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OZET

Kar H. Van ilindeki Buzag Diskilarinda Cryptosporidium spp. Antijenlerinin ELISA Yéntemi ile
Arastirtlmasi. Van Yiiziinci Yil Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii, Veteriner Fakiiltesi,
Parazitoloji Anabilim Dal, Yiiksek Lisans Tezi, Van, 2022. Cryptosporidiosis, yag ve immun sistem
araciligtyla kontrol edilen bir hastalik olup, yeni dogan buzagilarda genellikle bakteriyel (E. coli, ETEC-
K99, Salmonella spp., Camplyobacter spp.), viral (coronaviris ve rotavirus) enfeksiyonlarla miks bir
sekilde seyretmektedir. Giiniimiize kadar 30 Cryptosporodium tiirii bildirilmis olmasina karsin sigirlarda
Cryptosporidium parvum, C. bovis, C. ryanae ve C. andersoni olmak {izere dort tiir yaygin olarak
goriilmektedir. Bunlardan C. parvum zoonotik tiir olup insanlara da bulagsmaktadir. Van il merkezinde
cesitli bireysel buzagi ahir/¢iftligi 2021 Mart-Nisan aylarinda ziyaret edilmistir. Alt1 ayliga kadar olan 94
adet buzagmnin rektumundan digki ornekleri toplanmigtir. Digki orneklerinde Cryptosporidium spp.
antijenlerinin varlig1 koproantijen-ELISA testi ile arastirilmigtir. Van ilinde buzagilarda Cryptosporidium
prevalanst %12,7 (12/94) oraninda bulunmustur. Cryptosporidium spp. yaygmlig1 ti¢ ayliktan kiigiik
buzagilarda (%24,3; 10/41) 3-6 aylik gruba gore (%3,7; 2/53) daha yiiksek saptanmigtir. Hayvan yagslarina
gore cryptosporidiosis bakimindan pozitiflik istatistiksel olarak énemli bulunmustur (P<0,05). Disilerde
pozitiflik oran1 4/44 (%10), erkeklerde ise 8/50 (%16) olarak belirlenmistir. Cinsiyet durumuna gore
pozitiflik oranlari karsilastirilmis ve pozitif hayvanlar arasinda cinsiyet acisindan istatistiksel olarak
anlaml bir fark bulunmamistir (p>0,05). Zoonoz bir protozoal enfeksiyon olmasi bakimindan sorumlu
tirlerin tanimlanmasi, tiplendirilmesi ve subtiplerinin belirlenmesine yonelik molekiiler genetik
arastirmalara ihtiya¢ bulunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Buzagi, Cryptosporidum, ELISA.



ABSTRACT

Kar H. The Investigation of the Presence of Antibodies for Cryptosporidum spp. in Calves Fecal
Samples Using ELISA. University of Van Yuzuncu Yil, Health Science Institute, Veterinary
Faculty, Department of Parasitology, MSci Thesis, Van, 2022. Cryptosporidiosis is a disease
controlled by age and immune system, usually bacterial in newborn calves (E. coli, ETEC-K99,
Salmonella spp., Camplyobacter spp.) viral (coronaviris ve rotavirus) it progresses in a mixed manner
with infections. Although 30 Cryptosporodium species have been reported to date, in cattle four species,
Cryptosporidium parvum, C. bovis, C. ryanae and C. andersoni, are common. Of these, C. parvum is a
zoonatic species and infects humans as well. Various individual calf barns/farms were visited in the city
center of Van in March-April 2021. Stool samples were collected from the rectum of 94 calves up to 6
months old. In stool samples, Cryptosporidium spp. the presence of antigens was investigated by the
coproantigen-ELISA test. The prevalence of Cryptosporidium in calves in Van was found to be 12,7%
(12/94). Cryptosporidium spp. prevalence in calves less than three months old (24,3%; 10/41) it was
found to be higher than the 3-6 month group (3,7%; 2/53). The positivity in terms of cryptosporidiosis
was found to be statistically significant according to the age of the animals (P<0,05). Positive rate in
females 4/44 (10%), it was determined as 8/50 (16%) in men. The positivity rates were compared by
gender and there was no statistically significant difference between positive animals in terms of gender
(p>0,05). Identification of the species responsible for being a zoonotic protozoal infection, for typing and
determining subtypes molecular genetic studies are needed.

Key words: Calve, Cryptosporidum, ELISA.
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1. GIRIS

Cryptosporidiosis, Cryptosporidium cinsi protozoon parazitlerin neden oldugu
diinyada sik¢a karsilagilan ve 200’1 askin hayvanda goriilen zoonotik bir hastaliktir.
Ozellikle omurgalilarin gastrointestinal sistemine yerlesen Cryptosporidium tiirleri,
kanatlilarda, baliklarda ve siiriingenlerde de karsimiza ¢ikar. Buzagilarda iiriner sisteme,
kanatlilar da ve domuzlarda solunum sistemine yerlesen tiirler, maymunlarda safra
kesesi, safra yollar1 ve pankreasa yerlesebilmektedir. insanlarda ise gastrointestinal

sistemin diginda solunum sistemi ve konjuktivada gériilmektedir (Fayer, 2004).

Diinyada, Cryptosporidium cinsi protozoonlarla ilgili ilk bilimsel ¢alisma 1895
yilinda JJ. Clarke tarafindan yapilmistir. JJ. Clarke, inceledigi farelerde
Cryptosporidium parazitini mide epitelleri tizerinde bulunan “spor kiimesi” seklinde
gbozlemlemistir. Ardindan Edward Ernest Tyzzer, calismalarinda evcil farelerden
yararlanarak onlarin mide bezlerini incelemistir. Bu inceleme sonucunda gozlemledigi

“spor kiimesi”’ne bir tanimlama getirerek Cryptosporidium demistir (Ekinci, 2012).

Cryptosporidium cinsi protozoonlardan kaynaklanan enfeksiyonlar bazen akut
tipte bezen de kronik tipte seyretmektedir. Bunun nedeni, konagin immun sistemine ve
yasma bagl olarak enfeksiyonun siddetinin ve siiresinin degismesidir. Immun sistemi
baskilanmis ya da immun yetmezligi olan enfekte konaklarda hastalik tablosu daha

siddetli seyrederek konagin oliimiiyle sonuglanabilir.

Insan ve hayvanlarin sindirim sistemine yerlesen Cryptosporidium’lar su, toprak,
hava ve solunum yoluyla konaga bulagsmaktadir. Donemsel salginlara neden olan
hastalik, 6zellikle kirsal bolgelerde enfekte buzagi, kuzu gibi gen¢ hayvanlarin ¢ok
sayida ookisti digkilariyla disar1 atmasi sonucu yayilir. Bu ookistler, dis ortamda uzun
stire canli kalabildigi i¢in 6zellikle sosyoekonomik diizeyi diisiik olan ve su hijyeninin
yeterince saglanamadigi bolgelerde igme sularma karisarak salginlara neden
olabilmektedir. Diinyada Cryptosporidium cinsi protozoonlarin neden oldugu ilk salgin
1993 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’nin Wisconsin eyaletinin Milwaukee sehrinde
kayitlara gecmistir. 1993 yilindaki salgin 403 000 kisiyi etkilerken 100 kisinin de

Olimiine neden olmustur. Tiirkiye’de de insanlarda ve hayvanlarda sik¢a goriilen



Cryptosporidium, yenidogan buzagilarda bakteriyel ve viral enfeksiyonlarla beraber
seyretmektedir. Buzagilarda oOzellikle neonatal donemde siddetli diare tablosuyla
seyreden hastalik “Neonatal Diare Sendromu” olarak da adlandirilmaktadir (Drisdelle,

2010; Fayer, 2004).

Insan ve hayvanlarm &nemli intestinal protozoon enfeksiyon etkenlerinden olan
Cryptosporidium tiirlerinin son yiizyilda ¢esitli molekiiler tekniklerle tiir diizeyinde
belirlenmis olmasi, zoonoz tiir icermesi ve Ozellikle buzagilarda neden olduklar
ekonomik kayiplari ile dikkat gekmektedir (Ekinci, 2012). Bu 6zelliklerinden dolay1 bu
protozoonun hizli ve erken teshisi 6nem kazanmaktadir. Bu calismada, koproantijen
ELISA yontemi ile Van merkezde yetistirilen buzagilarda crytpsporodium prevalansinin

arastirilmasi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Taksonomi

Cryptosporidium cinsi protozoonlarin sistematikteki yerini Leger belirlemistir.
Leger’in 1911 yilinda yerini belirledigi Cryptosporidium, 6karyotik bir protozoon olup
tek hiicrelidir ve subesi Mioza subesi, alt subesi Apicomplexa, altsinifi Cryptogregaria,
takimi Cryptogregarida ve aile olarak Cryptosporidiidae ailesine mensuptur (Xiao ve
ark., 2004; Fayer, 2010).

Tablo 1. Cryptosporidium’un Siniflandirmasi (Fayer, 2008)

Alan Eucaryota Chatton,1925

Alem Chromista Caval.-Sm. 1981

Ust alem | Harosa Cavalier- Smith, 2010
Altalem | Halvaria Cavalier- Smith, 2010
Ust sube | Alveolata Cavalier- Smith, 1991
Sube Mioza Cavalier- Smith, 1987
Alt sube | Myzozoa Cavalier-Smith & Chao, 2004
Kok alt1 | Apicomplexa Levine, 1970

Ust simif | Sporozoa Leuckart, 1879

Sinif Gregarinomorphea | Grassé, 1953

Alt simif | Cryptogregaria Cavalier-Smith, 2014
Takim Cryptogregarida Cavalier-Smith, 2014
Aile Cryptosporidiidae | Léger, 1911

Cins Cryptosporidium | Tyzzer, 1907

Cryptosporidium diger apicomplexalardan, apicoplast organelleri, plastid ve
mitokondri genomlarmi kaybetmeleriyle ve konak ozgiilliik ¢esitliligi ve morfolojik
olarak ookistlerin daha kiigiik olmasiyla ayrilirlar. Cryptosporidium konak hiicre iginde
hiicrenin apikal yiizeylerinde toplanir ve konak hiicreye tutunmasi i¢in besleyici organel
veya multi membranli tutunma sekillenir bu da parazitofor vakuoliin tabaninda
gerceklesir. Morfo-fonksiyonel acgidan ookistlerin iki tipi vardir. Otoenfektif dongiiyti

enfekte olmus konakta ince cidarli olanlar baslatirken kiiciik ebatli olanin i¢inde polar



graniiller, sporokist ve mikrofil bulunmamaktadir. Cryptosporidium coccidianlara gore
ilkel/basit apicomplexan gregarine parazitleriyle daha yakin baglantihidir (Akalin,
2018).

2.1.1. Cryptosporidium tiirleri

Cryptosporidium tiirleri farkli hayvanlarda karsimiza c¢ikar. Ozellikle sigir
yavrularinda neonatal donemde karsilagilan ishal bulgusunun nedeni arastirilirken
yalnizca viriis, bakteri ve parazitler degil Cryptosporidium tiirleri de akla getirilmelidir.
Cryptosporidium’un sigirlarda dort tiirli bulunmasina ragmen yenidogan buzagilarda
yalnizca C.parvum klinik hastaliklarda iliskilendirilmistir. C. andersoni’nin ise sadece

yetiskin sigirlar1 enfekte ettigi incelenmistir (Thomson, 2017).

2.2. Epidemiyoloji

Cryptosporidium tiirii  parazitler diinyanin her yerinde goriilmektedir.
Cryptosporidium ile ilgili ilk bilimsel ¢alismay1 1895 yilinda fareler iizerinde yapan
Clarke’yi 1907 yilinda Ernest Erward Tyzzer izlemistir. Clarke gibi farelerin mide bez
epitelini inceleyen Tyzzer, Cryptosporidium adini1 verdigi yeni bir cins saptamis ve bu
ilk incelemesini Cryptosporidium muris tiirii olarak yayinlamistir (Current ve Garcia,
1991). 1912 yilinda yani C. muris’in yasam dongiilerinin asamasini tamamladiktan iki
yil sonra yine farelerin ince bagirsagi lizerinde ¢alisarak daha kii¢iik ookistlere sahip C.
parvum’u isimlendirmistir. 1929 yilinda ise caligmalarina tavuklarin sekum epitelini
inceleyerek devam edip bu tiiriin C. parvum ile ayni oldugunu raporlamistir Xiao ve
ark., 2004; Ekinci, 2012).

1955 yilinda Slavin, C.meleagridis tiiriiniin hindilerde hastalik ve 6liime neden
oldugunu saptamisgtir (Fayer ve Ungar, 1986; Fayer, 2008). Bu ¢alismalar1 1971 yilinda
ishalli buzagilarin digkilarin1 inceleyerek Panciera ve arkadaslar takip etmistir (Spano
ve Crisanti, 1999; Ekinci, 2012). 1974 yilinda Meuten ve arkadaslari buzaginin ileum ve
kolonlarinda goriilen lezyonlari inceleyerek Cryptosporidium gézlemlemistir. Insanlara
iliskin Cryptosporidium vakalari ise ilk kez 1976 yilinda rapor edilmistir (Burgu, 1984;
Tzipori ve Ward, 2002).



Giliniimiizde kanatl, siiriingen gibi birgok hayvanda goriilen Cryptosporidium
tiiri  parazitlerle diinyanin  Fransa, Ispanya, Hindistan gibi iilkelerinde
karsilasilmaktadir.  Ozellikle sigirlarda  gériilen  Cryptosporidium  tiirlerinin
epidemiyolojisi 6nemli faktorler icermektedir. Ciinkii ookistleri olduk¢a dayaniklidir ve
boyutlar1 nedeniyle kirli sulardan siiziilmeleri giigtiir (Fayer, 2004; Ekinci, 2012).

Enfektif dozlarinin diisiik olmasinin yaninda zoonotik bulas da olduk¢a kolaydir.

Tablo 2. Cryptosporidium Tiirleri (Simsek, 2011)

Species (Ttiir) Konak
C. parvum Insan, Sigir
C. muris Fare

C. andersoni Sigir

C. baileyi Tavuk
C.melaegridis Hindi

C. serpentis Yilan

C. nasorum Balik

C. ryanae Sigir

C. agni Koyun

C. ameivae Kertenkele
C. anserinum Sigir
C.bovis Sigir

C. crotali Yilan

C. ctenosauris Kertenkele
C. cuniculus Tavsan

C. felis Kedi

C. garnhami Insan

C. lampropeltis Kertenkele
C. vulpis Tilki

C. wrairi Domuz

C. rhesi Maymun
C. tyzzeri Tavuk

C. hominis Insan

Sigirlarin Cryptosporidium ile enfekte olmasinda en onemli faktorlerden biri
yastir. Yas arttikga riskin azaldigi gozlemlenirken 21 giinliik buzagilarda

Cryptosporidium cinsi protozoonlarin goriilme orani olduke¢a yiiksektir. Tiirkiye’de de



belli bolgelerde insanlarin ge¢im kaynagmin hayvancilik olmasindan kaynakli
Cryptosporidium cinsi protozoonlarin enfekte ettigi gen¢ hayvanlara siklikla
rastlanmaktadir. Tirkiye’de buzagilarda Cryptosporidium vakalarina ilk kez 1984
yilinda rastlanmistir (Burgu, 1984). Tablo 3’te Van ilinde farkli yillarda yapilan
calismalarda insanlarda ve hayvanlarda Cryptosporidium tiirii parazitlerin goriillme orani

verilmisgtir.

Tablo 3. Van yoresinde ¢esitli ¢alisma gruplarinda goriilen Cryptosporidium
vakalarinin dagilimi (Akalin, 2018)

Yil Calisma grubu Oran Aciklamalar

2004-2006 Cocuklar % 4,9 Diareli ¢cocuklar

2008 Sigir % 13,19 Buzagilar

2008 Farkl1 Gruplar % 8,1- 1,1- 10,7- | %8,1 sigirlar %1,1
13,2 kesimhanede

calisan  insanlar,
%10,7 kegiler
%13,2 koyunlar

2013 Mutfak Personeli | % 1,27

2.3. Morfoloji

Cryptosporidium bulundugu subenin diger iiyeleriyle ortak morfolojik 6zellikler
gosterirken ayirt edici ¢esitli 6zellikler de gosterir. Bu farkli 6zellikler polar halkalar ve
konoid, roptriler ve mikronem, yogun graniiller, pelikiil, mikroporlar olarak

smiflandirilabilir (Slapeta ve Morin-Adeline, 2011).

Genelde bir adet bulunan polar halkalar, pelikiiliin i¢ membran tabakasindan
olusur. Konak hiicrelerin istilasinda rol alan konoid koni sekline sahip kii¢iik bir yapidir
ve tarif edilemeyen filamentlerin spiral seklini almasiyla olusur. Roptriler ve
Mikronemler parazitofor vakuol olugsmasi, konak hiicrelere tutunma ve konak hiicrelere
yayilma ig¢in gerekli iirlinleri igeren organellerdir. Dense graniiller de yogun graniil
icerigine sahip salgi organelleridir ve parazitin yerlestigi konakta parazitofor vakuol

olgunlagmasinda gorevlidir. Mikroporlar, Apicomplexa subesine bagh iiyelerin



nerdeyse biitiin gelisim evrelerinde mevcuttur. Beslenme pelikiilden koken alan
mikroporlar araciligiyla olur (Morisette ve Sibley, 2002; Blanckman ve Bannister,
2001).

Cryptosporidium tiirlerinin gelisme donemleri incelendiginde endojen ve
eksojen olarak iki ana gelisme goriiliir. Bulasici ve enfektif formu ise ookistlerdir. Bu

ookistler kalin duvarlt olup dort sporozit bulundurmaktadir (Simsek, 2011).

Enfekte hayvan binlerce ookisti digki aracilifiyla dis ortama biraktiginda su ve
gida gibi maddeler bu ookistlerin yayilmasini kolaylastirir. Ozellikle C. parvum’un su
kaynakli bulastig1 bilinmektedir. Daha ¢ok insanlarda karsilasilan C. hominis ise suyun
yaninda gida kaynakli da bulasabilmektedir (Fayer ve ark., 2008).

Bugiin yalnizca C. parvum ve C.hominis’in genom dizi analizi net olarak
bilinmektedir (Abrahamsen ve ark., 2004). Bu iki tiiriin sekiz kromozomu bulunur ve
toplam genom Dbiyiikligih C. parvum’da 9,11Mb iken C. hominis 9,16 Mb
biiyiikliigiindedir. Toplam gen sayisina bakildiginda 3 952 gen sayisina C. parvum
sahipken 3 994 gen sayisina C. hominis sahiptir. Cryptosporidium tiirlerinin genomik
yapistyla diger apicomplexa protozoonlarin genomik yapisi birbirinden farklilik gosterir
(Xu ve ark., 2004). Baz1 apicomplexa protozoonlarinin ve C. parvum ve C. hominis

tiirlerinin baglica genomik karakterleri tablo 4’te verilmistir.

Tablo 4. Bazi1 apicomplexa protozoonlarmin baslica genomik karakterleri (Inci, 2016)

C. C. T. B. P. T.

parvum hominis parva bovis falciparum gondii
Kromozom Sayis1 8 8 4 4 14 14
Biiytiklik (Mb) 9,11 9,16 8,3 8,2 22,85 63
Ortalama Gen Uzunlugu (bp) 1,720 1,576 1,514 1,407 2,283 2,341
ToplamGuanin+Stozin 31,9 32,3 34,1 41,8 19,4 52,3
Dagilimi
Gen Sayisi 3,952 3,994 4,035 3,671 5,268 7,286




2.3.1. Yasam dongiisii

Enfekte konagin diski ve mukus gibi yollarla dis ortama biraktig1 ve dis ortamda
yayilan sporlanmis ookistler, baska bir konaga solunum ya da ag1z yoluyla yerlesir. Ince
cidarli ve hareketli yapilar1 bulunan ookistler sindirim veya solunum sistemi i¢ine ilerler
ve enfektif sporozoitleri burada serbest birakir. Sindirim sisteminde serbest kalan
sporozoitler, ilerlemeye devam eder ve ince bagirsak epitel hiicreleri isgal edilir.
Boylece Cryptosporidium‘un yasam dongiisiiniin konak igindeki safhasi (endojen satha)
baslamig olur. Sporozoitler bu safhada dairesel sekil alarak 2-2,5 pm ¢apinda, yuvarlak
veya oval yapili, tek ¢ekirdekli trofozoit yapisina doniisiir. Bu durum sporozoit ve

merozoit arasinda bir ge¢is formudur.

Trofozoit igerisindeki ¢ekirdegin boliinmesiyle 6-8 c¢ekirdek meydana gelir ve
bdylece 6-8 merozoit olusur. Eseysiz boliinme asamasi olan bu bdliinme sonrasinda iki
tip meront (merozoitleri tasiyan hiicre) tanimlanir. Ancak bu her Cryptosporidium tiirii
icin gegerli degildir ¢linkii C.parvum merontun iki tipini bulundururken C. baileyi
merontun {g¢ tipini bulundurur. (Thompson ve ark., 2005; Fayer, 2008; Ekinci, 2012).
Merozoitin sekiz adedini tasiyan Tip I merontlarin c¢atlamasi sonucu serbest kalan
merozoitler yeni hiicreleri enfekte ederler. Enfekte olan hiicrelerde merogoninin yenisi

baslar ve Tip [ meront ya da Tip II meront kargimiza ¢ikar.

Tip Il merontlar dort adet Tip II merozoiti olusturur ve merozoitler serbest
kaldiginda gametler olugmaya baslar. Eseyli c¢ogalmanin basladigi bu donemde
merozoitler farkli konak hiicrelerinin igine girdikten sonra makrogamontlara ve
mikrogamontlara doniisiirler. Mikrogametin makrogamet ile birlesmesiyle de zigot
olusur. Dollenmis makrogametlerden olusan olgunlasmamis ookistler geliserek enfektif
dort adet sporozoit olusturur. Sindirim ve solunum yoluyla konagi terk eden
ookistlerden kalin cidarli olanlar1 konaklar arasinda bulasi siirdiiriir. %20 oranindaki
ince cidarli olanlar ise konakta kalarak bagirsak boslugunda agilir. Bu da enfeksiyonun
devam etmesine neden olur. Eseyli ve eseysiz c¢ogalmanin ayni konak iizerinde
kesintisiz bir sekilde devam ettigi bu enfeksiyona oto enfeksiyon denir (Thompson ve
ark., 2005; Simsek, 2011; Ekinci, 2012; Akalin, 2018).
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Sekil 1. Cryptosporidium’un yasam dongiisiinde ookistlerin gelisim evreleri (Delioglu,

2011)
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Sekil 2. Cryptosporidium‘un yasam dongiisii (Goldoft ve Todd, 2008)
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2.4. Patogenez

Cryptosporidium  enfeksiyonlarinda  patogenez  sporozoitlerin,  bagirsak
enterositlerindeki firga kenarli yapiya tutunmalari ile baglar. Bu etkilesimden sonra ince
ve kalin bagirsak boyunca enfeksiyon yayilir ve endojen formlar daha giiglii hale
getirilmistir. Bazen solunum epitel dokusu, mide mukozasi, safra kanali ve safra kesesi

de enfekte olabilir.

Cryptosporidium kaynakli enfeksiyon sonucunda ince bagirsak mukozasi
bozulur ve lezyonlar ¢ekum, kolon ve duedonumda saptanir. Hastaligin seyrine gore
bagirsak viluslarinda hafif ve orta siddette olmak iizere genel atrofi ve fiizyon gozlenir.
Enterokolitisin yaninda mukoza kalinliginda azalma ve lamina propriada hiicre birikimi
goriiliir. Bagirsaklarin emilim yiizeyi azalirken bagirsak mukozasinda hiperemiyle

beraber notrofil grantilositleri infiltre olur.

Cryptosporidium tiirleri i¢in konak-parazit arasindaki bag ve invazyon énemlidir
ve bu bagi etkileyen cesitli faktorler vardir. Cryptosporidium tiirleri yerlestigi konagin
farkli dokularini etkiler. Bu tiirlerden insanlarda parazitlik yapan C. hominis 6ncelikli
olarak ince bagirsak ve kalin bagirsaga yerlesirken mide, safra kanali, safra kesesi ve
solunum sistemi C. hominis i¢in insanlarda yerlesecegi ikincil dokulardandir. C. parvum
koyun, ke¢i, domuz, sigir, fare gibi hayvanlarin ince bagirsaginin yaninda insan ince
bagirsagina da yerlesir. Birincil doku olarak sectigi inca bagirsagin yaninda mide, safra
kanali, safra kesesi ve solunum sistemine de yerlesmektedir. Sigirlar1 konak olarak
segen bir baska Cryptosporidium tiirii C. andersoni kirkbayira yerlesir. Konagi tavuk
olan C. meleagridis ve C. baileyi tiirlerinin yerlestigi birincil ve ikincil dokular
birbirinden farklilik gosterir. C. meleagridis birincil olarak bagirsak, bursa fabricus ve
kloak dokularina yerlesirken ikincil doku olarak mideyi secer. C. baileyi ise trake,
bronslar, akciger ve hava keselerini birincil doku olarak secerken bagirsak, kloak ve

fabricius kesesini ikincil doku olarak secer (Thompson ve ark., 2005).

2.4.1. Klinik belirtiler

Cryptosporidium tiirlerinde en belirgin klinik belirti diyaredir. Ozellikle yeni

doganlarda ve immun sistemi baskilanmis sigirlarda sarimtirak, yesil renklerde ya da
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renksiz, koti kokulu, mukuslu ya da kanli digkilama goriiliir. Diyareye halsizlik,
istahsizlik, beden 1sisinda hafif artig, gelisme geriligi, hayvanin arka tarafinin digk: ile
bulasik olmasi, killarin canliligini yitirmesi-matlagmasi ve dehidratasyon gibi belirtiler
de eslik edebilir. Yapilan bilimsel galismalarda Cryptosporidiosis ile enfekte en geng
buzagmin 4 giinliik oldugu bilinmektedir (Snodgrass ve ark., 1980). Klinik belirtiler,
ookistler konaga alindiktan sonra 3-5 giinde ortaya cikar ve 4-18 giin kadar devam
edebilir. Ancak bir¢ok olayda gecici iyilesme sonrasinda enfeksiyonun tekrarladigi
gorilmistiir. Tablonun siddetlendigi vakalarda asir1 dehidratasyona bagli olarak
metabolik asidosis ve oliim goriilebilir. Cryptosporidiosisin siddetli seyretmesi konagin
viicuduna yerlesen ookist sayisi, siirii bagisikligi, baska enfeksiyonlarin varligi, besleme
gibi faktorlere gore degiskenlik gostermektedir. Ozellikle yast ii¢ haftadan kiigiik olan

buzagilarda 6liim orani yiiksektir.

Neonatal diyareli vakalarda, Cryptosporidium tiirlerinin yaninda baskaca
enteropatojenler de goriilebilmektedir. Cryptosporidiosis, rotavirus, coronavirus, ETEC-
K99, Salmonella gibi etkenlerle beraber seyredebilmektedir. Ornegin C. parvum ile
beraber Salmonella spp. ortak hastalik tablosuna 35 giinliik buzagilarda rastlanmaktadir.
Bunun yaninda klinik belirtilerin ~ goriilmedigi vakalarda da (buzagr gibi)

Cryptosporidium ookistleri saptanabilir (Dubey ve ark., 1990; Inci, 2016).

2.5. Bulasma Yollar

Sigirlarda Cryptosporidium’un yayilmasi incelendiginde ciftlik icinde ya da
ciftlikler arasinda bulas oldugu goriilmistiir. Yetiskin hayvan Cryptosporidium parvum
ookistini digkilama yoluyla atar. Yenidogan ve emzirilme donemindeki buzagilar ise bu
ookistlerle kontamine oldugunda bulagsma dongiisii baslar. Buzaginin kontamine olan
yasam alant ya da dogrudan temas enfekte buzagidan diger buzagilara parazitin
tasinmasina neden olur. Ozellikle buzagilama dénemlerindeki artis hastaligin
yayllmasinin 6nemli etkenlerinden biridir. Buzagilarin, buzagidan buzagiya dogrudan
temasin yaninda kontamine sular ve yetiskin koyun gibi hayvanlar aracilifiyla enfekte

oldugu da bilinmektedir.
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Ciftlikler arasindaki bulasma ¢iftlik i¢i hareketler veya enfekte hayvanlarin satin
alinmas1 yoluyla olur. Bunun yaninda yakin veya ortak otlatma, serbest dolagsan yaban

hayat1 yoluyla da bulagsma gerceklesebilir.

Cryptosporidium tiirleri risk grubunda bulunan insanlar arasindan da kolayca
bulasabilmektedir. Cocuk bakicilari, enfekte kisiyle ilgilenen insanlar, uluslararasi
yolculuk yapanlar, filtre edilmemis, aritilmamis ya da suyu kontamine olmus
kaynaklardan ig¢en insanlar, veteriner hekimlerin enfekte ¢iftlik hayvanlariyla
ilgilenenleri, veteriner teknisyenleri, hayvan sahipleri, ¢iftlik ¢alisanlari, insan diskisina
cinsel yolla maruz kalanlar, HIV virilisii tasiyanlar, enfekte evcil hayvan besleyenler
Cryptosporidium‘un bulagsmasini kolaylastirmaktadir (Carpenter ve ark., 1999; Kelley,
2014; CDC, 2015c).

2.6. Tam

Yenidogan buzagilarda ishalli diski goriilmesi bircok patojenin birlikte
olusturdugu bir semptom oldugu igin tek basina Cryptosporidium‘u tanimlamamiza
yardimct olmaz. Bu yiizden hastaligin tanist i¢in ayirict teshise gidilmesi ve
enfeksiyonun miks karakterde olup olmadig: belirlenmelidir. Bunun i¢in bakteriyolojik,
virolojik ve parazitolojik yontemler kullanilabilir. Cryptosporidium enfeksiyonlarinin
teshisine boyasiz preparatlar, boyama yontemleri, immunolojik yontemler, antijen ve
molekiiler tan1 yontemleri yardimci olur. Parazitin prevalansini belirlemek i¢in ise
boyama yontemleri ve direkt floresan antikor testi (DFA) ile enzim immunoassay (EIA,
ELISA) ve hizli dipstick benzeri testler tercih edilmektedir (Ok ve ark., 1997, Geurden
ve ark., 2008, Smith, 2008, Uyar ve Taylan Ozkan, 2009).

2.6.1. Direkt diski muayenesi

Ishalli buzagidan alinan disk1 &rnegi Cryptosporidium tiirlerine bagli ookist
yoniinden direkt olarak incelenebilmektedir. Ancak diski sulu degilse ve yumusak ya da
kat1 kivamda ise sulandirilarak siiziiliir ve santrifiij edilir. Ardindan dipteki sedimentten
yaymalar hazirlanir ya da sukroz flotasyon yontemi ile flote edilir. Bu islem diski
alindiktan hemen sonra yapilacaksa digkiyr korumak i¢in ek bir isleme gerek olmaz

ancak diski uzun siire saklandiktan sonra incelenecekse %10 luk formalin, polivinly
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alkol (PVA) fiksatifleri ve sodyum asetat-asetik asit formalin (SAF) koruyucu olarak
kullanilmalidir. Ookist canlilifi uzun siire saglanmak isteniyorsa 4 °C’de saklanacak
sekilde diskiya %2,5’luk potasyum dikromat ilave edilir ancak molekiiler analizler

yapilacaksa formalinde saklanmalidir (Smith, 2008).

2.6.2. Boyama yontemleri

Boyama yontemlerinde hazirlanan preparatlarda kag tane Cryptosporidium
ookisti oldugu hayvandaki hastaligin siddetini anlamamiza yardimci olur. Boyama
yontemlerinde Karbol Fuksin, Auramin Fenol (AP), Modifiye Ziehl-Neelsen, Kinyoun
Asit-fast, Modifiye Asit-fast (mAF) yontemleri kullanilmaktadir.

Auramine Phenol (AP, Auramin Fenol) boyama yonteminde hazirlanan diski
yaymalar1 Cryptosporidium ookistleri yoniinden floresans mikroskopta incelenir. Hizli
bir teknik olan Auramine Phenol boyama yonteminde Cryptosporidium ookistleri siyah
zemin tzerinde parlak yesil floresans veren, yuvarlak, 3-7 mikron biyiikligiinde
goriiliir. Ayn1 ookistler daha sonra DNA ekstraksiyonu i¢in de kullanilabilir (Smith,
2008).

Modifiye Ziehl-Neelsen (mZN) boyama yonteminde 20°lik objektifte ookistler
goriilebilir. DNA ekstraksiyonu icin daha sonra kullanilabilen ookistler kirmizi yapilar

seklinde solgun yesil zemin tizerinde goriliir (Smith, 2008).

Kinyoun Asit-Fast boyama yontemi Cryptosporidium ookistlerini agik
pembeden kirmiziya ¢alan renkte boyamaktadir. Bunu mavi veya soluk kirmizi zemin
tizerinde yapar. Ookistler parlak kirmizi degildir bu yiizden diskida seyrek
bulundugunda gozden kagabilirler (Mistik ve ark., 1992; Ok ve ark., 1997).

Modifiye Asit-Fast yonteminde ookistler, yogun kirmizi-pembe renge boyanir ve
cogunun icinde birden fazla sayida siyah muntazam olmayan mavi zemin lizerinde

kolaylikla fark edilen graniiller goriiliir (Ok ve ark., 1997).

Karbol Fuksin boyama yonteminde eter-alkol karisiminda temizlenmis diski
Oornegi lam {izerine bir baget yardimi ile bir damla kadar alimir ve yine ayni miktar

karbol-fuksin digki 6rneginin yanina konularak karistirildiktan sonra ince bir diski
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frotisi hazirlanir. Hazirlanan froti 1-2 dakikalik kurumaya birakildiktan sonra iizerine
bir damla immersiyon yagi damlatilir ve lamelle kapatilarak 40x10 biiyiitmede
incelenir. Boyama sonrasinda ookistlerin seffaf, oval yapida, diizgiin duvarl, parlak ve
kirmiz1 zemin {izerinde siddetli 151k kirici 6zellikte olduklar1 gozlenir (Burgu, 1984;

Ozlem ve ark. 1997).

2.6.3. Immunolojik yontemler

Direct Immunfloresans Assay (DFA), Indirekt Fluoresan Antikor Assay (IFA)
ve Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA) testleri Cryptosporidium tiirlerinin
immiinolojik yOntemle tanisina yardimci ve boyama tekniklerine gore daha duyarli

testlerdir.

Direkt immunofloresans testi (DFA), gilinimiizde referans test olarak kabul
edilmektedir. Cilinkii 20 modifiye asit-fast boyama yontemlerine oranla daha yiiksek
duyarlilik (%99) ve spesifiteye (%100) sahiptir. Ayrica bu test diski 6rneklerinden SAF

soliisyonu i¢inde saklanilanlara da uygulanabilmektedir.

IFA testi pahal1 bir teknik olmas1 ve uygulama i¢in floresans mikroskoba ihtiya¢
duyulmasi nedeniyle dezavantajlidir ancak digki 6rnekleri az sayida ookist icerse de
incelenebilir. Boylece hastaliga erken donemde tani konulabilir ve asemptomatik

tasiyicilarin belirlenmesi saglanir.

Enzimli Immun Test veya Enzyme Immun Assay (EIA) olarak ta adlandirilan
ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) testi parazitolojide yaygin olarak
kullanilan bir testtir. Cilinkii yliksek duyarlilik igerir, kolay uygulanir, kullanilan
reaktiflerin uzun siire saklanabilmesi miimkiindiir, ¢ok sayida numune kisa siirede
calisilabilir, sonuglarin spektrofotometrede objektif olarak degerlendirilebilir (Ozcel ve

ark., 1997).

2.6.4. Molekiiler biyolojik yontemler

Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR), Cryptosporidium tiirlerinin tanimlanmasi

icin yaygin olarak kullanilan ve yiiksek derecede hassasiyete sahip bir tan1 yontemidir.
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Hizli ancak hassas olmasi nedeniyle cansiz mikroorganizmalar, laboratuvar
kontaminasyonu, ¢iplak niikleik asitlerden kaynakli yanlis pozitifler goriilebilmektedir

(Fayer ve ark. 2000).

2.7. Tedavi

Giliniimiizde Cryptosporidiosis enfeksiyonunu ortadan kaldiracak bir tedavi
henliz bulunmamaktadir. Ancak hastalik belirtilerinin siddetini ve ookist sayisini
azaltacak sekilde genis spekturumlu antibiyotikler ve antiprotozoal bilesikler
kullanilabilmektedir. Buzagilarda en onemli belirti diyare oldugu icin tedavide de
oncelik diyarenin siddetine bagli dehidrasyonun 6nlenmesidir. Bu ylizden sivi tedavisi
ve asit-baz dengesini diizenleyen tedavi uygulanir. Normal immmuniteye sahip bir
hastada elektrolit tedavisinin etkili oldugu bilinmektedir (Sears ve Kirkpatrick, 2001,
Fahey, 2003). Spiramycin, lasalocid, halofuginone lactate, decoquinate ve
paromomycine Cryptosporidiosis enfeksiyonun tedavisinde kullanilan ilaglar
arasindadir. Halofuginone lactate’in 120mg/kg dozda buzagilara verilmesiyle parazite
ait klinik bulgulan azalttifi ancak ilacin kesildikten sonra da hayvanlarin ookist
¢ikarimina devam ettigini goriilmistiir (Naciri ve ark., 1993). Bu ilaglarin yaninda Anti-
Cryptosporidium antikorlar1 iceren kolostrum da Cryptosporidiosis enfeksiyonunun
tedavisinde fayda saglamaktadir (Thompson ve ark., 2005).

2.8. Korunma

Cryptosporidiosis enfeksiyonlart hayvanlarda kilo kaybi, beslenme bozuklugu
hatta 6liime neden olabildigi i¢in enfeksiyonun 6nlenmesi ekonomik agidan 6nemlidir.
Cryptosporidium tiirleri arasinda ana zoonotik tiir C. parvum’dur. 30 giinliikten biiyiik
hayvanlarda C. parvum‘a nadiren rastlanirken Ozellikle neonatal donemdeki
hayvanlarda ve gen¢ ruminantlarda enfeksiyon etkeni olmaktadir. Bu yiizden
Cryptosporidium tiirlerinden korunmada en etkili faktor kolostrumdur ¢iinkii kolostrum
neonatal donemdeki hayvanlarda kan yoluyla aktarilamayan antikorlarin oral yolla
alimmasini saglar. Agiz yoluyla kolostral antikor alan buzagilar alamayanlara oranla

6liim ve hastalik riski 2-4 kat azalmaktadir. Ancak yeni doganin kolostrumu viicuduna
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aldip1 siire dnemlidir bu yiizden en ge¢ 12-24 saat iginde almas1 gerekmektedir (Inci,

2016).

Cryptosporidium tiirlerinin neden oldugu enfeksiyonlarin yayilmasini énlemek
icin g¢evresel faktorlere dikkat edilmelidir. Kapal1 veya yar1 agik yetistirme tipi, iklim,
hayvanlarin merada olmamasi, yeni dogan hayvanlarla yetiskinlerin bir arada
bulunmasi, altllk durumu, su igme diizeni ve sekli, igme suyunun hijyeni, altlik
temizleme bigimi ve siklig1, bir arada bulunan hayvan sayisi, farkli yas araliklarindaki
hayvanlarin ayni bdlmelerde bulunmasi gibi cesitli faktorler cevresel faktorler arasinda

sayilabilir.

Cryptosporidiosis enfeksiyonlarinin yayilmasini 6nlemek i¢in ookist yayiliminin
Ontine gegmek gerekir. Cryptosporidium ookistleri, dis ortamda canliliklarini uzun siire
koruyabilir, az sayida ookist hayvani enfekte edebilir ve bircok dezenfektana karsi
direnglidir. Bu ylizden ookistlerin yayilmasina yonelik Onlemler alinmalidir.
Cryptosporidium ookistlerinin -20 °C‘de 72 saat siireyle dondurularak ya da 45 °C - 55
°C’de 20 dakika siireyle 1sitilarak patojenitesi azalmaktadir (Unat, 1995). Ookist
dezenfeksiyonu i¢in de % 0,08’lik sodyum hipoklorit (NaClO) kullanilmaktadir. Ayrica
%S35’lik amonyak (NHz) +4°C’de 18 saat uygulandiginda ookist enfektivitesini yok
etmektedir. Bunlarin yaninda hayvanlarin toplu sekilde degil tek tek barindirilmasi,
hayvan barinaklarindaki havalandirmaya dikkat edilmesi, su hijyeninin saglanarak her
hayvana ayr1 su kabi temin edilmesi, yemlik ve samanliklarin digk: ile bulasmasinin
Oniline gec¢ilmesi, buzaginin annesi ile barindirilmamasi, altliklarin sik degistirilmesi,
enfeksiyonu tasiyan hayvanlarla saglikli olanlarin ayr1 yerlerde barindirilmasi
enfeksiyona kars1 almacak &nlemler arasindadir (Giindiiz, 2012; Inci, 2016; Akalm,

2018).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Cahisma Sahasi ve Orneklerin Toplanmasi

Bu c¢alisma, Mart-Nisan 2021 tarihleri arasinda Van ve ydresinde
gergeklestirilmistir. Bu amagla Van ve yoresinde yetistirilen ve rastgele usulle se¢ilen 6
ayliga kadar olan toplam 94 buzag belirlenmistir. Bu amagla her hayvanin
rektumundan yaklasik 50-100 gr diski kaplarina alinmis ve numaralandirilmig
protokole gecilerek ve incelenmek {izere laboratuvara getirilmistir. Hayvanlarin yas ve
cinsiyet ozellikleri kaydedilmistir. Calismada kullanilan diski ornekleri ishalli ve

normal olarak gruplandirilmustir.
3.2. ELISA Metodu (Enzim Linked Immunosorbent Assay)

ELISA testi, Van Yiiziincii Y1l Universitesi Veteriner Fakiiltesi Parazitoloji
Laboratuvarinda yapilmistir. Calismada, Cryptosporidium antijenlerinin arastirilmasi
amactyla ELISA (stool) kiti (DRG Inc., EIA-3467, USA) kullanilmistir (Sekil 3).
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Sekil 3. Calismada kullanilan Cryptosporidium Antijen ELISA Kiti (orijinal)

ELISA testi kit prosediiriinde belirtildigi sekilde yapilmistir. Hazirlanan
mikroplaytler ELISA okuyucusunda (Bio-Tek Instruments, MicroQuant micropleyt
reade) 450 nm dalga boyunda okutulmustur.

3.2.1. ELISA Kkiti icerigi

a. 96 kuyucuklu Cryptosporidium antikor kapli pleyt

b. Pozitif ve negatif kontrol

c. Stok soliisyonlar ve tamponlar:

i. Enzim konjugat

ii. Kromojen

iii. Digk1 sulandirma tamponu
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iv. 20X Konsantre yikama soliisyonu

V. Stop soliisyonu.

3.2.2. ELISA testinin uygulanmasi

Ornegin Hazirlanmasi

Ishalli olan diski ornekleri direkt olarak, normal kivamli olanlar ise

sulandirilmistir.
Kitin uygulanmasinda agagidaki asamalar izlenmistir.

1- Tiim malzemeleri (soliisyonlar + pleyt) kullanmadan en az yarim saat 6nce
oda 1s1s1na (+15-25 C°) cikartilmistr.

2- Yikama soliisyonunu 20 kat distile su ile seyreltildi. Dillisyon buffer
sollisyonu ise sulandirilmadan kullanilmstir.

3- Diski ornekleri 0,1 gr diski 0,7 ml diliisyon buffer ile sulandirildi ve dilue
edilmis 6rnekler her bir géze 100 mikrolitre olacak sekilde konululmustur.

4- Pleytin ilk kuyucuguna pozitif kontrol serum, sonraki kuyucuguna ise negatif
kontrol serumlardan 100 pl konulmustur.

5- Numuneler pleytlere konulduktan sonra oda isisinda (+15-25 C°) 1 saat
inkiibasyona birakilmistir.

6- inkiibasyondan sonra pleyt daha 6nce (2 numarali asamada agiklandig1 gibi)
hazirlanmis olan yikama soliisyonu ile 3 kez yikanmistir.

7- Enzim konjugatindan her goze iki damla olacak sekilde tiim gozlere eklenmis
ve oda 1sisinda ile 30 dk. inkiibe edilmistir.

8- Pleyt tekrar yikanmustir.

9- Kromojen her goze iki damla olacak sekilde tiim gozlere eklenmis ve yine
oda 1sisinda 10 dk. inkiibe edilmistir.

10-Her goze iki damla kullanima hazir stop soliisyonu eklenmistir.
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11- Renk degisimi 450 nm filtre kullanarak ELISA okuyucusunda okutulmustur.

3.2.3. ELISA test sonuclarin degerlendirilmesi

Sonuglarin degerlendirilmesinde 0,08 OD biriminden biiyiik ve koyu sar1 olan
ornekler pozitif (+), 0,08 OD biriminden diisiik ve renksiz olanlar ise negatif (-) olarak

kabul edilmistir.

3.3. istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizleri, gruplar arasindaki farkin anlamlilik derecesine
gore SPSS paket programi kullanilarak, p<0,05 anlamli kabul edilip veriler

degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Cryptosporidium spp. ELISA kiti (DRG, EIA-3467, USA) ile koproantijenler
yoniinden incelenen 94 digki 6rneginin 12’si (%12,7) pozitif bulunmustur (Sekil 4).

P
CA%tnre

"’,u

Sekil 4. Cryptosporidium Antijen ELISA mikropleytinde goriilen pozitif (koyu sar1) ve

negatif drnekler (renksiz)

Cryptosporidium spp. yayginlhigi ii¢ ayliktan kii¢iik buzagilarda (%24,3; 10/41)
3-6 aylik gruba gore (%3,7; 2/53) daha yiiksek saptanmistir. Cryptosporidium spp.
saptanan 12 pozitif olgunun 10’nun ishalli, 2’sinin normal oldugu gozlenmistir.
Cryptosporidium spp. koproantijenleri en yiiksek oranda (%10,6; 10/94) {i¢ ayliktan
kiigtik ishalli buzagilarda goriilmistir (Tablo 5). Hayvan yaslarina gore
cryptosporidiosis bakimindan pozitiflik istatistiksel olarak 6énemli bulunmustur (P<0,05;

p=0,003).

Disilerde pozitiflik oranm1 4/44 (%10), erkeklerde ise 8/50 (%16) olarak

belirlenmistir (Tablo 6). Cinsiyet durumuna gore pozitiflik oranlar1 karsilastirilmis ve
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kopropozitif hayvanlar arasinda cinsiyet agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmamistir (p>0,05; p=0,317).

Tablo 5. Van yoresindeki buzagilarda Cryptosporidium spp. koproantijenlerinin klinik

durum ve yasa gore yayginligi.

<3aylik

Tablo 6. Van yoresindeki buzagilarda Cryptosporidium spp. koproantijenlerinin klinik

durum ve cinsiyete gére yaygimligi.

Toplam 94 10 10,6 2 2,1
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5. TARTISMA VE SONUC

Cryptosporidiosis diinyanin cesitli iilkelerinde yayginlik gosterdigi ve birgok
hayvanla beraber insanlarda da parazitlik yaptigi i¢in 1895’ten bu yana arastirma
konusu haline gelmistir. Sosyo-ekonomik seviyenin diisiik oldugu gelismemis ve
gelismekte olan iilkelerde daha yaygin goriiliir ve buna bagli olarak Cryptosporidium
cinsi protozoonlarandan kaynaklanan enfeksiyonlar ve mortalite oran1 bu iilkelerde daha
yiiksek seyretmektedir. Cryptosporidium tiirleri incelendiginde ise C. parvum ve C.
hominis tiirlerinin diinyada daha fazla yayginlik gosterdigi gorilmiistiir. Suriye,
Afganistan, Urdiin gibi Ortadogu iilkelerinde daha ¢ok C. parvum yayginken Afrika,
Avusturalya, Kuzey Amerika, Giliney Amerika, Japonya, Cin gibi iilkelerde C. hominis
yayginhigi daha fazladir. (Xiao L., 2010, Shrivastava A K. ve ark., 2017).

Cryptosporidiosis buzagi, kuzu ve oglaklarda ciddi ishal goriilmesi ve 6liimlere
neden olabilmektedir. Bugiine kadar sigirlarda bu hastaliktan sorumlu tiirler
Cryptosporidium parvum, Cryptosporidium bovis, Cryptosporidium ryanae ve
Cryptosporidium andersoni olarak tespit edilmistir. Bu tiirlerden Cryptosporidium
parvum hem zoonoz olmasi hem de neonatal buzagilarda siddetli diyare tablosuna
sebebiyet vermesi bakimindan digerlerinden ayrilmaktadir (Simsek, 2011; Arslan 2015;
Gong ve ark., 2017)

Cryptosporidium enfeksiyonuna ilk defa 1976 yilinda iki insanda rastlanmustir.
1984 yilinda ingiltere’de 24 olgu kaydedilirken iilkemizde ise ilk olarak 1984 yilinda
bildirilmistir (Simsek, 2011; Arslan, 2015). Diinyanin her yerinde goriilen bu vakalarda
bulagsmanin sadece insanlar ve hayvanlar aracilifiyla degil cesitli gidalar, igme ve
kaynak sular1 araciligiyla da oldugu yapilan arastirmalarla kanitlanmustir. Ozellikle
Cryptosporidium cinsi protozoonlar igme suyu siizgeclerinden kolaylikla gegmelerinin
yaninda klora direnglidir. Bu iki nedenle kaynak sularinda Cryptosporidium cinsi
parazitlerin prevalansi yiiksektir ve parazit az sayida da olsa enfeksiyona neden olur. Su
ana kadar Cryptosporidium enfeksiyonu yoniinden kaydedilmis en biiylik salgin
Amerika’nin Milwaukee eyaletinde gerceklesmistir ve indirekt bulasma kontamine
olmus i¢cme suyu nedeniyle olmustur. Bu salgin sonucunda 403 000 kisinin

Cryptosporidiosis sonucu enfekte oldugu kaydedilmistir (MacKenzie ve ark.,1994).
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Tiirkiye’nin ¢esitli bolgelerinde yapilan c¢alismalara bakildiginda kaynak ve igme
sularinda farkli oranda Cryptosporidium ookistlerine rastlanmistir (Kursun 2003; Aysal,
2004; Kagmaz, 2015; Yal¢in 2017). Bu ¢alismanin yapildigi Van yoresinde incelenen
igme sularinda pozitiflik bulunmustur (Cigek ve ark. 2011).

Cryptosporidium 200’in {izerinde hayvan tiiriinde parazitlik yapmaktadir.
Ornegin iilkemizde son yillarda yapilmis konvansiyonel calismalarla Cryptosporidium
spp. ookistleri; Aydin’da kedilerde %5 (Ugursal, 2021), Van’da kedilerde %10,44
(Karakus ve ark., 2021), Ege Bolgesinde kopeklerde %15,5 (Oner, 2019), Van’da
kopeklerde %15,78 (Denizhan ve ark., 2019), Kars yoresinde kazlarda %3,2 (Cagatay,
2019) oraninda tespit edilmistir. Cryptosporidiosis ¢esitli hayvan tiirlerinde goriilse de
yayginhiginin en fazla arastirma konusu yapildig1 hayvanlar besi hayvanlaridir. Ozellikle

neonatal dénemdeki buzagilar i¢in diinya ¢apinda morbidite ve mortalite nedenidir.

Diinyada Cryptosporidium ookist teshisinde konvansiyonel yontem kullanan
tilkeler bulunmaktadir. Bu yontemle buzagilarda Cryptosporidium ookisti prevalansi
lizerine ¢aligmalar yapan bazi iilkeler ve Cryptosporidium oranlar1 su sekildedir;
Brezilya’nin Paraiba eyaletinde %25, Iran Urmiye’de % 2.5, Avusturya’daki buzagi
orneklerinde bu oran %55,4, Isve¢’te %36,7, Cezayir’de %52,2, Fransa’da 1995 ve
1996 yillarinin farkli aylarinda yapilan iki ¢alismanin ilkinde %17,9, ikincisinde %43,4,
Banglades’te %8,3, Misir'in Kafr El Sheikh Eyaletinde 30,2, Arjantin’de %25,5, Giiney
Etiyopya’da %69,6’dir (Rahman ASM ve ark., 1998; Lefay D. ve ark., 2000; Amer S.
ve ark., 2010; Feitosa T.F. ve ark., 2013; Bjorkman C. ve ark., 2015; Ouakli N. ve ark.,
2018; Tavassoli M. ve ark., 2018; Lombardelli J.A. ve ark., 2019; Lichtmannsperger L.
ve ark. 2020; Hailu M. ve ark., 2020).

Tiirkiye’de kirsal alanlarda insanlar tarafindan 6nemli bir ge¢im kaynagi olan
hayvancilik i¢in koyun, ke¢i, sigir gibi hayvanlarin Cryptosporidium cinsi protozoonlar
yoniinden incelenmesi ve parazitin bulasmanin yayginlig1 séz konusuysa veteriner
hekimler ve besi yetistiricileri tarafindan dnlemler alinmasi1 hem hayvan ve insan sagligi
hem de iilke ekonomisi ag¢isindan onemlidir. Cryptosporidium buzagilarda bagisiklik
sisteminin diger yas gruplarna oranla diisilk olmasi1 sebebiyle daha fazla parazitlik
yapmaktadir. Ozellikle bir ayliktan daha kiigiik buzagilarda daha yaygin griilmektedir.
Bu c¢alismada da en yiiksek prevalans ii¢ ayliktan kiigiik buzagilarda belirlendi. Yas
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gruplar1 arasindaki farklilik istatiksel olarak 6nemli bulundu (P<0,05; p=0,003).
Cryptosporidium enfeksiyonunun 1-3 ayliklarda daha yiiksek oranda goriildiigli benzer
calismalarda bildirilmistir (Ekinci, 2012; Akalin, 2018).

Nevsehir’de yetistirilen buzag diskilarinda da C. parvum ookistlerine rastlamak
miimkiindiir. 2010-2011 yillar1 arasinda Real Time PCR yontemiyle 150 adet 1-3 aylik
buzagi diskisi incelenerek yapilan ¢alismada C. parvum pozitiflik oranit %20,7 dir
(Simsek, 2011). Buzagilar tizerinde dar kapsamli baska bir ¢alisma Afyonkarahisar’da
yapilmigtir. Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Saglik Uygulama ve Arastirma
Merkezine ishal sikayetiyle getirilen 101 buzagi diskisindan 20 tanesinde
Cryptosporidium ookistlerine rastlanmistir (Sen, 2017). Tokat ilinde farkli biiyiikbas
hayvan isletmelerinden temin edilen 107 adet neonatal ishalli buzag diskisi
Cryptosporidium yoniinden immunokromatografik olarak hazir tani kitiyle analiz
edilmis ve %11,21 oraninda pozitiflik saptanmistir (Coskun ve ark., 2018). Sivas’in
Sarkisla ilgesinde buzagilarda Cryptosporidium spp.’nin genel prevalanst %31,4 olarak
tespit edilmistir (Degerli ve ark., 2005). Van ve Hakkari illeri de sanayi gelisiminin
sinirli oldugu ve tarimin her bélgesinde yaygin olmadigi Dogu Anadolu illerindendir.
Bu yiizden yerel halk arasinda kiigiikbas ve biiyiikkbas hayvan yetistiriciligi 6nemli
gecim kaynaklarindan sayilir ve bu illerde yetistirilen besi hayvanlarinda da
cryptosporidiosis vakalarina rastlanir. Hakkari’de 123 adet 3-12 aylik buzagi ve dana,
17 adet sigir diskist  modifiye Ziehl-Neelsen yontemiyle incelendiginde
Cryptosporidium %31,70 olarak en fazla 3-6 aylik buzagilarda goriiliirken toplamda 31
vakada (%22,14) ookiste rastlanmistir (G6z ve ark., 2007). Siirt’te hizli diagnostik test
ile 100 ishalli 10 saglikli buzag: diskist incelendi ve %10 oraninda Cryptosporidium
ookistlerine rastlandi (Tungay 1., 2016). Haziran 2016- Subat 2017 tarihleri arasinda
Van’da yetistirilen 50 adet buzagiyla yapilan arastirmada buzagilarin 30’u ishalli 20’si
saglikli olarak secilmistir. Ishalli buzagilarda C. parvum ookistlerine %10 oraninda
rastlanmistir (Ekici, 2018). Bu ¢alisma, Van’da cryptosporidiosis’in teshisinde diskida
parazitin excret/secret antijenlerini tespit etmek i¢in ELISA metodu ile yapilmis ve
buzagilarda fasciolosis yayginliginin %12,7 oldugu ortaya konmustur. Bu sonuglar
Tirkiye’nin ¢esitli bolgelerinden bildirilen bazi bulgular (Tungay 2016; Coskun ve ark.,
2018) ile paralellik gostermekle birlikte, kiigiik farliliklarin oldugu, bunun sebebleri de
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aragtirmalardaki ornek sayisi, klinik durum ve buzagi yasinin etkili olabilecegi

kanaatine varilmistir.

Sonug olarak Van ilinde halk elinde yetistirilen buzagilarda Cryptosporidium
spp. prevalansinin %12,7 oldugu, bu oranin ishalli hayvanlarda ve 1-3 aylik yas
araliginda daha da yiikseldigi saptanmistir. Bununla birlikte, C. parvum’un insanlarda
zoonoz olarak cryptosporidiosise neden olmasi sebebiyle tiir teshisine dayali
yontemlerin kullanildigi daha kapsamli arastirmalarin yapilmasina ihtiyag oldugu da
aciktir. Bu testin O6zellikle cryptosporidiosis acisindan fazla sayida 6rnek teskil eden
calismalarda, hizli ve duyarliliginin yiliksek olmasi bakimindan molekiiler tekniklerin

yaninda ek olarak kullanilmasinin son derece 6nemli oldugu kanisina varilmistir.
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Ek 2. Tez Orijinallik Raporu

T.C.
VAN YUZUNCU YIL UNIVERSITESI
Saglhik Bilimleri Enstitlisi

G19 -TEZ ORIJINALLIiK RAPORU

Tez Bashigi/ VAN ILINDEKi BUZAGI DISKILARINDA CRYPTOSPORIDUM

Konusu SPP. ANTIJENLERININ ELISA ILE ARASTIRILMASI
Intihal taramasi yapilan béliimler ve sayfa sayilari
Kapak sayfasi Giris Ana boliimler  Sonug boliimleri  Toplam sayfa
sayi1sl
4 2 14 6 26
Intihal taramasi yapilan program Taramanin yapildigi Benzerlik orani
tarih %
Turnitin 11 /08 / 2022 %09
*Uygulanan filtreler asagida verilmistir:
- Kabul ve onay sayfasi haric, - Gereg ve yontemler harig,
- Tesekkiir harig, - Kaynakca haric,
- I¢indekiler harig, - Alintilar harig,
- Simge ve kisaltmalar harig, -Tezden ¢ikan yaylar harig,
- 7 kelimeden daha az ortiisme igeren metin kisimlari hari¢ (Limit match size to 7
words)

Van Yiiziincii Y1l Universitesi Lisansiistii Tez Orijinallik Raporu Alinmasi ve
Kullanilmasma Iliskin Yonergeyiinceledim ve bu yonergede belirtilen azami benzerlik
oranlarina gore tez calismamin herhangi bir intihalicermedigini; aksinin tespit edilecegi
muhtemel durumda dogabilecek her tiirlii hukuki sorumlulugu kabulettigimi ve yukarida
vermis oldugum bilgilerin dogru oldugunu beyan ederim.

Geregini bilgilerinize arz ederim.

Hazal KAR AKDENIZ
Imza
Ogrencinin Ad1 Soyadi | Hazal KAR AKDENIZ
Anabilim Dah Parazitoloji (Veteriner)
Ogrenci No 19930001049
Programi [ ] Yiiksek Lisans [ | Doktora

33




