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OZET

GUNEYDOGU ANADOLU BOLGESINDE KEMIRiCIiLERDE ALVEOLER
EKINOKOKKOZIiS VARLIGININ ARASTIRILMASI

Amag: Bu calisma, Glineydogu Anadolu Bdlgesi’de bulunan kemiricilerde alveolar
ekinokokkozisin makroskobik, mikroskobik ve molekiiler yontemlerle varliginin
arastirilmasi ve yayginliginin ortaya konmasi amaci ile yapilmistir.
Materyal ve Metot: Caligmada, 1150281 nolu TUBITAK 1001 arastirma projesi
kapsaminda Adiyaman, Gaziantep ve Sanliurfa illerinden toplanan 53 kemirici 6rnegi
kullanilmistir. Kemirici 6rnekleri 8 ilgede 12 lokasyona kurulan Sherman tipi kapanlar
ile yakalanmus, tiir tayinleri morfolojik olarak yapilmistir. Nekropsi incelemesinde tiim
i¢ organlar alveolar ekinokokkozis bakimindan morfolojik olarak muayene edilmis,
siipheli 0rneklerde kist benzeri yapilar 6lgiimleri yapildiktan ve fotograflandiktan sonra
bir bistiiri yardimiyla dokudan ¢ikartilmisti. Elde edilen o©rneklerden DNA
ekstraksiyonu yapilmis, ardindan E. multilocularis’in ND1 geninin 395 bp’lik kismi
PCR ile ¢ogaltilmis ve parazitin varlig1 aragtirilmstir.
Bulgular: Proje kapsaminda toplanarak incelemesi yapilan 53 yabani kemirici
Orneginin 4'linde alveolar ekinokok siipheli kist ya da lekeler ile karsilasilmistir. Siipheli
orneklerden ikisi Urfa-Siverek, digerleri Adiyaman-Tut ve Gaziantep-Oguzeli
ilgelerinde bulunmustur. Bunlardan biiyiik olan kistik yapt makroskobik muayenede
Strobilocercus fasciolaris olarak teshis edilmistir. Diger {i¢ siipheli leke 6rnegi ise PCR
ile gogaltilmisg ve E. multilocularis'in larva formu olan alveolar ekinokokkozis olmadigi
molekiiler yontemler sonucunda goriilmiistiir.
Sonu¢: Sonug¢ olarak bu galisma, Tiirkiye'nin giineydogusunda E. multilocularis'in
varliginin ortaya ¢ikarilmasi amaciyla yapilan ilk arastirma olmus, incelemesi yapilan
hicbir kemiricide parazite rastlanmamigtir. Yapilan bu c¢alisma ile hastaligin bolgedeki
durumu hakkinda ilk epidemiyolojik veriler sunulmustur.
Anahtar Kelimeler: Alveolar kist; Echinococcus multilocularis; Giineydogu Anadolu;
Kemirici; Tiirkiye
Aysegiil KORKMAZ, Yiiksek Lisans Tezi
Ondokuz Mayis Universitesi — Samsun, Haziran — 2019



ABSTRACT

INVESTIGATION OF ALVEOLAR ECHINOCOCCOSIS PRESENCE IN
RODENTS IN THE SOUTHEASTERN ANATOLIA REGION

Aim: The aim of this study was to investigate the presence and prevalence of alveolar
echinococcosis by using macroscopic, microscopic and molecular methods in rodents in
Southeastern Anatolia.
Material and Method: In this study, 53 rodent samples collected from the provinces of
Adiyaman, Gaziantep and Sanlurfa were used as part of the TUBITAK 1001 research
project No. 1150281. Samples of rodents were caught with Sherman type traps
established on 12 locations in 8 districts / 3 cities, and species determinations were
made morphologically. In necropsy examination, all internal organs were examined
morphologically in terms of alveolar echinococcosis, and suspicous materials were
removed from the tissue with a scalpel after measurements. DNA was extracted from
the obtained materials, and then was amplified 395 bp of the ND1 gene of E.
multilocularis by PCR.
Results: Alveolar echinococcus suspected cyst or spots were found in 4 of 53 wild
rodent specimens. Two of the suspicious samples were found in Urfa-Siverek, others in
Adiyaman-Tut and Gaziantep-Oguzeli districts. The larger cystic was identified as
Strobilocercus fasciolaris on macroscopic examination. The other three suspected stain
samples were amplified by PCR. It was found out that these three samples were not
alveolar echinococcosis, which is the larval form of E. multilocularis in molecular
methods.
Conclusion: As a result of this study, this study was the research to reveal the presence
of E. multilocularis in rodents in Southeastern Anatolia. No parasites were detected in
any rodents examined. End of the study, the first epidemiological data about alveolar
echinococcoisis in rodents in the region is presented.
Keywords: Alveolar cyst; Echinococcus multilocularis; Rodent; Southeast Anatolia;
Turkey
Aysegiil KORKMAZ, Master Thesis
Ondokuz Mayis University — Samsun, June — 2019
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1. GIRIS

Echinococcus multilocularis Cestoda sinifi, Taeniidae ailesinde yer alan bir
parazittir. Yasam dongiisii yabanil hayatta olup, basta tilkiler olmak iizere g¢esitli
karnivorlar ve yabani kemiriciler arasinda seyreder. Olgun parazit sonkonaklarda klinik
belirti gostermezken, arakonaklarda bulunan formu olan alveolar kist oldukga
patojendir. Insanlar da dahil olmak iizere tiim memeli hayvanlarda yerlesim gdsterme
ozelliginde olan alveolar kist, tedavi edilmedigi takdirde Oliimle sonuglanan
semptomlara neden olabilir. Yayilisi av-avcl iliskine bagli olarak degisir ve lokal
yerlesim gosterir. Yalniz Kuzey yarimkiirede rastlanan bu parazit i¢in Tiirkiye yiiksek
endemik birkag¢ tilkeden birisi olarak kabul edilmektedir (Altintas ve ark., 2004;
Deplazes ve ark., 2017).

Parazitin bulundugu Taeniidae ailesi (Sinif: Cestoda; Takim: Cyclopyliida)
oldukga genistir ve igerisinde Taenia ve Echinococcus olmak iizere iki cins barindirir.
Echinococcus cinsinde bulunan tirlerden E. multilocularis'e bir¢ok karnivorun
sonkonaklik yaptigi bilinmekle birlikte esas konak kizil tilkidir (Vulpes wvulpes).
Arakonak tiirleri ise cografi bolgeye gore farklilik gosterir (Tinar, 2004; Nakao ve ark.,
2006; Otero-Abad ve Torgerson, 2013).

Echinococcus multilocularis enfeksiyonlarinda sonkonagin incebagirsaginda
bulunan ergin parazitler apatojen kabul edilir ve enfekte hayvanlarda klinik belirti
gostermezler. Arakonaklarda ise tiimOr benzeri infiltratif, proliferatif ve yikici
karakterde olan kist formu bulunur. Alveolar kist ad1 verilen bu kistik yap1 oncelikli
olarak arakonaklarin karacigerine yerlesir ve buradan diger organlara metastaz yapar.
(Eckert ve Deplazes, 1995; Conraths ve Deplazes, 2015). Akciger, beyin gibi hayati
organlara yerlesen alveolar kist bir silire sonra arakonak i¢in O6liimciil bir hal alir
(Altintas ve ark., 2001; Vuitton ve ark., 2011; Conraths ve Deplazes, 2015).

Parazit baz1 Orta Avrupa tilkeleri, Cin, Rusya, Japonya ve Kuzey Amerika nin
bazi bolgelerinde yiiksek endemiktir. Tirkiye, parazitin epidemiyolojisine yonelik
yeterli bilgi bulunmamasina ragmen, insan vakalar1 baz alinarak yiiksek endemik
iilkelerden birisi olarak kabul edilmistir (Altintas, 2003; Deplazes ve ark., 2017).

Insanlar parazit igin rastlantisal arakonak olmakla birlikte, azimsanmayacak
sayida insan alveolar ekinokokkozis (AE) vakasi bildirilmistir. Yalniz Cin'de, yilda

onalt1 binden fazla insan vakasi goriildiigii tahmin edilmektedir (Torgerson ve ark.,



2010; Craig ve ark., 2017). Insanlarda tedavide cerrahi miidahale ile karaciger
rezeksiyonu yapilir, ancak ¢ok sayida niiks vakasi ile karsilasilmakta, hastalik yiiksek
oranda 6liimle sonuclanmaktadir. Insanlarda bircok farkli organa metastasi rastlanan
parazit, diz eklemi, géz yas1 bezi gibi organlardan da bildirilmistir (Ozkan ve ark.,
1976). Bu nedenle E. multilocularis en énemli zoonoz parazitlerden biri olarak kabul

edilmektedir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Smiflandirma
Echinococcus multilocularis’in hayvanlar alemindeki yeri asagida gosterilmistir (Senlik
ve Diker, 2001)

Alem: Animalia
Sube: Platyhelminthes
Sinif: Cestoda
Takim: Cyclophyllidea
Familya: Taeniidae
Cins: Echinococcus
Tiir: Echinococcus multilocularis

2.2. Tarihce

Etimolojik olarak "Echinococcus™ kelimesi Echino=dikenli ve coccus=Kkist
kelimelerinin birlesiminden, multilocularis ise larva déoneminin multi kistik yapisindan
dolayr bu adi almistir. "Echinococcosis" terimi ise Echinococcus cinsinde yer alan
tiirlerin neden oldugu hastalik durumunu ifade eder.

Taeniidae ailesinde bulunan parazitler hakkinda kayitlar 16.yy’a kadar
uzanmaktadir. Unat (1991)’1n bildirdigine goére, milattan dnce 16. yy'daki hekimlik
hakkinda bilgi veren Ebers Papirusu’nda intestinal taeniosisden bahsedilmektedir. Yine
kesimi yapilan hayvanlarin i¢ organlarinda i¢i sivi dolu keseler goriilmiistiir. Anadolu
hekimlerinden ise Hippocrate, Aratacus ve Galen hayvan ve insanlarda su dolu
keselerin(Jecur aqua repletum)varligini bildirmistir. Ancak, bu keselerin ne oldugu
anlagilmamis ve tiimdr olarak adlandirilmistir (Tiar, 2004). Aristotales’in (M.O 384-
322) bu su keselerinin karaciger ve akcigerde yikim yaptigina dair yazilar1 bilinmektedir
(McManus 2003).

Unat (1991)’de bildirdigine gore, eriskin ekinokoku ilk gorenin 1640-1707
yillarinda yasayan Philip Jacop Hartmann oldugu kabul edilmektedir (Tinar, 2004).

Alveolar kiste iliskin ilk bilgiler, 1852 yilinda Biihl ve 1854 yilinda Zell
tarafindan karacigerde olusumlarin goriilmesine aittir. Rudolph Virchow 1855 yilinda
karacigerde rastladigr alveollii olusumda c¢engelli skoleksleri ve zarlarimi goriince

bunlarin parazit olduguna karar vermis ve bu olusumlar1 "¢ok bosluklu ekinokok urlar1"



olarak tarif etmistir. Leucart, 1863 yilinda petek benzeri yapr gosteren olusumlarin
Echinococcus granulosus’un varyetesi oldugunu ileri siirmiis ve Taenia Echinococcus
multilocularis olarak isimlendirmis, Kleman ise 1883 yilinda parazite Echinococcus
alveolaris adin1 vermistir (Tinar, 2004).

Multilocular kistin goriilmesinden sonraki yillarda Echinococcus granulosus
ile Echinococcus multilocularis’in tek tiir veya iki ayri tiir olup olmadigi goriisleri
bildirilmeye baslamistir. E. Brumpt ve F. Dévé gibi taninmis bilim adamlar1 parazitlerin
ayni tlir oldugunu, ikisi arasinda sadece ara sekillerin bulundugunu savunurken, 1934
yilinda A. Posselt ve bazi yazarlar ise E. cycticercus ile E. alveolaris arasinda baska
formlarin bulunmadigini bildirmislerdir. 1901 yilinda A. Posselt insan orjinli alveolar
kisti kopege yedirerek bagirsaklarinda olgun ekinokoklarin gelistigini kesfetmistir. 1955
yilinda H. Vogel, A. Posselt’in sakladigi ornekleri incelemis ve E. granulosus ile E.
multilocularis arasindaki farklari belirterek bunlarm E. multilocularis oldugunu
aciklamistir (Tinar, 2004).

1938 yilinda Barabash Nikifovor, Echinococcus multilocularis’in gelismesinde
arakonak olarak kemiricilerin kullanildigin1 agiklamistir (Tinar, 2004).

1955 yilinda H. Vogel kirmiz1 tilkilerin (Vulpes vulpes) ince bagirsagindan
topladig1 ergin parazitlerin gebe halkalarindan elde ettigi yumurtalarla enfekte ettigi
koyun, tavsan ve hamsterlarda gelisme saglayamamis, ancak bayagi tarla faresi
(Microtus arvalis), beyaz fare, pamuk faresi ve tundra faresinde (Microtus oeconomus)
alveolar kistlerin gelistigini gérmiistiir (Tinar, 2004).

Echinococcus granulosus ve E. multilocularis’in birbirinden farkli tiirler
oldugu kabul edildikten sonra, Abuldze bunlarin ayri cinslere baglanmasi gerektigini
savunarak, 1960 yilinda E. multilocularis’e Alveococcus multilocularis adinin
verilmesini teklif etmistir (Tinar, 2004).

Raush ve Jentoft, 1957 yilinda kiiltiirde E. multilocularis’in germinatif
membranindan vezikiillerin ve skolekslerin gelistigini géstermistir. Smyth, 1962 yilinda
E. granulosus’un kiiltiiriinii yaparak kisti ¢evreleyen kiitikiilanin énemli bir kismini
parazit tarafindan olusturuldugunu ve bunun tek bosluklu kese olusumuna neden
oldugunu bildirmistir. E. multilocularis’te bdyle bir tabaka olmadigindan iki Kkist

arasinda yapisal fark olustugunu bildirmistir (Tinar, 2004).



2.3. Etiyoloji

Taenidae ailesinde Taenia ve Echinococcus cinsleri bulunmaktadir. Taenia
cinsinde birgok tiir bulunmakla birlikte Tiirkiye’de tiim Taenia tiirleri goriilmemektedir.
Taenia cinsinde iki tiirde sonkonak insanlar, digerlerinde karnivorlardir. insanlarda
bulunan tiirler Taenia saginata ve T. solium’dur. Karnivorlarda bulunan 6nemli Taenia
tirleri ise T. hydatigena, T. pisiformis, T. taeniaformis, T. multiceps, T. serialis ve T.
gaigeri’dir (Tinar, 2011).

Echinococcus cinsinde temel olarak 4 tir bulunmaktadir. Bu tiirler; E.
granulosus, E. multilocularis, E. vogeli ve E. oligarthrus tur. Bunlardan E. granulosus
tim diinyada yaygin, E. multilocularis yalniz kuzey yarimkiirede, E. vogeli ve E.
oligarthrus ise yalniz Giiney Amerika’da bulunur (Thompson, 1995).

Son yillarda yapilan biyolojik-molekiiler ¢aligmalarda E. granulosus iginde
farkli alt tlirlerin oldugu goriilmiis, daha sonra bu alt tlirlerden bazilari farkl tiir kabul
edilmistir. Bunlar; E. granulosus sensu stricto, E. equinus, E. canadensis, E. felidis ve
E. ortleppi tiirleridir (Nakao ve ark., 2006).

Dort temel tlirden olan ve yalniz Giliney yarimkiirede bulunan tiirlerden E.
oligarthrus vahsi kedi — rodentler arasinda; E. vogeli ise cali kopekleri — pakalar
arasinda biyolojik dongiisii olan parazitlerdir (Eckert ve ark., 2001).

2006 yilina kadar tek tiir olarak bilinen E. multilocularis’in, Xiao ve ark.
(2006)'nin yaptig1 calisma ile farkli bir tiir daha barindirdigi kanitlanmistir. Bahsedilen
calismada, Cin’in Tibet yaylasinda bulunan korsak tilkisi (Vulpes ferrilata) ve yoreye
Ozgii pika tiirlerinden Ochotona curzoniae arasinda biyolojik dongiisii olan bu yeni tiir
E. shiquicus olarak isimlendirilmistir (Eckert ve ark., 2001; Xiao, 2006).

Echinococcus cinsinde bulunan giincel tiim tiirlerin sonkonak, arakonak ve

cografi yayiliglart asagida Tablo 1°de sunulmustur.

Tablo 1. Echinococcus cinsinde bulunan tiirler, sonkonak, arakonaklar ve cografi yayiliglart (Thompson,

2017'den uyarlanmistir)

Tiir Sonkonak Arakonak Yayihs

E. granulosus Evcil kopek, Kovyun, bir¢ok ruminant Kozmopolit

E. felidis Aslan, sirtlan Yaban domuzu ve ¢esitli otoburlar Afrika

E. orthleppi Evcil kopek, Sigir Avrasya, Afrika

E. canadensis Evcil kopek, kurt Domuz, deve, geyikgiller Avrasya, Afrika, Gliney




Tablo 1. Echinococcus cinsinde bulunan tiirler, sonkonak, arakonaklar ve cografi yayilislart (Thompson,

2017'den uyarlanmistir) (Devam)

Tiir Sonkonak Arakonak Yayilis

E. equinus Evcil kopek At, diger equideler Avrasya, Afrika

E. multilocularis  Tilki, ¢akal, rakun Arvicolid rodentler Kuzey yarimkiire

E. shiquicus Tibet tilkisi Pika Tibet platosu

E. oligarthrus Yabani kediler Azara agutisi Orta-Giiney Amerika

E. vogeli Bus kopegi Paka Orta-Gliney Amerika
2.4. Morfoloji

Echinococcus multilocularis kiiciik tip sestodlardandir. Genelde 4-5 halkadan
olusur ve uzunlugu 1,2 - 4,5 mm arasindadir (Sekil 1-2-3). Skoleksin ¢ap1 0,24 - 0,29
mm olup, rostellumdaki 2 sira halinde dizilmis olan g¢engellerin sayis1 ise 14 - 34
kadardir. Bunlardan 6nde olanlar biiyiik, arkada olanlar ise kiiciiktiir. Ayrica, skolekste
tizeri diiz olan 0,105 - 0,125 mm capinda dort adet yuvarlak ¢cekmen bulunur. Parazitin
boyun kismi incedir. Olgunlarda tiir ayrimi rostellumdaki ¢engel sayisi, halka sayisi,
genital deligin pozisyonu, testis sayist ve ovaryumun sekli dikkate alinarak yapilabilir.

(Eckert ve ark., 2001; Tinar, 2011).

Sekil 1. Ergin Echinococcus multilocularis (Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Parazitoloji

Anabilim Dal1 arsivinden alinmigtir)

Olgun halkada erkek ve disi genital organlar gelismis durumdadir. Ovaryum
tizim salkimi1 seklinde olup iki lobludur. Yumurtalik, vitelliis bezi, uterus ve testisler iki
yana dogru paralel olarak uzanmis bosaltim kanali arasinda bulunmaktadir. Vagina
sirrus kesesinin arkasinda ¢apraz duran kalin bir boru bi¢ciminde olup, genital deligin alt

kismina agilmaktadir. Genital delik, halkanin 6n ve arka uglar1 ortasindan biraz 6nde



olmak {izere lateralde yer alir ve tek tarafli olarak disar1 agilir. Olgun halkalardaki testis
sayist ise 17 - 26 adettir. Testisler genital deligin hemen arkasinda toplanmistir. Vasa
deferens kivrimlar yaparak armut seklindeki sirrus kesesine girmektedir. Sirrus kesesi
halkanin 6n yarisinin arka kisminda bulunmakta ve orta ¢izgiye kadar uzanmaktadir.
Son halka gebe halka olup uzunlugu 0,44 - 1,11 mm’dir. Bu halkada diger organlar
korelmis, sadece uterus kalmistir. Gebe halkada 250 - 400 kadar yumurta bulunur
(Eckert ve ark., 2001; Senlik ve Diker, 2001; Tinar, 2011).

Sekil 2. Echinococcus multilocularis ’in yapist (Catalano ve ark., 2012'den uyarlanmigtir - skala 0,2 mm)

Echinococcus sp. yumurtalari taenid tip yumurtalara benzemekte olup, 1s1k
mikroskobunda Taeniidae ailesindeki diger parazitlerin yumurtalarindan kesin olarak
ayrilamazlar (Sekil 4) (Thompson, 1995; Matsou ve ark., 2000; Thompson ve
McManus, 2001).

Sekil 3. Taenid tip yumurta (OMU Veteriner Parazitoloji arsivinden alinmistir)



Echinococcus multilocularis’in larva formu olan metasestodlar, gelismelerinde
bir arakonaga gereksinim duyarlar. Parazit arakonaklarin 6nce karacigerine yerlesir,
buradan diger organlara metastaz yapar. Kistler multilokulerdir ve kiz keseler ile
protoskoleksleri barindirir. Alveolar kist veya multilokuler kist adi1 verilen bu yapinin
disinda adventisyal tabaka (fibroz katman) yoktur, kiitikiiler (laminar) katman zayif,
kolay yirtilabilir 6zellikte ve birbirleriyle baglantili bosluklara sahiptir. Bu nedenle
kistin kesit yiizeyi bir siinger manzarasindadir. Kist sivisi jelatinimsi, akiskan bir madde
ile doludur ve bu madde ¢evre dokuyu eritebilir yapidadir. Kiitikiiler membranin ince
olmasi ve konagin kiste kars1 fibroz kapsiil olusturmamasi nedeniyle organ veya doku
bosluklarinin igine kolayca yayilir. Infiltre olan bu sivi, kistin organda yayilmasina,
dagilan germinal hiicreler prolifere olarak yeni kistlerin olusmasina, kan ve lenf ile
diger organlara giderek metastaslara neden olur (Sekil 4). Alveolar kist bu 6zellikleri ile
multivezikiiler kistlerden ayrilirlar (Eckert ve ark., 2001; Senlik ve Diker, 2001; Tinar,
2011). Arakonak kemirgenin karaciger ve i¢ organlarinda bulunan alveolar kistlerin

goriintlisti Sekil 5’te gosterilmistir.

Vezikuller

\Germinal tabakanin
/ hicresel uzantilari

~a

Sirkulasyon

S

Uzak metastatik
odak

E. multilocularis

Sekil 4. Alveolar kistin yapis1 (Thompson ve Jenkins, 2014'den uyarlanmustir).



Sekil 5. Arakonak kemirgenin karaciger ve i¢ organlarinda alveolar kistler (OMU ve Atatiirk Universitesi

Veteriner Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim Dallar1 arsivlerinden alinmistir)

Echinococcus tiirlerinin morfolojik ve biyolojik farkliliklar1 Tablo 2’de, eriskin

tiirlerin morfolojileri ise Sekil 6’da gosterilmistir.

Tablo 2. Echinococcus tiirlerinin morfolojik farklari (Eckert ve ark., 2001'den uyarlanmastir)

Ozellikler E. multilocularis  E. granulosus E. vogeli E. oligarthrus
Uzunluk 1,2-45mm 2,0-7,0mm 3,9-56mm 2,2-2,9mm
Gebe halkanin 1:0,31-0,80 mm 1:0,86-1,30 mm 1:2,2-3,1 mm 1:0,96-1,10
viicudun kalanina mm

orani

Olgun halkada genital
deligin pozisyonu
Gebe halkada genital

deligin pozisyonu

Testis sayisi

Uterus sekli

Enfeksiyon sonrasi

yumurta iiretimi (giin)

Halkanin 6n

yariminda

Halkanin 6n

yariminda
17 - 26 (16 - 35)

Kese

28-35

Halkanin ortasina

yakin

Halkanin arka

yariminda
32-68(25-80)

Halka i¢inde daginik

34-53

Halkanin arka

yariminda
Halkanin arka
yariminda

56 (50 - 67)
Uzun, boru, kese

yapilt
?

Halkanin 6n

yariminda

Halkanin

ortasina yakin
29 (15 - 46)

Kese

80?
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Sekil 6. Eriskin Echinococcus tiirlerinin karsilagtirilmali morfolojileri (Eckert ve ark., 1984'den

uyarlanmistir)

Echinococcus  multilocularis’in  igerisindeki  intraspesifik ~ varyasyonu
belirlemek amaciyla ¢alismalar yapilmis (Bowles ve McManus, 1993; Eckert ve
Thompson, 1997) ve ¢ alt tiir tespit edilmistir (Tablo 3). Bununla birlikte kizil
tilkilerde parazitin Avrasya susu (Avrupa susu), kutup tilkisinde ise arktik susunun
(Kuzey Amerika susu) bulundugu da kaydedilmistir (Eckert ve ark., 2001). Avrasya
susu insanlarda alveolar kist yapma kabiliyeti fazla oldugu i¢in daha fazla zoonotik

oneme sahiptir (Eckert ve ark., 2001).

Tablo 3. E. multilocularis’in alt tiirleri ve konaklar1 (Toparlak ve Tiizer., 2000'den uyarlanmustir)

Alt tiir Sonkonak Arakonak

E. m. Multilocularis Kirmiz tilki, kopek, kedi Tarla faresi, diger memeliler
E. m. Sibiricensis Kutup tilkisi, husky 1rki kdpek Bazi kiigiik kemiriciler

E. m. kazakhensis Kopek Koyun, yaban domuzu

Echinococcus tiirlerinin genetik karakterizasyonu ile ilgili de birgok ¢alisma
yapilmistir. Echinococcus multilocularis’in diger Echinococcus tiirleri ile genetik
yakinliginin daha iyi anlagilmasi i¢in asagida Nakao ve ark. (2013) yaptig1 calismada
sundugu filogenetik aga¢ Sekil 7°de verilmistir.
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E. canadensis G6

E. canadensis G7

E. canadensis G10

E. canadensis G8

E. ortleppi

E. shiquicus

E. multilocularis

E. equinus

- E. granulosus

100

E. felidis

E. vogeli

E. oligarthrus

0.1
Sekil 7. Echinococcus sp. tiirlerinin filogenetik agaci (Nakao ve ark., 2013'den uyarlanmistir)

2.5. Biyoloji

Echinococcus multilocularis, yasam dongiisii tipik olarak yaban hayatta olan ve
indirekt gelisen bir parazittir. Morfolojik olarak Taeniidae ailesindeki diger sestodlara
oranla oldukga kiiciik olsa da, E. multilocularis de diger tiirlerle benzer bir biyolojik
dongiiye sahiptir. Ergin ve larva asamalarinin ikisi de memelilerde bulunur. Sonkonak
ince bagirsagindaki ergin parazitler reprodiiktiv ozelliktedir ve yumurta {retirler.
Hermafrodit olan parazit genellikle kendini déller, ancak parazitler aras1 dol aktarimi da
miimkiindiir. Uretilen yumurtalar embriyoludur ve tam gelismis durumdadir. Son halka
(gebe halka) kopar ve atilir. Gebe halka digk: ile disariya atilabildigi gibi, genellikle
kalinbagirsakta pargalanip digki ile yumurtalar atilir. Yumurtalarin kapsiilii ¢ok incedir
ve gebe halka diskiyla disar1 atilirken uterus iginde parcalanir. Bu nedenle diskida
bulunan yumurtalarda genellikle kapsiil goriilmez. Onkosferi ¢evreleyen embriyofor,
keratin benzeri bir proteinden olusan, olduk¢a kalin, gegirgen olmayan ve embriyoyu
dis kosullardan koruyan en onemli tabakadir. Atilan yumurtalar dis ortama c¢ok

dayaniklidir, ¢evre sartlarma gore degismekle birlikte 1 yildan fazla canli kalabilirler.
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Yumurta dayanikliliginda 1s1 ve nemin 6nemi biiyiiktiir. Diigiik ya da yiiksek nemden
etkilenir, yiiksek 1sida enfektif oldugu siire azalir. Echinococcus multilocularis
yumurtalar1 donma derecesinin altindaki sicaklarda canliliklarii ve enfektivitelerini
uzun siire koruyabilmekte, bu nedenle soguk iklimlerde yiiksek oranlarda
rastlanabilmektedir (Cheng, 1973; Eckert ve ark,. 1984; Thompson, 1995; Doganay ve
Kara, 1998; Kassai, 1999; Thompson ve McManus, 2001). Yumurtalar % 85-95 nem ve
43°C tizerindeki sicakliklarda 4 saatte, % 27 nem ve 25°C’de 48 saatte inaktif olur.
Ortalama nem ve -18°C'de ise 240 giin canli kalabilir (Veit, 1995; Thompson, 2017).

Enfektif yumurtanin arakonaga bulagsmasi agiz yoluyla olur. Oral olarak alinan
yumurtalar arakonagin mide ve ince bagirsak enzimlerinin etkisiyle agilarak onkosfer
serbest kalir. Kan ya da lenf dolasimi yoluyla pasif olarak karacigere taginir. Larva
formu alveolar kist ise arakonak memelilerde primer karacigere tutunur, ancak nadir de
olsa karaciger tutunumu olmadan baska organlarda da rastlanabilir. Diger
Taeniidae'lerden farkli olarak arakonaklarda tiir spesifitesi yoktur. Cok farkli memeli
tiirleri arakonaklik yapabilirler. Ayn1 zamanda larvalarin cogalma ve biiyiime kapasitesi
de farklidir. Echinococcus multilocularis'de kist biiyiimeye devam etme egilimindedir
ve bagka organlara metastaz yapabilir. Kist icinde bulunan protoskolekslerin sayis1 kist
bliylidiikce artar. Protoskolekslerin her biri ergin sestod olma kabiliyetindedir (Eckert ve
ark., 2002; Altintas ve ark., 2004; Thompson, 2017).

Jj
Kizil tilki -sijk.‘ : “"3 Kutup tilkisi

e

D)

@Gebe halka

oderlt ; : Protoskoleksli kist Yumurta

karacigerindeki @_’

metasestod /
V3,

Metésestodlu rodent

N

Sekil 8. Echinococcus multilocularis’in yasam dongiisii (Torgerson ve ark., 2010'dan uyarlanmugtir)
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Son konak olan tilkiler arakonak olan farelerdeki fertil Kistleri yiyerek enfekte
olurlar ve optimum kosullarda parazitler 20 giinde gelisimini tamamlar (Thompson,
2017). Olgun parazitlerin yumurta iiretimi 1,5 - 4 ay kadar devam eder (Matsuo ve ark.,
2000). Gebe halkalarda olusan yumurta sayisinin 250 - 400 arasinda oldugu, yapilan
deneysel enfeksiyonlarda halka atiliminin 7 - 13 giinde bir gergeklestigi bildirilmistir
(Raush ve Bernstein, 1972; Merdivenci ve Aydinlioglu, 1982; Soulsby, 1982; Deplazes
ve Eckert, 2001). Kapel ve ark. (2006), gesitli hayvanlar1 kullanarak yaptiklar1 deneysel
calismada yumurta atilimi dinamiklerinden matematiksel bir model gelistirmisler ve
enfekte son konak tiirlerinde E. multilocularis’in biyotik potansiyelini hesaplamiglardir.
Bu modele gore diski ile atilan yumurta miktarinin en ¢ok tilkilerde (346.473 yumurta),
daha sonra rakun kopeklerinde (335.361 yumurta), sonra kdpeklerde (279.910 yumurta)
ve en az da kedilerde (573 yumurta) oldugu goriilmiistir.

2.6. Patoloji

Echinococcus sp. erginleri skolekslerinde bulunan ¢engeller ve ¢ekmenlerin
yardimi ile sonkonaklarin incebagirsaklarinda liiberkiin bezleri arasinda mukozaya
tutunurlar. Az sayida parazitin bulundugu hafif enfeksiyonlarda, incebagirsaklarda genel
olarak epitelyal hasar ve yangisal infiltrasyon tablosu sekillenmez. Enfekte hayvanlarda
hastalik asemptomatik olarak seyreder ve ciddi bir hastalik tablosu olugsmaz. Cok sayida
parazit incebagirsaklara yerlesir ise klinik bulgu goriilebilir. Cengel ve ¢ekmenleri ile
toplu olarak mukozaya yapisan ve buradan beslenen erigkin parazitlerden dolay:
enteritis tablosu sekillenebilir (Rommel ve ark., 2000; Goneng ve ark., 2004). Bu
durumda, hayvanlarda zaman zaman goriilen ishal, istah azalmasi buna bagl olarak

zayiflik, siirekli devam eden karin agrisi, bitkinlik, epilepsi benzeri nobetler ve sinirsel

bozukluklar sekillenebilir (Soulsby, 1982; Rommel ve ark., 2000).

Sekil 9. Incebagirsaga tutunmus Echinococcus sp.  erginleri  (http://ryoko.biosci.ohio-

state.edu/~parasite/echinococcus.html'den uyarlanmistir)
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Larva formu olan kist ise multilokiilerdir, infiltratif sert goriiniimlii bir malign
timdr kitlesini andirir. Konak tarafindan sinirlandirilamayan bir yapiya sahiptir.
Kiitikiiler tabaka lamalloz, aselliiler, ince ve pargalidir. Kiitikiiler membraniin ince
olmast ve konagin bu kiste karsi fibréz kapsiil olusturmamasi nedeniyle organ veya
doku bosluklarinin i¢ine kolayca yayilir. Kistlerin etrafi genellikle polimorf eosinofil,
makrofaj ve yabanci dev hiicre infiltrat1 ile ¢evrilidir. Larvalarin arakonakta meydana
getirdigi hastalik ‘multilokiiler veya alveolar ekinokokkozis’ olarak adlandirilmaktadir.
Bu larvalar, normal konaklarinda degisik biiyiikliiklerde, yuvarlaga yakin ¢ok sayida
kist seklinde olusurlar. Kistler birbirleriyle iliskili olup ortada digerlerinden daha biiyiik
ana kese bulunur. Kistlerin i¢inde protoskoleksleri igeren farkli sekilde kiigiik dogurucu
kapsiiller ve yar1 akiskan jelatinimsi bir s1vi vardir. Ana kesenin dogurucu membrani ve
skoleksleri kese disina dogru yayilarak iiziim salkimi seklinde yeni keseler olusturur.
Boylece ana kesenin etrafinda birbirleriyle irtibathi ¢ok sayida kiz kese olusur. Diger
taraftan proteolitik 6zellikteki kist sivisi ¢cevredeki dokular1 tahrip ederek uygun ortam
hazirlar ve dayanikli adventisiyal kapsiil olugsmasini engeller. Bu sayede kistik
ekinokokozisten farkli olarak alveolar ekinokokkoziste metastaz goriilebilmektedir
(Goneng ve ark., 2004; Tinar, 2004).

Zoonoz karakterde olan alveolar kist her ne kadar insanlarda da ¢ogalmaya,
bliylimeye ve metastaza meyilli goriinse de kronik bir hastalik meydana getirir ve
yillarca klinik semptom gostermeden gelisimini siirdiiriir. Larvalarm klinik semptom
olusturmasi 5-15 yil1 bulmaktadir. Patogenezi multifaktdriyeldir. Kist sayisi, donemi ve
lokasyonu hastaligin seyrinde onemlidir. Karacigeri tutan olgularda, safra yollarina
yayilim sonucunda tikanmaya bagl ikterus, portal hipertansiyon, biliyer siroz (karaciger
icindeki kiiglik safra kanallarimin graniilomatdz karakterde ve ilerleyici yikimi ile
karakterize bir hastaliktir), parazitik Budd-Chiari sendromu (Hepatik venlerden sag
atriuma kadar olan sahadaki tikayici nedenler sonucunda gelisen karaciger vendz doniis
bozukluklar1) ve kanama goriilebilir. Bu 06zellikleri nedeni ile karaciger tiimoriine
benzer ve metastaz yapar. (Mandell ve ark., 1995; Furuncuoglu ve ark., 1999; Bresson-
Hadni ve ark., 2000). Beyindeki olgularda ise bas agrisi, bulanti ve kusma, nobet,
ekstremitelerde gilic kaybi, kraniyal sinir tutulumu ve duyusal bozukluklar en sik
goriilen bulgulardir (Algros ve ark., 2003). Tedavisinde karacigerin cerrahi rezeksiyonu

yapilmasina ragmen prognozu kotiidiir. Eger parazit beyin gibi hayati organlara
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metastaz yaparsa tedavi daha da zorlasir (Eckert, 1995; Conraths, 2015).

Sekil 10. Insanda karacigerde alveolar kist (Goodfellow ve ark., 2006'dan uyarlanmistir)

2.7. Yayihs

Echinococcus multilocularis yalniz kuzey yarimkiirede rastlanan bir parazittir.
Bunun nedeni esas sonkonagi olan kizil tilkilere kuzey yarimkiirede rastlanmasidir.
Tilkiler hemen her yerde rastlanabilen, diinyada en fazla popiilasyona sahip yabani
karnivorlardir, ancak arakonak kemirgenler bulunduklar1 habitatlardan uzaklagsmazlar.
Bu nedenle parazit bulundugu {ilkelerde smirli yayilis alanlar1 gosterir ve her iilkede
ayni oranda yaygin degildir (Deplazes ve ark., 2017).

Echinococcus multilocularis hayat dongiisii yaban hayatta olan, heteroksen
geligen bir parazittir. Ana dongii tilki ve avi olan kemirgen tiirleri arasindadir. Diinyada
tilki olarak bilinen 6 cins altinda 24 tiir yabani karnivor tanimlanmis, bunlardan
dordiiniin E. multilocularis'e sonkonaklik yaptigi bildirilmistir. Bunlar kizil tilki, kutup
tilkisi, bozkir tilkisi ve Tibet tilkisidir (Sekil 11) (Petavy ve ark., 1991; Eckert ve ark.,
2001; Deplazes ve ark., 2017). Bunlardan Tibet tilkisinin E. multilocularis'den farkli bir

tir olarak kabul edilen E. shiquicus'un sonkonagi oldugu ve 2005'den 6nce yapilan
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calismalarda bildirilen kayitlarin E. shiquicus'a ait olabilecegi unutulmamalidir (Xiao,
2006). Tilki disinda yaban hayatta parazite sonkonak olarak rakun kdpegi (Nyctereutes
procyonoides), kurt (Canis lupus), ¢akal (Canis aureus), sirtlan (Hyaena sp.) ve yaban
kedisinin (Felis silvestris) de sonkonaklik yaptigi bilinmektedir. Ayrica evcil kopek ve
kedilerde de parazit bulunmustur. Ozellikle Cin'in batisinda bulunan Tibet yaylasinda
insan vakalarma ¢ok yiiksek oranlarda rastlanir. Bu bolgede insana bulasta kopeklerin
ana rolii oynadig: bilinmektedir (Kapel ve ark., 2006; Torgerson ve ark., 2010; Deplazes
ve ark., 2017).

Sekil 11. A) Kutup Tilkisi (Alopex lagopus), B) Kizil Tilki (Vulpes vulpes), C) Bozkir Tilkisi (Vulpes

corsac), D) Tibet Tilkisi (Vulpes ferrilata) (www.vikipedia.com'dan uyarlanmistir)

Arakonaklar ise ¢ok cesitlilik gosterir. Cografi olarak tilkilerin avladigi
kemirgen tiirleri degistigi icin parazitin dongiisiinde yer alan arakonak tiirleri de
bolgesel olarak farklilik gosterir. Echinococcus multilocularis’in biyolojik olarak
arakonakligin1 yapan Cricetidae ve Muridae ailelerindeki tiirler basta olmak iizere
bir¢ok yabani kemirgenin oldugu bildirilmistir. Avrupa'da Microtus arvalis (bayagi tarla
sigant), Arvicola terrestris (su sigani) (Sekil 12), Clethrionomys glareolus (kizil orman
faresi) ve Ondatra zibethicus (misk sigani); Orta Asya'da Microtus gregalis, Cin'de

Microtus spp. (tarla faresi) ve Ochotora spp. (pika-ciice tavsan), Japonya'da

16



Clethrionomys spp., arktik bolgede Microtus oeconomus (tundra sigani), Kuzey
Amerika'da Peromyscus maniculatus ve Microtus pennsylvanicus biyolojik dongiide ana
rol oynayan arakonak tiirleridir (Eckert ve ark., 2001; Eckert ve Deplazes, 2004;
Graham ve ark., 2005; Massolo ve ark., 2014).

Sekil 12. Avrupadaki arakonaklar A) Microtus arvalis ve B) Arvicola terrestris (https://www.iucnredlist.

org'dan uyarlanmustir)

2.7.1. Diinya’da Yayihis1

Parazitin sonkonaktaki ve arakonaktaki yayilisini belirlemek amaciyla ¢ok
sayida c¢alisma yapilmistir. Ozellikle son yillarda calisma sayist hizla artmustir,
Avrupa’da yapilan iilke kayitlarinin yarisindan fazlasi 2000'li yillardan sonradir.
Avrupa'da Almanya - Fransa - Isvigre simri E. multilocularis agisindan yiiksek
endemiktir. Bunun yaninda son yillarda yapilan ¢alismalar ile Polonya, Litvanya ve
Slovakya gibi bazi iilkelerde de enfeksiyonun yiiksek oranlarda oldugu goriilmiistiir.
Asyada Cin ve Rusya basta olmak iizere Ozbekistan ve Kazakistan'da parazit yaygindir.
Uzak doguda Japonya'nin Hokkaido adasi endemiktir. Amerika Kitasinda ise arktik
bolgeye yakin yerlerinde parazit yaygin olarak goriiliir. Tirkiye insan vakalari baz
alinarak diinyadaki birkac yiiksek endemik yerden birisi olarak degerlendirilmektedir
(Nonaka ve ark., 2009; Torgerson ve ark., 2010; Massolo ve ark., 2014; Marcinkute ve
ark., 2015; Deplazes ve ark., 2017).

Echinococcus multilocularis’in yol ac¢tig1 alveolar ekinokokkozisin yayginligi,
basta tilkiler olmak iizere diger vahsi karnivorlarin, daha sonra da av konumundaki
kiiclik memelilerin varligina baglidir. Orta Avrupa, Avrasya’nin kuzey ve ortasinin
biiyiik bir béliimiinde, Tiirkiye ve Iran’da insan AE vakalar1 goriilmektedir. Enfeksiyon

Rusya Federasyonu ve komsu {ilkelerinde de endemiktir. Cin’in 6zellikle bat1 ve orta
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bolgelerinde, Japonya’da Hokkaido adasinda, Kuzey Amerika'nin kutba yakin
yerlerinde insanlarda AE vakalar1 goriilmektedir (Deplazes ve ark., 2017). Ayrica
Afrika’da Tunus ve Fas’da insan vakasi bildirimi olmustur (Maliki ve ark., 2004;
Dakkak, 2010). Diinyada, insan vakalarinin en fazla goriildiigii yer Cin'in dogusundaki
Tibet ovasidir. Bu bolgede yapilan aragtirmalarda kdydeki kdpeklerin bulasta 6nemli rol
oynadigi tespit edilmistir (Craig ve ark., 1997; 2000). Amerika kitasindan da kayitlar
bulunmaktadir. Artrik bolge E. multilocularis igin ayri bir 6neme sahiptir. Bazi
lokasyonlarda enfeksiyon oranlarmin hem sonkonakta, hem de arakonaklarda ¢ok
yiiksek oldugu goriiliir (Massolo ve ark., 2014).

Parazitin diinya genelinde sonkonaklardaki yayilisi asagida Sekil 13'de
gosterilmektedir (Deplazes ve ark., 2017)

-y ‘d—{;-f:!i}'.‘ s

Sekil 13. Sonkonak karnivorlarda Echinococcus multilocularis’in diinyadaki cografik dagilimi (Deplazes

ve ark., 2017'den uyarlanmuistir)

Diinyada E. multilocularis'in biyolojisinde rol oynayan arakonak tiirleri, bu
tiirlerdeki yayilis oranlart tilkeler bazinda hazirlanmus, ilgili literatiirler esliginde Tablo

4-5-6’da sunulmustur.
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Tablo 4. Avrupa'da E. multilocularis'in biyolojisinde rol oynayan arakonak tiirleri ve yayilis oranlari

Ulke Yayilis (%) Kaynak Ulke  Yayilis (%) Kaynak
Arvicola amphibius

Isveg 1,8 (Miller ve ark., 2016)

Arvicola terrestris

Fransa 3,6 (Petavy ve ark., 2003) Romanya 8,7 (Barabasi ve ark., 2011)
Isvigre 6,7- 15,1 (Reperant ve ark., 2009;

Clethrionomys glareolus
Cek

Romanya
Microtus agrarius
Romanya

Microtus agrestis
1sve(;

Microtus arvalis
Fransa
Isvigre

Microtus glareolus

Fransa
Microtus

Norveg

Ondatra zibethicus

Almanya
Belgika

Burlet ve ark., 2011)

2,7 (Martinek ve ark., 1998)
5,9 (Barabasi ve ark., 2011)

1,1 (Barabasi ve ark., 2011)

0,5 (Miller ve ark., 2016)

3 (Petavy ve ark., 2003)

8,6 (Reperant ve ark., 2009)

5,2 (Umhang ve ark., 2016)

2,4-10,3 (Reperant ve ark., 2009
Stieger ve ark., 2002)

Isvigre

Roman 3,8 (Barabasi ve ark., 2011)

15-51 (Henttonen ve ark., 2001)

15-39 (Eckert ve ark., 2001)

22,1 (Mathy, 2009)

Holland 0,1 (Borgsteede ve ark., 2003)

Tablo 5. Asya'da E. multilocularis'in biyolojisinde rol oynayan arakonak tiirleri ve yayilis oranlari

Arakonak tiirii

Ulke

Yayilis (%) Kaynak

Allactaga elater
Apodemus agrarius
Apodemus argenteus
Apodemus sylvaticus
Apodemus witherbyi
Arvicola terrestris
Citellus spp.

Citellus dauricus

Clethrionomys glareolus

Kazakistan
Ozbekistan-Tiirkistan
Japonya
Ozbekistan-Tiirkistan

Iran

+ (Shaikenov, 2006)

0,4 (Shaikenov, 2006)

+ (Eckert ve ark., 2001)

0,3 (Shaikenov, 2006)

+ (Beiromvand ve ark., 2013)
+ (Wang ve ark., 2008)

0,6 (Craig, 2006)

0,2 (Craig, 2006)

46 (Bessonov, 1998)
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Tablo 5. Asya'da E. multilocularis'in biyolojisinde rol oynayan arakonak tiirleri ve yayilig oranlari

(Devam)

Arakonak tiirii Ulke Yayihs (%) Kaynak

Clethrionomys rufocanus Japonya 22 (Eckert ve ark., 2001)

Clethrionomys rutilus Japonya 4 (Eckert ve ark., 2001)
Rusya + (Shaikenov, 2006)
Ozbekistan-Tiirkistan 2,3 (Shaikenov, 2006)

Cricetulus migratorius Kazakistan + (Shaikenov, 2006)

Crocidura gmelini Iran + (Beiromvand ve ark., 2013)

Lagurus lagurus
Lemmus sibiricus

Lepus oiostolus

Marmota baibacina
Marmota bobac
Marmota naudate

Meriones spp.
Meriones meridianus

Meriones unguiculatus

Microtus agrarius
Microtus oeconmus
Microtus gregalis
Microtus transcaspicus
Microtus brandti

Microtus ilaeus
Microtus irene
Mus musculus

Myospalax myospalax
Myosplax fonatnieri
Nesokia indica

Ochotona rufescens

Ochotona sp.

Ozbekistan-Tiirkistan
Rusya
Cin Halk Cumbhuriyeti

Kazakistan

Rusya

Kazakistan
Ozbekistan-Tiirkistan
Cin
Ozbekistan-Tiirkistan
Cin Halk Cumbhuriyeti

Rusya
Rusya
Rusya
Iran

Cin

Mogolistan

Cin

Cin

Iran

Japonya

Cin Halk Cumhuriyeti
Kazakistan

Cin Halk Cumhuriyeti
Iran

fran

Cin Halk Cumhuriyeti

0,4 (Shaikenov, 2006)
21 (Bessonov, 1998)

7,2-12,5 (He ve wang, 2001; Wang ve
ark., 2008)

+ (Shaikenov, 2006)
4,5 (Bessonov, 1998)
+ (Shaikenov, 2006)
3,5 (Shaikenov, 2006)
0,4 (Craig, 2006)

0,4 (Shaikenov, 2006)

0,3 (Tang ve ark., 2006); 1/6 (Wang ve
ark., 2008)

+ (Shaikenov, 2006)
52 (Bessonov, 1998)
+ (Shaikenov, 2006)
42,6 (Beiromvand ve ark., 2013)

4,4 (Wang ve ark., 2008); 6,1 (Tang ve
ark., 2006)

2,4 (Eckert ve ark., 2002)

0,9 (Wang ve ark., 2008)

3/12 (Wang ve ark., 2008)

2/15 (Beiromvand ve ark., 2013)
+ (Eckert ve ark., 2001)

0,01 (Wang ve ark., 2008)

3 (Eckert ve ark., 2001)

0,3 (Wang ve ark., 2008)

1/1 (Beiromvand ve ark., 2013)
3/4 (Beiromvand ve ark., 2013)

4,2 (Eckert ve ark., 2001)
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Tablo 5. Asya'da E. multilocularis'in biyolojisinde rol oynayan arakonak tiirleri ve yayilis oranlari

(Devam)
Arakonak tiirii Ulke Yayihs (%) Kaynak
Ochotona curzoniae Cin Halk Cumhuriyeti 3,5-6,7 (Eckert ve ark., 2001; He ve wang,
2001)
Ondatra zibethicus Rusya 5,8 (Bessonov, 1998)
Ozbekistan-Tiirkistan 7 (Shaikenov, 2006)
Pitymys irene Cin Halk Cumhuriyeti 25 (Eckert ve ark., 2001)
Rattus norvegicus Japonya + (Eckert ve ark., 2001)
Rhombomys opimus Kazakistan 0,2-3,2 (Shaikenov, 2006)

Spermophilus dauricus

Ozbekistan-Tiirkistan
Cin

1,2 (Shaikenov, 2006)
0,6 ( Wang ve ark., 2008)

Tablo 6. Kuzey Amerika'da E. multilocularis'in biyolojisinde rol oynayan arakonak tiirleri ve yayilis

oranlart
Arakonak tiirii Yayilis (%) Kaynak Arakonak tiirii Yayilis (%) Kaynak
ABD Artrik Bolge
Lemmus 0,9 (Holt ve ark., 2005) Lemmus sibiricus 22-35 (Eckert ve ark.,
trimucronatus 2001)

Microtus
pennsylvanicus

Mus musculus

Neotoma cinerea
rupicola

Ondatra zibethicus

Peromyscus
maniculatus

3,2-5,5 (Leibly ve ark.,

2,1 (Leibly ve ark., 1970)
+ (Kritsky ve ark.,1977)

+ (Eckert ve ark., 2001)

0,5-3(Leibly ve ark., 1970;
Rausch, 1971)

Microtus oeconomicus 2-16 (Eckert ve ark.,

2001)

Kanada

Microtus pennsylvanicus 0,8 (Liccioli ve ark.,

2014)

Myodes gapperi 1,4 (Liccioli ve ark.,

2014)

Peromyscus maniculatus  0,7-5 (Gesy ve ark.,

2014; Liccioli ve ark.,
2014)

2.7.2. Tiirkiye’de Yayihs

Tirkiye’de Echinococcus multilocularis’in sonkonak ve arakonaklardaki

yayilist ile ilgili veriler ¢cok kisithdir. Sonkonak kizil tilkilerde parazitin yayilist diski
bakisina gore Orta Anadolu'da % 3,8, Trakya'da % 0,05 (Girler ve ark, 2018),
Erzurum’da 30 tilki nekropsisinden 11 (% 36,7)inde (Avcioglu ve ark., 2017),

Kirklareli’nde ise bir tilkiden vaka takdimi olarak kaydedilmistir (Merdivenci, 1963).

Tilkilerdeki helmintlerin tespitine yonelik yapilan diger ¢aligmalarda Ankara, Kars ve

Van’da toplam 88 tilki nekropsisi yapilmig, ancak E. multilocularis'e rastlanmamistir
(Mimioglu ve ark., 1965; Zeybek ve Tokay, 1990; Ayaz ve ark., 2001; Gicik ve ark.,
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2009).

Avcioglu ve ark. (2017)’nin Erzurum’da yaptig1 ¢calismada 498 adet kemirgene
bakilmistir. 49 ayr1 noktaya kurulan tuzakta yakalanan kemirgenlerin 391 (%78,5)’1
Microtus spp., 93 (%18,6)’t Apedemus spp., 12 (%2,4) ‘si Mesocricetus spp., 2
(%0,4)’si Crocidura spp. olarak kaydedilmistir. Calisma alaninda en ¢ok bulunan
Microtus tiirlerinin baskin oldugu goriilirken, Karadenize yakin olan bolgelerde ise
Apedemus tiirlerine daha fazla rastlanmistir. Yapilan makroskopik muayenede 48
kemirgenin karacigerinde lezyon bulunmustur. Lezyonlu karacigerlerin molekiiler
incelmesi sonunda 5 (%1)'inde E. multilocularis'e rastlanmistir. Yalniz Microtus tiirleri
arasinda ise enfeksiyon orani %1,3 olarak kaydedilmistir. Sekans analizi yapilan pozitif
kemirgenlerin tiimii Microtus irani olarak tespit edilmistir. (Avcioglu ve ark., 2017).
Ayrica Kayseri'de 100 yer sincabi incelenmis fakat alveolar kiste rastlanmamuistir
(Ayvali ve ark.,, 2011). Bunun disinda parazitin sigir ve manda karacigerinde
bulunduguna dair de kayitlar vardir (Maskar, 1952; Oytun, 1960; Merdivenci, 1962).

Bu wveriler disinda Erzurum’da yiiriitilen calismada kopek diskilar1 da
incelenmis ve 440 diskidan 13 (% 3)'tinde E. multilocularis yumurtasi tespit edilmistir.
Yine bu aragtirma sirasinda Olii bulunan bir vasakta (Lynx lynx) E. multilocularis

bulunmustur (Avcioglu ve ark., 2017).

2.8. Zoonotik Onemi

Diinyada zoonoz olarak tanimlanmis ¢ok sayida hastalik bulunmakta,
bunlardan 6nemli bir kismini da paraziter hastaliklar olusturmaktadir (Doganay ve
Altintas, 2009). Insanlarda goriilen zoonoz parazitlerin biiyiikk cogunlugu toprak-su
kaynakl1 etkenlerdir ve giinlimiizde diinya niifusunun yaklasik % 24'tiniin (1,5 milyar
insan) toprak kaynakli bulagan bu parazitler ile enfekte oldugu tahmin edilmektedir
(Umhang ve ark., 2017). Bilinen en tehlikeli parazitik zoonoz hastaliklardan birisi olan
alveolar ekinokokkozis de toprak kaynakli bulasan paraziter etkenlerden birisidir.

Ergin parazitte gebe halkadaki yumurta sayisinin ortalama 250 — 400 arasinda
oldugu bilinmekle birlikte, yapilan caligmalarda bu rakammn 100 — 1500 arasinda
olabildigi kaydedilmistir. Parazitler sonkonak incebagirsaginda birkag yil canli kalabilir,
ancak yumurtlama kapasitesi ortalama 90 giin ile sinirhidir. Disar1 atilan yumurtalarin

ise +40 ile -70 °C'de canli kalabildigi gbzlenmistir (Thompson, 2017). Her ne kadar
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ergin parazitlerin glinliik yumurtlama kapasitesi diger helmintlere gore oldukga diisiik
olsa da, disar1 atilan yumurtalarin dayanikli oldugu unutulmamalidir.

Hastaligin insana bulagsma yolu enfektif yumurtanin oral yolla alinmasi ile olur
ve bu yumurtalar sonkonak olan karnivorlar tarafindan atilir. Ancak atilan yumurtalarin
insanlar tarafindan hangi yolla alindigi tam olarak bilinmemektedir. Cevrenin
kontaminasyonunda esas roli tilkiler oynadigi igin, yaban hayattan toplanan ve ¢ig
olarak tiiketilen gidalar ilk akla gelen bulagsma yoludur. Ancak taze iirlinler veya benzeri
gidalar ile ilgili fazla ¢calisma yoktur. Polonya’da yapilan bir calismada taze cilek, sebze
ve mantarin E. multilocularis yumurtalar ile yiiksek oranda (% 23) kontamine oldugu
saptanmugtir. Ozellikle ahududunun, zemin seviyesinden dolayr % 20 oraninda diski
kontaminasyonuna maruz kaldig1 bildirilmistir (Robertson ve ark., 2016). Farkl1 olarak
yapilan baska bir calismada ise incelenen sebze ve meyvelerin higbirinde E.
multilocularis yumurtasina rastlanmamistir (Federer ve ark., 2016). Bu iki ¢alisma
arasindaki biiyiik fark arastirma sonuglarini degerlendirmeyi zorlastirmaktadir. Ancak
yerden toplanan ve ¢ig olarak tiiketilen gidalarda parazitin yumurtasina rastlanabilecegi
bir gergektir.

Alveolar ekinokokkozisin insanlarda goriilme orani kistik ekinokokkozise
oranla daha az olsa da, insanlarda 6liim oran1 % 50-70’e ulasabilmektedir. Bu oran uzun
siirecte incelendiginde daha yiiksek bulunacaktir. Ciinkii hasta takibi genellikle birkag
yil ile sinirli kalmaktadir, ancak alveolar ekinokkozda niikslere siklikla rastlanir ve bu
durum da uzun yillar sonra ortaya ¢ikar (Lass ve ark., 2015).

Cogunlukla karacigere yerlesen metasestod bu organda dokular istila eder ve
metastaz 6zelligiyle karaciger disinda da tiimor benzeri vezikiiller olusturur. Bu nedenle
kistlere karacigerden farkli organlarda da rastlanir. Bunun yaninda primer karacigerde
yerlesimi olmadan diger organlarda alveoler ekinokokkozis vakalar1 da bulunmaktadir.
Organlarda sekillenen vezikiillerin temizlenmesi cerrahi yollarla yapilabilmesine
ragmen kistin metastatik 6zelliginden dolayr organin derinliklerine niifus eden kismin
temizlenmesi ¢ogu durumda miimkiin olmaz (Lass ve ark., 2015; Umhang ve ark.,
2017). Ameliyat yapilamayan durumlarda, benzimidazol tiirevleri (albendazol,
mebendazol) kullanilabilir. Tedavisiz vakalarda prognoz koétiidiir. Bazen karaciger

transplantasyonu gerekebilir (Furuncuoglu ve ark., 1999).
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Alveolar ekinokokkozda insanlar rastlantisal arakonaktir. Duyarli arakonaklar
tarafindan alinan yumurtalar bagirsakta agilir, serbest kalan onkosfer ince bagirsak
duvarma invaze olur, kan ve lenf yoluyla i¢ organlara tagiir. Onkosferler once
karaciger, sonra diger organlara tutunur (Kiling ve ark., 2003). Karacigeri tutan
olgularda, safra yollarina yayilim sonucunda tikanmaya bagl ikterus, portal
hipertansiyon, biliyer siroz (karaciger i¢indeki kiigiik safra kanallarmin grantilomatoz
karakterde ve ilerleyici yikimi ile karakterize bir hastaliktir), parazitik Budd-Chiari
sendromu (hepatik venlerden sag atriuma kadar olan sahanin tikanmasi sonucunda
gelisen karaciger vendz doniis bozukluklarl) ve kanama goriilebilir. Bu ozellikleri
nedeni ile karaciger timoriine benzer ve % 22 oraninda pulmoner metastaz yapar.
(Mandell ve ark., 1995; Furuncuoglu ve ark., 1999; Bresson-Hadni ve ark., 2000).
Beyindeki olgularda ise bas agrisi, bulanti ve kusma, nébet, ekstremitelerde gii¢ kaybu,
kraniyal sinir tutulumu ve duyusal bozukluklar en sik goriilen bulgulardir (Algros ve
ark., 2003). Etkeni viicuduna alan bireylerde yaklasik 5-15 yillik inkubasyondan sonra
belirtiler goriilmektedir.

Tan1 cografi prevalans, hikaye, serolojik testler, radyolojik goriintiileme
bulgular1 ve biyopsi ile konur (Takci ve ark., 2008). Spesifik antikor tetkikleri i¢inde
ELISA ve Indirekt Hemagliitinasyon Testi (IHA) en sik kullanilan ydntemlerdir. Ikisi
birlikte uygulandiginda % 100’e yakin duyarlikta sonuglar bildirilmistir (Auer ve ark.,
1988; Akin ve Isiklar, 1999). Alveolar ekinokoktan siiphelenilen olgularda ELISA ile E.
multilocularis’in proteini ve antijeni bakilmasi oldukg¢a spesifik ve hassastir. Ancak bu
tan1 yontemlerinin gliniimiizde artik fazla tercih edilmedigi unutulmamalidir.

Hastaligin kiiratif tedavi secenegi cerrahi rezeksiyondur (Sato ve ark., 1997,
Algros ve ark., 2003). Gamma knife (yiiksek dozda odaklanmis radyasyonun bir kerede
gonderilmesi) ile tek lezyonda basarili sonuglar bildirilmektedir fakat tekrarlama orani
hakkindaki bilgiler heniiz siirlidir (Schmid ve ark., 1998). Erken teshis, rezeksiyon
sans1 olan lezyonlarin yakalanmas1 ve radikal cerrahi ihtiyacinin azaltilmasi agisindan
son derece Onemlidir. Maalesef iilkemizde hastaligin teshisi ge¢ konuldugu igin
rezeksiyon sansi ve dolayisi ile kiiratif tedavi sansi diisiik olmaktadir. Tiirkiye’de
alveolar ekinokokkozun karaciger rezeksiyon orani %15-25 arasinda bildirilmistir
(Sezgin ve ark., 2005). Kemoterapide gilinlimiizde, benzimidazol tiirevi olan albendazol

ve mebendazol siklikla kullanilmaktadir. Yapilan hayvan deneylerinde albendazoliin,
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daha iyi absorbe oldugu ve dokuya penetre oldugu dolayist ile daha etkili oldugu
gosterilmistir (Taylor ve ark., 1989; Wilson ve ark., 1992; Akin ve Isiklar, 1999).
Albendazol, giinde 10-15 mg/kg kullanilmaktadir ve yan etki olarak karaciger fonksiyon
bozuklugu ve 16kopeni goriilebilir. Mebendazol ise 40-50 mg/kg/giin seklinde kullanilir.
Bu ilaglarin kan-beyin bariyerini ve kist membranin1 gegtigi bilinmektedir (Horton,
1989; Zain ve ark., 2002).

Insanlarda AE vakalarina kuzey yarimkiirede birgok iilkede rastlanmistir. Bu
iilkelerdeki vaka sayis1 parazitin epidemiyolojisi ile dogru orantili olarak artmaktadir.
Tablo 7-8’de iilkelere gore insanlardan bildirilmis alveolar ekinokokkoz vaka sayilar
verilmistir. Bunun yaninda Torgerson ve ark. (2010)'nin yaptig1, lilkelere gore tahmini
yillik insan alveolar ekinokok vaka sayilari da eklenmistir. Ayrica iilkelerin giincel

niifuslar1 da eklenmistir.

Tablo 7. Avrupa'da insan alveolar ekinokok vakalari ve yillik vaka tahminleri

Ulke Vaka sayisi Yillik AE*  Niifus (milyon)

Almanya 1985-90 aras1 40 vaka (Eckert ve Deplazes,1999) 61 82,7
1991-00 aras1 74 vaka (Kern ve ark., 2003)
2001-15 aras1 47 vaka (Jorgensen ve ark., 2008)

Avusturya 1983-90 aras1 14 vaka (Eckert ve Deplazes,1999) 7 8,7
1991-11 aras1 65 vaka (Schneider ve ark., 2011)

Belgika 1996-00 arasi 3 vaka (Kern ve ark., 2003) 1 11,3

Bulgaristan ? 1 7,12

Biiyiik 1981-00 arasi 1 vaka (Kern ve ark., 2003) 0 65,64

Britanya

Cek 1998-14 arasi 20 vaka (Kolarova ve ark., 2015) 1 10,5

Estonya ? 9 1,31

Fransa 1960-92 arasi 141 vaka (Eckert ve Deplazes, 1999) 21 66,9
1993-00 aras1 72 vaka (Kern ve ark., 2003)

Hollanda 1981-00 aras1 1 vaka (Kern ve ark., 2003) ? 17,02

Isvicre 1956-81 arasi 338 vaka (Eckert ve Deplazes, 1999) 20 7,99
1982-00 aras1 125 vaka (Kern ve ark., 2003)

Letonya 1996-10 arasi1 29 vaka (Tulin ve ark., 2012) 9 1,96

Litvanya 1997-14 aras1 178 vaka (Marcinkut ve ark., 2015) 9 2,8

Makedonya ? 1 2

Moldova ? 1 3,55
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Tablo 7. Avrupa'da insan alveolar ekinokok vakalar1 ve yillik vaka tahminleri (Devam)

Ulke Vaka sayis1 Yilik AE*  Niifus (milyon)
Polonya 1986-00 arasi 14 vaka (Kern ve ark., 2003) 3 37,95
1990-11 aras1 121 vaka (Nahorski ve ark., 2013)
2010-11 aras1 23 vaka (Nahorski ve ark., 2013)
Slovakya 2000-04 aras1 2 vaka (Antolova ve ark., 2014) ? 5,4
2004-10 aras1 en az 50 vaka (Antolova ve ark., 2014)
Ukrayna ? 10 45
Yunanistan 1981-00 aras1 1 vaka (Kern ve ark., 2003) 1 10,75
* Torgerson ve ark. (2010)
Tablo 8. Asya'da insan alveolar ekinokok vakalar1 ve yillik vaka tahminleri
Ulke Vaka sayis1 Yillik AE* Niifus
Afganistan - 1 34,6
Azerbeycan - 6 9,7
Cin >16000 (Torgerson ve ark., 2010) 16000 1380
Ermenistan 1998-14 arasi1 20 vaka (Kolarova ve ark., 2015) 3 2,9
Giircistan - 6 3,7
Iran 40 (Geramizadeh ve ark., 2012) 11 80, 2
Japonya** >600 (Deplazes ve ark., 2017) 10-20 6
Kazakistan 1937-97 aras1 373 vaka (Yamamoto ve ark., 2001) 39 17,8
Kirgizistan 1941- 57 aras1 33 vaka (Arslanova, 1962) 17 6
Ozbekistan 1990-13 aras1 148 vaka (Raimkylov ve ark., 2015) 24 31,8
Rusya 2006-10 aras1 2863 (Deplazes ve ark., 2017) 593 144
Tacikistan - 20 8,7
Tirkmenistan 2010-13 aras1 19 vaka (Akhmedov ve ark., 2013) 2 5, 66

*Torgerson ve ark., (2010)’nin iilkelere gore yillik tahmini insan AE vaka sayis1
**Japonya’da yalmz Hakkoida Adasi’nda E.multilocularis goriilmektedir. Bu nedenle veriler yalniz adaya

aittir.

Tiirkiye'de insanlarda bildirilmis alveolar ekinokokkozis (AE) vakalarina

bakildiginda, 1939 yilindaki ilk olgudan (Kiatibian'a gére bu tarih 1872) gilinlimiize

kadar ¢ok sayida insan vaka bildirimi olmustur (Merdivenci ve Aydinoglu, 1982; Uysal
ve Paksoy, 1986; Canda ve Canda, 1995; Giilendame, 1996; Altintas, 2008; Miman ve

Yazar, 2012). Bu yaymlar baz alinarak Tiirkiye'de 641-918 aras1 insan alveolar ekinokok
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vakast bulundugu ve bunlarin biiylik ¢ogunlugunun dogu illerimizden bildirildigi
goriiliir (Sekil 14) (Giirler ve ark., 2019). Torgerson ve ark. (2010)'nin yaptig1 calismada

ise Tiirkiye'de yillik insan vaka tahmini 100 olgu olarak verilmistir.

Sekil 14. Tirkiye’de insan vakalarinin gorildigii iller ve hasta sayilar1 (Giirler ve ark., 2019'dan

uyarlanmigtir)
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3. MATERYALVE METOT

Tez ¢alismast 1150281 nolu, "Tirkiye'de Echinococcus multilocularis'in
molekiiler karakterizasyonu, epidemiyolojisi ve insan sagligi agisindan riskli bolgelerin
belirlenmesi" isimli TUBITAK projesinin bir boliimiinii olusturmaktadir.

Tez projesinde Giiney Dogu Anadolu Bolgesinden toplanan yabani kemirgen

ornekleri incelenmistir.

3.1. Materyal

Tezin arastirma materyalini 1150281 nolu TUBITAK projesi kapsaminda
Giiney Dogu Anadolu Bdlgesinden toplanan yabani kemirgen Ornekleri olusturmustur.
Aragtirma siiresince Adiyaman, Sanlurfa ve Gaziantep illerinde, toplam 8 ilgede 12
lokasyona Sherman tipi kapan kurulmus (Sekil 15) ve genel toplamda 53 yabani fare
ornegi yakalanmustir. 11 ve ilgelere gore yakalanan yabani kemirgen tiirleri, cinsiyetleri

ve sayilar1 Tablo 9'da sunulmustur.

Sekil 15. Sherman tipi kapan

Tablo 9. 11 ve ilgelere gore yakalanan yabani kemirgen tiirleri ve sayilart
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Mus Microtus  Meriones Rattus

Sehir '—C’S';aysl)s’lon macedenicus ~ guentheri tristrami ratius  Toplam
¢ 4 ¢ J ¢ d ¢ 4

Adiyaman/ Besni 3 1 1 5 8 15
Adiyaman/Tut 1 1 3 - - - - 4
Sanliurfa/Siverek 2 2 1 4 9 16
Sanlurfa/Haliliye 2 2 - - 1 3
Sanliurfa/Bozova 1 1 1
Sanlurfa/Birecik 1 7 1 1 9
Gaziantep/Oguzeli 1 1 1
Gaziantep/Yavuzeli 1 1 1 2 4
Toplam 12 12 4 11 22 3 - 1 - 53

3.2. Metot

3.2.1.Nekropsi Bakis1
Yakalanan yabani kemirgenlerin tiir tayini OMU Fen Edebiyat Fakiiltesi

Biyoloji Boliimii Zooloji ABD’de morfolojik olarak yapilmustir. Tiir teshisi yapildiktan
sonra nekropsi incelemesi amaciyla parazitoloji laboratuvarna getirilmistir. Tim
orneklerin cinsiyet tayinleri yapilmis, cinsiyet organellerinin durumuna gore geng ya da
ergin olduklar1 kaydedilmistir. Nekropsi incelemesinde basta karaciger olmak iizere tiim
i¢ organlar alveolar ekinokokkozis bakimindan morfolojik olarak muayene edilmistir.
Makroskobik olarak kist bulunmayan Orneklerde karaciger stereo mikroskop altinda
detayli olarak incelenmis, siipheli bulunan 6rnekler kaydedilmistir. Siipheli 6rneklerde
kistler ve lekeler 6lgtimleri yapildiktan ve fotograflandiktan sonra bir bistiiri yardimiyla
dokudan ¢ikartilmig, protoskoleks varligi bakimindan kontrol edilmis ve molekiiler
analizi yapilana kadar -20 C'de saklanmistir (Gottstein ve ark., 2001, Petavy ve ark.,
2003).

3.2.2. Molekiiler Analiz
Toplanan 6rnekler ¢ozdiiriildiikten sonra 25 mg’lik kiiciik pargalara bolinmiis,

daha sonra DNA ekstraksiyon kiti (Qiamp DNA mini kit; Qiagen, Hilden, Germany)
kullanilarak, iiretici firmanin énermis oldugu protokolle genomik DNA elde edilmistir.
Elde edilen DNA, E. multilocularis’in ND1 geninin 395 bp’lik kismini ¢ogaltan Cestl
(5>-TGC TGATTT GTT AAAGTT AGT GAT C-3’) ve Cest2 (5’-CAT AAATCAATG
GAA ACAACA ACA AG-3’) primer ¢ifti kullanilarak PCR ile ¢ogaltilmistir (Dinkel ve
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ark., 1998; Stieger ve ark., 2002; Stefanic ve ark., 2004). Reaksiyon karigimina (Toplam
100 ul), PCR buffer (50 mM KCL, 20 mM Tris-HCI, 2.5 mM MgCl., %0.5 Tween 20),

0.2 mM dNTP, 1 uM her bir primer, 2.5 U Taq polimeraz konulmustur. Amplifikasyon

protokolii Tablo 10°da verilmistir. Amplikonlar %2’lik agaroz jelde elektroforeze tabi

tutulduktan sonra etidyum bromidle boyanip UV altinda goriintiilenmistir.

Calismada kullanilan pozitif kontrol Ziirih Universitesi Veteriner Fakiiltesi

Parazitoloji Enstitiisiinden temin edilmistir.

Tablo 10. Alveolar kistlerin molekiiler analizinde kullanilan PCR amplifikasyon protokolii

Siklus No Denatiirasyon Tutunma Uzama
Baslangig 12 dk, 94 °C - -

40 siklus 30 sn, 94 °C 30 sn, 55 °C 1 dk, 72 °C
Son siklus - - 10 dk, 72 °C
Sonuna dek - 4 °C -
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4. BULGULAR

Proje kapsaminda toplanarak incelemesi yapilan 53 yabani kemirici drneginin
hicbirinde alveolar kiste rastlanmamustir (Tablo 11). Tespit edilen 4 siipheli 6rnekten 2'si
Urfa-Siverek, biri Adiyaman-Tut ve digeri Gaziantep-Oguzeli ilgelerinde bulunmustur.
ornek Van/Muradiye lokasyonunda toplanan kemiricilerden birisi olarak kaydedilmistir.
Gaziantep-Oguzeli ilgesinde bulunan 12 mm ¢apindaki kistin Taenia taeniaformis'in
larva formu olan Strobilocercus fasciolaris oldugu makroskobik olarak ve stereo
mikroskop altinda goriilmiistiir. Diger 6rneklerde karaciger tizerindeki lekeler 0,5-1,5
mm ¢aplar arasinda o6lgiilmiis, siipheli lekelerden alinan doku orneklerinin molekiiler

analizleri sonucunda higbirisinde E. multilocularis DNA’sina rastlanmamustir (Sekil 16).

Tablo 11. Kemirici 6rneklerinin toplandigi iller ve enfeksiyon oranlari

i Ornek sayisl Pozitif Ornek Ii:z,kls(lz;:;
Adiyaman 19 0 0
Gaziantep 5 0 0
Sanliurfa 29 0 0

Tablo 12. Kemirici tiirleri ve enfeksiyon sayilari (oranlari)

Kemirici tiirii Pozitif Negatif Toplam
Mus macedenicus 0 (% 0) 16 (% 100) 16
Microtus guentheri 0(%0) 33 (% 100) 33
Meriones tristrami 0(%0) 3 (% 100) 3
Rattus rattus 0(%0) 1 (% 100) 1
Toplam 0 (% 0) 53 (% 100) 53
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1000 bp
500
400 %
300 bp
200 bp

100 bp

Sekil 16. Stipheli 6rneklerin molekiiler analiz sonuglar1 (L: Ladder, +K: Pozitif kontrol, 1-2-3: Siipheli
ornekler, -K: Negatif kontrol)
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5. TARTISMA

Alveolar ekinokokkozis insan sagligi agisindan en Onemli paraziter zoonoz
hastaliklardan birisidir ve Tiirkiye insan vakalar1 goz oniine alinarak diinyada yiiksek
endemik birka¢ iilkeden birisi olarak kabul gormektedir (Eckert ve ark., 2001,
Torgerson ve ark., 2010; Deplazes ve ark., 2017). Ancak parazitin Tirkiye’deki
epidemiyolojisi ile ilgili bilgi yok denecek kadar azdir. Yapilan sayili arastirmada E.
multilocularis'e sonkonak tilkilerde Orta Anadolu'da %3,8, Trakya'da %0,05 (Girler ve
ark., 2018) ve Erzurum'da 30 tilki nekropsisinin 11 (%36,7)'inde rastlanmistir (Avcioglu
ve ark., 2018). Arakonaklar ile ilgili olarak yapilan tek c¢alismada 498 kemirgenin 5
(%]1)'inde alveolar ekinokokkozise rastlanmistir. Bu tez calismasinda ise 53 yabani
kemirgen 6rnegi incelenmis ve alveolar kiste rastlanmamugtir.

Diinyada parazitin arakonaklardaki yayilisina bakildiginda, yiiksek endemik
kabul edilen tilkelerdeki enfeksiyon oranlarinin hem son konak hem de arakonaklarda
genellikle yiiksek oldugu goriilmektedir. Bizim Giineydogu Anadolu Bolgesi'ndeki
kemiricilerde buldugumuz sonug¢ degerlendirilirken, Tiirkiye'nin her bolgesinin E.
multilocularis varligi bakimindan yiiksek endemik bir iilke olmayabilecegi, otoriteler
tarafindan yapilan bu genel tahmini yorumun abartili olabilecegi sonucu ¢ikartilabilir.
Ancak parazitin yayilis1 av-avci iligkisine bagli oldugu, lokal alanlar iginde smirlt
kalabilecegi de unutulmamalidir. Arakonak kemirgenler koloni hayati siirdiiriirler ve
yuvalarindan fazla uzaklagsmazlar. Tilkiler ise giin boyunca gezerler, ancak gezdikleri bu
alan belli bir sinir dahilindedir. Sonug olarak da parazitin ¢evreye yayilist sinirli olur.
Bizim yaptigimiz calismada ¢ok genis bir arazi igerisinden yalniz 53 kemirgen Ornegi
incelenmigtir. Literatiirde yliksek oranlarda arakonak enfeksiyonu bulunan ¢aligmalar
yakindan incelendiginde arastirma yapilan alanin ¢ok genis olmadig1 ve ¢ok daha fazla
sayida kemirgen Ornegi incelendigi goriiliir (Bessonov, 1998; Henttonen ve ark., 2001;
Wang ve ark., 2008; Mathy ve ark., 2009; Reperant ve ark., 2009; Beiromvand ve ark.,
2013). Bu nedenle, her ne kadar bu arastirma sonucunda Giineydogu Anadolu
Bolgesi'nde incelenen kemiricilerin hi¢birinde alveolar ekinokokkozise rastlanmasa da,
bu bolgede genis ¢apli aragtirmalara ihtiyag vardir.

Arastirma dahilinde 3 farkli ilden 6rnek toplanmis ve higbir ilde enfekte
kemirgene rastlanmamistir. Tiirkiye'de illere gore insan AE vakalarimi gosteren harita

(Sekil 15) incelendiginde ve bizim bu arastirmamizdaki iller ile karsilastirildiginda
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Adiyaman'da hi¢ insan vakasi bildirilmedigi, Gaziantep'den 1 ve Sanlrfa'dan ise 4
vaka kaydedildigi goriilii. Bu verilerin 1939'dan itibaren kayda ge¢mis sonuglari
icerdigi ve bizim genis bir arazi igerisinde yalnizca 53 kemirgen 6rnegini inceledigimiz
diisliniildiiglinde, arastirmamiz sonucunda higbir kemirgende alveolar kiste
rastlanmamasi insan verileri ile uyumsuz olarak degerlendirilemez.

Arastirma sonucunda hicbir kemirgen Orneginde alveolar ekinokokkozise
rastlanmasa da, elde edilen veriler Tiirkiye'de Giineydogu Anadolu Bolgesi'nden ilk
kayitlar olmustur. Insan alveolar ekinokkozis vakalar1 goz oniinde bulundurularak
diinyadaki yiiksek endemik birka¢ iilkeden birisi olarak degerlendirilen Tiirkiye'de,
parazitin epidemiyolojisini anlamak icin ¢ok daha fazla c¢aligmaya ihtiyag

duyulmaktadir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu caligma, Tiirkiye'nin giineydogusunda E. multilocularis'in varliginin ortaya
cikarilmas1 amaciyla yapilan ilk aragtirma olmustur. Calisma sonucunda Adiyaman,
Gaziantep ve Sanlwurfa illerinden Ornekler toplanmis, ancak higbirinde alveolar
ekinokokkozise rastlanmamistir. Ornek alinan illerdeki insan AE vaka sayilarina

bakildiginda, ¢aligma sonucunun bu veriler ile uyumsuz olmadig1 sonucuna varilmstir.

Yapilan bu c¢alisma ile hastaligin bolgedeki durumu hakkinda ilk
epidemiyolojik veriler sunulmustur. Arastirma yapilan il ve ilge sayisinin arttirilmasi ve
daha fazla arakonaga bakilarak hastalik hakkinda daha fazla bilgi elde edilmesi
gerektigi kanaatindeyiz. Alveolar ekinokokkozis insanlar i¢in 6liimciil olabilen paraziter
bir hastaliktir. Ozellikle hastaligin tespit edildigi bolgelerde insanlar hastalik hakkinda
mutlaka bilgilendirilmeli, enfeksiyona hangi yollarla yakalanabilecekleri detayli bir
sekilde anlatilmalidir. Bdlge insaninin hastaliktan korunmak i¢in neler yapmasi
gerektigi hakkinda bilgi sahibi olmasi saglanmalidir. Bilingli insanlar ile hastalik
etkeninin oldugu bolgelerde bile hastalik oranimin diistiigli asikardir. Bu ¢alisma bundan
sonra yapilacak diger calismalara 1s1k tutacak ve hastalik hakkinda yapilacak yeni

arastirmalara katki sunacaktir.
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