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ONSOZz

Leishmania infantum enfeksiyonunda kdépekler hem konak hem de rezervuar rolleri
oynayarak hastaligin yayilmasini ve dogada daha uzun siire bulunmasini saglamaktadirlar. Bu
nedenle zoonotik olan bu hastalikta enfekte kopeklerin belirlenerek sagaltimlarinin yapilmasi
veya elimine edilmesi, insan ve koOpek sagligi ac¢isindan biiyilk O6nem tasimaktadir.
Enfeksiyonun sagaltiminin gii¢ olmasi Canine Visceral Leishmaniasis (CanVL) sagaltiminda
standart olarak Onerilen pentavalen antimon bilesiklerinin iilkemizde kolaylikla piyasada
bulunmamasi, ticari preparatlarin pahali oluslar1 sorunun boyutlarini daha da arttirmaktadir.

Ulkemizde Antalya da bulunan képeklerin Leishmania infantum yoniinden incelenmesi
ile ilgili yeterli sayida veri bulunmamaktadir. Buna bagl olarak bolgede hastaligin 6nemi tam
olarak bilinmemektedir. Bu ¢aligsma ile hizli test kiti kullanarak klinik¢e Leishmania siipheli
hayvanlarin pozitifligini dogrulayarak dogru tedavi yapilmasin1 saglamak, bu kitlerin pratik
veteriner hekimlikte kullaniminin faydasi, kolayligi ve 6nemi vurgulanmistir. Bu calismalar
ile bolgedeki hastaligin yayginligi ile ilgili veriler kuvvetlendirilmistir.

Bu tezin hazirlanmasi esnasinda bana yardimci olan danisman hocam Dog. Dr Serkal
GAZYAGCI ya,, degerli bilgilerini bizlerle paysalasan, kullandig1 her kelimenin hayatima
kattig1 6nemini asla unutmayacagim saygideger hocam Prof. Dr. Kerem URAL’a, ¢aligmam
boyunca benden bir an olsun yardimlarini esirgemeyen meslektaglarim Canberk BALIKCI,
Fatma Cigdem BALCI’ya ve ¢alisma siiresince tiim zorluklar1 benimle gogiisleyen ve
hayatimin her evresinde bana destek olan degerli esim Dilara YANIK’a sonsuz tesekkiirlerimi

sunarim.
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OZET

ANTALYA ILINDE YASAYAN KOPEKLERIN LEISHMANIASIS YONUNDEN
ARASTIRILMASI

Visseral leishmaniasis, Leishmania infantum tarafindan olusturulan, tiim cografyalarda
yaygin olarak saptanilan, zoonoz karakterli, protozoer bir hastaliktir. Bu parazitin
bulasmasinda kopek, tilki, cakal ve canidae ailesine bagli diger karnivorlar 6nemli rol
oynamaktadir. Hastalik phlebotomus sp. vasitasiyla konaklar arasinda tasinmaktadir.
Kopeklerde inkubasyon siiresi degisken olup, aylar ya da yillarca siirebilmektedir. Tiirkiye’de
canine visseral leishmaniasis i¢in ¢esitli arastiricilar tarafindan farkli illerde degisik oranlarda
(%3-%36) seropozitiflik bildirilmistir. Akdeniz havzasi igerisinde yapilan bir ¢alismada ise
%37 seroprevalans saptanmugtir. Leishmaniasisli kopekte en sik goriilen klinik belirtiler
kaseksi, istahsizlik, cevreye kars1 ilgisizlik, keratokonjunktivitis, kaslarda giigsiizlik,
karaciger biiylimesi, tirnaklarda uzama, deri biitiinliigiiniin bozulmas: ve lenfadenopatidir.
Etiyolojik teshis i¢in en sik kullanilan yontem serolojik metotlardir. Mancianti ve Meciani,
serolojik teshiste IFAT i duyarlilik ve spesifitesinin %100’e yakin bir test oldugunu
bildirmiglerdir. Ayn1 zamanda teshis, klinik muayene, etkenin kemik iligi, dalak, lenf
yumrusu ya da deri biyopsisinde goriilmesiyle de yapilabilmektedir. Insanlarda ve kdpeklerde
leishmaniasisin tedavisinde son yillarda; sodium stibogluconate, meglumine antimoniate,
pentamidine, amphotericine B, allopurinol, ambisome ve ketaconazole siklikla
kullanilmaktadir. Bu calisma Antalya ili’nde kdpeklerde visceral leishmaniasis hastaligmin
hizli test kiti ile tespiti ve prevelansinin saptanmasi amaglanmistir.

Calismanin materyalini Antalya il sinirlari igerisinde yasayan 100 adet cesitli yasli,
farkli 1tk ve cinsiyetlerdeki kopekler olusturdu. Kan ornekleri izine tabi olarak toplandi.
Calismaya alinan kan materyalleri prosediiriine uygun hizl test kitleri ile bakild1 ve ¢ikan
sonu¢ not edildi. Calismada, materyallerin usulune uygun islemleri yapildiktan sonra hastalik
yoniinden pozitif bulunan kopeklerin kanlar1 EDTA’ 11 tiiplere alindi ve tam kan sayimi
yapildi. Pozitif icerisinde bulunan kan degerleri ve negatif bulunan kopeklerin kan degerleri
arasindaki iligki istatiksel olarak degerlendirildi.

Bu c¢alisma ile sokak kopeklerinde Antalya iI’inde CanVL seroprevalansi saptand:

(%28). Bu calismanin sonucunda elde edilen verilerin insan ve kdpekle ilgili daha ileri

Vil



calismalara referans olarak kullanilabilecegi diisliniilmiistiir. Tiirkiye'de, veteriner hekim ve
insan hekimleri i¢in hastalik hakkinda yeterli bilgi bulunmamaktadir. Bu ¢alismanin sonuglari
ile bolgede gerekli koruma, dnlemlerin alinmasi saglanicagi diisiinmekteyiz. Canine Visceral
Leishmaniasis 'in zoonoz bir hastalik olmas1 dolayisiyla insan sagligi i¢in potansiyel bir risk
oldugu ve gerek tedavi gerekse hayvan kayiplart yoniinden 6nemli ekonomik kayiplara neden
olabilecegi gergegini géz Oniine alindiginda, klinik belirti gosteren ve gostermeyen kdpek
populasyonlarin1 ve insanlar1 tespit etmek i¢in diizenli olarak seroprevalans calismalari
yapilmas1 gerktigi diistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kdpek, Leishmania sp, Antalya, Seroprevalans, ELISA
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SUMMARY

INVESTIGATION OF LEISHMANIASIS IN DOGS IN ANTALYA PROVINCE

Visceral leishmaniasis is a protozoan disease characterized by zoonosis, commonly found in
the world, created by Leishmania infantum. Dog, fox, jackal and other carnivorous animals
belonging to the Canidae family play an important role in the transmission of this parasite.
The disease is transported through mosquitoes through mosquitoes. The incubation period in
dogs is variable and may last for months or years. Seropositivity of canine visceral
leishmaniasis in different ratios (3% -36%) has been reported by various investigators in
Turkey. In a study conducted in the Mediterranean basin, seroprevalence of 37% was
determined. The most common clinical manifestations in leishmaniasis dogs are cachexia,
loss of appetite, irrelevance to the environment, keratoconjunctivitis, muscle weakness, liver
enlargement, prolongation of nails, deterioration of skin integrity and lymphadenopathy.
Serologic methods are the most commonly used method for etiologic diagnosis. Mancianti
and Meciani reported that sensitivity and specificity of IFAT is close to 100% in serological
diagnosis. At the same time, the diagnosis can also be made by clinical examination, by the
fact that the agent is seen in bone marrow, spleen, lymphatic lining or skin biopsy. 8 In recent
years in the treatment of leishmaniasis in humans and dogs; Sodium stibogluconate,
meglumine antimony, pentamidine, amphotericin B, allopurinol, ambisome and ketaconazole
are frequently used. This study aimed to determine the prevalence of visceral leishmaniasis in
dogs in Antalya province.

The material of the study consisted of 100 different elderly, dogs of different races and
sexes living in the borders of Antalya province. In the study, blood samples were collected as
a result of the surveillance. Blood tests were performed with fast test kits suitable for the
blood material to be studied and the result was noted. The clinical signs of the dogs that were
positive after the blood examination were noted and a complete blood count was performed.

In the study, the blood samples of dogs positive for the disease after the appropriate



procedures of the materials were taken, and the blood values of positive and negative dogs
were evaluated by a statistical study.

In this study, we found the CanVL seroprevalence in the province of Antalya in street
dogs (28%). The result of this study is thought to be used as a reference for further study of
the human and the dog. Information for illness in Turkey, veterinarians and people. We need
to think about the need to take precautions. If we consider the fact that CanVL is a potential
risk to human health and may cause significant economic loss, try to work out the correct
level of seroprevalence to identify people and populations of symptomatic and asymptomatic
dogs.

Key words: Dog, Leishmania sp, Antalya, Seroprevalance, ELISA



1. GIRIS

1.1. Etiyoloji

Leishmania sp. Trypanosomatidae ailesine mensup bir protozoondur. Yasamini devam
ettirebilmesi i¢in kemirgen, kopek veya insan gibi bir omurgali hayvan ve kum sinekleri gibi
omurgasiz iki farkli konakeiya ihtiya¢ duyar (Killick—Kendrick 1999, Noli 1999). Canine
Visceral Leishmaniasis’in vektorii Eski Diinya iilkelerinde Phlebotomus Yeni Dinya
ulkelerinde ise Lutzomyia cinsi kum sinekleridir (Strauss—Ayali ve Baneth 2000, Reithinger
ve Davies 2002). Leishmania sp. hayat siklusunu vektorde ekstraselluler promastigot, insan ve
diger memelilerde intraselliiler amastigot formda tamamlar (Slappendel ve Ferrer 1990, Noli
1999).

Insanlarda Leishmaniasis cogunlukla L.donovani, L.tropica, L.braziliensis trleri
tarafindan meydana gelebilmektedir. Hastaligin klinik goériiniimii ¢ok ¢esitlilik arz etmekte
olup Visceral Leishmaniasis, Kutandz Leishmaniasis, Post—Kala—Azar—Dermal Leishmaniasis
(PKDL), Diffuz Deri Leishmaniasis (DDL), Mukokutan6z Leishmaniasis (MCL) gibi
isimlerle siniflandirmayapilmaktadir (Murray ve ark. 2005, Solano—Gallego ve ark. 2009).

Leishmaniasisin  bulagsmasinda Phlebotomlarin  disinda, kongenital yol, kan
transfiizyonu, direkt temas, sindirim yolu ve laboratuar inokiilasyonlarinin da rol oynadigi
bildirilmektedir (Symmers 1960, Blanc ve Robert 1984, Mancianti ve Sozzi 1995, Riera ve
Valladares 1996). Yapilan bazi1 ¢aligmalarda keneler ve pirelerin hastaligin biyolojik siklusuna
uygunluk gdstermesine ragmen bulasmada kesin olarak rol oynadiklariyla ilgili bir kanit tespit
edememislerdir (Dantas—Tores ve ark. 2010, Colombo ve ark. 2011).

Canine Visceral Leishmaniasis’de en 6nemli rezervuar evcil kopekler olmakla birlikte
insan, kemirgenler, yabani kopek ve kediler rastantisal konakg1 olabildikleri bildirilmektedir
(Koutinas ve ark. 1999, Gavgani ve ark. 2002, Martinez—Subiela ve ark. 2002, Molano ve ark.
2003, Mohebali ve ark. 2004). Hastalik 1rk, cinsiyet ve yas predispozisyonundan bagimsiz
olarak meydana gelebilmekte ancak kirsal bolgelerde yasayanlarla, av kopeklerinin hastaliga

yakalanma riskinin daha yiiksek oldugu bildirilmektedir (Moreno ve Alvar 2002).

1.2. Patogenezis

Hastaligin farkli goriiniimlerde ortaya cikis1 inkiibasyon periyodunun degiskenlik

gostermesi ve subklinik enfeksiyon oraninin yiliksek olmasiyla iligkilendirilmektedir (Ferrer
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ve ark. 1988, Solano—Gallego ve ark. 2001, Baneth ve ark. 2008). Makroskopik klinik
belirtilere dayanan bu smiflandirma klinikopatolojik diger anormallikler ve yaygin organ
disfonkiyonlari nedeniyle ¢ok siirli kalmaktadir (Solano—Gallego ve Baneth 2008).

Canine Visceral Leishmaniasis ile enfekte koOpeklerin bliyilk ¢ogunlugunda aktif
hastalik tablosunun gelisimi yoniinden yatkinlik bulunmakta ve buda yiiksek antileishmania
antikor titresi ve depresif lenfoproliferatif bozukluklarla karakterize olmaktadir (Pinelli ve
ark. 1994). Mevcut antikor olusumu hastaliktan korunmada primer olarak Onem arz
etmemekte ancak hastalifin patogenezini olusturan doku lezyonlarinin gelisiminde énemli bir
rol oynamaktadir. Dolasimda sekillenen yiiksek miktarda ki immunkompleksler hastalik
gelisiminde ¢ok 6nemli rol oynamakta ve buna baglh olarak glomerulonefritis (Lopez ve ark.
1996), artiritis (Chabanne ve ark. 1993), vaskilitis (Pumarola ve ark. 1991) ve U(veitis
(Garcia-Alonso ve ark. 1996) gelisebilmektedir. CanVL ile iligkili vaskiilitis kiiciik ¢apli
kapillar damar aglarinin direkt paraziter invazyonu (trombozis, isemi, digital nekrozis) ya da
glomerulonefritisin patogenezine benzer olarak immun-kompleks olusumu ve kan damar
duvarinda depolanmasi sonucu sekillenmektedir (Crawford ve Foil 1989).

Etkenin invaze oldugu dokuda makrofajlar toplanmakta ve proliferasyonu takiben ana
dokunun yerini almaktadir. Leishmania paraziti monosit, histiosit, makrofaj, epiteloid
hiicreler, karaciger Kupffer hiicreleri (hepatomegali), dalakta kirmizi pulpa hiicreleri
(siplenomegali), kemik iligi (hiperplazi, diseritropoezis), bagirsak duvari ve lenfoid dokuda
mononiikleer fagositik hiicrelerde (genaralize lenfadenopati) ¢ogalmaktadir. Yetersiz
eritropoezis sonucu anemi meydana gelmektedir. Ince bagirsaklarda peyer plaklarinin
etrafindaki submukozanin amastigotlu makrofajlarca istilasi sonucu malabsorpsiyon ve diyare
sekillenebilmektedir (Buracco ve ark. 1988, Lappin 1992, Engwerda ve Kaye 2000).

Enfekte disi kum sinegi, kopegin derisini 1sirmas1 sonucu salyasinda bulunan metasiklik
promastigotlar1 deri igerisine birakir. Deri immun sistemi makrofajlari ile amastigotlari igine
alir ve enfekte bu makrofajlar bolgesel lenf yumrularina tasiir (Slappendel ve Ferrer 1998,
Killick—Kendrick 1999, Baneth 2006). Enfeksiyonun meydana gelisi, vektor (tekrarlanan
1sirma, salyanin deri igine verilmesi), parazitin virulensi ve konak (genetik koken, hicresel ve
humoral bagisiklik sisteminin durumu, sitokin durumu, ko-enfeksiyonlar) gibi cesitli
faktorlere bagl olarak degisim gosterebilmektedir (Moreno ve Alvar 2002, Baneth 2006,
Sanchez—Robert ve ark. 2005, Banuls ve ark. 2007). Hastalik, lokal olarak deride ve lenf
yumrularinda elimine edilebilir, sinirlandirilabilir (non—dissemine enfeksiyon), asemptomatik
enfeksiyon olarak seyredebilir yada biitlin viicuda yayilarak dissemine semptomatik

enfeksiyon veya dissemine asemptomatik enfeksiyon gibi degisik sekillerle de
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sonuclanabilmektedir (Chatterjee ve ark. 1999, Nejjar ve ark. 2000, Moreno ve Alvar 2002,
Baneth 2006, Baneth ve ark. 2008, Saridomichelakis 2009) (Sekil 1.2.1).

Enfeksivon

Parazitin Lokal E iminasyonu

Var Yok
Hiicre Simrh E nfelsiyon Parazitin Y ayihm
|
Yok Var
I I
Yaygin Olmayan Enfeksivon Yaygin Enfeksivon
(Deri, Lenf nodiilleri) |
Klinik Belirtilerin Goriiniimii-Klinikopatolojik Anormalliller
[ 1
Yok Var
| |
Yaygin A semptomatik Enfeksivon Semptomatik E nfeksivon

DIRENC < > DUYARLILIK

Sekil 1.2.1. Leishmaniasisin olas1 sonuglari (Saridomichelakis 2009)

Enfekte kopekler genel olarak CanVL’ye duyarli veya direngli olarak
siniflandirilmaktadir. Duyarli kdpeklerde enfeksiyonun baslangic asamasinda etken sinirsiz
olarak g¢ogalarak graniilamatéz yangisal reaksiyonlara ve immun-aracilikli mekanizmalarla
multiple organ bozukluklarina yol agarken, direngli olgularda intraseliiler Leishmania
amastigotlar1 etkin sekilde oldiiriiliir ve klinik tablo belirmeyebilir (Slappendel ve Ferrer
1998, Baneth 2006). Mamafih direncli kdpeklerin kimi kosullarda enfekte olmasina karsin
klinik olarak saglikli goriindiikleri belirtilmektedir (Chatterjee ve ark. 1999, Travi ve ark.
2001, Moreno ve Alvar 2002, Baneth ve ark. 2008).

Canine Visceral Leishmaniasis’de enfeksiyonun patogenezi gerek dogal gerekse
deneysel enfekte kopeklerde, enfekte insanlardan elde edilen bulgularin incelenmesi ya da
laboratuar hayvanlarinin visserotropik Leishmania turleriyle deneysel olarak enfekte
edilmesiyle agiklanmaya calisilmigtir. Parazitin enfekte oldugu evreye (promastigot veya
amastigot), enfeksiyonun ilerleyis yoniine, inokulasyonun biiyiikliigline bagli olarak hastaligin
patogenezi degisebilmektedir (Slappendel ve Ferrer. 1998, Gradoni ve ark. 2005, Petanides ve
ark. 2008).

Canine Visceral Leishmaniasis, insan visseral leishmaniasisi i¢in yararli bir rol modeldir
(Nieto ve ark. 1999, Moreno ve Alvar 2002). Ancak insanlarda immun sistem kdpeklere gore

daha direncli oldugundan, klinik ve patolojik bulgular her zaman benzerlik gdstermeyebilir.
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Eksfoliyatif dermatitis kdpeklerde goriilmesine ragmen insanlarda rapor edilmemistir. Bu
farkliligin patogenetik mekanizmalarindan kaynakli olabilecegi vurgulanmaktadir (Quinnell
ve ark. 2001).

Canine Visceral Leishmaniasis’de graniilamatéz yangilasma veya immun aracilikli
mekanizmalar (otoantikorlar, immunkompleks depolanmasi) (Ferrer 1992, Ferrer 2002)
sebebiyle bir¢ok doku ve organ enfekte olmaktadir. Meydana gelen klinik bulgular yada
laboratuvar anormallikleri, tekli/¢coklu organ patolojisi yada daha komplike mekanizmayi
icermektedir (Koutinas ve ark. 1999). Bazi1 kopekler bir ya da az sayida (oligosemptomatik)
ve bazilarida multiple (polisemptomatik) klinik bulgular gosterebilmektedir (Ciaramella ve
ark. 1997, Quinnell ve ark. 2001, Moreira ve ark. 2007). Bu klinik tablodaki farklilik yalnizca
CanVL’nin gelisimi agamasinda gecen inkubasyonu degil ayn1 zamanda konak¢1 duyarliligini,
hastaligin klinik siddetiyle paraziter yogunluk ya da Leishmania spesifik antikorlarin serum
konsantrasyonlari arasindaki pozitif korelasyona da bagli oldugu bildirilmektedir (Dos-Santos
ve ark. 2008, Giunchetti ve ark. 2008, Manna ve ark. 2008).

Sekil 1.2.2. Kulak ucu dermatozu ve goz cevresi allopesi klinik bulgusu



Canine Visceral Leishmaniasis’de olusan graniilomatéz inflamasyon makrofaj,
histiyosit, lenfosit, plazma hiicreleri, nétrofil ve eozinofillerin infiltrasyonu veya
proliferasyonuna ve buna bagl olarak lenf nodu, kemik iligi, dalak, karaciger, barsak, kemik,
tirogenital sistem ve mukozal lezyonlarin gelisiminden sorumlu tutulmaktadir (Poli ve ark.
1991, Saint-Andre ve ark. 1997, Slappendel ve Ferrer 1998, Natami ve ark. 2000, Ferrer ve
ark. 2002, Diniz ve ark. 2005, Barrouin-Melo ve ark. 2006). Renal immun mekanizmalarin rol
oynadig1 bilinmektedir (Poli ve ark. 1991). Canine Visceral Leishmaniasis’de siklikla
belirlenen hematolojik bozukluklardan anemi kan kaybi (epistaxis vb.), hemoliz (otoantikor
olusumuna, immunkompleksler olusumuna, eritrosit membran gecirgenliinin azalmasina
bagli), eritropoeziste azalma (kronik enfeksiyonlara bagli anemi, demir eksikligi, kronik renal
yetmezlik, eritrosit displazisi nedeniyle) ve nuks eden koenfeksiyonlara (canine monositik
ehrlichiosis vb.) bagli olarak gelisebilmektedir (Brandonisio ve ark. 1990, Slappendel ve
Ferrer 1998, Rodes ve ark. 1999, De Luna ve ark. 2000, Foglia ve ark. 2006). Immun
hemoliz ve kronik enfeksiyon kaynakli aneminin rolii, immunsupresif glikokortikoid
sagaltimina cevap alinamamasi, serum demir konsantrasyonu, transferrin saturasyonu ve
kemik iligindeki hemosiderin depolarinin miktarina bagl olarak degisiklik gostermektedir.
Benzer patomekanizmalar (oto antikorlar, immun kompleks olusumlari, kemik iligi {iretiminin
azalmasi ve niiks edici enfeksiyonlar) trombositopeni olusumu i¢inde Ongiiriilmesine karsin
kanama bozukluklarinin sekillenmesi igin yeterli olamayabilmektedir (Brandonisio ve ark.
1990, Moreno ve ark. 1998, Slappendel ve Ferrer. 1998, Foglia ve ark. 2006, Terrazzano ve
ark. 2006, Mylonakis ve ark. 2008).

Canine Visceral Leishmaniasis’de eszamanli enfeksiy6z hastaliklar (monositik
ehrlichiosis, babesiosis, anaplasmosis, bartonellosis, hepatozoonosis, dirofilariosis,
spirocercosis, demodikosis, sarkoptik uyuz), immun—mediator hastaliklar (pemfigus
kompleks, sistemik lupus eritematosus), endokrinopatiler (hipotiroidizm) ve cesitli
neoplazilerle birlikte seyredebilecegi rapor edilmistir (Slappendel ve Ferrer 1998, Levy ve

ark. 2006, Mylonakis ve ark. 2006, Mylonakis ve ark. 2008, Petanides ve ark. 2008).

1.3. Klinik Bulgular

Canine Visceral Leishmaniasis’de ¢ok c¢esitli doku ve organda granilamatoz
inflamasyon ve/veya immun-—aracilikli mekanizmalar (otoimmunantikorlar, immun—kompleks

birikimi) devreye girmektedir (Ferrer 2002). Hastalikta goriilen her bir klinik bulgu ve



laboratuar anomallikleri c¢esitli hastaliga karisan mekanizmalarin yansimasi olarak ortaya
cikabilmektedir (Koutinas ve ark. 1999).

Enfekte kopeklerde klinik bulgular hastaligin seyrine goére degismekle birlikte deri
tutulumuna yaygin olarak rastlanmakta ve olgularin %80-90’1nda goriilmektedir (Ural 2014).
(Slappendel 1988). Mevcut lezyonlar genellikle simetrik, multifokal veya diffuz eksfoliyatif
dermatitis seklinde olmakta (Slappendel 1988, Saridomichelakis 2009) ve klinik olarak da
kuru, kepekli, alopesik, eritramat6z ve hiperpigmente olarak gorilebilmektedir
(Papadogiannakis ve ark. 2005, Ural 2014). Deri d{lserleri olgularin %15-40’1nda
goriilebilmekte ve genellikle kulak uglarinda (Ural 2014), ekstremitelerin sert zeminlerle
temas ettigi, ayaklarda ve mukokutandz birlesim noktalarinda lokal travma ve vaskuler
hasarlar nedeniyle meydana gelmektedir (Slappendel 1988, Fondevila ve ark. 1997). Deri
lezyonlar1 nadiren nodiiler tipte olabilmekte ve olgularin % 2-9’unda karsilagilmaktadir.
Yogun parazit yiikii, konagin artan duyarliligi ile iliskilendirilmektedir (Kontos ve ark. 1993,
Fondevila ve ark. 1997). Papiiller dermatitis lezyonlarina nadiren rastlanmaktadir. Bu
lezyonlarin birden ¢ok kum sinegi 1sirigina maruz kalan direngli kopeklerde ya da diistik
parazit ylikii sebebiyle olustugu bildirilmektedir (Ordeix ve ark. 2005). Steril pustular
dermatitis genellikle g6z cevresinde bulunan lokal alopesi, nazal depigmentasyon, nazal ve
taban yastig1 hiperkeratozisi, onychogryphosis, piyograniiloma benzeri lezyonlar, nodiiler
dermatofibrosis, acral lick dermatitis benzeri lezyonlar, vaskulitise bagli hemarojik lezyonlar,
stiperfisiyal veya derin piyoderma lezyonlari gibi deri bulgular ile daha az karsilagilmaktadir.

(Naranjo ve ark. 2005). Kulak ucu dermatozu ile de karsilasiimaktadir (Ural ve ark. 2013).

Sekil 1.3.1. Dermatolojik lezyonlarla klinik bulgular



Kemik iliginde graniilamatéz inflamasyonun meydana gelmesi, lenfosit ve plazma
hiicrelerinin ~ sayisinin  artmasina, eritroid ve megakoryositik hipoplazi/displazisine,
miyoloid/eritroid oraninin artmasina ve eritrofagositosise neden olabilmektedir (Rodes ve ark.
1999). Biitiin bu degisimlerin ¢gogu lokal parazit yiikii ile iligkilidir bu durum gelisen anemi ve
trombositopeniyi aciklayabilmektedir (Rodes ve ark. 1999).

Canine Visceral Leishmaniasis’nin en siklikla karsilasilan bulgularindan birisi
abdominal palpasyonda tespit edilebilemeyen siplenomegalidir (Ciaramella ve Corona 2003).

Siplenomegali immun hiicrelerin infiltrasyonu ve proliferasyonu ile mikrovaskuler yapidaki

degisimleri sonucunda beyaz/kirmizi pulpada hiperplazi ile iligkili olarak ger¢eklesmektedir

(Ferrer 2002, Ciaramella ve Corona 2003).

P —
.

Sekil 1.3.2. Babesia ile birlikte seyreden leishmaniasis

Hepatik tutulum ile siklikla karsilasilir (Giunchetti ve ark. 2008). Bu tutulumda,
makrofajlarin yanisira kuppfer hiicreleri ve hepatositlerde enfekte olabilmektedir (Giunchetti
ve ark. 2008). Karacigerde meydana gelen kronik graniilamatéz inflamasyon baglangicta
sinozoidler igersinde kalabilirken sonradan portal bolgeyi de i¢cene alacak sekilde genisleyerek
kapsulayi icerebilir veya diffuz bir inflamasyon meydana getirebilir (Giunchetti ve ark. 2008).
Histolojik olarak karaciger incelendiginde Kuppfer hiicrelerinde hipertrofi/hiperplazi,
hepatositlerde vakuol dejenerasyonu, nekrozis ve amiloidozis gorilebilmektedir (Giunchetti
ve ark. 2008). Klinik muayene sonucu ¢ogu zaman ortaya koyulamayan ancak post mortem

incelemede belirlenebilen hepatomegalinin yangisal hiicre infiltrasyonu, dayanikli hiicrelerin
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hiperplazisi/hipertrofisi ve bunlara bagli olarak olusan pasif konjesyon sonucu olustugu
bildirilmektedir (Giunchetti ve ark. 2008). Karacigerdeki degisiklikler, hipoalbuminemi,
serum enzim aktivasyonunda artis gibi degisken kliniko-patolojik anormallikler ile kendini
gosterirken, nadiren karaciger yetmezligiyle de sonuglanabilmektedir (Giunchetti ve ark.
2008).

Bagirsak lezyonlari, parazitin direkt etkisi ve piyograniilamatéz yangisal reaksiyonlar
sonucu meydana gelmektedir (Ciaramella ve Corona 2003). Bu reaksiyonlar kronik ince
ve/veya kalin bagirsak ishali seklinde kendini gosterebilir veya klinik olarak latent kalabilirler
(Ciaramella ve Corona 2003).

Hastaligin kemik tutulumu parazitin hematolojik yayiliminin ardindan meydana gelen
graniilamat6z osteomiyelitis seklinde tespit edilir (Agut ve ark. 2003). Bu yangisal reaksiyon
sonucunda olusan proliferatif ve lize edici lezyonlar radyolojik olarak saptanabilmektedir
(Agut ve ark. 2003).

Erkek genital organlarda parazitin meydana getirdigi lezyonlarin parazitin
lokalizasyonuna ve yogunluguna bagli olarak degistigi ve sekonder testikuler dejenerasyon ile
lenfoplazmositik intersitisiyal orsitis, histiolimfositik epididimis, peniste graniilamatdz yangi
ve histioplazmositik balanopostitise yol agabilecegi bildirilmektedir (Diniz ve ark. 2005).
Hastaligin mukozal tutulumuna nadiren rastlanmakta ve nodiler veya ulseratif lezyonlar
goriilebilmektedir (Lamothe ve Poujade 2002). Enfekte makrofajlarin gociiyle, lokal minor
travmalar sonucu veya enfekte kum sineklerinin yanliglikla yenilmesi sonucu meydana geldigi
diisliniilen bu lezyonlarin parazitin varligi sonucu meydana gelen graniilomatéz veya
piyograniilomatdz yangi nedeniyle de olustugu rapor edilmistir (Lamothe ve Poujade 2002).

Renal degisikliklerin  muayenesi, histopatolojik  membranoproliferatif  veya
mesangioproliferatif glomerulonefritis, tubulointersitisiyal nefritis ve nadiren de amiloidozise
isaret etmektedir (Palacio ve ark. 1995). Glomerulde immuno—kompleks birikimi
glomerulonefritise neden olmaktadir. Tubulointersitisiyal lezyonlarin gerek glomerular
patoloji gerekse bobrek intersitisiyumunda ve tubular bazal membranlarda immuno—kompleks
birikimi sonucunda yangiya iliskili sekonder olarak ortaya ¢iktig1 bildirilmektedir (Palacio ve
ark. 1995). Olusan degisiklikler proteiniiri ve hipertansiyonun sebebi olarak diistiniilmekte ve
hastaligin prognozunu negatif olarak etkileyen kronik bdbrek yetmezligi ve nefrotik
sendromun ortaya ¢ikisina sebep vermektedir (Cortadellas ve ark. 2008).

Enfekte kopeklerde iskelet kaslar1 yangisi ile siklikla karsilagiimaktadir. Makrofajlar ve
miyofibriller icersinde bulunan amastigotlar, immuno—kompleks birikimler ve miyofibrillere

kars1 gelisen otoantikorlar polimiyozitisin meydana gelisini kolaylastirmaktadir (Vamvakidis
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ve ark. 2000). Graniilomatéz yanginin sinovial enfeksiyona neden olmasi ve immuno—
kompleks birikimler nedeniyle nétrofil infiltrasyonu sonucu, bilateral simetrik, poliartritis ve
topallik meydana gelir (Agut ve ark. 2003). Bununla birlikte topalligin nedeninin her zaman
olusan poliartritise baglamanin yanlis oldugu bunun olas1 kemik ve ayak yastigi
lezyonlarindan, polymiyozitisden ve ndraljiden de olabildigi rapor edilmistir (Agut ve ark.
2003).

Blefaritis, konjuktivitis, keratitis, keratokonjuktivitis sicca, uveitis ve retina ayrimi ve
benzeri goz lezyonlar1 (Agut ve ark. 2003, Naranjo ve ark. 2005) parazitin direkt varligi
nedeniyle meydana gelen graniilomatéz yangi (6zellikle uveitise sebep olan immun—kompleks
birikimi), CVL’nin sistemik etkilerinden hipertansiyon (retinal lezyonlar) gibi patogenetik
mekanizmalarla agiklanmaya ¢alisilmistir (Garcia—Alonso ve ark. 1996, Agut ve ark. 2003).

Kilo kayb1 6zellikle hastaligin uzun siire devam ettigi kopeklerde siklikla karsilagilan
bir bulgudur (Slappendel 1988). Triptofan gibi esansiyel besin maddelerinin konak ve parazit
tarafindan kullanilarak tiiketilmesi ve anoreksinin buna neden olabilecegi bildirilmektedir.
Bunun yani sira barsak absorbsiyonunda azalma ve renal degisikliklerinde rol oynadigi
bildirilmektedir. (Slappendel 1988, Juttner ve ark. 2001). Epistaksisin thrombositopeni,
trombositopati, hyperglobulineminin neden oldugu hyperviskozite, rhinitis, nasal iilserasyon,
immun—kompleks vaskulitise bagl olarak gelisebilecegi bildirilmektedir (Jittner ve ark.
2001, Petanides ve ark. 2008).

Miyokardiyal lezyonlarin ise graniilomat6z yangiya, immun—kompleks birikimine ve
sistemik hipertansiyona bagli olarak meydana gelebildigi saptanmistir (Torrent ve ark. 2005,
Cortadellas ve ark. 2006).

Hastalikta merkezi sinir sistemi bulgularina nadiren rastlanmaktadir. Davranig
degisiklikleri, nobetler, meningitis, spinal hemorajiler gibi merkezi sinir sistemi bulgular
goriilebilir. Bu bulgularin parazitin varligi nedeniyle olusan graniilomatdz yangi, vaskulitis ve
meninkslerde immun—kompleks birikimi nedeniyle olustugu tespit edilmistir (Guttadauro,
2004, Torrent ve ark. 2005).

Asites, CanVL’li kopeklerde nadiren tespit edilen bir bulgudur (Ciaramella ve ark.
1997, Koutinas ve ark. 1999, Dantas-Torres ve ark. 2006). Asitesli kdpeklerin abdominal
stvilarinda amastigotlara rastlanabilecegi vurgulanmaktadir (Dantas—Torres ve ark. 2006).
Meydana gelen asitesin nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte meydana gelen sistemik

vaskulitese bagli olarak sekillenebildigi bildirilmektedir (Pumarola ve ark. 1991).



Kopeklerde sistemik kronik bir hastaliga neden olan CanVL’de goriilebilen klinik
bulgular ve goriilme siklig1 ¢izelge 1.3.1°de 6zetlenmistir (Slappendel 1988, Denerolle 1996,
Ciaramella ve ark. 1997, Koutinas ve ark. 1999, Paltrinieri ve ark. 2010 ).
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Cizelge 1.3.1. CanVL’de goriilen baslica klinik bulgular ve goriilme sikliklar1 (Slappendel
1988, Denerolle 1996, Ciaramella ve ark. 1997, Koutinas ve ark. 1999)

Slappendel Denerolle Ciamarella Koutinas

Klinik Bulgular 1988 1996 ve ark. ve ark.
80 olgu 125 olgu 1997 1999
C) (%) 150 olgu 158 olgu
(%) (%)
Lenfadenopati
Deri tutulumu
Kilo kayb1
Kaseksi
Azotemi
Artan s1vi alimi
Anormal hareket
Yiiksek ates
Anoreksi
Konjuktivitis
Siplenomegali
Diyare
Epistaksis
Agr1
Anormal tirnaklar
Melena
Rinitis
Keratitis
Pnémoni
ikterus
Uveitis
Panoftalmitis
Osteitis
Bobrek yetmezligi tek semptom
Kanin viskozitesinde artis
Purpura

Ulseratif stomatitis

S0z konusu parazit insanlarda dalak, lenf nodu (Keenan ve ark. 1984), deri (Ginel ve
ark. 1993), akciger (Longstaffe ve ark. 1983), barsaklar (Mugai ve ark. 1983), koroid plexus
(Nieto ve ark. 1996) gibi dokulara invaze olabilmektedir. Yine son sozi edilen etkenin gerek

11



insanlarda (Prasad ve Sem, 1996), gerekse kopeklerde (Vinuelas ve ark. 2001) serebrospinal
stviya gog¢ edebildigi ispatlanmistir. L. infantum ile dogal infekte kopeklerde serebrospinal
stvida antileishmanial Ig G antikorlar1 tespit edilmistir. Koroid plexusta gerek intersitisyal
gerekse intravaskiiler depolanan Ig G antikorlar1 ve Leishmania antijenleri patolojik olarak
slingerimsi tarzda reaksiyonlarla karakterize ndronal dejenerasyon, amoloid birikimi ve glial
hlicre mobilizasyonuyla 6n plana ¢ikmaktadir (Garcia-Alonso ve ark. 1996).

Canine Visceral Leishmaniasis’li bir olguda diisiik serum T4 diizeyi, TSH stimiilasyon
testi, sintigrafik muayene sonucu hipotiroidizm tanis1 konulmus, tiroid biyopsi 6rneginde ¢ok
sayida Leishmania sp. amastigotunun varligi saptanmstir (Cortese ve ark. 1999). Ulkemizde
5 yash schnauzer 1rk1 bir kopekte IFAT ile 1/512 antileishmanial antikor titresi belirlenmis ve
kopekte hipotiroidizm ve hipomagnezemi tespit edilmistir (Deger ve ark. 2011).

Dogal olarak L. chagasi ile infekte 30 semptomatik kopekte yiiksek ates, kaseksi ve lenf
yumrularinda biiyiime saptanmig, kopeklerden fligiinde nobet ataksi ve paraliz ile birlikte
norolojik semptomlar belirlenmistir. Anilan 3 olguda da serebrospinal sivida antileishmania
antikorlar1 saptanmig olup lenf yumrularinda da amastigotlarin varlig: tespit edilmistir (Lima
ve ark. 2003) Canine Visceral Leishmaniasis.’in serebral tipte patolojiyle iliskili olarak klinik
ve patolojik bulgular gosterebilcegi, bununda Serebral Leishmaniasis olarak
adlandirilabilecegi bildirilmektedir (Garcia-Alanso ve ark. 1996, Vinuelas ve ark. 2001).
Koroid plexus ve meningslerde belirlenen amastigotlar etkeninin serebrospinal sividaki

dagilimini ve enfeksiyon olusturma yetenegini agiklamaktadir (Vinuelas ve ark. 2001).

1.4. Laboratuvar Bulgular:

Canine Visceral Leishmaniasis’de klinik bulgular, etkenin etkiledigi organa, hastaligin
seyrine, sathasina ve siddetine gore degisiklik gosterebilmektedir. Goriilebilen bazi laboratuar
bulgulari, hiperproteinemi, hiperglobulinemi, hipoalbuminemi. albumin/globulin oraninda
azalma, nonrejeneratif anemi, trombositopeni, l6kositozis/lokopeni, ALT, GGT ve ALP
aktivitesinde artis, lire ve kreatinin diizeyinde ylikselme, hafif veya siddetli proteiniiri ve ¢Tnl
seviyesinde artis goriilebilmektedir (Ciaramella ve ark. 1997, Slappendel ve Ferrer, 1998,
Koutinas ve ark. 1999, Silvestrini ve ark. 2012). Yine son donemde literatiirde pihtilasma
bozukluklarina iligkin bildirimlerde bulunulmakta (Balik¢1 ve ark. 2015), bununlu iliskili
olarak D-dimer seviyelerinin artabilecegi bildirilmektedir (Balik¢1 ve ark. 2015, Ural 2015).
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1.5. Tam

Direkt tani iki sekilde yapilabilmektedir. Kemik iligi, lenf yumrulari, deri veya periferal
kan gibi enfekte doku ve organlardan alinan Orneklerin mikroskobik muayenesinde
Leishmania amastigotlar1 goriilebilmektedir (Alvar ve ark. 2004). Histopatolojik muayenede
ise doku ve organlarin histopatolojik muayenelerinde parazit tespit edilerek tam
konulmaktadir (Moreira ve ark. 2007).

Indirekt tanida immunohistokimyasal yontem ile enfekte kopeklerin serumlarinda
indirekt peroksidaz reaksiyonunun saptanmasi esasina dayanmaktadir (Baneth, 2005). Invivo
ve invitro kiiltiir yontemleride indirekt tanida kullanilabilmektedir (Ciaramella ve ark. 1997,
Andrade ve ark. 2002, Baneth 2005, Saridomichelakis 2009).

Serolojik yontemlerden Indirekt Immunofluoresan Antikor Testi (IFAT), Enzyme—
linked immunosorbent assay (ELISA) ve Immunokromatografik hizli testler hastaligin
tanisinda kullanilabilen testlerdir (Ciaramella ve ark. 1997, Baneth 2006, Saridomichelakis
2009, Silvestrini ve ark. 2012).

Molekdiler yontemlerden Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR) hastaligin tanisinda ve
sagaltim etkinliginin izlenmesinde giivenle kullanilabilecek bir yontemdir. Polimeraz Zincir
Reaksiyonu ile tam kan, kemik iligi aspirati, lenf yumrusu aspirati, deri biyopsisi ve
konjuktival svab gibi pek ¢ok Kklinik 6rnek Leishmania DNA’simin belirlenmesinde
kullanilmaktadir (Andrade ve ark. 2002, Strauss—Ayali ve ark. 2004, Maia ve ark. 2006,
Saridomichelakis 2009).
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Hayvan Materyalinin Segimi

Calismanin materyalini Antalya Il smirlari igerisinde yasayan 100 adet gesitli yas, farkls
itk ve cinsiyetlerdeki dermatolojik ve fiziksel muayenede CanVL siipheli kopekler olusturdu.
Calismada, hasta sahipleri bilgilendirildikten sonra izinleri alinarak kan oOrnekleri

topland.

2.2. Tam

Caligmaya alinan kopeklerden alinan kan Ornekleri, taninin konulmasi i¢in hizli test

kitine (Snap Leishmania Test IDEXX®, United Kingdom) tabi tutuldu.

2.2.1. Hizh Test Kitinin Caliyma Prensibi ve Uygulanmasi
Hizl test kitinin ¢aligma prensibi sekil 2.2.1.1°de gosterilmistir.

SNAP’ Hizli Test - ELISA Teknolojisi

@ Antijen
i Konjugat
Q Eritrosit -
@ Trombosit
Y Antikor
£4/2
(#9)
e/
1 Enzim ile isaretli 2 Matriks, antijene 3 Konjugat ve antijen, 5 vikama adimi; spesifik
antikor konjugati spesifik antikorlarla matrikse bagh antikora olmayan baglanmamig
kan numunesi ile 6nceden kaplan- baglanarak "sandvig" for- konjugatian ve matrikste
birlegerek antijeni migtir. munu olusturur. kalan kan bilesenlerini

ortadan kaldirarak son
adima gegisi saglar.

baglamig olur
thth 4 SNAP’ test aktive edi-

lir.

Sekil 2.2.1.1. Snap Leishmania hizli test kitinin ¢aligma prensibi (Anonim 1)

Calismaya dahil edilen kopeklerin kan 6rnekleri EDTA antikoagiilant igeren 2ml’lik

tiiplere alindiktan sonra 2 damla kan 6rnegi ve 6 damla Snap Leishmania bufferi 5 defa alt tist
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edilerek karigtirilldi ve test kitine damlatildi. 10 dakika sonrasinda test kitinin gosterge
panelinin sag tarafinda isaret beliren test kitleri pozitif olarak, isaret belirmeyenler ise negatif

olarak belirlendi (Sekil 2.2.1.2).

Sekil 2.2.1.2. Pozitif Snap Leishmania test Kiti

2.3. Fiziksel ve Hematolojik Muayeneler

Test ile CanVL ile enfekte oldugu belirlenen hayvanlarda anamnez, yas, cinsiyet,
geldigi yer, fiziksel muayene bulgular1 kaydedildi ve tam kan tahlili (EDTA antikoagiilantli 2
ml tuplere 6n bacakta Vena cephalica antebrachii’den alinan kanlar ile) yapilarak kan verileri

kaydedilerek degerlendirildi.
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2.4. istatiksel Analiz

| statistiksel analizler icin SPSS statistical software package (version 22; SPSS Inc.
Chicago, IL) kullanildi. Calis madaki olgularin verilerin dag ilmi normal dag ilim
gOstermedig i belirlendi. Logaritmik transformasyon is lemine rag men dag ilimlarin tekrar
normal olmadig | belirlendig inden, non-parametrik Kruskal-Wallis testi ile kars ilatirmalar
yapilarak, coklu (post-hoc) Kars ilas tirmalar  es les tirilmis  metot  kullanilarak

gercekles tirildi.
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3. BULGULAR

Yiiz kopegin 28’inde (% 28) Snap Leishmania test kiti ile CanVL ydniinden pozitif
bulunmustur. 28 seropozitif kopekten 25'i Canine Visceral Leishmaniasis 'in iki veya daha
fazla klinik belirtisi gosterdigi ve iki seropozitif kopek asemptomatik oldugu kaydedildi.
(Sekil 3.1-3.3). Seropozitif kopeklerde kilo kaybi, dermatolojik problemler, onikogripozis ve
lenfadenopati en sik rastlanan klinik bulgular olarak tespit edildi. Onsekiz (% 64.3) kopek disi
ve on (% 35.7) erkekti. Disi kdpeklerde enfeksiyon orant % 18 (18/100), erkek kdpeklerde %
10 (10/100) olarak tespit edildi.

T
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e

Sekil 3.1. Leishmania pozitif olarak belirlenen alt1 yash melez bir kopekte anoreksi ve yaygin

alopesi ile seyreden eksfoliatif dermatitis
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Sekil 3.2. Leishmania pozitif olarak belirlenen iki yash Rottweiler cinsi kopekte periokiiler

alopesi ve kulak ucu dermatozu

Sekil 3.3. Leishmania pozitif olarak belirlenen bir yashh melez bir kopekte siddetli

dermatolojik bulgular
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3.1. Olgulara Ait Demografik Bulgular

Calisma kapsaminda CanVL pozitif ¢ikan kdpeklere ait demografik bilgiler Cizelge
3.1.1°de gosterildi.

Cizelge 3.1.1. Pozitif olgulara ait demografik bulgular

Grup No Cinsiyet Irk Yas
(Yal)

1 E Melez 2
2 D Spaniel Cooker 1
3 E Melez 2
4 D Golden retriever 3
5 D Melez 4
6 D Labrador Retriever 1
7 E Melez 1
8 D Kangal 3
9 E Rottweiler 1
10 D Melez 5
11 D Pointer 3
12 D Golden retriever 9
13 E Golden retriever 4

Leishmania M D Melez 5

pozitif 15 D Melez 5
16 D Melez 6
17 E Pointer 3
18 D Pointer 8
19 D Melez 4
20 E Rottweiler 7
21 D Rottweiler 2
22 E Labrador Retriever 3
23 D Melez 3
24 D Melez 3
25 D Spaniel Cooker 6
26 D Melez
27 E Melez
28 E Melez

3.2. Klinik Bulgular

Calisma kapsamindaki kopeklerde belirlenen klinik bulgular c¢izelge 3.2.1°de
bildirilmistir.
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Cizelge 3.2.1. Calisma kapsamindaki pozitif olgularda belirlenen klinik bulgular

Leishmania
Klinik Bulgular Pozitif
(%)

Lenfadenopati
Deri tutulumu
Kilo kayb1
Artan s1vi alimm
Yiiksek ates
Anoreksi
Konjuktivitis
Diyare

Epistaksis

Agn
Onikogripozis
Melena
Rinitis
Keratitis
Pnémoni

Uveitis

Leishmania pozitif olan kdpeklerde lenfodenopati (%80), dermatolojik lezyonlar (78),
kilo kayb1 (%70), stvi aliminda artis (%38), yiiksek viicut sicakligt (%38), anoreksi (%45),
konjuktivitis (%37.5), diyare (%28), epistaksis (%14), agr1 (%S8), onikogripozis (%25),
melena (%15), rhinitis (%12.5), keratitis (%10), pndmoni (%2.5) ve liveitis (%2.5) gibi ¢esitli
semptomlar belirlendi.

3.3. Hematolojik Bulgular
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Calisma kapsamindaki kopekler Canine Visceral Leishmaniasis pozitif ve negatif
olarak iki gruba ayrilmistir. Bu iki gruba ait hematolojik bilgileri ile istatistikleri ¢izelge

3.3.1.de 6zetlenmistir.

Cizelge 3.3.1. Calisma gruplarindaki hayvanlarin hematolojik bilgilerinin istatistiksel bilgileri

Gruplar

Veri Leishmania pozitif ~ Leishmania negatif P degeri
wecaoimm)  EReS 53102) 0047
RBC(million/mm?) é‘f%‘f) (%'_ifg_'% 0.002
oo [N L L
e (395512121%) (jg.'gj%.lz) S00E
MCV(un) (66123%%) (ggc?%%s%) 0.428
Aeiieiel), (3?5213%5) (gf 21317%) s
OO ey mEs o

Ortalama * standart sapma (minimum-maksimum) olarak gosterilmistir.

Ortalama (+ standart sapma) WBC degerleri agisindan negatif ile pozitif grup arasinda
(p=0.047), ortalama RBC degerleri agisindan negatif ile diger grup arasinda (p=0.002)
belirgin farklar mevcuttu. Ortalama HGB degerleri agisindan (p=0.006), ortalama HCT
degerleri acisindan (p=0.001); ortalama MCHC degerleri a¢isindan (p=0.048) belirgin
istatistiksel farklar mevcuttu.
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4. TARTISMA VE SONUC

Leishmaniasis iizerine epidemiyolojik arastirmalar, endemik bdlgelerde durumun
anlasilmas1 ve kontrol stratejilerinin olusturulmasi i¢in temel arastirmalardir (Desjeux 2004).
Kopek popiilasyonlari i¢in enfeksiyon diizeylerinin belirlenmesi hastalik semptomlari, anti-
leishmanial antikor titreleri ve parazitin mikroskopik tespiti de dahil olmak iizere ¢esitli
parametrelerin degerlendirilmesine baghdir (Ozensoy ve ark. 1998). Biiyiikk bir kopek
popiilasyonunda, degisken klinik bulgular, asemptomatik kopeklerin varlig1 ve parazitolojik
yontemlerin diisiik hassasiyeti nedeniyle, Canine Visceral Leishmaniasis seroprevalansinin
arastirilmasi i¢in serolojik tani yontemleri siklikla kullanilmistir (Ciaramella ve ark. 1997).
Bu calismada saglanan bulgular, daha yiiksek duyarliligindan dolayr CanVL'in IFAT
tarafindan teshis edilebilecegini gosteren daha 6nceki gézlemleri teyit etmektedir (Abranches
ve ark. 1991). Bu calismada 100 kdpegin kan &rnekleri toplanmis ve hastalik ELISA ile
belirlenmistir. Canine Visceral Leishmaniasis'in Tirkiye'de varoldugu bilinmesine ragmen
epidemiyolojik durumun ortaya konmasi i¢in daha fazla arastirma yapilmasi gerekmektedir.
Canine Visceral Leishmaniasis’in seroprevalansi vektor popiilasyonu varligi, nem ve iklim
gibi ekolojik kosullar ve rezervuarlarin immiinolojik yaniti ile iligkili olarak endemik
bolgelerde farklilik gosterebilmektedir (Gambino ve ark. 1997). Onceki calismalar, CanVL
seroprevalansinin Tirkiye'nin farkli bolgelerinde % 2.58 -% 28.26 araliinda oldugunu
gdstermistir (Badaro ve ark. 1986, Ertabaklar ve ark. 2005, Ozensoy ve ark. 1998, 2005,
2009s). Kopeklerde yapilan ¢aligmalarin sonucu CanVL enfeksiyonunun Tiirkiye'de yaygin
oldugunu kanmisina varilmistir. Bu ¢alismada Antalya Ili’inde 100 adet kdpekten alman kan
orneginden elde edilen Canine Visceral Leishmaniasis seroprevalanst % 28'dir. Bu sonug
hastaligin kaynagi ve Phlebotomus kum sineklerinin varligr ile ilgili onceki c¢alismalar

tarafindan desteklenmektedir.

Canine Visceral Leishmaniasis seroprevalansinin yakindaki iilkelerde ve Akdeniz
havzasinda farkli oranlarda goriildiigiine dair arastirmalar mevcuttur. Canine Visceral
Leishmaniasis seroprevalansi Portekiz'de % 0.7-8.5 olarak bildirilmistir (Gambino ve ark.
1997). Moreno ve Alvar (2002) ayn1 zamanda Apulia Bolgesi'nde hastaligin seroprevalansinin
% 14.5 oldugunu ve Italya'nin Toskana Bélgesinde % 24'liik bir oranda bulundugu
bildirmistir. Italya'da yapilan bir baska arastirmada 326 kdpek, IFAT kullanilarak serolojik

olarak taranmig, seropozitiflik oran1 % 40.4 olarak bulunmustur (Maroli ve ark. 2001).
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Sicilya'da da prevalans % 44.9 olarak tespit edilmistir (Gambino ve ark. 1997). Yunanistan'da
ise hastalik % 22.4'liik seroprevalans orani ile endemiktir (Gallego 2001). Canine Visceral
Leishmaniasis’in seroprevalanst Tunus'da % 6 (Ben Said ve ark. 1992), Cezayir'de % 37.5
(Belazzoug 1987), Malta’da % 17.3 (Dye ve ark. 1992), Kibris’da % 10 (Deplazes ve ark.
1998) ve Israil'de % 11.5 (Baneth ve ark. 1998) oldugu bildirilmektedir. Bu calisma ile
Turkiye'de Akdeniz bolgesinde bulunan enfeksiyonun seroprevalansinin (% 28) Israil, Tunus,
Kibris ile benzer oldugu gozlemlenmektedir. Fakat yakindaki tilkeler ve Akdeniz havzasi goz
Oniine alindiginda, diger iilkelere kiyasla daha yiiksek bir oranda oldugu gosterilmistir. Bu
degisken yayginlik oranlar1 Gilineydogu Akdeniz iilkelerinde vektdriin yayginligini, tarimsal
ilaclama uygulamalarinda degisiklikleri, ithal kopek popiilasyonlarinda artis ve semptomatik
kopeklerin yanlis tedavi yontemlerinin uygulanmasit ve artan iklim 1sinmasiyla iliskili
olabilecegi diistiniilmektedir (Papadopoulou ve ark. 2005). Canine Visceral Leishmaniasis 'in
yasa bagli olmadigi (Moreno ve Alvar 2002) fakat iki yas alt1 ve ozellikle 8 yasindan biiyiik
hayvanlarda nadiren goriildiigii bildirilmistir (Ciaramella ve ark. 1997). Bu ¢alismada pozitif
c¢ikan hayvanlarin yas araliklar diger ¢alismalara uyumlu olarak 1-9 arasinda bulundu.

Erkek seropozitif kopek sayisi, bazi yazarlarin raporlarina gore disilerden anlamli
derecede yiiksek (P <0.05) olarak tespit edilmistir (Ciaramella ve ark. 1997, Moreno ve Alvar
2002, Ozensoy ve ark. 1998) ve bu calismada da seropozitif kdpeklerin 10’u erkek (%35.7),
181 disi (% 64.3) olarak belirlenip diger calismalara benzer sekilde disi kopeklerde
istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla seropozitivite tespit edilmistir (P<0.05).

Deri lezyonlari, kilo kaybi, lokal veya yaygin lenfadenopati ve solgun mukoz membran
CanVL'de onemli klinik bulgular olarak bildirilmektedir (Ozensoy ve ark. 2005).
Calismamizda, 28 seropozitif kopekten 2’sinde klinik semptomlar gozlenemedi. Semptomatik
kopek sayisindaki artig, bariaktaki yetersiz kosullar, yetersiz bagisiklik yaniti1 ve hastaligin
siddeti, sagaltilmamis kdpekler ve eszamanli bozukluklarla iliskili olabilecegi diisiiniildii.

Bu c¢alismada, sokak kopeklerinde Antalya ilinde CanVL seroprevalansini saptandi
(%28). Bu calismanin sonucunun, insan ve kopekle ilgili daha ileri ¢calismalara referans olarak
kullanilabilecegi digiiniilmiistiir. Tiirkiye'de, veteriner hekim ve insan pratisyenleri igin
hastalik hakkinda yeterli bilgiye ihtiya¢ duyulmaktadir, boylece bolgede gerekli koruma,
onlemlerin alinmasi saglanicagi diisinmekteyiz. Canine Visceral Leishmaniasis 'in insan
hastalig1 i¢in potansiyel bir risk oldugu ve onemli ekonomik kayiplara neden olabilecegi
gercegini  goz Oniline alirsak, kanimizca, semptomatik ve asemptomatik kopek
populasyonlarin1 ve insanlar1 tespit etmek i¢in diizenli olarak seroprevalans caligmalari

yapilmalidir.
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