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OZET

Dermatofitoz, keratinofilik dermatofitlerin neden oldugu, evcil hayvanlar arasinda yaygin
olarak goriilen ve deri lezyonlar ile karakterize bir zoonotik hastaliktir. Bu ¢aligmanin
amaci, Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Fakiiltesime basvuran farkli yas ve
rklardaki kedi ve kopeklerde goriilen dermatofitoz enfeksiyonlariin klinik belirtilerini,
tedavi siireglerini ve biyogiimiis (nanogiimiis) tedavisinin etkinligini degerlendirmektir.
Calismada, kedi ve kopeklerden c¢alisma grubu (n=7) ve pozitif kontrol grubu (n=7)
olmak iizere toplam 14 hayvan kullanilmistir. Bu hayvanlardan mikolojik &rnekler
aliarak, dermatofitozun yayginligi, klinik seyri ve biyogiimiis uygulamasimin tedaviye
katkis1 analiz edilmistir. Elde edilen bulgular, biyogiimiis tedavisinin lezyonlarin
gerileme stirecine olumlu katki sagladigini1 ve klinik iyilesmeyi destekledigini ortaya
koymustur. Hayvanlar, biyogiimiis tedavisi ve terbinafin hidrokloriir tedavisi olmak {lizere
iki tedavi grubuna ayrilmis ve tedavi siirecleri haftalik araliklarla yapilan klinik
degerlendirmelerle izlenmistir. Kedi ve kopeklerde dermatofitozis tedavisinde ¢esitli
antifungal ajanlar kullanilmakla birlikte, geleneksel topikal uygulamalarin uzun siireli ve
diizenli kullanim gerektirmesi, tedaviye uyum ve etkinlik agisindan bazi sinirliliklar
yaratmaktadir. Ayrica topikal ilaglarin dogrudan lezyonlara uygulanmasi sirasinda,
kullanici agisindan temas riski ve hasta hayvanin stres diizeyinde artis gibi olumsuzluklar
da gozlemlenebilmektedir. Son yillarda antimikrobiyal ve antifungal 6zellikleri ile dikkat
ceken biyoglimiis bilesigi, farmakolojik olarak cesitli mikroorganizmalar {iizerinde
inhibitor etki gostermekte olup, dermatofitozis etkenleri lizerinde potansiyel bir alternatif
tedavi segenegi sunmaktadir. Sprey formiilasyonunda hazirlanan biyogilimiis igerikli
tirtinlerin, hem uygulama kolaylig1 hem de lezyon bdlgesine dogrudan temas etmeksizin
etki gOstermesi bakimindan topikal pomatlara kiyasla avantaj saglayabilecegi

diistiniilmektedir.

Klinik degerlendirmelerde, biyogiimiis tedavisi uygulanan grubun tedaviye daha hizli
yanit verdigi ve lezyonlarin daha kisa siirede iyilestigi gdzlemlenmistir. Tedavi siirecinin
haftalik olarak degerlendirilen klinik skorlama sonuclarina gore biyoglimiis grubunun
daha hizli iyilesme sagladigi tespit edilmistir. Bu bulgular, biyogiimiisiin dermatofitoz

tedavisinde etkili bir alternatif olabilecegini ortaya koymustur.

Anahtar Kelimeler: Dermatofitoz, biyogiimiis, terbinafin hidrokloriir, klinik

degerlendirme.



SUMMARY

Dermatophytosis is a zoonotic disease characterized by skin lesions and caused by
keratinophilic dermatophytes, commonly observed among companion animals. The aim
of this study is to evaluate the clinical signs, treatment processes, and the effectiveness of
biosilver (nanosilver) therapy in cats and dogs of various ages and breeds that were
admitted to the Veterinary Faculty of Afyon Kocatepe University. In this study, a total of
14 animals were used, consisting of a treatment group (n=7) and a positive control group
(n=7), including both cats and dogs. Mycological samples were collected from these
animals, and the prevalence, clinical progression of dermatophytosis, and the contribution
of biosilver application to the treatment were analyzed. The findings revealed that
biosilver therapy contributed positively to lesion regression and supported clinical
improvement. The animals were divided into two treatment groups: biosilver therapy and
terbinafine hydrochloride therapy. Their treatment processes were monitored through
weekly clinical evaluations. Although various antifungal agents are used in the treatment
of dermatophytosis in cats and dogs, traditional topical applications require long-term and
regular use, which may pose challenges in terms of compliance and efficacy.
Furthermore, during the direct application of topical medications to lesions, there is a risk
of contact for the handler and increased stress levels in the animal. In recent years,
biosilver compounds have gained attention for their antimicrobial and antifungal
properties, exhibiting pharmacological inhibitory effects on various microorganisms and
offering a potential alternative for dermatophytosis treatment. Biosilver-containing
products in spray formulation may provide advantages over topical ointments due to ease

of application and effective action without direct contact with the lesion area.

Clinical evaluations revealed that the group treated with silver biogels responded more
rapidly to the treatment and the lesions healed in a shorter time. According to the clinical
scoring results evaluated weekly during the treatment process, the silver biogel group
showed faster recovery. These findings suggest that silver biogels could be an effective

alternative in the treatment of dermatophytosis.

Keywords: Dermatophytosis, silver biogels, terbinafine hydrochloride, clinical

evaluation.
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1. GIRIS

Dermatofitozis, evcil hayvanlarda yaygin olarak goriilen ve zoonotik potansiyele sahip
olan yiizeyel fungal enfeksiyonlardan biridir (Sahan Yapicier vd., 2017). Bu
enfeksiyonlarin tedavisinde siklikla kullanilan antifungal ajanlar, mantar hiicrelerinin
memeli hiicrelerine benzer Okaryotik yapilart nedeniyle smirli secicilik gosterir. Bu
durum, ilaglarin toksik etkilerinin artmasina, direng gelisimine ve tedavi siirecinin
uzamasina yol agmaktadir (ilkit, 2000; Altintas ve Sahiner, 2021). Giiniimiizde terbinafin
hidrokloriir gibi etken maddeler iceren antifungal ilaglar, dermatofitozis tedavisinde
yaygin olarak kullanilmaktadir (Altintas ve Sahiner, 2021). Ancak bu ilaglarin bazi
olumsuz etkileri ve uzun siiren tedavi protokolleri, yeni ve daha giivenli tedavi
yaklagimlarina duyulan ihtiyaci artirmaktadir. Alternatif tedavi arayislar1 kapsaminda,
giimiisiin antimikrobiyal 6zellikleri uzun siiredir bilinmekte olup, son yillarda gelistirilen
biyogiimiis (nanogiimiis) bilesikleri; antibakteriyel, antiviral ve antifungal etkileri
sayesinde tip ve veteriner hekimlikte cesitli alanlarda kullanilmaya baslanmistir
(Rudramurthy vd., 2016). Ancak, bu bilesiklerin kedi ve kopeklerde dermatofitozis

tedavisindeki etkinligi lizerine yeterli sayida ¢alisma bulunmamaktadir.

Bu tez calismasinda, dermatofitozis teshisi konulan kedi ve kopeklerde, biyogiimiis
bilesiginin lokal uygulanarak sagaltimda gosterdigi etkinlik degerlendirilmis ve bu
etkiler, piyasada yaygin olarak kullanilan terbinafin hidrokloriir ile karsilastirilmistir.
Calismanin sonucunda, biyogiimiisiin kutan6z fungal hastaliklara kars1 giivenilir ve etkili
bir alternatif tedavi ajan1 olup olamayacagina dair bilimsel veriler elde edilerek literatiire

katki saglanmas1 amaglanmaktadir.

1.1. Deri

Deri, viicudu fiziksel, kimyasal ve biyolojik tehditlere karsi koruyan, organizmanin en
biiyiik organi olarak kabul edilen kompleks bir yapidir (Kekonen ve Viik, 2021). Deri,
viicudun dis yiizeyini olusturarak hayvani ¢evresel etkenlerden korurken, ayni zamanda
dis ortamla etkilesimlerin gerceklesebilecegi genis bir yiizey alani saglar. Bu islevler,
diger duyusal ve diizenleyici organlar tarafindan desteklenmektedir. Bu baglamda, sinir
sistemi duyu organlar1 araciligiyla, bagisiklik sistemi ise dogustan gelen ve adaptif

bagisiklik hiicreleri yoluyla deriyle entegre bir sekilde ¢alisarak onun 6nemli bilesenlerini



olusturur. Kedilerde deri anatomisi, kdpekler ile benzerlik gosterse de belirgin
farkliliklara sahiptir. Kedilerin derisi, kopeklere kiyasla daha ince, gevsek ve esnektir; bu
durum, deri alt1 bag dokusunun daha az siki olmasiyla iliskilidir. Kedilerde kutanoz
perfiizyon, kdpeklere kiyasla farkli bir dagilim gosterir. Ozellikle gévde bolgesinde daha
az sayida ancak daha yaygin olarak dagilan kutandz perforan damarlar bulunmaktadir. Bu
farklilik, yara iyilesme siireclerinde Onemli bir etkiye sahiptir. Kedilerde govde
bolgesindeki diisiik vaskiiler anastomoz yogunlugu, iyilesme siirecinin kdpeklere oranla
daha uzun siirmesine neden olmaktadir. Lazer-Doppler perflizyon goriintiileme (LDPI)
ile yapilan caligmalar, kopeklerin kedilere kiyasla daha yiiksek temel perfiizyon
seviyelerine sahip oldugunu gostermektedir (Wiegand ve Hipler, 2008; Kekonen ve Viik,
2021).
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Sekil 1.1. Epidermis katmanlar1 ve epidermisde bulunan hiicreler (Kale, 2019).

Bu anatomik farkliliklar, cerrahi miidahaleler ve yara iyilesme siireglerinin yonetimi
acisindan biiyiik 6nem tagimaktadir. Kedilerde deri elastikiyetinin yiiksek olmasi cerrahi
insizyonlarin kapatilmasini zorlastirabilirken, vaskiiler yapilarindaki farkliliklar, cerrahi
sonras1 komplikasyon risklerini artirabilir. Bu nedenle, kedilerde yara yonetimi ve deri
cerrahisi  uygulamalarinda, bu spesifik anatomik Ozellikler g6z Oniinde

bulundurulmalidir.



1.1.1. Epidermis

Epidermis, derinin dig tabakasini olusturan c¢ok katli yassi ve keratinize bir epitel
ortiistidiir. Histolojik olarak stratum corneum, stratum lucidum, stratum granulosum,
stratum spinosum ve stratum bazale (stratum germinativum) olmak iizere bes farkli
katmandan meydana gelmektedir. Epidermiste en yogun bulunan hiicreler keratinositler
olup, bu hiicreler siirekli yenilenme siirecine programlanmistir. Keratinositlerin temel
fonksiyonu, organizmay1 yabanci cisimler, mikroorganizmalar ve su kaybina
(dehidrasyon) karsi korumak olarak tanimlanmaktadir (Wiegand ve Hipler, 2008).
Epidermis, derinin ii¢ ana katmanindan biri olup, dermis ve subkutan dokularla birlikte
deri biitiinliigiinii saglar ve homeostatik mekanizmalarin igleyisine katkida bulunur.
Epidermis, ektoderm kokenli olup keratinize hiicrelerden olusurken; dermis, mezoderm
kokenli ve bag dokusu agisindan zengin bir tabakadir. Bu yapi, deri bariyerinin

dayanikliligini artiran kollajen liflerinden olusur (Martin, 1997).

Cildin en yiizeysel tabakasi olan epidermis, organizmay1 mekanik, termal, kimyasal ve
biyolojik etkenlerden kaynaklanan hasarlara kars1 koruma islevi gormektedir. Epidermis,
tabakali skuamo6z epitelden olusur ve maruz kaldigi mekanik kuvvetlere bagl olarak
kornifikasyonda bolgesel varyasyonlar gosterir. Epidermisteki hiicrelerin yaklagik
%385’ini, tabandan epitel yilizeyine dogru hareket eden keratinositler olusturur. Bu
hiicreler, ylizeye yaklastikca keratinizasyon siirecine bagli olarak farklilagma
asamalarindan gecer ve nihayetinde 6lii ve keratinize hiicrelerin olusumu ile sonu¢lanan

bir doniisiim siirecini tamamlar (Wiegand ve Hipler, 2008).

1.1.2. Dermis

Dermis, damarsiz bir yapiya sahip olan epidermise besin ve oksijen saglayan bir katman
olup, ayn1 zamanda gerilme ve esneme fonksiyonlarmi destekleyen ve enfeksiyon
etkenlerine kars1 bariyer gorevi iistlenen bir yapidadir. Su deposu islevi géren dermis,
yaklasik 2-3 mm kalinliginda olup, yapisinda baskin olarak kollajen ve elastin gibi bag
doku proteinleri bulunmaktadir. Epidermisin altindaki bag dokusu tabakasini olusturan
dermis, yogunluk farkliliklar1 ve kollajen ile elastik liflerden olusan iskelet yapisinin

diizenlenmesine bagl olarak iki katmana ayrilmaktadir (Wiegand ve Hipler, 2008).
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Sekil 1.2. Dermis’in yapisi (Kale, 2019).

Bu katmanda en yaygin hiicre tipi fibroblastlar olup, proteaz ve kollajenaz gibi yara
tyilesmesi siirecinde 6nemli rol oynayan enzimlerin iiretiminden sorumludurlar. Ayrica,
dermis kan ve lenf damarlar1 acisindan zengin olup, basing, sicaklik ve agr1 duyularini

ileten sinir u¢larini icermektedir (Wiegand ve Hipler, 2008).
1.2. Dermatofitozis Hastaligina Genel Bakis

Hipokrat’m (M.O. 460-377), giiniimiizde Kandidiyaz olarak bilinen ag1z i¢i enfeksiyonu
tanimladig1 eski kaynaklarda belirtilmektedir. Ayrica Roma donemi ansiklopedisti Aulus
Cornelius Celsus da “De Re Medicina” adli eserinde dermatofitozisin ilk tanimini
yapmis; yangili ringworm ve agizda kandidiyaz gibi enfeksiyonlara yer vermistir.
Dermatofitozis (ringworm/dermatomikozis), insan dahil olmak {izere bircok memeli ve
kanatli hayvan tiirlinde, ¢esitli mantar tiirlerinin neden oldugu ve diinyanin pek cok
bolgesinde goriilen 6nemli bir deri enfeksiyonudur. Hayvanlarda bu enfeksiyon genellikle
viicudun farkli bolgelerinde kil dokiilmesi, deride kepeklenme, deri ve killarda renk
degisimi ile tirnak ve boynuz gibi cansiz dokularda olusan lezyonlarla karakterizedir
(Ilhan, 2015). Dermatofitozis, bulasic1 &zelligi ve zoonotik potansiyeli nedeniyle pet
hayvan hekimliginde 6nemli bir saglik sorunu olarak one ¢ikmaktadir. Yas, cinsiyet veya
ik fark etmeksizin tiim kedi ve kopekler enfeksiyona duyarl olmakla birlikte, 6zellikle
geng, yasl veya bagisiklik sistemi zayiflamis hayvanlarda daha sik goriilmektedir (Sahan
Yapicier vd., 2017).



Dermatofitler, asil kaynagi toprak olan 6zel bir grup kiif mantaridir ve insan ile
hayvanlarda deri, kil ve tirnaklar1 enfekte ederek “dermatofitoz” olarak adlandirilan
cesitli kutan6z enfeksiyonlara yol agarlar. Bu enfeksiyonlar halk arasinda “ringworm”
olarak da bilinmektedir. Enfeksiyon genellikle kutan6z yapida olup, cansiz kornifiye
dokularla smirlidir (Derincegdéz ve Parin, 2016). Hastaligin yayginligi, hayvanlar
arasindaki yiiksek bulasiciligi ve insanlara gegme riski nedeniyle dermatofitozis, onemli
bir halk saglig1 sorunu olarak degerlendirilmektedir. Bu durum, hastaligin kapsamli bir
sekilde ele alinmasini ve etkili yonetim stratejilerinin gelistirilmesini zorunlu kilmaktadir.
Dermatofitler, klinik belirti gdstermeyen hayvanlardan da izole edilebilmekle birlikte,
enfeksiyon belirtileri tasiyan hayvanlardan alinan kiiltiir 6rneklerinde daha yiiksek oranda
tespit edilmektedir (Moriello vd., 2017; Santana vd., 2018).

Dermatofitlerin konak¢i hayvanlarla olan etkilesimi, hastaligin yayilim dinamiklerini
anlamak agisindan kritik bir 6neme sahiptir. Bu dogrultuda, daha fazla bilimsel
arastirmaya ihtiyag duyulmakta ve hedefe ydnelik onleyici tedbirler ile etkili tedavi
yontemlerinin gelistirilmesi gerekmektedir. Dermatofitozis yalnizca hayvan sagligi
acisindan degil, ayn1 zamanda insan sagligina yonelik potansiyel riskleri nedeniyle de
Oonem tasimaktadir. Bu nedenle, hastaligin yonetimi ve 6nlenmesi i¢in multidisipliner bir
yaklagim benimsenmelidir (Moriello vd., 2017). Diinyanin farkli bdlgelerinde
enfeksiyona yakalanan insan ve hayvanlar iizerinde yapilan ¢aligmalar incelendiginde,
dermatofitozise neden olan etkenler ile hastaligin prevalansinda 6nemli diizeyde

farkliliklar oldugu goriilmektedir (Ilhan, 2015).

Dermatofitozun gelisimi; yas, eslik eden hastaliklar, immiin durum ve ¢evresel faktorler
gibi cesitli degiskenlerden etkilenmektedir (Miller vd., 2013; Moriello vd., 2017). lyi
bakilan evcil hayvanlar genellikle lokalize lezyonlar sergilerken, beslenme yetersizligi
bulunan veya hijyenik olmayan kosullarda yasayan hayvanlarda ikincil bakteriyel
enfeksiyonlarin eslik ettigi yaygin hastalik tablolar1 gelisebilmektedir (Frymus vd., 2013).
Hayvanlarin bulundugu ortamin sicakligi, giines 15181 ve nem gibi faktorlerin
enfeksiyonun yayilmasinda 6nemli rol oynadig1 bildirilmektedir (Karabulut ve Canpolat
2016). Bu ¢ok faktorlii bakis acisi, farkli hayvan popiilasyonlarinda etkili hastalik
yonetimi i¢in kritik bir 6neme sahiptir ve hastaligin ortaya ¢ikisinda rol oynayan ¢esitli
faktorleri igeren biitiinciil bir yaklasima olan ihtiyaci ortaya koymaktadir. Bu baglamda,

barinaklar, toplu hayvan yasam alanlar1 ve birden fazla kedi veya kdpegin bulundugu



tesisler gibi ortamlar, dermatofitoz salginlari agisindan daha yiiksek risk tasimakta olup,
bu tiir alanlarin dikkatle izlenmesi gerekmektedir (Frymus vd., 2013; Newbury vd.,
2015). Dermatofitoz olgulariin biiyiik bir kism1 kendiliginden iyilesme egiliminde olsa
da, ozellikle zoonotik Oneme sahip mikroorganizmalarin saptandigi durumlarda

enfeksiyon siiresinin kisaltilmas: halk sagligi agisindan biiyiik 6nem tasimaktadir
(Moriello, 2019).

1.3. Dermatofit Tirleri

Dermatofitik mantarlara ait 30°dan fazla tiir tanimlanmistir. Bu tiirler arasinda 6zellikle
evcil hayvanlan etkileyen zoofilik dermatofitler 6ne ¢ikmakta olup, daha diisiik oranda
da olsa jeofilik dermatofit tiirleri de yer almaktadir. Zoofilik dermatofit tiirleri, hayvan
konakgilarinda yasamaya adapte olmus organizmalardir. Bu grupta yer alan baslica tiirler
arasinda M. canis (6zellikle kedi ve kopeklerde), M. equinum (atlarda), M. persicolor
(tarla farelerinde), M. nanum (domuzlarda), Trichophyton equinum (atlarda), T.
verrucosum (sigirlarda) ve Trichophyton mentagrophytes kompleksine ait gesitli tiirler
(kemirgenler, tavsanlar ve kirpilerde) bulunmaktadir. Diinyanin her yerinde kedi ve
kopek dermatofitozlarinin baslica etkeni M. canis'tir ve bu hayvan tiirleri, etkenin
rezervuaridir. T. mentagrophytes, genellikle avlanma sirasinda rodentlerden, M. gypseum
ise kedi ve kopeklerin topragi eselemeleri sirasinda bu hayvanlara bulasir. Ayrica M.
persicolor, M. fulvum, T. verrucosum, T. terrestre, T. ajelloi, T. erinacei, T. equinum ve
T. rubrum gibi tiirlerin de daha az oranda izole edildigi bildirilmistir (Derincegdz ve
Parin, 2016). Dermatofitozlar, Epidermophyton, Microsporum ve Trichophyton
cinslerine ait keratinofilik mantarlarin neden oldugu; deri, kil ve tirnaklar etkileyen
yiizeysel mantar enfeksiyonlaridir (Khondker, 2024). Klinik olarak “tinea” ad1 verilen bu
enfeksiyonlar, insanlarda farkli anatomik bolgeleri etkileyebilir (Pakshir ve Hashemi,
2006). En sik karsilagilan formlar arasinda tinea corporis (gévde ve uzuvlar etkileyen)

ve tinea cruris (kasik bolgesini etkileyen) yer almaktadir (Das vd., 2010).

Tinea corporis, genellikle radyal sekilde ilerleyen, diiz, pullu, kasintili ve merkezinde
karakteristik bir agiklik bulunan makiiller seklinde ortaya ¢ikar. Bu goriintii halk arasinda
“sackiran” olarak bilinmesine neden olmaktadir. Tinea cruris ise kasik kivrimlarinda

baslayarak genellikle iki tarafli ilerleyen, donuk kirmizi renkli, kasintili ve pullu plaklar



halinde goriiliir. Lezyonlarin 6n kenarlar1 keskin sinirli olup kabarik ve pullu bir sinir

boyunca yayilim gosterir (Thomas, 2003; Khondker, 2024).

Microsporum cinsine ait M. canis tiirii zoofiliktir ve temel konakgilar1 kedi, kopek, at,
kemirgenler ve insandir. Equinum tiirii de zoofiliktir ve at, kedi ve kdpekte enfeksiyona
neden olabilmektedir. M. gypseum tiirii ise jeofiliktir ve kdpek, kedi, at ve insan1 enfekte
edebilir. M. nanum tiirii zoofiliktir ve dzellikle domuz ile insan etkiler. Persicolor tiirii
ise zoofilik bir mantar olup kopek, kedi ve kemirgenleri enfekte edebilmektedir.
Trichophyton cinsine ait equinum tiirii zoofiliktir ve at, kopek, kedi ve insanlarda
enfeksiyona neden olabilir. Erinacei tiirii de zoofiliktir ve kirpi, kdpek, kedi ve insani
etkileyebilir. Mentagrophytes tiirii zoofilik bir mantar olup, kedi, kopek, kemirgenler ve
insam1 enfekte edebilmektedir. Verrucosum tiirii ise zoofiliktir ve sigir, koyun ve
insanlarda enfeksiyona neden olabilir. Prevalans agisindan degerlendirildiginde, M. canis,
kopeklerde goriilen dermatofit enfeksiyonlarinin biiyiik ¢ogunlugundan sorumludur.
Jeofilik bir tiir olan M. gypseum, toprak kosullarindan etkilenmekte olup, bu tiirle iliskili
enfeksiyonlarin goriilme sikligi bolgelere gore degisiklik gostermektedir. M. persicolor,
kil saft1 yerine stratum corneum’u enfekte etmesi nedeniyle tanisal agidan daha zorluk arz
etmektedir. M. equinum ve M. nanum ile iliskili enfeksiyonlar ise nadiren teshis
edilmektedir. Dermatofit enfeksiyonlarinin yaklasik %30’una T. mentagrophytes neden
olmakta olup, diger Trichophyton tiirleri ile enfeksiyon nadir olarak goriilmektedir
(Lefkaditis, 2008). Ozellikle dikkat edilmesi gereken nokta, T. mentagrophytes’in
geleneksel adinin; konaker tercihleri ile morfolojik, cinsel ve molekiiler 6zelliklere
dayanarak yakin zamanda acik¢a birbirinden ayrilmis birkag farkli zoofilik ve
antropofilik tiirii kapsamasiydi. Bu durum, T. mentagrophytes kompleksinin evrimsel
cesitliligini ve bu tiirlerin farkli konakgilara yonelik patojenik Ozelliklerini daha iyi
anlamak i¢in molekiiler tanimlamalarin 6nemini ortaya koymaktadir. Yapilan caligmalar,
bu tiirlin farkl alt gruplarinin, 6zellikle hayvanlar ve insanlar arasindaki etkilesimi ve
patolojik etkilerini anlamada daha hassas tanimlamalar yapilmasini gerektirdigini

vurgulamaktadir (Symoens vd., 2013; Monod vd., 2014).

T. mentagrophytes kompleksine ait zoofilik tiirler arasinda Arthroderma benhamiae,
kemirgenlerden izole edilen suslarin c¢iftlestirilmesiyle elde edilen teleomorf olarak
tanimlanmaktadir. Bu tiir, dermatofitozlu kobaylardan izole edilmekle birlikte kopekler

ve kedilerde de enfeksiyona neden olabilmektedir. A. vanbreuseghemii, fareler ve



cingillalar basta olmak tizere kopekler ve kedilerden izole edilen zoofilik suslara kargilik

gelmektedir. Insanlarda ise genellikle dermatofitozlu kdpekler veya kedilerle temas

yoluyla bulagsmaktadir (Sieklucki vd., 2014). Trichophyton interdigitale, A. benhamiae

ve A. vanbreuseghemii'den farkli olarak, antrofofilik bir dermatofit tirtdir ve T.

mentagrophytes kompleksine ait bir organizmadir. Benzer sekilde, M. gypseum’un, tiirler

arasi cinsel reaksiyona girmeyen ii¢ ayri teleomorf tiirden (A. fulvum, A. gypseum ve A.

incurvatum) olusan bir kompleks oldugu bilinmektedir. Ayrica, M. canis ve M. equinum

gibi bazi zoofilik tiirlerin, M. ferrugineum ve M. audouinii gibi antropofilik tiirlerle

filogenetik acidan yakindan iliskili oldugu vurgulanmalidir (Sharma vd., 2007).

Cizelge 1.1. Evcil hayvanlarin baslica dermatofitleri ve varsayilan rezervuarlar: (Moriello

vd., 2017).
Dermatofit flgili ana hayvan ve Insanlarda siklik Cografi
rezervuar(lar) dagilim
M. canis Kediler, kdpekler Yaygin Diinya Geneli
Trichophyton verrucosum  Sigir Yaygin Diinya Geneli
Arthroderma benhamiae ~ Kobay Yaygin Diinya Geneli
Trichophyton erinacei Kirpi Ara sira Avrupa, Dogu
Asya, Yeni
Zelanda
Arthroderma Kediler, kdpekler, Yaygin Diinya Geneli
vanbreuseghemii tavsanlar,
kemirgenler (fareler,
cingillalar)
Trichophyton equinum At Ara Sira Diinya Geneli
Trichophyton simii Maymunlar, kiimes ~ Nadiren Hindistan
hayvanlari, kopekler disinda  nadir
bulunur
Microsporum equinum At Nadiren Diinya Geneli
Trichophyton gallinae Tavuk Nadiren Diinya Geneli
Microsporum persicolor  Kemirgenler, tarla Nadiren Avrupa, ABD
fareleri
Microsporum nanum Domuz Nadiren Diinya Geneli
Trichophyton bullosum Atlar, esekler Nadiren Tunus, Sudan,
Suriye, Fransa
Trichophyton Fareler (favus) Nadiren Diinya Geneli
quinckeanum
Microsporum  gypseum Toprak (jeofilik Nadir (topraktan Diinya Geneli

(ii¢ farkl tiirden olusan

kompleks)

tiirler)

enfeksiyon,
hayvanlardan
degil)




1.4. Enfeksiyon Patogenezi

Dermatofitlerin enfektif formu, mantar hiflerinin ¢ok kiiclik enfektif sporlar olan
artrosporlara parcalanmasiyla olusmaktadir. Bu sporlar, enfekte olmus ve enfekte
olmamis bir hayvan arasinda dogrudan temas yoluyla bulasabildigi gibi; yatak takimlari,
tasmalar, ektoparazitler ve kontamine gevresel materyaller araciligiyla yani fomit iletimi
yoluyla da yayilabilmektedir. Fomit iletimi, enfekte hayvanin kullandig1 esyalar veya
cevresindeki kontamine ylizeyler araciligiyla, mikroorganizmalarin saglikli hayvanlara
gecmesini saglar. Bu nedenle, hastaliklarin yayilmasini 6nlemek ic¢in ¢evresel hijyen ve
enfekte materyallerin dezenfekte edilmesi biiylik onem tasimaktadir. Deride es zamanli
olarak meydana gelen mikrotravmalar, klinik enfeksiyonun gelisiminde dnemli bir risk
faktoriidiir. M. canis enfeksiyonlari, genellikle enfekte bir hayvanla, 6zellikle de kedilerle
temas sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Kontamine ortamlarin enfeksiyon bulagmasinda etkin
bir iletim yolu olmadigi bilinmektedir. Cogu Trichophyton enfeksiyonunun, enfekte
kemirgenler veya bunlarin yuvalar ile temas sonucu gelistigi diistiniilmektedir.
Microsporum gypseum enfeksiyonlari ise daha az yaygin olup, jeofilik bir organizma
olmas1 nedeniyle kontamine toprakla temas yoluyla bulastig1 varsayilmaktadir (Ogawa
vd., 1997). Kasint1 ve buna bagl olarak meydana gelen kendi kendine travmalar, nemli
ortamlar ile ektoparazitlerin neden oldugu artan mikrotravmalar; dermatofit
enfeksiyonlari i¢in uygun bir ortam olusturmaktadir. Deneysel dermatofit enfeksiyonlari,
genellikle dermatofit inokiilasyonundan once deri yiizeyinin hafifce agindirilmasini ve
enfeksiyonun gelisim siirecinde cildin nemli tutulmasini gerektirmistir (DeBoer ve
Moriello, 1994). Buna ek olarak, normal timar davranisi kedilerde olasi bir konak
savunma mekanizmasi olarak degerlendirilmektedir. Deneysel olarak dermatofitlerle
enfekte edilen laboratuvar kedilerinde, klinik enfeksiyonun tespiti oldukga zor olmus ve
enfeksiyonun gelisimini kolaylastirmak amaciyla Elizabeth yakaliginin kullanilmasi ve
kedilerin kendi kendilerini timarlamalarinin 6nlenmesi gerekmistir (DeBoer ve Moriello,
1994). Dermatofitoziste bulasma genellikle enfekte hayvanlarin birbirleri ile dogrudan
temaslar1 seklinde olur. Bunun diginda hayvanlarin ortak kullandi1g1 malzemelerin (tasma,
boyunluk, oyun ekipmanlari vs.) temasi1 da bulagmada s6z konusu olabilmektedir. Etkenin
vejetatif halinin nakli ile bulagsma olabilecegi gibi spor hali ile de olabilmektedir.
Sporlarin ortam tozlar1 (1sitma ve sogutma vantilatorleri vs.) ile de bulagsmaya sebep

olabilecegi bildirilmektedir. Hatta kemirgenlerin de bulagsmada etkili oldugu



bildirilmektedir. Derideki ektoparazitlerin varligi, ekzama ya da fotosensitizasyon
olaylar1 sonucu kan ve lenf infiltrasyonunun olusmasi alkali bir ortam yaratir ve buna

bagli olarak da dermatofitozisin olugsmasina zemin hazirlanmis olur (Bilal ve Uysal 1990).

Dermatofit enfeksiyonlarinin gelisimi, ii¢ ana asamada gergeklesmektedir. Birinci asama,
maruziyetten sonraki 2 ile 6 saat i¢inde artrokonidinin, korneositlere yapismasiyla baslar.
Bu siirecte, dermatofitlerin ylizeyinde eksprese edilen karbonhidratlara 6zgii adhezinler
ve subtilisinler gibi proteazlar aracilik eder (Vermout vd., 2008; Esquenazi, 2004). Ikinci
asama, konidiyal c¢imlenme olup, artrokonididen c¢ikan germ tiiplerinin stratum
corneum’a niifuz etmesiyle karakterizedir. Bu asama, in vitro korneosit modelinde 4 ile
6 saat ve insan tam katli deri modelinde 24 saat icinde gergeklesir (Aljabre, 1992).
Uciincii asama, dermatofit hiflerinin stratum corneum’u istila etmesi ve ¢ok yonlii
biliylimesiyle devam eder. Bu asamada, dermatofitlerin keratinize yapilara ve dzellikle
hayvanlarda folikiiler iiniteleri enfekte etme kapasitesi gézlemlenir. Kulugka siirecinin
ardindan, 7 gilin iginde hifler artrokonidi olusturmaya baslar ve yasam dongiisii
tamamlanir. Klinik lezyonlarin ortaya ¢ikmasi genellikle 1-3 hafta sonra belirginlesir
(DeBoer ve Moriello, 1994). Bu asamalar, dermatofit enfeksiyonlarimin patogenezini

anlamak ve tedavi stratejileri gelistirmek agisindan biiyiik 6nem tasimaktadir.
1.5. Kedi ve Kopeklerde Dermatofitozis

Yiizeysel mantar enfeksiyonlarindan kaynaklanan, 6liimciil olmayan ancak 6nemli bir
deri hastalig1 olan dermatofitoz, ozellikle kedi ve kopek popiilasyonlart sz konusu
oldugunda, veteriner tibb1 alaninda 6nemli bir endise kaynagidir. Bu enfeksiyon agirlikli
olarak evcil hayvanlarda goriilmekte olup, kopekler ve kedilerde de g¢esitli
mikroorganizmalarin neden oldugu enfeksiyonlara karsi daha yiiksek duyarlilik
gostermektedir. Ayrica, bu hayvanlar mantar patojenleri i¢in bir rezervuar gorevi

gormekte ve bulagsma dongiisiinii siirdiirmektedir (Outerbridge, 2006; Moskaluk, 2022).

Evcil hayvanlarda, ozellikle kopeklerde ve kedilerde dermatofitoz, keratinofilik
dermatofitlerin neden oldugu yaygin bir deri hastaligidir. Gliniimiizde 30’dan fazla
dermatofit tiirli tanimlanmis olmasina ragmen, M. canis, M. gypseum ve
T.mentagrophytes, primer etiyolojik ajanlar olarak kabul edilmektedir. Semptomlarin
pleomorfik dogasi, bulasici niteligi ve zoonotik dnemi nedeniyle, dermatofitozlar diinya

capinda 6nemli bir halk sagligi sorunu olarak degerlendirilmektedir (Moriello vd., 2017;
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Paterson, 2017). Ayrica, insan deri enfeksiyonlarinin yaklasik %20-50’sinin zoonotik
dermatofitlerden kaynaklandigi bildirilmistir (Murmu vd., 2015; Weese ve Fulford,
2010).

Sekil 1.3. M. canis, pozitif olan numunenin makroskopik gézlemi a) 6n yiiz; b) ters (Yen
vd., 2018).

Dermatofit enfeksiyonlarinin yayilma yollarinin belirlenmesi, olast enfeksiyon
kaynaklarinin tespit edilmesi ve patojenlerin yayilim alanlarinin saptanmasi agisindan
biliylik 6nem tasimaktadir (Kanbe vd., 2003). Dermatofitozlarin prevalansi, diinya
genelinde kopeklerde %4 ile %20 arasinda degisirken, kedilerde %20’nin iizerinde
oldugu bildirilmistir (Brilhante vd., 2003; Nichita ve Marcu, 2010; Mattei vd., 2014;
Moriello vd., 2017; Paterson, 2017). Tiirkiye’de yapilan ¢alismalarda da benzer sonuglar
elde edilmistir. ilhan vd. (2016), Seker ve Dogan (2011) ve Tel ve Akan (2008) tarafindan
gerceklestirilen arastirmalarda, dermatofitozlarin prevalansinin kopeklerde %8 ile %19
arasinda, kedilerde ise %7 ile %72 arasinda degistigi belirlenmistir. Cogu c¢aligsma, M.
canis, siipheli hayvanlardan izole edilen en yaygin dermatofit tiirii oldugunu ortaya
koymustur. Ayrica, M. canis, M. gypseum ve T. mentagrophytes, evcil hayvanlardaki tiim

dermatofitoz vakalarinin %95’inden fazlasindan sorumlu olan baglica mantar tiirleri

olarak kabul edilmektedir (Mattei vd., 2014).
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Sekil 1.4. M. canis ve T. mentagrophytes izolatlarinin makroskopik ve mikroskobik
goriiniimii (Diren Sigirct vd., 2019).

Son yillarda, veteriner mikoloji alaninda, 6zellikle kdpeklerde ve kedilerde dermatofit
enfeksiyonlarin tani ve tedavisi konusunda 6nemli ilerlemeler kaydedilmistir. Ancak,
bu gelismelere ragmen dermatofitoz tanisinda kiiltiir temelli mikroorganizma
identifikasyonu laboratuvar yoOntemlerinde altin standart olmaya devam etmektedir
(Miller, 2013; Robert, 2008). Dermatofitlerin izole edilmesi i¢in ¢esitli yontemler mevcut
olmakla birlikte, Sabouraud Dekstroz Agar (SDA), dnceki ¢alismalarda en tutarli sekilde
Onerilen besiyerlerinden biri olarak 6ne ¢ikmaktadir (Chermette, 2008; Debnath vd.,
2016). Kedi ve kopeklerde dermatofitozlarla ilgili kapsamli aragtirmalar diinya ¢apinda
yiiriitiilmiis olup, bu ¢aligmalar hastaligin prevalansi ve klinik 6zellikleri hakkinda degerli
bilgiler saglamistir. Bununla birlikte, Tiirkiye’ye 6zgili epidemiyolojik analizlerin sinirl
oldugu ve bu konuda daha fazla arastirmaya ihtiya¢ duyuldugu belirtilmektedir (Seker ve
Dogan, 2011; Sigirct vd., 2019).

Keskin Yilmaz ve Bas (2024) tarafindan yapilan arastirmada, kedi ve kopeklerden alinan
orneklerden sirastyla %76 ve %88 oraninda pozitif kiiltiir sonuglari elde edilmistir. Bu
bulgu, dermatofitozun hem kedi hem de kopek popiilasyonlarinda énemli bir prevalansa
sahip oldugunu gostermektedir. Arastirmada, mevsimsel degisikliklerin dermatofitoz
agisindan en &nemli risk faktdrlerinden biri oldugu belirtilmistir. Ozellikle sonbahar
mevsiminde analiz edilen 6rneklerde kiiltiir pozitifligi oraninin diger mevsimlere kiyasla

daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Ayrica, kedilerde en sik izole edilen
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mikroorganizmanin Alternaria spp. oldugu, kopeklerde ise Microsporum canis tiiriiniin
en yaygin etken oldugu belirlenmistir. Ancak, Alternaria spp. dermatofitoz etkeni
olmayip, firsat¢1 bir kontaminant olarak izole edilmis olabilir. Bu bulgular,
dermatofitozun Ankara’da evcil hayvan sagligi agisindan hala 6nemli bir sorun teskil

ettigini ortaya koymaktadir.

Kediler Kopekler

Sonbaha Sonbahar
r 46

46%

[lkbahar [lkbahar
16% 16%

Sekil 1.5. Kedilerde ve kopeklerde goriilen vakalarin mevsimsel dagilimi (Keskin
Yilmaz ve Bas, 2024).

Diren Sigirct vd. (2019) tarafindan yapilan bu arastirma, Istanbul ilinde 15 yillik bir siire
icerisinde semptomatik kopek ve kedilerden izole edilen dermatofitlerin yayginliini
belirlemeyi amaglamistir. Calisma kapsaminda, ringworm (dermatofitoz) klinik belirtileri
gosteren 1504 kopek ve 846 kediden dermatolojik Ornekler toplanmistir. Direkt
mikroskopi ve mikolojik kiiltiir analizleri uygulanarak, mantar iireme oranlarinin
kopeklerde %8,2, kedilerde ise %22,8 oldugu tespit edilmistir. Calismada, en sik izole
edilen tiirtin M. canis, oldugu belirlenmis olup, bunu sirasiyla Trichophyton spp., M.
gypseum, T. mentagrophytes, M. nanum, diger Microsporum tiirleri ve T. tonsurans takip
etmistir. Iki yasindan kiigiik ve on yasindan biiyiik kedilerin, istatistiksel olarak anlamli
diizeyde daha yiiksek bir etken izolasyon oranina sahip oldugu goriilmiistiir. Ancak,
kopeklerin yas1 ile dermatofit izolasyon oranlari ve kedi ile kdpeklerin cinsiyeti ile

dermatofit izolasyon oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir.
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1.5.1. Kedilerde Dermatofitozis

Kedilerde c¢esitli deri hastaliklari teshis edilebilmektedir. Bunlardan biri, killar1 ve cildin
en dis tabakasi olan stratum corneum’u etkileyen, Microsporum spp. veya Trichophyton
spp. neden oldugu patojenik mantar enfeksiyonu olan dermatofitozdur. Microsporum ve
Trichophyton cinslerine ait mantarlar, ¢esitli hayvan tiirlerinde kolonize olabilmekte olup,
kedilerde en sik izole edilen dermatofit tiirii M. canis’tir (Cafarchia vd., 2006; Nweze,
2011; Seker ve Dogan, 2011). Etkilenen kedilerde lokalize, multifokal veya jeneralize
deri lezyonlar1 goriilebilir. Bu lezyonlar genellikle farkli derecelerde pullanmayla
karakterize alopesiye yol agmakta olup, hafif siddette kasint1 sik karsilagilan bir klinik
belirtidir. Ayrica, deri lezyonlarinin etrafindaki killar genellikle kirillgan hale gelir ve
kolayca kopar (Medleau ve Hnilica, 2006). Bununla birlikte, kediler klinik belirti
gostermeden de dermatofit tasiyicisi olabilir, yani herhangi bir semptom gelistirmeden
cevrelerine bulastirict bir kaynak olusturabilirler (Cafarchia vd., 2006). Klinik bir
enfeksiyon gecirmeden, sporlart mekanik olarak kiirklerinde tasiyan kediler
“asemptomatik tasiyict kediler” olarak adlandirilmaktadir (Miller ve Hurley, 2009).
Dermatofitlerin bulagsmasi, enfekte veya kolonize olmus kopek ve kedilerin killarindan
ya da ¢evrede bulunan enfektif sporlar araciligiyla ger¢eklesmektedir. Enfekte kediler ve
“asemptomatik tasiyici kediler” ¢evrelerinde Onemli bir kontaminasyon kaynagi
olusturmakta ve canli mantar sporlarinin havada yayilmasina neden olabilmektedir
(Mancianti vd., 2003). Insan cildi bu sporlarla kontamine olabilmekte ve deri bariyerinin
yetersiz kalmasi veya bagisiklik sisteminin iglevini yerine getirememesi durumunda, bu
sporlar insanlarda klinik enfeksiyonlara yol agabilmektedir. Bu nedenle dermatofitoz,
zoonotik bir hastalik olarak kabul edilmektedir (Cafarchia vd., 2006). Kedi
dermatofitozu, 6zellikle M. canis enfeksiyonu, hayvan barinaklari, veteriner klinikleri ve
evcil hayvan sahipleri i¢in 6nemli bir sorun kaynagidir. Hastalik genellikle hafif seyirli
ve kendi kendine iyilesebilir olmasina ragmen, yiiksek bulasiciligi, zoonotik potansiyeli
ve cevresel direngliligi nedeniyle ciddi bir sorun olusturmaktadir (Frymus vd., 2013;
Moriello, 2014). Yayilmay1 6nlemek ve kontrol altina almak amaciyla, barinaklar enfekte
kedileri tanimlamak icin Oncelikle maruziyet ge¢misini ve algilanan risk faktorlerini
degerlendirmekte, giris muayenesi sirasinda uygun maliyetli hasta basi tarama araglarini

kullanmakta; ardindan da tan1 dogrulama yontemlerine basvurmaktadir (Newbury ve
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Moriello, 2014). M. canis enfeksiyonunun kulugka siiresi 1-3 hafta arasinda degismekte
olup, bu durum tanmin kesinlesmeden once tedaviye baslama kararin1 zorlagtirmaktadir.
Ayrica, enfeksiyonun izolasyon siiresinin belirlenmesi, asemptomatik batin kardesleri
(littermate) veya aymi ortamda yasayan diger hayvanlarla nasil bir yol izlenecegi
konusunda belirsizliklere yol agmaktadir. Bu belirsizlikler, klinik yonetim stratejilerinin
etkili bir sekilde uygulanabilmesi i¢in enfeksiyonun erken dénemde dogru bir sekilde
taninmasii ve kapsamli bir izolasyon ve tedavi planinin olusturulmasii gerekli
kilmaktadir (Frymus vd., 2013). Uzun siireli izolasyon siirecinde biyogiivenlik
Onlemlerinin saglanmasi, insancil barinma kosullarinin korunmasi, sosyallesme ve
cevresel zenginlestirme saglanmasit hem fiziksel hem de finansal agidan zorlayici
olabilmektedir. Bu durum, bir¢ok barinak i¢in tan1 koyma siirecini yiiriitme veya tedavi
uygulama konusunda &nemli bir engel teskil etmektedir (Newbury vd., 2010). Onceki
arastirmalarda, 1 yasindan kiigiik kedilerde (Lewis vd., 1991; Cafarchia vd., 2004), iran
kedilerinde (Cafarchia vd., 2004) ve kedi immiin yetmezlik viriisii (FIV) enfeksiyonu
tastyan kedilerde M. canis enfeksiyonu riskinin arttigi bildirilmistir. Ayrica, sicak veya
nemli iklim kosullar1 (Frymus vd., 2013; Moriello vd., 2017), sicak mevsimler (Lewis
vd., 1991; Cafarchia vd., 2004), Kedi evlerinde veya barinaklarda yasayan (Moriello ve.,
2017) ve basibos veya acik havada yasayan kedilerde bu enfeksiyonun daha yaygin
oldugu belirlenmistir (Moriello ve., 2017).

Barinaklara yeni kabul edilen kedilerde tarama siireci; fiziksel muayene ve alternatif 151k
kaynaklar1 kullanilarak gerceklestirilen deri muayenesi gibi tanisal prosediirler ile
yiriitilmektedir. 365 nm dalga boyunda Wood lambasi (WL) kullanilarak yapilan
incelemelerde, M. canis ile enfekte killarin soluk yesil floresan yaydigi gézlemlenebilir.
Bu killar daha sonra kesin tani i¢in trikogram analizi amaciyla toplanmaktadir (Moriello
vd., 2017; Newbury ve Moriello, 2014). Ancak, tiim enfekte hayvanlar Wood lambasi
altinda floresan gostermemektedir. Wood lambasinin hassasiyetinin %50 oldugu
yoniindeki bilgi, literatiirde yaygin olarak tekrarlanmaktadir (Sparkes vd., 1994; Moriello
vd., 2017).

M. canis enfeksiyonunun tanisi, kullanilan yontemlerin dogruluguna ve uygulayicinin
deneyimine bagl olarak degisiklik gosterebilir. Ozellikle, floresans 151k altinda bazi
maddelerin de floresan yayabilecegi dikkate alindiginda, tani siireci biiyiik Olclide

uygulayicinin becerisine ve kedinin muayene sirasindaki toleransina baglidir (Moriello
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vd., 2017). Barinaklar, genellikle dogrulama testi i¢in iki temel segenekten birini tercih
etmektedir (Medleau ve Hnilica, 2017). Ticari laboratuvarlar tarafindan saglanan ger¢ek
zamanli PZR ydntemi, orta diizeyde maliyetli olup 1-3 giin i¢inde sonug verebilmektedir
ve son arastirmalar PZR’1in, kiiltiir yontemine kiyasla ilk tarama amaciyla basarili
sonuclar verdigini gostermektedir (Motamedi vd., 2017). Ancak, dermatofit test ortami1
(DTM) kiiltiirii hala altin standart olarak kabul edilmekte ve enfekte hayvanlar ile fomit
tastyicilarini ayirt etmek igin yaygin olarak kullanilmaktadir (Moriello, 2014; Newbury
ve Moriello, 2014).

DTM Kkiiltiiri, tedavi siirecinin yonlendirilmesinde giivenilir bir yontem olarak
degerlendirilse de, kesin tantya ulagmak zaman alicidir ve barinak kosullarinda bu siirecin
yonetimi zor olabilmektedir. Mevcut literatiir, agar besiyerlerinde iireyen kiiltiirlerin
kesin teshis i¢in 14-21 giin inkiibe edilmesi gerektigini 6nermektedir (Moriello, 2004;
Newbury ve Moriello, 2014; Stuntebeck vd., 2018). Bu nedenle, hizli sonu¢ veren
molekiiler yontemler ve kiiltiir tekniklerinin birlikte kullanilmasi, klinik gerekliliklere

gbre uygun bir yaklagim belirlenmesine olanak saglayacaktir.

Barimakta gecirilen siire, yani “kalis siiresi”, hayvanlarin alim siirecinden sonuca (evlat
edinme, transfer, 6tenazi vb.) ne kadar hizli tasindigin1 belirleyen kritik bir 6l¢tiimdiir.
Dabha kisa bir kalis siiresi, refahi artirirken barinagin daha fazla hayvana hizmet vermesine
olanak tanimaktadir (Gouveia vd., 2011; Janke vd., 2017). Yaygin M. canis tarama ve
teshis yontemlerinin optimize edilmesi, enfekte kediler i¢in tani siirecini hizlandirabilir
ve enfekte olmayan kedilerle giivenli bir sekilde ayrilmalarimi saglayabilir. Bu,
barinaklarda saglik risklerini azaltarak, diger ev arkadaslarinin giivenligini saglamaya

yardimet olabilir (DeTar vd., 2019).

1.5.2.Kopeklerde Dermatofitozis

Kopeklerde dermatofitozis etiyolojisinde en dnemli etken M. canis olarak bilinmektedir.
Bunun yani sira Trichophyton mentagrophytes, Microsporum gypseum, Microsporum
persicolor, Microsporum fulvum, Microsporum equinum, Trichophyton verrucosum,
Trichophyton terrestre, Trichophyton ajelloi, Trichophyton erinacei, Trichophyton
equinum ve Trichophyton rubrum’un da M. canis ten sonra enfeksiyon etkenleri oldugu

bildirilmektedir (Derincegéz ve Parin, 2016). Dermatofitlerin epidemiyolojisi, uygun
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cevresel kosullarin varligt ile iliskilidir (Mattei vd., 2014). Bu mantarlar habitatlarina gére
antropofilik, jeofilik ve zoofilik olarak siiflandirilmaktadir. Kopeklerde dermatofitozun
prevalanst %4 ile %10 arasinda degismekle birlikte, baz1 ¢alismalarda daha yiiksek
oranlar da bildirilmistir (Cabaifies, 2000). Geng kopeklerin 6-18 aylik, bir buguk yasin
tizerindeki kopeklere (%31,11) ve li¢ yasin iizerindeki yash kopeklere (%22,22) kiyasla,
daha yiiksek enfeksiyon oranina (%46,67) ve dermatofit istilasina yatkin oldugu
belirlenmistir (Singathia vd., 2014). Cabafes vd. (1997) tarafindan yapilan bir ¢alismada,
kopeklerde dermatofitoz olusumunda cinsiyetin belirleyici bir faktér olmadig
saptanmistir. Bununla birlikte, Singathia vd. (2014) ve Bhardwaj vd. (2012) erkek
kopeklerde enfeksiyon insidansinin disi kopeklere kiyasla daha yiiksek oldugunu
bildirmistir (%73,33 ve %26,67). Yasin yam sira, dermatofitoz acisindan diger risk
faktorleri arasinda yetersiz beslenme, hayvan yogunlugu, kotii yonetim kosullari ve
enfekte evcil hayvanlar igin yeterli karantina siiresinin saglanamamasi yer almaktadir
(Nichita ve Marcu, 2010). Yorkshire Terrier’lerinin dermatofitoz insidansinin, 6zellikle
M. canis (%46,4) nedeniyle, diger irklara kiyasla istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek oldugu belirlenmistir (Pier vd., 1994). Hastaligin Haziran ile Ekim aylar1 arasinda,
muson dncesi ve muson donemlerinde daha yaygin olarak bildirildigi saptanmistir (Lewis
vd., 1991). Hastaligin prevalansindaki artis, jeo-iklimsel faktorler ile patojenik mantar
elementlerinin biiylime ve dagilim kosullarina baghdir. Enfeksiyonun siddetinin daha
yiiksek oldugu ve 6zellikle Nisan-Haziran aylarini kapsayan yaz ve muson donemlerinde
daha yaygin goriildiigii bildirilmistir. Bu donemde, yiiksek sicaklikla basa c¢ikmak
amaciyla i¢ mekanda tutulan kopeklerde (¢61 sogutuculart ve klimalarin kullanimi
nedeniyle) enfeksiyon sikliginin arttig1 gozlemlenmistir (Newbury vd., 2010). Yiksek
nem, mantar elementlerinin hizli gogalmasi ve yayilmasi i¢in en 6nemli faktdrlerden biri
olarak kabul edilmektedir (Moretti vd., 2013). Sonbahar ve kis mevsimlerinde M. canis
prevalansinda artig goriiliirken, M. gypseum’un ilkbahar ve yaz aylarinda daha ytiksek
prevalans gosterdigi belirlenmistir (Foil, 1998). Kopek dermatofitozu, tipik yuvarlak
alopetik (kil dokiilmesiyle karakterize) lezyonlar ve kirilgan kil yapisi ile
tanimlanmaktadir (Scott vd., 2001). Klinik incelemelerde, tek veya ¢ok odakli pullu ve
kabuklu lezyonlarin yani sira folikiilit ve diger dermatolojik belirtilerin gozlemlendigi

rapor edilmistir (Moriello vd., 2017).
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Belirti ve semptomlar, biiylik Olciide konak-mantar etkilesimine bagli olarak
gelismektedir. Kopeklerde M. canis enfeksiyonu, genellikle kedilerde goriilen
enfeksiyona kiyasla daha belirgin inflamasyon ile karakterizedir (Roshanzamir vd.,
2015). Vezikiiller ve piistiiller de goriilebilir ve hastaligin ilerleyen asamalarinda
lezyonlar kabuklanma gosterir ve kenarlarinda sislik olusur (Pinter ve Stritof, 2004).
Microsporum gypseum veya Trichophyton mentagrophytes enfeksiyonlari siklikla, sismis
ve sizintil1 deri lezyonlari ile karakterize, lokalize siddetli inflamasyona neden olan kerion
ad1 verilen lezyonlarla iligkili goriilmektedir. Bu tiir enfeksiyonlar genellikle ikincil
bakteriyel enfeksiyonlarla iliskilidir (Copetti vd., 2006). Kerion lezyonlari, 6zellikle agik
havada zaman geciren av kopeklerinin yliziinde ve uzuvlarinda daha sik gelismektedir

(Kurtdede vd., 2014).

Onikomikoz, kopeklerde nadir goriilen bir durum olup, genellikle Microsporum gypseum
veya Trichophyton mentagrophytes tarafindan olusturulmaktadir (Kano vd., 2010). Bu
durumda, tirnak kirilgan hale gelmekte, sekil bozuklugu gelismekte ve periungual
inflamasyon gozlenmektedir (Stenwig ve Taksdal, 1984). Su ana kadar kdpeklerde klinik
hastaliga neden olan 20’den fazla farkli dermatofit tiirii tanimlanmistir (Foil, 1998).
Ancak, en sik izole edilen patojenler M. canis, M. gypseum ve Trichophyton
mentagrophytes olarak bildirilmistir (Scott vd., 2001).

Hayvanlarin vaka raporlarina gore, Kurtdede vd. (2014), Trichophyton mentagrophytes
erinacei tlirlinii 5 yasindaki bir erkek melez kdpekten izole etmistir. Genellikle insan
dermatofitozlarinda goriilen klasik bir antropofilik tiir olan Trichophyton tonsurans, 2
yasindaki bir disi kdpekten izole edilmistir (Brilhante vd., 2006). Ayrica, Trichophyton
rubrum raubitschekii, 11 yasindaki bir erkek Yorkshire Terrier’den (Kano vd., 2010),
Epidermophyton floccosum ise Norveg ve Amerika Birlesik Devletleri’nde kopeklerden
izole edilmistir (Stenwig ve Taksdal, 1984; Terreni vd., 1985).

Dermatofitozlar, kopeklerde en sik goriilen mantar enfeksiyonlar: arasinda yer almakta
olup, hastaligin epidemiyolojisi, klinik belirtileri, tan1 yontemleri, tedavi, dnleme ve
kontrol stratejileri {izerine bir¢ok arastirma yapilmistir. Enfekte kopekler, insanlar igin
potansiyel bir enfeksiyon kaynagi olusturmakta ve halk saglig1 a¢isindan 6nemli bir risk

teskil etmektedir (Abdalla, 2018)
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1.6. Klinik Belirtiler

Dermatofitozun klinik belirtileri, hastaligin patogenezini ve keratinize yapilari istila etme
Ozelligini yansitmaktadir. Bununla birlikte, kil dokiilmesi, papiiller, pullanma,
kabuklanma, eritem, folikiiler tikanma, hiperpigmentasyon ve tirnak biiyiimesi veya
goriinimiindeki degisikliklerin farkli kombinasyonlar1 goriilebilmektedir. Lezyonlar
genellikle asimetrik bir dagilim gostermektedir. Kasintt (pruritus) degisken olup,
genellikle hafif seyretmekte veya hi¢ gozlemlenmemektedir. Ancak, kasintt mevcut
oldugunda, kedilerde kendine zarar verme (self-trauma) sonucu gelisen pyotraumatik
dermatit veya tilseratif eozinofilik lezyonlar: taklit edebilmektedir (DeBoer ve Moriello,
1994). Deneysel maruziyet ¢aligmalari, lezyonlarin kedilerde oncelikle yiiz, kulaklar ve
burun ¢evresinde ortaya ¢iktigini, ardindan patiler ve diger viicut bélgelerine yayildigini
gostermektedir (DeBoer ve Moriello, 1995). Sahan Yapicier vd. (2017), dermatofit
enfeksiyonlarma bagli trikofiti lezyonlarmin kedilerde Oncelikle kabuklanma ile
basladigini, ardindan fokal, multifokal veya yaygin alopesi, eritem ve milier dermatit
seklinde ilerledigini bildirmektedir. Kopeklerde ise hastaligin papiillerle basladigi, daha
sonra piistiil gelisimi, fokal veya yaygin alopesi, degisen diizeylerde eritem ve

kabuklanma ile karakterize oldugu belirtilmektedir.

Klinik belirtilerdeki farkliliklar, konak¢mnin immiin yaniti ve inflamatuar tepkisini
yansitmaktadir. Multifokal ve yaygin (diffiiz) lezyonlar, genellikle eslik eden deri veya
sistemik hastalig1 olan veya fizyolojik stres altindaki hayvanlarda daha sik goriilmektedir.
Biiyiik barmaklardan gelen kedilerin dermatofitoz riskinin daha yiiksek oldugu
belirlenmistir (Polak vd., 2014). Hastalik, enfekte bir konak¢iyla veya kontamine olmus
fomitle (0rnegin, M. gypseum ile bulasmis toprak) dogrudan temas yoluyla
bulagsmaktadir. Eszamanli mikrotravmalar, fomitle tasinan mantar sporlar ile gercek
enfeksiyon arasindaki farkin belirlenmesinde 6nemli bir faktordiir. Av kdpeklerinde
ozellikle burun ve pengelerde lezyon gelisebilmektedir. Ayrica, bir veya daha fazla
tirnagin onikogrifozis (anormal tirnak biiylimesi ve kalinlasmasi) ile karakterize tirnak
tutulumu ortaya c¢ikabilmektedir. Piistiiler dermatofitoz, kopeklerde nadir olarak
tanimlanmustir ve histolojik olarak pemfigus foliaceus’u taklit edebilmektedir (Parker ve
Yager, 1997; Poisson, 2014;). Paksoy vd. (2013) tarafindan yapilan bir arastirmada,

lezyonlarin genellikle hayvanlarin bas ve boyun bdlgesinde yer aldigi, ancak viicudun
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farkli bolgelerinde de yuvarlak, kuru, kabarik, kepekli ve asbest benzeri dermatofit
lezyonlarinin gdzlemlendigi bildirilmistir. Hem kopekler hem de kediler, genellikle
biyopsi veya aspiratlarin sitolojik incelemesi yoluyla teshis edilen nodiiler dermatofit
enfeksiyonlar1 gelistirebilmektedir. Bu enfeksiyonlar arasinda kerion, psddomigetoma ve
migetoma reaksiyonlart yer almaktadir (MacKay, 1997; Bergman, 2002; Zimmerman vd.,
2003; Thian vd., 2008).

Klinik olarak, kerionlar; tek veya c¢oklu eritemli, alopetik, kubbe seklinde ve ekstidatif
nodiiller olarak tanimlanmakta olup, histolojik olarak graniilom veya piyograniilom
olusumu ile karakterizedir. Bu lezyonlar, genellikle mantar sporlar1 iceren kil saftlarinin
parcalartyla birlikte ortaya c¢ikmaktadir (Cornegliani, 2009). Ps6domigetomlar ve
micetomlar, doku taneleri i¢eren piiriilan akintilar ile karakterize olup, serdz eksiidat ile
dolu, iilserlesen ve drenaj gosteren nodiiller seklinde goriilmektedir. Derideki
makroskobik lezyonlar, kuru, pullu veya kepek goriintimiinde kabuklar seklinde olabilir.
Bu kabuklar kaldirildiginda, altindan kirmizi, soyulmus ve zaman zaman kanamali bir
ylizey ortaya ¢ikabilir. Lezyonlar genellikle dairesel odaklar halinde goriilebilecegi gibi,
viicudun herhangi bir bdlgesine diizensiz sekilde yayilabilir. Hastalik, merkezde iyilesen
alanlardan g¢evreye dogru yayilan halka seklindeki lezyonlari nedeniyle “Ringworm”
adin1 almistir. Etkilenen bolgelerde, kirilmis ya da inflamasyon nedeniyle dokiilen killar
sonucu alopesi (kil dokiilmesi) gozlemlenmektedir. Lezyonlara zaman zaman follikiiler
papiiller ve piistiiller de eslik edebilir. En yaygin dermatofitoz lezyonu, beyaz toprak
(asbest) gorilinlimiinde, diizensiz veya yuvarlak, pullanmis, kasintisiz, kepekli ve kabarik
alopesi alanlar ile karakterizedir. Bununla birlikte, bazen yalnizca alopesi ile kendini

gosteren asemptomatik ve lezyonsuz odaklar da goriilebilmektedir (Aslan vd., 2010).

Dermatofitozis tanisinda, deriden alinan kazint1 ve kil 6rnekleri, %10-20’lik potasyum
hidroksit (KOH) ¢ozeltisi ile hazirlanarak dogrudan mikroskop altinda incelenir. Bu islem
sirasinda mantar hifleri ve artrosporlarin varlig1 degerlendirilir. Ayrica, ayni1 drneklerin
Sabouraud dekstroz agar (SDA) ortamina ekilmesiyle kiiltiir elde edilir ve gelisen koloni
ornekleri laktofenol pamuk mavisi ile boyanarak etkenlerin cins diizeyinde tanimlanmasi

yapilir (Arda, 2000).
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1.7. Tam Yontemleri

Dermatofitoz tanisi, yalnizca klinik belirtilere dayanarak giivenilir bir sekilde
konulamamaktadir. Bunun baslica nedenleri arasinda, dermatolojik bulgularin
degiskenligi ve dermatofitik lezyonlar1 (6zellikle alopesi ve dairesel lezyonlar) taklit
edebilecek birgok farkli deri hastaligmin varligi sayilabilir. Ornegin, demodikozis ve
dermatofitoz klinik olarak benzerlik gosterebilirken, deri kazintisi incelemesi ile bu
hastaliklar giivenli bir sekilde ayirt edilebilir. Ayrica, ylizeysel piistiiler dermatozlar,
ozellikle folikiilit vakalari, dermatofitozla sikca karistirilabilmektedir. Ozellikle eritem
ve pullanmanin yayilma halkalar1 olusturdugu vakalarda, dermatofitoz ile benzer klinik
belirtiler gozlemlenebilir (Copetti vd., 2006). Dermatofitozun klinik 6zelliklerinden en
dikkat ¢ekeni, lezyonlarin kenarlarinda belirgin inflamasyon ve eritematdz bulgularin
ortaya ¢ikmasidir. Alopesi ve kil follikiilii enfeksiyonlariyla birlikte gelisen kil
dokiilmeleri, Ozellikle tinea corporis ve tinea cruris gibi enfeksiyonlarda siklikla
gozlemlenmektedir. Dermatofitik tiirler, cogunlukla artrofolikiiler lezyonlar olusturarak
daha siddetli inflamatuar reaksiyonlar gosterebilir. Ancak her dermatofit tiirii kendine

Ozgii klinik belirtiler sergileyebilir (Al-Janabi, 2014).

Dermatofitozun tanisinda kullanilan geleneksel yoOntemler arasinda, deriden alinan
kazint1 ve kil 6rneklerinin mikroskop altinda incelenmesi yer almaktadir. Bu 6rnekler,
%10-20'lik potasyum hidroksit (KOH) ¢ozeltisi ile hazirlanarak mantar hifleri ve
artrosporlarin varligr aragtirilir. Ayrica, SDA ortamina ekilerek kiiltlir elde edilmesi ve
kiiltiirtin morfolojik incelemesi yapilir. Bu yontemler, dermatofitik etkenlerin cins

diizeyinde tanimlanmasin1 saglar (Arda, 2000).

Son yillarda, dermatofitoz tanisinin hizlandirilmasi i¢in Polimeraz Zincir Reaksiyonu
(PZR) gibi molekiiler teknikler onerilmektedir. PZR tabanli yontemler, geleneksel kiiltiir
ve mikroskopi tekniklerine kiyasla daha hizli sonug verir ve yiiksek duyarliliga sahiptir.
PZR, dermatofitik enfeksiyonlarin etiyolojik ajanlarmmi hizli ve dogru bir sekilde
tanimlamak icin etkili bir yontemdir ve 6zellikle kiiltiirlerin dejenere oldugu durumlarda

faydalidir (Jensen ve Arendrup, 2012).
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1.7.1. Wood Lambasi ve Floresan

Wood lambasi, klinikte kullanilan ve bakim noktasi teshis araci olarak degerlendirilen bir
test yontemidir. 1903 yilinda Robert W. Wood tarafindan gelistirilmis olup, baslangicta
I. Diinya Savas1 sirasinda iletisimde kullanilan bir 151k filtresi olarak icat edilmistir. Bu
lamba, ultraviyole 1s1k yayan bir cihazdir ve oOzellikle dermatofitoz gibi mantar
enfeksiyonlarinin teshisinde kullanilmaktadir. Orijinal cam filtre malzemesi, zamanla
gelistirilmis ve baryum-sodyum-silikat cam iceren %9 nikel oksit gibi daha yeni
malzemelerle degistirilmistir. Gliniimiizde, Wood lambas1 dermatolojik muayenelerde,
ozellikle M. canis gibi baz1 dermatofit tiirlerinin neden oldugu enfeksiyonlari tespit etmek
amaciyla yaygin olarak kullanilmaktadir. Wood lambasi, dermatofit enfeksiyonlarinin
tanisinda siklikla kullanilan, optik Ozellikleri 6zel olarak tasarlanmis bir aragtir.
Lambanin cami koyu mor renkte olup, en uzun kirmiz1 ve en kisa mor dalga boylar
disindaki tiim goriiniir 151k spektrumuna opaklik gosterir. Bu cihaz, 320-400 nm
arasindaki mor/ultraviyole 151k bandia gegirgen olup, 365 nm’de maksimum emisyon
dalga boyuna sahip olup, genis bir kizilotesi araligina da sahiptir. Bu 6zellikler, Wood
lambasinin dermatofitik enfeksiyonlar1 tespit etme acgisindan klinik muayeneye biiyiik
katki saglamasina olanak tanir. Floresans olusumu, kisa dalga boyundaki 1s18in
organizma tarafindan absorbe edilmesi ve daha uzun dalga boyunda 151k yayilmasi
(emisyon) ile gerceklesir. Bu mekanizma, dermatofitik mantarlarin enfekte ettigi
bolgelerde karakteristik floresan goriintiilerin olugsmasini saglar. Bu floresan 1s1k,
genellikle klinik olarak ayirt edici Ozelliklere sahip olup, dermatofitoz gibi

enfeksiyonlarin tanisina 6nemli katki sunar (Asawanonda ve Taylor, 1999).

Wood lambasi, halk arasinda siklikla “siyak wsik” olarak adlandirilsa da, teknik olarak
farkli bir prensiple ¢alismaktadir. Siyah 151k, orta ve kisa dalga ultraviyole 15181 (UV)
filtreleyerek uzun dalga UV 15181 ile birlikte yiiksek oranda mavi goriiniir 151k yayan seffaf
bir camdan olusmaktadir. Ornegin, bocek yakalayicilarda kullanilan siyah ampuller, bu
tiir siyah 1s1k kaynaklarima ornektir. Ancak, siyah 1s1ik yiiksek oranda goriiniir 151k
yaydigindan, floresan etkisini gozlemlemeyi zorlagtirmaktadir. Birgok mikrobiyal
organizma, deri ve killarda biiyiimeleri sonucu fosfor igeren metabolitler {iretmekte, bu
da enfeksiyonun tespit edilmesi ve dogrulanmasina yardimc1 olabilmektedir. Dermatofit

tiirleri arasinda floresan liretenler cogunlukla Microsporum cinsine aittir. T. schoenleinii
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disinda, veteriner hekimlik agisindan en Onemli floresan iireten dermatofit tiirii M.
canis'tir. Kopeklerde ve kedilerde Microsporum gypseum veya Microsporum
persicolor'un neden oldugu dermatofitoz olgularinda, enfekte killarda belirgin bir
floresansin bulunmadigi klinik ¢alismalarla bildirilmistir (Carlotti ve Bensignor, 1999;
Nardoni vd., 2013).

M. canis enfeksiyonlarinda gozlenen karakteristik yesil floresans, enfekte kil tellerinde
bulunan pteridin adli suda ¢oziinlir bir kimyasal metabolitten kaynaklanmaktadir
(Davidson ve Gregory, 1933). Bu floresans, mantara ait sporlar veya enfektif materyalle
dogrudan iliskili degildir; aksine, enfeksiyon sonucu olusan kimyasal bir etkilesimin

sonucudur (Muller, 2011).

Wood lambasiyla yapilan muayenelerde floresans gosteren suslar, izolatlar veya
vakalarin orant konusunda net bir standart belirlenmemistir. Ayrica, floresansin
molekiiler diizeyde test edilmesiyle ilgili yeterli veri bulunmadigindan, “sug” teriminin
bu baglamda kullanim1 uygun gériilmemektedir. Bu nedenle, bu tartismada “izolatlar”
veya “vakalar” esanlamli terimler olarak degerlendirilmektedir. Literatiir incelendiginde,
izolatlarin veya M. canis floresan vakalarinin yiizde olarak (%30-54) araliklarinin dort
laboratuvar ¢aligmasindan kaynaklandigi ortaya ¢ikmaktadir (Wright, 1989; Sparkes vd.,
1993).

Hayvanlarda M. canis enfeksiyonlarinda pozitif floresan yiizdesi ile ilgili Ingilizce
literatiirdeki ilk rapor, 1958 yilinda William Kaplan tarafindan hayvan dermatofitozunun
halk saglig1 iizerindeki etkileri lizerine yapilan bir ¢alismadan alinmistir (Kaplan vd.,
1958). Bu ¢alismada, 18 aylik bir siire boyunca bir tan1 laboratuvarina génderilen 6rnekler
Wood lambasi ile floresan agisindan incelenmis, sporlar ve hifler i¢in dogrudan
mikroskobik muayene yapilmis ve son olarak secici bir izolasyon ortaminda mantar
kiiltiirii gergeklestirilmistir. Kopeklerden ve kedilerden alinan toplam 2.183 &rnekten
445’1 M. canis igin kiiltiir pozitif bulunmus ve enfekte killarin %30’unun floresan
gosterdigi rapor edilmistir. Yirmi yili kapsayan ikinci retrospektif laboratuvar raporunda,
Wright (1989), kiiltiir pozitif M. canis 6rneklerinin yalnizca %32’sinin (n = 300) floresan
gosterdigini bildirmistir. Uciincii retrospektif laboratuvar calismasinda (n = 1368), kil
ornekleri Wood lambast ile incelenmis, dogrudan mikroskobik olarak degerlendirilmis ve

mantar kiltiri yapilmistir. Bu g¢alismada, M. canis’in kedi killarinda %54, kopek

23



killarinda ise %38 oraninda pozitif floresan gosterdigi belirlenmistir (Sparkes vd., 1993).
Ayni ¢alismada, Wood lambas1 muayenesinin pozitif prediktif degerinin %90, negatif

prediktif degerinin ise %94 oldugu saptanmistir.

Son laboratuvar calismasinda, bir tani laboratuvarina gonderilen 424 klinik 6rnek
incelenmis ve 99 kiiltiir 6rneginden 77°si M. canis i¢in pozitif bulunmustur. Wood
lambasi floresansi, bu 77 numunenin 37’sinde (%48) pozitif olarak tespit edilmistir

(Davidson ve Gregory, 1933; Wright, 1989).

Kedi ve kopeklerde (n = 2.027) spontan (n = 42) veya deneysel (n = 15) M. canis
enfeksiyonlarini igeren elli yedi ¢alisma tanimlanmis ve bunlardan 30°u Wood lambasi
ile yapilan incelemelerin bulgularini igermektedir (Ramadinha vd., 2010). Spontan
hastalig1 olan hayvanlarin ilk muayenesine dair veriler bir araya getirildiginde, toplam
523 hayvandan 378’inin (%72) Wood lambasi testi pozitif ¢ikmistir (Davidson ve
Gregory, 1933; Dawson ve Noddle, 1968; Medleau ve Hnilica, 2002; Mancianti vd.,
2003; Newbury vd., 2015). Tedavi edilmeyen kedilerde pozitif floresan oran1 %91 ile
%100 arasinda degisirken, daha dnce tedavi gormiis hayvanlarda bu oran %39 ile %53
arasinda bulunmustur. Deneysel olarak enfekte edilen kedilerden elde edilen veriler
incelendiginde, tim vakalarin (%100, 190/190) tan1 aninda pozitif floresan gosterdigi
belirlenmistir (DeBoer ve Moriello, 1995; Mancianti vd., 2003; Moriello vd., 2004,
Moriello vd., 2013). Bu sonuglar beklenmedik degildir ¢linkii arastirmacilar aktif olarak

bilinen bir enfeksiyonu aramakta ve dogrulamaktadir (Ramadinha vd., 2010).

1.7.2. Dermoskopi

Dermoskopi, cildin 151kl bir sekilde biiytitiilmesini saglayan, invaziv olmayan bir bakim
noktast tan1 aracidir. Insan tibbinda, 6zellikle kil ve folikiil anormalliklerinin klinik
tanisinda yaygin olarak kullanilmaktadir. Normal kedi derisinin dermoskopik incelemesi
lizerine yapilan bir ¢alisma, bu yontemin kil folikiilii incelemelerinde yararli bir arag
oldugu sonucuna varmstir. Bir takip ¢alismasinda, ayni arastirma ekibi dermatofitozlu
12 kedi ve enfekte olmayan ancak kil dokiilmesi gosteren 12 kedi lizerinde dermoskopik
bulgulart degerlendirmistir (Scarampella vd., 2015). Dermatofitozlu kedilere 6zgii
bulgular arasinda, 12 kedinin dokuzunda homojen bir kalinliga sahip, hafif kavisli veya

kirk killar “virgiil killar1” gozlemlenmistir. Ayrica, etkilenen bdlgelerde degisken
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miktarlarda kahverengi ila sar1 kabuklanmalar tespit edilmistir (12 kedinin tamaminda).
Baska bir caligmada, kiiltiir pozitif 36 kedinin 21’inde dermoskopik incelemede virgiil
benzeri killarin bulundugu belirlenmistir. Bu kedilerden 19°u M. canis, 2’si ise M.
gypseum ile enfekte olarak teshis edilmistir. Dermoskopik incelemede, acik renkli
kedilerde bu killarin tanimlanmasinin siyah kedilere kiyasla daha kolay oldugu
belirlenmistir. Ancak siyah kedilerde de killar beyaz veya soluk renkte goriinmektedir.
Calismada ayrica, mantar kiiltiirlerinde kontaminantlarin asir1 biiylimesi nedeniyle M.
canisin izole edilemedigi ancak dermoskopi ve Wood lambas1 muayenesi ile teshis edilen
dokuz yavru kedi de tanimlanmistir. Bu vakalarda, Wood lambas1 muayenesi ve dogrudan
mikroskobik inceleme pozitif sonug vermis, bu da enfeksiyonun dogrulanmasini ve yavru
kedilerin basarili bir sekilde tedavi edilmesini saglamistir. Calismanin yazarlari, hasta
isbirliginin dermoskopik inceleme yapilmasindaki en biiylik engel oldugunu belirtmistir.
Bu 6n caligmalar, virgiil killarinin, insanlardaki mantar istilasina 6zgii tirbuson veya
kivrik goriintimlii killara benzer sekilde kedilerde de tanimlanabilecegini gostermektedir.
Dermoskopinin, dermatofitozun tanisinda énemli bir yardimc1 arag olabilecegi sonucuna

vartlmistir (Dong vd., 2016).

1.7.3. Kil ve Lezyonlu Derinin Dogrudan Muayenesi

Kil ve deri Ortiistiniin dogrudan mikroskobik muayenesi, dermatofit enfeksiyonlarinin
tanisinin dogrulanmasinda kullanilan temel tam1 yontemlerinden biridir. Bu yontem,
enfeksiyonun varligint belirlemek i¢in siklikla bagvurulan bir tekniktir. Kil ve deri
orneklerinin mikroskop altinda incelenmesi, 6zellikle dermatofitlere bagl degisikliklerin
tespiti acisindan biliyiik 6neme sahiptir. Bu teknigin kdkenleri net olmamakla birlikte, ilk
kez 1933 yilinda Davidson tarafindan kedilerde kullanildig1 belirtilmektedir (Davidson
ve Gregory, 1933; Dasgupta ve Sahu, 2012). Bu teknik, kil ve deri pullarinin mikroskobik
olarak incelenmesini ve mantar hifleri veya sporlarinin varhigimi degerlendirmeyi
icermektedir. Enfeksiyonun hizli bir sekilde dogrulanmasini saglayan bu yontemde, killar
ve pullar farkli konsantrasyonlarda mineral yag, bilesik klorfenolak veya potasyum
hidroksit (KOH) soliisyonlarina monte edilerek incelenebilmektedir (Achten, 1956;
Robert ve Pihet, 2008; Dasgupta ve Sahu, 2012). Potasyum hidroksit (KOH) veya
mineral yag kullanimi, leke ilavesi olsun veya olmasin, mantar kalintilarinin daha net

gorsellestirilmesine katki saglamaktadir. Ayrica laktofenol pamuk mavisi ve Hindistan
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miirekkebi gibi boyalar da bu incelemelerde yaygin olarak kullanilmaktadir (Georg,
1954; Taschdjian, 1955; Robert ve Pihet, 2008). Sparkes vd. (1994), KOH’ye bir
alternatif olarak kalcofluor beyazi (bir tekstil parlaticis1) kullanimini tanimlamis ve bu
maddenin 6zellikle mantar hiicre duvarina baglandigini, floresan mikroskop altinda giigli
bir floresans yaydigini ve rutin mikroskopiye kiyasla daha yiiksek duyarliliga sahip
oldugunu bildirmistir (%76’ya karst %39). Ancak, insanlarda yapilan bir ¢galismada KOH
ile karsilastirildiginda pozitif prediktif degerde anlamli bir fark bulunmamistir (Haldane
ve Robart, 1990; Sparks vd., 1994).

Mantar kiiltiirii sonuglarint Wood lambasi muayeneleri ve dogrudan mikroskobik
incelemelerle iligkilendiren veteriner hekimlik alaninda yapilan ¢aligmalar smirlidir.
Wright’mn  ¢alismasinda, kiiltir pozitif orneklerin  yalmizca %41’inde mantar
elementlerinin tespit edilebildigi bildirilmistir (Wright, 1989). Sparkes’in 1993 yilinda
yaptig1 calismada, Wood lambasi muayeneleri, dogrudan mikroskobik incelemeler ve
kiiltir sonuglart karsilastirtlmistir (Sparkes vd., 1993). M. canis enfeksiyonlarinda,

mantar kiiltiirii ile karsilastirildiginda:

e Wood lambasi muayenesinin pozitif prediktif degeri %90, negatif prediktif degeri
%94 olarak bulunmustur.
e Dogrudan mikroskobik incelemelerde pozitif ve negatif prediktif degerler %93

olarak hesaplanmustir.

Deneysel enfeksiyon ¢alismalarindan elde edilen verilerin bir araya getirilmesiyle, pozitif
mantar kiiltliri, pozitif Wood lambas1 muayenesi ve dogrudan mikroskobik inceleme
sonuglart arasinda yiiksek bir korelasyon oldugu belirlenmistir. Bu durum beklenmedik
bir bulgu degildir, ¢iinkii arastirmacilar aktif olarak bilinen bir enfeksiyonu tespit etmeye
calismislardir. Spontan enfeksiyon calismalarindan elde edilen verilerin birlestirilmesi
sonucunda, tim popiilasyonun yaklasik %61,5’inde (341’in 210’unda) dogrudan
mikroskobik inceleme sonuglariin pozitif oldugu saptanmistir. Daha da dikkat ¢ekici
olan, ti¢ farkli ¢aligmada lezyonlu bdlgelerden alinan killarin dogrudan incelenmesi,
Wood lambasi muayenesinden daha yiiksek bir duyarlilikla enfekte kedileri
tanimlayabilmistir (Dawson ve Noddle, 1968; Scarampella vd., 2015; Newbury vd.,
2016).
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Resim 1.1. Kiiltiir 6rnegi i¢in kil yolma (Abdalla, 2018, 201).

Dogrudan mikroskobik muayene i¢in en sik kullanilan 6rnek toplama yontemi killarin
koparilmasidir. Ancak, bir c¢alismada dermatofitozun mikroskobik inceleme ile
dogrulanmasi amaciyla kil saftlarindan numune toplamak i¢in kullanilan iki farkli yontem
karsilastirilmistir (Colombo vd., 2010). Bu karsilastirma, 6rnek toplama tekniklerinin
dogruluk ve etkinlik acisindan degerlendirilmesine olanak saglamis ve kil saftlarinin
mikroskobik incelemesinde en uygun yontemin belirlenmesine yonelik bilimsel kanit

sunmay1 amaclamistir.

1.7.4. Mantar Kiiltiirii

Mantar kultiirii, dermatofitoz tanisinda siklikla altin standart olarak kabul edilmektedir.
Ancak, bu yontem yalnizca kil tabakasi veya kil numunesi iizerinde mantar sporlarinin
varligint veya yoklugunu tespit etmektedir. Her tan1 yonteminde oldugu gibi, mantar
kiiltiiri de yanlis pozitif ve yanlis negatif sonuglar verebilir. Bu durum, kiiltiir
ortamindaki kontaminasyon, Ornekleme hatalar1 veya mantar {iremesinin yavas
gerceklesmesi gibi ¢esitli faktorlerden kaynaklanabilir (Sparkes vd., 1993). Bu nedenle,
mantar kiiltiirii tek basina kesin tan1 koymak i¢in yeterli olmayabilir ve tani siirecinde
Wood lambast muayenesi, dogrudan mikroskobik inceleme ve dermoskopi gibi diger

tanisal araclarla birlikte degerlendirilmesi dnerilmektedir.
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Resim 1.2. Tedavi altindaki bir kediden alinan mantar kiiltiirii plakas1 (Abdalla, 2018).

Resimde, tedavi altindaki bir kediden alinan mantar kiiltiirii plakasin1 gostermektedir.
Agiklamada belirtildigi gibi, merkezdeki biiylime eksikligine ve marjlardaki biiylime
halkasina dikkat edilmesi gerekmektedir. Bu durum, 6rnegin merkezden baslayarak ve
merkezka¢ yoniinde disa dogru asilama yontemiyle islendigini gostermektedir. Ortaya
cikan biliylime paterni, dis fircas1 killarmin iizerinde kalinti antifungal durulama
birikintilerinin varligini yansitabilecegini diisiindiirmektedir. Bu tiir kiiltiir plakalari,
dermatofitoz tanisinda mantar kolonilerinin izolasyonu ve tanimlanmasi amaciyla

kullanilan 6nemli bir laboratuvar aracidir.

Resim 1.3. Dermatofit kiiltiirii i¢in 6rnek toplamak igin dis fircas1 (Abdalla, 2018).
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Kiiltiirleri giinliik olarak incelemenin en iyi yolu, biiylime kanitlarin1 gozlemlemek
amaciyla 1g18a tutarak degerlendirme yapmaktir. Numune alim1 disinda, kiiltiir plakalarini
agmaya gerek yoktur, ¢iinkii bu, kontaminasyon riskini artirabilir ve yanlis sonuglara yol
acabilir. Veteriner hekimlikte dermatofit test ortaminin (DTM) kullanimini degerlendiren
ilk caligmalardan birinde, pozitif mantar kiiltiirlerinin enfeksiyon kanit1 sunabilecegi,
ancak negatif kiiltiirlerin tan1 agisindan daha az kesin oldugu sonucuna varilmistir
(Carroll, 1974). Bu nedenle, negatif bir kiiltiir sonucu, dermatofitozun tamamen
dislanmasi i¢in yeterli degildir ve diger tam1 yontemleriyle desteklenmelidir. Kiiltiir
yontemlerinin etkinligi, 6rnek alma teknigi, mantar yiikii, ortamin uygunlugu ve
inkiibasyon stiresi gibi ¢esitli faktorlere baglidir. Bu nedenle, taninin dogrulanmasi i¢in
Wood lambasi muayenesi, dogrudan mikroskobik inceleme ve dermoskopi gibi ek

testlerin kullanilmasi 6nerilmektedir.

Hem bakim noktasi laboratuvarlarinda hem de referans laboratuvarlarinda mantar kiiltiirti
plakalarinda asir1 bilyiime meydana gelebilir. Bu durum, yanlig negatif veya yanlis pozitif
sonuglara yol acabilecek bir sorun olarak tanimlanmaktadir. Ozellikle, Kkiiltiirleri
degerlendiren laboratuvar personelinin yetersiz egitimi, tanisal hatalara neden
olabilmektedir. Yanlis negatif mantar kiiltiirii sonuglarinin bir diger kaynagi, 6rnekleme
tekniginin yetersiz olmasidir. Bu durum, 6zellikle killarin uygun sekilde toplanmamasi
veya numunenin enfekte bolgeden alinmamasi halinde daha sik goriilmektedir (Sparkes
vd., 1993). Dogru ornekleme teknikleri, dermatofitozun giivenilir bir sekilde teshis
edilmesi i¢in kritik 6neme sahiptir. Kil koparma, dis firgas1 yontemi ve deri kazintisi gibi
farkl teknikler, dogru tan1 koymada yardimei olabilir. Ancak, yanlis negatif sonuglari en
aza indirmek i¢in Wood lambasi muayenesi, dogrudan mikroskobik inceleme ve

dermoskopi gibi ek tan1 yontemleriyle birlikte degerlendirme yapilmasi dnerilmektedir.
1.7.5. Polimeraz zincir reaksiyonu

Microsporum ve Trichophyton tiirlerinin Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR) yoluyla
tanimlanmast ile ilgili bircok c¢alisma yayimlanmis olmasina ragmen, veteriner
hastalardan alinan klinik 6rneklerde PZR kullanimina dair arastirmalar olduk¢a sinirlidir
(Faggi vd., 2001). Nardoni vd., kedilerde derin dermatofit enfeksiyonlarinin teshisine

yardimci olmak amaciyla, parafinle gomiilii doku 6rnekleri iizerinde bir PZR protokolii
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kullanmis ve bu yontemin %100 uyumlu sonug verdigini bildirmistir (Nardoni vd., 2007).
Ancak, kedilerde nodiiler lezyonlara neden olan enfeksiydz ajanlarin tanisinda PZR tek
basina yeterli olmamus, histolojik inceleme ile birlikte kullanildiginda tani agisindan daha
degerli oldugu dogrulanmistir (Bernhardt vd., 2015). Kedi ve kopek killarindan
dermatofitoz tanis1 i¢in PZR tabanli metodolojiyi degerlendiren iki c¢alisma
yayimlanmustir (Cafarchia vd., 2013; Dabrowska vd., 2014). Ilk calismada, dermatofitoz
stiphesi bulunan kopek ve kedilerden alinan 187 kil 6rnegi PZR ile test edilmistir.

e 183 6rnegin 59’unda (%32,2) enfeksiyon kiiltiir yontemiyle dogrulanmustir.

e 183 numunenin 22’sinde (%12,0) KOH ile dogrudan mikroskobik inceleme
enfeksiyonu dogrulamistir.

e Tek adimli PZR yo6ntemi, 183 numunenin 49’unda (%26,8) dermatofit DNA’sini
tespit etmistir.

e ¢ ice gegmis (nested) PZR yontemi, 183 6rnegin 63’iinde (%34,4) pozitif sonug

vermistir.

Yanlis pozitif sonuglarin, kil Ortiisii lizerinde bulunan ancak canli olmayan dermatofit
DNA’sina bagli oldugu diisliniilmiistiir. Buna karsilik, yanlis negatif mantar kiiltlirii
sonuclarinin, kiiltiir stirecindeki teknik faktorlerden kaynaklanabilecegi belirtilmistir.
Calismada ayrica, PZR’nin sistemik antifungal tedaviden etkilendigine dair bir kanit
bulunmadigi rapor edilmistir. Bu bulgular, PZR’nin dermatofitoz tanisinda geleneksel
yontemlere kiyasla daha hassas olabilecegini ancak tek basma kesin tani i¢in yeterli
olmayabilecegini gostermektedir. Bu nedenle, PZR’nin mantar kiiltlirii, dogrudan
mikroskobik inceleme ve histopatolojik degerlendirme ile birlikte kullanilmasi

Onerilmektedir.
1.7.6. Biyopsi

Dokunun histolojik incelemesi, kii¢iik hayvan dermatofitozunun tanisinda nadiren
kullanilan bir yontem olup, rutin teshis siirecinde siirli bir rol oynamaktadir. Ancak,

literatiir incelendiginde, deri biyopsisi ile tan1 konulan ii¢ klinik tablo 6ne ¢ikmaktadir:
1.Dermatofitoz kaynakh iyilesmeyen yara nodiillerinin arastirilmasi

e Kerion, psddomisetoma ve migetom gibi enfeksiyonlar bu gruba girmektedir.
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e Histolojik inceleme, graniilomatdz veya piyograniilomatdz inflamasyon, mantar
hifleri ve sporlarin varlig1 agisindan degerlendirilmektedir (Bond vd., 2001; Black
vd., 2001; Abramo vd., 2001; Bergman vd., 2002; Kano vd., 2009).

2.Pemfigus siiphesi olan ve akronik yiiz lezyonlar1 bulunan képeklerin arastirilmasi

e Pemfigus ve dermatofitoz, histolojik olarak benzer 6zellikler tasiyabilir.

e Iki hastalik arasindaki histolojik benzerlikler arasinda akantolitik intraepidermal
pistiiller ve arayiiz dermatiti yer almaktadir (Parker ve Yager, 1997; Fairley,
2001; Peters vd., 2007).

3.Baska nedenlere atfedilemeyen olagandisi deri lezyonlarina sahip hayvanlarin

arastirilmasi

e Nedeni belirsiz veya diger hastaliklarla karistirilan dermatolojik vakalarin
tanisinda histolojik inceleme kullanilabilir.

e Bu tiir vakalar genellikle dermatofitlerin atipik klinik prezentasyonlar1 ile

karakterizedir (Yamada vd., 1991; Bond vd., 1992; Colombo vd., 2012).

Bu veriler, histopatolojik incelemenin dermatofitoz tanisinda sinirlt bir yer tuttugunu,
ancak Ozellikle atipik vakalarda ve diger hastaliklarla ayirt edilmesi gereken durumlarda

faydali olabilecegini gdstermektedir.
1.8. Tedavi Yontemleri

Son yillarda, veteriner mikoloji alaninda, 6zellikle kopeklerde ve kedilerde dermatofit
enfeksiyonlarinin tani ve tedavisi konusunda 6nemli ilerlemeler kaydedilmistir (Keskin
Yilmaz ve Bas, 2024). Dermatofitozun optimal tedavisi, topikal antifungal tedavi,
eszamanlt sistemik antifungal tedavi ve c¢evresel dekontaminasyonun bir
kombinasyonunu icermektedir. Tedavi siireci, haftalik veya iki haftalik araliklarla yapilan
iki ardisik negatif kiiltiir sonucu elde edilene kadar devam ettirilmelidir (Moriello, 2004;
Chermette vd., 2008). Dermatofitoz genellikle ilag tedavisine yanit vermektedir, ancak
derinin nemli veya 1slak kalmamas1 gerekmektedir, ¢iinkii nemli ortamlar enfeksiyonun
niiksetmesine yol agabilmektedir. Bagisiklik sisteminin gii¢clendirilmesiyle enfeksiyonun
bazen kendiliginden gerileyerek iyilesebildigi de belirtilmistir. Bazi vakalarda, sekonder

bakteriyel enfeksiyonlarla komplike hale gelen dermatofitoz olgularinda nadiren
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septisemik vakalar goriilebilmektedir. Bagigiklik sisteminin iyilesme siirecinde etkili
oldugu diisliniilse de, kesin mekanizmasi1 tam olarak bilinmemektedir. Ayrica, bazi
enfeksiyonlarin kendini sinirlayarak birka¢ ay i¢inde kendiliginden iyilesebildigi

bildirilmistir (Yarsan ve Durgut, 2002).

Son yillarda, dermatofit enfeksiyonlarimin tedavisinde enilkonazol kullanimi
yayginlasmistir. Kirmizigiil vd. (2013)’nin yaptigi c¢alismada, enilkonazol tedavisi
sonras1 birinci uygulamada, kil follikiilleri ve epidermisteki hiperplazilerin yani sira
dermisteki yangisal hiicre infiltrasyonlarinda belirgin bir azalma tespit edilmistir. Ayrica,
PAS boyamalarinda kil kokleri ve follikiiler infundibulumda mantar etkenlerine
rastlanmanmustir.  Ikinci uygulamadan sonra, dermatofitozis lezyonlarinda belirgin bir
gerileme oldugu goriilmiis, liglincii uygulama sonrasinda ise mantar enfeksiyonlarina
bagl keratinize dokularin tamamen iyilestigi rapor edilmistir. Enilkonazol, mantar hiicre
zarinda bulunan ergosterol sentezini bozarak antifungal etki gostermektedir. Topikal
antifungal tedaviler, klinik lezyonlarin iyilesmesini hizlandirmak ve zoonotik bulagsmay1
onlemek a¢isindan 6nemlidir. Deri ve kil tizerinde uzun siire kalici etkiye sahip olan
sistemik antifungal tedaviler ise en etkili tedavi yontemi olarak kabul edilmektedir.
Ancak, bu tiir sistemik tedaviler genellikle sinirli sayida lezyon i¢in Onerilmektedir ve
uygulama oncesinde lezyon cevresindeki killarin tiras edilmesi gerekmektedir. Farkli
topikal antifungal ajanlarin etkinligi degiskenlik gostermektedir. Yapilan arastirmalarda,
kireg-kiikiirt ¢ozeltisi veya %0,2 enilkonazol ¢ozeltisi ile haftada iki kez uygulanan tiim
viicut tedavisinin, klorheksidin ve povidon iyot ¢ozeltilerine kiyasla en gli¢lii mantar

biiyiime inhibitori oldugu belirlenmistir (White-Weithers ve Medleau, 1995).

Oral sistemik antifungal ilaglar da dermatofitoz tedavisinde etkili ajanlar arasinda yer

almaktadir.

e Griseofulvin, 30-50 mg/kg dozlarinda haftalarca veya aylarca kullanilmakta ve
Klinik iyilesme sonrasi en az iki hafta daha tedaviye devam edilmesi
onerilmektedir (Moriello, 2004).

e Ketokonazol (10 mg/kg) ve itrakonazol (5-10 mg/kg) gibi imidazol tiirevi
antifungaller de tedavide kullanilabilmektedir (Menelaos, 2006).

e Terbinafin (Lamisil) (10-30 mg/kg), ketokonazol ve itrakonazolden daha

giivenilir bir tedavi segcenegi olarak kabul edilmektedir (Menelaos, 2006).
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o Kopeklerde kerion lezyonlarinin tedavisinde, giinde iki kez mikonazol,
gentamisin (ikincil enfeksiyonlar1 tedavi etmek i¢in antibakteriyel ajan) ve
betametazon (iltihab1 azaltmak i¢in) kombinasyonunun etkili oldugu ve

lezyonlarin 45 giin i¢inde iyilestigi bildirilmistir (Ferreira vd., 2006).

Bu veriler, dermatofitoz tedavisinde sistemik ve topikal antifungal ajanlarin birlikte
kullanilmasinin, enfeksiyonun kontrol altina alinmasinda 6nemli bir rol oynadigini
gostermektedir. Ayrica, cevresel dekontaminasyonun saglanmasi ve hastaligin niiks

etmemesi i¢in tedaviye diizenli devam edilmesi gerektigi vurgulanmaktadir.
1.9. Giimiis Bilesikleri: Tanimi ve Etki Mekanizmasi

Glimiis, kataliz, manyetik ve optik polarizasyon, elektriksel iletkenlik ve yiizey plazmon
rezonansi gibi ¢esitli fiziksel ve kimyasal 6zelliklere sahip olan bir elementtir. Glimiis
nanopartikiiller (AgNY ’ler) ise yiiksek termal stabilite, genis spesifik ylizey alani, yiiksek
mekanik dayaniklilik ve giiclii antimikrobiyal 6zellikleri nedeniyle ticari iirlinlerde en
yaygin kullanilan nanomalzemelerden biridir (Cho vd., 2005; Shahverdi vd., 2007). Bu
ozelliklerinden dolayr AgNY’lerin kullanim alanlar1 oldukga genistir. Endistriyel ve
tiketici Uriinleri, evsel ve saglikla ilgili malzemeler, tibbi cihaz kaplamalari, optik
sensorler, kozmetik iirlinler, ila¢ endiistrisi, gida sektorii, teshis uygulamalari, ilag salinim
sistemleri ve antikanser ajanlar gibi gesitli alanlarda yaygin sekilde kullanilmaktadir
(Sekil 1.3). Son yillarda, AgNY’lerin klavyeler, yara bantlari, biyomedikal cihazlar ve
tekstil tirtinlerinde kullanimi giderek yayginlasmaktadir (Cho vd., 2005; Shahverdi vd.,
2007). Bu durum, giimiis nanopartikiillerin biyomedikal ve sanayi alanlarmdaki

potansiyelini ve artan dnemini ortaya koymaktadir.
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Sekil 1.6. Gliimiis nanopartikiillerin kullanim alanlarinin yiizdelik dagilimi (Anjum vd.,
2013).

1.8.1. Giimiisiin Tarihsel Siirecteki Kullanimlari

Giimiis, M.O. 1000 gibi erken bir tarihte, suyun igilebilir hale getirilmesi amaciyla
kullanilan bir madde olarak tarihte yerini almistir (Richard vd., 2002). Giimiis nitrat, tarih
boyunca farkli isimlerle anilmis olup, ingilizce’de “Lunar caustic”, Latince’de “Lapis
infernale” ve Fransizca’da “Pierre infernale” olarak bilinmekteydi. 1700°1i yillarda,
ziihrevi hastaliklarin, tiikiiriik bezlerinden kaynaklanan fistiillerin ve kemik ile perianal
apselerin tedavisinde giimiis nitrat yaygin olarak kullanilmistir. 19. yiizyilda, grantilasyon
dokularimi uzaklastirmak, epitelizasyona izin vermek ve yara yiizeylerinde kabuk
olusumunu tesvik etmek icin giimils nitrat uygulanmistir. Ayrica, taze yaniklarin
tedavisinde de farkli konsantrasyonlarda giimiis nitrat kullamlmigtir. M.O. 335’te Biiyiik
Iskender’in seferler sirasinda suyu giimiis kaplarda sakladigi ve bu kaplardan igtigi
bilinmektedir. Akdeniz ve Asya Kkiiltiirleri, sivilarin bozulmasini onlemek i¢in glimiis
mataralar ve saklama kaplar1 kullanmig, ayrica yaralarin enfeksiyon kapmasini énlemek

amaciyla giimiis folyo yerlestirmislerdir (Moiseev, 1934).

Romalilar, giimiisii resmi ilag kitaplarina dahil etmis ve tibbi uygulamalarda giimiis nitrat
kullanmustir. Tarihi kayitlara gore, bebek doguran kadinlarin, emzirme déneminde fazla

stitlerini sagarak giimiis kaplarda sakladiklarina dair bilgiler bulunmaktadir (Par¢, 2010).
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Ambroise Paré (1510-1590), savas cerrahisinin dnciilerinden biri olarak kabul edilmekte
olup, Kral Il. Henry, Il. Francis, IX. Charles ve Ill. Henry’ye kraliyet cerrah1 olarak
hizmet vermistir. Tibbi yenilikleri arasinda, yiiz rekonstriiksiyonunda giimiis klipslerin
kullanimin1 savunmasi dikkat ¢ekmektedir (Barillo ve Marx, 2014). Antik Misir
doneminde, Misirlilar giimiisiin yara iyilesmesini hizlandirdigina ve enfeksiyonlar
Onledigine inanmislardir. Giimiis, tibbi amaglarla kullanilmasinin yan1 sira koruyucu ve
dezenfektan olarak da degerlendirilmistir. Benzer sekilde, Pers Imparatorlugu’nda
glimiisiin 6nemi, Herodot’un anlatimlarinda yer almaktadir. Pers Krali’nin savasa
giderken glimiis siirahilerde saklanan suyu yaninda tasidigi bilinmektedir, bu da giimiisiin
suyun korunmasi ve mikroorganizmalardan arindirilmasinda kullanildigina dair en erken
orneklerden biri olarak kabul edilmektedir. Orta Cag Avrupa’sinda, giimiis yalnizca
zenginlik ve statii sembolii olarak degil, ayn1 zamanda saglik ve hijyen uygulamalarinda
da yaygin bir sekilde kullanilmistir. Ozellikle soylular, giimiis yemek takimlar1 kullanarak
besin tiiketmis ve bu yolla giimiisiin antimikrobiyal 6zelliklerinden fayda saglamiglardir

(Retief ve Cilliers, 2006).

Glimlis nitrat, 1800’1t yillar boyunca yaniklarin, iilserasyonlarin ve yara
enfeksiyonlarinin tedavisinde topikal olarak kullanilmistir (Politano vd., 2013). 1881
yilinda Carl S.F. Crede, oftalmia neonatorum tedavisinde giimiis nitrat g6z damlasi
uygulamis ve bu yontem yenidoganlarda goz enfeksiyonlarini 6nlemek amaciyla tibbi
literatiire girmistir. Daha sonra, oglu B. Crede, deri grefti uygulamalarinda kullanilmak
tizere glimiis emdirilmis yara Ortiileri gelistirmigtir. 1940’1 yillarda, penisilinin kesfi ve
antibiyotiklerin yaygin kullanimiyla birlikte, bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisinde
glimiis kullanim1 6nemli 6lgiide azalmistir (Kabbashi, 2015). Ancak, 19. ylizyilda
Amerikan Onciileri batiya dogru ilerlerken, sularini koruma ve dizanteri, soguk alginligi,
grip gibi hastaliklardan korunmak amaciyla giimiis kullanmaya devam etmistir. Ayrica,
bakteriyel biiylimeyi yavaslatmak i¢in siit kaplarina ve ahsap su ficilarina glimiis dolarlar
yerlestirdikleri bilinmektedir. Avustralya’nin i¢ kesimlerinde, yerlilerin bozulmay1
geciktirmek amaciyla su tanklarmma giimiis objeler astiklari kayit altina alinmigtir.
Hindistan’da ise giiniimiizde héala bazi yiyeceklerin sekerlenmesini ve bozulmasini
onlemek i¢in ince giimiis folyo ile sarildig1 ve bu folyonun yiyeceklerle birlikte tiiketildigi
bilinmektedir (Duncan, 2011). Ayni1 donemde, giimiisiin mikroorganizmalar tizerindeki

Oldiiriicti etkisi bilimsel olarak tanimlanmis ve “oligodinamik etki” terimi, ¢ok diisiik
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konsantrasyonlarda bile bakterileri 6ldiirebilen metaller i¢in kullanilmaya baslanmaistir.
Bu terim, 1893 yilinda Isvecli botanik bilimci Karl Wilhelm Nigeli tarafindan
tanmimlanmustir (Schmidt-Braekling vd., 2017).

20. yuzyil ve sonrasinda, giimiis Ozellikle yanik tedavisinde ve cerrahi aletlerin
sterilizasyonunda yaygin olarak kullanilmaya devam etmistir. Bunun yant sira, su aritma
sistemlerinde giimiis kullanimi1, igme suyunun dezenfekte edilmesi i¢in etkili bir yontem
olarak kabul edilmistir (Moiseev, 1934). Bu donemde, giimiisiin hem su aritiminda hem
de tibbi dezenfektan olarak kullaniminin yayginlastigi gézlemlenmistir. Giimiis iyonlarini
filtrelerinde barindiran su aritma sistemleri, uluslararast havayollar1 ve NASA gibi
kuruluslar tarafindan yaygi bir sekilde kullanilmistir. Ozellikle Apollo uzay araglarinda,
MIR uzay istasyonunda ve NASA uzay mekiklerinde suyun saklanmasi ve aritilmasi igin
glimilis bazli sistemler tercih edilmistir (Melaiye ve Youngs, 2005). Bu gelismeler,
giimiisiin tarihsel siire¢ boyunca antimikrobiyal 6zellikleri nedeniyle saglik, hijyen ve

teknoloji alanlarinda yaygin kullanimina isaret etmektedir.

1.9.2. Giimiisiin Tibbi Amaglarla Kullanin ve Etkileri

Glimiigiin  t1ibbi amaglarla kullanim1 genellikle halk bilgisi veya geleneklere
dayanmaktadir. Giimiisiin en eski tibbi uygulama yontemlerinden biri, suyun dezenfekte
edilmesi ve saklanmasi amaciyla kullanimidir. Antik Yunanlhilar, giimiis kaplarda
saklanan suyun tazeligini koruyacagina inanirken, Romalilar da giimiis kaplarin ve
giimiisle kaplanmis yiizeylerin saglik agisindan faydali oldugunu diistinmiislerdir. Bu
inan¢ nedeniyle, su, sarap ve diger sivilarin saklanmasinda giimiis kaplar kullanilmigtir
(Bilvar, 2025). Bugiine kadar, glimiisiin mikroplar iizerinde etkili oldugu bilinen ii¢ ana
mekanizma vardir. Ilk olarak, giimiis katyonlar, bakteri hiicre duvarinda gdzenekler
olusturarak peptidoglikan bileseniyle reaksiyona girer ve bu sekilde hiicre duvarini
delebilir (Jung vd., 2008). Ikinci olarak, giimiis iyonlar1, bakteri hiicresine girerek hem
hiicresel solunumu inhibe edebilir hem de metabolik yollar1 bozarak reaktif oksijen
tiirlerinin olusmasina yol agabilir (Morones-Ramirez vd., 2013). Son olarak, glimiis,
hiicreye girdikten sonra DNA’y1 etkileyerek replikasyon dongiisiinii bozabilir (Yakabe
vd., 1980).
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Glimis nanopartikiillerinin hazirlanma yontemleri ve bakterisidal mekanizmalar iizerine
yapilan yakin tarihli bir derleme, giimiisiin bu alandaki kullanimini1 daha ayrintili sekilde
aciklamaktadir (Mohler vd., 2018). Tarihsel olarak, giimiis, glinlilk yasamda kullanilan
esyalara dahil edilerek insan hastaliklarinin yayilmasini simirlamak amaciyla siirekli
olarak kullanilmistir. Giimiislin tedavi amagl kaydedilen en eski kullanimi, yaklasik
olarak Cin’deki Han Hanedanligi’na kadar uzanir ve bu kullanim MO 1500 yilina kadar
dayanmaktadir (Yamada, 1998). Modern tipta ise, giimiis nitrat, giimiis siilfadiazin ve
kolloidal giimiis gibi tibbi sinif glimiis formlar1 kullanilmaktadir (Hill ve Pillsbury, 1939).
20. yuzyilin baglarinda antibiyotiklerin kesfi, giimiisiin antimikrobiyal ajan olarak
kullanimin1 gegici olarak durdurmus olsa da, son yillarda antibiyotiklere karsi artan
bakteri direnci nedeniyle glimiisiin potansiyeli yeniden incelenmeye baslanmistir. Bu
potansiyel, kolloidal giimiis ve antibiyotik kullanan hastalarla yapilan arastirmalara dahil

edilerek arastirilmigtir (Mohler vd., 2017; Ooi vd., 2018).
1.9.3. Giimiis Nanopartikiillerin Antimikrobiyal Etkileri

Glimiis nanoparcaciklari, boyutlart 1 nm ile 100 nm arasinda olan giimiis pargaciklar
olarak tammmlanir. Iyonik giimiis, topikal tibbi uygulamalarda uzun bir kullanim
gecmisine sahiptir ve dogru miktarlarda kullanildiginda yaralarin tedavisinde etkili
oldugu gosterilmistir (Qin, 2005; Hermans, 2006; Chopra, 2007; Atiyeh vd., 2007).
Iyonik giimiis, 6zellikle antimikrobiyal aktivitelere sahip oldugu igin tedaviye olan katkis1
biiylik 6nem tasir (Cho vd., 2005; Mohan vd., 2007; Shahverdi vd., 2007). Deri, viicudun
en biiyiik organi olup, patojenler ve mekanik stresler gibi digsal maddelere kars1 6nemli
bir bariyer gorevi gormektedir (Augustine vd., 2014). Deri, siirekli olarak dig ortamla
temas halindedir ve bu da onu hasar ve yaralanmalara kars1 hassas hale getirmektedir
(Fuchs, 2016). Bu nedenle, yaralanmalar sonrasi cildin hizli bir sekilde onarilmasi
gerekmektedir. Polimerik yara ortiileri, eksiidat yonetimi, mikrobiyal istilay1 dnleme ve
termal koruma gibi 6nemli iglevleri yerine getirecek sekilde tasarlanmis ve dogal derinin
bircok fonksiyonunu taklit edebilecek sekilde gelistirilmistir. Bu 6zellikleri sayesinde,
deri ile benzer sekilde islev gorerek yara iyilesmesini destekler (Miraftab vd., 2003; Xu
vd., 2015).
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Aljinat ve pektinat gibi hidrojeller, yara bdlgesinde iiretilen asir1 eksiidati yonetebilir ve
termal bir bariyer gorevi gorebilir (Lloyd vd., 1998). Ancak, yarada bakteri istilasini ve
kolonizasyonunu onlemek igin ek stratejiler benimsenmelidir. Antimikrobiyal ajanlarin
yara Ortiistine dahil edilmesi, yara enfeksiyonlarimi 6nlemek icin saglam bir yaklasim
sunar (Augustine vd., 2014). Antibiyotikler, yarada bakteriyel kolonizasyonu 6nlemek
icin polimerik yara ortiilerine dahil edilmistir (Unnithan vd., 2012). Ancak, bakteriyal ilag
direnci ve antibiyotiklerin kimyasal stabilitesinin azalmasi, yara Ortiilerinde
antibakteriyel ajan olarak daha stabil yeni materyallerin kullanimini gerektirmektedir. Bu
baglamda, giimiis nanopartikiiller (AgNP), cok cesitli patojenik mikroorganizmalara
kars1 etkin inhibitdr aktiviteleriyle iyi bilinmektedir (Rai vd., 2009; Augustine ve
Rajarathinam, 2012). Metalik nanopartikiillerin sentezi icin bir¢ok yodntem
bulunmaktadir, bunlardan biri biyolojik sentez yaklasimlaridir. Bu yontemler, kimyasal
indirgeyici maddeler yerine biyolojik olarak tiiretilmis maddeler kullanarak glimiis
iyonlarint AgNP’ye doniistliriir (Sundaram vd., 2012). Yesil sentez yontemlerinde, dogal
bitki 6zleri, AgNP sentezi i¢in biyolojik indirgeyici ajanlar olarak kullanilir ve bu bitkiler,
AgNP’lerin biyouyumlulugunu artirmaya yardime1 olur (Chandran vd., 2006; Saravanan
vd., 2011; Mollick vd., 2015). Bitki 6zlerinin (biitiin bitkiler, yapraklar, kokler vb.)
kullanilmasi, yerel olarak mevcut olmalari, giivenli olmalar1 ve biyouyumlulugu
artirmalar1 agisindan biiylik avantaj saglar (Park, 2014). Fitokimyasallar, giimiis

iyonlarinin indirgenmesinde ve AgNP’lerin olusumunda dogrudan rol oynamaktadir (Jha
vd., 2009).

Yiiksek yiizey alani/hacim oranina sahip kiigiik nanoparcaciklar, daha diislik
konsantrasyonlarda bile antibakteriyel etkilerini giiclii bir sekilde gosterir. Uggen sekilli
giimiis nanopartikiiller (AgNP) ise en gii¢lii antimikrobiyal aktiviteye sahip olup, cok
cesitli mantarlara kars1 etkilidir (Wijnhoven vd., 2009; Tyavambiza vd., 2021). Glimiis
nanopartikiillerine maruz kalma, iltihabi, oksidatif, genotoksik ve sitotoksik aktivitelerle
iliskilendirilmistir; bu, glimiis partikiillerinin baglica karacigerde birikmesine neden
olabilir (Shahverdi vd., 2007) ve beyin iizerinde de etkiler olusturabilir (Mohan vd.,
2007). Ayrica, alerjik reaksiyonlar, argyria (deri renk degisimi) ve boyama gibi saglik
sorunlar1 (Atiyeh vd., 2007) ile birlikte Silzon kalp kapak¢igi reaksiyonlari da (Qin, 2005)
bildirilmistir. Saba Asghari vd., (2012) tarafindan gergeklestirilen bir ¢alisma, glimiis

nanopartikiillerinin Daphnia yenidoganlar1 i¢in "kategori akut 1" olarak etiketlenmesi
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gerektigini belirtmis ve bu durum, nanogiimiisiin g¢evreye salmmasmin dikkatle
degerlendirilmesi gerektigini vurgulamaktadir. Giimiis nanopartikiillerinin sentezi,
kimyasal olmayan maddelerle gerceklestirilmis olup hem kimyasal yontemler (Cho vd.,
2005) hem de fiziksel yontemler (Mohan vd., 2007) kullanilarak iiretilmistir. Ancak, bu
yontemler c¢evresel acidan zahmetli ve zorlu teknikler gerektirmektedir.
Nanopartikiillerin sentezi i¢in temiz, toksik olmayan ve ¢evre dostu prosediirlere yonelik
artan bir ihtiyag, arastirmacilar1 biyolojik sistemlere yonlendirmistir. Biyolojik sistemler,
nanoyapilarin biiyiimesi, faz degisimleri ve yapisal 6zelliklerini kontrol etme konusunda

benzersiz bir yetenek sergileyebilmektedir (Qin, 2005).

Glmiisiin antimikrobiyal 0Ozelligi, 6zellikle giimiis miktar1 ve agiga cikan giimiis
tyonlarinin orani ile dogrudan iliskilidir. Giimiis, metalik formunda inerttir ancak derideki
nem ve yaranin s1vist ile reaksiyona girerek iyonize olur. Iyonize giimiis, oldukca reaktif
bir bilesiktir; ¢linkii doku proteinlerine baglanarak, bakteri hiicre duvari ve niikleer
zarinda yapisal degisikliklere yol agar ve bu da hiicre bozulmasina ve bakterinin 6liimiine
neden olur. Ayrica, glimiis, denatiire olarak bakteri DNA ve RNA’sina baglanir ve
boylece bakteri replikasyonunu inhibe eder (Castellano vd., 2007). Giimiis
nanopartikiiller, diger tuzlara kiyasla daha etkili antimikrobiyal 6zellik gosterir ¢iinkii
mikroorganizmalarla daha iyi temas saglayan son derece genis ylizey alanlarina
sahiptirler. Nanopartikiiller, bakteri hiicre zarina baglanir ve bu zarin i¢inden gegerek
bakteriye niifuz eder. Bakteri zari, kiikiirt iceren proteinler igerir ve gilimiis
nanopartikiiller bu proteinlerle ve DNA gibi fosfor iceren bilesiklerle etkilesime girer.
Glimiis nanopartikiiller hiicre i¢ine girdiginde, bakterinin merkezinde diisiik molekiiler
agirhiklt bir bolge olusturarak DNA’y1r gilimiis iyonlarinin zararlarindan korur.
Nanopartikiiller, solunum zincirine saldirarak hiicre boliinmesini engeller ve nihayetinde
hiicre 6liimiine yol acar. Nanopartikiiller, bakteri hiicrelerinde bakterisidal aktivitelerini

artiran glimis iyonlart salgilar (Morones vd., 2005).

Gilimiis, enfeksiyonlar1 azaltmak amaciyla giderek daha fazla tibbi cihazin bileseni olarak
kullanilmaktadir. Ozellikle giimiis nitrat, oftalmia neonatorumun topikal tedavisinde
enfeksiyonlart azaltmada ya da dnlemede faydali etkiler gostermektedir (Dunn, 2000).
Ayrica, glimiis nitrat ¢ozeltisi, antimikrobiyal 6zelliklere sahip olup mikrobiyal yiikii
azaltabilir (Igbal vd., 2019). Giimiis bilesikleri, klinik ortamda patojenlerle miicadele
etmek igin etkili antimikrobiyal ajanlar olarak yaygin bir sekilde kullamlmistir. Ozellikle
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yaniklar, yaralar ve llserlerin tedavisinde giimiis katyonlar1 (Ag*) kullanimi oldukca
yaygindir (Silver, 2003). Ag" genellikle glimiis nitrat ve giimiis siilfadiazin gibi
bilesiklerde bulunur. Bununla birlikte, diizenli preoperatif tedavi rutin olarak genellikle
onerilmemektedir. Giimiis nitrat, giiclii antibakteriyel 6zelliklere sahip olsa da, mantar
keratitinde nadiren kullanilmaktadir. Ancak, kurumsal deneyimlere gore, giimiis nitrat
uzun yillardir keratit tedavisinde tatmin edici etkinlik gosterdigi bildirilmistir (Ding vd.,
2020). Giimiislin etkisiyle ortaya c¢ikan elektronlar, hiicre zarlarmi yirtarak
mikroorganizmalarin DNA ve RNA'sinin ¢ogalmasini engeller. Bakteriler ve mantarlar,
hiicre zarlarin1 bolerek ¢ogalabildikleri igin, giimiis etkisiyle ortaya ¢ikan elektronlar bu
zarlar1 yirtarak, mikroorganizmalarin ¢ogalma yetenegini ortadan kaldirir. Bu

mekanizma, mikrobik aktivitelerin etkisiz hale gelmesine yol agar (Bayindir, 2009;

Altuner, 2013).

Biyogiimiis soliisyonunun antifungal etkisi, deri enfeksiyonlarina neden olan mantarlari
inhibe etme yetenegi ile onemlidir. Bu 0zellik, enfekte deri yaralarinin iyilesmesini
hizlandirabilir. Biyogilimiis, mantarlar1 o6ldiirerek veya biiylimelerini engelleyerek,
tyilesme siirecine katki saglar. Ancak, etkinligini kesin olarak belirlemek icin daha fazla
arastirmaya ihtiya¢ vardir (Kale, 2019). Keuk-Jun vd., (2008) tarafindan yapilan bir
calismada, biyoglimiis taneciklerinin derideki patojenik mantarlar iizerindeki antifungal
etkileri arastirilmistir. ATCC hiicre kiiltiirtinde yapilan klinik izolasyonlar sonucunda, T.
mentagrophytes ve Candida tiirlerine kars1 giimiis taneciklerinin etkili oldugu ve
miselyumlarn etkileyerek faaliyet gosterdigi bulunmustur. Biyoglimiisiin sahip oldugu
yiiksek diizeydeki eksudat emici Ozellik, bakteriyel iiremenin engellenmesiyle ilgili
onemli avantajlar sunmaktadir. Bu 0Ozellik, yara iyilesme siirecini hizlandirirken,
periyodik yara debridmanina gerek kalmamasi nedeniyle hekimler agisindan pratik bir
¢Oziim sunmaktadir. Ayrica, hastalarin daha az agr1 ve strese maruz kalmasi,
biyogiimiisiin ~ kullaniminin ~ 6nemli  olumlu  sonuglarindan  biri  olarak
degerlendirilmektedir. Yapilan galismalarda, glimiis, bakir, titanyum oksit ¢inko oksit ve
demir oksit partikiilleri iceren nanopartikiillerin antimikrobiyal etkinlik gosterdigi
bildirilmistir. Bu bulgular, dermatofitozisinin tedavisinde kullanilan biyoglimiis

bilesiginden elde edilen olumlu sonuglar1 desteklemektedir (Sagdig, 2017).
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2.MATERYAL VE METOD
2.1. Hayvan Materyali ve Numune Toplama

Bu calismanin materyalini; Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Fakiiltesi/Kocatepe
Hayvan Hastanesi’ne deri lezyonlari sikayetiyle getirilen O ay ile 15 yas arasinda degisen
yaslara sahip, farkli irk ve cinsiyette dermatofitozisin klinik belirtilerini gosteren kedi ve
kopeklerden galisma grubu n=7, pozitif kontrol grubu n=7 olmak iizere 14 hayvan
kullanildi.

Arastirma kapsaminda, kopek grubunda 5 yasinda erkek Maltipoo ve 2 yasinda disi
French Bulldog yer alirken, kedi grubunda 8 erkek ve 4 disi olmak {izere toplam 12
hayvan bulunmustur. Kedi 1tk dagilimi ise su sekildedir: 4 adet British Shorthair, 5 adet
Melez (1 calico, 2 tekir, 2 sarman), 1 adet Scottish Fold, 1 adet British Blue Point ve 1
adet Ankara Kedisi. Kedilerin yas araligi 3 ay ile 10 yas arasinda degismektedir.

Hayvanlarin tiir, yas, cinsiyet ve 1rk bilgileri kayit altina alinda.

Calisma kapsamindaki kedi ve kopeklerden Vena cephalica antebrachi’den teknigine
uygun olarak alinan kan ornekleri, antikoagiilan olarak Etilen Diamin Tetraasetik asit
(EDTA) igeren mor kapakli tiiplere alind1. Ornekler, bekletilmeden HASVET VH3 marka
veteriner kan sayim cihazinda analiz edilerek WBC, LYM#, GRAN#, RBC ve HGB

parametreleri 6lgiildii.

Mikolojik incelemelerde kullanmak i¢in dermatofitozis siipheli kedi ve kdpeklerin genel
muayenesinde Wood lambast kontrolleri gerceklestirildi. Wood lambasinin pozitiflik
verdigi bolgelerden 6rnek alimina oncelik verildi. Ancak her M. canis susunun bu
floresans1 gostermeyebilecegi goz oOnilinde bulundurularak, floresans saptanamayan

olgularda da klinik olarak aktif lezyon bolgelerinden numune alindu.

Numune alinacak lezyonlu bolgeler %70’lik alkol ile dezenfekte edildi, ardindan
lezyonlarin kenar kisimlarindan deri kazintilar1 ve yara kabuklar steril pens ve bistiiri
yardimiyla alindi. Kil 6rnekleri ve kokleriyle birlikte steril pens kullanilarak toplandi ve
steril kaplara alind1. Mikolojik inceleme icin kisa siirede Afyon Kocatepe Universitesi
Veteriner Fakiiltesi Veteriner Teshis ve Analiz Laboratuvart Miktobiyoloji Birimine

soguk zincir altinda ulastirildi.
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Calismaya dahil edilen hayvanlardan ¢alisma grubunu olusturan 7 adedine biyogiimiis
tedavisi iyilesme boyunca harici olarak giinde bir defa deri tizerine lezyonu kapatacak
sekilde uygulandi. Diger 7 adet hayvan pozitif kontrol grubunu olusturacak sekilde yine
giinde bir defa lezyon iizerini kapatacak sekilde Terbinafin Hidrokloriir i¢eren ticari bir
triin ile tedavi edildi. Klinik iyilesme siirecinde haftada bir kez her grubun
hayvanlarinin, yapilan skor tablosuna gore tedavideki gelismeleri kayit altina alindi.

Lezyonlar tamamen iyilesinceye kadar tedaviye devam edildi.

2.2. Klinik Degerlendirme

Calisma ve kontrol grubundaki hayvanlarin klinik iyilesme siireci, haftada bir kez olmak
tizere diizenli araliklarla degerlendirildi ve her bir hayvan, Klinik lezyon durumu
acisindan skorlandirilarak kayit altina alindi. Klinik degerlendirme asagidaki skorlama

sistemine gore yapildi:

e 0: Normal deri goriiniimii

o 1: Hafif eritemli alanlar

e 2:lyi tammlanmis kizariklik, lokal kil dokiilmeleri, az miktarda kepeklenme

e 3: Belirgin yangi, lezyonlu bdlgenin digina tasan kizariklik, yogun kepeklenme

e 4: Killarin tamamen dokiildiigii alanlar, siddetli kepeklenme, az miktarda iilserasyon

ve belirgin klinik semptomlar

5: Genis ilserli alanlar, ileri derecede inflamasyon ve ciddi doku hasari

Bu skorlama sistemi, Gezer ve Acar (2020) tarafindan yazilan klinik degerlendirme
sisteminden modifiye edilerek c¢aligmanin amag¢ ve kapsamina uygun bigimde
diizenlenmistir. Bu sistem, tedavi siiresince lezyonlarin ilerleyisini ve regresyonunu

objektif olarak izlemeye olanak sagladi.

2.3. izolasyon ve Identifikasyon

Hayvanlarin genel klinik muayenesi yapildiktan sonra, mikolojik inceleme amaciyla

gerekli kil ve deri 6rnekleri, Wood lambasi yardimiyla floresans gosteren alanlardan veya
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aktif lezyon bolgelerinden alindi. Alinan 6rnekler steril idrar kaplarina yerlestirilerek,
Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Fakiiltesi Veteriner Teshis ve Analiz
Laboratuvar1 Mikrobiyoloji Birimine soguk zincir altinda ulastirildi. Bu 6rnekler tizerinde

direkt mikroskobik muayene, izolasyon ve identifikasyon igslemleri gerceklestirildi.

2.3.1. Wood Lambasi

Wood lambasi, dermatofit enfeksiyonlarinda lezyonlardan ornek alinacak alanin
belirlenmesinde yol gdsterici olmasi nedeniyle kullanildi. Ucuz ve hizli bir tan1 araci
olmasi nedeniyle tercih edildi. Muayene sirasinda odanin karanlik tutulmasina 6zen
gosterildi, lambanin sicakliga duyarli yapist nedeniyle ¢alistirilmadan dnce yaklasik 5
dakika 1sinmasi beklendi. Muayene sirasinda 1s1k kaynagi lezyondan birkag¢ santimetre

uzaklikta tutuldu ve lezyonlu alan 3—5 dakika boyunca 1s18a maruz birakildi.

Parlak elma yesili floresans, Microsporum canis’in bazi suslari tarafindan iretilen
triptofan metabolitlerinden kaynaklanmaktadir. Ancak her M. canis susu bu floresansi
gostermediginden, Wood lambasi yalnizca vakalarin yaklasik %50’sinde pozitif sonug
verebilmektedir. Bu nedenle Wood lambasi, yalnizca 6n taniya yardimer bir yontem

olarak degerlendirildi; kesin tani1 i¢in diger yontemlerle desteklendi.

2.3.2. Direkt Mikroskobik Muayene (Trikografi)

Laboratuvara ulastirilan kil 6rnekleri ve deri kazintilari, dogrudan mikroskobik muayene
amaciyla temiz bir lam iizerine yerlestirildi; tizerine %10’luk potasyum hidroksit (KOH)
¢ozeltisi damlatildi ve lamel ile kapatildi. Preparatlar oda sicakliginda 15-20 dakika
bekletildikten sonra, hafifce alttan 1sitilmis ve 151tk mikroskobunda, kondansator
diistiriilerek 10x ve 40x objektiflerle incelendi. Degerlendirmede kil yapisi, spor ve hif

varhigi, kil ylizeyindeki degisiklikler gozlemlendi.

Ancak dermatofit tiirlerinin mikroskobik olarak benzer morfoloji gdstermesi ve bazi
orneklerde etkenin gdzlemlenememesi nedeniyle, direkt mikroskobik muayene tek basina
yeterli tan1 saglamamaktadir. Bu nedenle, tiim 6rnekler ayn1 zamanda kiiltlire alinarak

destekleyici tan1 yontemleri ile dogrulandi.
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2.3.3. Mantar Kiiltiirii

Laboratuvara getirilen kil ve deri kazintis1 6rnekleri, dermatofit izolatlarmin iiretimi
amaciyla en sik kullanilan besiyerlerinden biri pH’s1 5,5-5,6 olan Sabouraud Dekstroz
Agar (SDA) yiizeyine ¢ift tarafli olarak steril forseps yardimiyla daginik bi¢imde ekildi.
Petri kaplar1 25 °C’ye ayarlanmis etiivde aerobik kosullarda, 21 giin siireyle inkiibasyona

birakild; kiiltiirler 3 ile 4 giinde bir koloni gelisimi agisindan diizenli olarak kontrol
edildi.

Inkiibasyon siiresi boyunca gelisen koloniler, makroskobik morfolojileri agisindan
degerlendirildi. Kolonilerin renkleri, yiizey goriiniimleri, kenar diizenleri, ters yiizey
pigmentleri, pamuksu ya da tozlu doku yapilar1 kayit altina alindi. Bu makroskobik

bulgular, identifikasyona yonelik 6n degerlendirme amaciyla kullanildi.
2.3.4. Kullanilan Besi Yeri

Sabouraud %4 Dextrose Agar (SDA, Merck Millipore, 105438.0500, Almanya)
hazirlanarak dermatofitlerin kiiltiirii i¢in kullanildi. Besiyerinden 65 gram tartilarak, 1000
mL distile su igerisinde 1sit1ld1 ve pH’s1 5,6 + 0,2 olacak sekilde tamamen ¢6ziindiiriildii.
Sterilizasyon amaciyla, 121 °C'de 15 dakika siireyle otoklav islemine tabi tutuldu.
Ardindan 45-50 °C'ye kadar sogutulan besiyeri, steril Petri kutularina 15 mL olacak
sekilde dokiildii.

Cizelge 2.1. Sabouraud Dextrose Agar (SDA) Igerigi

Bilesen Miktar
Pepton (Kazein) 59/L
Pepton (Et) 59/L
D(+)-Glukoz (Dekstroz) 40 g/L
Agar-agar 15 g/L
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2.3.5. Koloni Morfolojisinin makroskobik ve mikroskobik Degerlendirilmesi

Inkubasyon siirecinin ardindan olusan mantar kolonilerinin makroskobik ve mikroskobik
incelemesi gerceklestirildi. Inkiibasyon siirecinin tamamlanmasmnim ardindan olusan
kolonilerin iireme durumu, gelisim siiresi ve koloni morfolojileri gézlemlendi. Petri
kabinin 6n ve arka yiizeyindeki koloni goriiniimleri kaydedilerek koloni rengi, dokusu,
kenar ozellikleri ve pigment iiretimi gibi parametreler degerlendirilerek makroskobik

inceleme yapildi.

Mikroskobik inceleme asamasinda, besiyerinde gelisen kolonilerin dis kenarlarindan
ornekler steril bistiiri ile alind1 ve lam iizerine yerlestirildi. Mantar hiicre yapilarinin
korunmast ve boyama etkinliginin artirilmasi amaciyla %99’luk absolut alkol ile
fiksasyon islemi yapildi. Alkoliin buharlasmasi beklendikten sonra preparat {izerine iki
damla laktofenol pamuk mavisi soliisyonu damlatildi ve boyama islemi gergeklestirildi.
Boyanin etkili olabilmesi i¢in 20 dakika beklendi. Son olarak, 6rnegin iizeri temiz bir
lamelle hava kabarcigi kalmayacak sekilde kapatildi. Preparatlar 6nce 10x, ardindan 40x
objektifle mikroskop altinda incelendi. Bu degerlendirmede mantarlara ait septali hif
yapilari, makrokonidyum ve mikrokonidyum yapilar1 tanimlandi, elde edilen bulgularla
dermatofitlerin cins diizeyinde teshisi yapildi. Mikroskobik bulgular gorsel olarak
fotograflanarak belgelendirildi ve lamelin cevresi oje ile kapatilarak uzun siireli

mikroskobik gbézleme uygun hale getirildi.
2.4. Biyogiimiisiin Sentezi

Biyogiimiis sentezi i¢in, oncelikle Glimiis nitrat (AgNOs) (101510, Merck Millipore,
USA) 100 mg tartilarak saf suda ¢oziilmiis ve 100 ppm’lik bir ¢ozelti hazirlanmistir.
Ortamda bulunan antioksidan askorbik asit ve uygun tampon sistem esliginde, bitki
ekstresinde yer alan fenolik bilesiklerin (—OH, —COOH, —NH vb.) fonksiyonel gruplari

ile etkilesime girerek kompleks olusumu saglanmustir.

Bu amagla, askorbik asit 10 ppm olacak sekilde saf suda ¢oziilerek hazirlanmistir.
Cotinus coggygria (Duman Agaci) bitkisinin kok ve govdesi, 6 g/L oraninda distile su
icerisinde 15 dakika silireyle kaynatilmistir. Elde edilen sivi, rotary evaporatdrde

buharlastirilarak bitki ekstresi elde edilmistir.
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Sentez i¢in hazirlanan reaksiyon karisimi asagidaki sekilde olusturulmustur:

e 100 ppm giimiis nitrat ¢ozeltisinden 100 mL
« Cotinus coggygria bitki ekstresinden 10 mg
e 0,1 M askorbik asit ¢ozeltisinden 100 mL

e 13,4 mg NaHPO4

e 0,15 M NaCl ¢ozeltisinden 180 mL

Tiim bilesenler 500 mL’lik bir beher i¢erisinde birlestirilmis, 38,6 °C sicaklikta, manyetik
karistirict yardimiyla 28 saat siireyle karistirilmigtir. Karistirma islemi boyunca manyetik

balik kullanilmistir. Karisimin pH degeri, NaOH ¢ozeltisi yardimiyla 7,8’e ayarlanmistir.

Olusan bu kompleks, bir molekiil etrafinda birden fazla giimiis iyonu tasidigi igin;
biyolojik ortamlarda glimiisiin diger molekiillerle etkilesimini belirli bir siire
engelleyebilmekte ve bu sayede giimiisiin biyoyararlanimini artirmaktadir. Ayrica,

biyolojik sistemlerdeki dagilimini iyilestirerek etkinligini yiikseltmektedir

2.5.istatistik Analiz Yontemi

Bu ¢alismada elde edilen verilerin analizinde, kategorik degiskenler (tiir/irk, cinsiyet ve
lezyon bolgesi) i¢in gruplar arasindaki farkliliklarin degerlendirilmesinde ki-kare testi
(¥» kullanilmistir. Stirekli degiskenlerden yas verisi igin gruplar arasi farkin
degerlendirilmesinde Bagimsiz Orneklemler Igin t testi uygulanmistir. Klinik skorlarmn
zamana bagli degisimini analiz etmek amaciyla, her iki tedavi grubunda ayr1 ayr1 Tekrarh
Olgiimler I¢in Varyans Analizi (RANOVA) ile degerlendirme yapilmistir. Ayrica tedavi
gruplarimin haftalik klinik skorlar1 arasindaki farklarin analizinde haftalik olarak
Bagimsiz Orneklemler Igin t testi uygulanmustir. Tiim istatistiksel analizlerde anlamlilik

diizeyi p<0,05 olarak kabul edilmis. Analizler SPSS 26 programi kullanilarak yapilmistir.
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3.BULGULAR
3.1. Klinik Bulgular

Bu calismada toplam 14 hayvan kullanmilmistir. Kopek grubunda biri 5 yasinda erkek
Maltipoo, digeri ise 2 yasinda disi French Bulldog yer almistir. Kedi grubunda ise 8’1
erkek, 4’1 disi olmak tizere toplam 12 hayvan incelenmistir. Kedi irklarinin dagilimi su
sekildedir: 4 adet British Shorthair, 1 adet Scottish Fold, 1 adet British Blue Point, 5 adet
Melez (1 calico, 2 tekir, 2 sarman) ve 1 adet Ankara kedisi. Béylece ¢alismada toplamda
5’1 disi, 9’u erkek olmak lizere 14 hayvanin klinik bulgulari, ‘Klinik degerlendirme’

baslig1 altinda agiklanan skorlama sistemine gore haftalik olarak degerlendirilmistir.

Klinik muayeneler esnasinda, dermatofit enfeksiyonu siiphesiyle degerlendirilen
olgularda viicut yiizeyinde karakteristik lezyonlar saptanmistir. Bu lezyonlar siklikla bag
ve boyun boélgesinde yogunlagsmis olup; ozellikle regio periorbitalis (A), regio
paranasalis (B), regio colli (C), regio auris (D) ve regio abdominalis (E) gibi anatomik
alanlarda smurli, yuvarlak formlu, eritemli, kepekli ve alopesik plaklar halinde
gozlemlenmistir. Bazi olgularda lezyonlar, hiperpigmentasyon ve kabuklanmayla birlikte
seyretmis; inflamasyon siddeti ve yayilim paterni hayvanlar arasinda degiskenlik

gostermistir.

Sekil 3.1. Uygulama oncesi dermatofit lezyonlarinin klinik goriiniimii (A)Regio
periorbitalis, (B)Regio paranasalis, (C)Regio colli, (D)Regio auris, (E)Regio abdominalis
(Oklar: Dermatofit lezyonlar)
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Tablo 3’deki ¢alismada kedi ve kopeklerde iki farkli tedavi yontemi olan biyogiimiis ve
terbinafin HCl uygulamalart tiir/irk, cinsiyet, lezyon bolgesi ve yas degiskenleri agisindan
karsilastirilmistir. Tiir ve irk bazinda degerlendirildiginde, 6zellikle British Shorthair 1rki
her iki tedavi grubunda esit oranlarda yer alirken, bazi irklarin sadece bir tedavi grubunda
bulundugu goriilmiistiir. Cinsiyet dagiliminda ise biyogilimiis grubunda disi orani (%57,1)
daha ytiksekken, terbinafin HCI grubunda erkeklerin baskin oldugu (%85,7) dikkat
¢ekmektedir; ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p = 0,133). Lezyon
lokalizasyonu acgisindan, her iki tedavi grubu farkli anatomik bolgelerde yayilim
gostermis, Ozellikle terbinafin HCl grubunda "sol kulak kepgesi list-yan ylizeyi" gibi
bolgelerde yogunlagma saptanmistir. Ortalama yas karsilastirmasinda da gruplar arasinda
anlamli bir fark goriilmemistir (p = 0,621). Genel olarak, elde edilen bulgular, her iki
tedavi yonteminin demografik ve klinik degiskenler agisindan benzer hasta profillerine
uygulandigini ortaya koymaktadir.

Cizelge 3.1. Farkli Tedavi Yontemlerinin Kedi ve Kopeklerde Klinik ve Demografik
Degiskenler Uzerine Etkilerinin Karsilastiriimasi

Degiskenler Biyogiimiis Terl?lnéflﬂn X? p
Kedi / Ankara Kedisi 0(0,0) 1(14,3)
Kedi / British Blue Point 0(0,0) 1(14,3)
Kedi / British Shorthair 2(28,6) 2(28,6)
Kedi / Calico 0(0,0) 1(14,3)
Tiir / Irk  Kedi / Sarman 2(28,6) 0(0,0) 8,000 0,433
Kedi / Scottish Fold 1(14,3) 0(0,0)
Kedi / Tekir 1(14,3) 1(14,3)
Kopek / French Bulldog 1(14,3) 0(0,0)
Kopek / Maltipoo 0(0,0) 1(14,3)
o Disi 4(57,1) 1(14,3)
Cinsiyet 2,800 0,133
MY Erkek 3(42,9) 6(85,7)
Auricula auris sinistra,
facies dorsolateralis(Sol
kulak kepgesi iist-yan 0(0.,0) 2(28.6)
ylizeyi)
llgfigece)s? Burun iistii(regio nasalis 14,000 0,301
dorsalis) — sag zigomatik 1(14,3) 0(0,0)

bolge(regio zygomatica
dextra)
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Cizelge 3.1’in devami

Regio abdominalis ventralis,
linea mammaria(Ventral
abdominal bolge, linea
mammaria iizerinde)
Regio colli dextra, pars
cranialis(boyun sag 0(0,0) 1(14,3)
kraniolateral bolgesi)
Regio frontalis, supraorbitalis
dextra paramedialis(Frontal
bolge, sag paramedial
supraorbital)
Regio interauricularis(lIki
kulak arast)
Regio lumbalis
dorsalis(Dorsal lomber 0(0,0) 1(14,3)
bolge)
Regio nasalis dorsalis ve
Auricula auris(burun {stii 1(14,3) 0(0,0)
bolgesi ve kulak kepgesi)
Regio nasalis dorsalis ve
Regio periorbitalis
dextra(burun {istli bolgesi ve
sag gbz gevresi bolgesi)
Regio preauricularis
dextra(Sag kulak onii)
Regio scapularis dextra, pars
caudolateralis(sag skapula 0(0,0) 1(14,3)
kaudolateral bolge)
Regio scapularis sinistra, pars
dorsocranialis(Sol skapula 0(0,0) 1(14,3)
iistii)
Regio supraorbitalis
sinistra(sol goz iistii bolgesi) 1(14,3) 0(0.0)

Yas (ay) 29,86+40,52 21,29+18,8 0,508 0,621

1(14,3) 0(0,0)

1(14,3) 0(0,0)

0(0,0) 1(14,3)

1(14,3) 0(0,0)

1(14,3) 0(0,0)

Tablo 3’de, biyogiimiis ve terbinafin HCI tedavilerinin kedi ve kopeklerdeki klinik lezyon
skoru tlizerindeki haftalik etkileri degerlendirilmistir. Biyogiimiis tedavisi uygulanan
grupta klinik skorlar 1. giinde 3,57 iken, 2. haftada neredeyse tamamen iyilesme
gdzlemlenmis ve 3. haftadan itibaren ortalama skor sifira ulagarak lezyonlarin tamamen
kayboldugunu gostermistir (F = 28,600, p <0,001). Terbinafin HCI grubunda ise 1yilesme
siireci daha yavas ilerlemis, 1. haftada 3,43 olan ortalama skorlar 6. haftada sifira inmistir

(F = 10,000, p = 0,045). Iki grup arasi karsilastirmalarda 6zellikle 2. ve 3. haftalarda
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biyogiimiis grubunun anlamli olarak daha hizli iyilestigi tespit edilmistir (F = 5,250, p =
0,007).

Cizelge 3.2. Biyogiimiis ve Terbinafin HCI Tedavilerinin Klinik Etkinliginin Haftalik
Klinik Skorlar Uzerinden Karsilastirilmasi

1. 2. 3. 4, 5. 6. =
Hafta Hafta Hafta Hafta Hafta hafta P

3,57¢1, 2,29+0, 0,290, 0,00£0, 0,00+0, 0,00+0, 0,00+0, 28,6 0,00

1. Giin

Biyogiimiis =) 5 95 49 00 00 00 00 0  0*
Terbinafin  4.0041, 343+0, 27140, 17120, 1,14%0, 02940, 00040, 100 0,04
HCl 15 79 49 49 38 49 0 00 5*
t 0701 -2449 -9311  -4733 ; ] ]
525 0,00
0 7
D 0497 0031* 0000% 0002* - - -
*: p<0,05

Resim 3.1. Calisma grubuna dahil edilip biyogiimiis ile tedavi edilen bir kedide, farkli
giinlerde yapilan klinik muayenelerde gézlemlenen dermatofitozis bulgulari.

(A) 1. giin - lezyonlu bolge goriiniimdi,

(B) 1. hafta - lezyonun azaldigi goriiniim,

(C) 2. hafta - iyilesmis goriintim.

Ilgili hastanin klinik skorlar1 sirastyla 4 (1. giin), 2 (1. hafta) ve 0 (2. hafta) olarak
kaydedilmistir.
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Resim 3.2. Calisma grubuna dahil edilip biyogiimiis ile tedvi edilen bir 6pekte, farkh
giinlerde yapilan klinik muayenelerde gézlemlenen dermatofitozis bulgulari.

(A) 1. giin - lezyonlu bolge gériiniimii,

(B) 1. hafta - lezyonun azaldig1 goriintim,

(C) 2. hafta - iyilesmis goriiniim.

flgili hastanm klinik skorlar1 sirasiyla 5 (1. giin), 3 (1. hafta) ve 0 (2. hafta) olarak
kaydedilmistir.

Resim 3.3. Pozitif kontrol grubuna dahil edilip terbinafin HCI ile tedavi edilen bir kedide,
farkl1 giinlerde yapilan klinik muayenelerde goézlemlenen dermatofitozis bulgulari.
(A) 1. giin - lezyonlu bolge goriiniimii,

(B) 3. hafta - lezyonun azaldig1 goriiniim,
(C) 5. hafta - yilesmis goriiniim.

Ilgili hastanin klinik skorlar1 sirasiyla 4(1. giin), 2 (3. hafta) ve 0 (5. hafta) olarak
kaydedilmistir.
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Sekil 3.2. Biyogiimiis Ve Terbinafin HCI Klinik Skorlarinin Haftalara Gére Dagilimi

3.2. Mikrobiyolojik Bulgular

Bu caligmada dermatofitozis 6n tanis1 konulan 14 adet hayvandan (12 kedi, 2 kopek) elde
edilen deri kazintisi, kil ve kepek ornekleri mikrobiyolojik analiz amaciyla Sabouraud
Dekstroz Agar (SDA) besiyerine ekildi. Kiiltiirler 25 °C’de 21 giin siireyle inkiibe edildi
ve gelisim siiregleri 3—4 giinde bir makroskobik olarak degerlendirildi. Tiim 6rneklerde
kiiltiir pozitifligi saptandi ve dermatofit gelisimi, tipik koloni morfolojileri ile uyumlu

bulundu.

Makroskobik degerlendirme sonucunda, kolonilerin biiyilk ¢ogunlugunun pamuksu
dokuda, beyazdan sariya degisen tonlarda, merkezden ¢evreye dogru yayilan yapida ve
arka yiizeylerinde sar1 pigmentasyon gosterdigi belirlendi. Bu 6zelliklerin, Microsporum
spp.'ye ait tipik koloni morfolojisi ile uyumlu oldugu tespit edildi. Microsporum spp.'ye
ait oldugu degerlendirilen koloniler; yayvan yayilim gdsteren, kenarlar1 belirgin sinirl,
merkezi kabarik olmayan ve c¢evreye simetrik sekilde uzanan bir morfolojik yapi

sergilemistir
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Resim 3.4. Microsporum spp. kolonilerinin SDA iizerindeki makroskobik goriiniimii (6n
ve arka yiizey). On ylizey solda, arka ylizey sagdadir.

Trichophyton spp. morfolojisiyle uyumlu kolonilerde ise koloni yiizeyinin daha diiz,
kompakt yapida ve pigmentasyonun daha soluk oldugu gézlendi. Bu pigment dagilimi ve
koloni kompaktligi, Trichophyton spp. ile Microsporum spp.'nin ayriminda 6nemli

morfolojik kriterler sundu.

o
Resim 3.5. Trichophyton spp. agar goriiniimii

Mikroskobik degerlendirmeler, Laktofenol Pamuk Mavisi Boyamasi ile hazirlanan
preparatlar araciligiyla yapildi. Microsporum spp. izolatlarinda, bol miktarda, kalin
duvarli, ¢ok bolmeli ve eliptik sekilli makrokonidyum yapilarin varligi tespit edildi.

Trichophyton spp. izolatlarinda ise mikrokonidlerin daha kii¢iik, ince duvarlt ve lateral

53



yerlesimli oldugu; spiral hiflerin ve diizensiz dizilmis konidyum kiimelerin dikkat ¢ektigi

belirlendi.

Resim 3.6. Microsporum spp. izolatina ait laktofenol pamuk mavisi boyali mikroskobik
gorunim.

Kalin duvarli, ¢ok bolmeli makrokonidyumlar izlenmektedir.

Resim 3.7. Trichophyton spp. izolatina ait mikroskobik goriiniim. Spiral hif yapilari ve
lateral yerlesimli mikrokonidyumlar gézlenmektedir.

Tiim oOrneklerde dermatofit iiremesi elde edildi. Mikroskobik ve makroskobik
degerlendirme sonucunda 12 6rnekte Microsporum spp., 2 6rnekte ise Trichophyton spp.
izole edildi. Etkenlerin kesin tiir tayini i¢in molekiiler teknikler uygulanmadi; bu nedenle
cins diizeyinde siniflandirma yapildi ve degerlendirmeler makroskobik ile mikroskobik
bulgulara dayandirildi. Tiim olgular, klinik bulgular, mikrobiyolojik degerlendirme ve

tedaviye yanit siireci birlikte ele alinarak yorumlandi.
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3.3. Hematolojik Bulgular

Bu calismada, pozitif kontrol ve ¢aligma grubuna ait hayvanlardan elde edilen hemogram
verileri degerlendirildi. Her iki grupta WBC, LYM#, GRAN#, RBC ve HGB

parametrelerine ait ortalama degerler ve karsilastirma sonuglar1 Tablo 5’te sunuldu.

Cizelge 3.3. Hemogram parametrelerinin gruplara gore ortalama + standart sapma

degerleri ve gruplar arasi karsilastirma sonuglari

Grup 1 (Pozitif kontrol 2 (Calisma grubu) p
grubu)
WBC 9,65+1,06 9,51+1,30 0,826
LYM# 3,52+0,76 3,61+1,06 0,866
GRAN# 5,32+0,91 5,14+0,74 0,684
RBC 7.34+0,51 7,50+0,64 0,626
HGB 13,20+1,32 13,30+1,42 0,894

Her iki grubun WBC, LYM#, GRAN#, RBC ve HGB parametrelerine ait ortalama +
standart sapma degerleri, bagimsiz 6rneklem t testi kullanilarak karsilastirilmistir. Analiz

sonucunda, istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir (p>0,05).

Pozitif kontrol grubunda WBC degeri 9,65+1,06 iken, ¢alisma grubunda 9,51+1,30 olarak
belirlenmistir (p=0,826). LYM# degeri sirasiyla 3,52+0,76 ve 3,61+1,06 (p=0,866);
GRAN# degeri 5,324+0,91 ve 5,14+0,74 (p=0,684); RBC degeri 7,34+0,51 ve 7,50+0,64
(p=0,626); HGB degeri ise 13,20+1,32 ve 13,30+1,42 (p=0,894) olarak hesaplanmstir.
Elde edilen bu sonugclar, tedavi oncesi hematolojik durumun gruplar arasinda benzer

oldugunu ve istatistiksel olarak karsilastirilabilir nitelikte olduklarini gostermektedir.
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4. TARTISMA

Dermatofitozis, keratinize deri katmanlarinin, zoofilik, jeofilik veya antrofilik fungal
organizmalarin neden oldugu yiizeysel mantar enfeksiyonundan ileri gelen bir deri
hastaligidir. Bu yiizeysel mantar enfeksiyonuna en sik neden olan organizmalar arasinda
Microsporium canis, Microsporium gypseum ve Trichophyton mentagrophytes yer
almaktadir. Bu ii¢ fungal organizmanin yayilimlart ise farklilik gosterebilmektedir.
Dermatofitozis insidanst ve prevalansit iklim ve dogal rezervuarlara bagli olarak
degiskenlik gostermektedir. Sicak ve nemli iklimlerde dermatofitozis insidansi daha
yiiksekken, soguk ve kuru iklimlerde daha disiiktiir. Yiiksek nem ile M.canis izolasyonu
arasinda giiclii pozitif korelasyon oldugunu gosteren c¢aligmalar bulunmaktadir.
Barinaklarda yer alan kedilerde M.canis izole edilme sikliginin bakim kosullariyla iligkili
oldugu gosterilmistir (Weitzman, 1995; Simpanya ve Baxter, 1996). Bourdzi vd. (1997),
kentsel bolgelerde yasayan kopeklerin kil ortiilerinden izole edilen tek dermatofitin
M.canis, buna karsin kirsal bolgelerde yasayan kopeklerin kil o6rtiilerinden en sik izole
edilen dermatofitlerin M.gypseum, T.mentagrophytes ve T.terrestre oldugunu
bildirmislerdir. Amerika Birlesik Devletleri’nde mantar tiirline goére degiskenlik
gostermekle birlikte dermatofitozisin mevsimsel bir insidans1 oldugu belirtilirken Ispanya
ve Birlesik Krallik'ta dermatofitozis ile mevsimler arasinda bir baglanti olduguna dair bir
kanit ortaya konmamistir. Buna karsin Yeni Zelanda'da M.canis izole edilme sikligininin
kis aylarinda arttig1 bildirilmektedir. DNA parmak izi teknikleriyle dermatofit tiirlerinin
suslar1 arasinda genotipik farklar oldugu ortaya konmustur. Genotipik farkliliklar diginda
fenotipik farkliliklar da tanimlanmistir. Bu farklar koloni morfolojisinde ve klinik
goriiniimde degiskenliklere neden olmaktadir (Maia vd., 2001; Kano vd., 2003). Bizim
tez ¢aligmamizda daha dnce dermatofitoza en sik neden olan etkenler ile uyumlu olarak
14 hayvanin on ikisinde Microsporium spp., ikisinde ise Trichophyton spp. tespit
edilmistir. Bununla birlikte hem dermatofitozun goriilme donemleri ve sikliklari
incelendiginde herhangi bir mevsimde insidans artis1 veya yasam alanlariyla etkenler
arasinda bir baglant1 belirlenmedi. Bu durum Tiirkiye'de Afyonkarahisar ili 6zelinde
dermatofitozis insidansinin mevsimsel ve yasam bolgesinden bagimsiz oldugunu

diistindiirmektedir.

Dermatofitler hayvanlar tizerindeki, ¢evredeki ve fomitlerdeki enfekte kil, pul ve fungal

bilesenlere temas yoluyla bulagmaktadir. Tarak, fir¢a, makas, yatak, tasima kafesleri ile
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hayvanlarin timar edilmesi, taginmast ve barindirilmasiyla ilgili diger gereglerin tiimii
potansiyel enfeksiyon ve re-enfeksiyon kaynaklaridir. M.canis tozdan, isitma
menfezlerinden ve firin filtrelerinden kiiltiir edilebilir. Kedi evleri veya birden fazla kedi
barindirilan evleri ziyaret edenler organizmalarin taginmasina aracilik edebilmektedir.
M.canis enfeksiyonlarmin kaynagi genellikle enfekte bir kedidir. Trichophyton spp.
enfeksiyonlar1 genellikle dogrudan veya dolayli olarak rezervuar konaklara maruz kalma
yoluyla edinilir. T.mentagrophytes enfeksiyonu kemirgenlere veya yakin g¢evrelerine
maruz kalma ile iliskilidir. M.gypseum zengin topraklarda yasayan jeofilik bir
dermatofittir. Kediler ve kopekler genellikle kontamine bolgeleri kazarak bu hastaliga
maruz kalirlar. M.gypseum dermatofitozisli kopeklerin %7.2'sinden, klinik olarak saglikl
kopeklerin %4'iinden ve toprak orneklerinin %32.6'sindan izole edilmektedir. Bununla
birlikte toprak eseleme davranisinin kopeklerde burun kopriisii kontaminasyonunda
onemli bir rol oynamadig diistiniilmektedir. Microsporium persicolor, farelerin dogal bir
konakgist ve zaman zaman goriilen bir patojenidir. Bu kemirgenlerle temas enfeksiyon
kaynagidir. Antropofilik tiirlerle enfeksiyonlar nadirdir ve enfekte insanlarla temas
yoluyla ters zoonoz olarak edinilirler (Taylor, 2011; Frymus vd., 2013; Dong vd., 2016).
Bizim tez c¢alismamizda enfeksiyon kaynagi anamnez bilgileriyle belirlenmeye
calistimistir. Calismada yer alan hayvanlar c¢oklu hayvan barindirilan ortamlarda
bulunmadig1 ve hayvanlarin kullandig1 malzemelerin baska hayvanlarda kullanilmadig1
g6z ontinde bulunduruldugunda muhtemel bulas kaynaginin hasta sahiplerinin organizma
taginmasina ettigi aracilik oldugunu diisiindiirmektedir. Trichophyton spp. bulas1 i¢in ise
yine tek barindirma ve hayvana 6zel malzeme kullanildig1 g6z 6niinde bulundurularak
bulas kaynagiin daha onceki ¢alismalarda one siiriildiigli gibi dogrudan veya dolayl

olarak rezervuar konaklara maruziyet olabilecegi diistiniilmektedir.

Ozellikle kopeklerde, yalmzca klinik bulgulara bakilarak degerlendirildiginde
dermatofitozis tanis1 olmasi gerekenin ¢ok iizerinde konmaktadir. Kopek ve kedilerde
deri hastaliklar1 {izerine yapilan ¢alismalarin ¢ogunda dermatofitosiz insidansi diisiiktiir
ve tlim vakalarin yalnizca %0,26's1 ila %5,6'sin1 olusturmaktadir. Kedi ve kopeklerde
dermatofitosizten siiphelenilen vakalardan gonderilen kiiltiirlerin analizi genellikle %2,1
ila %40 arasinda (ortalama, %15-25) pozitiflik gostermektedir. Ozellikle stafilokokkal
folikiilit ve demodikoz olmak iizere baz1 dermatozlar, dermatofitosiz lezyonlarini taklit

etmektedir. Enfeksiyon, kopek ve kedilerde neredeyse her zaman folikiiler oldugu i¢in en
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tutarli klinik bulgu pullanma ile birlikte tekli veya multifokal alopesik alanlardir. Bununla
birlikte bulgular oldukca degiskendir ve konak¢i-mantar etkilesimine baglhdir. Kasinti
genellikle ya minimaldir ya da yoktur ancak es zamanli ektoparazitizm veya alerji
durumlarinda belirgin hale gelebilir. Képeklerde daha ¢ok periferal olarak genisleyen
alopesi, pullanma, kabuklanma ve folikiiler papiil ve piistiillerden olusan klasik halka
seklindeki lezyonlar goriiliir. Otoimmun deri hastaliklarini taklit eden simetrik burun
veya yliz folikiliti ve furunkuloz, T.mentagrophytes ve M.persicolor' dan ileri
gelebilmektedir. Kedi dermatofitozisleri genellikle bir veya daha fazla, diizensiz veya
halka seklinde alopesik alanlar olarak goriiliir. Bu bolgelerdeki killar genellikle kirilmis
ve yipranmistir. Folikiiler hiperkeratoz, asir1 kil folikiilii agikliklarina ve komedon
olusumlarina neden olur. Kedilerde bazen alopesi, eritem, pullanma, kabuklanma ve
folikiiler papiillerle karakterize daha yangili folikiilit alanlar1 goriiliir. M.canis ile enfekte
olan baz1 kedilerde burun kopriisii ve kulak iizerinde pullanma ve kabuklanmayla
pemfigus foliaceusu diisiindiiren klinik belirtiler gelisebilir (Sierra vd., 2000; Cano vd.,
2005; Moriello vd., 2017; Morielle, 2019). Bu tez ¢aligmasinda yer alan olgularda viicut
ylizeyinde karakteristik lezyonlar saptanmistir. Bu lezyonlar 6nceki ¢alismalarla benzer
sekilde siklikla bas ve boyun bolgelerinde yogunlagmis olup, 6zellikle regio periorbitalis,
regio paranasalis, regio colli, regio auris ve regio abdominalis gibi anatomik alanlarda
sinirli, yuvarlak formlu, eritemli, kepekli ve alopesik plaklar seklinde izlendi. Bazi
olgularda lezyonlar hiperpigmentasyon ve kabuklanmayla birlikte seyretmis,

inflamasyon siddeti ve yayilim paterni hayvanlar arasinda farklilik gostermistir.

Dermatofitler zoonotik organizmalardir ve enfeksiyonun diger hayvanlara ve insanlara
yayillmasini dnlemek icin dikkatli olunmasi gerekmektedir. Italya'da 50 veteriner
kliniginde yapilan bir ¢aligmada, 15 klinigin bekleme odalari, muayene odalari, radyoloji
odalar1 ve servislerinin zeminlerinden M.canis kiiltiir edilmistir. Enfeksiyon riski yiiksek
gruplar arasinda cocuklar, organ nakli ve kanser hastalari, immun sistemi baskilayan
hastaliklar1 olan kisiler ve yaghlar yer almaktadir. Semptomatik veya asemptomatik
enfekte kedilere maruz kalan insanlarin yaklagik %50'si enfeksiyona yakalanmaktadir.
Enfekte kedilerin bulundugu tiim hanelerin yaklagik %30 ila %70'inde, hanedeki en az
bir kisi enfekte olur. En yiiksek cevresel kontaminasyon, enfekte yavru kedilerin
bulundugu hanelerde goriiliir (Moriello vd., 2017; Segal ve Elad, 2021). Bu tez

caligmasinda Ozellikle Microsporium spp. kaynakli dermatofitoz tanisi alan kedi
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sahiplerinin bir kisminda dermatofitoz ile uyumlu lezyonlarin mevcut oldugu bilgisi
alinmis olup herhangi bir dermatolog tanist alan hasta sahibi bulunmamaktadir. M.canis
bulasinin en biiylik kaynaginin enfekte kediler oldugu ve tan1 almasa da topikal antifungal
bilesiklerle ampirik tedaviye yanit alan hasta sahiplerinin oldugu g6z Oniinde
bulunduruldugunda bu durum o6nceki ¢alismalarda da belirtildigi lizere dermatofitozun

zoonotik karakterini ortaya koymaktadir.

Dermatofitozun ayirici tanisi, hastaligi degisken klinik goriiniimii nedeniyle oldukga
kapsamli bir listeyi icermektedir. Enfeksiyonlarin ¢ogu multifokal alopesiye neden
oldugu i¢in primer ayiricit tanilarin basinda stafilokokkal folikiilit ve demodikozdur.
Kopeklerde stafilokokkal folikiilit, dermatofitozdan daha yaygindir. Buna karsin
kedilerde dermatofitoz, stafilokokkal folikiilit ve demodikozdan daha yaygindir.
Inkiibasyon periyodu degisken oldugu icin, maruziyetin gerceklestigi bilinmedigi siirece
anamnezin degeri smirlidir. Temas eden hayvanlarin sayisi, tirii ve kaynaklar
aragtirtlmalidir. Diger hayvanlarda veya insan temasinda bulagma olduguna dair kanitlar
aranmalidir. Wood lambasi muayenesi M.canis, M.audouinii, M.distortum ve
Trichophyton schoenleinii'nin belirli suslar1 tarafindan iiretilen floresani, enfekte killarda
pozitif sari-yesil renk seklinde gosterir. M.canis enfeksiyonlarinin yaklasik yarisinda
floresan goriliir. Alinan kil 6rnekleri ve pullarin mikroskobik muayenesinde, vakalarin
%40 ila %70'inde hif ve artrosporlarin goriilmesi dermatofitoz tanisina kanit saglar.
Etkilenen killarin fungal kiiltiirii en giivenilir tan1 teknigidir ve spesifik dermatofiti
tanimlamanin tek yoludur. Dermatofitler saglikli kedi ve kdpeklerin yani sira non-fungal
deri hastalig1 olan kedi ve kopeklerden de kiiltiirlenebilir. Bu dermatofit izolatlar
tastyicilik durumunu veya yakin zamanda kontamine bir ¢evreye maruz kalmanin bir
yansimasi olabilir. Yanlis pozitif ve yanlis negatif sonuglarin elde edilmesi miimkiindiir.
Killarin mikroskobik muayenesinde pozitif sonug elde edilirken kiiltiirlerde negatif sonug
elde edilebilir (Moriello, 2001; Mattei vd., 2014; Moriello vd., 2017; Begum vd., 2020).
Bu tez ¢alismasinda dermatofitoz tanisinin dogru bir sekilde konabilmesi i¢in klinik
bulgularin yaninda wood lambasi muayenesi, trikografi ve fungal kiiltiir
degerlendirilmistir. Mikroskobik ve makroskobik degerlendirme sonucunda on iki
ornekte Microsporium spp., iki ornekte ise Trichophyton spp. izole edildi. Etkenlerin
kesin tiir tayini i¢in molekiiler teknikler uygulanmamasi nedeniyle cins diizeyinde

siiflandirma yapilmamustir.
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Saglikli kopeklerde ve kisa kil ortiisiine sahip kedilerde dermatofitoz genellikle ii¢ ay
icinde kendiliginden diizelir. Bununla birlikte generalize dermatofitozlu hayvanlar
genellikle agresif tedavi gerektirmektedir. Uzun kil Ortiisiine sahip kedilerde dahi
kendiliginden iyilesme meydana gelebilse de, bu siire 1,5 ila 4 yili bulabilmektedir.
Tedavi hedefleri arasinda (1) dermatofit enfeksiyonuna yanit verme yetenegini en iist
diizeye ¢ikarmak, (2) bulas1 azaltmak ve (3) enfeksiyonun remisyonunu hizlandirmak yer
almaktadir. Enfekte hayvanla temas halinde olan tiim kedi ve kdpeklerin tedavisiyle
birlikte ¢evrenin de etkene yonelik tedavisi onem arz etmektedir. Dogrulanmis her
dermatofitoz vakasina topikal tedavi uygulanmalidir. Tiim lezyonlari ¢evreleyen genis bir
siirdan killarin tirag edilmesi gerekir. Fokal lezyonlarda kullanilmak iizere kremler ve
losyonlar mevcuttur. Bunlar her on iki saatte bir, miimkiinse klinik olarak normal deriden
6 cm'lik bir alan igerecek sekilde uygulanmalidir. Inflamasyon diizeyi yiiksek lezyonlar
icin antifungal ajanlarla birlikte glukokortikoid igeren bir iirlin hastaligin rezoliisyonunu
hizlandirabilir. Bununla birlikte, glukokortikoidler sistemik olarak emilebildikleri i¢in
yavrularda ve gebelerde onerilmemektedir. Multifokal lezyonlar1 olan hastalar, uzun kil
oOrtiisiine sahip hayvanlar, birden fazla hayvanin bulundugu ortamlarda yasayan hastalar
ve 2-4 haftalik bir topikal tedavi silirecinden sonra yanit alinamayan hastalarda sistemik
antifungal tedavi uygulanmalidir. Sistemik antifungal tedavinin bulagsmayi hizli bir
sekilde azaltmadig1 ve tiras ve topikal antifungal ajanlarla birlikte uygulanmasi gerektigi
unutulmamalidir (Moriello vd., 2006; Chermette vd., 2008; Mattei vd., 2014; Moriello,
2019; Paryuni vd., 2020). Bu tez ¢alismasinda dermatofitoz tedavisinde lokal olarak
uygulanan biyogiimiis ve sistemik olarak uygulanan terbinafin HCI bilesiklerinin etkinligi
karsilastirilmis ve tedavi etkinligi klinik skorlama iizerinden degerlendirilmistir.
Biyogiimils uygulanan grupta tedavinin ilk haftasinda klinik skor 3,57'den 2,29'a
gerilerken, ikinci haftada lezyonlar neredeyse tamamen kaybolmustur. Biyogiimiis
tedavisinin tiglincii haftasindan itibaren ise klinik skor sifira inmistir. Terbinafin HCI1
grubunda ise tedavinin ilk haftasinda klinik skor 4'ten 3,43'e gerilerken, klinik skorun
sifira ulagmasi altinct haftanin sonunda gerceklesmistir. Sagdi¢c (2017), biyogiimiis
uygulamasinin sigir dermatofitozunda 45.giinde tam iyilesme sagladigini ortaya
koymustur. Bizim ¢alismamizda biyogiimiis tedavisinde tam iyilesme ¢ok daha kisa
siirede saglanmistir. Bu tez calismasinda elde edilen veriler biyogiimiisiin etkinligiyle

ilgili olarak yapilan ¢aligmalar ile benzer sekilde biyogilimiisiin antifungal 6zellikleri
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oldugunu ve dermatofitoz tedavisinde sistemik antifungallere kiyasla daha hizli klinik

iyilesme sagladigini gdstermektedir.
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5. SONUC ve ONERILER

Dermatofitoz, dermatofit adi verilen fungal organizmalarin neden oldugu, evcil
hayvanlarda sik¢a karsilasilan bir dermatolojik enfeksiyondur. Zoonotik potansiyeli
nedeniyle insan saglig1 acisindan da biiyiilk 6nem tagimaktadir. Calisma kapsaminda
dermatofitoz tanisi konan 12 kedi ve 2 kopek kullanilmis ve lokal uygulama biyogilimiis
tedavisinin etkinligi degerlendirilmistir. Biyogiimiis, sahip oldugu antibakteriyel,
antifungal ve yara iyilesmesi {izerindeki olumlu etkileriyle son yillarda gesitli
dermatolojik hastaliklarin tedavisinde 6nemli bir alternatif olarak one ¢ikan bir bilesiktir.
Bu tez calismasinda biyogiimiis soliisyonunun topikal olarak uygulanmasi
dermatofitozun klinik belirtilerinde istatistiki olarak anlam ifade eden bir gerileme ve
tyilesme saglamistir. Terbinafin HCI uygulamasina kiyasla lokal biyogilimiis uygulamasi
ile iyilesme siirecinin daha kisa siirede tamamlandig1 ortaya konmustur. Sonug olarak bu
tez calismasi ile lokal biyogiimiis uygulamasinin dermatofitozis tedavisinde uygulama
kolaylig1, tedavi maliyetinin diisiikligii, hizli etki gdstermesi ve yan etki gézlenmemesi
ozellikleriyle etkili ve giivenli bir potansiyel alternatif tedavi segenegi olarak

degerlendirelebilecegi ortaya konmustur.
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