle 6 ayliktan kiiclik buzagilar hari¢ yillik siirii taramasi yapilmasi,
iki ve daha fazla abort yapan pozitif hayvanlarin da siirliden ¢ikartilimasi
onerilmektedir (Almeria ve Lopez-Gatius 2013). Ciftlik diizeyinde N. caninum’un ve
abortun kontroliinde farkli stratejiler bulunmaktadir. Bu stratejiler; hi¢ bir sey
yapmayarak sorunu goz ardi etme, test yapilip pozitifleri kesime yollama (Test—cull
teknigi), antiparaziter koksidiostatik ilaglar (toltrazuril) kullanimi ve asilamadir
(Goodswen ve ark. 2013). Enfekte inekler siirii igerisindeki diger inekler igin
rezervuar olarak diisiiniilmektedir. Bu nedenle enfekte inek veya yavrularini siiriiden
cikarmak gerekebilmektedir (Landmann ve ark. 2002, Dubey ve ark. 2007, Reichel
ve Ellis 2009).

1.2. Besnoitia besnoiti

1.2.1. Besnoitia besnoiti’nin Tarihcesi ve Sistematikteki Yeri

Sigir besnoitiosisi ile ilgili ilk rapor 1884 yilinda Cadeac tarafindan
elephantiasis adi verilen sigir deri hastalif1 olarak tanimlandiginda yaymlanmistir
(Cadeac 1884). Daha sonra yapilan ¢alismalarda Besnoit ve Robin (1912)
Pyrenees’te etkilenen sigirlarda deri ve derialtt bag dokularinda sayisiz spor
barindiran ¢ok sayida kalin duvarli kiiresel kistin varligin1 ortaya koymustur. Bu
arastiricilar hastalik etkenini gegici olarak Sarcocystis spp. olarak tanimlamislardir.
Marotel (1912) daha oOnce sigirlarda benzer birseyin bulunmadigini  ve
arastirmacilarin adimin bu harika kesifle baglantili olmay1 hakettigini acikladi. Bu
yiizden cins admin Besnoitia olmasin1 énermis ve neden olan etken i¢in Besnoitia
besnoiti kombinasyonunu kullanmistir (Pols 1960). Franco ve Borges (1916)

hastaligt ayrintili olarak agiklamis son 30 yildir (1885’den beri) Lizbon’da

16



mezbahada kesimi yapilan sigirlarda siklikla karsilasildigini bildirilmislerdir. Bu
arastiricilar cins ismini Besnoitia ve etkenin admin Besnoitia besnoiti olmasini
onermislerdir ve bu etkenin olusturdugu hastaligin adi besnoitiosis olarak

tanimlanmustir.

Besnoitia besnoiti nin siniflandirilmasi asagidaki gibidir (Systema Naturae 2000b).

Alan: Eukaryota
Ust Alem: Corticata
Alem: Chromista
Altalem: Harosa
Infraalem: Halvaria
Ust Sube: Alveolata
Sube: Miozoa
Altsube: Myzozoa
Infrasube: Apicomplexa
Ust siif: Sporozoa
Siif: Coccidiomorphea
Altsinif: Coccidia
Takim: Eimeriida
Aile: Sarcocystidae
Altaile: Toxoplasmatinae
Cins: Besnoitia

Tir: Besnoitia besnoiti
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1.2.2. Besnoitia besnoiti’nin Morfoloji

Sigir besnoitiosisi kist olusturan Apicomplexan parazit B. besnoiti’den
kaynaklanmaktadir ve yasam dongiisiinde tim sigir irklarn ara konak gorevi
gormektedir. Besnoitia tiirleri, Apicomplexa altsubesinin, Sarcocystidae ailesi
Toxoplasmatinae alt ailesinde smiflandirilir. Besnoitia cinsine baghh 9 tiir
tamimlanmustir. Bunlar B. besnoiti, B. benetti, B. jellisoni, B. wallacei, B. tarandii, B.
darling, B. caprae, B. akadoni ve B. oryctofelis). Bu tiirlerden sadece B. darling, B.
wallacei, B. oryctofelis in yasam dongiisii bilinmektedir (Dubey ve ark. 2003, EFSA
2010, Olias ve ark. 2011).

Akut hastaliktan sorumlu profileratif asama olan takizoitler 6-7.5%x2.5-3.9 pm
biyiikliiktedir (Reis ve ark. 2006). Besnoitia besnoiti takizoitleri 151k mikroskobik
muayenede Neospora ve Toxoplasma takizoitlerinden ayrilamaz. Transmission
elektron mikroskobu ile Apicomplexan parazitlerin ayirt edici Ozellikleri agikga
gortliir. Doku Kistleri ¢ogunlukla gozle goriilebilmekte ve yuvarlak sekilli olup, 3
mm ¢apia kadar ulagabilmektedirler. Bu kistler iki ayr1 kist duvari ile karakterize
edilmektedir. I¢ kist duvart T. gondii ve N. caninum doku Kistlerine benzer, ¢ok
cekirdekli konak hiicresinin igerisinde hiicre i¢i olarak yerlesmis, parazitofor vakuol
zan ile ¢evrilmis olup, muhtemelen parazit tarafindan sentezlenmistir. ikinci kist
duvari tiim konak hiicreyi ¢evreler ve 10-12 um kalinliktadir (Dubey ve ark. 2003,
Cortes ve ark. 2006b). Dis kist duvari kollajen yapidan olusur (Ayroud ve ark. 1995)
ve konak parcasi tlizerinde fizyolojik bir reaksiyonun iirlinti gibi goriiliir (Dubey ve
ark. 2013). Bu ¢ift katmanl kist duvari B. besnoiti’yi diger Apicomplexalardan
acikca ayirir (Cortes ve ark. 2014). Kist duvarinin iginde ¢ok sayida hiperplastik ve
hipertrofik konak hiicre c¢ekirdeginin bulunmasi, diger doku kistleri ile
kiyaslandiginda karakteristik goriinlimdedir. Bir doku kistinin i¢inde binlerce sayida
bradizoit bulunmakta olup, bradizoitlerin 6.0-7.5x1-2.3um biiyiikliigiindedir (Dubey
ve ark. 2003, Frenkel ve Smith 2003, Mehlhorn ve ark. 2009, Rostaher ve ark. 2010,
Olias ve ark. 2011).
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1.2.3. Biyolojik Gelisme

Besnoitia  besnoiti’nin  heteroksen hayat siklusuna sahip oldugu
diistiniilmektedir. Evcil ve yabani sigirlar B. besnoiti’nin hayat siklusunda ara konak
odevi gormektedirler (Mehlhorn ve ark. 2009, Rostaher ve ark. 2010, Olias ve ark.
2011). Son yillarda kizil geyik ve karacalarin B. besnoiti enfeksiyonlarinda arakonak
olarak davranabilecegi gosterilmistir (Gutierrez-Exposito ve ark. 2016, Arnal ve ark.
2017). Diger Besnoitia tiirleri i¢in kedilerin kesin konak oldugu ileri siiriilse de B.
besnoiti’nin kesin konag1 belirlenememistir (Mehlhorn ve ark. 2009, Rostaher ve ark.
2010, Olias ve ark. 2011).

Bu parazitin sigirlarda gelisen ve endodyogeni yoluyla ¢ogalan iki aseksiiel enfektif
formu bulunmaktadir. Ilki hizla gogalma yetenegine sahip takizoitler olup, ikincisi
yavas bollinen bradizoitler olarak bilinmektedirler. Kan damarlarimin endotel
hiicrelerinde takizoitler, bradizoitler ise subkutan bag doku igerisinde yerlesim
gosteren kistlerde endodiyojeni ile ¢ogalmaktadir. Biyiikliikleri 600 mm’ye
¢ikabilen kistler kalin duvarlidirlar. Bundan dolay1 ¢iplak gozle goriilebilmektedirler.
Her bir kistin igerisinde bulunan bradizoit sayist 200.000 kadar ulasabilmektedir
(Mehlhorn ve ark. 2009, Rostaher ve ark. 2010, Olias ve ark. 2011) (Sekil 1.2.).
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Sekil 1.2. Besnoitia besnoiti’nin yasam ¢emberi (Alvarez-Garcia ve ark. 2013).

1.2.4. Besnoitia besnoiti’nin Epidemiyolojisi

Hastaligin epidemiyolojisi ile ilgili bilgiler; enfeksiyonun prevalansi,
hastalikla ilgili risk faktorleri ve bulagsma yollarini kapsamaktadir (EFSA 2010).
Horizontal bulasma hastaligin prevalansi ve hastalarin yaslar1 arasindaki iliski géz
oniline alindiginda enfeksiyonun ana bulagsma yoludur (Bigalke 1981, Fernandez-

Garcia ve ark. 2010).

Deri alti doku kistleri ¢ok yiizeysel olarak yerlesebileceginden, horizontal
bulasmanin yaralar veya laserasyona sahip hayvanlar arasinda dogrudan temas
sonucu ortaya c¢ikmast muhtemeldir. Bulagmanin dogal asim yapilan siiriilerdeki
enfekte bogalar vasitasiyla da olabilecegi diisiiniilmektedir (Castillo ve ark. 2009).
Bunun yaninda enfeksiyonun hayvanlar arasindaki yakin temas veya yanlis tibbi

miidahale (6rnegin hipodermik ignelerin tekrar tekrar kullanilmasi gibi) ile

20



bulasabilecegi de ifade edilmektedir (Basso ve ark. 2011, Alvarez-Garcia ve ark.
2013).

Hayvan ticareti ve iilkeler aras1 hareket, saf bolge ve iilkelerde yeni sigir besnoitiosis
odaklarinin kurulmasinda 6nemli risk faktorleri olarak kabul edilmektedir (Alvarez-
Garcia ve ark. 2013, Gazzonis ve ark. 2014). Kan emen sokucu sinekler hastaligin
hizla yayilmasinda 6nemli risk faktorlerindendir. B. besnoiti’nin Stomoxys cinsi
sinekler vasitasiyla mekanik yolla tagindigi kanitlanmistir (Lienard ve ark 2013).
Mevsim hastaligin risk faktorleri kapsaminda 6n plana ¢ikmaktadir. Klinik bulgular
yaz mevsiminde siiriilerin otlaklar1 ortak kullanmaya baslamalar1 ile ortaya
¢ikmaktadir. Bu nedenle hastaligin mekanik olarak naklinde Tabanus, Glossina,
Stomoxys cinsi ait sineklerin dnemli rol oynayabilecekleri ileri stiriilmektedir (Seving

2013).

1.2.4.1. Tiirkiye’de Sigirlarda Besnoitia besnoiti’nin Yayilist

Tiirkiye’de B. besnoiti’nin belirlendigi iki ¢alisma mevcuttur. Ocal ve ark.
(2016) Kirikkale’deki hayvanlarda seroprevalansi %26.6 olarak belirlemislerdir
Ozdal ve ark. (2019) yaptiklar1 calismada Mus, Van, Siirt ve Diyarbakir’daki
sigirlarda sirasiyla %0, %1.1, %3.7 ve %3.4 B. besnoiti seropozitifligi saptamislardir.

1.2.4.2. Diinyadaki Sigirlarda Besnoitia besnoiti’nin Yayilis1

Sigirlarda besnoitiosis Sahra Alt1 Afrika ilkeleri (Giiney Afrika, Swaziland,
Botswana, Namibia, Zimbabwe, Angola, Kongo, Kenya, Tanzania, Uganda, Sudan,
Kamerun ve Nijerya), Asya (israil, Rusya ve Giiney Kore) ile Bati ve Orta
Avrupa’da goriilmektedir (Cizelge 1.3.). Avrupa iilkelerinde hastalik 1990’lardan
sonra dikkat c¢ekmeye baslamistir. Epidemiyolojik veriler, hastaligin cografi

dagilimmin genisledigini ve prevalansimin arttigini gostermektedir. Son yillarda
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yapilan c¢aligmalarla, hastaligin Avrupa’da Pirene Daglar1 boyunca siralanan
alanlarda, Ispanya, Fransa, Italya, Portekiz ve Almanya’da ¢ok sayida siddetli
salginlar seklinde seyrettigi bildirilmektedir (Cortes ve ark. 2005, Cortes ve ark.
2006a,b, Castillo ve ark. 2009, Mehlhorn ve ark. 2009, Schares ve ark. 2009,
Aguado-Martinez 2010, Fernandez-Garcia ve ark. 2010, Manuali ve ark. 2011). Sigir
besnoitiosisi yoniinden endemik olmayan Belcika’da ilk klinik vaka ithal bir bogada

tespit edilmistir (Vanhoudt ve ark. 2015).

Cizelge 1.3. Diinyada sigirlarda Besnoitia besnoiti’nin seroprevalansi

Bolge Ulke Kullanilan  Pozitiflik Kaynak
Test Orani (%)
Avrupa Ispanya ELISA 16 Alvarez-Garcia  ve
90.5 ark. 2014
Fernandez Garcia ve
38.34 ark. 2009a
38.5 Esteban-Gil ve ark.
2017
Garrido-Castane  ve
ark. 2019
Portekiz B-MAT 51 Waap ve ark. 2014
Yunanistan ELISA 22 Papadopoulos ve ark.
2014
Irlanda ELISA 68 Ryan ve ark. 2016
Hirvatistan ELISA 42.3 Beck ve ark. 2013
Isvigre ELISA 13.17
IFAT 2.09 Basso ve ark. 2013
Italya IFAT 9.7 Gentile ve ark. 2012
ELISA 441 Rinaldi ve ark. 2013
ELISA 22.7 Gazzonis ve ark. 2014
Asya Kore ELISA 3.4 Lee ve ark. 2017
Israil IFAT 37-66.9 Neuman 1972a
IFAT 50 Goldman ve Pipano
1983
Urdiin ELISA 6 Talafha ve ark. 2015
Avustralya Avustralya ELISA 18.4 Nasir ve ark. 2012
Amerika Brezilya IFAT 3.48 Uzeda ve ark. 2014
Nijerya IFAT 80.3 Sambo ve ark. 2014
Afrika Mozambik IFAT 39.4 Atanasio-Nhacumbe
ve ark. 2017
Misir ELISA 13.75 Ashmawy ve Abu-
Akkada 2014
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1.2.5. Patogenez ve Klinik belirtiler

Sigir besnoitiosis, bogalarda gecici veya kalict sterilite, deri lezyonlari, zayif
viicut kondisyonu, ara sira abortlar nedeniyle sigir verimliligini tehlikeye atabilen,
Apicomplexan protozoon parazit B.besnoiti’nin neden oldugu bir paraziter hastaliktir
(Alvarez-Garcia ve ark. 2013).

Sigir besnoitiosisin tipik klinik vakalar1 iki ayr1 sirali asamada ortaya cikar: Ilk
olarak akut kan damarlarindaki endozoitlerin proliferasyonu ile iligkili olan anasarka
evresi ve daha sonra kist olusumu ile iliskili olan kronik skleroderma evresidir.
Hastaligin siddeti etkilenmis hayvanlarin hafif ve siddetli enfeksiyonu ve hatta
Oliimleri arasinda degisebilir. Enfekte bircok hayvan asemptomatik kalir ve
hastaligin tek isareti sklera ve konjunktiva ve/veya ineklerde vulval alandaki kistlerin
varligidir (Pols 1960, Bigalke 1968, Bigalke 1981, Fernandez-Garcia ve ark. 2010).

Hastaligin akut formu enfeksiyondan 11-13 giin sonra meydana gelir ve 6-10 giin
stirer (Pols 1960, Bigalke 1968). Akut evre hepsi enfeksiyondan sonra 1-2 hafta
icinde gelisen hizli takizoit proliferasyonu ve takiben immonupatoloji ve doku yikimi
ile karakterizedir. Takizoitler, makrofajlar, fibroblastlar ve kan damarlarinin endotel
hiicrelerinde ¢ogalir. Bunun sonucunda ozellikle dermis, subkutis, fasia ve {ist
solunum yollar1 kapillar ve ince venlerinde vaskulitis ve tromboz olusur (Basson ve
ark. 1970, Cortes ve ark. 2014). Bu donemde anoreksi, genel zayiflik, yem
tiketiminin azalmasma bagli olarak viicut kondisyonunda azalma, 40 °C’nin
lizerinde ates, siddetli solunum bozuklugu, ruminasyonun durmasi, derialtt 6dem,
hizli kilo kaybi, konjuktivit, seroz burun ve goz akintisi (Sekil 1.3.), kalp atim
hizinda ve solunum sayisinda artig, fotofobi, epifora, salivasyon, siit veriminin
azalmasi, hareket etmede isteksizlik, yiizeysel lenf yumrularinin sismesi, topallik ve
depresyon goriiliir (Schulz 1960, McCully ve ark. 1966, Cortes ve ark. 2005, Cortes
ve ark. 2014, Gollnick ve ark. 2015). Ineklerde meme ve meme baslarinda konjesyon
gortliirken, bogalarda testislerde siskinlik ve agr1 ile karakterize akut orsitis gegici

veya kalic1 infertiliteye neden olur (Cortes ve ark. 2005). Her zaman oliimle
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sonuglanmayan akut evre viicut kondiisyonunda onemli derecede azalmaya neden
olur (Cortes ve ark. 2005). Gebe hayvanlarda abort goriiliilebilir (Pols 1960).

y \“} 1S E &
Sekil 1.3. Akut besnoitiosis’te fotofobi ve ates ile iliskili okiiler akint1 (Jacquiet ve
ark. 2010)

Kronik evre hayvanlar akut evreyi atlatirken gelisir ve 6miir boyu devam eder (Pols
1960, Bigalke 1968). Akut evrenin klinik belirtilerinin ortaya ¢ikmasindan 1-2 hafta
sonra 6dem azalir ve kronik evre baglar. Bu evre yavas ¢ogalan bradizoitlerin doku
kistlerini olusturmas1 ile karakterizedir. Gelisen doku kistleri konagin cesitli
dokularinda birkag yil persiste olarak kalir. Doku Kkistleri ozellikle kutandz,
subkutan6éz dokularda, intermuskiiler fasiada sekillenir (McCully ve ark. 1966,
Basson ve ark. 1970, Cortes ve ark. 2014). Bunlar disinda iist solunum yollari,
skleral konjuktiva, kas, vulva mukozasi ve ara sira karaciger, dalak ve kalp
kaslarinda da doku kistlerine rastlanabilir (Sekil 1.4.) (Jacquiet ve ark. 2010).
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Sekil 1.4. Sklera ve konjuktivada kistler (Jacquiet ve ark. 2010)

Anoreksi ve kilo kaybina neden olan diislik dereceli aralikli bir ates reaksiyonu
gozlenebilir. Bu agsamada her zaman farkli 6zellikte tiily dokiilmeleriyle karakterize
deri lezyonlar1 goriliir. Her zaman hiperkeratoz, hiperpigmentasyon ve alopesi ile
birlikte 6zellikle boyun, omuz ve sagri kismindaki deride kalinlagsma, sertlesme ve
katlanma ya da burusma ortaya ¢ikar (Pols 1960, Cortes ve ark. 2014). Derinin
kalinlasmas1 sklerodermadan kaynaklanir (Basson ve ark. 1970). Hayatta kalan
hayvanlarda skleroderma ve alopesi kalicidir (Sekil 1.5.) (Bigalke 1960).
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Sekil 1.5. A: Kronik enfekte bir sigirda skleroderma B: Skleroderma ve alopesi

(Jacquiet ve ark. 2010)

Bacaklarda belirgin bir kalinlagsma olabilir ve buna bagh olarak hareket zor ve agrili
olabilir (Sekil 1.6.) (Pols 1960). Dispneye eslik eden mukopurulent burun akintisi
ortaya ¢ikabilir (McCully ve ark. 1966, Cortes ve ark. 2014). Skleral konjuktiva,
burun boslugunu kaplayan mukoz membranlar ve vestibulum vajinada yiizeysel
yerlesen kistler o6zel teshis degeri tasir. Topluigne basi biiyiikliigiindeki beyaz

cikintilar sigir besnoitiosisi i¢in patognomoniktir (Gollnick ve ark. 2015).
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e A

Sekil 1.6. Bacaklarda 6demli sigkinlik (Jacquiet ve ark. 2010)

Kronik evrenin hayvanin saglik durumunu 6nemli diizeyde etkilemedigi olgularda,
parazit persiste olarak kalir ve hayvanin viicut kondiisyonu iyilesse bile derinin
herhangi bir yerinde ¢ok sayida kist olusturur. Bu agamadaki inekler halen fertildir ve
siklikla gebe kalip dogum yaparlar. Ancak hastalik siit liretim miktarin1 olumsuz
yonde etkilediginden, buzagilarin da biiyiime kapasitesi negatif olarak etkilenir
(Cortes ve ark. 2006b, Cortes ve ark. 2014). Meme ve meme bas1 mukozasinda ¢ok
sayida kist bulunmasi ve buralarin elastikiyetini kaybetmesi nedeniyle meme

baslarinda biiyiik yaralar ve bunun sonucunda da kanamalar olusur (Cortes ve ark.
2014).

Enfekte bogalarda da hastaligin akut ve kronik devrelerinde benzer belirtiler goriiliir.
Ciddi derecede etkilenen bogalarda kalici infertiliteye neden olan vaskiilit, fokal
nekroz, skleroz ve atrofi gibi geri doniistimsiiz intratestikiiler lezyonlar gelistirir
(Kumi-Diaka ve ark. 1981). Kronik olaylarda goriilen 6liim orani genellikle %10
civarindadir (Pols 1960).
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1.2.6. Teshis

Hastaligin tanisinda sitoloji (Sanussi 1991), histopatoloji (Bigalke 1968)
seroloji (Cortes ve ark. 2006a, Alvarez-Garcia ve ark. 2009, Fernandez-Garcia ve
ark. 2009a, Fernandez-Garcia ve ark. 2010) ve PCR testi (Cortes ve ark. 2007) gibi

bir dizi tan1 testi mevcuttur.

Enfeksiyonun akut doneminde nonspesifik klinik belirtilerden dolay1 hayvanlarin
klinik olarak teshis edilmesi zordur. Hastaliga 6zel klinik bulgular, kronik agsamada
doku kistlerinin gelismesiyle ortaya c¢ikmaktadir. Bu donemde klinik muayene
onemli olup, doku kistlerinin varligini dogrulamak i¢in deri biyopsileri, numuneyi
trichineloscop plakalar ve hatta histopatoloji ile incelemek hastaligin teshisi igin iyi
bir yontemdir (EFSA 2010).

Deri biyopsilerinin histolojik kesitlerinde, perivaskiiler inflamatuar infiltrat, esasen
papiller tabakadaki endotel hiicrelerinin igindeki takizoitler ile Dbirlikte
saptanabilirken, retikiiler tabakaya dagilmis olan az miktarda takizoit bulunur.
Takizoitler enfeksiyondan sonra 10-12 giin boyunca (Basson ve ark. 1970) ve
serokonversiyondan 1 hafta oncesine kadar (Langenmayer ve ark. 2015a) tespit
edilebilir. Daha sonra takizoitler deride nadir goriiliir (Langenmayer ve ark. 2015b).
Es zamanl olarak, parazitin baslangicta ¢ogaldig1 bolgede doku kisti olusumu baslar
ve viicudun her yerine bag dokulari icin 6zel bir tropizm ile kan damarlarinin
intimalarinda ¢ok sayida geng Besnoitia doku Kisti bulunabilir (McCully ve ark.
1966, Neuman 1972b, Kumi-Diaka ve ark. 1981, Nobel ve ark. 1981).

Takizoitler nadiren tespit edilebilir. Bunlar zaman zaman kan frotilerinde ve deri
biyopsilerinde goriilebilir (Bigalke 1968, Gollnick ve ark. 2015). Bunlar
serokonversiyondan birka¢ giin sonra dermisin papiller katmanindaki endotel
hiicrelerinin iginde tespit edilebilirler. Immunohistokimya diger yontemlere gore
daha fazla hassastir. Cilinkii erken asamada parazitin saptanmasi, spesifik bir antikor
kullanilmadan daha zordur (Langenmayer ve ark. 2015a, Gutierrez-Exposito ve ark.
2017).
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Sigirlarda B. besnoiti antikorlarin1 saptamak amaciyla gesitli serolojik testlerden
yararlanilmaktadir. Bu giine kadar ELISA, IFAT, Western Blot ve Modifiye
agliitinasyon testinden yararlanilmistir. Bu testler genellikle takizoit antijenlerine
dayanmakla birlikte, bazilarinda bradizoit antijenleri kullanilir. Neuman (1972a)
enfekte gerbillerin karin boslugundan elde ettigi takizoitler ile IFAT testini
gelistirmistir. Daha sonra buna ek olarak yeni IFAT yontemleri ve ilk defa ELISA ve
immunoblot teknikleri standardize edilmistir. Bu yontemlerde hiicre kiiltiirlerinde
rutin olarak ¢ogaltilan takizoitler kullanilmistir. Son yillarda bir mikroagliitinasyon
(MAT) testi de gelistirilmistir. MAT testi diigiik maliyetli olmasi, yliksek olcekli
uygulanabilirligi ve spesifik sekonder antikorlara gereksinim duyulmadan
antikorlarin tespit edilebilmesi, IFAT, ELISA ve immunoblot gibi uzmanlik
gerektiren, pahali reaktif ve karmasik cihaz gerektiren testlerin uygun olmadigi vahsi
hayat ¢alismalarinda bu teknigi cazip hale getirmektedir (Gutierrez-Exposito ve ark.
2017). Sigirlarda B. besnoiti enfeksiyonunun teshisinde bildirilen duyarlilik ve
Ozgillik sinirlt bir serum paneliyle IFAT sonuglarina dayanarak elde edilmistir. Bu
nedenle sigirlarda ELISA ve immunoblot gibi onaylanmis testler tercih edilir.
Yapilan diger dogrulama calismalari bazi in house ticari ELISA kitlerinin cut-off
degerlerinin ve teshis Ozelliklerinin iyilestirilmesini saglamistir (Schares ve ark.

20114, Garcia-Lunar ve ark. 2013, Gutierrez-Exposito ve ark. 2017).

Molekiiler teknikler, histopatolojik tekniklere kiyasla daha fazla duyarhdir ve
dokularda ve tam kanda kullanilir (Schares ve ark. 2011b, Frey ve ark. 2013, Schares
ve ark. 2016, Gutiérrez-Exposito ve ark. 2017b). Besnoitia besnoiti’nin ITS1 gen
bolgesinin amplifikasyonuna dayanan konvansiyonel ve kantitatif PCR i¢in yiiksek
ozgiilliik ve duyarlilik degerleri bildirilmistir (Cortes ve ark. 2007, Schares ve ark.
2011b). Akut enfekte sigirlarda seroloji ile karsilastirildiklarinda molekiiler testler
dikkat edici diizeyde daha yiiksek duyarliliga sahiptir (Schares ve ark. 2013). Bu
durum molekiiler tekniklerin akut enfekte sigirlarda serokonversiyondan 6nce kanda
ve deri biyopsilerinde parazitin tespit edilebilecegini gostermektedir. Hastaligin akut
doneminde seronegatif olarak Olen bogalarda parazitin tespit edilmesi i¢in hedef
bolge erkek itireme sistemidir (Dubey ve ark. 2013). Aksine subklinik enfekte
sigirlarda, doku kisti sayisi az olacagindan (Frey ve ark. 2013) ve paraziteminin

saptanmasi muhtemel olmadigindan kullanilirligi siirhidir (Gutierrez-Exposito ve
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ark. 2017). Hastaligin kronik déoneminde doku kistlerinin biiyiik olmasi ve sayisinin
artmasi nedeniyle hayvanlarin parazit yiikii daha yiiksektir. Bu nedenle mikroskop
altinda doku kistlerinin tanimlandig1 bolgelerde kantitatif PCR ile parazit en yogun
olarak tanimlanmistir (Schares ve ark. 2016). Molekiiler teknikler parazitin
intraorganik dagilimi ¢alismalarinda 6zellikle faydalidir (Frey ve ark. 2013, Lienard
ve ark. 2015). Bu teknikler ayn1 zamanda diger memeli konaklarda (Basso ve ark.
2011, Gutierrez-Exposito ve ark. 2016) ve kan emen artropodlarda (Lienard ve ark.
2013, Gollick ve ark. 2015) parazitin saptanmasinda kullanighidir (Gutierrez-
Exposito ve ark. 2017).

1.2.7. Tedavi, Koruma ve Kontrol

Besnoitiosisin ilagla tedavisi hakkinda herhangi bir rapor bulunmamaktadir.
Hasta hayvanlar saglamlardan ayirt edilmeli ve semptomatik tedavi yapilmalidir.
Oksitetrasiklin bilesiklerinin enfeksiyonun erken doénemlerinde uygulandiklarinda
etkili oldugu belirtilmistir (Bigalke ve Prozesky 1994, Leighton ve Gajadhar 2001).
Siilfonamidler klinik belirtilerin ciddiyetini azaltmak ic¢in yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir. Bununla birlikte bu ilaglar genellikle enfekte sigirlar1 tedavi
edememekte, tedavi hizli ve dogru uygulansa bile niiks sekillenmektedir. Miiller ve
ark. (2019) in vitro ortamda buparvaquon’un etkinligini degerlendirdikleri bir
calismada, 4 giinlik ila¢ uygulamasinin takizoit proliferasyonun belirgin bir
inhibisyonu ile sonuglandigini bildirmiglerdir. In vitro c¢alismalar, tirozolid
nitazoksanitin (NTZ) ve farkli NTZ tiirevlerinin Vero hiicre kiiltiirlerinde B.
besnoiti'ye karsi etkinligini gostermistir (Cortes ve digerleri 2007), ancak B. besnoiti
enfeksiyonunun in vivo tedavisini arastirmak i¢in daha ileri c¢alismalar
gerekmektedir. Cervantes-Valencia ve ark. (2019) dogal, bitkisel kdkenli bir bilesik
olan curcumin’in B. besnoiti takizoitlerine in vitro anticoccidial etki gosterdigini

kanitlamislardir.
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Giiney Afrika ve Israil de koruyucu amagla ateniie canli asilar gegmiste kullanilmis
olmasina ragmen, giiniimiizde hastaligin kontroliinde kullanilacak bir ila¢ ya da ticari

bir as1 bulunmamaktadir (EFSA 2010).

Giliney Afrika’da hastaligin yogun oldugu ciftliklerde Bigalke ve ark. (1974)
sigirlarinin % 100’tniin B. besnoiti mavi wildebeest susu ile asilandiginda 1-4 yillik
bir gbzlem siiresi boyunca hastaligin klinik formundan korundugu tespit edilmistir.
Avrupa’da giinlimiizde, enfekte hayvan ticareti ile enfekte olmayan siiriilere
hastaligin bulasmasini 6nlemek i¢in sadece gilivenilir teshis yontemleri ile siirii

yonetimi uygulamalar1 yapilmaktadir (EFSA 2010).

Sonug olarak kontrol stratejileri ¢ok sinirlidir. Kontrol stratejisi 3 asamaya dayanr.
Bunlar; 1) Mevcut serolojik araglari kullanarak Besnoitia igermeyen bir sigir
slirisiine bir hayvani sokmadan once bir serolojik inceleme yapilmali 2) Tim
seropozitif hayvanlar1 olabildigince hizli ayirmak icin daha Once ari bir siiriide
hastaligin ortaya ¢ikmasi durumunda bireysel enfeksiyon durumu hizli ve sistematik
olarak degerlendirilmeli 3) sokucu sineklerden hayvanlarin korunmalidir. Sokucu
sineklerle miicadele i¢in sigirlarda tam olarak agik bir korunma programi
bildirilmemis olsada, piretroid insektisidlerle diizenli ilaclamaya dayanmaktadir

(Jacquiet ve ark. 2010).

Korunmada insektlerle bulagsma veya iatrogenik bulagsmanin  Onlenmesi
gerekmektedir. Ozellikle giftgiler ve veteriner hekimler, bu hastaligin klinik bulgular:
ve bulagsma yollar1 hakkinda bilin¢lendirilmelidir. Endemik bolgelerde enfeksiyonun
kesin tanis1 ve bulagma yollariyla ilgili detayli epidemiyolojik ¢alismalar yapilmasi
gerekmektedir. Bu baglamda direkt temasin, dogal boga asiminin, kan emici sinekler
vasitastyla mekanik naklin ve rezervuar hayvanlarin bulagsmadaki rolleri

degerlendirilmelidir (Seving 2013).

Bu galisma’da Corum iline bagli Oguzlar ilgesindeki sigirlarda, N. caninum ve B.
besnoiti seroprevalansinin arastirilmasi ve bu etkenlerin bolgedeki varliginin tespit

edilmesi amaglanmaistir.
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2. GEREC VE YONTEM

2.1.Cahisma Merkezinin Secimi

Bu calismanin 6rnekleri Aralik 2017-Eyliil 2018 tarihleri arasinda Corum ili
Oguzlar ilgesine bagl 10 farkli ¢iftlikte halk tarafindan serbest yetistirilen disi ve
erkek sigirlardan alinmistir. Sigir kan 6rnekleri Oguzlar ilgesinde 6 farkli caligsma

merkezinden toplam 100 hayvandan elde edilmistir.

ISARETLER
> .‘ @ ice merkezi
y ‘ : .
o O limerkezi
) e U S | lice sinirlari
L » ?é \ 1l sinirlart
CORUM ILI HARITASI

YOZGAT

Sekil 2.1. Corum il haritasi (http://www.corumkulturturizm.gov.tr/  Erisim
Tarihi:19.03.2019)
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Oguzlar ilgesi genel olarak Karadeniz Bolgesinin, Orta Karadeniz Bolimiinde yer
almaktadir. Oguzlar ve cevresi genel olarak Karadeniz iklimi ile I¢ Anadolu
Bolgesinin karasal iklimi arasinda bir gegis iklimine sahiptir. Onii Kizilirmak, iki
taraf1 yiiksek daglarla ¢evrilidir ve Kizilirmak’a dogru uzanan bir vadi iginde, ¢ikisi
olmayan bir cebi andirmaktadir. Glineydogusunda bulunan Kizilirmak’in etkisiyle
nem orani yliksektir. Corum ilinin 63 km kuzeybatisinda yer alip 40 kuzey enlemi ve
26 dogu boylaminda bulunmaktadir. Yiizol¢iimii 121 km rakimi ise 650 metredir.
Oguzlar da yillik ortalama sicaklik 11.4°C yillik ortalama yagis miktar1 ise 454
mm’dir (Sekil 2.1.) (http://oguzlar.bel.tr/ilcemiz/ilcemizin-tarihi-496 Erigim tarihi:
19.03.2019).

2.2.Saha Calismalari

Orneklenen sigirlardan kan alinmasi ve ¢alisiimasima dair T.C Gida Tarim ve
Hayvancilik Bakanligi, Gida ve Kontrol Genel Miidirliigiinden izin alinmistir
(19.09.2017 tarih ve 55016929-605.99-E.2299091 sayili yazi). Kan 6rnekleri Aralik
2017-Eylil 2018 tarihleri arasinda toplanmistir. Oguzlar ilgesine bagli 10 ¢iftlik
ziyaret edilerek, toplam 100 hayvanin vena jugularis’inden antikoagulantsiz tiiplere
usuliine uygun olarak kan ornegi alinmistir. Alinan kan ornekleri soguk zincirde
Kirikkale Universitesi Veteriner Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim Dali Seroloji
Laboratuvarina ulastinnlmistir. Kan o6rnegi alinan sigirlarin yas, cinsiyet, ik, disi
hayvanlarin gebelik durumlar1 ve ge¢mislerinde abort hikdyesi olup olmadigi,

hayvanlarin kopeklerle bir temasinin olup olmadigi hayvan sahibinden 6grenilmistir.
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2.3. Laboratuvar Calismalari

2.3.1.Kan serumlarinin elde edilmesi
Laboratvuara soguk zincirde ulastirtlan kanlar 3000 g de 10 dakika santrifiij

(Nive NF200) edilerek serumlar elde edilmistir. Elde edilen serumlar ELISA

yonteminde kullanilincaya kadar -20 °C’de saklanmustir.

2.3.2.Enzyme Linked Immunosorbent Assay Testi (ELISA)

2.3.2.1. Neospora caninum antikorlarinin aranmasi

Elde edilen serum oOrneklerinde N. caninum antikorlarinin arastirilmasi

amaciyla ticari Kompetatif ELISA (cELISA) kiti (IDEXX, Isvigre) kullanilmigstir
(Sekil 2.2.). ELISA testi firmanin 6nerdigi sekilde yapilmustir.
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Sekil 2.2. Neospora caninum c-ELISA Kiti

2.3.2.1.1.0n Hazirhk Asamasi

Reaktifler kullanilmadan once serum Ornekleri, test soliisyonlart ve N.
caninum antijeni ile kapli mikropleytler oda sicakligina (18-26°C) getirilmistir.
Serumlarin protokol numaralari 6nceden hazirlanan veri kayit formuna yazilmistir.
ELISA testinde kullanilacak olan tiim soliisyonlar ve sigir kan serumlar1 vorteks
(Velp Scientifica, Italya) ile karistinlmistir. Calismada kullanilacak yikama
sollisyonunu hazirlamak amaciyla 10 X’lik konsantre yikama soliisyonu steril distile

su ile 1:10 oraninda sulandirilmistir.
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2.3.2.1.2. ELISA Testinin Yapihis1

1. Otomatik pipet yardimiyla kuyucuklarin her birine 90 pl 6rnek sulandirma
sollisyonundan (Sample diluent) eklenmistir.

2. Mikropleytin Al ve B1 kuyucuguna negatif kontrol ve C1 ve D1 kuyucuguna
pozitif kontrolden 10’ar pl eklenmistir.

3. Mikropleytlerin diger kuyucuklarina sira ile serum ornekleri kontaminasyon
olmamasina dikkat edilerek mikropipet yardimiyla damlatilmistir.

4. Mikropleyt nazik¢e karstirildiktan sonra plaka {izeri herhangi bir
buharlagsmay1 6nlemek i¢in sikica kapatilarak 37°C (£3°C) de 1 saat (+5
dakika) inkiibasyona birakilmistir.

5. Siire bitiminde mikropleytteki soliisyon dikkatli bir sekilde dokiildiikten
sonra, ¢ok kanalli pipet yardimiyla her bir kuyucuga 300 pl yikama

soliisyonu eklenerek, 3 kez yikama iglemi gerceklestirilmistir (Sekil 2.3.).

Sekil 2.3. ELISA yikama isleminin yapilmasi
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6. Son yikamadan sonra mikropleyt kurutma kagidi iizerine sert ve dikkatli bir
sekilde birka¢ kez wvurularak iglerindeki yikama soliisyonu kalmamasi
saglanmstir.

7. Mikropleytlerin her bir kuyucuguna 100 ul konjugat eklenmistir. Yine ayni
sekilde mikropleytlerin {izeri kapatilarak 37°C (£3°C)’de 1 saat (£5 dakika)
inkiibasyona birakilmigtir.

8. Yikama islemi madde 5’te bahsedildigi gibi tekrarlanmistir.

9. Mikropleytlerin her bir kuyucuguna 100 ul substrat (TMB Substrate N.12)
eklenmistir. Oda sicakliginda (18-26°C), 15 (1) dakika inkiibasyona
birakilmistir.

10. Siire bitiminde mikropleytlerin her bir kuyucuguna 100 pl stop soliisyonu
(Stop Solution N.3) hizli bir sekilde eklenmis ve renk reaksiyonu
durdurulmustur.

11. Stop soliisyonu eklendikten hemen sonra ELISA cihazinda (Sirio S, Kanada)
450 nm dalga boyunda okutularak elde edilen degerler IDEXX kit

prosediiriinde belirtilen formiilden yararlanilarak hesaplanmstir.

2.3.2.1.3.Sonuclarin degerlendirilmesi ve yorumlanmasi

Sonuglar degerlendirilirken pozitif ve negatif kontrollerin hesaplanmasi

asagidaki formiillere gore yapilmistir.

. NK1A(450) + NK2A (450)
X =
2

_ PK1A(450) + PK2A (450)
X =
2

Testin gegerliligi icin yukaridaki formiillere gére NKx <0.500, PKx < 2.000,
PKx-NK x > 0.300 olmalidur.

Ornekler %S/P degeri asagidaki formiillere gore hesaplanmistir.
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OrnekA(450) — NKx (450)

Y =
%S /P = 100x o NK 7

Bu formiile gore %S/P <30 ise negatif, 30< %S/P<40 siipheli, %S/P >40 ise pozitif

olarak degerlendirilmistir.

2.3.2.2. Besnoitia besnoiti antikorlarinin aranmasi

Calismada Besnoitia besnotti antikorlarinin arastiritlmasi1 amaciyla ticari
ELISA (cELISA) kiti (ID.vet, Fransa)) kullanilmistir (Sekil 2.4.). ELISA testi, ticari

firmanin 6nerdigi sekilde yapilmustir.

Sekil 2.4. Besnoitia besnoiti c-ELISA Kiti
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2.3.2.2.1.0n Hazirhk Asamasi

Reaktifleri kullanmadan 6nce sigir serumlart, test soliisyonlart ve B. besnoiti
antijeni ile kapli mikropleytler oda sicakligmma (21£5°C) getirilmistir. Serumlarin
protokol numaralar1 onceden hazirlanan veri kayit formuna yazilmistir. ELISA
testinde kullanilacak olan tiim soliisyonlar ve sigir kan serumlar1 vorteks (Velp
Scientifica, italya) ile karstirilmistir. Calismada kullanilacak yikama soliisyonunu
hazirlamak amaciyla 20X’lik konsantre yikama soliisyonu steril distile su ile 1:20

oraninda sulandirilmistir.

2.3.2.2.2. ELISA Testinin Yapihsi

1. Otomatik pipet yardimiyla kuyucuklarin herbirine 90 pl 6rnek sulandirma
sollisyonundan (Dilution buffer 13) eklenmistir.

2. Mikropleytin Al, B1 ve A2, B2 kuyucuklarina pozitif kontrolden, C1 ve D1
ve C2, D2 kuyucuklarina negatif kontrolden 10’ar ul eklenmistir.

3. Mikropleytlerin diger kuyucuklarina sira ile serum 6rnekleri kontaminasyon
olmamasina dikkat edilerek mikropipet yardimiyla damlatilmistir (Sekil 2.5.).
Her bir 6rnek ¢ift sayili bir kuyucuk ve bitisigindeki tek sayili kuyucukla
dublike calisilmistir.
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Sekil 2.5. ELISA’da 6rneklerin kuyucuklara dagitilmasi

. Mikropleyt 21°C (£5°C) de 45 (+4 ) dakika inkiibasyona birakilmistir.
Siire bitiminde plakadaki soliisyon dikkatli bir sekilde dokiildiikten sonra, ¢ok
kanalli1 pipet yardimiyla her bir kuyucuga 300 pl yikama soliisyonu
eklenerek, 3 kez yikama islemi gerceklestirilmistir.

Son yikamadan sonra mikropleyt kurutma kagidi iizerine sert ve dikkatli bir
sekilde birka¢ kez wvurularak iglerindeki yikama soliisyonu kalmamasi
saglanmstir.
10X’lik konjugat, konjugat sulandirma soliisyonu (Dilution buffer 3) ile 1:10
oraninda sulandirildiktan sonra her bir kuyucuga 1X’lik konjugattan 100’er pl
eklenmistir.
Mikropleyt 21°C (£5°C) de 30 (£3) dakika inkiibasyona birakilmistir.
. Yikama islemi madde 5’te bahsedildigi gibi tekrarlanmustir (Sekil 2.6.).
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Sekil 2.6. B.besnoiti ELISA yikama isleminin yapilmasi

10. Mikropleytlerin her bir kuyucuguna 100 pl substrat eklenmistir.

11. Mikropleyt karanlik ortamda, 21°C (= 5°C), 15 (+2) dakika inkiibasyona
brrakilmigtir.

12. Siire bitiminde mikropleytlerin her bir kuyucuguna 100 pl stop soliisyonu
hizl1 bir sekilde eklenmis ve renk reaksiyonu durdurulmustur.

13. Stop soliisyonu eklendikten hemen sonra ELISA cihazinda (Sirio S, Kanada)
450 nm dalga boyunda okutularak elde edilen OD degerleri kaydedilmistir
(Sekil 2.7.).
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Sekil 2.7. ELISA sonuglarinin mikropleyt okuyucuda analiz edilmesi

2.3.2.2.3. Sonuglarin Degerlendirilmesi ve Yorumlanmasi

Sonuglar degerlendirilirken oncelikle net OD degeri asagidaki formiiller
hesaplanmistir.
Net OD= OD tek kuyucuk-OD ¢ift kuyucuk

Bu formiile gore pozitif kontrol net OD degeri 0.350 ise test dogrudur.

Sonuglar yorumlanirken her bir 6rnek icin ylizde S/P  (%S/P) degeri asagidaki

formiile gore hesaplanmistir.

%S/P = netOD (6rnek) % 100
oS/P = net 0D pk
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Bu formiile gore %S/P <25 ise negatif, %25 ile %30 arasinda ise siipheli ve >30 ise

pozitif olarak degerlendirilmistir.

2.3.4. istatistiksel analiz

Irk, cinsiyet ve yaslar1 dikkate alinarak olusturulan gruplarin, N. caninum ve/veya B.
besnoiti seroprevalanst bakimindan farkliliginin arastirilmasinda Ki-Kare testinden
yrarlanilmistir. Tiim istatistiksel analizler minimum %35 hata pay: ile incelenmistir.

[statistiki analizde SPSS 22. paket programindan yararlanilmgtir.
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3. BULGULAR

Calisma kapsaminda toplam 6 merkeze bagl 10 ciftlikten 6rnek alinmistir.
Ornek alinan hayvanlar Simental, Melez ve diger irklara (Montofon+Yerlikara) ait
(Cizelge 3.1.), 16 tanesi erkek, 84 tanesi disi sigirdir. Bu sigirlarin 30 tanesi 1 yas
alt1, 58 tanesi 1-5 yas ve 6 tanesi 6 yas iizerindedir (Cizelge 3.2.)

3.1. Orneklenen Hayvanlara Ait Epidemiyolojik Veriler

Cizelge 3.1. Ornek alman sigirlarin irklara gére dagilimi

Irklar Ornek alinan hayvan Oram (%)
sayisl
Simental 58 58
Diger 19 19

(Montofon+Yerlikara)
Melez 23 23

Cizelge 3.2. Ornek alman sigirlarin yas ve cinsiyete gore dagilimi

Yas Erkek % Disi % Toplam
<1 yas 11 68.75 19 22.62 30
1-5 yash 5 31.25 53 63.10 58
>6 yas - - 12 14.28 12

3.2. Neospora caninum ve Besnoitia besnoiti ELISA Sonuglari

Calisma kapsaminda 6rneklenen sigirlarin 2 tanesi (%2) N. caninum, 5 tanesi
(%5) B. besnoiti ydniinden seropozitif bulunmustur. Orneklenen sigirlarin hig birinde

miks enfeksiyon tespit edilmemistir.
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3.2.1. Neospora caninum sonuclari

Neospora caninum yoniinden pozitif tespit edilen sigirlar Simental irkidir.
Ancak N. caninum seropozitfligi agisindan irklar arasinda istatistiki olarak anlamli
bir fark bulunmamistir (p>0.05) (Cizelge 3.3.).

Cizelge 3.3. Sigir irklarina gore N. caninum seropozitifliginin dagilimi

N. caninum
Pozitif Negatif | Toplam
Irk Simental N 2 56 58
% Irk %3.4 %96.6| %100.0
% N.caninum %100.0 %57.1 %58.0
% Toplam %2.0 %56.0 %58.0
Melez N 0 23 23
% Irk %0.0( 9%2100.0| %100.0
% N.caninum %0.0 %23.5 %23.0
% Toplam %0.0 %23.0 %23.0
Diger (Montofon, N 0 19 19
Yerlikara) % Irk %0.0( 9%100.0| 9%2100.0
% N. caninum %0.0 %19.4 %19.0
% Toplam %0.0 %19.0 %19.0
Toplam N 2 98 100
% Irk %2.0 %98.0| 9%100.0
% N.caninum %100.0] %100.0( %2100.0
% Toplam %2. %98.0] 9%100.0
Pearson Ki-Kare=1.478 p=0.478
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Neospora caninum seropozitif olarak tespit edilen 6rneklerden biri 1 yas altinda,
digeri ise 5 yasindadir. 6 yas ve lzerindeki hayvanlarda seropozitiflik tespit
edilmemistir. Ancak N. caninum seropozitifligi a¢isindan yas gruplar1 arasinda

istatistiki agidan anlamli bir fark bulunmamistir (p>0.05) (Cizelge 3.4.).

Cizelge 3.4. Yas gruplarina gore N. caninum seropozitiflik dagilimi

N. caninum
Pozitif Negatif Toplam

Yas <lyas N 1 29 30
% Yas %3.3 %96.7 %100.0

% N.caninum %50.0 %29.6 %30.0

% Toplam %1.0 %29.0 %30.0

1-5yas N 1 57 58

% Yas %1.7 %98.3 %100.0

% N. caninum %50.0 %58.2 %58.0

% Toplam %1.0 %57.0 %58.0

>6yas N 0 12 12

% Yas %0.0 %100.0 %100.0

% N. caninum %0.0 %12.2 %12.0

% Toplam %0.0 %12.0 %12.0

Toplam N 2 98 100
% Yas %2.0 98.0% %100.0

% N.caninum %100.0 100.0% %100.0

% Toplam %2.0 %98.0 %100.0

Pearson Ki-Kare= 0.546 p=0.764

Neospora caninum yoniinden seropozitif olarak tespit edilen her iki 6rnek de disi
hayvanlara aittir. Disi hayvanlarda seropozitiflik %2.4 olarak belirlenmistir. Ancak
disi ve erkekler arasinda seropozitiflik agisindan istatistiki olarak anlamli bir fark

bulunmamastir (p>0.05) (Cizelge 3.5.).
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Cizelge 3.5. Cinsiyete gore N. caninum seropozitiflik dagilimi

N. caninum
Pozitif Negatif Toplam

Cinsiyet Disi N 2 82 84
% Cinsiyet %2.4 %97.6 %100.0

% N. caninum %100.0 %83.7 %84.0

% Toplam %2.0 %82.0 %84.0

Erkek N 0 16 16

% Cinsiyet %0.0 %100.0 %100.0

% N. caninum %0.0 %16.3 %16.0

% Toplam %0.0 %16.0 %16.0

Toplam N 2 98 100
% Cinsiyet %2.0 %98.0 %100.0

% N. caninum %100.0 %100.0 %100.0

% Toplam %2.0 %98.0 %100.0

Pearson Ki-Kare= 0.389 p=0.692

3.2.2. Besnoitia besnoiti sonuclari

Calisma sonucunda 5 (%5) adet sigir B. besnoiti yoniinden seropozitif olarak

tespit edilmistir.

Besnoitia besnoiti yoniinden seropozitif tespit edilen hayvanlarda 4 tanesi Simental,
1 tanesi ise Melez irklara aittir. Incelenen Simental 1rki hayvanlarin %6.9°u, Melez
irk1 hayvanlarim ise %4.3’ii B. besnoiti yoniinden seropozitif bulunmustur. Incelenen
diger irk (Montofon ve Yerlikara) hayvanlarin hi¢ birinde pozitiflik saptanmamustir.
Irklar arasinda B. besnoiti seropozitifligi yoniinden istatistiki olarak anlamli bir fark

bulunmamastir (p>0.05) (Cizelge 3.6.).
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Tablo 3.6. Irklara gore B. besnoiti seropozitiflik dagilimi

B. besnoiti
Pozitif Negatif | Toplam
Irk  Simental N 4 54 58
% Irk %6.9 %93.1| %2100.0
% B.besnoiti %380.0 %56.8 %58.0
% Toplam %4.0 %54.0 %58.0
Melez N 1 22 23
% Irk %4.3 %95.7| %100.0
% B.besnoiti %20.0 %23.2 %23.0
% Toplam %1.0 %22.0 %23.0
Diger (Montofon, N 0 19 19
Yerlikara) % Irk %0.0( 9%100.0| 9%2100.0
% B.besnoiti %0.0 %20.0 %19.0
% Toplam %0.0 %19.0 %19.0
Toplam N 5 95 100
% Irk %5.0 %95.0| %100.0
% B.besnoiti %100.0| %100.0( %2100.0
% Toplam %5.0 %95.0| %100.0
Pearson Ki-Kare= 1.460 p=0.482

Serolojik olarak B. besnoiti yoniinden pozitif olarak tespit edilen hayvanlarin 4 tanesi

1-5 yas, 1 tanesi ise 6 yastan biiylik sifirlardir. 1 yasindan kiiciik hayvanlarda

seropozitiflik saptanmazken, 1-5 yash hayvanlarda seropozitiflik %6.9, 6 yasindan

biiyiik hayvanlar arasinda ise %8.3 oraninda tespit edilmistir. Yas gruplar1 arasinda

istatistiki olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p>0.05) (Cizelge 3.7.).
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Tablo 3.7. Yas gruplarina gore B. besnoiti seropozitiflik dagilimi

B. besnoiti
Pozitif Negatif Toplam

Yas <l Yas N 0 30 30
% Yas %0.0 %100.0 %100.0

% B. besnoiti %0.0 %31.6 %30.0

1-5 yas N 4 54 58

% Yas %6.9 %93.1 %100.0

% B.besnoiti %80.0 %56.8 %58.0

>6 yas N 1 11 12

% Yas %8.3 %91.7 %100.0

% B. besnoiti %20.0 %11.6 %12.0

Toplam N 5 95 100
% Yas %5.0 %95.0 %100.0

% B. besnoiti %100.0 %100.0 %100.0

Pearson Ki-Kare=2.299

p=0.317

Cinsiyet yoniinden ele alindiginda B. besnoiti seropozitif hayvanlarin timii disi

hayvanlardir.

Erkek hayvanlarda pozitiflik

saptanmamigtir.

Incelenen disi

hayvanlarin %6’s1 B. besnoiti yoniinden seropozitif olarak belirlenmistir (p>0.05)

(Cizelge 3.8.).
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Cizelge 3.8. Cinsiyete gore B. besnoiti seropozitiflik dagilimi

B. besnoiti
Pozitif Negatif Toplam

Cinsiyet Disi N 5 79 84
% Cinsiyet %6.0 %94.0 %100.0
% B.besnoiti 100.0% %83.2 %384.0
Erkek N 0 16 16
% Cinsiyet %0.0| %100.0 %100.0
% B.besnoiti %0.0 %16.8 %16.0
Toplam N 5 95 100
% Cinsiyet %5.0 %95.0 %100.0
% B. besnoiti %100.0| %100.0 %100.0

Pearson Ki-Kare=1.003 p=0.317

Besnoiti besnoiti yoniinden 3 farkl ciftlikte seropozitiflik saptanmustir. iki ¢iftlikte 2
ser sigir ve bir g¢iftlikte 1 sigirda seropozitiflik saptanmistir. Neospora caninum
yoniinden seropozitif olarak tespit edilen 2 sigir birbirinden farkh ¢iftliklerde bakilan
sigirlardir. Hem N. caninum hem de B. besnoiti pozitifligi olan ¢iftlik tespit

edilmemistir.
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4. TARTISMA VE SONUC

Neospora caninum’un Tirkiye’deki sigirlarda yaygmliginin belirlenmesine
yonelik serolojik ve molekiiler caligsmalar yapilmistir. Serolojik ¢alismalar genellikle
ELISA ve IFAT teknikleri kullanilarak gergeklestirilmistir. Bu calismalara gore
sigirlarda seropozitiflik oran1 % 2-37.7 oraninda saptanmustir (Sevgili ve ark. 2005,
Vural ve ark. 2006, Simsek ve ark. 2008, Piskin ve Utuk 2009, Celik ve ark. 2013,
Ocal ve ark. 2014, Karatepe ve Karatepe 2016). Bu calismada ELISA yoOntemi
kullanilarak incelenen sigir serumlarinda % 2 oraninda seropozitiflik saptanmistir.
Tiirkiye’de yapilan diger calismalarla karsilastirildiginda daha diisiik oranda
seropozitiflik belirlenmistir. Tiirkiye’de yapilan serolojik caligmalarda genelde
incelenen Ornekler bir yas tizeri, abort ya da 6lii dogum yapmis ineklerde, N.
caninum’un abort tizerine etkinligini tespit etmek amaciyla yapilan ¢aligsmalardir. Bu
calismada ise tamamen subklinik, yas ve cinsiyet farki gozetmeksizin Ornekler

alinmistir. Bu nedenle oranin diisiik oldugu tarafimizdan diisiiniilmiistir.

Caligmamizin  gergeklestirildigi Karadeniz bdlgesinde yapilan bir c¢alismada
Samsun’da sigirlarda N. caninum serolojik olarak, Brucella yoniinden negatif
sigirlarda % 22.7 (Kaya ve ark. 2011) olarak, Orta Karadeniz bolgesinde Samsun,
Tokat ve Giresun illerinden toplanan sigir atik fetiislerinde ise PCR yontemi
kullanilarak sirasiyla % 50, % 60 ve % 100 oraninda tespit edilmistir (Ag¢ict ve ark.
2015). Bu ¢alismada Orta Karadeniz bolgesinde yer alan Corum ili Oguzlar ilgesinde
sigirlarda oranin bu kadar disiik belirlenmesi, alinan erigkin hayvanlarinin hig
birinde abort, 6lii dogum, genclerin hi¢ birinde ise neosporosisi tanimlayacak bir
belirtinin olmamas1 ve bolgeye genellikle hayvan giris ve ¢ikislarinin olmamasindan

kaynaklandig: diistintilmektedir.

Neosporosiste seropozitiflik ile yas arasindaki iliski konusunda farkli goriisler
mevcuttur. Bazi ¢aligsmalara gore yas ile enfeksiyon derecesi arasinda bir korrelasyon
s6z konusudur (Jensen ve ark. 1999, Sanderson ve ark. 2000). Ancak diger bazi
caligmalarda boyle bir korrelasyonun olmadigi bildirilmistir (Davison ve ark. 1999,

Quintanilla-Gozalo ve ark. 1999, ica ve ark. 2006). Sanlurfa blgesinde sigirlarda N.
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caninum seropozitifliginin ELISA yontemiyle belirlendigi c¢alismada 2-4 yas
grubundaki sigirlara %8.7 olarak belirlenen seropozitiflik, 5 ve daha biiyiik yastaki
sigirlarda %5.4 olarak tespit edilmistir (Sevgili ve ark. 2005). Erzurum’da sigirlarda
yapilan bir ¢aligmada <1 yas sigirlarda %13.04, 1<3 yas sigirlarda 9%9.43 ve >3 yas
sigirlarda  %10.67 seropozitiflik saptanmis ve yaslar arasinda N. caninum
seropozitifliginde istatistiki olarak anlamli bir fark oldugu bildirilmistir (Balkaya ve
ark. 2012). Mor ve Akga (2012) sigirlarda yasla birlikte seroprevalansin arttigini ve
bu farkliligim istatistiki agidan &nemli oldugunu ifade etmislerdir. Eksi ve Utiik
(2018) Adana’da yaptiklar1 calismada <4 yas sigirlarla, >5 yas sigirlar
karsilastirildiklarinda N. caninum seropozitivitesi yoniinden anlamli fark oldugunu
bildirmislerdir. Farkli iilkelerde birbirinden bagimsiz yapilan birgok arastirmada yas
ile N. caninum seroprevalansit arasinda anlamli bir farkliligin olmadigi tespit
edilmistir (Hussien ve ark. 2012, Nourollahi-Fard ve ark. 2017, Yildiz ve ark. 2017).
Bu calismada sigirlar 1 yas alti, 1-5 yas, 6 yas lizeri olmak iizere 3 grupta
toplanmistir. Neospora caninum yoniinden 1 yas alt1 sigirlarda %3.3 ve 1-5 yas arasi
sigirlarda %1.7 seropozitiflik saptanirken, 6 yastan biiylik hayvanlarda pozitiflik
saptanmamigtir. Neospora caninum’un sigirlarda hem transplasental yolla hem de
disaridan gida ve sularla alinan ookistler yoluyla bulasabilmesi nedeniyle her yastaki
sigirlarda goriilmesi beklenen bir durumdur. Bu calismada 6 yasindan biyiik
hayvanlarda seropozitiflik saptanmamasinin nedeni, bu yas grubundaki hayvanlardan
alman Ornek sayisinin az olmasindan kaynaklaniyor olabilecegi tarafimizdan

distintiilmiistiir.

Sigir irklarma gore N. caninum orani incelendiginde, ¢alismamizda pozitif olarak
tespit edilen her iki sigirinda Simental irkina bagli oldugu tespit edilmistir. Bunun
nedeni olarak alinan Orneklerin biiyiikk bir kismimin (%58) Simental irkina ait
hayvanlardan olmasindan ve seropozitiflik oraninin diisiik olmasindan kaynaklanmis

olabilecegini diistindiirmiistiir.

Sigir irklart ile N. caninum arasinda bir iliski olup olmadigina yonelik bazi ¢alismalar
yapilmigtir. Aktas ve ark. (2005) Dogu Anadolu bdlgesinde yaptiklar1 caligmada en
yiiksek pozitifligi Simental ki sigirlarda, Eksi ve Utiik (2018) ise Holstein 1rki

sigirlarda tespit etseler de irklar arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark
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bulunmadigini bildirmislerdir. Calismamizda da seropozitif olarak tespit edilen
sigirlar Simental irkina aitti, ancak yine yukarida bahsi gecen c¢alismalarin
sonuglariyla uyumlu olarak irklar arasinda N. caninum seropozitifligi agisindan

anlamli bir fark bulunmamuistir.

Diinya tiizerinde sigirlarda neosporosis ile ilgili yapilan caligmalar ekonomik
oneminden dolay1 genellikle disi hayvanlar iizerinde yapilmaktadir. Erkeklerin de
caligmaya dahil edildigi ve cinsiyete gore N. caninum varligmin incelendigi
arastirmalar sinirli sayidadir. Karatepe ve Karatepe (2016) bir¢ok caligmanin aksine
Cc-ELISA yontemiyle erkeklerde (% 30.43) disilere (%12.28) oranla daha yiiksek
pozitiflik saptamislar ve disiler ile erkekler arasinda N. caninum seropozitifligi
acisindan istatistiki agidan anlamli bir fark oldugunu bildirmislerdir. Yildiz ve
Gokpinar (2017) ¢alismalarinda hem erkek hem de disilerde seropozitivite tespit
edildigini, ancak bu calisma da cinsiyetler arasinda anlamli bir fark olmadigim
bildirmislerdir. S6zkonusu ¢alismada seropozitif iki sigirin beyin érneklerinin PCR
ile incelemesinde de 2 bogada pozitiflik saptanmustir. Nourollahi-Fard ve ark. (2017)
serolojik incelemede disilerde %22.2, erkeklerde ise %26.3 oraninda, Eksi ve Utiik
(2018) ise disi ve erkeklerde sirasiyla % 10.7 ve % 10.5 seropozitiflik
belirlediklerini, ancak istatistiki olarak anlamli bir fark olmadigin ifade etmislerdir.
Bu calismada N. caninum seropozitifligi bakimindan disi ile erkekler arasinda
istatistiki olarak anlamli bir fark bulunmamasina ragmen, Seropozitif hayvanlarin her
ikisi de disi hayvanlardir. Bunun nedeni erkeklere ait 6rnek sayisinin disilere oranla
daha az olmasindan, ya da erkek hayvanlarin genellikle kapali yetistiricilik yontemi
ile beslenmesi ve sonkonak kopekler ile disi hayvanlar kadar iliskili olmamasindan

kaynaklanmis olabilecegi diisiiniilmektedir.

Bu c¢alisma B. besnoiti’nin Tiirkiye’de sigirlarda serolojik olarak ortaya kondugu
liclincli calismadir. Daha once Kirikkale’de yerli ve ithal sigir serumlar1 c-ELISA
yontemi ile incelenmis ve %26.6. oraninda seropozitiflik tespit edilmistir. Kontrol
edilen 60 ithal sigirm 43’4, 300 yerli sigirm 123’nde B. besnoiti seropozitifligi
saptandig1 bildirilmistir (Ocal ve ark. 2016). Ozdal ve ark. (2019) Dogu Anadolu ve
Gilineydogu Anadolu Boélgesindeki bazi illerde yaptiklari calismada sigirlarda B.

besnoiti seropozitifligini %0-3.7 arasinda tespit etmislerdir. Calismamizda %5
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oraninda B. besnoitia seropozitifligi belirlenmistir. Serumu kontrol edilen tiim
hayvanlar yerli hayvanlardir. Calismada kullanilan serumlar toplandig: tarihe kadar
calismanin yapildigi bolgeye ithal hayvan girisi olmamistir. Bulasma sekli
diisliniildiiglinde ithal hayvanlarin yaygin oldugu Kirikkale’ye kiyasla oranin bu

kadar diisiik olmas1 beklenen bir durumdur.

Besnoitia besnoiti’nin neden oldugu sigir besnoitiosisi EFSA (2010) tarafindan
Avrupa’da ortaya c¢ikan veya yeniden ortaya c¢ikan bir hastalik olarak
tamimlanmaktadir. Portekiz, Ispanya, Fransa’da sigirlarda besnoitiosis salginlari
bildirilmis, bunun yaninda italya, Almanya, Isvicre ve Yunanistan’da enfeksiyon
varhigi tespit edilmistir (Schares ve ark. 2009, Alvarez-Garcia ve ark. 2013, Basso ve
ark. 2013, Hornok ve ark. 2014, Gazzonis ve ark. 2014, Papadopoulos ve ark. 2014,
Waap ve ark. 2014). Son yillarda yapilan ¢alismalarda Tiirkiye’de i¢ Anadolu, Dogu
Anadolu ve Giineydogu Anadolu Bolgeleri’nden sonra Karadeniz Bolgesinde
derikkale, Diyarbakir, Van ve Siirtten sonra yapilan bu ¢alismada da seropozitiflik
saptanmast hastaligin Tiirkiye’de de hizli bir yayilim gosterdigini ortaya

koymaktadir.

Besnoitiosisten her yastaki hayvanlar etkilenebilmekle birlikte, alt1 ayliktan kiigiik
hayvanlarda klinik enfeksiyonlar pek alisilmayan durumlardir (Bigalke 1968).
Garrido-Castane ve ark. (2019) B. besnoiti seropozitifligi acisindan yaslar arasinda
istatistiki olarak anlamli bir farkin bulundugunu ve 3-4 yas ve >5 yash hayvanlarda
seropozitiflik oraninin <2 yash hayvanlardan daha fazla oldugunu bildirmislerdir.
Lee ve ark. (2017) >2 yash hayvanlar ile <1 yagli hayvanlar arasinda istatistiki olarak
anlamli bir fark oldugunu ve >2 yash hayvanlarda daha fazla seropozitiflik
saptandigini bildirmislerdir. Waap ve ark. (2014) Portekiz’de yaptiklar1 ¢alismada en
yiiksek pozitiflige 48 ayliktan biiyiik hayvanlarda rastladiklarini, <24 ay, 24-48 aylik
ve 48 ayliktan biiyiik tiim hayvanlarda seropozitivite saptadiklarini, ancak yas
gruplar1 ile B. besnoiti seropozitivitesi acisindan anlamli fark bulundugunu
bildirmiglerdir. Calismamizda 1-5 yas arast 4, >6 yash hayvanlardan birinde B.
besnoiti seropozitifligi saptanirken, 1 yasindan kii¢iik tiim hayvanlar negatif olarak

belirlenmistir. Ancak yas gruplar1 arasinda anlamli bir fark tespit edilmemistir.
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Besnoitiosisin daha yaslh sigirlarda daha fazla tespit edilmesinin nedeni, hayvanlarin

yasi arttik¢a parazite maruz kalma olasiliginin artmasindan kaynaklantyor olabilir.

Besnoitia besnoiti’nin sigirlara bazi artropodlar yoluyla da nakledilebilecegi
bildirilmektedir. Bu durum g6z oniine alindiginda Glossina, Tabanus ve Stomoxys
cinsi sinekler konak biiyiikliigii, karbondioksit basta olmak iizere hayvan kaynakli
kimyasal maddeler tarafindan cezbedilir ve bu cezbediciler hayvan yasami boyunca
artarlar (Torr ve ark. 2006). Ayrica geng hayvanlar aktiftir ve sinek sokmalarina daha
az maruz kalmalarin1 saglayacaktir (Schofield ve Torr 2002). Bu bilgilere gore
vektore daha az maruz kalan geng hayvanlarda B. besnoiti yayginliginin daha az

olmasi beklenen bir durumdur.

Bazi aragtirmalar cinsiyetin hastalikla bir iligskisinin olmadigini bildirmesine ragmen
Alvarez-Garcia ve ark. 2014, Waap ve ark. 2014), baz arastiricilar erkek sigirlardaki
seropozitiflik oraninin disi sigirlara gore daha fazla oldugunu (Jacquiet ve ark. 2010,
Alvarez-Garcia ve ark. 2013, Lee ve ark. 2017, Garrido-Castane ve ark. 2019), bazi
arastiricilar ise disi hayvanlarda daha yiiksek seroprevalans tespit ettiklerini
bildirmiglerdir (Ashmawy ve Abu-Akkada 2014). Calismamizda B. besnoiti
seroprevalanst disilerde % 6 olarak tespit edilirken, erkeklerde pozitiflik
saptanmamistir. Ancak disi ve erkekler arasinda B. besnoiti seroprevalansi yoniinden
istatistiki olarak anlamli bir fark bulunamamustir. Yapilan tiim calismalar dikkate
alindiginda sigirlarda besnoitiosin cinsiyetle iliskisini belirlemek amaciyla daha fazla

sayida calisma yapilmalidir.

Sarcocystidae ailesinin soylar1 arasinda capraz reaktif antijnlerin oldugu ve bunlarin
capraz reaksiyonlardan sorumlu olabilecekleri bildirilmektedir (Cortes ve ark. 2006a,
Fernandez-Garcia ve ark. 2009b, Schares ve ark. 2010). Besnoitia besnoiti’nin
serolojik olarak yayginliginin arastirtlirken, Neospora spp. pozitif bazi hayvanlarin
yanlis seropozitiflikten sorumlu olabilecegi ifade edilmistir. Calismamizda 6rnek
alinan hayvanlarin kanlar1 hem B. besnoiti hem de N. caninum yoniinden test
edilmistir. incelenen drneklerin higbirinde miks enfeksiyon tespit edilmemistir. Bu
durum B. besnoiti seropozitif olan hayvanlarda yanlis-seropozitivite olabilmesi

durumunu ortadan kaldirmaktadir.
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Sonug olarak bu g¢alisma Oguzlar yoresindeki sigirlarda N. caninum ve B. besnoiti
seropozitifliginin belirlendigi ilk c¢alismadir. Besnoitia besnoiti Avrupa’da ve
diinyanin bir¢ok bolgesinde hizla yayilan bir protozoon etkendir. Bu c¢alisma ile
Tiirkiye’de B. besnoiti I¢ Anadolu, Dogu Anadolu ve Giineydogu Anadolu
Bolgeleri’'nden sonra iiglincli defa ortaya konmustur. Bu nedenle hem yerli
hayvanlarimizin hem de besnoitiosis tespit edilen iilkelerden ithal edilen sigirlarin B.
besnoiti yoniinden de mutlaka kontrol edilmesi hastaligin iilkemizde salginlar halinde
ortaya ¢ikmasinin 6nlenmesi agisindan 6nem arz etmektedir. Oldukca kiigiik, hayvan
sayisinin az oldugu, hem de disariya kapali bir bélgede hem N. caninum hem de B.
besnoiti seropozitifliginin saptanmasi bolgenin sigir neosporosisi ve besnoitiosis riski

altinda oldugunu diistindtirmektedir.
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