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KAYSERI’NIN DEVELI VE YAHYALI YORELERINDEKI SIGIRLARDA
ANAPLASMA TURLERIN MOLEKULER PREVALANSI VE
KARAKTERIZASYONU

Mustafa Hulusi OZKAN
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Yiiksek Lisans Tezi, Ocak 2024
Damisman: Prof. Dr. Alparslan YILDIRIM

OZET

Bu c¢alisma, Kayseri ilinin Develi ve Yahyali ilgelerindeki sigirlarda Anaplasma
tirlerinin  varhigini, prevalansint ve genetik ¢esitliligini arastirmak amaciyla
yiirtitiilmisttir. Toplam 150 sigir kan1 6rnegi mikroskobik ve molekiiler yontemlerle
incelenmistir. Mikroskobik incelemede %2,66 oraninda Anaplasma spp. tespit edilirken,
nested PCR ve sekans analizi ile bu oran %8,00 olarak belirlenmistir . Molekiiler
analizler sonucunda 6rneklerin 8'inin A. centrale, 4'iiniin ise A. marginale oldugu tespit
edilmistir.

Yas gruplarina gore degerlendirildiginde, enfeksiyon oranlarinin yasla birlikte arttig1 ve
bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu gézlenmistir (p< 0,01). En yiiksek prevalans
3 yasindan biliyiik hayvanlarda tespit edilmistir (%22,2). Cinsiyet agisindan disi ve erkek
hayvanlar arasinda anlamli bir fark gozlenmemistir (p>0,05). Filogenetik analiz,
Tiirkiye izolatlarinin global popiilasyonla genetik olarak benzer oldugunu gostermistir.
A. centrale AcenKYS1 izolatinin diger A. centrale sekanslari ile tamamen identik
oldugu, A. marginale AmarKYSI1 izolatinin ise diger A. marginale sekanslar ile yiiksek
benzerlik gosterdigi tespit edilmistir.

Bu bulgular 15181nda, bolgedeki anaplasmosis kontrolii i¢in yasa bagl risk faktorlerini
dikkate alan stratejiler gelistirilmesi, diizenli tarama programlarinin uygulanmasi ve
etkin vektor kontrolii 6nem arz etmektedir. Ayrica, Tiirkiye'nin farkli bolgelerinde daha

kapsamli1 molekiiler epidemiyolojik calismalarin yapilmasi da 6nerilmektedir.

Anahtar kelimeler: Anaplasmosis, Sigir, Kayseri, Prevalans, Filogenetik

Karakterizasyon



MOLECULAR PREVALENCE AND CHARACTERIZATION OF ANAPLASMA
SPECIES IN CATTLE IN THE DEVELI AND YAHYALI DISTRICTS OF
KAYSERI

Mustafa Hulusi OZKAN

Erciyes University, Graduate School of Health Science
Department of Veterinary Parasitology
Master Thesis, January 2024
Supervisor: Prof. Dr. Alparslan YILDIRIM

ABSTRACT

This study was conducted to investigate the presence, prevalence, and genetic diversity
of Anaplasma species in cattle in the Develi and Yahyali districts of Kayseri province.
A total of 150 cattle blood samples were examined using microscopic and molecular
methods. While microscopic examination detected Anaplasma spp. at a rate of 2.66%,
nested PCR and sequence analysis determined this rate to be 8.00% . Molecular
analyses revealed that 8 of the samples were A. centrale and 4 were A. marginale. When
evaluated according to age groups, it was observed that infection rates increased with
age and this difference was statistically significant (p< 0.01). The highest prevalence
was detected in animals older than 3 years (22.2%). No significant difference was
observed between female and male animals in terms of gender (p>0.05). Phylogenetic
analysis showed that Turkish isolates were genetically similar to the global population.
It was determined that the A. centrale AcenKYSL1 isolate was completely identical to
other A. centrale sequences, while the A. marginale AmarKYSL1 isolate showed high
similarity to other A. marginale sequences.

In light of these findings, it is important to develop strategies that take into account age-
related risk factors for anaplasmosis control in the region, implement regular screening
programs, and establish effective vector control. Additionally, it is recommended to
conduct more comprehensive molecular epidemiological studies in different regions of
Tiirkiye.

Keywords: Anaplasmosis, Cattle, Kayseri, Prevalence, Phylogenetic Characterization
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1. GIRIS VE AMAC

Hayvan hastaliklari, 6zellikle de kene kaynakli hastaliklar, hayvan yetistiricileri i¢in
biiyiik zorluklar olusturmaktadir. Kene kaynakli hastaliklar kiiresel saglik i¢in ciddi bir
sorundur ve bunlar arasinda anaplasmosis 6nemli bir yer tutmaktadir. Anaplasmosis,
sigirlarda gesitli kene tiirleri ile tagman riketsiyal patojen Anaplasma tiirlerinin neden
oldugu bulasici bir paraziter hastaliktir. Bu hastalik, tropikal ve subtropikal bolgelerde
ilerleyici hemolitik anemiye ve 6nemli ekonomik kayiplara neden olmaktadir (Kocan ve
ark., 2010).

Anaplasmosis, siit ve et iiretim sistemlerinde ciddi ekonomik kayiplara yol agmaktadir.
Bu kayiplar, kilo kaybi, siit liretiminde azalma, diisiikler, tedavi maliyetleri ve artan
olim oran1 gibi cesitli parametrelerle olciilmektedir. Ornegin, Amerika Birlesik
Devletleri'nde anaplasmosis kaynakli yillik ekonomik kaybin 300 milyon dolar1 astig

tahmin edilmektedir (Aubry ve Geale, 2011).

Tiirkiye'de, 6zellikle Kayseri yoresinde, basta Hyalomma tiirleri olmak tizere ¢esitli
kene tiirleri yaygin olarak goriilmektedir. Bu keneler, Theileria, Babesia ve Anaplasma
gibi patojenleri tagiyarak biiylikbas hayvan saglig i¢in ciddi bir tehdit olusturmaktadir.
Kayseri'nin Develi ilgesinde 67153 adet, Yahyali ilgesinde ise 18000 adet sigir cinsi
hayvan bulunmasi, bu bolgede anaplasmosis'in potansiyel etkisinin biiyiikliigiini

gostermektedir.

Anaplasmosis'in kontrolii ve miicadelesi igin, hastaliga yol agan Anaplasma tiirleri
tizerine epidemiyolojik saha ve surveyans ¢aligmalari biiylik 6nem tagimaktadir. Ancak,
Tiirkiye'de ve 6zellikle Kayseri bolgesinde Anaplasma tiirlerinin yayginligi, dagilimi ve
epidemiyolojik profili hakkinda yapilmis calismalar olduk¢a smirlidir. Bu bilgi

eksikligi, hastaligin etkili kontroliinii ve yonetimini zorlagtirmaktadir.



Bu tez calismasinda, sigir yetistiriciliginin yaygin olarak yapildigi ve Hyalomma
tiirlerinin  sik goriildiigli Kayserinmin Develi ve Yahyali bolgelerindeki sigirlarda

Anaplasma tiirlerinin molekiiler olarak arastirilmasi amacglanmistir. Calisma

kapsaminda:
1. Anaplasma tiirlerinin prevalansinin belirlenmesi,
2. Epidemiyolojik 6zgiin verilerin elde edilmesi,
3. Belirlenen izolatlarin molekiiler tiir teshislerinin yapilmasi,

4. lzolatlarm filogenetik karakterizasyonlarmin gerceklestirilmesi hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Sigirlarda Anaplasma Tiirlerinin Taksonomisi ve Morfolojisi

Anaplasma tiirleri, Rickettsiales takimi1 ve Anaplasmataceae ailesine ait obligat hiicre ici
bakterilerdir (Dumler ve ark., 2001). Bu cins, tarihsel siirecte virlislerden protozoonlara
kadar cesitli sekillerde yanlis siniflandirilmistir. 2001 yilinda yapilan kapsamli bir
taksonomik yeniden siniflandirma, genetik analizlere dayanarak Anaplasma tiirlerinin

sistematigine 6nemli katkilar saglamistir (Dumler ve ark., 2001).

Giincel siniflandirmaya gére Anaplasma cinsi su tiirleri igermektedir (Hove ve ark.,

2018):

1. A. marginale (tip tiir)
2. A.centrale

3. A.ovis

4. A.bovis

5. A. phagocytophilum
6. A. platys

7. A. caudatum

Ayrica heniiz resmi olarak tanimlanmamis A. capra ve Anaplasma sp. (Omatjenne)
tiirleri de bulunmaktadir (Hove ve ark., 2018). Bu siniflandirma, dnceki sistematige
gore onemli degisiklikler icermektedir. Ornegin, A. phagocytophilum, A. bovis ve A.
platys daha 6nce Ehrlichia cinsinde yer alirken, genetik analizler sonucunda Anaplasma

cinsine dahil edilmistir (Dumler ve ark., 2001).



A. marginale, sigirlarda anaplazmozise neden olan en yaygin tiirdiir ve diinya ¢apinda
alt1 kitada bulunmaktadir (Kocan ve ark., 2010). Bu tiir ilk olarak 1910 yilinda Giiney
Afrika'da Sir Arnold Theiler tarafindan tanimlanmistir (Kocan ve ark., 2010). A.
centrale ise genellikle daha hafif seyreden bir hastaliga neden olur ve A. marginale'ye
kars1 capraz koruma sagladigi i¢in 1910'dan beri canli as1 olarak kullanilmaktadir

(Kocan ve ark., 2010).

Morfolojik olarak, Anaplasma tiirleri eritrositlerin iginde zarla ¢evrili, kokoid yapida
mikroorganizmalardir. A. marginale, eritrositlerin kenarinda yerlesim gosteren 0.3-1.0
um capinda yapilar olarak gdzlenir (Kocan ve ark., 2010). Bu karakteristik yerlesim,
tirtin admin "marjinal" anlamima gelen "marginale" olarak belirlenmesine neden
olmustur. A. centrale ise adindan da anlasilacagi gibi eritrositlerin merkezine yakin

konumlanir ve bu 6zelligi ile A. marginale'den ayrilir (Aubry ve Geale, 2011).

Yakin zamanda yapilan genetik karakterizasyon c¢aligmalari, A. marginale ve A.
centrale'nin ayn tiirler oldugunu dogrulamistir (Hove ve ark., 2018). 16S rRNA geni,
groEL ve msp4 sekans analizleri, A. centrale’nin A. marginale'den tutarli bir sekilde ayr
bir klad olusturdugunu gostermistir (Hove ve ark., 2018). Bu genetik farkliliklar,
morfolojik farkliliklar ve Mspla/MsplaS gen yapisindaki farkliliklarla birlikte
degerlendirildiginde, A. centrale'nin ayri bir tiir oldugu sonucuna varilmistir (Hove ve

ark., 2018).

Anaplasma tiirlerinin genom yapilar1 da 6nemli bilgiler saglamaktadir. A. marginale St.
Maries susunun tam genom dizilimi 2005 yilinda tamamlanmis ve 1.197 Mbp
biiyiikliigiinde oldugu belirlenmistir (Brayton ve ark., 2005). A. centrale Israil susunun
genomu ise 1.206 Mbp biiyiikliigiindedir (Herndon ve ark., 2010). Bu genomik
calismalar, tiirler arasindaki genetik farkliliklar1 ve evrimsel iligkileri anlamada 6nemli

rol oynamaktadir.

Anaplasma tiirlerinin taksonomisi ve morfolojisi hakkindaki bilgiler, bu patojenlerin
teshis, tedavi ve kontrol stratejilerinin gelistirilmesinde kritik &neme sahiptir. Ozellikle
tiirler arasindaki genetik ve yapisal farkliliklarin anlagilmasi, spesifik tani testlerinin ve

asilarin gelistirilmesine katki saglamaktadir. Gelecekteki arastirmalar, Anaplasma



tirlerinin molekiiler karakterizasyonunu daha da derinlestirerek, bu patojenlerin

epidemiyolojisi ve patogenezi hakkinda daha fazla bilgi edinilmesini saglayacaktir.

2.2 Sigirlarda Anaplasma Tiirlerinin Epidemiyolojisi

2.2.1 Genel Epidemiyolojik Ozellikler ve Bulasma Yollar
Kene Kaynakh Bulasma:

Anaplazmozis'in baslica bulasma yolu kenelerdir. Diinya genelinde 20'den fazla kene
tirtintin Anaplasma tiirlerini tasidigi bilinmektedir (Kocan ve ark., 2010). En 6nemli
vektorler arasinda Rhipicephalus (Boophilus) microplus, R. annulatus, Dermacentor
spp. ve Ixodes ricinus yer almaktadir (Zivkovic ve ark., 2007). Tirkiye'de ise R.

turanicus ve R. bursa 6nemli vektorler olarak bildirilmistir (Aktas ve Oziibek, 2015).

Keneler, Anaplasma'y1 transstadial olarak (bir yasam evresinden digerine) ve bazen de
transovarial olarak (disi keneden yumurtaya) aktarabilirler. Enfekte keneler, sigirlari
kan emerken patojeni bulastirir (Kocan ve ark., 2010). Giiney Afrika'da yapilan
calismalarda, R. decoloratus, R. microplus ve R. simus tiirlerinin A. marginale'yi
transstadial olarak tasidigi gosterilmistir. Ayrica, R. appendiculatus'un A. centrale'yi
tagiyabilecegi bildirilmistir, ancak bu durumun deneysel c¢alismalarla dogrulanmasi

gerekmektedir.
Diger Bulasma Yollar1:

a) Mekanik Bulagsma: Kontamine enjektor, cerrahi aletler veya kan nakli ile bulagma

gerceklesebilir (Aubry ve Geale, 2011). Bu bulagsma yolu, 6zellikle endemik bolgelerde

onem tasimaktadir ve hastaligin kontroliinde dikkat edilmesi gereken bir noktadir.

b) intrauterin Bulasma: Gebeligin son trimesterinde fetiise bulasma olabilir (Kocan ve

ark., 2010). Bu durum, dogan buzagilarin enfekte olarak diinyaya gelmesine ve

hastaligin yayilmasina katkida bulunabilir.

c) Sigir Sinekleri: Tabanus spp. ve Stomoxys calcitrans gibi kan emici sineklerin

mekanik vektor olarak rol oynadig: bildirilmistir (Zivkovic ve ark., 2007). Bu sinekler,



enfekte hayvanlardan aldiklar1 kani diger hayvanlara tasiyarak hastaligin yayilmasina

neden olabilirler.

Epidemiyolojik agidan 6nemli bir nokta da, iyilesen hayvanlarin yagsam boyu tasiyici
kalabilmeleridir. Bu durum, hastaligin endemik bolgelerde siirekli olarak bulunmasina
katkida bulunur (Kocan ve ark., 2010). Tastyic1 hayvanlar, klinik belirti géstermeden

enfeksiyonu siirdiirebilir ve keneler araciligiyla diger hayvanlara bulastirabilirler.
Yaban Hayatinin Rolii:

Yaban hayatinin Anaplasma tiirlerinin epidemiyolojisindeki rolii tam olarak
anlasilamamustir. Ancak, bir¢ok yaban hayvani tiirtiniin Anaplasma tiirleri igin rezervuar
konake1 olabilecegi diistiniilmektedir. Giiney Afrika'da yapilan calismalarda, bazi
antilop tiirlerinin (6rnegin, blesbok, common duiker ve black wildebeest) A. marginale
ve A. centrale ile enfekte olabilecegi gosterilmistir. Bu enfeksiyonlar genellikle
subklinik seyretmektedir, ancak yaban hayvanlar1 patojeni kenelere aktararak hastaligin

yayilmasinda rol oynayabilir (Estrada-Pena ve ark., 2012).

iklim Degisikliginin Etkisi:

Iklim degisikligi, anaplazmozis epidemiyolojisini etkileyebilecek dnemli bir faktdrdiir.
Sicaklik artis1 ve yagis rejimindeki degisiklikler, kene popiilasyonlarinin dagilimini ve
aktivitesini etkileyebilir. Bu durum, hastaligin yeni bolgelere yayilmasina veya mevcut
endemik bolgelerde prevalansin artmasina neden olabilir. Ornegin, Avrupa'da iklim

degisikligi nedeniyle R. microplus'un yayilim alaninin genisledigi ve buna bagli olarak

anaplazmozis riskinin arttig1 bildirilmistir (Estrada-Pefa ve ark., 2012).

2.2.2 Diinyadaki Durum

Anaplasma tiirleri, ozellikle A. marginale, diinya genelinde sigir yetistiriciligini
etkileyen en yaygin kene kaynakli patojenlerden biridir. A. marginale alt1 kitada da
bulunmakta olup, tropikal ve subtropikal bolgelerde daha yaygindir. A. centrale ise daha

cok Afrika, Avustralya ve Israil'de goriilmektedir (Kocan ve ark., 2010).

Anaplazmozis, Amerika kitasinda olduk¢a yaygindir. ABD'de yillik ekonomik kaybin
300 milyon dolardan fazla oldugu tahmin edilmektedir. Latin Amerika'da ise hastalik



ciddi ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Ornegin, Brezilya'da anaplazmosis ve
babesiozis kaynakli yillik ekonomik kaybin yaklasik 875 milyon dolar oldugu
bildirilmistir (Grisi ve ark., 2014).

Avrupa'da anaplazmozis daha ¢cok Akdeniz iilkelerinde goriilmektedir. Ispanya, Italya,
Portekiz ve Yunanistan'da hastalik endemiktir. Kuzey Avrupa iilkelerinde ise daha nadir
rastlanmaktadir, ancak iklim degisikligi hastaligin yayilim alaninin genisleyebilecegi

ongoriilmektedir (de la Fuente ve ark., 2008).

Asya'da, Ozellikle Hindistan, Pakistan, Cin ve Giineydogu Asya iilkelerinde
anaplazmozis yaygin olarak goriilmektedir. Bu bolgelerde hastalik, sigir

yetistiriciliginde 6nemli ekonomik kayiplara neden olmaktadir (Ybafiez ve ark., 2013).

Afrika kitasinda anaplazmozis endemiktir ve birgok iilkede ciddi bir sorun teskil
etmektedir. Ozellikle Giiney Afrika'da hastalik yaygin olup, sigir 6liimlerinin énemli bir
kismindan sorumludur. Ayrica, A. centrale'nin asi susu ilk olarak bu iilkede gelistirilmis

ve kullanilmaya baslanmistir (Potgieter ve van Rensburg, 1987).

Avustralya'da anaplazmozis, ozellikle kuzey bélgelerde yaygindir. Ulkede hastalik
kontrolii i¢in A. centrale asisi yaygin olarak kullanilmaktadir. Avustralya'da
anaplazmozis ve babesiozis kaynakli yillik ekonomik kaybin yaklasik 30,5 milyon dolar
oldugu tahmin edilmektedir (Sackett ve ark., 2006).

2.2.3 Tiirkiye’deki Durum

Tiirkiye'de anaplazmozis endemiktir ve iilkenin hemen her bolgesinde goriilmektedir.
Yapilan ¢aligsmalarda, sigirlarda A. marginale prevalansinin bolgelere gore degisiklik
gosterdigi belirlenmistir. Ornegin, Kars ilinde yapilan bir galismada, sigirlarda A.

marginale prevalansi %41 olarak bulunmustur (Aktas ve ark., 2011).

Dogu Anadolu Bolgesi'nde yapilan bir bagka ¢alismada, A. marginale prevalansi %20,7
olarak tespit edilmistir. Ayn1 c¢alismada, A. centrale prevalanst %1.3, A.
phagocytophilum prevalansi ise %5,3 olarak bulunmustur. Bu ¢alisma, Tiirkiye'de A.
phagocytophilum'un varligini laboratuvar ortaminda dogrulayan ilk ¢alisma olmustur
(Aktas ve Oziibek, 2015).



Tiirkiye'nin farkli bolgelerinden toplanan 1105 sigir kan 6rneginin incelendigi kapsamli
bir ¢aligmada, A. marginale prevalanst %26,6 olarak belirlenmistir. Bu ¢alismada, A.
marginale'nin Tirkiye'deki cografi dagilimi da ortaya konmustur. Buna gore, en yiiksek
prevalans Gilineydogu Anadolu (%51,1) ve Dogu Anadolu (%39.0) bdlgelerinde
goriiliirken, en diisiik prevalans Ege Bolgesi'nde (%]1,5) tespit edilmistir 1.

Tirkiye'de anaplazmozis vakalariin ¢ogunlukla yaz ve sonbahar aylarinda goriildiigii,
bu durumun kene aktivitesinin arttig1 donemlerle drtiistiigii bildirilmistdir. Ulkemizde A.
marginale'nin baslica vektorii olarak Rhipicephalus tiirii keneler gosterilmektedir.
Ozellikle R. turanicus ve R. bursa tiirleri onemli vektdrler olarak bildirilmistir (Inci ve
ark., 2019).

Tiirkiye'de anaplazmozis ile ilgili yapilan molekiiler ¢alismalar, iilkede farkli A.
marginale genotiplerinin bulundugunu gostermistir. Mspla gen bdlgesi analiz edilerek
yapilan bir ¢alismada, Tiirkiye'de 16 farkli A. marginale genotipi tespit edilmistir. Bu
genotiplerden 12'sinin daha once diinyada rapor edilmemis yeni genotipler oldugu
belirlenmistir. Bu durum, Tirkiye'deki A. marginale suslarinin genetik ¢esitliliginin

yiiksek oldugunu gostermektedir.

Ayrica, Tiirkiye'de A. marginale, Babesia bovis ve Theileria annulata'nin es zamanl
tespiti i¢in bir multiplex PCR yontemi gelistirilmistir. Bu yontem, bu ii¢ 6nemli sigir
patojeninin hizli ve giivenilir bir sekilde teshis edilmesine olanak saglamaktadir (Bilgic

ve ark., 2013).

Tirkiye'de anaplazmozis kontrolii i¢in genellikle akarisitler ve tetrasiklinler
kullanilmaktadir. Ancak, iilkede A. centrale agisinin kullanimi yaygin degildir. Bununla
birlikte, hastaligin kontrolii i¢in daha etkili stratejilerin gelistirilmesine ihtiyag

duyulmaktadir.

Bu calismalar, Tiirkiye'de anaplazmozis'in yaygin oldugunu ve hastaligin kontrolii i¢in
daha fazla arastirmaya ihtiya¢ duyuldugunu gostermektedir. Ozellikle, farkli Anaplasma
tiirlerinin prevalansinin belirlenmesi, vektor kenelerin dagiliminin haritalanmasi ve yeni

kontrol stratejilerinin gelistirilmesi gelecekteki arastirmalarin odak noktasi olmalidir.



2.3  Sigirlarda Anaplasmosis’in Teshis ve Tedavisi

2.3.1 Teshis

Anaplazmozis'in teshisinde c¢esitli yontemler kullanilmaktadir. Bu yontemler Kklinik,

mikroskobik ve molekiiler yontemler olarak kategorize edilebilir.
1. Klinik Teshis:

Anaplazmozis'in  klinik belirtileri genellikle non-spesifiktir ve diger hemolitik
hastaliklarla karistirilabilir. Tipik belirtiler arasinda ates, anemi, sarilik, istahsizlik, kilo
kaybi, siit veriminde diislis ve abort sayilabilir (Kocan ve ark., 2010). Ancak klinik
belirtiler hastaligin kesin teshisi icin yeterli degildir ve diger teshis yontemleriyle

desteklenmelidir.
2. Mikroskobik Teshis:

a) Kan Frotisi: Anaplazmozis'in teshisinde en eski ve hala yaygin olarak kullanilan
yontemlerden biri kan frotisinin incelenmesidir. Bu yontemde, periferik kandan alinan
ince yayma preparatlart Giemsa veya benzeri boyalarla boyanarak 151k mikroskobunda
incelenir. A. marginale enfeksiyonunda, eritrositlerin kenarinda 0,3-1,0 um ¢apinda,
koyu mor renkli, yuvarlak inkliizyon cisimcikleri goriiliir. A. centrale ise eritrositlerin

merkezine daha yakin konumlanir (Aubry ve Geale, 2011).

Kan frotisi incelemesi, 0Ozellikle akut enfeksiyonlarda ve yiliksek parazitemi
durumlarinda etkili bir yontemdir. Ancak, kronik enfeksiyonlarda veya tasiyici
hayvanlarda parazitemi diizeyi ¢ok diisiik olabilir (<%1) ve bu durumda mikroskobik
inceleme yeterince hassas olmayabilir. Ayrica, bu yontem Anaplasma tiirlerinin kesin

ayrimini yapmakta yetersiz kalabilir (Hove ve ark., 2018).

b) Kalin Damla Yo6ntemi: Bu yontem, 6zellikle diisiik parazitemi durumlarinda kan

frotisine gore daha hassastir. Ancak, parazitlerin morfolojisini degerlendirmek i¢in

uygun degildir (Aubry ve Geale, 2011).



3. Serolojik Testler:

Serolojik testler, Anaplasma tiirlerine karsi olusan antikorlarin tespitinde kullanilir. Bu
testler arasinda komplement fiksasyon testi (CFT), kart agliitinasyon testi (CAT),
indirek floresan antikor testi (IFAT) ve enzim bagli immiinosorbent testi (ELISA)
sayilabilir. Bu testler, 6zellikle epidemiyolojik c¢aligmalarda ve siirii taramalarinda
yaygin olarak kullanilmaktadir. Ancak, tiirler arasi ¢capraz reaksiyonlar nedeniyle kesin

tiir tantmlamasi yapmak zor olabilmektedir (Hove ve ark., 2018).
4. Molekiiler Teshis Yontemleri:

Molekiiler yontemler, Anaplasma tiirlerinin tespitinde ve ayriminda en hassas ve

spesifik yontemlerdir. Bu yontemler arasinda:

a) Konvansiyonel PCR

b) Nested PCR

c¢) Kantitatif ger¢cek zamanli PCR (qPCR)

d) Ters ¢izgi blot hibridizasyon testi; bulunmaktadir.

Bu yontemler arasinda, qPCR'in Giiney Afrika'da A. marginale ve A. centrale’nin

tespitinde en hassas yontem oldugu belirlenmistir (Hove ve ark., 2018).

Son zamanlarda gelistirilen multipleks PCR yontemleri, A. marginale, Babesia bovis ve
Theileria annulata gibi birden fazla patojeni ayni anda tespit etme imkani sunmaktadir.
Bu yontem, oOzellikle ko-enfeksiyonlarin tespitinde ve ayiric1 tamida biiyilk 6nem

tagimaktadir (Bilgic ve ark., 2013).
5. Yeni Nesil Dizileme (NGS) Teknolojileri:

Yeni nesil dizileme teknolojileri, Anaplasma tiirlerinin genetik ¢esitliligini ve evrimsel
iligkilerini anlamada 6nemli bir rol oynamaktadir. Bu teknolojiler, ayn1 zamanda yeni
Anaplasma tiirlerinin veya genotiplerinin kesfedilmesine de olanak saglamaktadir (Hove

ve ark., 2018).
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Sonug olarak, anaplazmozis'in dogru teshisi i¢in klinik belirtilerin degerlendirilmesi,
mikroskobik inceleme ve molekiiler yontemlerin birlikte kullanilmasi onerilmektedir.
Ozellikle endemik bélgelerde, rutin siirii taramalar1 ve epidemiyolojik calismalar icin

serolojik ve molekiiler yontemlerin kombinasyonu etkili bir yaklagim olabilir.

2.3.2 Tedavi, Kontrol ve Profilaksi

Anaplazmozis'in tedavisinde en yaygmn kullanilan ilaglar tetrasiklinlerdir. Ozellikle
oksitetrasiklin, hem tedavi hem de profilaksi amaciyla kullanilmaktadir (Kocan ve ark.,
2010). Genellikle 5-10 mg/kg dozunda intramuskiiler veya intravendz olarak uygulanir.

Tedavi siiresi hastaligin siddetine gore 3-5 giin arasinda degisebilir.

Imidokarb dipropiyonat da anaplazmozis tedavisinde etkili bir diger ilactir. 3 mg/kg
dozunda intramuskiiler olarak uygulanir ve gerekirse 7-14 giin sonra doz tekrarlanabilir

(Kocan ve ark., 2010).

Destekleyici tedavi olarak, dehidrasyon durumunda sivi tedavisi, anemi durumunda kan
transfiizyonu ve gerekirse antiinflamatuvar ilaglar kullanilabilir. Ayrica, sekonder
bakteriyel enfeksiyonlar1 onlemek icin genis spektrumlu antibiyotikler de tedaviye

eklenebilir (Kocan ve ark., 2010).

Anaplazmozis'in kontroliinde en oOnemli faktor vektor miicadelesidir. Bu amagcla,
akarisitler yaygin olarak kullanilmaktadir (Kocan ve ark., 2010). Ayrica, endemik

bolgelerde agilama da 6nemli bir kontrol yontemidir.

A. centrale canli asisi, bir¢cok iilkede yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu as1, A.
marginale'ye karsi ¢apraz koruma saglar. Ancak, bu asinin kan yoluyla bulasan diger

patojenleri de tagima riski bulunmaktadir (Aubry ve Geale, 2011).

Son yillarda, daha giivenli ve etkili asilarin gelistirilmesi iizerine ¢aligmalar
yogunlagmustir. Ozellikle A. marginale'nin dis membran proteinleri (OMP'ler)
potansiyel as1 adaylari olarak gosterilmektedir. Ancak, Giiney Afrika'daki A. marginale
suslarinin OMP'leri hakkinda yeterli bilgi bulunmamaktadir ve bu konu gelecekteki

rekombinant as1 gelistirme ¢aligmalarinda dikkate alinmalidir (Hove ve ark., 2018).
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Sonug olarak, anaplazmozis'in etkili kontrolii i¢in hassas ve spesifik tan1 yontemlerinin
kullanilmasi, uygun tedavi protokollerinin uygulanmasi ve etkili kontrol stratejilerinin
gelistirilmesi biiylik 6nem tasimaktadir. Gelecekteki arastirmalar, 6zellikle yeni nesil
asilarin gelistirilmesi ve bolgesel suslara 6zgli kontrol stratejilerinin olusturulmasi

lizerine yogunlagmalidir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Calisma Sahasi ve Sigirlardan Kan Orneklerinin Toplanmasi

Bu tez calismasi, Kayseri ilinin Develi ve Yahyali ilgelerinde yiiriitiilmiistiir. Develi,
Kayseri'nin giineydogusunda yer alan ve 1075 km?*lik yilizol¢limii ile ilin en biiyiik
ilgesidir. Deniz seviyesinden ortalama 1150 metre yiikseklikte bulunan ilge, Erciyes
Dagi'nin giineyinde konumlanmistir. flge, énemli bir tarim ve hayvancilik merkezidir.
Yahyali ise Kayseri'nin glineybatisinda, Develi'nin batisinda yer almaktadir. 795 km?'lik
bir alana sahip olan ilge, deniz seviyesinden ortalama 700 metre yiiksekliktedir.
Aladaglar'm eteklerinde kurulu olan Yahyali, cografi konumu nedeniyle hem tarim hem

de hayvancilik i¢in elverisli bir bolgedir.

Caligma kapsaminda, Nisan 2023 - Mayis 2024 tarihleri arasinda toplam 150 sigirdan
kan ornekleri toplanmistir. Her iki ilgeden esit sayida olmak tizere, Develi'den 75 ve

Yahyali'dan 75 sigirdan 6rnekleme yapilmistir.

Kan ornekleri, rastgele secilen ve en az bir kene mevsimi gecirmis sigirlardan alinmistir.
Her bir hayvanin kuyruk ucundan steril lanset yardimi ile perifer kan 6rnegi alinarak
yayma froti hazirlanmistir. Ayrica, hayvanlarin kulak kiipelerindeki numaralar
kaydedilerek oOrnekler ile eslestirilmistir. DNA ekstraksiyonunda kullanilmak iizere
EDTA'L tiiplere 3'er mL kan 6rne8i alinmistir 1. Alinan kan 6rnekleri, +4°Cyi saglayan
termosta muhafaza edilmis ve laboratuvara getirildikten sonra DNA ekstraksiyonunda

kullanilincaya kadar -20°Cde saklanmustir.

Ornek alinan sigirlarin bolge, yas ve cinsiyete gore dagilimlar: Tablo 3.1'de verilmistir.



Tablo

3.1. Kayseri yoresinde sigirlardan toplanan 6rnek sayilarinin bolge, yas ve

cinsiyete gore dagilimi

Grup Develi Yahyal Toplam
Yas

<1 28 27 55
1-3 34 34 68
3> 13 14 27
Cinsiyet

Disi 37 36 73
Erkek 38 39 77
Toplam 75 75 150

3.2 Genomik DNA Ekstraksiyonu ve 16S rRNA Gen Bolgesi PCR Analizleri

Sigir kan Orneklerinden genomik DNA (gDNA) izolasyonu ig¢in ticari bir kit

(PureLink™ Genomic DNA kit, Invitrogen™) kullanilmistir. Ekstraksiyon islemi

asagidaki adimlari icermektedir:

1.

Dondurulmus EDTA'l kan 6rnekleri oda sicakliginda ¢ozdiiriiliip vortekslenerek

homojenize edilmistir.

Her oOrnekten 200 pL alinarak steril 1,5 mL'lik mikrosantrifiij tiiplerine

aktarilmistir.

Orneklere 20 pL Proteinaz K ve 20 pL RNaz A eklenerek karistirilmis ve 2
dakika oda sicakliginda bekletilmistir.

200 pL lizis tamponu eklenip vortekslenmistir.

Karisim 55°C'de 4 saat inkiibe edilmis, bu siire boyunca her 20 dakikada bir

vortekslenmistir.

Inkiibasyon sonras1 200 pL etanol (%96-100) eklenip homojenize edilmistir.
Hazirlanan karisim, kit i¢indeki spin kolonlara aktarilmistir.

Kolonlar 10,000 x g'de 1 dakika santrifiij edilmistir.
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9. Filtrat atilip, kolonlara 6énce 500 pL Yikama Tamponu 1, ardindan 500 pL

Yikama Tamponu 2 eklenmis ve her asamada santrifiij edilmistir.

10. Kolonlar yeni mikrosantrifiij tiiplerine aktarilip, 150 pL eliisyon tamponu

eklenmistir.

11.1 dakika oda sicakliginda bekletildikten sonra maksimum hizda santrifiij
edilmistir.

12. Elde edilen gDNA 6rnekleri -20°C'de saklanmustir.

Ekstraksiyon islemi sirasinda olas1 kontaminasyonlar1 kontrol etmek amaciyla her sette

pozitif ve negatif kontroller de kullanilmistir.

Son olarak, elde edilen gDNA 6rneklerinin konsantrasyonu ve safligi Qubit Fluorometer
(Thermo Fisher Scientific) kullanilarak oOlgiilmiistiir. Bu 6l¢lim, DNA ekstraksiyon
isleminin basarisin1 dogrulamak ve sonraki molekiiler analizler i¢cin gerekli DNA

miktarini belirlemek amaciyla yapilmaistir.

Anaplasma/Ehrlichia tiirlerinin tespiti i¢in, 16S rRNA geninin bir bdlgesini hedefleyen
nested PCR yontemi kullanilmistir. PCR reaksiyonlar1 ig¢in Thermo Scientific
DreamTaq PCR Master Mix (2X) (Catalog number: K1081) kullanilmistir. Bu Kkit,
DreamTaq DNA Polimeraz, optimize edilmis DreamTaq buffer, MgCI2 ve dNTP'leri

iceren kullanima hazir bir ¢6zeltidir.
PCR karisimi bilesenleri:
e 12.5 uL DreamTaq PCR Master Mix (2X)
e 1 pL Forward primer (10 pM)
e 1 uL Reverse primer (10 pM)
e 1-5pL Kalip DNA
o Niikleaz igermeyen su ile 25 pL'ye tamamlanir

[Ik tur PCR amplifikasyonunda ECY9/ECI12A primer ¢ifti kullanilarak 1462 bp
uzunlugunda bir fragment elde edilmistir. Ikinci tur (nested) PCR'da ise

16S8FE/BGAI1B primer c¢ifti kullanilarak, 16S rRNA geninin hipervariable V1
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bolgesinden 492-498 bp uzunlugunda bir fragment amplifiye edilmistir (Schouls ve
ark., 1999). PCR reaksiyonlarinda kullanilan primerler Tablo 3.2'de gosterilmistir.

Tablo 3.2. PCR analizinde kullanilan oligoniikleotid primerler

Primer Sekans (5'-3") Referans

EC9 TACCTTGTTACGACTT Kawahara ve ark., 2006
EC12A TGATCCTGGCTCAGAACGAACG Kawahara ve ark., 2006
16S8FE GGAATTCAGAGTTGGATCMTGGYTCAG Schouls ve ark., 1999
B-GA1B |CGGGATCCCGAGTTTGCCGGGACTTCTTCT Schouls ve ark., 1999

Ikinci tur PCR igin, ilk tur PCR iiriiniinden 1 uL DNA kalip olarak kullanilmistir. Non-
spesifik amplifikasyonu azaltmak icin "touchdown" PCR programi uygulanmistir. Bu
program, erken PCR dongiilerinde optimum sicakliktan daha yiiksek bir baglanma
sicakligr kullanilmasini icermektedir (Aktas ve Ulucesme, 2021). Bu program su sekilde

uygulanmistir:
1. 94°C'de 3 dakika baslangi¢ denatiirasyonu
2. ki déngii: 94°C'de 20 saniye, 67°C'de 30 saniye, 72°C'de 30 saniye
3. ki déngii: 94°C'de 20 saniye, 65°C'de 30 saniye, 72°C'de 30 saniye

4. Sonraki her iki dongii setinde baglanma sicakligi 2°C distiriilerek 57°C'ye

ulasana kadar devam edilmistir
5. 40 dongii: 94°C'de 20 saniye, 57°C'de 30 saniye, 72°C'de 20 saniye
6. Son uzama: 72°C'de 7 dakika

PCR dirtinleri, %1,5'lik agaroz jelde elektroforez yontemiyle goriintiilenmistir. Pozitif
kontrol olarak Firat Universitesi Veteriner Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim Dali Ogretim
Uyesi saymn Prof. Dr. Miinir AKTAS’tan temin edilen Anaplasma marginale ve
Anaplasma phagocytophilum DNA'lar1, negatif kontrol olarak ise steril deiyonize su

kullanilmistir.
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3.3 Sekans ve Filogenetik Analizler

PCR ile pozitif sonug¢ veren tiim amplikonlar, GeneJET Gel Extraction Kit (Thermo
Fisher Scientific, Waltham, MA, USA) kullanilarak saflastirilmistir. Saflastirilan
ornekler, Sanger sekanslama yontemi ile ¢ift yonlii olarak dizilenmistir (Macrogen,
Kore). Sekanslama sonucu elde edilen ham okuma verileri (yaklasik 500 baz g¢ifti
uzunlugunda) Geneious Prime 2020.0.3 yazilimi kullanilarak islenmistir (Kearse ve
ark., 2012). Bu islem sirasinda, ileri ve geri yonlii okumalar DeNovo asamble yontemi
ile bir araya getirilmis ve her ornek i¢in bir konsensus sekans elde edilmistir. Bu

asamada, okuma kalitesi diisiik olan bolgeler trimlenmis ve hatali bazlar diizeltilmistir.

Elde edilen final sekanslari yaklasik 490 bp uzunlugunda olup, bu sekanslar GenBank
veritabanindaki referans sekanslarla karsilastirllmistir. Karsilastirma islemi igin BLAST
(Basic Local Alignment Search Tool) analizi kullanilmistir (Altschul ve ark., 1990).
BLAST analizi sonuglari, tespit edilen Anaplasma tiirlerinin GenBank'taki en yakin

akrabalarini ve benzerlik oranlarin1 géstermistir.

Tespit edilen genotiplerin filogenetik analizleri, Geneious Prime yaziliminda bulunan
PHYML (PHYlogenetic inferences using Maximum Likelihood) eklentisi kullanilarak
gerceklestirilmistir (Guindon ve ark., 2010). Filogenetik aga¢ olusturulurken HKY
(Hasegawa-Kishino-Yano) genetik uzaklik modeli kullanilmistir (Hasegawa ve ark.,
1985). Bu model, jModeltest v.0.1.1 yazilim1 kullanilarak Akaike Bilgi Kriteri (AIC)
algoritmasina gore en uygun DNA modeli olarak belirlenmistir (Posada, 2008; Akaike,
1974).

Filogenetik aga¢ olusturma islemi su adimlar1 i¢cermistir:
1. Sekanslarin Geneious Prime'a yiiklenmesi ve hizalanmasi
2. Enuygun evrimsel model olan HKY modelinin se¢ilmesi

3. PHYML ceklentisi ile Maximum Likelihood metodu kullanilarak agag

olusturulmasi

4. 1000 tekrarli bootstrap analizi ile dallarin giivenilirliginin test edilmesi
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Olusturulan filogenetik agag, ¢alismada tespit edilen Anaplasma tiirlerinin diger bilinen
tiirlerle olan evrimsel iligkilerini gostermistir. Bootstrap degerleri %70 ve iizeri olan

dallar giivenilir kabul edilmis ve aga¢ iizerinde gosterilmistir (Felsenstein, 1985).

3.4 Ilstatistik Analizler

Sigirlarin yas ve cinsiyeti ile Anaplasmosis enfeksiyonu arasindaki iliskinin istatistiksel
analizi, GraphPad Prism versiyon 9.0 (GraphPad Software, San Diego, California,
USA) kullanilarak gerceklestirilmistir (GraphPad Software, 2021).

Yas gruplan (1 yasindan kiiciik, 1-3 yas aras1 ve 3 yasindan biiyiik) ve cinsiyet (disi ve
erkek) ile Anaplasmosis enfeksiyonu arasindaki iliskiyi degerlendirmek igin ki-kare
testi uygulanmistir (Pearson, 1900). Bu test, kategorik degiskenler arasindaki iligkiyi
incelemek icin kullanilmistir ve p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul

edilmistir.

Yas gruplar1 arasindaki enfeksiyon prevalansi farkliliklarint daha detayli incelemek igin,
ikili karsilagtirmalar Fisher's exact test kullanilarak yapilmistir (Fisher, 1922). Bu test,
ozellikle kiiciik orneklem boyutlarinda kategorik degiskenler arasindaki iligkiyi analiz

etmek i¢in tercih edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1 Mikroskobik Analiz Bulgulari

Calisma kapsaminda perifer kan frotilerinin incelenmesi sonucunda incelemesi yapilan
150 sigirdan dordiiniin (%2,66) Anaplasma tiirleri ile enfekte oldugu tespit edilmistir. A.
marginale i¢in Giemsa veya acridine orange boyali kan yaymalarinda eritrositlerin
kenarinda 0.3-1.0 um ¢apinda koyu mor renkli inkliizyon cisimcikleri olarak goriilmesi
(Kocan ve ark., 2010), A. centrale’nin ise eritrositlerin merkezine yakin konumlanmasi
(Potgieter ve van Rensburg, 1987) kriterleri temelinde pozitif dort ornegin tgli A.
centrale, biri ise A. marginale olarak teshis edilmistir. Mikroskobik analiz sonucu kan
frotilerinde tespit edilen A. marginale ve A. centrale goriintiileri Sekil 4.1 ve Sekil

4.2°de verilmistir.

Sekil 4.1. Enfekte sigir perifer kan frotisinde A. centrale (Orijinal)



Sekil 4.2. Enfekte sigir perifer kan frotisinde A. marginale (Orijinal)

4.2 Nested PCR ve Sekans Analizi Bulgular:

Sigir kan 6rneklerinden ekstrakte edilen gDNA izolatlarinda Anaplasma/Ehrlichia 16S
rRNA geninin hipervariable V1 bolgesini amplfiye eden spesifik primerlerle nested
PCR analizi sonucunda 150 drnekten toplam 12 6rnegin pozitif oldugu (%8,00) tespit
edilmistir. Pozitif belirlenen 0&rneklere ait yaklastk 498 bp biyiikligiindeki
amplikonlarin agaroz jel {izerinde goriiniimleri Sekil 4.3’de verilmistir. Mikroskobik

muayenede pozitif belirlenen 6rnekler Nested PCR ile de pozitif saptanmustir.
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9 10 11 12 13 14 15

Sekil 4.3. Anaplasma/Ehrlichia 16S rRNA geninin hipervariable V1 bélgesini amplfiye eden spesifik
primerlerle nested PCR analizi sonucunda belirlenen hedef biiytikliikkte (~490 bp) amplikonlarin agaroz
jel tizerinde gorintimii: Marker (100 bp); 1-12 pozitif 6rnekler; 13-14: Pozitif kontrol DNA 6rnekleri; 15:
No DNA kontrol

Pozitif 6rneklere ait tiim 16S rRNA amplikonlar: Sanger platformunda gift yonlii olarak
sekanslanmis ve primer dizileri ¢ikarildiktan sonra izolatlara ait 460 bp uzunlugunda
kalite skoru yiiksek (q>40) konsensus dizilimler elde edilmistir. Tiim konsensus
dizilimler hizalanmisg ve birbiri ile tamamen identik olan sekanslarin iki grupta
toplandig1 gériilmiistiir. Birinci grup sekiz, ikinci grup ise 4 izolati icermistir. iki grup
arasinda 46. bazda G/A, 49. bazda T/C, 50. bazda A/G ve 119. bazda G/A degisimleri
tespit edilmistir (Sekil 4.4). Her iki gruptaki izolatlarin %99,1 oraninda benzer olduklari
ve yalnizca %0,8 genetik farklilik gosterdikleri tespit edilmistir (Sekil 4.5).

Ant T G

i p B el p (BB L ACCTICE e UL TATOCTTACTCRCACA T T AT TACTACTHTREEA TRECCACTAGARA A TACToTTATE bk LU oo e el ;
o 8 . p CTACBCeCALCT ity Soilmpll el pritlellidndlly .
A N Pl A TCAACECACCRTACBCCEACCT AL 1, llEEA D LA DL AR, el bl il e ik .
e _
i e e ; el s ALl et el sl el noeolldle ool
s

A

2

And

Anf

a7

hng

a0

aatt

Ani2

Sekil 4.4. Calismada karakterize edilen Anaplasma izolatlarinin sekanslanan 16S rRNA gen bolgelerinin
hizalama analizi sonrasinda belirlenen niikleotid farkliliklar1
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Tablo 4.1. Calismada karakterize edilen Anaplasma izolatlarinin sekanslanan 16S rRNA gen bolgelerinin
hizalama analizine gore benzerlik matriksleri

An1 An3 An5 An9 An2 And Anb An7 An8 An10 An11 An12
An1 100% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1%
An3 100% 100% 100% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1%
An5 100% 100% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1%
Ang 100% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 99.1%
An2 99.1% 99.1% 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
And 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% | 100% 100% 100% 100% 100% 100%
An6 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
An7 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 100% 100% | 100% 100% 100% 100%

Ang 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 100% 100% 100% ‘ 100% 100% 100%
Anl0  99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 100% 100% 100% 100% | 100% 100%
Ant1 99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 100% 100% 100% 100% 100% ‘ 100%
An12  99.1% 99.1% 99.1% 99.1% 100% 100% 100% 100% 100% 100%

Sekans karakterizasyonu sonrasinda birbirine tamamen identik belirlenen her iki
gruptaki izolatlar blast analizleri sonrast AmarKYS1 ve AcenKYSI genotip isimleri
verilerek isimlendirilmistir. AmarKYS1 genotipinin referans A. marginale sekanslari ile
%100, AcenKYS1 genotipinin de referans A. centrale sekanslari ile %100 benzer
olduklar1 tespit edilmistir. Bu sonuglarla ¢alismada pozitif belirlenen 12 izolatin 8’inin
A. centrale, 4’iniin ise A. marginale oldugu ortaya c¢ikarilmigtir. AmarKYS1 ve
AcenKYS1 genotiplerine ait sekanslarin BLAST analizi sonucunda referans izolatlarla
olan identiklik matriksleri sirasiyla Tablo 4.2 ve Tablo 4.3’de verilmistir.

Tablo 4.2. AmarKYS1 genotipinin blast analizi sonrasinda GenBank veri tabaninda eslestigi referans A.
marginale kayitlari.

HitTable QueryCentricView  Annotations  Distances Info & Amarkys1 - Nucleotide collection (nr_nt) Megablast 13
Name Bit-Score EValue Grade Hit start Hitend Description Sequenc... Topolo.. Molecul... #S.. % Pairwise Identity % Identical Sites Query cover...
KF696858 787.793 0 100.0% 1 436 Anaplasma marginale clone LDH2 165 ribos... 426 linear  DNA 2 1000% 100.0% 100.00%
MKB04764 787.793 0 100.0% 12 437 Anaplasma marginale clone Oriente CuBov1... 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%
KT264188 787.793 0 100.0% 2 454 Anaplasma marginale isolate AmCUO1 16S ri... 426 linear  DNA 2 1000% 100.0% 100.00%
Q839012 787.793 0 100.0% 1 426 Anaplasma marginale isolate C6A 165 riboso... 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%
Q839011 781.7193 0 100.0% il 446 Anaplasma marginale isolate C7D 16S ribos... 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%
MW255054 787793 0 100.0% 1 426 Anaplasma marginale isolate KYNDA_70 16S... 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%
MT664983 787.193 0 100.0% 29 454 Anaplasma marginale isolate LO16S 165 ribo... 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%
PP933767 787.793 0 100.0% 1 42 Anaplasma marginale isolate RC_T11 165 rib... 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%
HM439433 787.793 0 100.0% 1 436 Anaplasma marginale isolate j02/2009 16S ... 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%
CP006847 781.193 0 100.0% 247878 248303 Anaplasma marginale str. Dawn genome 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%
CP006846 781.793 0 100.0% 247837 248262 Anaplasma marginale str. Gypsy Plains geno... 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%
CPO23731 787.793 0 100.0% 244 467 244,892 Anaplasma marginale strain Jaboticabal chro... 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%
CP023730 781.793 0 100.0% 244,856 245281 Anaplasma marginale strain Palmeira chrom... 426 linear  DNA 2 100.0% 100.0% 100.00%

Tablo 4.3. AcenKYS1 genotipinin blast analizi sonrasinda GenBank veri tabaninda eslestigi referans A.
centrale kayitlar1.
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Hit Table  Query Centric View

Name
MWE72120
MWE72119
MW672118
MWE72117
1Q839010
CPOD1759
AF414869
AF414868
AF318344
AF309869

Annotations

Bit:Score
787793
787.793
787783
787.793
787.793
787793
787.793
787.793
787783
787.793

Distances

E Value
0

Info

Grade

100.0%
100.0%
100.0%
100.0%
100.0%
100.0%
100.0%
100.0%
100.0%
100.0%

Hit start
8

17

17

it

n
1,003,408
0

20

1

n

I& Acenkys1 - Nucleotide collection (nr_nt) Megablast 10

Hitend
43
a4
42
439
46
1,002,983
445
445
426
446

4.3 Filogenetik Analizi Bulgulari

Description Sequenc... Topolo.. Molecul.. #5.. % Pairwise Identity % Identical Sites v

Anaplasma centrale isolate A.centrale_Kyrqy... 426
Anaplasma centrale isolate A.centrale_Kyrgy... 426
Anaplasma centrale isolate A.centrale_Kyrgy... 426
Anaplasma centrale isolate
Anaplasma centrale isolate croruo ooy
Anaplasma centrale str. Israel, complete gen... 426
Anaplasma centrale from South Africa from ... 426
Anaplasma centrale strainvaccine from Aust... 426
Anaplasma centrale 165 ribosomal RNA gen... 426
Anaplasma centrale strain Israel vaccine 165... 426

linear  DNA 2 100.0% 100.0%
linear  DNA 2 100.0% 100.0%
linear ~ DNA 2 1000% 100.0%

lingar
linear
lingar
linear
linear

DNA
DNA
DNA
DNA
DNA

100.0%
100.0%
100.0%
100.0%
100.0%

100.0%
100.0%
100.0%
100.0%
100.0%

Query col
100.00%
100.00%
100.00%

Anaplasma centrale isolate A.centrale_Kyrgyzstan _Cattle_Isolate-2 165 ribosomal RNA gene, partial sequence F

100.00%
100.00%
100.00%
100.00%
100.00%

Ver...

Calismada karakterize edilen A. marginale AmarKYS1 ve A. centrale AcenKYS1 16S

rRNA gen bolgesinin 426 bp'lik kisminin sekanslar1 ile GenBank veri tabaninda ayni

tirlere ait kayithh 16S rRNA gen bolgesi sekanslarit kullanilarak toplam 14 sekansi

iceren filogenetik dataset olusturulmustur. Dis grup olarak A. capra 16S rRNA sekansi

(MH762071) kullanilmistir. Olusturulan filogenetik aga¢ Sekil 4.5’de verilmistir.

23



AcenKys1, A. centrale, sigir, Kayseri, Ttirkiye
87

84| AF318944, A. centrale, sigir, Hollanda

82| KU686784, A. centrale, sigir, Uganda

81 JQ839010, A. centrale, R. microplus, Filipinler

81 MW672119, A. centrale, sigir, Kirgizistan

96 MW544746, A. centrale, sigir, Bati Afrika

71

100
70

88

MT338492, A. centrale, sigir, Elazig, Turkiye

DQ000614, A. marginale, sigir, italya

MT259778, A. mareginale, sigir, Bati Afrika

- PP933767, A. marginale, képek, ispanya

F AmarKys1, A. marginale, sigir, Kayseri, Turkiye

t KT264188, A. marginale, sigir, Tayland

t MK737006, A. marginale, sigir, ABD

- MK804764, A. marginale, sigir, Kiba

0.005

MH762071, Anaplasma capra, R. microplus

Sekil 4.5. Anaplasma marginale ve A. centrale izolatlarinin 16S rRNA gen bdlgesinin 426 bp'lik kismina
dayali Maximum Likelihood filogenetik agaci. Tiirkiye'den elde edilen AmarK'YS1 (A. marginale) ve
AcenKYSL1 (A. centrale) izolatlar1 kirmiz1 yazi tipi ile gosterilmistir. Diigiim noktalarindaki sayilar 1000
tekrarl1 bootstrap analizi sonucu elde edilen destek degerlerini gostermektedir. Olgek ¢ubugu, niikleotid
degisimi bagina 0.01'lik bir mesafeyi temsil etmektedir. Anaplasma capra (MH762071) dis grup olarak

kullanilmustir.

Hizalama analizi ve filogenetik aga¢ sonuglarina gore; A. marginale ve A. centrale

tirleri, 426 bp'lik 16S rRNA gen bolgesinde belirgin farkliliklar gostermistir. A.
centrale sekanslarinda pozisyon 22-32'de "ACCATACGCGC" dizisi bulunurken, A.

marginale sekanslarinda ayni pozisyonda "ACCGTATACGC" dizisi bulunmaktadir.
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1. A centrale grubu:

o AcenKysl (Kayseri, Tiirkiye) izolati, diger A. centrale sekanslari ile 426

bp boyunca tamamen identik goriinmektedir.

o Bu yiiksek benzerlik, A. centrale'nin farkli cografi bolgelerde genetik

olarak olduk¢a korunmus oldugunu géstermektedir.
2. A. marginale grubu:

o AmarKysl (Kayseri, Tiirkiye) izolati, diger A. marginale sekanslari ile

yiiksek benzerlik gostermektedir.

o A. marginale sekanslar arasinda kiigiik farkliliklar gézlenmistir, ancak

bu farkliliklar A. centrale ile olan farkliliklara kiyasla ¢ok daha azdir.
3. Tiirkiye izolatlart:

o AcenKysl (Kayseri) izolati, diger A. centrale sekanslari ile 426 bp

boyunca tamamen identiktir.

o AmarKysl (Kayseri) izolati, diger A. marginale sekanslar ile yiiksek

benzerlik gostermektedir.

o MT338492 (Elaz1g, Tiirkiye) A. centrale sekansi da diger A. centrale

sekanslari ile tamamen identiktir.

4. Dis grup olarak kullanilan A. capra sekanst (MH762071), beklendigi gibi A.
marginale ve A. centrale sekanslarindan belirgin farkliliklar gostermektedir.
Ozellikle pozisyon 22-32'de "ACCAAATCTGT" dizisi bulunmaktadir, bu da
diger iki tiirden farklidir.

4.4  Anaplasma Tiirlerinin Prevalansi ve Istatistiksel Analiz Bulgular

Bu caligmada, Kayseri ilinin Develi ve Yahyali ilgelerinden toplanan toplam 150 sigir

kan1 6rnegi Anaplasma marginale ve A. centrale varligi acisindan incelenmistir. Elde
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edilen sonuglar Tablo 4.4'de detayli olarak sunulmustur. Verilere cinsiyet, yas ve bolge

kategorileri i¢in Ki-Kare istatistik testi uygulanmistir.

Genel prevalans degerlendirmesine gore, incelenen 150 sigirin 12'sinde (%8,0)
Anaplasma tiirleri tespit edilmistir. Bu enfeksiyonlarin 4'd (%2,7) A. marginale, 8'i ise
(%5,3) A. centrale olarak belirlenmistir (Tablo 4.4). Bu sonuglar, ¢alisma bolgesinde A.
centrale’nin A. marginale'ye gore daha yaygin oldugunu gostermektedir.

Tablo 4.4. Kayseri ilinin Develi ve Yahyali ilgelerindeki sigirlarda Anaplasma marginale ve A. centrale
prevalansinin bolge, yas ve cinsiyet gruplarina gore dagilimi ve istatistiksel analizi

Grup incelenen A. marginale A. centrale Toplam Ki-kare | p deg eri
Enfekte % Enfekte % Enfekte %

Bolge

Develi 75 2 2.7% 4 5.3% 6 8.0% 0 0.98

Yahyali 75 2 2.7% 4 5.3% 6 8.0%

Yas

<1 55 0 0.0% 1 1.8% 1 1.8% 11.658 3

1-3 68 2 2.9% 3 4.4% 5 7.4%

>3 27 2 7.4% 4 14.8% 6 22.2%

Cinsiyet

Disi 73 2 2.7% 4 5.5% 6 8.2% 19 0.89

Erkek 77 2 2.6% 4 5.2% 6 7.8%

Toplam 150 4 2.7% 8 5.3% 12 8.0% - -

Bolgesel dagilim acisindan, Develi ve Yahyali ilceleri arasinda enfeksiyon oranlari
bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark gézlenmemistir (p = 0,98). Her iki ilcede
de toplam enfeksiyon oran1 %8,0 olarak belirlenmistir (Tablo 4.4, Sekil 4.6). Bu durum,
caligma alaninda Anaplasma tiirlerinin homojen bir dagilim gosterdigine isaret

etmektedir.
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B A marginale ] A.centrale [ Toplam
8.0%

6.0%

1.0%

2.0%

0.0%

Develi Yahyah

Sekil 4.6. Orneklem bolgelerine gére Anaplasma enfeksiyonlarinin % dagilim grafigi

Yas gruplarina gore degerlendirildiginde, enfeksiyon oranlarinin yasla birlikte arttigi
gozlenmis ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p = 0,003). En yiiksek
prevalans 3 yasindan biiyiilk hayvanlarda tespit edilmis olup, bu grupta toplam
enfeksiyon orant %22,2'ye ulasmustir (Tablo 4.4, Sekil 4.7). Bu oran, 1-3 yas grubunda
%7,4, 1 yasindan kiiglik hayvanlarda ise %1.8 olarak belirlenmistir. Bu bulgular, yasla
birlikte Anaplasma enfeksiyonlarina maruz kalma riskinin 6nemli Ol¢iide arttigini

gostermektedir.

B A marginale ] A.centrale [ Toplam
23.0%

20.0%

15.0%

10.0%
- J—..

<l vas 1-3yvas =3 yas
Sekil 4.7. Yas gruplarma gore Anaplasma enfeksiyonlarinin % dagilim grafigi
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Cinsiyet acisindan degerlendirildiginde, disi ve erkek hayvanlar arasinda enfeksiyon
oranlar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark gézlenmemistir (p = 0,89). Disi
hayvanlarda toplam enfeksiyon oran1 %8,2, erkek hayvanlarda ise %7,8 olarak tespit
edilmistir (Tablo 4.4, Sekil 4.8).

B A.marginale ] A.centrale [ Toplam

10.0%

8.0%

6.0%

4.0%

2.0%

0.0%

Disi Erkek

Sekil 4.8. Cinsiyete gore Anaplasma enfeksiyonlarinin % dagilim grafigi
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5. TARTISMA

Sigirlarda anaplasmosis, diinya genelinde hayvancilik sektoriinde onemli ekonomik
kayiplara neden olan vektor kaynakli bir hastaliktir. Anaplasma marginale ve A.
centrale tarafindan olusturulan bu enfeksiyon, ozellikle tropikal ve subtropikal
bolgelerde yaygin olarak goriilmektedir (Kocan ve ark., 2010). Tiirkiye'de de endemik
olan anaplasmosis, sigir yetistiriciliginde verim kaybi, tedavi maliyetleri ve o6liimlere
bagli kayiplar nedeniyle énemli bir sorun teskil etmektedir (Aktas ve ark., 2011). Bu
caligmada, Kayseri ilinin Develi ve Yahyali ilgelerindeki sigirlarda A. marginale ve A.

centrale prevalansi arastirilmis ve bolgedeki anaplasmosis durumu degerlendirilmistir.

Anaplasmosis'in teshisinde mikroskobik ve molekiiler yontemler yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bu c¢alismada, her iki yontem de uygulanmis ve sonuglar
karsilastirilmistir. Mikroskobik inceleme sonucunda, 150 sigirdan 4'iniin (%2,66)
Anaplasma tiirleri ile enfekte oldugu tespit edilmistir. Bu yontemle, A. marginale igin
eritrositlerin kenarinda 0,3-1,0 pm ¢apinda koyu mor renkli inkliizyon cisimcikleri, A.
centrale icin ise eritrositlerin merkezine yakin konumlanmis inkliizyonlar
gozlemlenmistir (Potgieter ve van Rensburg, 1987). Mikroskobik analiz, hizli ve
ekonomik bir yontem olmakla birlikte, diisiik parazitemi durumlarinda yetersiz
kalabilmektedir. Nitekim, bu ¢alismada molekiiler yontemlerle tespit edilen prevalans

(%8,00) mikroskobik yonteme gore daha ytliksek bulunmustur.

Nested PCR ve sekans analizi, Anaplasma tiirlerinin tespiti ve karakterizasyonunda
daha hassas ve spesifik sonuglar saglamistir. Bu yontemle, 150 6rnekten 12'sinin pozitif
oldugu (%38,00) belirlenmistir 3. Sekans analizi sonucunda, pozitif 6rneklerin 8'inin A.
centrale, 4'iniin ise A. marginale oldugu tespit edilmistir. Bu sonuglar, bolgede A.
centrale’nin A. marginale'ye gore daha yaygin oldugunu gostermektedir. Molekiiler

yontemlerin mikroskobik incelemeye gore daha yiiksek bir prevalans tespit etmesi, bu



yontemlerin  diisiik parazitemi durumlarinda da etkili oldugunu ve subklinik

enfeksiyonlarin tespitinde 6nemli bir avantaj sagladigini ortaya koymaktadir (Bilgic ve
ark., 2013).

Calismada elde edilen bu bulgular, anaplasmosis'in teshisinde molekiiler yontemlerin
Oonemini vurgulamaktadir. Mikroskobik inceleme, sahada hizli 6n tani i¢in kullanish
olmakla birlikte, kesin tan1 ve tiir ayrimi i¢in molekiiler yontemlerin kullanilmasi daha
giivenilir sonuglar saglamaktadir. Ozellikle diisiik parazitemi durumlarinda ve subklinik
enfeksiyonlarin tespitinde, PCR tabanli yontemler ve sekans analizi daha etkili
olmaktadir (Hove ve ark., 2018). Bu nedenle, anaplasmosis'in epidemiyolojik
caligmalarinda ve kontrol stratejilerinin gelistirilmesinde molekiiler yontemlerin

kullanilmas1 6nem tasimaktadir.

Calismamizda, Kayseri ilinin Develi ve Yahyali ilgelerindeki sigirlarda Anaplasma spp.
prevalanst %8,00 olarak tespit edilmistir. Bu oran, Tiirkiye'de yapilan diger calismalarla
karsilastirildiginda nispeten diisiik kalmaktadir. Ornegin, Aktas ve Oziibek (2021)
tarafindan yapilan ¢aligmada, sigirlarda Anaplasma spp. genel enfeksiyon orani %38,5
olarak bulunmustur. Bu farkliligin, 6rnekleme yapilan bolgelerin cografi ve iklimsel
ozelliklerinden, vektor kene popiilasyonlarindaki farkliliklardan veya kullanilan tani
yontemlerinden kaynaklaniyor olabilecegi diisiinlilmiistiir. Kayseri yoresinde arastirma
bolgelerinde incelenen sigirlarda A. marginale prevalansi %2,66 olarak tespit edilmistir.
Bu oran, Aktas ve Oziibek (2021)'in ¢alismasinda bildirilen %32,5'lik A. marginale
prevalansindan oldukga diisiiktiir. Benzer sekilde, Aktas ve ark. (2021) tarafindan
yapilan baska bir ¢alismada, A. marginale prevalansi %2,5 olarak bildirilmistir ki bu
oran caligmamizda elde ettigimiz bulgulara daha yakindir. Bu farkliliklarin, 6rnekleme
yapilan bolgelerin ekolojik oOzelliklerinden ve vektdr kene tiirlerinin dagilimindan
kaynaklanabilecegi diisliniilmiistiir. Diger yandan A. centrale prevalansi ¢alismamizda
%y5,33 olarak bulunmustur. Bu oran, Tiirkiye'de yapilan diger calismalarda bildirilen
oranlarla genel olarak uyumludur. Ornegin, Aktas ve Oziibek (2021) A. centrale
prevalansin1 %5,5 olarak bildirmislerdir. Calismamizda A. phagocytophilum tespit
edilmemistir. Bu bulgu, Tirkiye'de yapilan baz1 ¢aligmalarla uyumlu iken, digerleriyle
farklililk ~ gostermektedir. Ornegin, Aktas ve Colak (2021) sigirlarda A,
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phagocytophilum-like  suslarin ~ varhigmi  bildirmislerdir. Bu  farklilik, A.
phagocytophilum'un cografi dagilimindaki heterojenligi veya kullanilan tani
yontemlerinin duyarlilifindaki farkliliklar1 yansitiyor olabilir. Koéseoglu ve ark. (2021)
tarafindan yapilan bir c¢alismada, kenelerde A. marginale prevalanst %10,5 olarak
bildirilmistir. Bu oran, bizim sigirlarda tespit ettigimiz orandan yiiksektir. Bu durum,
kene vektorlerinin Anaplasma tiirleri i¢in 6nemli bir rezervuar oldugunu ve sigirlardaki

enfeksiyon riskini artirabilecegini gostermektedir.

Calismamizda, enfeksiyon oranlarinin yasla birlikte arttigi ve bu farkin istatistiksel
olarak anlamli oldugu gozlenmistir (p< 0,01). En yiiksek prevalans 3 yasindan biiyiik
hayvanlarda tespit edilmistir (%22,2). Bu bulgu, literatirdeki bir¢ok calismayla
uyumludur. Heylen ve ark. (2023), A. marginale enfeksiyonunun yasla pozitif
korelasyon gosterdigini bildirmislerdir. Bu sonug¢ bizim bulgularimizi desteklemektedir.
Benzer sekilde, Farooqi ve ark. (2018) Pakistan'da yaptiklar1 ¢aligmada, yaslh sigirlarin
anaplasmosis i¢in daha yiiksek risk altinda oldugunu belirtmislerdir. Ote yandan, Awad
ve ark. (2011) Sudan'da yaptiklar1 g¢alismada, B. bigemina ve A. marginale
prevalansinin geng¢ hayvanlarda daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir. Bu bulgu, bizim
sonuglarimizla ¢elismektedir. Bu farkliligin, bolgesel faktorler, vektor popiilasyonlar: ve
yonetim uygulamalarindaki farkliliklardan kaynaklanabilecegi miitala edilmistir.
Magona ve ark. (2008), Uganda'da yaptiklari longitudinal caligmada, A. marginale
serokonversiyonunun yasla iliskili olmadigin1 bildirmislerdir. Bu sonu¢ da
bulgularimizdan farklidir ve anaplasmosis epidemiyolojisinin  karmasikligini

gostermektedir.

Calismamizda, disi ve erkek hayvanlar arasinda enfeksiyon oranlari bakimindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark gozlenmemistir (p = 0,89). Bu bulgu, literatiirdeki
bazi c¢aligmalarla uyumlu iken, digerleriyle ¢elismektedir. Aung ve ark. (2022)
Tayland'da yaptiklar1 ¢aligmada, benzer sekilde, Anaplasma enfeksiyonlari ile cinsiyet
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulamamislardir. da Silva ve ark. (2018)
da Brezilya'da kecilerde yaptiklar ¢alismada cinsiyet ile enfeksiyon arasinda anlamli bir
iliski gbzlemlememislerdir. Diger yandan, Sahin ve ark. (2022) Tiirkiye'de mandalarda

yaptiklar1 ¢alismada, A. capra enfeksiyonunun prevalans: ile cinsiyet arasinda
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istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulmuslardir. Seerintra ve ark. (2023) Tayland'da
yaptiklar1 ¢alismada, A. marginale enfeksiyonunun disi sigirlarda daha yaygin oldugunu
bildirmislerdir. Bu ¢alismalarin bulgular1 sonuglarimizla ¢elismekle birlikte cinsiyetin
onemli bir risk faktorii olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu farkliliklar, anaplasmosis
epidemiyolojisinin karmasik yapisini ve bolgesel faktorlerin 6nemini vurgulamaktadir.
Ayrica, calisma tasarimlari, 6rneklem biiyiikliikleri ve kullanilan tan1 yontemlerindeki

farkliliklar da sonuglar1 etkileyebilir.

Calismada karakterize edilen A. marginale AmarKYS1 ve A. centrale AcenKYS1
izolatlarmin 16S rRNA gen bolgesinin 426 bp'lik kismi kullanilarak filogenetik analiz
yapilmistir. Bu analiz, Tirkiye'de tespit edilen Anaplasma tiirlerinin genetik yapisi ve
diger {ilkelerdeki izolatlarla olan iliskisi hakkinda Onemli bilgiler saglamistir.
Filogenetik aga¢ sonuglarina gore, A. marginale ve A. centrale tiirleri, 426 bp'lik 16S
rRNA gen bolgesinde belirgin farkliliklar géstermistir. Bu farkliliklar, 6zellikle 22-32
pozisyonlarindaki niikleotid dizilimlerinde gézlemlenmistir. A. centrale sekanslarinda
"ACCATACGCGC" dizisi bulunurken, A. marginale sekanslarinda
"ACCGTATACGC" dizisi tespit edilmistir. Bu belirgin farklilik, iki tiiriin genetik
olarak ayr1 evrimsel yollar izledigini gosterebilir. A. centrale grubu iginde, AcenKYSI
(Kayseri, Tiirkiye) izolatinin diger A. centrale sekanslari ile 426 bp boyunca tamamen
identik oldugu goriilmiistir. Bu yiiksek benzerlik, A. centrale'nin farkli cografi
bolgelerde genetik olarak oldukc¢a korunmus oldugunu goéstermektedir. Bu durum, A.
centrale'nin evrimsel siirecte daha stabil kaldigina isaret edebilir. A. marginale grubu
icinde, AmarKYS1 (Kayseri, Tiirkiye) izolat1 diger A. marginale sekanslari ile yiiksek
benzerlik gostermistir. Ancak A. marginale sekanslar1 arasinda kiigiik farkliliklar
gozlenmistir. Bu farkliliklar, A. centrale ile olan farkliliklara kiyasla ¢ok daha azdir. Bu
durum, A. marginale’nin A. centrale'ye gore daha fazla genetik ¢esitlilik gosterdigini
diisiindiirmektedir. Tiirkiye izolatlar1 6zelinde, AcenKYS1 (Kayseri) izolatinin diger A.
centrale sekanslar1 ile tamamen identik olmasi, Tirkiye'deki A. centrale
popiilasyonunun genetik yapisinin global popiilasyonla biiytlik 6l¢iide benzer oldugunu
gostermektedir. Ayrica, MT338492 (Elazig, Tiirkiye) A. centrale sekansinin da diger A.

centrale sekanslar1 ile tamamen identik olmasi, bu durumu desteklemektedir. Dis grup
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olarak kullanilan A. capra sekansimin (MH762071) A. marginale ve A. centrale

sekanslarindan belirgin farkliliklar gostermesi, filogenetik analizin giivenilirligini
artirmaktadir. Bu farklilik, 6zellikle 22-32 pozisyonlarindaki "ACCAAATCTGT" dizisi

ile kendini gdstermistir.
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6. SONUC ve ONERILER

Bu tez galismasi, Kayseri ilinin Develi ve Yahyali il¢elerindeki sigirlarda Anaplasma
tirlerinin varligini, prevalansin1 ve genetik cesitliligini ortaya koymustur. Toplam
%8,00'lik prevalans ile A. marginale (%2,66) ve A. centrale (%5,33) tespit edilmistir.
Yasin enfeksiyon riskini dnemli dlciide etkiledigi, ancak cinsiyet ve bolgesel faktorlerin
anlamli bir etkisinin olmadig1 gézlemlenmistir. Filogenetik analiz, Tiirkiye izolatlarinin
global popiilasyonla genetik olarak benzer oldugunu, ancak A. marginale’nin A.
centrale'ye gore daha fazla genetik ¢esitlilik gosterdigini ortaya koymustur. Bu bulgular
1s181nda, bolgedeki anaplasmosis kontrolii i¢in yasa bagli risk faktorlerini dikkate alan
stratejiler gelistirilmesi, diizenli tarama programlarinin uygulanmasi ve vektor
kontroliine 6nem verilmesi onerilmektedir. Ayrica, Tiirkiye'nin farkli bolgelerinde daha
kapsamli molekiiler epidemiyolojik ¢alismalarin yapilmasi, iilke genelindeki Anaplasma

tiirlerinin dagilim1 ve genetik ¢esitliligi hakkinda daha detayli bilgi saglayacaktir.
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