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ONSOZ

Tiirkiye’de siir yetigtiriciligi, 11 185 000 sigir varligi ile 6nemli bir yer tutmaktadir.
Sigirlarin 1 104 302’si kiltiir ki, 3 025 719’u kiltiir melezi, 3 204 204%4 yerli irk
olup, bunlara ait 3 850 775 dana bulunmaktadir. Bunun yamsira 194 000 manda
varligi bulunmaktadir (Anon., 1997). Turkiye’de sigir sayis1 fazla olmasina ragmen,
sigir bagina diigen verim miktan yeterli degildir Bu amagla yerli irklara gore daha
verimli olan saf kultir irklar1 ve bunlarin melezlerinin yetigtiriime g¢aliymalan
sirdiiriilmekte, zaman zaman da kiiltiir irk1 si§irlar ithal edilmektedir. Subtropikal
iklim kusaginda yer alan Tirkiye’de bu islah galigmalarim engelleyen faktorler
arasinda paraziter hastaliklarin gok 6nemli bir yeri vardir.

Tiirkiye’de paraziter hastaliklar arasinda yer alan Theileria annulata’mn
sebep oldugu tropikal theileriosis, sigirlarin 6nemli bir hastah@idir. Yerli sigirlar
theileriosise kismen dayamkli olmakla beraber, ozellikle yiksek verimli kiiltiir irk
sigarlarda bu hastalik verim diigikligi ve 6limlere sebep olmaktadir.

Tiirkiye’de tropikal theileriosis, vektor kenelere kargi koruma tedbirleri basta
olmak tizere, agilama ve ilag tedavisi ile kontrol edilmeye galigilmaktadir. Ancak baz
epidemiyolojik yonden stabil bolgelerde hastalik etkenini tasiyan vektor kenelerle
miicadele bilingli olarak yapilmamaktadir. Ayrica, hastalia karsi korumada
kullanilan ag1, uygulama ve tagimadaki giglikler ile uretilen doz miktaninin yeterli
olmamas: gibi nedenlerle, hastalifin kontrol altina alinmasinda yetersiz kalmaktadir.
Ayni sekilde, hastaliga kars: etkili oldugu bilinen Buparvaquone etken maddeli ilacin
pahali olmasi ve ancak erken miidahale ile etki gostermesi, bu ilagtan yeterince
yararlanmay: engellemektedir. Bitin bunlarla birlikte Tirkiye’de tropikal
theileriosis’in gergek boyutlari tam olarak bilinmemektedir.

Tropikal theileriosis ile miicadele igin bu hastaligin epidemiyolojisinin biitiin
yurt sathinda incelenmesi, Tiirkiye’de stabil ve instabil bolgelerin saptanmasi,
hastaligin etkeni olan Theileria annulata’mn naklinde vektor kene olarak rol
oynayan Hyalomma soyuna bagh tirlerin ve bunlarin sigirlari enfeste etme
oranlarinin belirlenmesi ve as1 ¢aligmalarinin genisletilmesi gerekmektedir.

Doktora egitimim ve tez g¢aligmalarim sirasinda beni yonlendiren, ¢aligma
arzusu agilayan, ilgi ve desteklerini esirgemeyen hocalarim, Doktora Danigman
hocam Prof. Dr. Ayse CAKMAK basta olmak tuzere Prof. Dr. Fahri SAYIN, Prof.
Dr. Siikran DINCER ve Prof. Dr. Zafer KARAER ile Protozooloji ve Entomoloji
Bilim Dali alisanlarina ve gerek saha ¢aligmalarim gerekse laboratuvar galiymalarim
sirasinda destegini gordigim esim Veteriner Hekim Mustafa KARATEPE’ye
tesekkiir ederim.
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1. GIRIS

1.1. Tropikal Theileriosis’in Tanim ve Tarihgesi

Tropikal theileriosis veya Akdeniz Sahil Hummas, sigirlarda Theileria annulata’nin
(Dschunkowsky ve Luhs, 1904) sebep oldugu, Hyalomma soyuna bagh keneler
tarafindan transstadial olarak nakledilen, sigirlarda sikga olume neden olan,

protozoer bir hastaliktir (Barnett, 1968, Levine, 1985; Soulsby, 1986; Brown, 1989).

Du Toit (1930)’ya gore kiigiik piroplasma adi verilen Theileria tiirleri ilk defa
Robert Koch tarafindan 1897 yilinda Dogu Afrika’da sigirlarin kaninda tespit
edilmigtir. Theiler tarafindan 1904 tarihinde Dogu Afrika Sahil Hummas: etkenine
Piroplasma parvum ismi verilmigtir (Du Toit, 1930). Aym yil i¢inde Kafkasya’da
Dschunkowsky ve Luhs (1904), tropikal piroplasmosis adint verdikleri bu hastaligin
etkenlerine, kanda goriillen gekillerin ¢ofunun yuvarlak veya oval olduklarim goz
oniinde bulundurarak, Piroplasma annulatum ismini vermiglerdir. Du Toit (1930)’ya
gore Bettencourt, Franga ve Borges 1907 yilinda bu paraziti, Piroplasma bigeminum
ile karsilastirmiglar ve i¢ organlarda P. annulatum’un sizontlarina rastlandigi halde
P. bigeminum’da sizontlara rastlanmadiini belirterek Piroplasma’lan tasnif etmigler
ve P. annulatum denilen kiigiik organizmalart yeni bir soy igine alarak bu soya
Theileria adim vermiglerdir. Daha sonra 1918°de Du Toit tarafindan Theileria ile
digerleri arasindaki fark agiklanmis ve Theileridae ailesi ortaya ¢ikmustir (Du Toit,

1930; Goksu, 1959, Barnett, 1968).

1.2. Theileria annulata’mn Simiflandirilmas:

Elektron mikroskoptaki ince yapilarina gore Levine ve ark. (1980) tarafindan
Theileria annulata’nin sistematikteki yeri Animalia alemi, Protozoa alt alemi,
Apicomplexa kokii, Sporozoea sinifi, Piroplasmia alt simfi, Piroplasmida dizisi,

Theileriidae ailesi ve Theileria soyu igerisinde bildirilmistir.

1.3. Theileria annulata’min Konaklan ve Vektorleri

Theileria annulata’nin konaklant sigirlar (Bos taurus, Bos indicus), bizonlar ve



mandalar (Bubalus bubalis)’dir (Uilenberg, 1981a,b; Soulsby, 1986). Baz
aragtincilar (Uilenberg, 1976, 1981a,b; Pipano, 1977, 1989c, 1994; Tage, 1984)

mandalarin bu parazitin rezervuan oldugunu bildirmislerdir.

Tropikal theileriosis hastaligini olusturan Theileria annulata etkeni bir
hayvandan digerine Ixodidae ailesine bagli Hyalomma soyunda bulunan kene tiirleri

tarafindan taginmaktadir (Mimioglu ve ark., 1969, Dolan, 1989; Dumanli, 1989).

Theileriosis’in naklinde rol oynayan kene tiirleri tizerinde birgok arastirma
yapilmig ve 7. annulata’nin Hyalomma soyuna bagli 15 kene tirii tarafindan dogal
veya deneysel olarak taginmakta oldugu bildirilmistir (Robinson, 1982, Gautam ve
Dhar, 1983). Deneysel olarak Hyalomma anatolicum excavatum, H. detritum,
H. dromedarii, H. a. anatolicum, H. marginatum isaaci ve H. plumbeum tirleri
tarafindan aym: neslin bir gelisme safhasindan digerine ve hastaligin sigirlara
nakledildigi ortaya konmustur (Neitz, 1959; Bhattacharyulu ve ark., 1975; Barnett,
1977, Karaer, 1987, 1996, Dumanl, 1989).

Theileria annulata’min vektorlerinin Kuzey Afrika’da, H. detritum (Levine,
1985; Soulsby, 1986), Rusya’da, H. detritum, H. plumbeum, H. scupense ve
H. anatolicum (Stepanova ve Zablotsky, 1989); Hindistan’da H. a. amatolicum,
H. dromedarii, H. detritum ve H. marginatum isaaci (Bhattacharyulu, 1986; Singh,
1990) tiirlerinin oldugu bildirilmistir. Fas’da, H. detritum (Flach ve ark., 1991, 1994,
1995)’un 7. annulata’nmin vektori oldugu fakat H. a. excavatum, H. dromedarii,
H. marginatum, H. lusitanicum tiri kenelerinde potansiyel vektor olduklan
belirtilmistir (Ouhelli, 1986; Ouhelli ve Flach, 1990). Sudan’da, H. a. anatolicum,
H. impeltatum, H. marginatum rufipes (Jongejan, 1986, Osman, 1990), Iran’da,
H. a. excavatum ve H. detritum (Hashemi-Fesharki, 1990, 1991); Israil’de,
H. detritum ve deneysel olarak H. a. excavatum (Pipano, 1976, 1989b); Cin’de,
H. detritum (Zhang, 1990, 1991), Tunus’da, H. detritum (Darghouth, 1991,
Bouattour ve ark., 1994), Kazakistan’da H. anatolicum ve H. detritum (Sabanshiev,
1994);, Yunanistan’da H. detritum detritum (Papadopoulos ve ark. 1996)
T. annulata’min vektorii olarak kaydedilmigtir. Tirkiye’de ise H. a. anatolicum,
H. a. excavatum, H. detritum ve H. marginatum’un dogal olarak 7. annulata’yr

naklettigi tespit edilmigtir (Sayin ve ark., 1990, 1991, 1992).
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Hyalomma soyunda bulunan kenelerden H. scupense bir, H. detritum iki,
H. a. anatolicum ve H. a. excavatum tg konaklidir (Hoogstraal, 1956). Tek konakl
bir kene olan ve H. detritum’un varyetesi olarak tanimlanan H. scupense olgun
safhada 7. annulata ile enfekte bir konakdan doymadan aynlarak, diger bir konaga
geecmesi durumunda ikinci konaga 7. annulata’yt nakledebilir (Barnett, 1968, 1977,
Pipano, 1977, Gautam ve Dhar, 1983; Karaer, 1985; Dumanli, 1989).

Theileria annulata’nin en dnemli vektorii olarak kabul edilen H. detritum iki
konaklidir (Hoogstraal, 1956, Neitz, 1959; Barnett, 1968; Karaer, 1984; Dumanl,
1989). Larva ve nimf safhasinda enfekte bir sigirdan kan emdigi taktirde, miiteakip
imago safhasinda hastalif: duyarli sigirlara tasir (Samish ve Pipano, 1978). Deneysel
olarak ise, H. detritum’un larva olarak etkeni aldig ve nimf olarak da etkeni
naklettigi gozlenmistir (Gill ve ark., 1974; Flach ve Ouhelli, 1992). Hyalomma tiirleri
arasinda H. detritum kan paraziti olarak yalmzca 7. annulata’yr nakleder. Saf olarak
T. annulata’nin izolasyonu H. detritum vasitasiyla yapilabilir. Bu yiizden
H. detritum, T. annulata’mn vektori olan diger kene turleri arasinda ilk siray1
almaktadir (Karaer, 1983, 1985, 1986). Pipano (1976)’ya gore ergin H. detritum kan
emmeye bagladiktan sonra iki gin kadar kisa bir sirede theileriosis’i
nakledebilmektedir. Hyalomma detritum’un iki konakli olusu, konak segme ozelligi
gostermesi, doymus nimf ve a¢ olgunlarimin kig aylarim sigir barinaklarinda
gegirmesi ve 7. annulata’yr saf olarak nakletmesi bakimindan g¢ok 6nemli bir tir

oldugu kabul edilmektedir (Karaer 1985; Dumanli, 1989).

Hyalomma a. excavatum’un larva ve nimflerinin yabani kemiricilerde
beslendigi zaman iki konakli, tiim safhalan sigirlar tizerinde beslendigi zaman ise lg
konakli bir kene gibi davrandifi gorilmistir (Dumanh, 1983). Cogunlukla iki
konakli 6zellik gosterdigi bildirilen H. a. anatolicum turunin (Liebisch ve ark.,
1988) ise ii¢ konakli dzellik de gostererek 7. annulata’yr deneysel olarak larvadan
nimfe ve nimfden olguna naklettigi ortaya konmugtur (Barnett, 1968; Bhattacharyulu
ve ark., 1975; Schein, 1975). Bhattacharyulu ve ark. (1975)’na gore larva doneminde
enfekte olan H. a. anatolicum nimf donemini hassas olmayan bir konak (tavsan)
izerinde gecirmesi halinde, olgun donemde duyarh bir hayvana 7. annulata’y:
nakletmektedir.



Theileria annulata’min vektorlerinden biri de H. marginatum olup bu tir
H. savignyi olarak da isimlendirilmistir. H. marginatum iki ve ¢ konakli bir dzellik
gostermektedir (Neitz, 1959). Bhattacharyulu ve ark. (1975) tarafindan bu tiiriin

nimfden olguna 7. annulata’y1 naklettigi bildirilmektedir.

Hyalomma dromedarii, normalde ¢ konakli olmasina ragmen, bazen iki
konakli gibi davranabilecegi ileri striilmektedir (Karaer, 1985). Bu kene tiiriiniin
T. annulata’yr larvadan nimfe ve nimfden olguna tagidigi saptanmustir
(Bhattacharyulu ve ark., 1975; Karaer, 1987, 1996).

1.4. Tropikal Theileriosis’in Yayilist

Tropikal theileriosis Akdeniz havzasindan Yakin ve Orta Dogu boyunca, Hindistan
ve Bat1 Cin’e kadar olan bolgeler iginde yasayan siirlarda yaygin goriilen bir
hastahiktir (Uilenberg, 1981b; Brown, 1989, Dolan, 1989). Tiirkiye’de de Theileria
annulata enfeksiyonunun bitiin bolgelerde yaygin oldugu bildirilmektedir (Goksu,
1959; Ozcan, 1961; Mimioglu ve ark., 1971; Sayin ve ark., 1990, 1992).

Cin’de, birgok bolgenin tropikal theileriosis agisindan endemik alan olarak
belirlendigi, hastalik insidensinin yerli sigirlarda %11,9, kiiltiir irki sigirlarda %61
oramnda oldugu ve enfeksiyonun Temmuz-Eyliil aylar1 arasinda goriilerek en yiiksek
seviyeye Temmuz ve Agustos ayinda ulastigi bildiritmistir (Zhang, 1990, Wenshun,
ve Hong, 1994, Jianxun ve Wenshun 1997).

Hindistan’da, kan frotilerinin mikroskobik bakisinda 7. anmulata’nin
piroplasmik formlar1 yerli hayvanlarda %45,95, melez sifirlarda ise %61,77 olarak
tespit edilmis, IFA testi ile yapilan serolojik muayenede ise yerli sigirlarin %6,18,
melez sigirlarin ise %72,68 oraninda anti-7. annulata antikoru tasidig saptanmis ve
tropikal theileriosis’in Nisan-Ekim aylan arasinda goriildiigi bildirilmigtir (Sharma,
1986; Singh, 1990).

Iran’da hastaligin safkan irklarda %70, melezlerde %45 ve yerli sigirlarda
%15-20 oraninda gorildagi bildirilmistir (Hashemi-Fesharki, 1991).

Tunus’da kultir irkr sigirlar hastaliktan %76 oraninda etkilenmekte (Bouattour

ve ark., 1994) ve aym iilkede tropikal theileriosis’in genellikle Haziran ve Temmuz



aylarinda gorildiga bildirilmektedir (Darghouth, 1991),

Sudan’da hastalik endemik olarak tespit edilmistir (Jongejan, 1986).
Kazakistan’da genellikle Mayis aymnin ortalarinda baglayan hastaliktan yilda 10-15
bin hayvan etkilenmekte ve bunlarin %30-50"si 6liimle sonuglanmaktadir. Etkilenen
hayvanlarin sayis1 ise Haziran bagindan Temmuz sonuna kadar maksimuma

ulagsmaktadir (Sabanshiev, 1994).

Fas’da yapilan epidemiyolojik bir ¢aligmada sigirlar 7. annulata ile enfeksiyon
bakimindan Doukkala bolgesinde %76, Gharb bolgesinde ise %64 oraninda
seropozitif bulunmug (Ouhelli, 1991), Doukkala bolgesinde yagh sifirlarin genglere
oranla daha fazla 7. annulata ile enfekte olduklari ve 7. amnulata’nin piroplasm
formlanni tagtyan sigirlarda prevalansin %48,5 oldugu belirtilmistir (Flach ve
Ouhelli, 1992).

Al-Atiya ve ark. (1991) Suudi Arabistan’da tiimii Avrupa orijinli ve herbiri ayn
ciftlige ait 59 sigirda 7. annulata’min piroplasm ve gizontlarim teghis etmigler ve
aragtirmanin  yuritildagia Al-Ahsa ¢olinde hastaligin  enzootik  oldugunu
agiklamuglardir. Ispanya’da 7. annulata’min seroprevalanst IFAT ile %60 olarak

saptanmigtir (Viseras ve ark., 1996).

1.5. Theileria annulata’nin Biyolojisi

Theileria annulata, sizogoni donemini konak sigirda, gametogoni ve sporogoni
donemlerini vektor kenede gegirerek biyolojisini tamamlamaktadir (Levine, 1985,

Karaer, 1986; Pipano, 1994).

Tastyict kenelerin tiikritk bezi igerisindeki sporozoitler kenenin kan emmesi
esnasinda theileriosis’e duyarli bir hayvana gecerek enfeksiyonu sekillendirirler
(Barnett, 1968, Tas¢1, 1985). 7. annulata’nin sporozoitleri sigir lenf yumrusundaki
lenfositlere girerek trofozoit halini almaktadir (Gautam ve Dhar, 1983; Pipano,
1994). Bu trofozoitler ise lenfositler igerisinde ¢ekirdek bélinmesi (sizogoni)
gegirerek 10-15pum ¢apinda 3-15 adet gekirdege sahip makrosizontlan olustururlar
(Levine, 1985). Makrosizontlarin olusumu lenfositlere mitojenik etki yapar ve
onlarin boliinmesini saglar. Bu gekilde sizontlarla birlikte lenfositler de ¢ogalmug

olur. Bunlar normal lenfositlerden farkli sekilde olup, biiyiimiis dev lenfositler haline



gelmigtir (Pipano, 1994). Boylece enfekte lenfositler mitotik yolla hizli bir gekilde
¢ogalarak tiim lenf dokusuna yayihirlar (Gautam ve Dhar, 1983). Enfeksiyonun seyri
esnasinda 8-10. ginlerde niiklear partikiillerin birka¢ bolinme siklusundan sonra
makrogizontlar 50-120 adet gekirdege sahip 1-2um biiyiikliginde mikrosizontlar:
meydana getirir. Bu mikrogizont ¢ekirdeklerinin her biri merozoitleri olusturur. Daha
sonra bu merozoitler aktif hareketle perifer kana gegerek eritrositlere girer ve
eritrositler igerisinde 7. annulata’mn eritrositer formlan olan piroplasmlar meydana

getirir (Levine, 1985, Karaer, 1986).

Piroplasm formlar1 oval, yuvarlak, halka, batone veya virgil seklindedir.
Yuvarlak formlar 0,5x2,7um, oval formlar 2,0x0,6um, virgiil formlar 1,2x0,5um ve
anaplasmoid formlar ise 0,5um ¢apindadir (Levine, 1985). Mimioglu ve ark. (1969,
1971), parazitlerin %50’sinin yuvarlak, %0,5’inin anaplasmoid, geri kalamnin ise
oval veya virgiil seklinde oldugunu bildirmislerdir. Eritrositler akut olaylarda %95
oraninda parazitlerle enfekte olabilirler ve her birinde 1-10 arasinda etken
bulunabilir. Kronik olaylarda ise eritrositler %10-40 arasinda parazit tasiyabilirler

(Mimioglu ve ark., 1969).

Keneler 7. annulata ile enfekte sifirdan kan emerken kan ile birlikte piroplasm
formlarim alirlar ve genellikle bunlardan oval veya halka formlarinda olanlar kene
barsaginda farkhlagir. Virgiil formlan ise eritrositlerle birlikte sindirilir (Mehthorn ve
Schein, 1977, Levine, 1985, Karaer, 1987). Vektor kenenin doyup konag terk
etmesini takiben 2-4. giinlerde halka formlarindan 9-12um uzunlugunda ve ortasinda
yuvarlak ¢ekirdegi bulunan mikrogametler ile, 3-4um ¢apinda yuvarlak
makrogametler meydana gelir. Besinci giinde makrogametin mikrogamet tarafindan
dollenmesi ile 8-11um ¢apinda zigot olusur (Schein, 1975; Mehlhorn ve Schein,
1977, Dinger, 1985; Levine, 1985; Tas¢1, 1985; Karaer, 1987). Oniiglincii giinde
invaginasyon sonucu gelisen kinet zigotun i¢inde imbik seklini alir (Gautam ve Dhar,
1983, Soulsby, 1986; Karaer, 1987). Kenenin kan ile doymasindan sonraki 14-19.
giinlerde kinetler hemolenf yoluyla, aktif hareketleri sayesinde, tikrikk bezlerine
giderek Tip II ve ozellikle Tip IIT asini hiicrelerine girerler. Kinetler hemolenf
icindeki donemde higbir gogalma safhasi géstermezler. Asini hiicrelerinde kinetlerin

sekli yuvarlaklagir ve gekirdekleri boliinerek énce 10um gapinda biiyitk sporantlar
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olustururlar. Sporantlardan ¢ok sayida ¢ekirdek igeren kitleler meydana gelir.
Bunlara sporoblast denir. Kene bu esnada bir sonraki gelisme dénemine gomlek
degistirmek suretiyle geger ve yeni konaga yapisip kan emmeye baslamasindan
ortalama 3 giin (2-4 giin) sonra, sporoblastlardan 7. awnulata’mn enfeksiyon
olusturma yetenegine sahip, tek gekirdekli 1-2um ¢apinda sporozoitleri gekillenir ve
bunlar aktif hale gelirler (Gautam ve Dhar, 1983; Levine, 1985; Karaer, 1986, 1996).
Bazi arastincilar (Mehlhorn ve Schein, 1984, Pipano, 1989c, 1994, Walker, 1990)

tek bir sporoblasttan 40 bin ile 50 bin sporozoitin olugabilecegini bildirmislerdir.

1.6. Tropikal Theileriosis’in Epidemiyolojisi

Tropikal theileriosis’in epidemiyolojisinde; bolgenin cografi konumﬁ, iklim ve
vejetasyon durumu, rakimi, vektor kenelerin biyolojik ozellikleri ile mevsimsel ve
yilhk yayiliglari, daha onceki yillarda bolgede goriilen theileriosis ve diger hastaliklar
ile bunlarin mevsim ve yillara gore yayilis ve siklik durumlari, konak-vektor
arasindaki iligkiler incelenmektedir (Goksu, 1985b; Sayin, 1985¢; Brown, 1989).

Theileria annulata’nin yasam siklusunun kene ile sigir arasinda ge¢mekte
oldufunun belirtilmesine ragmen bazi arastiricilar (Uilenberg, 1976, 1981ab;
Pipano, 1977, 1994; Tagg1 1984) evcil mandalarin 7. annulata’min rezervuar konagi
oldugunu bildirmistir. Barnett (1968)’e gore 7. annulata’min bulundugu ilkelerde
evcil manda oldukca yaygindir. Ancak bu hayvanlarda theileriosis’e bagli semptom

ve 6lim olaylarina nadiren rastlanmaktadir (Pipano, 1989c).

Tropikal theileriosis vektor kenelerin aktivitelerine bagli olarak mevsimsel
seyretmektedir. Hastalik bolge 6zelliklerine gére Mart-Eyliil aylar1 arasinda meydana
gelmektedir. Ancak sporadik olarak sonbahar ve kis mevsiminde de gorulebilir
(Tizer, 1981; Onar, 1989; Flach ve Ouhelli, 1992; Pipano, 1994).

Theileria annulata’mn bir hayvandan bagka bir hayvana Ixodidae ailesine bagl
Hyalomma soyundaki kene tirleri tarafindan tagindify, Hyalomma soyuna bagh
yaklagik 15 tiriin dogal ve deneysel olarak bu paraziti naklettigi bildirilmistir
(Robinson, 1982; Gautam ve Dhar, 1983). Kenelerle nakil biyolojik yolla olmaktadir.
Yani etkenin nakledilebilmesi i¢in parazitin kenede gelisimini tamamlamis olmasi

gerekmektedir (Karaer, 1985). Theileria annulata’min kenelerle nakli transstadialdir,



transovarial nakil yoktur (Bhattacharyulu ve ark., 1975, Pipano, 1977, Uilenberg,
1981b; Levine, 1985). Buna gore kene gelisme donemlerinden birinde aldig1 etkeni,
takip eden geliyme doneminde nakletmektedir (Bhattacharyulu ve ark., 1975; Karaer,
1985, Dumanh, 1989).

Theileria annulata’yr ancak iki veya ii¢ konakli keneler nakledebilir. ki
konakh keneler sadece ergin donemlerinde T. ammulata’yr nakledebilmelerine
ragmen ii¢ konakl: keneler nimf veya ergin donemlerinde nakledebilmektedirler
(Mimioglu ve ark., 1969; Samish ve Pipano, 1976, 1978, Uilenberg, 1981b). Larvalar
higbir zaman enfeksiyonu nakledemezler (Uilenberg, 1976, 1981b). Genel olarak
enfeksiyonu nakledebilmeleri i¢in kenelerin, bir gelisme doéneminden digerine
gecerken meydana gelen gomlek degistirme isleminden once, enfekte olmalan
gereklidir (Karaer, 1985). Enfekte hayvandan kan emen Hyalomma larvalan
T. annulata’yr ancak nimf agamasinda naklederler ve steril hale gelirler (Uilenberg,
1981b). Kural olarak transstadial nakilde rol oynayan vektér kenelerin olgun
olmayan safhalarindan birinde veya her ikisinde enfekte bir hayvandan kan emmesi
gerekmektedir. Jayet bu keneler larva ve nimf dénemlerinde enfekte konakda
beslenmemigslerse, olgun donemde enfeksiyonu nakledemezler (Samish ve Pipano,
1976, Karaer, 1985, Dumanli, 1989). Enfekte a¢ nimfler sigir diginda herhangi bir
hayvandan kan emerler ise enfektif durumlarimi yitirmezler ve ergin donemde
sigirdan kan emmeleri durumunda etkeni inokule ederler (Bhattacharyulu ve ark.,
1975). Baz1 aragtiricilar (Samish ve Pipano, 1983) ise larva sathasinda enfekte sigir
uzerinde beslendikten sonra, nimf safhasinda enfekte olmayan dana, tavsan ve
gerbiller izerinde beslenen kenelerin olgun safhasinda hastalig1 veremeyecegini, yani

larvadan olguna naklin mimkiin olamayacagim bildirmislerdir.

Hyalomma a. excavatum, laboratuvar denemelerinde potansiyel tagiyict olmasi
bakimindan, Theileria annulata’nin epidemiyolojisinde onem tagiyan bir kene
tiriidir. Baz: aragtiricilar (Barnett, 1977, Uilenberg, 1981b; Pipano, 1989b, 1994)
tarafindan H. a. excavatum’un deneysel olarak T. annulata’yr nakletmesine ragmen
dogada larva ve nimf donemlerini kigiik memeliler ve kugslarda gegirdikleri
gerekgesiyle saha kosullarinda vektér olamayacaklar ileri siriilmektedir. Bununla
birlikte Tirkiye’nin degisik bolgelerinde Sayin ve ark. (1992, 1993), Misir’da
Daubney ve Said (1951) ve Hoogstraal (1956) H. a. excavatum’un T. annulata’y



dogal olarak tagidiklarimi saptamuglardir. Bu tiriin konaklart ruminantlardir. Doymus
nimf ve a¢ olgunlarin ahirlarin duvarlarinda gatlak ve oyuklar iginde, ki boyunca,
bulunduklan belirtilmistir (Khan, 1972). Hyalomma a. anatolicum da, barinaklarda
bulunan ve hi¢ meraya ¢ikmayan hayvanlar izerinde biyolojik siklusunu
tamamlayabilme ozelliginde oldugundan theileriosis’in epidemiyolojisinde 6nemli

rol oynamaktadir (Liebisch ve ark., 1988; Angin, 1996).

Theileria annulata enfeksiyonunun siddeti, enfekte kene tarafindan verilen
sporozoitin miktari, virulansi ve konagin direncine bagli olarak degisir (Barnett,
1968; Gill ve ark., 1977, Flach ve ark., 1995). Genel olarak tiikriikk bezindeki
sporozoitlerin olgunlagmas: i¢in kenenin hassas olmayan bir konakda ya da duyarl
bir konakda 24-72 saat beslenmesi gerekmektedir (Bhattacharyulu ve ark., 1975,
Pipano, 1977, 1989c, 1994; Samish ve Pipano, 1978; Vural ve ark., 1979). Vektor
kenelerdeki Theileria enfeksiyon orami yaminda yogunlugu da theileriosis’in
epidemiyolojisinde onemli bir yer tutmaktadir (Walker ve ark., 1983; Sangwan ve
ark., 1989). Enfekte bir asinideki tek bir sporoblastta bulunan sporozoitler,
T. annulata enfeksiyonunu olusturacak en kugiik inokulum olarak kabul edilmektedir
(Norval ve ark., 1992). Baz1 aragtincilar (Gill ve ark., 1981), T. annulata
enfeksiyonunun 10 veya daha fazla kenenin kan emmesinin sonucunda olustugu
hallerde, konagin enfeksiyonu gok siddetli gecirdigini ve 6liimin olustugunu, enfekte
bir veya iki kenenin kan emmesinin sonucunda olustugu durumlarda ise, konagin
enfeksiyonu hafif gecirdigini ve enfeksiyonu takiben sigirlarin bagigiklik kazandigim
bildirmislerdir. Gautam ve Dhar (1983), Dhar’a atfen, bir hayvandan kan emen
kenelerin hepsinin enfekte olmayabilecegini, enfeksiyon siddetinin bir hayvandan
kan emén kenelerin sayisindan gok kenedeki enfeksiyon oranina bagh oldugunu ve
hatta tek bir kene sokmasinin giddetli enfeksiyona yol agabilecegini belirtmiglerdir.
Pipano ve ark. (1982) da deneysel bir ¢alismada tek bir enfekte keneden elde edilen
materyali 1:100 oraninda sulandinp inokile ederek enfeksiyonu olusturmugtur.
Fas’ta yapilan bir ¢caligmada (Flach ve ark., 1995) dogal kosullarda en az enfekte iki

kenenin konakdan kan emmesi ile enfeksiyonun olugabilecegi anlagilmigtir.

Hyalomma soyuna bagh bazi kene tirleri 7. annulata ile laboratuvar
kosullarinda kolayca ve %100 oraninda enfekte oldugu halde (Sayin ve ark., 1990,
1993) dogal kosullarda disiik diizeyde enfekte olmaktadirlar (Walker, 1990). Fas’da
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endemik bir bélgeden toplanan H. detritum’larin %19’unun dogal olarak enfekte
oldugu bildirilmistir (Flach ve Ouhelli, 1992). Tunus’da aym tiir kenelerin %11,58’i
(Bouattour ve ark., 1994), Kazakistan’da H. anatolicum’un %26’s1, H. detritunm’un
%33,2’si enfekte bulunmustur (Sabanshiev, 1994). Tiirkiye’de ise, benzeri bir
caligmada, sigirlar iizerinden toplanan kenelerden H. a. anatolicum, H. detritum,
H. a. excavatum ve H. marginatum’un %0,3-11 arasinda 7. annulata ile enfekte

olduklan tespit edilmigtir (Sayin ve ark., 1992).

Hyalomma tiirleri mera keneleri olmakla birlikte hayvan barnaklarina da
adapte olabilmekte ve biyolojilerini orada tamamlayabilmektedirler (Sergent ve ark.,
1945; Uilenberg, 1981b, Liebisch ve ark., 1988, Norval ve ark., 1992; Sayin ve ark.,
1992; Pipano, 1994). Sayin ve ark. (1992) Ankara bolgesinde yaptiklar1 bir
arastirmada kis1 ahur duvarlarindaki gatlak ve yariklarda gegiren H. a. anatolicum ve
H. a. excavatum tiirlerinin degisik oranda Theileria enfeksiyonu tagidiklarin: tespit

etmislerdir.

Theileria tiirlerinin sigirlar igin oldugu kadar, keneler igin de patojen oldugu ve
bundan dolay: da kenelerin bu parazite kargi uygun bir yasam ortami olusturmanin
aksine ona karsi diren¢ kazandiklari bildirilmektedir. Kene tikrik bezi ve
barsaklarindaki hiicre enzimlerinin 7. annulata’nin yagamast igin uygun olmamasi
yaninda kenelerin canli kalabilme ve konak bulamama gibi faktorlerin ve gevre
kosullarimin olumsuz etkileri 7. awnulata’nin kenelerdeki geligmesi sirasinda
kargilagtigi engeller arasinda yer almaktadir (Walker, 1990). Aym sekilde, kene
enfestasyonlarina kargt direngli hayvanlarin, duyarh hayvanlara oranla, 7heileria
enfeksiyonlarinin bulagmasini sinirladiklart bildiritmektedir (Rubaire-Akiiki, 1990,
Norval ve ark., 1992).

Sigirlarin itk 6zellikleri de Theileria annulata enfeksiyonlarinin ortaya ¢ikigtni
engellemektedir. Ekzotik sigir irklari, yerli ve melez sigirlara nazaran enfeksiyona
daha duyarhdir (Pipano, 1977, Gautam, 1981; Uilenberg, 1981b; Brown, 1990,
Preston ve ark., 1992). Hatta aym irkin degisik bireyleri arasinda da duyarlihk
farkinin bulundugu bildirilmigtir (Spooner, 1992). Hindistan’da u¢ ayliga kadar olan
danalarin hastahktan daha yiiksek oranda etkilendigi belirtilmekle birlikte (Grewal ve
ark., 1994), gen¢ hayvanlarin aldiklari maternal antikorlar (Uilenberg 1981b) ve
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digiik kene gelincinden dolay: yaglilara nazaran hastaliga daha az yakalandig:
bildirilmigtir (Flach ve Ouhelli, 1992; Norval ve ark., 1992; Flach ve ark., 1995).
Geng hayvanlarin erginlerden belirgin olarak daha az keneyle enfeste oldugu

saptanmigtir (Bouattour ve ark., 1994, Flach ve ark., 1994).

Tropikal theileriosis’in epidemiyolojisinde portérlik durumu da Onemli
faktorlerden biri olarak kabul edilmektedir (Sergent ve ark., 1945; Uilenberg, 19810,
Pipano, 1989c; Norval ve ark., 1992). Portorliikk durumu 7. annulata enfeksiyonunu
takiben sigirlann kan dolagiminda piroplasmik formlarin gorilmesi ile tayin
edilmektedir (Norval ve ark.,, 1992). Portor sigirlarda gorilen merozoitlerin
morfolojik olarak, klinik enfeksiyon sirasinda gorillenlerden daha biiyiik oldugu
bildirilmistir (Pipano, 1994). Tropikal theileriosis’i atlatan hayvanlarda siirekli veya
sporadik portorliik durumu vardir (Sergent ve ark., 1945; Pipano, 1965, 1989c¢, 1994,
Liebisch ve ark., 1988, Flach ve Ouhelli, 1992).

Epidemiyolojik agidan cografik bolgelerin endemik stabilitesinin saptanmasi
da theileriosis’in kontroliinde 6nem arzeden hususlardan bir tanesidir (Neitz, 1957,
Uilenberg, 1981b; Norval ve ark., 1992). Endemik stabilitenin s6z konusu oldugu
durumlarda konak, etken ve vektor dengeli bir gekilde bir arada bulunmakta ve klinik
enfeksiyonlar nadiren gorillmektedir (Pipano, 1989b). Endemik bolgede kene
kontrolii gerekli degildir (Uilenberg, 1981b). Endemik instabilite durumunda ise, bu
denge bozularak epidemik enfeksiyonlar ortaya gikmaktadir (Norval ve ark., 1992).
Endemik olarak stabil bolgelerdeki yiiksek kene enfestasyonundan dolay: alti
ayliktan biyik hayvanlar portor durumunda bulunmakta, altt ayliktan kigik
olanlarda ve bolgeye digaridan getirilen duyarh hayvanlarda ise klinik enfeksiyonlara
rastlanmaktadir. Ancak geng hayvanlar hem diigiik kene gelincinden dolay: hem de
maternal antikorlara sahip olmalarindan dolay: Theileria annulata enfeksiyonlarim
hafif bir yekilde atlatmaktadirlar (Neitz, 1957, Norval ve ark., 1992). Endemik olarak
instabil bolgelerde ise klinik enfeksiyonlar her yas grubu hayvanda yiiksek oranda
goriilmekte ve olduk¢a yiiksek oranda ¢liimlere neden olmaktadir (Uilenberg, 1981b;
Norval ve ark., 1992). Enfeksiyonun endemik stabilite ve instabilitesinin
belirlenmesi igin seroprevalans, hastalik insidensi, hastalik/6liim oran: ve hastaliktan
etkilenen yas gruplar gibi baghca dort degiskenin 6lgiilmesi gerekmektedir (Norval

ve ark., 1992). Norval ve ark. (1992)’na gore bir bolgenin instabil olabilmesi igin;
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enfeksiyonun prevalansinin diisiik, insidensinin ise digiik, orta veya yiiksek diizeyde
olmasi, enfeksiyondan biitiin yas gruplarinin etkilenmesi, endemik bolgenin stabil
olabilmesi igin de prevalansin yiiksek, insidensin yiiksek ve yalmzca geng

hayvanlarda tropikal theileriosis’in goriilmesi gerekir.

1.7. Tiirkiye’de Tropikal Theileriosis

Sigirlarda tropikal theileriosis’in etkeni Theileria annulata, Tirkiye’de biitiin iklim
bolgelerinde bulunan bir parazittir (Goksu, 1959, 1970, Ozcan, 1961, Mimioglu ve
ark., 1971; Unsiiren, 1976; Sayin ve ark., 1990, 1992, 1996). Diger kan parazitlerine
gore daha yiiksek oranda bulunmakta (Tuzdil, 1954; Goksu, 1959, 1970, Mimioglu
ve ark., 1969, 1972), Avrupa orijinli sigirlar ve bunlarn yerli sigirlarla melezlerinde
biytik tehlike olugturmaktadir. Mortalite oram kiiltiir irk: sigirlarda %100 (Mimioglu
ve ark,, 1971; Sayin ve ark., 1996), yerli irk sigirlarda ise %43 (Goksu, 1959) ve
%50 (Sayin ve ark., 1996) olarak tespit edilmistir.

Tropikal theileriosis, kan frotilerine dayali yapilan ¢aligmalarda, Orta
Anadolu’da %17,87 (Goksu, 1959), %94,32 (Ozcan, 1961), %67 (Unsiiren, 1976),
Karadeniz bolgesinde %22,85 (Mimioglu, 1955), %20 (Géksu, 1968), %328 (Dinger
ve ark., 1991), %17,44 (Agict, 1995), Ege bolgesinde %43,2 (Erkut, 1967), Istanbul
ili ve gevresinde %23,18 (Tiizer, 1981), %23,4 (Alp, 1995), Adana ili Cukurova
Tanm Isletmesinde %9,3 (Nalbantoglu, 1996), Elaziz yoresinde %81, Adana
yoresinde %11,4, Bursa yoresinde %0 (Sayin ve ark., 1994), Cankir1 yoresinde %5,4
(Zeybek ve ark., 1995) oranlarinda bulundugu bildirilmigtir.

Turkiye’de tropikal theileriosis ile ilgili ilk seroepidemiyolojik ¢alisma
Cakmak (1987) tarafindan IFA testi ile Ankara Beytepe kéyti siirlarinda yapilmis ve
I annulata’ya kars1 %6,4 oraninda antikor tespit edilmigtir. Sayin ve ark. (1992)
Ankara yoresinde 7. annulata igin seropozitif sigirlarin oranini 1990 yilinda %32 ve

1991 yilinda %19 olarak bulmustur.

Bunlarla birlikte Turkiye’nin degigik bolgelerinde ¢egsitli aragtiricilar tarafindan
T. annulata ile ilgili seroepidemiyolojik ¢aligmalar yapilmistir. Dinger ve ark.
(1991), Karadeniz bolgesinde iki y1l boyunca takip ettikleri sigirlani %63 oraminda
seropozitif olarak bulmugtur. Cakmak ve Oz (1993), Adana bolgesinde IFA testi ile
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T. annulata’ya karsi %11 oraninda antikor bulmustur. Yine Adana bolgesinde
bulunan Cukurova Tanm Isletmesinde Nalbantoglu (1996), IFA testi ile yaptig ilk
yoklamada %16 oraninda antikor tespit etmiy, daha sonra bir y1l boyunca takip ettigi
T. annulata yoniinden negatif sigirlarda seroinsidensi %28,33 olarak saptamgtir.
Sayin ve ark. (1994), takip ettikleri sigirlarda bir yilin sonunda Elazig yoresinde
%67, Adana yoresinde %20 ve Bursa yéresinde % 3,75 oraninda I. annulata’ya kars:
antikor belirlemislerdir. Eren ve ark. (1995) IFA testi ile 7. annulata’min prevalansim
Ege bolgesinde %40,0, Karadeniz bolgesinde %46,8, I¢ Anadolu bolgesinde %29,0,
Marmara boélgesinde %33,3, Giineydogu Anadolu bolgesinde %91,4 olarak
bulmuglar, Alp (1995) Istanbul ili gevresinde %23,4 oraninda, Zeybek ve ark. (1995)
Cankin yoresinde %8,1 oraninda IFA testiile 7. annulata’ya karg seroprevalans

tespit etmiglerdir.

Aktag (1997), Elazig yoresinde tropikal theileriosis’e karg1 agilanan sigirlar
lizerinde yaptif1 saha ¢aliymasinda, hastalik mevsiminden 6nce 7. annulata’ya karst
IFA testi ile yaptif1 serolojik yoklama sonucunda %27,5 oraninda antikor tespit
etmig ve kan frotilerinde %16,6 oraninda eritrositlerin iginde piroplasm formlarini
gormigtir. Serolojik olarak negatif oldugunu tespit ettigi S5 hayvan segerek
bunlardan 40’mna 7. annulata sizont agis1 uygulamig ve 15 hayvam kontrol grubu
olarak birakmugtir. Bu aragtirmanin sonucuna gore 40 sigirdan 34 (%85)’tniin
I. annulata piroplasm ve gizont antijenine karsi antikor tasidift ve bunlardan
9 sigirin da (%22,5) piroplasm tagtyicist oldugunu belirlemigtir. Kontrol grubu olarak
biraktig1 15 sigirdan 8 (%53,3)’inin 7. annulata piroplasm ve sizont antijenine karsi
antikor tagpidigi ve bu 8 hayvamin ayn1 zamanda piroplasm tagiyicisi oldugunu da

belirlemisgtir.

Beyazit (1997), Bursa yoresinde 7. annulata’nin epidemiyolojisi iizerinde
yaptig1 ¢aligmasinin baglangicinda 102 sigirdan aldigi kan serumlarinin IFA testi ile
yapilan muayenesinde 13 (%12,74)’inde T. annulata’ya karst antikor saptamstir.
Mikroskobik olarak incelenen bitin bu hayvanlarin kan frotilerinde ise
T. annulata’nin piroplasm formlarina rastlamamigtir. Seropozitif hayvanlan ¢aligma
grubundan g¢ikardiktan sonra iki yil boyunca yaptign ¢aligmanmn sonucunda %7,5
oraninda seropozitiflik tespit etmiy fakat higbirisinde 7. annulata’nin piroplasm

formlarim1 bulamamusgtir.
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Vatansever (1997), Cukurova yoresinde tropikal theileriosis’in epidemiyolojisi
tizerinde yaptif1 galigmada; baglangigta 54 hayvandan elde ettii serum ve perifer
kan frotilerinde 7. anmnulata enfeksiyonuna rastlamamustir. Boylece enfeksiyon
prevalansim O (sifir) kabul ederek ¢aliymaya 54 hayvanla devam etmistir. Calismanin
birinci yilinda sigirlarin %14,81’i yeni 7. annulata enfeksiyonuna yakalanmustir.
Bunlardan sadece 1 (%12,5)’i hem serolojik hem de mikroskobik olarak pozitif iken
7 (87,5)’si sadece mikroskobik olarak 7. annulata ile enfekte bulunmustur.
Calismanin ikinci yilinda 11 (%23,91) hayvan daha 7. annulata ile enfekte olmustur.
Bunlardan 8 (%72,73)’i hem mikroskobik hem serolojik, 2 (%18,18)’si sadece
mikroskobik, 1 (%9,09)’i de sadece serolojik yonden pozitif bulunmustur.

Yaman (1998), Ankara Cubuk yoresinde tropikal theileriosis’e karg1 agilanan
sigirlar lizerinde yaptift seroepidemiyolojik ¢aligmasinda, baslangicta 86 sifirin
9 (%10,46)’unda IFA testi ile 7. amnulata’ya karsi antikor tespit etmis ve
2 (%2,32)’sinin kan frotilerinde eritrositler iginde 7. annulata’mn piroplasmik
formlarin1 gormiistiir. Serolojik olarak negatif olduunu saptayarak 7. awnulata
sizont asis1 uyguladigi 54 siginn 43 (%79,62)’inde 7. annulata’ya kari antikor
tespit ederken 2 (%3,70)’sinde piroplasm tagiyicilii saptammstir. Kontrol grubu
olarak biraktift 20 hayvanin 2 (%10)’si 7. annulata’ya karst antikor tasirken,

piroplasm tagiyiciligina rastlamamustir.

Agici (1998), Samsun yéresinde tropikal theileriosis’e kargi agilanan sigirlarda
yaptift saha calismasinda, baglangigta 153 siginn 3 (%1,9)’inde IFA testi ile
T. annulata seropozitifligi tespit etmis, 11 (%7,2)’inde ise T. annulata’mn eritrosit
i¢i piroplasm sekillerini saptamigtir. Daha sonra 7. amnulata’min piroplasmik
sekillerinden ve T. amnulata antikorlarindan yoksun olan 44 hayvam agilamig ve
bunlarin 40 (%90,9)’inda seropozitiflik, 1 (%2,2)’inde ise 7. annulata’nin piroplasm
formlarim tespit etmistir. Kontrol grubu olarak biraktigi 29 sigirin seropozitiflik ve

kan frotilerinde piroplasm formlarim ise %6,9 olarak tespit etmistir.

Oz (1999), Adana yoresinde tropikal theileriosis’e karsi agilanan sigirlar
iizerinde yapti1 saha ¢aligmasinda agilama oncesi yaptigt serolojik ve mikroskobik
yoklamalarda 114 sigirin 2 (%1,8)’sini 7. annulata yoniinden pozitif bulmustur. Ast

uygulamasi sonrast ise agt uyguladigt 57 sigirn 57 (%100)’sinde 7. annulata’ya
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kars1 antikor tespit ederken 43 (%75,4)’inde T. annulata’mn piroplasmik formlarim
gormigtiir. Aym siirede kontrol grubuna ait 19 siirin 2 (%10,5)’sinde antikor yanits,

7 (%36,8)’sinde ise piroplasmik formlar saptamgtir.

Tirkiye’de tropikal theileriosis iklim kosullarina ve vektér kenelerin
aktivitesine bagli olarak genellikle Nisan-Kasim aylart arasinda gozlenmekte,
Haziran ve Temmuz aylarinda ise en yiiksek diizeye ulagmaktadir (Goksu, 1959,
Ozcan, 1961; Unsiiren, 1976; Dumanli ve Ozer, 1987, Sayin, 1991; Sayn ve ark.,
1992).

Tropikal theileriosis, Tiirkiye’de ozellikle kiltiir irk1 sigirlar basta olmak tizere
her yas grubundaki sigirlarda ¢liimlere sebep olmaktadir. Daha ok eriskin sigirlarda
goriilmekle birlikte bir ayliktan kiigikk buzagilarda da 7. annulata enfeksiyonuna
rastlanmaktadir (Goksu, 1959, 1970; Tiizer, 1981; Dumanli ve Ozer, 1987).

Tirkiye’de 7. amnulata’min vektorleri olarak Hyalomma a. anatolicum,
H. a. excavatum, H. detritum, H. marginatum ve H. dromedarii bildirilmis olup bu
kene tirleri Tiirkiye’nin biitiin iklim bolgelerinde sigirlar tizerinde bulunmugtur
(Kurtpinar, 1954, Mimioglu, 1955, Merdivenci, 1969; Hoffmann ve ark., 1971,
Sayin ve ark., 1991; Angin, 1996).

Goksu (1959), Ankara yoresinde sigirlar tzerinden topladigt kenelerin
%57,5’inin Hyalomma soyuna bagh tirler oldugunu bildirmistir. Bunlarnt ise

H. detritum, H. savignyi, H. dromedarii ve H. a. excavatum olarak teshis etmistir.

Hoffmann ve ark. (1971), H. a. anatolicum, H. a. excavatum, H. marginatum,
H. turanicum ve H. detritum tirlerine Turkiye’nin butin bolgelerinde sigirlar

tizerinde rastladiklarimi bildirmiglerdir.

Sayin ve Dumanh (1982)’ya gore Elazi§ yoresinde Hyalomma tirleri sigirlar
iizerinden toplanan kenelerin %43’inii olusturmaktadir. Hyalomma tirlerinin disi ve
erkeklerine ilkbahar, yaz ve sonbaharda rastlanmigtir. Yazin ve sonbaharda
H. marginatum’un diginda diger tirlerin nimfleri, kitn ise sadece H.a. excavatum’un
erkekleri bulunmustur. Hyalomma soyuna bagh tirler sigirlarda en fazla yazin

goralmislerdir.
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Tasq1 (1989), Van yoresinde toplanan kenelerin %33,69’unun Hyalomma
tirleri oldugunu tespit etmistir. Bunlar H. detritum, H. a. anatolicum ve
H. a. excavatum tirleridir. Hyalomma’lara en fazla Temmuz ve Agustos aylarinda

rastlamigtir.

Sayn ve ark. (1991), Ankara yoresinde yaptiklari ¢aligmada sigirlar iizerinden
Hyalomma soyuna bagli H. a. anatolicum, H. a. excavatum, H. detritum ve
H. marginatum tiri keneleri toplamislardir. Bunlardan H. a. anatolicum,
H. a. excavatum ve H. detritum’un tikrikk bezlerini, 7. annulata sporoblastlan
yoniinden incelemek igin, diseke etmislerdir. Sonug olarak aragtiricilar (Sayin ve
ark., 1991) H. a. anatolicum disilerinin %29, erkeklerinin %21, H. detritum
disilerinin %20, erkeklerinin %46, H. a. excavatum disilerinin %0, erkeklerinin ise
%20 oramnda 7. annulata ile enfekte oldugunu tespit etmiglerdir. Bu kene tiirlerini
sigirlar iizerinde Nisan-Eyliil aylan arasinda bulmusglardir. H. detritum’u ise sigirlar
izerinde bulmanin yanisira, sigir barinaklarinin i¢ kisimlarinda duvarlarin gatlak ve

araliklarinda da tespit etmiglerdir.

Saymn ve ark. (1992), yine Ankara yoresinde yaptiklar epidemiyolojik bir
arastirmada H. a. anatolicum, H. detritum, H. a. excavatum ve H. marginatum’un
tilkrik bezlerinde 7. amnulata’nin sporoblastlarim tespit etmislerdir. Aym
arastiricilar (Sayin ve ark., 1992) H. a. anatolicum’un erkeklerinin %17, disilerinin
%9; H. detritum’un erkeklerinin %2, disilerinin %7, H. a. excavatum ve
H. marginatunm’un digilerinin %1’inin enfekte oldugunu bildirmislerdir. Yine aym
aragtiricilara gore (Sayin ve ark., 1992) bu kene tirleri Nisan-Kasim aylar arasinda
sigirlar  iizerinde bulunmakta olup en fazla Temmuz ve Haziran aylarinda

gortlmigtir.

Sayin ve ark. (1994), yaptiklan epidemiyolojik bir arastirmada Elazig ilinde
kontrol ettikleri sigirlanin %27,4%inii H. a.  anatolicum, H. detritum ve
H. a. excavatum ile, Adana ilinde muayene ettikleri sigirlarin %2,2’sini
H. a. excavatum ile, Bursa ilinde muayene ettikleri sigirlarin %1,6’sim1 H. detritum
ile enfeste bulmuglardir. Aym aragtiricilar (Sayin ve ark., 1994) 7. annulata

enfeksiyonu yoniinden keneleri diseke etmisler ve Elazi3’da H. a. anatolicum’un
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disilerini %41, erkeklerini ise %32 oraninda enfekte bulurken, H. detritum’un
erkeklerini %0,1 oraninda enfekte bulmuslar, Adana ve Elazig’dan topladiklar

H. a. excavatum’da ise enfeksiyona rastlamamiglardir.

Angin (1996), Elazig yoresi sigirlarindan ve hayvan barinaklarindan topladig:
H. a. anatolicum, H. detritum ve H. a. excavatum’un tiikriik bezi asini hiicrelerini
T. annulata enfeksiyonu yoniinden muayene etmistir. Bu caliymasinda hayvan
barinaklarindan topladigt H. a. anatolicum’un %53,74’tuni, sifirlar tzerinden
topladigy H. a. anatolicum’un %22,56’sim 1. annulata ile enfekte bulmustur. Yine
sigirlar tizerinden topladigy H. detritum’un %4,65 oraninda 7. annulata ile enfekte
oldufunu tespit etmis, buna karsilik topladifi H. a. excavatum’lanin higbirinde
enfeksiyona rastlamamgtir. Aym aragtirict (Angin, 1996) sifirlardan topladig:
H. a. anatolicum ve H. detritum’daki enfeksiyon orant ve enfekte asini

yogunlugunun ilkbahar sonu ve yaz aylarinda daha yiiksek oldugunu belirlemistir.

Tag¢t (1984), mandalarin 7. amnulata’nin rezervuarn olabilecegi konusunda
yaptiZ1 bir galiymada, mikroskobik bakiya dayanarak bu mandalarin %3,7 oraninda
T. annulata ile enfekte oldugunu saptamigtir. Ayni mandalar tzerinde %34,5
oraninda 7. annulata’ya vektorlik eden turleri bulmus ve bunlan H. detritum,

H. a. excavatum ve H. marginatum olarak teshis etmistir.

1.8. Klinik Semptomlar ve Patogenez

Tropikal theileriosis’in inkubasyon siiresi 9-25 giin arasinda degisir, ortalama 15
gindir (Neitz, 1959; Bamnett, 1968, Gautam, 1981; Goksu, 1985a; Levine, 1985,
Karaer, 1986, Soulsby, 1986; Pipano, 1994).

Theileria tiriniin virulans: ve enfeksiyon dozundaki degisiklik ile konagin
duyarhligindaki degisiklik bu tiirden ileri gelen enfeksiyonun sonucuna etki eder
(Sayin, 1985a). Buna gore hastalik perakut, akut, subakut, kronik ve hafif seyirli
olabilir (Goksu, 1985a; Levine, 1985, Karaer, 1986, Soulsby, 1986). Perakut ve akut
enfeksiyonlarin ¢ogu olimle sonuglanirken subakut, kronik ve hafif enfeksiyonlarda

iyilesme gorilir (Goksu, 1985a; Levine, 1985; Karaer, 1986).

Enfeksiyonlarda ilk belirti 40-42 °C'ye yitkselen atestir. Ates 5-20 giin siireyle

devamli olarak yiiksek iken sonra araliklarla kendini gosterir (Tizdil, 1954,
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Mimioglu ve ark., 1969, Goksu, 1985a, Levine, 1985; Karaer, 1986). Hayvanlarda
istahsizlik, seroz burun akintist gorilir. Yiizeysel lenf yumrulan asimetrik veya
simetrik olarak biiyiirler. Salya ve gozyay akintist vardir. Genel zayiflik hali gorikiir.
Anemi, bilirubinuri, bilirubinemi, konjunktiva ve mukozalarda anemi ve ikterle
birlikte petesiyal kanamalar bulunur. Atesin baslangicinda gaita kivamh iken
sonradan ishal baglar ve hastalik uzarsa ishal kanli ve mukuslu olarak gorulir

(Mimioglu ve ark., 1969; Goksu, 1985a; Levine, 1985; Karaer, 1986, Pipano, 1994).

Anemi hastaliin son donemlerinin en belirgin semptomudur ve enfekte
eritrositlerin fagosite edilmesinden (Hooshmand-Rad, 1976; Uilenberg, 1981b),
kanda ve kemik iliinde piroplasmik formlarin bolinmesi ile olusan eritrosit
yikimindan kaynaklamr (Norval ve ark., 1992). Hematokrit degerin diigmesi ve
mukozalardaki petesiyal kanamalar hastahfin prognozunun kotiiye gittiginin
isaretidir (Pipano, 1994). Hastalifin uzadigi donemde ortaya ¢ikan kanh ve mukuslu
ishal theileriosis’de karakteristik olup abomasum ve sindirim sistemindeki

kanamalarin baslangicinin igaretidir (Karaer, 1986; Soulsby, 1986).

Tropikal theileriosis’in patogenezinde piroplasmik formlarin boliinmesinden
dolay1 hemolitik bir tablo yaninda, sizontlara bagl olarak olusan lenfosit iiremesi ve
yikimi gozlenmektedir (Norval ve ark., 1992; Preston ve ark., 1992). Etken
iiremesine baglt olarak anemi, ikter ve siddetli lokopeni geliymektedir (Norval ve
ark., 1992, Preston ve ark.,, 1992). Dalak ve karaciger biiylimesi, bobrek
korteksindeki gri-beyaz odaklar, lenf yumrularinda hiperplazi, akcigerlerde 6dematoz
bulgular ve abomasumdaki karakteristik tlserler ile deri alti dokularinda ikter ve
petesilerin gorilmesi tropikal theileriosis’in histopatolojik bulgular1 arasindadir
(Neitz, 1959, Barnett, 1968;.Mimioglu ve ark., 1969; Levine, 1985, Sayin, 1985b;
Karaer, 1986, Soulsby, 1986, Pipano, 1994).

1.9. Bagisikhk

Theileria annulata enfeksiyonunu gegiren hayvanlarda, reenfeksiyona kargt bir
diren¢ olusumunu takip eden ve klinik bir iyilesme meydana getiren, spesifik bir
cevap olugmaktadir. Olugan bagigikliin parazitin piroplasm formlartmin sigir

kaninda uzun siire kaligina bagh oldugu ve parazitin viicutta kaldi siirece devam
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ettigi belirtilmektedir (Pipano, 1974). Bu eritrositik formlarin hastaliktan kurtulan
hayvanlarin kaninda uzun siire bulunusu ve bu hayvanlarda yapilan dalak ¢ikarma
operasyonundan sonra, yeniden miktarlarinin artipi immiinitenin bir premunisyon
oldugunu gostermektedir (Sergent ve ark., 1945; Tizdil, 1954; Mimioglu ve ark,,
1969, 1971; Goksu, 1985a; Levine, 1985, Ozkog, 1985; Tasei, 1989). Ancak,
eritrositik formlar siirlar igin degil yalmiz keneler igin enfektiftirler (Pipano, 1994).
Sizont formlar ise siirlar igin enfektiftir. Theileria annulata’min sizont formlan,
hastahgin akut devresinde, kanda da saptanabilmekle beraber bunlarin hastaligt
atlatan hayvanlarda uzun sire bulunugunu saptamak ¢ok zordur (Ozkog, 1985).
Ancak Sharma and Brown (1981) yaptiklan bir aragtirmada akut tropikal
theileriosis’den kurtulan siirlarin karaciger ve lenf yumrularindan 50 gin siireyle
sizont formlarint doku kiiltiirlerinde izole etmiglerdir. Bu da 7. annulata
enfeksiyonundan kurtulan hayvanlarda gizont formlarin hemen kaybolmayip uzun
siire dokularda bulunmakta oldugunu gostermektedir. Bu bulgulara gore ise, tropikal
theileriosis’de immiinite protozoonun eritrositik formlarina kars1 olmayip, sizont
formlarina karst olugan bir premiinisyon seklinde gelismektedir (Ozkog, 1985,

Pipano, 1989c).

Diinyamin birgok yerinde yerli sigirlar hem Hyalomma kenelerine hem de
genetik olarak gelisen direnglilik ile 7. ammulata etkenlerine karst gigli bir
dayamklilik gosterir (Brown, 1989, 1990). Endemik bélgelerde sigirlarin enfekte
kenelerle siirekli bir arada olmasi ve az miktarda etkeni devamli almast sonucunda,
her yil agilanan veya hastahig1 bir kez gegiren hayvanlar tropikal theileriosis’e karst
omiir boyu bagigik kalmaktadir (Stepanova ve Zablotsky, 1989; Zablotsky, 1991).
Theileria annulata enfeksiyonu gegiren hayvanlar, parazitin homolog suslarina karst
tam, heterolog suslarina kars: genellikle iyi bir immunite gostermektedirler (Gill ve
ark., 1976a, 1981, Pipano 1981).

Theileria annulata enfeksiyonuna yakalanan hayvanlarin sirkilasyon kaninda
cesitli theilerial antijenlerle (sporozoit, sizont ve piroplasm), invitro ortamda,
reaksiyon veren spesifik antikorlar ortaya ¢ikmakta ve bunlar serolojik testlerle
saptanmaktadir (Pipano ve Cahana, 1969; Ozkog, 1985; Pipano, 1989c). Williamson
ve ark. (1989), T. annulata’nin bir sporozoit yiizey antijenine karsi monoklonal

antikorlar elde etmis ve bunlarla sporozoitlerin invitro olarak eritrositlerin igine
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girisinin inhibe edildigini saptamuglardir. lyilesen hayvanlarin serumlari, tekrar
celince maruz kalindifinda sporozoitlerin lenfositlere girigini engellemekte ve
sporozoitleri notralize etmektedir (Gray ve Brown, 1981; Pipano, 1989c). Bu
notralize edici etki, 7. amnulata’nin farkh izolatlarina kargt aymi dizeyde etkili
bulunmustur (Gray ve Brown, 1981). Glascodine ve ark. (1990) ise piroplasm
antijeni kullanarak, merozoitlerle reaksiyona giren fakat sizontlarla girmeyen,
monoklonal antikorlar elde etmiglerdir. Kachani ve ark. (1992)’da parazitin her iig
doénemine ait (sporozoit, sizont ve merozoit) ortak antijen (71 ve 73 kDa) bulduklan
gibi sadece piroplasma 6zgii (32 kDa) antijen bulduklarim belirtmiglerdir. Oliveira ve
ark. (1994)’da hem piroplasm hem de merozoitlerde iki yiizey antijeni (30 ve
32 kDa) bulundugunu bildirmigtir. Olugan ilk antikorlar hastalifin akut déneminde
gorilmeye baglamakta ve antikor titresi bir sire sonra yiikselmektedir. Hastalig
atlatan hayvanlarda ise antikor titresi zamanla diigmektedir. Ancak diisiik antikor
diizeyi uzun sire devam etmektedir (Mimioglu ve ark., 1971; Ozkog ve Pipano,

1981).

Pipano (1974), T. annulata’ya kars1 olusan antikor titresinin iyilegmeden kisa
bir siire sonra maksimum seviyeye ulastigini, enfeksiyonun baglangicindan sonraki
40-50. giinlerde en yiiksek titrelerde bulundugunu ve zamanla bu titrenin dastigini
ancak, pozitif reaksiyonlarin enfeksiyonun baslangicindan sonra 1-2 yil siireyle

belirlenebilir diizeyde kaldigini belirtmektedir.

Cesitli aragtricilar (Pipano, 1977, 1981; Uilenberg, 1981b, Ozkog, 1985,
Dolan, 1989), hastalig: atlatan hayvanlarda antikor oluymasina ragmen bagigiklik
hiicresel karakterde oldugu igin, koruyucu bagisikhgin kandaki antikor titresi ile

fazla iligkisi olmadigim kabul etmektedirler.

1.10. Asilama
1.10.1. Astlamanin Tarihgesi

Tropikal theileriosis’e karst yapilan agi g¢aligmalari, ilk olarak Sergent ve ark.
tarafindan 1924 yilinda dogal olarak 7heileria annulata ile akut enfekte bir
hayvandan alinan kamn mekanik olarak sigirlan  enfekte edebildiginin

gosterilmesiyle baglamigtir (Pipano ve Tsur, 1966, Pipano, 1974, 1981, 1995; Ozkog,
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1985, Brown, 1989, 1990). Daha sonra sigirlarda yapilan devamh pasajlarla,
parazitin eritrositler igindeki piroplasmlan olusturma kabiliyetini kaybettigi ve
boylece keneler igin enfektif durumun ortadan kalktig1 tespit edilmistir (Pipano,
1965, 1994; Brown, 1990). Bu yolla mekanik olarak pasaji yapilan 7. annulata’mn
virulansim1 kaybetmedigi gorilmiiy ve buradan yola ¢ikarak parazitin dogal olarak
daha az oldirici suglan segilerek, degisik iilkelerden gelen genis spektrumlu suslara
kars1 bir koruma saglayan, kan agis1 geligtirilmigtir (Brown, 1990). Buna bagh olarak
1932’de Cezayir’de, avirulent bir ag1 olarak 7. annulata’min Kauba susunun, sigirlart
¢ok virulent suglara karyt korudugu, hassas sigirlarin ise sadece %0,6-3,0iinii
oldirdigi bildirilmigtir (Pipano, 1974, 1989a; Brown, 1989, 1990). Bunu takip eden
yillarda Israil’de iki agamali bir agtlama programi uygulanmigtir. Bu galiymalarda,
sigirlar 6nce 7. annulata’nin oldukga diigiik virulansh ekzotik bir susu ile agilanmig
ve iki ay sonra bu hayvanlara lokal virulent bir sugla tekrar agilama yapilmistir
(Pipano, 1974, 1989b, 1994, 1995, Brown, 1990). Hassas sigirlardaki bu seri
pasajlar, suslarin attentiasyonuna ve virulanslarimin siddetlenmesine neden
olmamigtir. Dogal olmayan bu taginma ile eritrositik formlarin olusma yetenegini
kaybettigi gorilmustir. Bununla birlikte bu agilama sigirlarda virulent sizontlarin
neden oldugu siddetli reaksiyonlara baglt olarak %1,8’lik mortalite oram

olusturmugtur (Pipano, 1989b,¢).

Theileria annulata ilk olarak 1945 yilinda doku kiiltiiriinde iiretilmis (Brown,
1981, Ozkog, 1985, Dolan, 1989, Barriga, 1994) ve Tsur (1945) tarafindan
T. annulata sizontlarimin invitro kiltivasyonunun yapilmast ile tropikal theileriosis’e
karg1 bir kiltur agyist geligtirilmigtir (Pipano, 1976, 1989¢, 1990, 1995). Boylece
agilama ‘cahsmalarmda daha garpict bir ilerleme; 1945 ile 1965 yillan arasindaki 20
yillik bir stirede sigir lenfoid hiicrelerinde 7. annulata’min sizont formlarinim invitro

kiltirtnun gelistirilmesiyle saglanmigtir (Pipano, 1977; Brown, 1981, 1989, 1990).

Theileria annulata ile enfekte kiltirler, enfekte sigirlarin dalak, karaciger ve
lenf yumrusu gibi dokularindan veya periferal kandan alinan sigir lenfoid
hiicrelerinin invitro kiiltivasyonu ile saglanmigtir (Hulliger, 1965; Ozkog, 1985;
Brown, 1987, Pipano ve ark., 1989). Son zamanlarda ise doku kiiltiirleri hastaliksiz
sigirlardan elde edilen steril lenfositlere enfekte keneden elde edilen sporozoitlerin

invitro olarak verilmesi ile gergeklestirilmektedir (Brown, 1981, 1987; Jura, 1986).
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Enfekte hayvanlarin lenf yumrular, karaciger, dalak ve ¢evre kanindan elde
edilen sizontla enfekte lenfositler monolayer doku kiiltiiriinde (Hulliger, 1965; Ozkog
ve Onar, 1980, Brown, 1981, Ozkog, 1985) veya siispanse hiicre kiiltiirinde
(Hooshmand-Rad ve Hashemi-Fesharki, 1968, Brown, 1987) teknik Ozelliklerine
gore bagan ile uretilmektedir. Theileria annulata sizontlarinin virulanst bunlarin,
doku kiltininde uzun siire uretilmesi ile atteniie edilebilmektedir (Pipano, 1974,
1976, 1994, Gill ve ark., 1976b;, Ozkog, 1985). Kiiltiirlerin haftada iki veya ii¢ kez
pasaji yapilir (Pipano, 1981; Ozkog, 1985). Doku kiiltiiriiniin baslangig dénemlerinde
sizontlar inokule edildikleri sigirlarda klinikal theileriosis olusturur ve hatta bazi
sigirlarin 6liimiine neden olur. Daha uzun siren kiltiir pasaji sonunda gizontlar
duyarli sigirlarda daha hafif klinikal semptomlar ve daha az parazitemi olugtururlar
(Ozkog, 1977, 1985; Ozkog ve ark., 1978; Vural ve ark., 1978; Ozkog ve Onar, 1980;
Pipano, 1981, 1989b). Theileria annulata sizontlarinin tam olarak atteniiasyonu,
gerekli pasaj sayisinin tamamlanmasina ve degisik 7. annulata suslarina bagh olarak,
birkag ay ile ¢ yildan fazla bir zamana ihtiyag gostermektedir (Ozkog, 1985; Pipano,
1994). Fakat atteniiasyon igin ihtiyag¢ duyulan zaman parazitin ilk virulans: ile iligkili
degildir (Pipano, 1981, 1995; Ozkog, 1985). Theileria annulata suglanimin kismi veya
tam atteniiasyonu, kiiltiirde pasaj sayisinin artirllmasiyla elde edilebilir (Pipano ve
Tsur, 1966; Pipano, 1974). Olusan tam atteniiasyondan sonra gizont artik saglam
veya splenektomili sifirlarda eritrositik piroplasmlart olugturmamakta ve hassas
sifirlardaki pasajlarda tekrar virulans kazanmamaktadir (Pipano ve Tsur, 1966,
Pipano, 1989b, 1990, 1994, 1995). Bu durum sizontlarin tam olarak atteniie
oldugunu gostermektedir (Ozkog, 1977, 1985; Pipano, 1990; Barriga, 1994).

()ikoc ve Pipano (1981) 7. annulata sizontlarinin atteniiasyonunun
belirlenmesi amaciyla yaptiklan galigmada, 250-325. pasajlar arasinda elde ettikleri
atteniiec sizontlann bir grup danaya inokule etmek suretiyle test ettiklerinde bu
hayvanlarin karacigerlerinde mikrogizontlara ve kanlarinda eritrositer formlara
rastlamadiklarint belirtmigler ve atteniiasyon pasaj basamaginin 250°den sonraki
basamaklar oldugu sonucuna varmiglardir. Pipano (1974)’ya gére virulent saha
suglar1, doku kiiltiiriinde yaklagik 50 pasajdan sonra tamamen atteniie olmaktadir.
Onlann eritrositik parazitleri iretme kapasitesindeki azalma, suslarin virulansindaki

azalma ile birlikte olmaktadir (Pipano, 1974). Brown (1989) ise, 7. annulata
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sizontlarinin tam atteniiasyonu i¢in in vitro olarak 50-300 arasinda pasaj edilmesinin
gerektigini ve bu pasaj igin de 6 ay ile 3 y1l arasinda bir stireye ihtiya¢ duyuldugunu
belirtmigtir. Barriga (1994) giivenilir atteniiasyonu saglamak i¢in, susa bagh olarak,
25-300 pasaja ihtiyag duyulabilecegini belirtmektedir. Asi iretimi i¢in tam atteniie
olmug hiicrelerin devamli kiiltiirii yapilmaktadir (Ozkog, 1985).

1.10.2. Cesitli Ulkelerde Yapilan Ast Calismalar:

Theileria annulata sizont agis1 bugiin Tiirkiye’nin de (Ozkog ve Pipano, 1981; Sayin,
1986) aralarinda bulundugu Israil (Pipano, 1974, 1976, 1990), Hindistan (Gill ve
ark., 1976b; Bhattacharyulu, 1986; Sharma, 1986; Singh, 1986, 1991, Subramanian,
1986, Raghav ve ark.,, 1991; Varshney ve ark., 1991), Rusya (Stepanova ve
Zablotsky, 1989; Zablotsky, 1991; Barriga, 1994), Fas (Ouhelli, 1986; Ouhelli ve
Flach, 1990), iran (Hooshmand-Rad, 1977, Hashemi-Fesharki, 1990, 1991) ve Cin
(Zhang, 1990, 1991, Barriga, 1994; Wenshun ve Hong, 1994)’de sigirlara
uygulanmaktadir. As1 uygulanan ilkelerde klinik theileriosis’in insidensi onemli
oranda azalmaktadir (Singh, 1990; Zhang, 1990, Zablotsky, 1991, Ouhelli ve ark.,
1997).

Hindistan’da ilk immunizasyon g¢aliymalar1 kene stabilatlar1 ile enfeksiyon
olusturup, tetrasiklinlerle tedavi etme esasina dayanan enfeksiyon-tedavi metodu
kullamlarak yapilmus (Gill ve ark., 1976a; Gill ve Bhattacharyulu, 1977; Singh 1990,
1991), ilk in vitro kiltiir agis1 gelistirme galismalan ise, deneysel olarak danalarin
laboratuvar kosullarinda immiinize edilmesiyle gergeklestirilmistic (Gill ve ark.,
1976b). Fakat bu galigmalar 1985°e kadar laboratuvar sartlarinda sinirli kalmigtir. Bu
tarihten itibaren ise tropikal theileriosis’e karst sigirlarda atteniie sizontla enfekte
lenfoid hucreleri igeren ast uygulanmaktadir (Singh, 1991). Bu canlt hiicre kiltiiri
agist 150. pasajdan elde edilmis ve standart atteniie agi dozu olarak 5 x 10° hiicre
igerecek sekilde hazirlanmistir (Singh, 1990, 1991; Raghav ve ark., 1991; Varshney
ve ark., 1991). Bu aginin ii¢ aylik hassas danalarda bir yildan fazla siirede koruyucu
bagisiklik olusturdugu bildirilmigtir (Varshney ve ark., 1991). Singh (1990) iki
ayligin tzerindeki yerli ve kaltir irki sigirlarla gebeligin ve laktasyonun degisik
donemlerindeki 100 000°den fazla siginin agilanmasindan sonra yapilan serolojik ve

klinik muayenelere gore aginin bir yildan fazla bir siire letal kene gelincine kars:
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koruma sagladigini bildirmigtir. Raghav ve ark. (1991) bu asimin uygulandig:
hayvanlarda IFA testi ile yaptiklann yoklamada antikor titresinin 21. giinde
yiikkselmeye bagladigin1 45. giinden 90. giine kadar 1: 640 ile 1: 2560 veya 1: 10240
da en yiiksek titreye ulagtigini, 6. aydan sonra ise titrenin dismeye bagladigim
bildirmislerdir. Asilamadan bir y1l sonra antikorlarin agilamadan onceki titreden daha
yitkksek oldugunu belirtmigler ve bunu da sahadaki hayvanlarin enfekte kenelere

maruz kalmasina baglamiglardir.

Rusya’da tropikal theileriosis’e karg1 kullanilan standart ag1, doku kiiltiiriinde
Theileria annulata sizontlarinin atteniiasyonu yoluyla hazirlanmistir. Zablotsky
(1990) atteniie hiicre kiiltiirii agisinin tek bir inokulasyonunun hassas danalan yiiksek
oranda viriilent heterolog saha sugslart ile olusacak enfeksiyona kargt korudugunu
bildirmigtir. Aym1 aragtirict (1990, 1991) yaptig1 galigmada, bolgedeki izole edilen
Theileria suslaninin immunolojik olarak birbiriyle iligkili olduklarim ve aralarinda
¢apraz immiinite verdiklerini tespit ettigi i¢in tek bir atteniie 7. annulata susundan
hazirlanan asinin bolgedeki bitin sigirlarin immunizasyonunda kullamlabilecegini
belirtmigtir. Bu ast ile bolgede iki ayliktan iki yagina kadar olan ii¢ milyondan fazla
hassas sigir agilanmugtir. Tek doz a1 uygulamas: yapilan sigirlar %99 oraninda
hastaliktan korunmuslar ve enfekte kenelerin bulundugu meralarda otlatildiklan
siirece bagigikliklarini uzun siire devam ettirmiglerdir (Zablotsky, 1991). Rusya’da
tropikal theileriosis’e karst hazirlanan standart sizont ast dozu 10° hiicre igermekte ve
likit nitrojende tasinmaktadir (Barriga, 1994). Stepanova ve Zablotsky (1989) yine
T. annulata’nin tek bir sugundan hazirlanan aginin kullanimiyla theileriosis bulunan
biitiin bolgelerde sigirlanin immun olacagini belitmekte ve enfekte kenelerin
bulunduéu bolgelerde agilanmig sigirlarin sekiz yil, enfekte kenelerin bulunmadig:

bolgelerde ise dort yil bagisikligin devam ettigini bildirmislerdir.

Fas’ta tropikal theileriosis’e kars1, Theileria annulata canl atteniie yizont agist
1986 yihindan beri kullamimaktadir (Ouhelli, 1991). Atteniie 10® hiicrelik kadar
dugiik bir dozun siirlan tropikal theileriosis’den koruyabildigi (Ouhelli ve Flach,
1990; Ouhelli, 1991) ancak, 10* hiicre igeren dozun ise agilama igin hazirlandig
bildirilmigtir (Ouhelli ve Flach, 1990). Quhelli ve Flach (1990) 1500 sigir tizerinde
yaptiklari bir saha galigmasinda aginin bir ay sonraki deneysel gelince ve dogal

enfeksiyonlara kargi sigirlan korudugunu gostermigler, ancak korumanin alti1 aydan
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fazla stirmedigini bildirerek tekrar agilama veya dogal gelince (kene gelincine) gerek
duyuldugunu belirtmiglerdir. Agilanan hayvanlarda morbidite ve mortalite
gorilmemis ve ay1 givenilir bulunmusgtur. Ayrica asil hayvanlar iizerinde beslenen

kenelerde enfeksiyonun olmadig bildirilmigtir (Ouhelli ve Flach, 1990).

Iran’da, theileriosis’e karg1 ilk agilama galigmalan hastalifin en yiiksek oldugu
donemde hasta hayvanlardan alinan kanin, saglikli sigirlara verilmesiyle baslamigtir
(Hashemi-Fesharki, 1990). Sizont doku kiltiir agist ise, 1973’den beri iki ayhk ve
daha yash sigirlara uygulanmaktadir (Hashemi-Fesharki, 1990, 1991). Standart
atteniie a1 dozu 3-4 x 10° hiicre igermekte ve bu dozla asilanan hayvanlarda higbir
klinik reaksiyon olusmamaktadir (Hashemi-Fesharki, 1991). Iran’da, Theileria
annulata astsi, si@irlara uygulanan dier asilardan 25 giin 6nce veya sonra

uygulanmakta ve ileri gebe hayvanlar agilanmamaktadir (Hashemi-Fesharki, 1990).

Cin’de tropikal theileriosis’e karg1 agi ¢aligmalart 1975 yilinda baglamis ve
1990 yilina kadar endemik bolgelerde 1,8 milyon sigir asilanmistir (Zhang, 1990,
1991). Asimin hayvanlar1 bu hastalifa karg1 %99,58 oraninda bir yildan fazla siireyle
korudugu, asimin giivenli ve etkili bulundugu belirtilmigtir (Zhang 1990, 1991,
Wenshun and Hong, 1994). Asilamadan iki hafta sonra sadece birka¢ hayvanda
gorillen ates yiikkselmesinin diginda higbir klinik belirti go6riilmemis, gebe
hayvanlarda abortlara ve siit veriminde azalmaya rastlanmamigtir. Agilanan sigirlarda
parazitlerin eritrositer formlarinin olugmamasi nedeniyle bu sigirlar vektor keneler
i¢in enfeksiyon kaynag1 olmamislardir. Cin’de agilama biitiin hassas hayvanlara, her
yil hastalik mevsiminden once, Nisan veya Mayis ayinda yapilmakta ve olusan

immunite izole sartlar altinda 13 aydan fazla siirmektedir (Zhang, 1990, 1991).

1.10.3. Tiirkiye’de Asi1 Cahsmalan

Turkiye’de aginin hazirlanmasi ile ilgili ¢aliymalar degisik iklim bolgelerinden sug
izolasyonu ile baglamigtir (Onar, 1989). Bu suslar Ankara, Gebze, Hatay ve
Kirklareli bolgelerinde theileriosis’e yakalanan sigirlardan, hastaligin  akut
devresinde alinan kanlardan izole edilmigtir (Ozkog ve ark., 1978; Ozkog ve Onar,
1980; Onar, 1989). Kanlar hasta hayvanlardan heparinli tiiplere ahnmig ve %10

gliserol ilave edilerek —196 °C’de stv1 azot iginde saklanmgtir. Izole edilen diger bir
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susta Diyarbakir yoresinden toplanan enfekte kenelerden hazirlanan emiilsiyonun
inokulasyonu ile olusturulan hastalikhi sigirlardan elde edilmigtir. Sivi azotta
saklanan kanlar, izolasyon ¢aligmalan i¢in 37 °C’de benmaride ¢6ziilmiig, 2,5-3 aylik
danalarin herbirine 20 ml olarak, deri alti yolla verilmek suretiyle 7. annulata
enfeksiyonlan olusturulmustur (Onar, 1989). Degisik iklim bolgelerinden izole
edilen Ankara, Kirklareli, Gebze, Diyarbakir ve Hatay 7. annulata suglan arasinda
tam bir ¢apraz immiinitenin varli1 ortaya konulmugtur (Ozkog, 1985; Ozkog ve ark.,
1989).

Turkiye’de tropikal theileriosis’e kargt a1 olarak kullanilan sus Ankara
yoresinden izole edilmigtir (Ozkog, 1985; Onar, 1989; Adalar ve ark., 1994). Bu a1,
Tanm ve Koyisleri Bakanlifn Pendik Hayvan Hastaliklan Merkez Aragtirma
Enstitiisiinde 1982 yilindan beri iiretilmektedir (Onar, 1989; Adalar ve ark., 1994).
Ast susu, doku kiiltiiriine adapte edilip iretilmigtir (Pipano, 1977, Ozkog, 1985;
Onar, 1989). Theileria annulata sizontlarinin virulansi, bunlarin doku kiiltiininde
uzun siire uretilmesi ve pasajlan ile giderilmistir. Bu atteniiasyon sirasinda haftada
iki veya u¢ pasaj yapilmistir. Kalturlerdeki sizontlar, her 20-30 pasajda bir hassas
hayvanlara verilerek attentiasyonun derecesi Olgiilmiigtur. Tam atteniiasyon 250.
pasaj civarinda elde edilmistir (Ozkog ve Pipano, 1981; Onar, 1989). Tam atteniie
olmus sizontlanin ileri pasajlarda virulans kazanmadig: da saptanmistir (Ozkog, 1985,
Onar, 1989). Theileria annulata agis1 uretimine statik monolayer kiiltiir geklinde
baglanmigtir. Daha sonra ise doner (rolling) monolayer kultiir iiretimine gegilmigtir
(Onar, 1989). Atteniie sizontlarla enfekte 1,2 x 10’ lenfoid hiicre, koruyucu
immiuniteyi olusturmak igin yeterlidir. Ancak, asimin dondurularak muhafazasi,
sahaya hakli, ¢ozduriilmesi ve hayvanlara tatbiki esnasindaki biitiin riskleri hesaba
katarak, bir dozu 10’ hiicre olacak sekilde hazirlanmaktadir (Ozkog, 1985; Onar,
1989). Eger ay suispansiyon hiicre kiiltiirii ile hazirlanmigsa bir dozunda bulunan

5 x 10° hiicrenin yeterli immiiniteyi sagladig: bildirilmistir (Ozkog, 1985).

Atteniie Theileria annulata sizont agsis1 bugiine kadar, Tiirkiye’nin degisik
iklim bolgelerinde 400 000 dozdan fazla kullamlmigtir (Onar, 1989). Tropikal
theileriosis’e kargi 5254 bag hayvanin agtlanip 73 bas hayvanin kontrol birakildig: bir
¢aliymada (Onar, 1989), biitiin bu hayvanlarin theileriosis’in yogun oldugu aylarda
takip edildigi ve neticede 5254 hayvanda hi¢ klinik semptom tespit edilmezken,
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kontrol hayvanlarinin 18 (%24,6)’inin akut theileriosis’den o6ldugi saptanmgtir.
Nalbantoglu (1996) tropikal theileriosis’e karst 107 atteniie 7. annulata sizont asisi
uyguladigs 58 sigirdan 45 (%77,5)’inin T. annulata piroplasm ve sizont antijenine
kars:1 4-12 ay siireyle antikor tasidigini, Aktag (1997) atteniie 10" T. annulata sizont
agist uyguladidi sigirlan bir yil sire ile izleyerek, 40 sigirdan 34 (%85)’lniin,
T. annulata piroplasm ve sizont antijenine kargi, 7-12 ay siireyle antikor tasgidigina,
Yaman (1998), 107 hiicre dozunda T. annulata sizont agisi ile agiladign 54 sigirdan 43
(%79,62)’iniin, T. annulata piroplasm ve gizont antijenine karsi, 3-7 ay siireyle
antikor tasidiging; Oz (1999) ise 107 7. annulata sizont agis1 uyguladigs 57 sigirn 57
(%100)’sinin, 7. annulata’nin gizont ve piroplasm antijenine karsi, 3-6 ay siireyle

antikor tagidiini tespit etmistir.

Adalar ve ark. (1994)’1, yaptiklari bir ¢alismada 10° 7. amnulata Ankara
susunun 350. pasajina ait atteniie hiicre ile agiladiklar1 10 danaya 35 giin sonra, 4 t.e.
Sarioba ve 4 t.e. Akdere stoku ile, geling yapmiglar ve agili danalarin hepsinde klinik
theileriosis tespit etmiglerdir. Dordii 6len agihi danalarda %30°a ulagan parazitemi

saptamiglardir.

Giinay ve Adalar (1994) ise T. annulata Gebze susu ile yaptiklan ¢aliymada bu
susun 150, 200. ve 230. pasajlarindan 2 x 107 hiicre ile 2’ser adet danay1 agilamiglar
ve 150. pasajdan sonra hafif bir parazitemi (%0,6-0,8) tespit ederken, 200. ve 230.
pasajlarla agiladiklan danalarda parazitemi gormemisler ve her ti¢ grupta da IFA testi

ile 1:1024 diizeyinde antikor titresi saptamiglardir.

1.11, Teshis

Tropikal theileriosis epidemiyolojik bilgilerin degerlendirilmesi, klinik semptomlarin
gozlenmesi, mikroskobik baki ve serolojik yontemlerle teshis edilmektedir
(Mimioglu ve ark., 1971; Pipano, 1974, Goksu, 1985b; Levine, 1985, Karaer, 1986,
Cakmak, 1987, Onar, 1989). Klinik semptomlarin bazilann babesiosis ve
anaplasmosis ile karigtirilabilir. Bu nedenle teshis igin, ince ve kalin damla kan
frotisi ile lenf yumrusu punksiyonundan yapilan frotilerin mikroskobik bakisindan
yararlanilir (Barnett, 1968; Mimioglu ve ark., 1969, 1971, Goksu, 1985b; Onar,

1989). Kandan hazirlanan preparatlar Giemsa boyasi ile boyanarak mikroskobik
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muayenelerinde eritrositik formlar ve lenfositlerde sizontlar aramir (Goksu, 1985b).
Ancak, eritrositlerde piroplasmik formlarin gorillmesi yalmz bagina hastaliin
varhgim kamtlamadig1i gibi (Uilenberg, 1981b, Norval ve ark., 1992) latent
enfeksiyonlarda ¢ogu zaman mikroskobik yoklamalarda etkenlerin goriilmemesi de
hastalik olmadigim1 gostermez (Norval ve ark., 1992; Pipano, 1994). Bu nedenle
serolojik teshis yontemlerinden yararlanmak gerekir (Dhar ve Gautam, 1977,
Goksu, 1985b).

Theileria annulata enfeksiyonunun serolojik muayenesinde anti-7. annulata
antikorlann aranmaktadir. Bu antikorlar in vitro ortamda 7. annulata’nin sporozoit,
sizont ve piroplasm antijenleri ile reaksiyon verirler (Pipano ve Cahana, 1969; Dhar
ve Gautam, 1977, Ozkog, 1985). Serolojik teshis amaciyla, IFA testi rutin olarak
kullanilmaktadir (Pipano ve Cahana, 1969, Pipano, 1974, 1994; Dhar ve Gautam,
1977). Bunun yanisira seroepidemiyolojik ¢aligmalar igin peroksidaz (PT) ve alkalen
fosfataz anti-alkalen fosfataz (APAAP) testlerinin IFAT’dan daha duyarls,
ELISA’'nin ise ¢ok sayida serumun iglenmesi agisindan daha uygun oldugu
bildirilmektedir (Ahmed ve ark., 1994, Campbell ve ark., 1994; Kachani ve ark.,
1994; Williamson ve ark., 1994). Tasiyic1 sigirlarda ve Hyalomma’larda PCR ile
T. annulata’nin daha duyarh olarak saptanabildigi de bildirilmektedir (Jongejan ve

ark., 1994).

1.12. Kontrol

Tropikal theileriosis’in kontroli i¢in hayvanlarin bakim ve barinma kosullarini
iyilestirmek, endemik olarak stabil ve instabil bolgeler arasi hayvan hareketlerini
kontrol etmek, duyarli sigirlar ve vektor kenelerin bir araya gelmelerini onleyecek
sekilde epidemiyolojik miicadele programlart gelistirmek alinacak baghca
onlemlerdir. Bunun yaninda hastaliga direngli sigir irklarim gelistirmek, bu hastaliga
kargi asilama ¢aligmalarini yayginlastirmak ve hastalanan hayvanlari ge¢ kalmadan
tedavi etmek de gerekir (Vural ve ark., 1979, Sayin, 1985c; Brown, 1989, 1990).

Theileria annulata’nin vektoérii olan Hyalomma soyuna bagh keneler mera
keneleri olmalarina ragmen, hayvan barinaklarinda da yagayan keneler olduklar i¢in

vektor miicadelesi hem hayvanlarin hem de barnnaklarimin ilaglanmas: suretiyle
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yapilmaktadir (Vural ve ark., 1979; Brown, 1989, 1990; Pipano, 1989b). Hyalomma
tirleri, tasidiklan 7. anmulata’min sporozoitlerini sigirlara tutunduktan sonraki 48
saat igerisinde nakledebilmektedir (Samish and Pipano, 1976; Pipano, 1977; Vural ve
ark., 1979). Bu sebeple akarisit ila¢ uygulamalan siklikla tekrarlanmalidir (Pipano,
1977; 1989b, 1994, Vural ve ark., 1979). Ancak, ilaglarin yanh§ uygulanmasi,
yiiksek yogunluklarda kullanilmas: sebebi ile sigirlarda toksik etkilerin olusabilecegi,
hayvanlann siit ve etlerinde ilag kalintilarinin bulunabilecegi unutulmamali, bu
sebeple ¢evreye ve hayvanlara ¢ok fazla zarar vermemesine dikkat edilmelidir
(Pipano, 1977; Vural ve ark., 1979). Ayrica, kenelerle miicadele esnasinda endemik
stabil bolgelerde, kene populasyonu tamamen yok edilirse o bolgenin hayvanlari yeni
enfeksiyonlara kargt daha duyarh hale gelmektedir. Bu nedenle, kenelerle
miicadelede endemik stabil bolgelerde yogun olarak akarisit kullamminda dikkatli
olunmalidir (Norval ve ark., 1992). Hastaligin bulunmadig1 bolgelerde biitiin yas
grubundaki sigirlarin, hastalk mevsiminden yaklagik bir ay once yilda bir kez
tropikal theileriosis’e karg1 agilanmasi gerekmektedir (Sayin ve ark., 1990, 1991,
Nalbantoglu, 1996).

1.13, Tedavi

Tropikal theileriosis Parvaquone, Halofuginone, Berenil gibi bazi ilaglar kullanilarak
tedavi edilmeye ¢alisilmig ve bu ilaglarin hastalifin bazi dénemlerinde
kullanmilmasiyla etkili oldugu bildirilmigse de hastalifa kargi tam olarak yeterli
bulunmamigtir (Voight ve Heydorn, 1981; Giiler, 1982, 1985, 1989, Bansal ve
Sharma,‘ 1986).

Theileria tiirlerine karsi son yillarda Buparvaquone (Butalex®, Pitman Moore,
Ingiltere; DIF, Tirkiye) isimli ilag gelistirilmigtir (McHardy, 1989, 1991, Hussain ve
ark., 1991). Bu ila¢ Tirkiye’de de tropikal theileriosis’in tedavisinde basan ile
kullamlmaktadir (Unsiiren ve Kurtdede, 1988, Giiler, 1989; Giil ve ark., 1991).
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Bu ¢aliyma ile, Nigde yoresinde siirlarda tropikal theileriosis’in epidemiyolojisine
aciklik getirilmesi ve agsth hayvanlarda bagigikhk siiresinin  saptanmasi
amaglanmgtir. Elde edilecek bulgularin sahada yapilacak agilamalara ve tropikal

theileriosis’in kontrol altina alinmasina yardimci olacag: diigiiniilmiigtiir.
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Cahiyma Merkezinin Se¢imi

Bu calisma, Mart 1998 - Nisan 1999 tarihleri arasinda kiltir ki sigir
yetistiriciliinin yaygin oldugu ve bolgenin Veteriner Hekimi tarafindan kan
parazitlerinin goklugundan gikayet edilen Nigde ili Cukurkuyu kasabasinda
yurttiilmusgtir.

Niifusu 4494 olan bu kasabada, 254 000 dekar tanm arazisi bulunmakta ve
ailelerin %85’i ¢iftcilik ve hayvancilikla ugrasmaktadir. Koy Grup Tannm Merkezi
biinyesinde 3 veteriner hekim ve 1 veteriner saghk teknisyeni galiymaktadir. Kasaba
arazisi taban ve kira¢ seklinde iki kisimdan olugmustur. Taban arazilere agirhikh
olarak pancar, yonca, arpa, kira¢ arazilere bugday, arpa, ¢avdar, bur¢ak ve nohut
ekilmektedir. Kaba ve kesif yem ihtiyaglarinin %70-80’ini yetistiriciler kendi

imkanlariyla kargilamaktadirlar.

Bolgede siit inegi sayisi 3000 kadar olup ginlik siit uretimi 20 ton
civarindadir. Sigir besleme siit inekgiligine paralel olarak gelismis ve genellikle 3-5
inek kapasiteli aile besiciligi seklinde yapilmaktadir. Bununla birlikte 10-20 inekle
bu isi yapan 20-30 kadar aile de vardir.

2.2. Cahsma Grubunun Olusturmasi

Calismanin baslangicinda degisik yaglarda 78 sigir segilmis ve kanlari alinarak
Theileria annulata enfeksiyonu yoninden hem IFAT ile serumda anti-T. annulata
antikoru aranmig, hem de kan frotilerinde eritrositer form (piroplasm) bakimindan
mikroskobik muayene yapilmstir. Theileria annulata enfeksiyonu bakimindan
negatif olduklar: saptanan 78 sigirdan 69°u segilmis, geriye kalan 9’u ise sahiplerinin
riza gostermemesi nedeni ile galigma grubuna alinmamugtir. Segilen 69 hayvandan
36’simn 2 yag istii ve 33’iniin de 2 yas alt1 grupta olduklari belirlenmis, 2 yas ustii
gruptan 26’s1 ve 2 yas alt1 gruptan da 20’si (toplam 46) tropikal theileriosis’e karsi,
atteniie 7. annulata sizontu ile enfekte 107 hiicre igeren ast dozu ile agilanmustir. Geri
kalan 2 yasin istiinde 10 sigir ve 2 yagin altinda 13 dana (toplam 23) agilanmayip

kontrol olarak birakilmugtir. Iki yas altindaki kontrol grubunun sayisini artirmak
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amaciyla agilamadan sonra 2 ay iginde galigma merkezinde asilanmamig ineklerden
dogan 7 buzag: da kontrol grubuna dahil edilmigtir. Béylece 2 yas altindaki kontrol
grubunun buzag sayisi 20 olmugtur.

2.3. Saha Cahsmalar:

Bu g¢aliymada kullamlan ayt Tarnm ve Koyisleri Bakanlhigi Pendik Hayvan
Hastaliklann Merkez Aragtirma Enstitiisiinden saglanmugtir. Sigirlar, Nisan 1998°de
asilanmistir. Asilamadan once bir ag: sigesinde 3 ml Eagle MEM iginde bulunan 15
dozluk ag1, prospektiisine uygun olarak ¢o6zilmiig, sonra 37,5 ml PBS ile
sulandinlarak her sigirin prescapular lenf diigiimiiniin iistiinde bulunan bélgesine deri

alt1 yolla ve 2,5 ml dozda (107 ast hiicresi) uygulanmigtir.

Agsilanan ve kontrol grubu olarak belirlenen hayvanlar, her ay ¢alisma sahasina
gidilerek, bir yil boyunca tropikal theileriosis yoniinden takip edilmiglerdir. Bu
amagla her gidite, her hayvanin vena jugularisinden steril ve heparinsiz vakumlu
tiiplere kan alinmig ve her hayvanin kuyruk ucundan sirme froti yapilmistir. Elde
edilen serumlar Theileria annulata yoninden IFAT ile serolojik, siirme frotiler ise

piroplasm tagiyicihifi yoninden mikroskobik olarak incelenmistir.

Ayrica, kan 6rnegi alinan sigirlar ile bu sigirlarin barinaklart kene enfestasyonu
yoninden muayene edilmistir. Toplanan keneler ayri ayri siseler igerisinde
laboratuvara getirilmistir. Bu sigelerin tzerine kenelerin toplandigi sigirin kulak

numarasi ile alind1g: tarih ve yer kaydedilmistir.

2.4. Laboratuvar Calismalan

Steril heparinsiz tiiplere alinan kanlar 1500-2500 devirde 10 dakika santrifiij edilerek
serumlan gikaniimis ve her bir hayvana ait serum 1,5 ml’lik mikrotiiplere konularak
IFA testi ile Theileria annulata’ya karsi antikor varligi arastirilincaya kadar
-20 °C’lik derin dondurucuda saklanmugtir. Perifer kandan yapilan siirme preparatlar
da teknigine uygun sekilde boyanarak degerlendirilmek iizere hazirlanmigtir. Sigirlar
tizerinden toplanan ve igerisinde %70’lik alkol bulunan siselere alinan kenelerin tir

identifikasyonu stereo mikroskopta yapiimigtir.
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2.4.1. indirekt Floresan Antikor Testi (IFAT)

Indirekt Floresan Antikor Testi, Cakmak (1987)’1n bildirdigi tarzda yapilmigtir. Bu
test i¢in gerekli olan piroplasm ve sizont antijenleri Ankara Universitesi Veteriner

Fakultesi Protozooloji ve Entomoloji Bilim Dal1 Laboratuvari’nda hazirlanmgtir,

Piroplasm antijeni hazirlanmasi :

Bu amagla Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi Protozooloji ve Entomoloji Bilim
Dali’nda 3 aylik steril duyarh bir Holstein danas1 Theileria annulata Sarioba GUTS
materyali ile deneysel olarak enfekte edilmistir. Bu danada parazitemi oram %24’e
yikselince piroplasm antijeni yapimu igin 10cc kan heparinli tiiplere alinmigtir. Bu
kana pH’s1 7,2 olan 3 kisim sterii PBS ilave edildikten sonra, 2100 devirde,
+4 °C’de, 10 dakika santrifiij edilmigtir. Daha sonra ustteki siv1 kisim atilmis ve
alttaki parazitli eritrosit sedimentine tekrar steril PBS ilave edilerek santrifiij iglemi
3-5 kez tekrarlanmigtir. PBS ile yikanmug eritrosit siispansiyonundan (sediment) bir
kisim alinarak antijen sulandirma basamag: tespit edilmistir. Bunun igin 1:2 ile
1:4096 arasinda ¢ift deneme sulandirma basamaklari yapilarak, bunlar daha once
hazirlanmig olan antijen lamlarina damlatilmigtir. Lamlar énce havada kurutulmus,
sonra 100 °C’de 15 dakika tutulmus ve %5’lik Giemsa ile 30 dakika boyanmistir. Bu
preparatlara 100’lik objektifle bakilarak bir mikroskop sahasinda 20 parazitin
goriilmest ile sulandirma basamag tespit edilmigtir. Bulunan sulandirma basamagina
gore yitkanmig eritrosit siispansiyonu (sedimenti) steril PBS ile sulandirilip hazir
antijen lamlarina damlatilmis ve oda sicaklifinda bir gece kurumaya birakilmugtir,
Ertesi giin antijen preparatlari, begli paketler halinde filtre ve daha sonra aliiminyum
kagitlarina sarilip, Uzerleri yazilmig ve karton kutulara konarak IFA testinde

kullanilincaya kadar —70 °C’de derin dondurucuda saklanmistir.

Sizont antijeni hazirlanmas: :

Sizont antijeni, Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi Protozooloji ve Entomoloji
Bilim Dali doku kiiltirii iinitesinde iretilen Theileria annulata hiicre kiiltiirinden
hazirlanmistir.  Theileria annulata GUTS stabilati ile enfekte edilen deney

danasindan enfeksiyonun 15. giinii alinan kandan usuliine gore aynlan enfekte
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lenfositler, RPMI-1640 vasatina ekilerek tiretilmigtir. Daha sonra bu doku kultiirinin
seri pasajlarindan (Ps6) elde edilen siispansiyon 1000 devirde 5 dakika santrifiij
edilmis ve bu islem, steril PBS ilave edilerek 3 kez tekrarlanmistir. Yikamalardan
sonra hiicre tortusunun sulandirilmasi 1:10-1:640’a kadar steril PBS ile yapilmig ve
bunlar daha énce hazirlanmis olan antijen lamlarina damlatilmigtir. Havada kurutulan
lamlar, 100 °C’de 15 dakika tutulduktan sonra %5’lik Giemsa ile 30 dakika
boyanmugtir. Mikroskop sahasinda 20 parazitin goriilmesi esas alinarak sulandirma
basamag (1:30) tespit edilmis, piroplasm antijen preparatlarinin hazirlandig: sekilde

sizont antijen preparatlar1 hazirlanmigtir.

Konjugat :

IFA testinde kullanilan konjugatin (Sigma, Anti-bovine IgG, FITC, Cat. No. F-7509)
en iyi floresan veren sulandirma basamagi Schachbrett-titrasyon testi ile tespit
edilmigtir (Cakmak 1987). Schachbrett-titrasyon testi i¢in negatif referans serum
1:2’den 1:64’¢, pouzitif referans serum ise 1:2’den 1: 4096’ya kadar PBS ile
sulandinlmigtir. En iyi floresan veren sulandirma basamag: tespit edilecek
konjugatin, 1 kisim Evans Blue, 3 kissm PBS’den olusan konjugat sulandirma sivis

ile 1:2’den 1:4096’ya kadar dilusyonu yapilmustir.

Antijen preparatlarinin birincisi PBS ve konjugat kontrol olarak ayritmig, diger
preparatlara ise negatif ve pozitif referans serumlan dilusyonu damlatilmistir.
Inkubasyon periyodundan sonra PBS kontrol grubuna PBS, konjugat kontrol grubu
dahil negatif ve pozitif referans serumlari damlatilan antijen lamlarina ise, konjugat
dilusyonlarindan 1:2’den 1:4096’ya kadar basamaklar damlatilarak tekrar inkube
edilmigtir. Daha sonra preparatlarin {izerine gliserinli buffer (1 kissm PBS + 9 kisim
Gliserin) damlatarak lamel kapatilmig ve preparatlar karanlik sahada floresan
mikroskopta 40’Iikk neofluar objektifle muayene edilerek en iyi floresan veren

sulandirma basamag) saptanmugtir.

Optimal sulandirma basamag olarak 2 ile 4 kez konsantre olan basamak tercih
edilmigtir. Buna gore de IFA testinde kullanilan konjugatin en iyi floresan veren

sulandirma basamagi Schachbrett-titrasyon testi ile 1:32 olarak tespit edilmistir.



35

Schachbrett-titrasyon testi ile sulandirma basamagi 1:32 olarak tespit edilen
konjugatin tamami, 20ul’lik porsiyonlara ayrilmi§ ve IFA testinde kullamimak tizere
—20 °C’lik derin dondurucuda saklanmistir. Test yapilirken konjugat, sulandirma

soliisyonu (3 kisim PBS + 1 kisim Evans Blue) ile 1:32 oraninda sulandiriimgtir.

Indirekt Floresan Antikor Testinde Kullanilan Kontrol Maddeleri :

Buffer kontrol : IFA testinde buffer kontrol olarak PBS (pH : 7,2)
kullaniimigtir. Buffer kontrol, kontrol lamlarindaki ilk iki g6ze damlatilarak floresan

mikroskopta incelenmigtir.

Konjugat kontrol : Sulandirma basamag tespit edilmiy (1:32) konjugattan
(3 kisstm PBS + 1 kisim Evans Blue) kontrol lamlarindaki 3. ve 4. gozlere

damlatilarak mikroskopta incelenmigtir.

Negatif kontrol : Negatif serumlar, Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi,
Protozooloji ve Entomoloji Bilim Dali tarafindan yuritilen projelerde, deney
hayvam olarak kullamlmak iizere alinan ve Theileria annulata bakimindan steril
2,5-3 aylhik Holstein danalardan, deneyden once alinan serumlardan temin edilmistir.
Negatif serumlar mikrotiter plate’lerde 1:10-1:80 arasinda sulandirildiktan sonra

kontrol lamlarindaki 5., 6., 7. ve 8. gozlere damlatilmistir.

Porzitif kontrol : Pozitif serumlar da, Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi,
Protozooloji ve Entomoloji Bilim Dalt’nin yiruttagi projelerde Theileria annulata
ile deneysel olarak enfekte edilmis deney danalarindan inkubasyondan 35 giin sonra
alinan serumlardan temin edilmigtir. Bu serumlar mikrotiter plate’lerde 1:10-1:1280
arasmda‘ sulandirilmig ve kontrol lamlarinin alt sirasindaki butiin  gozlere

damlatilmigtir.

IFA testinde Kullanilan Kimyasal Maddeler

1- Evans Blue : Merck, Cat. No. 3169
2- Giemsa soliisyonu : Merck, Cat. No. 9204
3- immersiyon yag : Merck, Cat. No. 4099
4- Konjugat : Sigma, Anti-bovine IgG, FITC

Conjugate Cat. No. F-7509
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5- Floresan mikroskop igin gliserin : Merck, Cat. No. 4095
6- Phosphate Buffered Saline (PBS) (Potasyumsuz) :
a- Alkalikisim @ 17,44 gr NaCl
7.16 gr Na;HPO,4 x 12 H,O
24,60 gr 2000 ml distile suya tamamlanir.
b- Asidikkissm : 8,72 gr NaCl
1,38 gr Na,HPO,4 x 12 H,0O
10,10 gr 1000 ml distile suya tamamlanir.

Bu iki karigim birbiri ile kanigtinlarak pH : 7,2’ye ayarlanir.

Indirekt Floresan Antikor (IFA) Testinin Uygulanisi
1- Islenecek olan serumlar bir giin 6nceden —20 °C’den +4 °C’ye alinmistir.

2- Antijen preparatlar1 teste baglamadan énce derin dondurucudan (-70 °C)
¢ikartilarak iginde nem gekici (CaCly) bulunan kapali bir kap igerisine konarak, 2

saat bekletilmigtir.

3- Islenecek serumlar mikrotiter platelerde usuliine uygun olarak 1:10’dan
1:10240’a kadar PBS ile sulandiriimigtir. Piroplasm igin temel titre 1:20, sizont igin

temel titre 1:40 olarak alinmigtir.

4- Nem ¢ekici ortamda 2 saat bekleyen antijen preparatlari numaralandinlarak
rutubetli ortama (kapali bir kiivet igine siizge¢ kagid: serilerek tzerine distile su
dokiiliip hazirlanmigtir) alinmig, kontrol olarak kullanilan birinci antijen preparatinda
ilk iki g6z PBS, sonraki iki g6z konjugat kontrol, son dort goz negatif kontrol ve alt
siradaki sekiz gozin hepsi de pozitif kontrol serumlarina ayrilmig, diger antijen

preparatlarindaki gozlere ise sulandirilmig serumlar damlatilmgtir.

5- Rutubetli ortam kiivetinin kapag kapatilip, 37 °C’deki etiivde 30 dakika
bekletilmisgtir.

6- Etiivden alinan preparatlar bir kere elde, iki kez de 5’er dakika magnetik
kanstiricida PBS ile yikanmig, daha sonra 2-3 dakika distile suda yikanip, fon

makinesi ile kurutulmuglardir.
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7- Kurutulan preparatlar tekrar kiivet igindeki rutubetli ortama dizilmis ve

kontrol preparatlarindaki buffer (PBS) kontrol gozleri hari¢ bitiin gozlere
sulandinnlmis konjugat (3 kistm PBS + 1 kisim Evans Blue) damlatilarak rutubetli
ortam kiivetinin kapag1 kapatilip, 37 °C’deki etiivde tekrar 30 dakika bekletilmistir.

8- Bu siire sonunda preparatlar, tekrar 6. bolimdeki ytkama ve kurutma

islemlerine tabii tutulmuglardir.

9- Kurutulan preparatlar kapali lam kutularina dizilmigler ve uzerlerine

gliserinli buffer (1 kistm PBS + 9 kisim Gliserin) damlatilarak lamelle kapatilmistir.

10- Bu preparatlar karanlik odada floresan mikroskopta 40’lik neofluar

objektifle muayene edilerek sonuglar tespit edilmistir.

IFA testi, mikroskopta g6zlenen parlamanin derecesine gore, agagida belirtilen

sekilde degerlendirilmigtir (Cakmak 1987).

+HH : Cok iyi pozitif (3)
++ : Iyi pozitif )
+ : Pozitif m
t : Treys (Pozitif negatif arast)
- : Negatif (Floresan vermeyen)

2.4.2. Kan Frotilerinin Tespiti, Boyanmas: ve Muayenesi

Caligma gruplarim olugturan her hayvamin kuyruk ucundan yapilan ince kan frotileri
laboratuvarda methanolde 5 dakika tespit edilmigtir. Tespit edilen frotiler %5
oraninda, distile su ile (pH : 7,2) sulandinlmig Giemsa boyasiyla 30-45 dakika
boyanmig, musluk suyunda yikanarak havada kurutulmug ve immersiyon yag
damlatilarak mikroskopta 100’lik objektifle incelenmiglerdir. Her preparatta 200
mikroskop alam iginde bulunan piroplasml: eritrositler sayilmis, bulunan say1 200

alandaki enfekte eritrosit sayis1 (n/200) olarak kaydedilmistir.

e Vi OCRETR KUY
BOKUMANTASYON MET
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2.4.3. Kenelerin Teshisi

Sigirlar ve barinaklan kene yoniinden kontrol edilmistir. Bulunan keneler ayri
siselerde toplanarak laboratuvara getirilmis ve stereo mikroskop altinda morfolojik
ozellikleri incelenmigtir. Hyalomma soyuna ait keneler aynlarak tir tayinleri
yapiimis (Kurtpinar, 1954; Mimioglu, 1954; Hoogstraal, 1956, Hoogstraal ve Kaiser,
1959) ve T. annulata sporoblastlar1 bakimindan diseke edilmek iizere

hazirlanmiglardir.

2.5. Istatistiksel Degerlendirmeler

Seropozitif, seronegatif ve piroplasm tagiyan hayvan sayilan gruplar itibariyle “ t ”
teste tabi tutularak gruplar arasi farkin énemi incelenmistir. Bu amacgla SPSS for

Windows programindan yararlamlmagtir.
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3. BULGULAR

3.1. Serolojik ve Mikroskobik Bulgular
3.1.1. Asilama Oncesi Serolojik ve Mikroskobik Bulgular

Asilama Oncesi 78 siBirin IFA testi ile yapilan muayenesinde hepsinin seronegatif
oldugu, mikroskobik olarak da eritrositlerde Theileria annulata’nin piroplasm
formlarinin bulunmadid tespit edilmistir.

3.1.2. Asilama Sonrast Serolojik ve Mikroskobik Bulgular

Serolojik olarak negatif oldugu tespit edilen ve T. annulata sizont agis1 uygulanan
degisik yas gruplarma ait 46 sigirdan agiladiktan 30 giin sonra elde edilen serumlarin
IFA testi sonuglar: ile ayn1 sayidaki kan frotilerinin mikroskobik muayene sonuglari
Tablo 1’de gosterilmigtir.

Tabloe 1. Tropikal theileriosis’e kars1 agilanan sifirlarin agiladiktan 30 giin sonraki IFA testi ve
kan frotisi sonuclan

Yas Hayvan  Seropozitif % Piroplasm Tagiyan %
Gruplar1 Sayis1  Hayvan Sayis1 Hayvan Sayis1
2 yag listii 26 18 69,2 2 7,6
2 yag alt1 20 19 95 0 0
TOPLAM 46 37 80,4 2 4,3

Tablo 1’den de anlagilacagy gibi Theileria annulata’ya karsi agilanan 46
sigirdan 37 (%80,4)’sinin, agilandiktan 30 giin sonra, 7. annulata piroplasm ve gizont
antijenine kars1 antikor tagidig1 (serokonversiyon) ve hastahk mevsimi siiresi i¢inde
siirlarin 2 (%4,3)’sinin piroplasm tagtyicisi (portdr) oldugu belirlenmistir. Yine aym
tabloda goriildiigti gibi, 2 yas iistii grupta bulunan 26 siirin 18 (%69,2)’inde, 2 yas
alt1 grupta bulunan 20 siBirin 19 (%95)unda serokonversiyon tespit edilmistir.
Ayrica 2 yas istii grupta 2 (%7,6) piroplasm tagtyicisi (portdr) oldugu ancak, 2 yas
alt1 grupta piroplasm tagiyicist sigirin bulunmadigi tespit edilmistir.
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As1 yapilmadan kontrol grubu olarak tutulan degisik yas gruplarina ait 23
sigirdan elde edilen serumlarin IFA testi sonuglari ile aymi sayidaki kan frotilerinin

mikroskobik muayene sonuglar1 Tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 2. Asilanmamus kontrol grubu sigirlarn IFA testi ve kan frotisi sonuglan

Yas Hayvan  Seropozitif % Piroplasm Tagtyan %
Gruplar Sayisi  Hayvan Sayisi Hayvan Sayisi
2 yas ustii 10 1 10 2 20
2 yas altt 13 3 23 0 0
TOPLAM 23 E 173 2 8,6

Tablo 2’ye gore hastalik mevsimi siiresi iginde, kontrol grubu olarak birakilan
23 sigirdan 4 (%17,3)’uniin Theileria annulata piroplasm ve sizont antijenine karst
antikor tagidig1 (seropozitif oldugu) ve 2 (%8,6) sigirin piroplasm tastyicist (portor)
oldugu belirlenmistir. Yine kontrol grubu hayvanlardan 2 yas tstii grupta 10 sigirdan
1 (%10)’1, 2 yas alt1 grupta da 13 sigirdan 3 (%23)’u seropozitif bulunmustur. Ayrica
2 yag usti grupta 2 (%20) sigirn piroplasm tastyicisi oldugu belirlenirken 2 yas alt1

grupta piroplasma rastlanmamugtir.
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Sekil 1. Asih sigyrlarda serokonversiyon ve kontrol grubu sigirlarda seropozitiflik durumu
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Asih grupta gbriilen, serokonversiyon oraminin kontrol grubunda gériilen
seropozitiflik oranindan daha yiiksek oldugu ortaya ¢ikmus (Sekil 1), bu farkliligin
istatistiksel olarak Snemli oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Piroplasm tastyiciligi
yoniinden ise gruplar arasindaki farkin istatistiksel yénden dnemsiz oldugu tespit
edilmistir (p>0,05).

3.1.2.1. Asilanan Hayvanlarda Nisan 1998-Nisan 1999 Tarihleri Arasinda Ayhk
Serolojik ve Mikroskobik Bulgular

Tropikal theileriosis’e kars asilanan degisik yas gruplarma ait hayvanlarin IFA testi
ile seropozitifliginin ve perifer kanlarindan hazirlanan siirme frotilerin mikroskobik
muayenelerinin aylara gére dagilimi Tablo 3 ve Sekil 2°de gosterilmistir.

Tablo 3. Nisan 1998-Nisan 1999 tarihleri arasinda tropikal theileriosis’e kars1 agilanan
sigirlarda bir yil boyunca aylara gore serokonversiyon durumu ve kan frotilerinin mikroskobik

baki sonuglari

= - __2YASUSTU [ 2YASALTI | TOPLAM a
! Serolo_uk Mlkroskoblk ! Serolo_uk \Mlkroskoblk \ Serolo_uk 'Mlkroskoblk‘
|AYLAR | 4 , , , d
Nisan | 0/26* [/ 026% | 020 ‘ /72_‘? 0/46 1 0446 |
|Mayis | 1826 | 2/26 | 1920 | o0/20 | 3746 | 2/46 |
Haziran [ 1724 | 124 1820 | o020 | 3544 3 7N
| Temmuz | 17/74«—# 224 [ 1520 | o0po | 3244 | 2a4
(Agustos | 1523 | 213 | g;mo | 020 2343 | o3 |
(Eylil | 1222 | 322 | 418 018 | 1640 | 3/40 |
(Ekim | 522 | 322 | on7 47 017 | 539 | 339 ]
Kasm | 422 | 32 | one | 016 | 438 | 3ps |
Ak | 220 " ["220 [ o6 | o6 | % 236 | 286 |
[Ocak | 220 | 20 | 016 | 016 | 236 | 236 !
' Subat [ 120 1 10 o6 | o6 | 136 | 1736 |
Mart 120 | 1p0 L o016 | o016 | 136 | 136

(Nisan | 120 | 1720 _Lote | on6 | 136 | 1536

*  : Antikor bulunan hayvan say1si / muayene edilen hayvan sayist
: Theileria annulata’mn piroplasm formunu tastyan (portér) hayvan sayis1 / muayene
cdilen hayvan sayist

Tablo 3’den de anlasilacag: gibi Nisan aymnda yapilan ag1 uygulamasimi takiben
Mayis ayinda; 2 yas iistii grupta 26 hayvandan 18 (%69,2)’inde, 2 yas alt1 grupta 20
hayvandan 19 (%95)’unda tropikal theileriosis asisina kars1 antikor olugmustur.

Haziran ayinda 2 yas iistii grupta 24 hayvandan 17 (%70,8)’sinde seropozitiflik tespit
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edilmis, Temmuz ayinda bu seropozitifligin ayni sekilde devam ettigi, Agustos
ayinda 23 hayvandan 15 (%65,2)’inde, Eylil ayinda 22 hayvandan 12 (%54,5)’sinde
gorilen seropozitifligin Ekim ayinda 5 (%22,7)’e, Kasim ayinda 4 (%18,1)e
dustiigi, Aralik ayinda ise 20 hayvandan 2 (%10)’sinde belirlenen seropozitifligin
Ocak ayinda aynen devam ettigi, Subat, Mart ve Nisan ayinda ise 1 (%5)’e duistiigi

gorulmiigtir.

Yine ayni tabloda (Tablo 3) gorildugi gibi 2 yas alti grupta, Mayis ayinda 20
hayvandan 19 (%95)’'unda serokonversiyon tespit edilirken, seropozitiflik
durumunun Haziran ayinda 18 (%90)’e, Temmuz ayinda 15 (%75)’e, Agustos ayinda
8 (%40)’e distigi gorilmis, Eylil ayinda 18 hayvandan 4 (%22,2)’iinde
seropozitiflik goriliirken, Ekim ayindan itibaren, daha sonraki aylarda IFA testi ile

Theileria annulata’ya kars1 antikor saptanamamuigtir,

Seropozitiflik 2 yas tistii grupta 6. aydan itibaren azalarak 12 ay devam ederken
2 yas alt1 grupta 4. aydan itibaren azalmi ve 6. aydan sonra tamamen bitmistir. Bu
durum, 7. annulata’ya kars1 agilanan hayvanlardan geng yasta olanlarin yash olanlara
gore daha yiiksek, fakat daha kisa siiren bir bagigiklik olusturdugunu gostermekle

birlikte, istatistiksel yonden anlamli bulunmamigtir (p>0,05).

Yine tablodan anlagilacagi gibi Mayis ayinda 46 hayvandan 37 (%80,4)si,
Haziran ayinda 44 hayvandan 35 (%79,5)’i, Temmuz ayinda 44 hayvandan 32
(%72,7)’si, Agustos ayinda 43 hayvandan 23 (%53,4)’i, Eylil ayinda 40 hayvandan
16 (%40)’s1, Ekim ayinda 39 hayvandan 5 (%12,8)’i, Kasim ayinda 38 hayvandan 4
(%10,5)i, Aralik ve Ocak ayinda 36 hayvandan 2 (%5,5)’si, Subat, Mart ve Nisan

aylarinda ise 36 hayvandan 1 (%2,7)’i seropozitif olarak belirlenmistir.

Tablo 3’de tropikal theileriosis’e kargi agilanan 46 hayvanin perifer
kanlarindan hazirlanan sirme frotilerin mikroskobik muayenelerinin aylara gore
dagilimi da gosterilmistir. Buna gore agilamadan sonra 2 yas alt1 grupta piroplasm
formlart goriilmezken, 2 yas ustii grupta Mayis ayinda 2 hayvanda, Haziran’da 1
hayvanda, Temmuz ve Agustos’ta 2 hayvanda, Eylil, Ekim ve Kasim’da 3 hayvanda
Aralik ve Ocak’ta 2 hayvanda, Subat, Mart ve Nisan’da ise 1 hayvanda parazitin
piroplasm formlarina rastlanmigtir. Yag gruplan arasinda fark istatistiksel olarak

onemli bulunmugtur (p<0,05).
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Sekil 2. Asilama sonrasi degisik yas gruplarindaki sigirlarda seropozitiflik ve mikroskobik
baki sonuglarimin aylara gore dagilim

3.1.2.2. Kontrol Grubu Hayvanlarda Nisan 1998-Nisan 1999 Tarihleri Arasinda
Ayhk Serolojik ve Mikroskobik Bulgular

Tablo 4 ve Sekil 3’de kontrol grubu sigirlarda seropozitiflik durumu ve kan
frotilerinin mikroskobik baki sonuglar1 verilmistir. Buradan da goriilecegi gibi 2 yas
listli grupta Temmuz, Agustos, Eyliil, Ekim, Kasim, Arahk ve Ocak’ta 11 hayvandan
1 (%9,09)"inde Theileria annulata’ya kars1 IFA testi ile antikor belirlenmigtir. Iki yag
alt1 grupta ise Mayis ayinda 13 sigirdan 3 (%23)’iinde, Haziran aymnda 19 hayvandan
1 (%5,2)’inde, Temmuz ve Agustos’ta ise 20 hayvandan 1 (%5)’inde IFA testi ile
seropozitiflik belirlenmistir. Kontrol grubu hayvanlarda; Mayis aymnda 23 hayvanin 3
(%13)’ti, Haziran ayinda 29 hayvanin 1 (%3,44)’i, Temmuz ve Agustos ayinda 31
hayvanin 2 (%6,45)’si, Eyliil, Ekim, Kasim, Aralik ve Ocak aymnda da 1 (%3,22)’i
seropozitif bulunmus, Subat, Mart, Nisan aylarinda seropozitiflik  tespit
edilememistir. Kontrol grubu sifirlarda  seropozitiflik yoniinden yas gruplar

arasindaki fark istatistiksel olarak nemsiz bulunmugtur (p>0,05).
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Tablo 4. Nisan 1998-Nisan 1999 tarihleri arasinda kontrol grubu sigirlarda bir yil boyunca
aylara gore seropozitiflik durumu ve kan frotilerinin mikroskobik baki sonuglari

T | 2YAS jUSTU 1 2YA$ALTI _TOPLAM |
L p— 'Serolopk | Mikroskobik | Se J Serolopk [ Mikroskobik ' Serolo_nk [ Mikroskobik
Y | ‘

[Nisan L/lq*‘;; 0/10%* _f 013 | 013 '%:Qz;‘j 023 | j
Mayis | 010 | 010 | 313 oz [ 3p3 | ons ]
Hazian | 010 | 010 [ 119 | o019 129 | 0729

Temmuz | 11| 21 | 120 | 020 | 231 | 251

Agustos | V11| 211 | 1p0 020 | 231 | 2531 |
Evidl | 11 | 211 1020 | 020 | A1 | as1
Bhim | um ] am | eBse | oen | wmt | Bl
(Kasm [1IL | AL | 020 | om0 | 1 | ipi |
[Aralk v [ ot | opo 020 | 131 | op1
@k,‘, 1 | o 020 | 020 | 1AL | 0Bl
ubat | 010 | 010 | 020 | 020 | 080 | oBo

Mart 010 | o0 020 | om0 030 | o030
(Nisan | 010 | 010 | 020 | 00 0/30 030 |

*

: Antikor bulunan hayvan says1 / muayene edilen hayvan sayisi
: Theileria annulata’nm piroplasmik seklini tagtyan hayvan sayist / muayene edilen
hayvan sayist

Tablo 4’de verilen kontrol grubu hayvanlarm kan frotilerinin mikroskobik bak1
sonuglart ise; 2 yag {istii grupta 11 hayvandan Temmuz, Agustos ve Eylil’de 2
hayvanda (%18,1), Ekim ve Kasim’da ise 1 hayvanda (%9,09) piroplasm tespit
edilmistir. Tki yasg alti grupta bulunan hayvanlardan higbirinde piroplasm
bulunamamstir. Yas gruplari arasindaki fark istatistiksel olarak 6nemli bulunmustur
(p<0,05).

Kontrol grubunda Mayis ayinda 23, Haziran aymnda 29 hayvandan higbirinde
piroplasm  belirlenemezken, Temmuz, Agustos ve Eyliil’de 31 hayvandan 2
(%6.45)’sinde, Ekim ve Kasim’da 31 hayvandan 1 (%3.22)’inde piroplasm tespit

edilmis ve Aralik, Ocak, Subat, Mart ve Nisan’da piroplasm bulunamamustir.
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$Sekil 3. Kontrol grubunda bulunan degisik yas gruplanindaki sifirlarda seropoxzitiflik ve
mikroskobik baki sonuglarinm aylara gore dagilim

3.1.2.3. Asilanan Hayvanlardan Elde Edilen Antikor Titreleri

Tropikal theileriosis’e karst asilandiktan sonra, Theileria annulata’mn piroplasm
antijenlerine kars1 bir yil iginde olusan antikorlarin IFA testi ile belirlenen titrelerinin

yas gruplarina gore dagilimi Tablo 5°de gosterilmistir.

Tablo 5. Tropikal theileriosis’e kars: agilanan hayvanlarda, IFA testi ile belirlenen en yitksek
ve en diigitk 7heileria annulata anti-piroplasm antikor titrelerinin aylara gore dagalimi

Nisan Mayis Haziran Temmuz  Agustos Eylil Ekim Kasin Aralk Ocak Subat Mart  Nisan

2 yag 0 1:20> 1:20> 1:20> 1:20> 1:20> 1:20>  1:20> 1:20>
1:20<  1:20<  1:20<  1:20<
st 1:1280<  1:1280< 1:1280< 1:2560< 1:2560< 1:80< 1:40< 1:40<
2 yag 0 1:20> 1:20> 1:20>
1:20< 0 0 0 0 0 0 0 0
alt 1:320< 1:320< 1:160<
0 : Seronegatif

Tablo 5°den de anlagilacag gibi, pozitif oldugu tespit edilen hayvanlarda
antikor titreleri 2 yas iisti grupta Mayis, Haziran ve Temmuz ayinda en dugiik 1:20,
en yiksek 1:1280; Agustos ve Eyliil ayinda en diisik 1:20, en yiiksek 1:2560; Ekim
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aymnda en diigiik 1:20, en yiiksek 1:80; Kasim ve Aralik ayinda en diigiik 1:20, en
yiiksek 1:40; Ocak, Subat, Mart ve Nisan aylarinda ise temel titre olarak kabul edilen
1:20 olarak saptanmustir. iki yas alt1 grupta ise antikor titresi, Mayis ve Haziran
aylarinda en diisiik 1:20, en yiiksek 1:320; Temmuz ayinda en diisiik 1:20, en yiiksek
1:160 olarak belirlenmis, AZustos aymnda ise temel titre olarak kabul edilen 1:20
diizeyinde antikor titresi saptanmustir. Eyliil aymdan sonra 7. annulata piroplasm

antikorlarinn sifirlandig1 gériilmiistiir.

Tropikal theileriosis’e kars1 asilanan hayvanlarda, Theileria annulata sizont

antijenine kars1 IFA testi ile belirlenen antikor titreleri ise Tablo 6’da verilmigtir.

Tablo 6. Tropikal theileriosis’e kars1 asilanan hayvanlarda, IFA testi ile belirlenen en yiiksek
ve en diisiik Theileria annulata anti-sizont antikor titrelerinin aylara gore dagilimi

Nisan Mayis Haziran Temmuz Agustos Eytiil Ekim Kasim Aralk Ocak Subat Mart
2 yas 1:40> 1:40> 1:40>  1:40> 1:40> 1:40>

0 1:40< 1:40< 0 0 0
Uistii 1:320< 1:320< 1:640<  1:160<  1:320<  1:320<
2 yas 1:40> 1:40> 1:40>  1:40<

0 1:40< 0 0 0 0 0 0
alts 1:320< 1:640< 1:160<  1:160<

0 : Seronegatif

Tablo 6’ya gére, 2 yas iistii grupta bulunan hayvanlarda asilamadan sonraki ay
olan Mayis ayinda en diisiik titre 1:40, en yiiksek titre 1:320 olarak belirlenmis ve
bunun Haziran ayinda aynen devam ettigi, Temmuz ayinda en diisiik 1:40, en yiiksek
1:640; Agustos ayinda en diisitk 1:40, en yiiksek 1:160; Eyliil ve Ekim aymnda en
diisiik 1:40, en yiiksek 1:320; Kasim ve Aralik ayinda ise temel titre olarak kabul
edilen 1:40 diizeyinde antikor titresi saptanmugtir. iki yas alti grupta ise antikor
titreleri May1s ayinda en diisiik 1:40, en yiiksek 1:320; Haziran ayinda en diisiik 1:40,
en yiiksek 1:640; Temmuz ve Agustos aylarinda en diisiik 1:40, en yiiksek 1:160
olarak saptanirken Eyliil aymda temel titre olarak kabul edilen 1:40 diizeyinde
antikor titresi saptanmis, Ekim ayindan itibaren ise anti-sizont antikorlarmin

sifirlandig1 goriilmiistiir.

Tablo 5 ve 6’dan da goriildiigii gibi 2 yas iistii grupta bulunan hayvanlarin

antikor diizeyinin seyri, Theileria annulata anti-piroplasm antikoru 12 ay, anti-sizont




Titre
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antikoru 8 ay devam etmistir. Tki yas alt1 grupta bulunan hayvanlarda ise 7. annulata
anti-piroplasm antikoru 4 ay, anti-sizont antikoru ise 5 ay devam etmistir.
Theileria annulata anti-piroplasm antikor titresi en diigiik 1:20, en yiiksek 1:2560;
anti-sizont antikor titresi ise en diisiik 1:40, en yiiksek 1: 640 olarak belirlenmistir
(Sekil 4). Yas gruplar: arasinda, antikor titreleri bakimindan farkin istatistiksel olarak
onemli olmadig: gériilmiigtiir (p>0,05).

3000
2500 s
2000 7 \
1500 / \
1000 / \
500 [ s \
[ o S — \k«b—r— e -
z s § g 5" AR g 20 & E B
& ==#— Piroplasm
Ay &~ Sizont

Sekil 4. Asih sigirlarda asilama sonrasi antikor titreleri

3.1.2.4. Kontrol Grubu Hayvanlardan Elde Edilen Antikor Titreleri

Tablo 7°de kontrol grubu hayvanlarda, IFA testi ile belirlenen en yiiksek ve en diisiik

T annulata anti-piroplasm antikor titrelerinin aylara gore dagilimi verilmistir.

Tablo 7. Kontrol grubu hayvanlarda, IFA testi ile belirlenen en yiiksek ve en diisitk 7heileria
annulata anti-piroplasm antikor titrelerinin aylara gore dagilimi

Nisan Mayis Haziran Temmuz Apustos  Eyliil

Ekim Kastm Arahk  Ocak Subat  Mart Nisan
2 yas
0 0 0 1:640>  1:640>  1:640< 1:80<  1:80<  1:40<  1:20< 0 0 0
Gistii
2 yag 1:20<
0 1:80> 1:40> 1:20< 0 0 0 0 0 0 0 0
alty 1:80>

0 : Seronegatif
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Tablo 7°de goriildiigii gibi 2 yas {istii grupta bulunan hayvanlarda ilk antikor
titresi Temmuz, Agustos ve Eylil aymmda 1:640; Ekim ve Kasim ayinda 1:80 olarak
belirlenirken; Aralik ayinda 1:40 ve Ocak ayinda ise temel titre olan 1:20’ye diigmiig
ve Subat’ta sifirlanmustir. Yine bu tablodan anlagildig1 gibi 2 yas alt1 grupta bulunan
hayvanlarda May1s aymnda en diisiik 1:20, en yiiksek 1:80 olarak belirlenen antikor
titresi, Haziran ayinda 1:80; Temmuz aymda 1:40 ve Agustos aymda temel titre olan

1:20 olarak belirlendikten sonra takip eden aylarda sifirlanmistir.

Tablo 8’de ise kontrol grubu hayvanlarda, IFA testi ile belirlenen en yiiksek ve
en disiik Theileria annulata anti-sizont antikor titrelerinin aylara gore dagilimi
verilmistir,

Tablo 8. Kontrol grubu hayvanlarda, IFA testi ile belirlenen en yiiksek ve en diisitk Theileria
annulata anti-gizont antikor titrelerinin aylara gore dagilimi

Nisan Mayis Haziran Temmuz Agustos  Eylil Ekim Kasim Arahk Ocak  Subat Mart Nisan

2 yay

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
istii
2yag
0 1:40 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
alt
0 : Seronegatif

Burada 2 yag alt1 grupta Mayis ayinda gériilen 1:40 antikor titresinden baska

anti-sizont antikor titresi tespit edilememistir.

3.2. Kenelerle ilgili Bulgular

3.2.1. Arastirma Siiresince Toplanan Kene Tiirleri

Hayvanlar iizerinde Nisan 1998-Nisan 1999 tarihleri arasinda yapilan muayenelerde
sadece asih hayvanlar {izerinde Hyalomma soyuna bagli 3 adet kene toplanmugtir.
Bunlardan 2’si Hyalomma anatolicum excavatum ve 1’i Hyalomma a. anatolicum
olarak teshis edilmistir (Tablo 9). Bunlarin akarasit uygulamalarina bagl olarak
agoni halde olduklar1 ve bu yiizden diseksiyona uygun olmadiklari goriilmiistiir.
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Tablo 9. Arastirma siiresince toplanan kene tiirleri

Tiir E D Toplam
H. a. excavatum 1 1 2
H. a.anatolicum 1 0 1
Toplam 2 1 3

E : erkek, D :disi

Tablo 10. Toplanan kenelerin aylara gore dagilimi

Mayis Temmuz
Tiir E D E D
H. a. excavatum 1 i 0 0
H. a.anatolicum 0 0 1 0

E : erkek, D : disi

Toplanan kenelerin aylara gore dagilimi Tablo 10°da gosterilmistir. Buradan da

anlagilacag: gibi Theileria annulata’nin vektérii olan Hyalomma soyuna bagli kene
tiirlerinden sadece Mayis aymda 1°i disi 1°i erkek olmak iizere 2 adet Hyalomma

anatolicum excavatum ve Temmuz ayinda 1 erkek H. a. anatolicum bulunmustur.

Calisma siiresince yapilan gbzlemlere gére, hayvan sahiplerince hayvanlara ve

barmaklarma periyodik olarak antiparaziter ilaglar uygulanmaktadir. Ahirlarda kene

bulunamamigtir.
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4. TARTISMA

Turkiye’de tropikal theileriosis biitiin iklim bolgelerindeki sigirlan etkilemekte ve
ozellikle yiksek verimli kiiltir ki siirlarda verim disiikligi ve 6limlere sebep
olmaktadir (Goksu, 1959, 1970; Ozcan, 1961, Mimioglu ve ark., 1969, 1972;
Unsiiren, 1976; Sayin ve ark., 1990, 1992). Bu hastalik epidemiyolojik bilgilerin
degerlendirilmesi, klinik semptomlarin gozlenmesi, mikroskobik baki ve serolojik
yontemlerle teshis edilmektedir (Mimioglu ve ark., 1971; Pipano 1974; Goksu,
1985b; Levine, 1985; Karaer, 1986; Cakmak, 1987; Onar, 1989).

Tirkiye’de kan frotilerinin mikroskobik bakisina gore 7heileria annulata
enfeksiyonu, Orta Anadolu’da %17,87 (Goksu, 1959), %94,32 (Ozcan, 1961), %67
(Unsiiren, 1976), Karadeniz bolgesinde %22,85 (Mimioglu, 1955), %20 (Goksu,
1968), %32,8 (Dinger ve ark., 1991), %17,44 (Agici, 1995), Ege bolgesinde %43,2
(Erkut, 1967), Istanbul ili ve gevresinde %23,18 (Tuzer, 1981), %23,4 (Alp, 1995),
Elazig yoresinde %81 (Sayin ve ark., 1994), %16.6 (Aktas, 1997), Adana yoresinde
%11,4 (Sayin ve ark., 1994), Adana ili Cukurova Tarim Isletmesinde %9,3
(Nalbantoglu, 1996), Cukurova yoresinde aragtirmanin  baslangicinda %0,
aragtirmanin birinci yilinda %16,6, ikinci yilinda %14,8 (Vatansever, 1997), Bursa
yoresinde %0 (Sayin ve ark., 1994; Beyazit, 1997), Cankirt yoresinde %5,4 (Zeybek
ve ark., 1995), Ankara Cubuk yoresinde %2,32 (Yaman, 1998), Samsun yoéresinde
%72 (Agici, 1998), Adana yoresinde %1,8 (Oz, 1999) oranlarinda bulundugu
bildirilmistir. Bu galismanin baslangicinda bulunan %0’lik mikroskobik prevalans
orant Cukurova yoresinde (Vatansever, 1997) ve Bursa yoresinde (Sayin ve ark.,
1994; Beyazit, 1997) yapilan arastirmalarin baglangicinda bulunan prevalans degeri
(%0) ve Ankara Cubuk yoresinde (Yaman, 1998) bulunan %2,32’lik prevalans
degeri ile Adana yoresinde (Oz, 1999) bulunan %]1,8’lik prevalans degerine
benzerlik gostermekte olup yapilan diger galigmalara gore ise daha disiik seviyede

bulunmustur.

Theileria annulata enfeksiyonunun serolojik muayenesinde bu parazite 6zgii
antikorlar aranmaktadir. Bu antikorlar invitro ortamda 7. anmulata’nin Sporozoit,

sizont ve piroplasm antijenleri ile reaksiyon verirler (Pipano ve Cahana, 1969; Dhar
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ve Gautam, 1977, Ozkog, 1985). Serolojik teshis amaciyla; ozellikle latent
enfeksiyonlarin ortaya ¢ikarilmasinda veya 7. anmulata sizont agisi ile agilanmig
sigirlarda 7. annulata antikorlarinin belirlenmesinde, IFA testi rutin bir test olarak
kullanilmaktadir (Pipano ve Cahana, 1969; Pipano, 1974; Dhar ve Gautam, 1977;
Cakmak, 1987). Bu calismada da kan frotilerinin mikroskobik bakis: yaninda
agilanmig ve kontrol grubu olarak birakilmis hayvanlarda 7. annulata antikorlarinin

tespit edilmesi igin serumlarin muayenesi IFA testi ile yapilmigtir.

Turkiye’de ilk seroepidemiyolojik galigma Cakmak ( 1987) tarafindan IFA testi
ile Ankara Beytepe koyii sigirlarinda yapilmis ve 7. annulata’ya kars1 %6,4 oraninda
antikor tespit edilmistir. Daha sonra Dinger ve ark. (1991) Karadeniz bolgesindeki
sigirlart %63 oraninda seropozitif olarak bulmustur. Ankara yoresinde yapilan diger
bir ¢aligmada Sayin ve ark. (1992) 7. annulata igin seropozitif sigirlarin oranini 1990
yilinda %32 ve 1991 yilinda %19 olarak saptamiglardir. Adana bolgesinde bulunan
Cukurova Tarim Isletmesinde Nalbantoglu (1996), IFA testi ile yaptigr ilk
yoklamada %16 oraninda antikor tespit etmis, daha sonra bir yil boyunca takip ettigi
I' annulata yoniinden negatif sigirlarda seroinsidensi %28,33 olarak saptamistir,
Sayin ve ark. (1994) Elazig yoresinde %67, Adana yoresinde %20 ve Bursa
yoresinde % 3,75 oraminda 7. annulata’ya karsi antikor saptamislardir. Alp (1995)
Istanbul ili gevresinde %23,4 oraninda 7. annulata’ya kargi antikor tespit ederken
Zeybek ve ark. (1995) Cankin yoresinde IFA testi ile %8,1 oraninda antikor tespit
etmistir. Aktas (1997), Elazig yoresinde hastalik mevsiminden once 7. annulata’ya
kargt IFA testi ile yaptig serolojik yoklama sonucunda %27,5 oraninda antikor tespit
etmis, bir yil sonra ise galismasinin kontrol grubu sigirlarinda 7. annulata’nin yilhik
seroprevalansini %53,3 olarak saptamugtir. Beyazit (1997), Bursa yoresinde yaptigi
¢aligmasinin baslangicinda IFA testi ile %12,74’lik seropozitiflik tespit etmis, iki yil
boyunca takip ettigi seronegatif sigirlarda ise bu oram %7,5 olarak saptamustir,
Vatansever (1997), Cukurova yoresinde tropikal - theileriosis’in - epidemiyolojisi
uzerinde yaptigi galiymada, baslangigta 7. ammulata enfeksiyonuna rastlamamigtir.
Boylece enfeksiyon prevalansimi 0 (sifir) kabul ederek devam ettigi caligmasinin
birinci yilinda %14,81, ikinci yilinda %23,91 oraninda seropozitiflik tespit etmistir.
Yaman (1998), Ankara Cubuk yoresinde yaptig calismasinda ilk serolojik taramada

910,46 oraninda seropozitiflik bulmus, bir yil sonunda galismasinin kontrol grubu

L yiRsEROCRETIM KURULY
DOKUMANTASYON
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hayvanlarinda %10’luk seropozitiflik tespit etmistir. Agici (1998), Samsun yoresinde
yaptigi calismasinin  baglangicinda %1,9 oraninda seropozitiflik tespit etmis,
caligmasinin kontrol grubu hayvanlarinda ise bir yil sonunda %6,9 oraninda
seropozitiflik saptamustir. Oz (1999), Adana yéresinde yaptigi g¢aligmasinin
baslangicinda %1,8 oraninda 7. annulata’ya kars1 antikor bulmus, bir yil sonunda ise
galismasinin kontrol grubu sigirlarinda seropozitifligi %10,5 olarak saptamigtir. Bu
galiymada %0 olarak tespit edilen baglangig prevalansi Vatansever (1997)’in
Cukurova bolgesinde saptadifi baslangi¢ prevalansi ile aym ancak, diger
aragtiricilarin (Nalbantoglu, 1996, Aktas 1997; Beyazit, 1997, Yaman, 1998; Agici,
1998; Oz, 1999) sonuglarindan diisiik bulunmustur. Bu galigmada kontrol grubu
olarak birakilan sigirlarin bir yil sonundaki 7. annulata seroprevalansi %17,3 olarak
tespit edilmistir. Bu sonu¢ Cakmak (1987) tarafindan Ankara Beytepe koyiinde
bulunan %6,4, Sayin ve ark. (1994) tarafindan Bursa yoresinde bulunan %3,75,
Zeybek ve ark. (1995) tarafindan Cankiri yoresinde bulunan %8,1, Beyazit (1997)
tarafindan Bursa yoresinde iki yil sonunda bulunan %7,5, Vatansever (1997)’in
Cukurova yoresinde bir yil sonunda saptadigi %14,81, Yaman ( 1998)’in Ankara
Cubuk yoresinde galigmasinin kontrol grubu sigirlarinda tespit ettigi %10, Agict
(1998)’nin Samsun yoresinde galismasinin kontrol grubu sigirlarinda tespit ettigi
%6,9 ve Oz (1999)’in galismasinin kontrol grubunda tespit ettigi %10,5 oranindaki
sonuglardan yiksek bulunmug olup; Nalbantoglu (1996) ve Aktas (1997)'1n yillik
seroprevalans sonucundan (sirastyla %28,33 ve %53,3) daha disik bulunmustur. Bu

durum ¢aligmalarin farkli bélge ve yillarda yapilmis olmasina baglanmstir.

Tropikal theileriosis’e karst Theileria annulata sizont agis1 Turkiye’nin de
i¢inde bulundugu pek ¢ok iilkede uygulanmaktadir. Hindistan’da standart atteniie ag1
dozu olarak 5x10° hiicre igerecek sekilde hazirlanmig olup bu aginin ii¢ aylik ve
uzerindeki hayvanlari bir yildan fazla siire korudugu bildirilmistir (Varshney ve ark.,
1991). Rusya’da tropikal theileriosis’e karsi hazirlanan standart sizont as1 dozu 10°
hiicre igermekte (Barriga, 1994) ve bu dozla agilanan iki ayliktan bityiik hayvanlar
enfekte kenelerin bulundugu meralarda otlatildiklar sirece bagisikliklarini uzun siire
devam ettirmektedirler (Zablotsky, 1991). Rusya’da yapilan bagka bir ¢aligmada
(Stepanova ve Zablotsky, 1989) ise, enfekte kenelerin bulundugu bélgelerde

agllanmig sigirlarin 8 yil, enfekte kenelerin bulunmadigi bélgelerde ise 4 yil
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bagisikligin devam ettigi bildirilmigtir. Fas’da 10* hiicre igeren doz, asilamada
kullanim i¢in hazirlanmakta ve son yillarda agilamaya bagh olarak endemik
bolgelerde hastaligin goriilme oraninda azalma meydana gelmektedir (Ouhelli ve
Flach, 1990; Ouhelli, 1991). iran’da standart atteniie agi dozu 3-4x10° hiicre
icermekte ve bu agi iki aylik ve daha yash sigirlara uygulanmaktadir (Hashemi-
Fesharki, 1991). Cin’de agilama endemik bolgelerde biitiin hassas hayvanlara her yil
hastalik mevsiminden 6nce Nisan veya Mayis ayinda yapilmaktadir (Zhang, 1990,
1991). Tirkiye’de bir dozunda 107 hiicre olan atteniie 7. annulata sizont agsi,
bugiine kadar degisik iklim bolgelerinde genellikle kiiltir irki sigirlar ve danalara
yilda bir defa olmak iizere 400 000 dozdan fazla uygulanmigtir (Onar, 1989;
Nalbantoglu, 1996; Aktas, 1997, Yaman, 1998).

Onar (1989) 5254 bas hayvam asilayip 73 bag hayvani kontrol biraktig
galismasinda butiin bu hayvanlar theileriosis’in yogun oldugu aylarda takip etmis ve
neticede 5254 hayvanda hig klinik semptom tespit edemezken kontrol hayvanlarinin
18 (%24,6)’inin akut theileriosis’den oldigini saptamigtir. Onar (1989)’a gore, bu
aginin  uygulandigi hayvanlar degisik saha suslarina kargt yeterli bagigiklik
kazanmaktadir. Nalbantoglu (1996), tropikal theileriosis’e karst 107 atteniie
I. annulata sizont agist uyguladigi 58 sigirdan 45 (%77,5)’inin 7. annulata
piroplasm ve sizont antijenine kars1 4-12 ay siireyle antikor tagidigint ve 6 (%10,3)
sigirin da piroplasm tagiyicist oldugunu saptamugtir. Aktas (1997), atteniie 107
I* annulata sizont asisi uyguladigi hayvanlar bir yil siire ile izlemis, 40 sigirdan 34
(%85)tiniin 7. annulata piroplasm ve sizont antijenine karsi 7-12 ay siireyle antikor
tagidigint ve 9 (%22,5) sigirin da piroplasm tasiyicist oldugunu saptamigtir. Yaman
(1998), 107 hiicre dozunda T. annulata sizont agisi ile agiladig 54 sigirdan 43
(%79,62)uniin 7. annulata piroplasm ve sizont antijenine kars1 3-7 ay siireyle
antikor tagidigini ve 2 (%3,70) sigirin da piroplasm tagtyicisi oldugunu tespit
etmistir. Oz (1999), agt uygulamasi sonrasi %100 (57/57) oraninda 7. annulata’nin
sizont ve piroplasm antijenleri ile 6lgilebilen antikor yaniti, %75,4 (43/57) oraninda
ise 7. annulata’nin piroplasmik formlarini tespit etmistir. Arastirici (Oz, 1999),

seropozitiflik durumunun 11-24 hafta (3-4 ay) devam ettigini bildirmistir.

Bu galismada, tropikal theileriosis’e karsi atteniie 107 hiicrelik bir dozda

T annulata sizont agisi uygulanan degisik yag gruplarina ait 46 sigirdan 37
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(7680,4)’sinde  seropozitiflik tespit edilmis olup; 2 (%4,3)’sinde de piroplasm
tagtyiciligt saptanmustir. Bu sonug, diger bazi arastiricilarin (Nalbantoglu, 1996;
Aktas, 1997; Yaman, 1998) sonuglari ile benzerlik gostermektedir. Bu ¢alismada
agilanan hayvanlarin 6-12 ay sireyle antikor tasidig1 tespit edilmis ve bu siirenin
Nalbantoglu (1996) ve Aktag (1997)in galigmasi ile benzerlik gosterdigi, ancak
Yaman (1998) ve Oz (1999)’iin galismasindan daha uzun oldugu gorilmiigtiir,
Agilamadan sonra seropozitifligin uzun siire devam etmesini Aktag (1997), astlanan
siirlar tzerinde enfekte Hyalomma’lar tespit etmesine; seropozitifligin kisa
sirmesini ise Yaman (1998) ve Oz (1999) enfekte kene sayisinin az olmasina
baglamiglardir. Bu ¢alismada hayvanlar iizerinde toplanan vektor kene sayisinin az.
olmasina ragmen seropozitifligin uzun surdigi saptanmigtir. Bu durum bolgede
tespit edilenden daha gok sayida vektor kenenin bulunabilecegini akla getirmektedir.
Bu ise, hayvanlar iizerinde ve barinaklarda yapilan gozlemlerde kenelerin gozden
kagms olabilecegini veya muayenelerin ilaglama ile aym zamana rastlamis olmasina
bagh olarak muayene sirasinda kene sayisinin - az olmast nedeniyle tespit

edilememesine baglanmistir,

Yapilan galismalarda, geng hayvanlarda yagh hayvanlara oranla antikor
olusumunun daha fazla oldugu bildirilmektedir. Nalbantoglu (1996) galisma
gruplarinda sirasiyla 0-1 yas grubunda %100, 1-2 yas grubunda %78,9, 2 yag lzeri
sigirlarda %43,7;, Aktag (1997) 0-2 yaglilarda %94,1, 2 yas ustii grupta %78,3;
Yaman (1998) 0-1 yas grubunda %94,1, 1-2 yas grubunda %85,7, 2 yag usti grupta
%71,0, Oz (1999) biitiin calisma gruplarinda %100 oraninda seropozitiflik tespit
etmiglerdir. Bu galigmada 2 yas alt: grupta %95 ve 2 yas ustii grupta %69,2 oraninda
seropozitiflik saptanmustir, Bu sonug diger calismalarin sonuglartyla uyum

gostermektedir.

Pipano ve Cahana (1969) 87 danay: agiladiktan sonra IFA testi ile yaptiklar
serolojik yoklamada 39 ve 48. gunler arasinda degisik titrelerde antikor olusumu
tespit etmisler ve agilanan danalarin higbirinde klinik belirti ve kan frotilerinde
piroplasmik formlara rastlamamiglardir. Ozkog ve Pipano (1981), T annulata sizont
agist uygulanan buzagilarda antikorlarin 35-49. ginler arasinda  olustugunu
bildirmislerdir. Raghav ve ark. (1991) Hindistan’da ag1 uygulanan sigirlarda IFA testi
ile yaptiklari yoklamada antikor titresinin 21. giinde yiikselmeye basladigin1 45.
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glinden 90. giine kadar 1:640 ile 1:2560 veya 1:10240 da en yiiksek titreye ulagtigini,
6. aydan sonra ise titrenin digmeye bagladigint bildirmiglerdir. Agilamadan bir yil
sonra antikorlarin agilamadan onceki titreden daha yiiksek oldugunu belirtmis ve
bunu da sahadaki hayvanlarin enfekte kenelere maruz kalmasina baglamislardir.
Nalbantoglu (1996), ast uygulamast yapilmasindan tam 30 giin sonra hayvanlarda
IFA testi ile 7. annulata’ya kars1 pozitif sonuglar aldigim belirtmis, seropozitifligin
0-1 yas grubunda agidan sonraki 4. aydan itibaren eksilerek 12 ay devam ettigini, 1-2
yas grubunda 3. aydan itibaren azalmaya baslayip 7. ayda sifirlandigini, 2 yas ustii
grupta ise seropozitif sigir sayisimin 3. aydan itibaren azalarak 4. ayda sifirlandigim
saptamigtir. Arastirict (Nalbantoglu, 1996) biitin hayvan gruplarinda piroplasm
antikorlar1 en yiiksek 1:10240-5120, sizont antikorlari ise 1:2560 titrede saptamigtir.
Aktag (1997) ast uygulamasindan 35 giin sonra IFA testi ile pozitif sonuglar aldigini
belirtmis ve caligmasinda piroplasm ve sizont antijenine kargi en yiiksek antikor
titresini 1:2560 olarak bulmus, asilamadan sonra antikor titresinin her iki yas
grubunda da 6. aydan itibaren azalarak 12 ay kadar siirdiigtini bildirmistir. Yaman
(1998), ast uygulamasindan 37 giin sonra IFA testi ile yaptig1 yoklamasinda 1:5120
titrede 7. annulata’ya kargi antikor saptadigini belirtmis ve galismasinda antikor
titresinin tim yas gruplarinda 4. aydan itibaren azalmaya bagladigini 0-1 yas
grubunda 4. ayda, 1-2 yas grubunda 5. ayda, 2 yas istii grupta 7. ayda tamamen
sifirlandigini bildirmistir. Oz (1999), ast uygulamasindan 17 giin sonra IFA testi ile
pozitif sonuglar aldigini belirtmis ve en yiiksek antikor titresi olarak piroplasm igin
1:10240, sizont igin 1:1280 diizeyinde saptamug, yas gruplari arasinda antikor titreleri
bakimindan énemli bir farklilik bulunmadigint bildirmistir. Seropoxzitiflik siiresinin
ise 0-1 ve 1-2 yas grubunda 11-24, 2 yas ve tizerinde ise 15-24 hafta devam ettigini
tespit etmistir. Bu galismada, ast uygulamasindan 30 giin sonra IFA testi ile
I’ annulata’ya kars: pozitif sonuglar alinmistir. Bu sonug birgok aragtiricinin (Pipano
ve Cahana, 1969, Ozkog ve Pipano, 1981; Raghav ve ark., 1991, Nalbantoglu, 1996;
Aktay, 1997; Yaman, 1998) as1 uygulamasindan sonra antikorlari tespit ettikleri siire
ile benzerlik gostermektedir. Bu galiymada seropozitiflik 2 yas iistii grupta 6. aydan
itibaren azalarak 12 ay devam ederken 2 yas alt1 grupta 4. aydan itibaren azalmakta
ve 6. aydan sonra da tamamen bitmektedir. Buna gére Nalbantoglu (1996)’nun 1-2

yas grubu sigirlarda ve Yaman (1998) ile Oz (1999)’iin 2 yas alti grup sigirlarda
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tespit ettikleri sonuglar, bu ¢aligmadaki 2 yas alt: grup sigirlardaki bulgularla, Aktas
(1997)’in 2 yas stii grup sigirda tespit ettigi sonuglar da bu galigmadaki ayni grup
sigirlardaki bulgularla uyum gostermektedir. Bu caligmada 2 yas usti grupta
seropozitifligin 12 ay, 2 yas alt1 grupta 6 ay sirmesi yaslit hayvanlarin genglere

oranla daha fazla kene gelincine maruz kalmasina baglanmigtir.

Bu ¢aligmada, 7. annulata piroplasm antikor titresi en yiiksek 1:2560, sizont
antikor titresi ise 1:640 olarak belirlenmistir. Bu sonug, Raghav ve ark. (1991)’min
tespit ettii titrelerle benzerlik gostermekte olup, Nalbantoglu (1996)’nun piroplasm
ve sizont antikor titresi sonucundan diisiik, Aktas (1997)’in piroplasm antikor titresi
ile ayni, sizont antikor titresi sonucundan diisiik, Yaman (1998) ve Oz (1999)iin
belirledigi piroplasm ve sizont antikor titresi sonucundan dugiktir. Bu galismada
saptanan piroplasm antikor titresi normal, sizont antikor titresi ise disik bulunmusg,
piroplasm antikor titresi 2 yas tistii grupta 12 ay, 2 yas alt1 grupta 4 ay, sizont antikor

titresi ise 2 yas uistii grupta 8 ay, 2 yas alti grupta 5 ay devam etmistir.

Aragtirma siiresince hayvanlar uzerinden Hyalomma soyuna bagl Hyalomma
anatolicum excavatum ve H. a. anatolicum kene tiirleri bulunmustur. Vektor kene
turleri H. a. excavatum ve H. a. anatolicum’un sayilarinin az olmasi galisma

bolgesinde diizenli araliklarla ilaglama yapilmasina baglanmistir.
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5. SONUC

Asilanan hayvanlarda seropozitiflik oranlari agilamayi takiben May:s ay1 da dahil
olmak tizere sirasiyla %80,4, %79,5, %72,7, %53,4 olarak ilk dort ay yiksek
seyretmis, daha sonra Eyliil ayindan itibaren sirastyla %40, %12,8, %10,5, Arahk
ve Ocak ayinda %S5,5, Subat, Mart ve Nisan ayinda %2,7 olmus ve iyice
dismistir. Bu sonug, agilamanin sagladigi antikor cevabi ve titresinin, ozellikle
hastalik mevsimine rastlayan ilk 4 ayda yiiksek olmasi ile aginin hayvanlarda
bagigiklik  sistemini harekete gegirdigini gostermektedir. Ancak, c¢alisma
siiresince astli ve kontrol hayvanlarinda higbir klinik theileriosis vakasiyla
kargilagiimamig olmasi aginin bu bolgede tropikal theilerisosis’e kargi etkinligi

konusunda karar vermeyi engellemistir.

Asilama sonrasi 2 yas alt1 grupta tespit edilen serokonversiyon orani (%95) 2 yas
ustii grupta tespit edilen orandan (%69,2) daha yiiksek bulunmustur. Fakat bu

duruma bir agiklik getirilememistir.

Seropozitiflik siiresi (bagigiklik siresi) asili hayvanlarda 6-12 ay arasinda
surmiy; gen¢ hayvanlarda (6 ay) yash hayvanlardan (12 ay) daha kisa siire
devam etmistir. Bu durumun, danalarin hi¢ meraya ¢tkmayip dolayisiyla kene
enfestasyonuna maruz kalmamalarindan ve yashlarin devamli meraya ¢ikip kene

¢elincine maruz kalmalarindan ileri gelmig olabilecegi diigiiniiimektedir.

Asilanan hayvanlarda Theileria annulata anti-piroplasm antikor titresi en yiiksek
1:2560, 7' annulata anti-sizont antikor titresi en yuksek 1:640 olarak
bulunmustur. Anti-piroplasm antikor diizeyi 12 ay, anti-sizont antikor diizeyi ise

8 ay devam etmistir.

Caligma siresince klinik theileriosis vakasiyla karsilagilmamig olmasi diizenli
yapilan kene miicadelesi sonucunda hayvanlarin kene ile temasa gelmemesinden

kaynaklanmis olabilir. Nitekim arastirma siiresinde 7. annulata’nin vektorii olan
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1 adet Hyalomma anatolicum anatolicum ve 2 adet H. a. excavatum tiri

bulunmustur.

Caligmanin baglangicinda prevalansin ¢ok diisiik olmast ve ¢alisma siiresi
boyunca yapilan g¢alismalarda da, gerek agili hayvanlarda, gerekse kontrol
hayvanlarinda prevalansda bir yitkselmenin olmamast ve tropikal theileriosis’in
hi¢ goriilmemesi sebebiyle, arastirma yapilan bolgenin 7. annulata enfeksiyonu

yoniinden sporadik bir bélge oldugu sonucuna varilmustir.

Tropikal theileriosis bakimindan Tirkiye’nin genellikle endemik bir bolge
olmasi, bu aragtirmanin yapildigi merkezin devamli hayvan hareketlerine maruz
kalmasi ve arastirma merkezindeki hayvanlarin  kultir hayvam olmasi
dolayisiyla, hasta hayvanlarla veya disaridan getirilen ve iginde enfekte kene
bulunan otlar vasitastyla her an merkezde hastaligin gorilmesi miimkiindir. Bu
sebeple bu merkezde hayvanlara tropikal theileriosis agisi yapilmasinin yararli

olacag: diigiiniilmektedir.



OZET

Nigde Yoresinde

Tropikal Theileriosis’in Asilama Sonras: Epidemiyolojisi

Bu galigma, Mart 1998-Nisan 1999 tarihleri arasinda Nigde ili Cukurkuyu kasabasinda agilama sonrasi
tropikal theileriosis’in epidemiyolojisinin arastinlmasi amaci ile yapilmugtir. Calisma baglangicinda
segilen 78 sigir Theileria annulata enfeksiyonu yoniinden hem IFA testi ile serolojik hem de kan
frotilerinde eritrositer form (piroplasm) bakimindan muayene edilmistir. Negatif oldugu tespit edilen
bu sigirlardan 69’u galisma grubu olarak belirlenmis, 9 hayvan gesitli nedenlerle gruba alinmamugtir.
Bunlardan 461 atteniie 107 hiicrelik bir dozda 7T annulata sizont agisi ile aglanmis, 23’ kontrol
olarak birakilmustir.

Asilamadan sonra bir yil siireyle her ay, asit ve kontrol grubu sigrlar Klinik tropikal
theileriosis ve Hyalomma keneleri yoniinden muayene edilmistir. Yine bu sigirlardan serum elde
etmek amaciyla 10 ml kan alinmus, kan frotisi yapilmig ve aymi zamanda bu sigirlar ve barnaklan
vektor kene yoniinden muayene edilmigtir.

Serumda anti- 7. annulata antikorlan, 7. annulata’nin piroplasm ve sizont antijenleri
kullanilarak, Indirekt Floresan Antikor (IFA) testi ile tespit edilmistir. Testte, piroplasm igin 1:20 ve
iizeri, sizont igin ise 1:40 ve iizeri pozitif olarak kabul edilmigtir. Kan frotileri, metanol igerisinde
tespit edildikten sonra Giemsa boyasi soliisyonu (%5) ile boyanarak ve 200 mikroskop sahast
T lata piroplasmlan yéniinden yene edilmistir,

Sonuglar 7. annulata’nin asilama 6ncesi mikroskobik ve serolojik prevalansinin %0 oldugunu
gostermistir. Asilanan sigirlarda, asilamadan 30 gun sonra yapilan incelemelerde serokonversiyon
orani %80,4 olarak bulunmugtur. Hastalik mevsimi boyunca asilanan siirlann 2 (%4,3)'si piroplasm
tastyicisi (portér) olarak belirlenmistir. Asilanmadan kontrol grubu olarak birakilan sigirlardan sadece
4 (%1730t T annulata’ya karst seropozitif, 2 (%8,6)’si ise piroplasm tagtyicisi (portor) olarak tespit
edilmistir. Bu ¢aligma siiresince hayvanlann higbirinde klinik 7. annulata enfeksiyonu gorillmemistir.

Asilamadan sonra scropozitiflik 2 yag iistil grupta 6. aydan itibaren azalarak 12 ay devam cttii
halde, 2 yas alt grupta 4. ayda diismeye baglamus ve 6. ayda ise tamamen sififlanmustir. 7. annulata
piroplasm antijenine kars: antikor titresi 1:20 ve 1:2560, sizont antijenine kargi antikor titresi 1:40 ve
1:640 arasinda saptanmugtir. En yiiksek piroplasm antijenine karsi antikor titresi Agustos ve Eyliil
aylarinda, sizont antijenine kargi antikor titresi isc Haziran ayinda goriilmiigtiir.

Aragtirma siiresince hayvanlar iizerinde Hyalomma soyuna bagli 2 adet Hyalomma anatolicum
excavatum ve 1 adet Hyalomma a. anatolicum kenesi bulunmustur.

Anahtar Sozciikler : Tropikal theileriosis, postvaccination, epidemiyoloji,

Theileria annulata, sigir.




60

SUMMARY

Postvaccination Epidemiology of Tropical Theileriosis
Around Nigde

This study was carried out on the post-vaccination epidemiology of tropical theileriosis in Cukurkuyu
town of Nigde between March 1998 and April 1999. At the beginning of the study 78 cattle were
drawn from herds in the study site and examined for Theileria annulata infection using IFA test and
microscopical examination. All the cattle were found to be free from the infection. Forty six out of the
78 cattle were vaccinated with 107 attenuated 7. annulata schizont vaccine cells and 23 of them werc
allocated for non-vaccinated control cattle, The remaining 9 cattle were not included into the study
sample for same reason or other. Following the vaccination, the study sitc was visited once a month
for a period of one year.

During the visit, all the vaccinated and non-vaccinated control cattle were examined clinically
for tropical theileriosis and Hyalomma ticks. The cattle were also punctured and then blood were
collected for sera, blood smears were made for detection of theilerial piroplasm. In addition to these
the cattle and their sheds were investigated for Hyalomma ticks.

Anti-7. annulata antibody in the sera was determined by indirect fluorescent antibody test
(IFAT) using the 7. annulata schizont and piroplasm antigens. In the test, the titers considered to be
positive were 1:20 and above for the piroplasm and 1:40 and above for the schizont. Blood smears
were fixed in methanol and stained with Giemsa’s solution (5%) and 200 microscope fields were
examined for the presence of 7. annulata piroplasms,

The results showed that both the pre-vaccination microscopic prevalence and pre-vaccination
scroprevalance of 7. annulata were 0%, In the vaccinated cattle seroconversion rate was 80.4% on
post-vaccination day 30. Two of the vaccinated cattle (4.3%) became piroplasm carriers during the
period of tropical theileriosis season. In the non-vaccinated control cattle only 4 animals (17.3%)
became seropositive against 7, lata and 2 animals (8.6%) became piroplasm carriers during the
disease scason. Neither the animals in the study sample nor other animals in the study sites developed
clinical tropical theileriosis during the period of this study.

Seropositivity continued 12 mounths in the vaccinated cattle which were more than 2 years old.
The percentage of the seropositive animals was high from May to September and reduced gradually
from October to January. Only one animal remained to be scropositive in the period between February
10 April. On the other hand, seropositivity continued 6 months in the vaccinated cattle which were less
than 2 years old. The percentage of the seropositive cattle was high from May to August and reduced
gradually from August to September. There was no cattle which was seropositive in October and later
on. In sera, the titres of antibodies against piroplasm and schizont antigens of 7. annulata varied
between 1:20 to 1:2560 and 1:40 to 1:640 respectively. There was highest level antibody titre against
piroplasm antigen in August and September, and against schizont antigen in Junc only.

Throughout the study, only 2 Hyalomma anatolicum excavatum and | Hyalomma anatolicum
anatolicum were found on cattle.

Key Words : Tropical theileriosis, postvaccination, epidemiology,

Theileria annulata, cattle.
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