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ONSOZ

Anopheles cinsi sivrisinekler insan ve hayvanlarda basta sitma olmak iizere
lenfatik filariasis, dirofilariasis ile Bati1 Nil Viriisii, Japon Ensefaliti, chikungunya
virtis, Tahyna virls, Sindbis viris, Batai virus ve Tahyna viris gibi pek ¢ok arboviral

enfeksiyon hastaliginda vektorlik etmektedir.

Siiphesiz Anopheles tirlerinin en yaygin olarak vektorliik ettigi, yerytziinden
bir¢ok medeniyetin yok olmasina neden olan sitma; insanligin tarihsel gelisimi i¢inde

canlilarin karsilagtigi en 6nemli hastaliklardan birisi belki de en 6nemlisidir.

Ulkemiz topraklarinda sitmanin varligi ok eski zamanlardan beri bilinmekle
beraber miicadelesi Cumhuriyetin ilanindan sonra hiz kazanmistir. Son 18 yilinda
igerisinde yer aldigim ve tezimin yazilmasinda da gecikmeye neden olan, ylizyila
yakin bir siiredir siiregelen zorlu ve uzun soluklu bir miicadelenin sonunda
tilkemizde 2009 yilinda yerli sitma bulasi sona ermistir. Ancak 2012 yilinda yurtdisi
kaynakli bir vakanin teshisindeki gecikme nedeniyle Mardin ili Savur ilgesi
Baskavak Koyiinde 218 sitma vakasi tespit edilmesi lilkemizdeki sitma riskinin

devam ettiginin ve devam edeceginin en 6nemli gostergesi olmustur.

Ulkemizde Saglk Bakanlhii tarafindan yiiriitilen sitma programlarinin
stratejilerinden birisi her zaman vektér miicadelesi olmustur. Bir hekim olarak
bilimsel temelli vektor miicadele stratejilerinin olusturulmasi gerekliligine olan
inancim ve Ankara Universitesi Saghk Bilimleri Enstitisi Muduri ve Ankara
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim Dali Baskani ¢ok kiymetli
hocam Saym Prof. Dr. Kadri Zafer KARAER’in tesviki ile bu tez konusunu
belirledim.

Tez konumun se¢ilmesi, yliriitiilmesi ve tamamlanmasinda katki ve destegi ile

yardimlarini esirgemeyen c¢ok degerli danismanim Saym Prof. Dr. Kadri Zafer
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KARAER’e sonsuz tesekkiirlerimi sunarim. Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi
Parazitoloji Anabilim Dali (Protozooloji ve Entomoloji) akademik ve idari

calisanlarina tez ¢alismamda verdikleri destek i¢in tesekkiir ederim.

Laboratuvar caligmalarinda ve yazim asamasinda her tiirli destegi ve
motivasyonu saglayan ¢ok degerli arkadasim ve hocam Hitit Universitesi Tip
Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali Bagkan1 Prof. Dr. Aysegiil TAYLAN
OZKAN’a, ¢alismanin planlanmasinda destek saglayan Diinya Saglik Orgiitii Avrupa
Bolge Ofisi Sitma Direktorii Dr. Mikhail EJOV’a, molekiiler calismada metot ile
ilgili destek saglayan Moskova Devlet Bolge Universitesi Biyoloji ve Kimya
Fakiltesinden Dr. Mikhail 1. GORDEEV’e, c¢alisma sonuglarinin istatistiksel
analizlerini yapan arkadasim Dr. Dilber AKTAS’a, Rusca kaynaklarin cevirisinde
destek saglayan Hitit Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali
Arastirma Gorevlisi Dr. Djursun KARASARTOVA’ya en igten tesekkiirlerimi
sunarim. Buguine kadar her zaman yanimda olan, varligiyla gii¢ veren ve motive eden
oglum Ozgir Ekin’e yogun tez calismam esnasinda gosterdigi anlayis ve verdigi

destekten dolay1 sonsuz tesekkiir ederim.
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1. GIRIS

Diinyada Antarktika diginda tiim ana karalarinda, kan emebilecekleri canlilarin
yasadig1 tropikal, subtropikal ve iliman iklim kusaklarinda yaygin olarak bulunan
sivrisinekler; basta sitma olmak tizere dengue, sart humma, filariasis gibi pek ¢ok

vektorle bulasan hastaliga neden olmaktadir (Foster ve Walker, 2002).

1.2. Sivrisinekler

1.2.1 Sivrisineklerin Stmiflandirilmalar:

Artropoda kokinun Insecta sinifi ve Diptera takimi igerisinde Nematocera alt
takiminda Culicidae ailesi igerisinde yer alan sivrisineklerin tlir sayist teknolojik
ilerlemelere paralel olarak yillar igerisinde degisiklik gostermistir. Ward (1992)
diinyadaki sivrisinek tiir sayisinin 3.209 oldugu belirtilirken Alten ve Caglar (1998)

sivrisinek tiir sayisinin 3.357’ye ¢iktigini bildirmistir.

Harbach (2007); Culicidae ailesine ait diinya Uzerinde 44 cinse ait 145 alt cins
ve 3.490 tur-alt tiirtin var oldugunu belirtirken Reinert (2009) 111 cins ve 137 alt
cinsin mevcudiyetini bildirmektedir. Edwards (1932) Culicidae ailesine bagh
Anophelinae, Culicinae ve Toxorhynchitinae olmak tizere 3 alt aile oldugunu
belirtirken Harbach’a (2007) gore ise Culicidae ailesi Anophelinae, Culicinae olmak
Uzere 2 alt aileye ayrilmistir. Anophelinae alt ailesine Anopheles, Bironella ve
Chagasia cinsleri dahildir. Culicinae alt ailesi ise Aedeomyiini, Aedini, Culicini,
Culisetini, Ficalbiini, Hodgesiini, Mansoniini, Orthopodomyiini, Sabethini,
Toxorhynchitini ve Uranotaeniini olmak tizere 11 tribiise ayrilmistir (Harbach,
2007). Yapilan giincel degisiklikler sonucunda Culicidae ailesinin cins diizeyinde

sistematigi Cizelge 1.1. de verilmistir.



Cizelge 1.1. Sivrisineklerin cins duzeyinde sistematikteki yeri (Harbach, 2007)

AILE: CULICIDAE
1. ALT AiLE: ANOPHELINAE
Cins Anopheles
Cins Bironella
Cins Chagasia
2. ALT AILE: CULICINAE
Tribls Aedeomyiini
Cins Aedeomyia
Tribls Aedini
Cins Aedes
Cins Armigeres
Cins Ayurakitia
Cins Borichinda
Cins Eretmapodites
Cins Haemagogus
Cins Heizmannia
Cins Ochlerotatus
Cins Opifex
Cins Psorophora
Cins Udaya
Cins Verrallina
Cins Zeugnomyia
Tribls Culicini
Cins Culex
Cins Deinocerites
Cins Galindomyia
Cins Lutzia
Tribis Culisetini
Cins Culiseta
Tribis Ficalbiini
Cins Ficalbia
Cins Mimomyia
Tribls Hodgesiini
Cins Hodgesia
Tribls Mansoniini
Cins Coquillettidia
Cins Mansonia
Tribis Orthopodomyiini
Cins Orthopodomyia
Tribus Sabethini
Cins Isostomyia
Cins Johnbelkinia
Cins Kimia
Cins Limatus
Cins Malaya
Cins Maorigoeldia
Cins Onirion
Cins Runchomyia
Cins Sabethes
Cins Shannoniana
Cins Topomyia
Cins Trichoprosopon
Cins Tripteroides
Cins Wyeomyia
Tribus Toxorhynchitini
Cins Toxorhynchites
Tribls Uranotaeniini
Cins Uranotaenia



1.2.2 Tiirkiye’de Sivrisinek Turleri

Ulkemizde bulunan sivrisinek tirleri ile ilgili ilk kayitlar 1914-1970 yillari
arasinda Ismail Hakki, Mahmut Sabit, Mahmut Hiisamettin, Enver Erdem, Mahmut
Akalin, Enver Irdem, Celal Gokberk ve izzet Sahin gibi Tiirk bilim adamlari ile
Martini, Bentman, Vogel gibi yabanci bilim adamlarinin yaptiklar1 faunistik

arastirmalardan elde edilmistir (Merdivenci, 1984).

Ulkemizde Parrish (1959) tarafindan 1958-1959 yillarinda yapilan ¢alismalarda
55 sivrisinek tiirii tespit edilmistir. 1957-1972 yillar1 arasinda Diinya Saglik Orgiitii
(DSO) tarafindan desteklenen Sitma Eradikasyon Programi dahilinde devam etmis
olan entomolojik ¢alismalar sonucunda 6zellikle Anopheles cinsi hakkinda detayl

bilgilere ulagilmistir (Postiglione ve ark., 1973).

Daha sonra Ramsdale ve ark. (2001) yapilan galismalar1 gdzden gegirerek
tilkemizde bulunan sivrisinek tiirlerinin gilincel bir listesini yapmistir. Bu ¢alismaya
gore, lilkemizde tanimlanmis 50 sivrisinek tiirli bulunmaktadir. Bu tiirler, Anopheles
(10 tdr), Aedes (3 tir), Ochlerotatus (15 tir), Culex (13 tir), Culiseta (6 tdr),
Coquillettidia (1 tdr), Orthopodomyia (1 tir), Uranotenia (1 tir) cinslerinde yer
almaktadir (Ramsdale ve ark., 2001).

Ulkemizde daha énce varligi bildirilmeyen ve dengue, sart humma, Bati Nil
Viriisii, Japon Ensefaliti, Rift Vadisi atesi, LaCrosse virlisl, chikungunya, Ross
Nehir virtisti gibi gok énemli 26 arboviral enfeksiyona vektorluk eden veya vektorluk
edebilme yetenegi deneysel olarak gosterilen Aedes albopictus tird; ilk kez Oter ve
ark. (2013) tarafindan 2011 yilinda Trakya Bolgesinde yiiriitiilen calismalarda Edirne
ilinin Kesan ve Ipsala ilgelerinde DNA Barkodlama ydntemi ile tanimlanmistir (Oter

ve ark., 2013; Paupy ve ark., 2009).



Gunay ve ark. (2015) tarafindan tilkemizde 11 ilden toplanan 185 6rnekte DNA
Barkodlama yontemi kullanilarak yapilan ¢alisma ile Ramsdale ve ark. (2001)’in
listesinde 13 olan Culex tiir sayis1 15’¢ yiikselmistir. Bu ¢alismada ayrica Bat1 Nil
Viriisii, Japon Ensefaliti ile St. Louis Ensefaliti hastaliklarinda vektorligli bilinen
Cx.quinquefasciatus tiirtiniin tilkemizdeki varligi bildirilmistir (Do ve ark., 1994;
Gunay ve ark., 2015). Ulkemizde varlig: bildirilen sivrisineklerin cins diizeyindeki

sistematigi Cizelge 1.2. de yer almaktadir.

Cizelge 1.2. Tiirkiye’de varlig1 bildirilen sivrisineklerin cins diizeyinde sistematikteki yeri (Glnay ve
ark., 2015; Oter ve ark., 2013; Ramsdale ve ark., 2001)

AILE: CULICIDAE
1. ALT AILE: ANOPHELINAE
Cins Anopheles
2. ALT AILE: CULICINAE
Tribls Aedini
Cins Aedes
Cins Ochlerotatus
Tribis Culicini
Cins Culex
Tribis Culisetini
Cins Culiseta
Triblis Mansoniini
Cins Coquillettidia
Tribis Orthopodomyiini
Cins Orthopodomyia
Tribls Uranotaeniini
Cins Uranotaenia

Ramsdale ve ark. (2001) tarafindan giincellenen listede iilkemizde Anopheles
cinsine ait 10 tlran varlig: bildirilmistir (Cizelge 1.3).

Cizelge 1.3. Tirkiye’de varlig1 bilinen Anopheles turd sivrisineklerin sistematikteki yeri (Ramsdale ve
ark., 2001)

ALT AILE ANOPHELINAE
Cins Anopheles Meigen, 1818

Alt cins Anopheles Meigen, 1818
algeriensis Thebold, 1903
claviger (Meigen, 1804)
hyrcanus s.1. (Pallas, 1771)
maculipennis Meigen, 1818
marteri Senevet & Prunella, 1927
plumbeus Stephens, 1828
sacharovi Favre, 1903
subalpinus Hackett&L ewis, 1935

Alt cins Cellia Theobald, 1902
pulcherrimus Theobald, 1902
superpictus Grassi, 1899

Siipheli ve onaylanmamus kayitlar

Alt cins Anopheles Meigen, 1818
melanoon Hackett, 1934

Alt cins Cellia Theobald, 1902
multicolor Cambouliu, 1902
sergentii (Theobald, 1907)



1.2.3 Arastirma Alaninda Tespit Edilen Anofel Turlerinin Biyolojik ve Ekolojik

Ozellikleri

1.2.3.1 Anopheles (Anopheles) sacharovi, Favre, 1903

Anopheles sacharovi, Irak, Yunanistan, Turkiye dahil pek ¢cok vektor mucadele
kampanyalarinda hedef alinan ve halen bu bélgelerde varlig1 bilinen maculipennis alt

grubunun Gyesi tirddr (Zahar, 1990).

An. sacharovi iilkemizde sitmanin en 6nemli vektorii (Alten ve ark., 2000) olup
zoo-antropofilik ve endofilik 6zellik gostermektedir. Bu turin erginleri genellikle
sicak barmaklarda, ev ve ahirlarda bulunmakta ve buralarda insan ve hayvanlardan
kan emmektedir. Ulkemizde yapilan caligmalarda An. sacharovi disilerinin gece
yarisi ve sabah alaca karanlikta daha aktif kan emdikleri belirlenmistir (Demirhan ve
Kasap, 1991). Kis1 korunakli yerlerde atlatan disiler, tam olmayan diyapoz
gostermekte ve sicakliklarin artisi ile aktif hale gecmektedirler (Alten ve Caglar,
1998; Demirhan ve Kasap, 1991; Merdivenci, 1984).

Kasap (1987) tarafindan iilkemizde An. sacharovi tirinin diyapozunun ekim
aymda bagladig1 ve subat ayinda son buldugu, giin uzunlugunun 10 saatin altina ve
sicakligin 18 °C'nin altina diistiigli donemde, bu tiir i¢in yumurtlama faaliyetlerinin
durdugunu ancak, sicakligin 25 °C'ye yiikseldiginde yumurtlama faaliyetinin yeniden
basladig1 bildirilmistir.

An. sacharovi larvalari Ureme alanlar1 olan durgun ya da ¢ok yavas akan,
temiz, s1g, giines alan, vejetasyonlu, hafif tuzlu (1,5-2 g/l kloride kadar) derelerde,
pinarlarda, goletlerde, sulama kanallarinda ve piring tarlalarinda bulunurlar. Ayrica

Uzeri agik sarniglar, drenaj sulari, piring tarlalar1 ve meralarda bu tlrin UGreme



alanlar1 arasindadir (Aldemir ve ark., 2002; Alten ve Caglar, 1998; Becker ve ark.,
2003; Kasap ve Kasap 1983a; Merdivenci, 1984; Zahar, 1990).

An. sacharovi tiriine iilkemizin hemen hemen her yoresinde diisiik ya da
yiikksek oranda rastlanmaktadir. Bununla birlikte Akdeniz bdlgesinin Adana ve
Antalya ydrelerinde; Ege Bélgesinin Afyon ve Aydin; Marmara Bélgesinin Izmit; I¢
Anadolu Bdolgesinin Ankara ve Konya; Karadeniz Bolgesinin Samsun ydrelerinde ve
Giiney Dogu Anadolu boélgesinin biiyiik bir kisminda, 6zellikle Giiney Dogu
Anadolu Projesi (GAP) sulama alanlar1 ve gevresinde yogun olarak bulundugu tespit
edilmistir (Aldemir ve ark., 2002; Alten ve Caglar, 1998; Kasap ve Kasap 1983a;
Merdivenci, 1984). Sanliurfa’da yapilan g¢alismalarda An. sacharovi 1.126 m
yiikseklikte tespit edilmistir (Yurttas ve ark., 2005, Yurttag ve Alten, 2006).

1.2.3.2 Anopheles (Cellia) superpictus, Grassi, 1899

Tiirkiye’de Anopheles superpictus, An. sacharovi’den sonra sitma bulasinda
ikinci 6nemli sivrisinek taradur (Alten ve ark., 2000). An. superpictus tlrinin ergin
disileri zoo-antropofilik karakterdedirler. Glinbatim1 siralarinda kan emme
aktiviteleri en iist diizeye ¢ikmaktadir. Hem evlerde (endofajik), hem de agik alanda
(ekzofajik) insanlardan kan emebilirler. Ergin disiler zor kis sartlarini atlatabilmekte,
bu siire zarfinda da aktif kalabilmektedirler (Becker ve ark., 2003; Merdivenci,
1984).

An. superpictus disileri genellikle agir akan, temiz durgun ve duru, iyi giines
alan pmar ya da ark sularina yumurtalarini birakmaktadir. Ayrica larvalar suyu
kurumus akarsu yataklarinin derin yerlerinde kalan dip sularinda gesitli toprak
cukurlarnda ya da evcil hayvan izlerinin suyla dolu c¢ukurlarinda da
gelisebilmektedir. An. superpictus larvalari belli bir orana kadar tuzlu suyu tolere
edebilmekte, ancak kirli veya c¢amurlu sulari tercih etmemektedirler (Alten ve

Caglar, 1998; Becker ve ark., 2003; Kasap ve Kasap 1983a; Merdivenci, 1984; Cetin



ve Yanikoglu, 2004). Muslu (2009) tarafindan Manisa Bolgesinde yapilan ¢alismada
An. superpictus tiirii sadece dere yataklar1 ve igerisinde su birikmis birkag atigin
icinde saptanmig, bu turln, organik madde miktar1 az ve temiz sular1 tercih ettigi

tespit edilmistir.

Ulkemizde Ege Bolgesinde Aydin ve Afyon; Akdeniz’de Adana, igel ve
Antalya; I¢ Anadolu Bélgesinde Ankara, Konya, Eskisehir; Marmara Bélgesinde
Tekirdag, Bursa ve iznik; Karadeniz Bélgesinde Samsun yérelerinde tespit edilmistir
(Alten ve Caglar, 1998; Kasap ve Kasap 1983a; Merdivenci, 1984).

1.3 Sivrisineklerin Halk Saghg1 A¢isindan Onemi

Sivrisinekler; kan emme aliskanliklari nedeniyle insan ve hayvanlar1 sokarak
rahatsizlik olusturmalari, morbidite ve mortaliteleri yiiksek hastaliklara vektorliik
etmeleri ve ekonomik kayiplara yol agmalarindan dolayr insanligin gelisimini

etkileyen en énemli canlilardandir (Becker ve ark., 2003; Pratt ve ark., 1963).

Sivrisinek erginlerinin insan ve hayvan viicudunda olusturduklart etkilerin
basinda sokmayla olusan 6dem ve alerji gelmektedir. Disi sivrisinekler tarafindan
yapilan kan emme islemi sirasinda hortumda bulunan kesici ¢ikintilar ile derinin
kesilip hortumun igeriye sokulmasiyla mekanik travma olusmaktadir. Ayrica kanin
pihtilagmasin1 dnlemek amaciyla tiikriik bezlerinden birakilan salgi da yerel yanmaya
ve sokulan yerde kasintili sislik ve kizarikliga neden olmaktadir. Sivrisinek sokmasi
giinlerce kasiabilmekte, bazi kisilerde uykusuzluk ve ciddi sinirsel irritasyona neden
olabilmektedir. Tekrarlanan sokmalar sonucunda olusan antikorlara kars1 hassasiyet
gelismektedir. Takip eden her sokmadan sonra daha fazla antijenin deri hicrelerine
verilmesi histamin salinmasina ve deride lokal reaksiyona veya sistemik reaksiyona

sebep olabilmektedir (Alten ve Caglar, 1998; Pratt ve ark., 1963).



Sivrisinek sokmalarina karsi hassasiyet uykusuzluktan siddetli ve uzun siireli
reaksiyonlara kadar farklilik gdstermektedir. ilk kez Simons ve Peng (1999)
tarafindan tanimlanan “Skeeter sendromu” sivrisinek tiikriigiindeki allerjenik
polipeptitlere karsi nadir olarak genellikle kii¢iik ¢cocuklarda, immiin yetmezligi olan
kisilerde veya bolgedeki yerli sivrisineklerle daha 6nce karsilasmamis ziyaretgilerde
ates ile beraber sivrisinegin soktugu yerde gelisen genis inflamatuvar hipersensitivite
reaksiyonudur (Simons ve Peng, 1999). Yasri ve Wiwanitkit (2014) tarafindan

sivrisinek sokmasina bagli anafilaktik sok gelisen yedi vakanin bildirimi yapilmistir.

Sivrisinekler sitma, dengue, sart humma, ensefalit, filariasis gibi ciddi
hastaliklara sebep olan pek ¢ok protozoa, viriis, bakteri ve nematodlarin bulagindan
sorumludur. Sivrisineklerin vektorliikleri tavsanlarda myxomatosise sebep olan
myxoma viriisiiniin tasinmasi tarzinda mekanik olabilecegi gibi en yaygin bi¢im olan

biyolojik vektorliikk seklinde de olabilmektedir (Becker ve ark., 2003).

Sitma siiphesiz sivrisineklerin vektorliik ettigi en Onemli hastalik olmakla
beraber sivrisineklerin arboviriis vektorliikleri de ciddi saglik sorunlarma yol
agmaktadir. Dogada belirli artropodalar (sivrisinekler, keneler, yakarcalar vb.)
tarafindan enfekte konaktan duyarli konaga bulasarak varligini1 devam ettiren virtisler
olarak tamimlanan arboviriisler, artropodlarin dokular1 icerisinde c¢ogalarak tiikriik
bezlerinde yiiksek titrelere ulasarak artropodlarin 1sirtk veya sokmalariyla

omurgalilara (insan ve hayvan) gegmektedir (WHO, 1985).

Bugiin diinyada bilinen 500 ila 600 arasindaki arboviriisiin 100 kadarinin

insanda hastalik yaptig1 bilinmektedir (Gratz, 2004).

Diinyada en yaygin goriilen arboviral hastalik olan dengue nedeniyle bazi
kaynaklara gore her yil 50-100 milyon kisi deng atesinden, 250.000-500.000 kisi ise
hemorajik ates/sok sendromundan etkilenmekte ve bu hastaliga bagli 24.000
civarinda 6liim olmaktadir (Gibbons ve Vaughn, 2002). Bhatt ve ark. (2013)’a gore

ise diinyada her yi1l 390 milyon dengue enfeksiyonu olmakta, bunlardan 96 milyonu



klinik bulgu gostermektedir. DSO hastaligin bildiriminde eksiklikler oldugunu, 2010
yilinda sadece 2,4 milyon vakanin raporlandigint vurgulanmaktadir (WHO, 2014a).

Ulkemizde Ergiinay ve ark. (2010a) tarafindan Kizilay Kan Merkezi
donorlerinde yiiriitiilen ¢alismada Ankara ve Konya’da ilk defa dengue viriis
seropozitifligi gosterilmistir. Benzer sekilde Mersin ilinde saglikli kan donorlerinde

yiiriitiilen ¢aligmada da dengue 1gG pozitifligi belirlemistir (Kizildamar, 2011).

Aedes aegypti ve Aedes albopictus tiirii sivrisineklerin Dengue atesinin en

onemli vektorleri oldugu bildirilmektedir (Paupy ve ark., 2009).

Ik defa 1937 yilinda Uganda’nin Bati Nil Bélgesinde yiiksek atesi olan bir
kadin hastanin kanindan izole edilmekle beraber ABD’de New York’ta 1999 yilinda
yaptig1 salgina bagli ensefalit olgular1 ve Oliimler gelismesi {izerine saglik
otoritelerinin ilgisinin yogunlastig1 bir diger arboviral enfeksiyon Bat1 Nil Viriisii
(BNV) enfeksiyonudur (CDC, 1999). Virusun Afrika kitasinin pek ¢ok bolgesinde,
Avrupa’da, Orta Doguda ve Amerika kitasinda periyodik olarak atlarda ve insanlarda

siklikla ensefalit tablosunun eslik ettigi salginlara sebep oldugu bildirilmektedir

(Gratz, 2004).

Ulkemizde yiiriitiilen cesitli calismalarda hayvanlarda ve insanlarda BNV 1gG
pozitifligi tespit edilen Bat1 Nil Viriisiine bagli 2010 yilinda 10 6liim tespit edilmesi
Uzerine T.C. Saglik Bakanligi tarafindan Bildirime Esas Bulasici Hastaliklar
Listesine dahil edilmistir (Ayturan, 2010; Ergunay ve ark., 2010b; Erglinay ve ark.,
2014; Kalaycioglu ve ark., 2012; T.C. Saglik Bakanligi, 2011)

Bati Nil Viriisii Enfeksiyonuna Culex, Aedes, Anopheles, Mansonia ve
Ochlerotatus cinslerine dahil olan sivrisinek tiirlerinin vektorliik ettigi ispatlanmistir

(Erginay ve ark., 2014; Gratz, 2004).



Etkenleri Wuchereria bancrofti, Brugia malayi ve Brugia timori tlrl
nematodlar olan lenfatik filariasis; sivrisineklerin vektorlik ettigi bir diger
hastaliktir. Diinya Saglik Orgiitii’ne gore diinyada 73 tilkede 1,39 milyar kisi lenfatik
filariasis riski altinda yasamaktadir. Yaklasik 120 milyon kisinin enfekte oldugu ve
bunlarin 15 milyonunda lenfédem (veya fil hastalig) gelistigi tahmin edilmektedir

(WHO, 2012a; WHO, 2013).

Ulkemizde hastalik ile ilgili ilk kayit; Sipahioglu (1959) 1959 yilinda
Alanya’da 33, Cubuk’ta bir lenfatik filariasis vakasinin tespit edildigini ancak bu
vakalarin yerli vaka olmayip Misir ve Suriye’den emporte vakalar oldugunu
diistindiigiinii belirttigi makaledir. Takip eden yillarda akademik yayinlar ile nadir
olarak lenfatik filariasis vaka bildirimleri yapilmistir (Cengiz ve ark., 2006; Kuzhan
ve ark., 2008).

Hastaligin vektorligiinii yapan en onemli sivrisinek tiirleri, Culex, Aedes,

Anopheles, Mansonia turleridir (Becker ve ark., 2003; Souza ve ark., 2012).

Sivrisinekler ayrica maymunlarda goriilen Dirofilaria aethiops’un, kdpeklerde
gorilen ve kalp kurdu olarak da bilinen Dirofilaria immitis’in ve yine kdpeklerde
gorilen Dirofilaria repens’in, atlarda ve sigirlarda goriilen gesitli Setaria spp.’in de

vektorliigiinti yapmaktadirlar (Merdivenci, 1984).

Pek cok tir iceren Dirofilaria cinsi kopek, kedi, tilki ve vahsi memeli
hayvanlarin dogal parazitidir. Diinyada yaygin olarak bulunan zoonotik enfeksiyon
dirofilariasisin etkenleri, D. immitis, D. tenuis, D. ursi ve D. repens rastlantisal
olarak insanlar1 enfekte edebilmektedir. Insanlarda gz, yumusak doku ve sacli deri
olgular1 bildirilmistir (Beden ve ark., 2007; Permi ve ark., 2011).

Ulkemizde kopeklerde goriilen filaryal nematodlar iizerine yapilan ¢aligmalar

sonucunda, Ankara’da D. repens; Istanbul, Hatay, Sakarya, Kocaeli, Ankara, Mersin,

Kirikkale’de D. immitis ile enfekte kdpeklerin varligr bildirilmistir (Doganay, 1983;
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Oncel ve Vural, 2005; Simsek ve ark., 2008; Yaman ve ark., 2009; Yildiz ve ark.,

2008).

Aedes, Ochlerotatus, Psorophora, Mansonia, Anopheles ve Culex cinslerine

bagli sivrisinek tiirlerinin D. immitis’e vektorlik yaptigi bildirilmektedir (Biskin ve
ark., 2010; Lai ve ark, 2000).

Sivrisinekler ayrica tularemi etkeni Francisella tularensis’e mekanik vektorlik

yapmaktadirlar. Ae. cinereus ile Oc. excrutians sivrisinek tirlerinin Rusya ve

Isvec’te tularemi hastaliginda vektorliikleri bildirilmistir (Petersen ve ark., 2009).

Cizelge 1.4. Sivrisineklerin vektorliik ettigi bazi 6nemli hastaliklar ve vektorleri*

Patojen Hastahk Onemli vektorleri

Bunyaviridae arbovirisler

La Crosse ensefaliti Ensefalit Ae. triseriatus

Rift Vadisi atesi Atesli hastalik Aedes ve Mansonia tirleri, Cx. pipiens

Flaviviridae arbovirtsler

Dengue 1-4

Ates-hemorajik

Ae. aegypti, Ae. albopictus

Bati1 Nil Viriisii

Ates-hemorajik

Culex, Ochlerotatus tirleri

Japon ensefaliti Ensefalit Cx. tritaeniohynchus

Murray Vadisi ensefaliti Ensefalit Cx. annulirostris

St. Louis ensefaliti Ensefalit Cx. pipiens, Cx. nigripalpus

Sar1 humma Hemorajik Ae. aegypti, Ae. africanus, Haemagogus ve

Sabethes tirleri

Togaviridae arbovirlsler

Chikungunya

Ates-siddetli hastalik

Ae. aegypti, Ae. albopictus

Dogu at ensefaliti

Ensefalit

Coquillettidia perturbans, Ae. vexans

Ross river Atesli hastalik Cx. Annulirostris

Sindbis Atesli hastalik Ae. cinerus, Cx. Pipiens

Venezuella at ensefaliti Ensefalit Cx. pipiens

Western at ensefaliti Ensefalit Cx. tarsalis

Nematod

Wuchereria bancrofti Lenfatik filariasis Culex, Aedes, Anopheles, Mansonia tirleri
Brugia malayi Lenfatik filariasis Anopheles, Mansonia ve Ochlerotatus turleri
Brugai timori Lenfatik filariasis Anopheles ve Ochlerotatus turleri

Dirofilaria tirleri

Subkutanéz noddller,
konjunktiva

Culex, Aedes, Anopheles, Ochlerotatus ve
Mansonia tlrleri

Protozoa

Plasmodium tirleri

I

Sitma

Anopheles tirleri

* Do ve ark., 1994; Erglinay ve ark., 2014; Grandadam ve ark., 2011; Gratz, 2004; LaBeaud ve ark.,
2011; Lai ve ark, 2000; Latrofa ve ark., 2012; Otranto ve ark., 2013; Paupy ve ark., 2009; Santa-Ana
ve ark., 2006; Souza ve ark., 2012; ECDC, 2014.
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1.3.1. Anopheles Cinsi Sivrisineklerin Diinyada Halk Saghg Acisindan Onemi

Bugtin dunyada Anopheles cinsi icerisinde 472’si resmi olarak bilinen, 50 tiirii
adlandirilmamis olmak tizere 522 Anopheles tiirii sivrisinek bulunmaktadir (Harbach,
2015). Anopheles tiirlerinin 41°i 6énemli halk sagligi sorunu olusturacak seviyede
sitma bulastirma yetenegine sahip dominant vektor tiirii/tiir kompleksi olarak kabul
edilmektedir (Hay ve ark., 2010; Sinka ve ark., 2012). Dominant vektor tirleri
Anopheles tlrd sivrisineklerinin dagilimi ve biyolojilerine goére White (1989)
tarafindan “birincil”, Kiszewski ve ark. (2004) tarafindan “dominant” olarak

tanimlanan tiim tiirleri igermektedir (Cizelge 1.5.).

Cizelge 1.5. Diinyadaki dominant sitma vektorii Anopheles tirleri (Sinka ve ark., 2012)

Bolge Anopheles Turleri
Amerika Kitasi An. albimanus
An. albitarsis s.I.
An. aquasalis
An. darlingi

An. freeborni

An. marajoara

An. nuneztovari s.1.

An. pseudopunctipennis
An. quadrimaculatus s.I.

Avrupa Kitas1 & Orta Dogu An. atroparvus
An. labranchiae
An. messeae
An. sacharovi
An. sergentii
An. superpictus

Afrika Kitasi An. arabiensis
An. funestus
An. gambiae

Hindistan/Bat1 Asya Bolgesi An. culicifacies s.I.
An. stephensi
An. fluviatilis s.1.

Giiney-Dogu Asya & Pasifik An. farauti s.I.

An. koliensis

An. punctulatus s.I.
An. dirus s.I.

An. minimus s.1.
An. lesteri

An. sinensis

An. balabacensis
An. barbirsotris s.1.
An. sundaicus s.1.
An. flavirostris

An. leucosphyrus/latens
An. maculatus

An. sundaicus s.I.
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Sitma, Plasmodium cinsi parazitlerin sebep oldugu, memelileri, siiriingenleri,
rodentleri ve kanatlilar1 etkileyen diinyada Onemli bir halk sagligt sorunudur
(Alvarenga ve ark., 2015). Canlilarda sitmaya neden olan genelde konaga spesifik

150’den fazla Plasmodium tiri tanimlanmistir (Singh ve Daneshvar, 2013).

Kanatlilarda; konaklari, cografi dagilimlari, vektorleri ve patojeniteleri faklilik
gostermekle beraber 40°tan fazla Plasmodium tiirli parazit sitmaya neden olmaktadir.
Kanath kan parazitleri ile ilgili 5.000 makalenin incelenmesinde c¢ogunlukla
domestik kuslarda ve hayvanat bahgesinde yasayanlarda olmak {izere sadece
%4’iinde mortalite veya patojenite bildirilmistir. Asirt bir u¢ olarak kanatli sitmasi
saf Hawai kuslarinda son derece yliksek bir mortaliteye sebep olarak pek ¢ok kus
tirtinde tiikkenmeye, populasyonlarinda azalmaya yol a¢gmistir (LaPointe ve ark.,
2012). Kanatlh sitmasinin vektorlerinin ¢ogunlukla Culex cinsi sivrisinekler olduguna
inanilmakla beraber, sadece Culex quinquefasciatus, Cx. tarsalis ve Cx.
stigmatasoma dogal vektor olarak tanimlanmistir. Bu bilgilere tezat olarak 60 farkli
Culicine ve Anopheline sivrisinek tiirliniin vektorliigii deneysel olarak gosterilmistir
(LaPointe ve ark., 2012).

Siirtingenlerde 80’nin {izerinde Plasmodium tiirii sitmaya neden olmakta ve
Lutzyomia turd kum sinekleri vektorlik etmektedir (Schall ve Hicks, 2014; Telford,
1988).

Anopheles tiirii sivrisineklerin vektorliik ettigi rodent sitma etkenlerinden
Plasmodium berghei, P. yoelii, P. chabaudi ve P. vinckei turleri genellikle insan
sitmasinin farkli yonlerini arastirmak i¢in model olarak kullanilmaktadir (Otto ve
ark., 2014).

P. falciparum, P. vivax, P. malariae ve P. ovale tiirlerinin dogal konaklar
insan iken P. knowlesi, P. fieldi, P. coatneyi, P. cynomolgi ve P. inui’nin dogal

konaklar1 uzun kuyruklu makak maymunlaridir (Singh ve Daneshvar, 2013).
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1960 yilindan beri maymun sitma etkenlerinden P. cynomolgi, P. brasilianum,
P. eylesi, P. knowlesi, P. inui, P. schwetzi ve P. simium olmak Uzere yedisinin insana
sivrisinekler araciligiyla bulasabilecegi deneysel olarak ispatlanmistir (Alvarenga ve
ark., 2015; Ta ve ark., 2014). 1965 yilinda dogal yollardan bulasan ilk P. knowlesi
insan vakasi bildirilmistir (Ta ve ark., 2014). 2004 yilinda Malezya’daki Sarawak
Eyaletinin Kapit Bélgesinde biyik bir P. knowlesi odagi tanimlanana kadar insan
sitma etkeni disindaki Plasmodium’larla gelisen insan vakalarinin ¢ok nadir oldugu
distiniilmekteydi (Alvarenga ve ark., 2015; Singh ve Daneshvar, 2013; Ta ve ark.,
2014). Bu tespitten sonra Giineydogu Asya iilkelerinin neredeyse hepsinde P.
knowlesi insan vakalar1 tanimlandigindan su anda P. knowlesi, insanlarda hastalik
yapan P. falciparum, P. vivax, P. malariae ve P. ovale’den sonra besinci
Plasmodium tiri olarak kabul edilmektedir (Singh ve Daneshvar, 2013). Ta ve ark.
(2014) tarafindan Malezya’da 39 yasindaki bir hastada dogal yollardan bulasan ilk

Plasmodium cynomolgi insan vakasi bildirilmistir.

DSO, diinya genelinde 97 iilke ve bolgede 1,2 milyar1 yiiksek risk (bir yil
icerisinde sitmaya yakalanma riski binde 1°den yiiksek) olmak tizere 3,2 milyar
kisinin sitma riski altinda oldugunu tahmin etmektedir (Sekil 1.1.) DSO; 2013 yilinda
kiiresel olarak 198 milyon sitma vakasi oldugunu ve bunlardan %78’inin bes yas alt1
cocuk olmak tiizere 584.000’inin sitma nedeniyle hayatini kaybettigini tahmin
etmektedir. Hastalik yiikiiniin en fazla oldugu bolge sitma oliimlerinin %90 ninin

goriildiigii DSO Afrika Bolgesidir (WHO, 2014b).

S

Confirmed malarla cases per 1000 population
B J0-50 o1-1 No ongoing malania transmission
| ] 1-10 0-01 HNot apphicable Sounce: Notanal makariz contl progeemme epors

Sekil 1.1. Sitma bulagi devam eden iilkeler, 2013 (WHO, 2014b)
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Anopheles cinsi sivrisinekler her ne kadar esas olarak sitma vektorii olarak
bilinse de; Bati Nil Viriisii ve Japon Ensefalitini de iceren pek cok arboviral
enfeksiyona vektorlik ettikleri  bildirilmistir  (Hubalek, 2008). Anopheles
maculipennis tiirlerinin Portekiz ve Ukrayna’da Bati Nil Virisi vektorlikleri
kanitlanmistir (Gratz, 2004; Hubéalek, 2008). Ayrica Anopheles tirlerinin Batai viris
(BATV), O’nyong-nyong viris (ONNV), Sindbis virus (SINV) ve Tahyna viriise
(TAHV) vektorlikleri bilinmektedir (Gratz, 2004; Hubalek, 2008). 1960 yilinda An.
maculipennis tiru sivrisineklerden ilk defa Slovakya’da izole edilen Batai viriis;
Avrupa’da Norveg, Isveg, Finlandiya, Rusya’nin kuzey ve giiney bélgelerinde,
Ukrayna, Cek Cumbhuriyeti, Slovakya, Avusturya, Macaristan, Portekiz, Almanya ve
Romanya’da izole edilmistir (Gratz, 2004; Hubélek, 2008). Hubalek (2008)’¢ gore
An. hyrcanus tarunin ensefalite neden olabilen Tahyna viris ile Sindbis virlise
vektorliik ettigi kanitlanmistir. Diallo ve ark. (1999) tarafindan Senegal’de yapilan
arastirmada An. rufipes ile An. coustani tirlerinde chikungunya viriis (CHIKV) izole

edilmistir.

Anopheles tirlerinin lenfatik filariasis etkenleri Wuchereria bancrofti, Brugia
malayi ve Brugia timori ile Dirofilariasis vektorlukleri Diinyada pek ¢cok bdlgeden
bildirilmistir (Boakye ve ark., 2004; Pothikasikorn ve ark., 2008; Souza ve ark.,
2012). Avrupa’da Aedes, Culex cinsi sivrisineklerin yani sira Anopheles tirlerinin
Dirofilaria immitis ve D. repens de vektorligii kanitlanmistir (Cancrini ve Gabrielli,
2007; Ferreira ve ark., 2015; Latrofa ve ark., 2012). Italya’nin Piedmont bolgesinde
An. maculipennis kompleksi sivrisineklerin kanin filariasis bulaginda dnemli bir rol

oynadig1 bildirilmistir (Gratz, 2004; Pollono ve ark., 1998).

1.3.2. Anopheles Cinsi Sivrisineklerin Tiirkiye’de Halk Saghigi Acisindan Onemi

Ulkemizde sitmanmin biitiin tarih boyunca var oldugu bilinmektedir.
Anadolu’nun en eski hekimlerinden Istankdylii Hipokrat (M.O. 460, Istankdy — M.O.
370, Larissa) ve Bergamali Calinus (129, Bergama — 216), sitma olarak alinilabilen

ates sekillerinden bahsetmisglerdir. Anadolu uygarliklarinin bircogunun yok olmasina

15



sitmanin neden oldugu kabul edilmektedir. Osmanli Imparatorlugu’nun son dénemi
ile Balkan Savast (1912—1913) ve Birinci Diinya Savasi (1914—1918) sirasinda
Osmanl1 ordusu sitma nedeniyle biiyiik kayiplara ugramistir (Akalin ve Unsal, 1979;
Mintcheva ve ark., 2013; Tekeli ve ilkin, 2004; Unat, 1979).

Cumhuriyetin ilanindan sonra 2 Eyliil 1925 tarihinde Ankara’da toplanan I.
Ulusal Tip Kongresi’nin ana konusu sitma olmustur. Istanbul Bakteriyolojihanesinde
yapilan bir kursta yetistirilen personel ile 1925 yilinda Ankara, Adana ve Aydin’da
sitma savas calismalarit baslatilmistir ve 13 Mayis 1926°da 839 Sayili Sitma
Miicadelesi Kanunu Tiirkiye Biiyilk Millet Meclisi (TBMM) tarafindan kabul
edilmistir. Sthhat ve I¢timai Muavenet Vekaleti biinyesinde sitma i¢in yapilanmaya
gidilmis ve 1926 yilinda Adana Sitma Enstitiisii kurulmustur. 1930 yilinda kabul
edilen 1593 sayili Umumi Hifzissthha Kanunu ile sitma bildirimi zorunlu hale
getirilmistir (Akalin ve Unsal 1979; Mintcheva ve ark., 2013; R.G. 24.04.1930/1593;
Siiyev, 1953; Tekeli ve ilkin, 2004; Tugluoglu, 2008; Unat, 1979).

1945 yilinda 4707 Sayil1 Olaganiistii Sitma Savas Kanunu, 1946 yilinda 4871
Sayili Sitma Savas1 Kanunu ¢ikarilmis ve biiyiikk miktarda arag- gere¢ ve personel
takviyesi ile sitmay1 iilkeden yok etmek hedef alinmistir (Akalin ve Unsal, 1979).
1946 yilinda Sitma Savas Genel Miidiirliigii kurulmustur. 1955 yilinda DSO’niin
diizenledigi toplantida diinyadan sitmanin eradike edilmesi karara baglanmis ve bu
karar geregince llkemizde 1957 yilinda “Sitma Eradikasyon Programi”na
gecilmistir. 1960 yilinda vyiiriirliige giren Sitmanin Imhasi Hakkinda Kanun ile
caligmalar daha da siiratlendirilerek etkinlestirilmistir. Bu ¢alismalarin sonucu olarak
1956 yilinda sitma insidanst %0,82’ye diisiiriilmiistiir (Akalm ve Unsal, 1979;
Mintcheva ve ark., 2013).

1974 yilinin sonunda tilkenin %93’iinde sitma yerli bulas1 sona ermis, P. vivax
bulas1 iilkenin giiney-dogusunda sinirh sayida odaklarda kalmis, P. falciparum ve P.
malariae bulasi tamamen sona ermistir. Ulkemiz diinyada basarili bir Sitma
Eradikasyon Programi uygulayan iilkeler arasinda yer almistir. Ancak, 1970 yilinda

1.263 olan sitmali sayisi ile ulasilan basarili sonug siirdiiriilememistir. 197011 yillarin
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ortalarinda Cukurova’da c¢alisan mevsimlik isgilerin bagka bolgelere gitmesi ile sitma
tim ilkeye yayilmis ve 1977 - 1978 epidemisinin olugsmasina neden olmustur

(Akalin ve Unsal, 1979; Mintcheva ve ark., 2013).

1983 yilinda 18251 sayili Saglik Bakanliginin Teskilat ve Gorevleri Hakkinda
Kanun Hilkmiinde Kararname ile dikey Orgiit yapis1 kaldirilarak Sitma Savagi Dairesi
Baskanligi kurulmustur (R.G.14.12.1983/181). Sitma Savasi Dairesi Baskanligi
tarafindan “Sitma Kontrol Programi” uygulanmaya baslanmistir. Program
uygulanmaya basladiktan sonra en yiiksek sitma vaka sayisi 1994 yilinda 84.345
olarak tespit edilmistir. 1995 yilindan itibaren her yil sitma vakasi sayisi diizenli
olarak azalarak 2002 yilinda 10.224 sitma vakasina (14,7 insidans) diigmiistiir. Yerli
sitma vaka insidans1 2008°de yiiz binde 0,2’ye, 2009°da ise yiiz binde 0,05’e kadar
gerilemistir (Mintcheva ve ark., 2013; Ozbilgin ve ark., 2011).

DSO Avrupa Bolge Ofisi’nin; Ozbekistan’m Baskenti Taskent’te 18-20 Ekim
2005 tarihleri arasinda “DSO Avrupa Bélgesinde Sitma Kontroliinden Eliminasyona
Gegis” konulu toplantisinda teknik olarak sitmanm DSO Avrupa Bélgesi’nden
elimine edilebilecegi kanaatine varilarak bu konuda {ilkelerin Saglik Bakanlarinin
onayma sunulmak iizere “Avrupa Bolgesinde Sitma Kontroliinden Eliminasyona
Gegis” Taskent Deklarasyonu hazirlanmistir (WHO, 2005). S6z konusu Deklarasyon
iilkemizde sitmanin elimine edilebilme sartlarinin olustugu kararina varilarak
imzalanarak kabul edilmis ve “Tirkiye Sitma Eliminasyon Programi” basligi adi
altinda program degisikligine karar verilmis ve 2010 yilinda Sitma Eliminasyon
Programina baslanmistir. 2010 ve 2011 yillarinda yerli yeni sitma vaka tespiti
olmamis 2010°da 9, 2011 yilinda ise 4 niiks vaka bildirimi olmustur (Mintcheva ve

ark., 2013; Rietveld ve Kurdova-Mintcheva, 2011; WHO, 2012b).

Gilineydogu Anadolu Bolgesi lilkemizde her zaman sitmanin endemik oldugu
bolgelerden olmustur. Ozellikle ¢ok sektorlii, entegre ve siirdiiriilebilir bir kalkinma
anlayisi ile ele alinan ve iilkemizin en biiyiikk projesi olan Giiney Dogu Anadolu

Projesi (GAP) igerisinde yer alan illerde sitma insidansi yiiksek olmus ve yillar
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icerisinde bu illerde tespit edilen vaka sayilarinda artislar izlenmistir. 1991 yilinda
sitma vakalarinin %51,6’s1 GAP illerinde tespit edilmis iken bu oran 1993 — 1994
yillarinda %80’e yiikselmistir. 2006 yilinda vakalarin %90°1 GAP illerinden
bildirilmistir. 2007 yilindan itibaren bu oran giderek artmis ve 2009 yilinda en son
yerli sitma vakalarinin tamami bu illerden bildirilmistir (Mintcheva ve ark., 2013;

Ozbilgin ve ark., 2011; Topluoglu et. al, 2015).

Gilineydogu Anadolu Bolgesinin ve GAP illerinin en biiyligli olan Sanlurfa
ilinde sitma uzun yillar 6nemli bir halk sagligi sorunu olmaya devam etmistir. 2010
yilinda iilke genelinden bildirilen 9 niiks sitma vakasiin 2 si, 2011 yilinda ise
toplam bildirilen 4 niiks vakanin biri Sanliurfa ilinden olmustur (Mintcheva ve ark.,

2013; Rietveld ve Kurdova-Mintcheva, 2011; Seyrek et .al, 1998).

Tiirkiye’de sitmanin en 6nemli vektorleri An. sacharovi ve An. superpictus’tur.
Bunlarin disinda An. maculipennis, An. subalpinus, An. claviger ve An. hyrcanus,

iilkemizde sitmanin ikincil ya da tesadiifi vektorleri olarak bilinmektedir (Alten ve

ark., 2000; Ozbilgin ve ark., 2011; Ramsdale ve ark., 2001).

Anopheles cinsi sivrisineklerin Tiirkiye’de sitma disinda diger hastaliklarda

vektorlik ettigini kanitlayan herhangi bir yayin bulunmamaktadir.

Inci et. al (2012) tarafindan Kayseri’de Anopheles tiirlerini de igeren 6153 disi
sivrisinek, avian haemosporidian parazit (Plasmodium ve Haemoproteus) varligi
acisindan degerlendirilmis ancak Anopheles maculipennis kompleksi sivrisineklerde

Plasmodium tespit edilmemistir (inci et. al, 2012).

Dirofilaria immitis’in vektorlerini belirlemeye yoOnelik Kayseri’de yiiriitiilen
caligmalarda toplanan sivrisinek Orneklerinin PCR ile degerlendirilmesinde D.
immitis varligi Anopheles tirlerinde etken bulunamamistir (Biskin ve ark., 2010;
Yildirim et. al, 2011).
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Ankara bolgesinde Bat1 Nil Viriisii ve Toskana viriis vektorlerinin arastirildigt
calismada An. maculipennis ve An. claviger tiirlerinin de dahil oldugu sivrisinek

orneklerinde viriis tespit edilmemistir (Orsten, 2013).

Benzer sekilde Tiirkiye’de Francisella tularensis vektorunin belirlenmesi
amaciyla yapilan molekiiller bir c¢alismada Anopheles tlrlerinde etken

bulunamamistir (Duzll et. al, 2016).

1.4. Sivrisineklerin Tanimlanmasinda Kullanilan Yontemler

Insan ve hayvan saglilgi bakimindan bu kadar énemli olan sivrisineklerin

tanimlanmasinda morfolojik ve molekiiler yontemler kullanilmaktadir.

1.4.1. Morfolojik Tanimlama

Tirlerin tanimlanmas1 biyolojik ¢esitliligin ayirt edilmesi ve tarif edilmesinin
onemli bir parcasidir. Geleneksel olarak tanimlama taksonomik caligmalar tarafindan
saglanan morfolojik taniya dayali olmaktadir (Vohra ve Khera, 2013). Yillardir
taksonomistlerin 6zel uzmanlik alani olan tiirlerin tanimlanmasi ve siniflandirilmasi,
pek cok biyolojik arastirmalarda kullanilan terminolojinin gelistirilmesinde esaslari

olusturmus ve arastirma dilinin 6nkosullarini belirlemistir (ECDC, 2014).

Sivrisinek tlirlerinin morfolojik 6zelliklere gore tanimlanmasi geleneksel ve
altin standart yontemdir (Chan ve ark., 2014). Pek c¢ok sivrisinek turti morfolojik
olarak kolaylikla ayirt edilebilen 6zelliklere gore tanimlanabilmektedir. Sivrisinekler
icin cins ve/veya smirlt cografi bolgeler i¢in hazirlanmis pek g¢ok morfolojik
tanimlama anahtar1 mevcuttur. Larva ve ergin evrelerine yonelik hazirlanmis pek ¢cok

taksonomik anahtar bulunmaktadir (ECDC, 2014).
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Sivrisineklerin morfolojik 6zelliklerinin tanimlanmasinda belirli terimler ve
kisaltmalar kullanilmaktadir. Ornegin, sivrisineklerin morfolojik terminolojisinde
seta; “bazal yuvadan c¢ikan kutikiiler ¢ikinti olarak” tanimlanmaktadir. Ayrica
morfolojik tanimlama anahtarlarinda ¢esitli kisaltmalar kullanilmaktadir. 1-A larva
anteninin iizerinde bulunan seta 1’1, 2-C larvanin basinda yer alan seta 2’yi, 7-P

larvanin protoraksinda bulunan seta 7’yi tarif etmektedir (Harbach ve Knight 1981).

Sivrisinek larvalarinin morfolojik olarak tanimlanmasi dordiincii evre larvalar
ile yapilmaktadir (Sekil 1.2.). Larvalarin viicutlar1 bas (capitulum), gévde (thorax) ve

karmn (abdomen) olarak ti¢ kisimda incelenmektedir (Erel, 1973; Merdivenci, 1984).

Inner Clypeal Setae

Sekil 1.2. Dordlinct evre Anopheline larvasi (Andreadis ve ark., 2005)

Larvalarin tizerinde kil veya kil demetlerinin sekilleri ve dizilimleri tiir
tayininde 6nemli rol oynamaktadir. Basin iizerinde simetrik olarak dizilmis tek ya da

demet halinde killar bulunmaktadir. Tek haldeki killar dallanmis ya da dallanmamais
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halde olabilmektedir. Bunun yaninda antenlerin {izerinde ve ug¢ kisminda da kil ve kil
demetleri bulunmaktadir (Sekil 1.3.). Killarin disinda bas iizerindeki renklenmeler de

tiir tayini agisindan 6nemli olabilmektedir (Erel, 1973; Merdivenci, 1984).

Sekil 1.3. Anopheline larvasinin bagsi (dordiincii evre An. culicifacies larvasi). (a) Basin dorsal (sol)
ve ventral (sag) goriiniisii (b) Govde ve karnin I-III segmentlerinin dorsal (sol) ve ventral (sag)
goriiniisii (¢) VII-X segmentlerinin lateral goriiniisii (Amerasinghe ve ark., 2002)

GoOvde yapisal olarak 6n (pro-), orta (mezo-) ve arka (meta-) gdvde olarak
adlandirilan birbiriyle iyice kaynagsmis pargalardan olusmaktadir. Bas kisminda
oldugu gibi burada da simetrik dizilmis killar mevcuttur ve bu killanmalar cins ve
tiirlerin ayirt edilmesinde énemlidir (Merdivenci, 1984). Larvanin karin kismi1 son iki
segment disinda kalan segmentler yapisal olarak birbirine benzeyen dokuz silindirik
yapida segmentten olugmaktadir. Anophelinae larvalarinin 2.-7. karin segmentlerinin
dorsal yizlerinde palmiye yapraklarina benzeyen yiizme killart (palme killarr)
bulunmaktadir. Karnin 8. segmentlerindeki yapisal farkliliklar, bu iki Culicinae ve

Anophelinae alt ailelerini birbirinden ayirmada son derece 6nemlidir. Culicinae
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uyelerinin 8. segmentlerinde larvanin nefes almasii saglayan solunum borusu
(sifon) bulunurken Anophelinae {iiyelerinde solunum borusu bulunmamaktadir.
Anophelinae larvalari nefes almak igin ylizge¢ killarinin yardimiyla, suyun ylizeyine
paralel durarak 8. segmentlerindeki solunum deligi (stigma) ile nefes almaktadir.
Culicinae larvalari ise suyun yiizeyine egik pozisyonda, sadece solunum borularini
suyun (zerine tutarak nefes alabilmektedirler (Sekil 1.4.) (Erel, 1973; Merdivenci,
1984).

Anal Gills#~ /2

Sekil 1.4. Dordinci evre Culicine larvas: (Andreadis ve ark., 2005)

Morfolojik tanimlama yiliksek seviyede uzmanlik gerektirmektedir, bazen
sivrisineklerin tiir seviyesinde tanimlanmasinda sikintilar yagsanmaktadir. Bazi
tirlerin belirli evreleri i¢in morfolojik tanimlama anahtarlarinin bulunmadig:
durumlar olabilmektedir. Morfolojik tanimlama uzun zaman almaktadir ve
ozellestirilmis mikroskop ekipmani gerektirmektedir. Tuzaklarla yakalanan ergin disi
sivrisinekler fiziksel olarak zarar gordiiklerinde baz1 temel morfolojik 6zellikler ayirt

edilememektedir (ECDC, 2014). Morfolojik tanimlama tiir kompleksleri (6rn. An.
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maculipennis kompleks, Cx. pipiens kompleks) igerinde yer alan “kardes tiir”

ayiriminda da her zaman yeterli olamamaktadir (ECDC, 2014).

1.4.2. Molekiiler Tanimlama

Sivrisineklerde molekiiler tanimlama yontemleri basta kardes tiirlerin
tanimlanmasini saglamak i¢in gelistirildiyse de sonrasinda pek ¢ok sivrisinek tiiriiniin
tanimlanmasinda kullanilmaya baglanmistir. Gen sekanslarini  veya protein
profillerini analiz eden molekdler teknikler, sivrisinek tirlerinin taksonomi bilgisi

olmayanlar tarafindan hizli bir sekilde tanimlanmasini saglamaktadir (ECDC, 2014).

Molekiiler genetik analiz ¢ok sayida Ornegin ayni anda islem gormesini
saglamaktadir. Sivrisinek taksonomisini, sistematigini, populasyon yapisint Ve
dinamigini belirlemek igin pek ¢ok molekiiler teknik ve marker kullanilmaktadir

(ECDC, 2014).

Molekiiler teknikler sadece uygun ekipmanlarin oldugu laboratuvarlarda
egitimli personel tarafindan uygulanabildiginden oldukc¢a maliyetlidirler. Bir diger
dezavantaji da genellikle protokol ve primerlerin sivrisinek tiirlerine spesifik
olmasidir. Farkli lokuslarin genetik bilgileri pek cok sivrisinek tiirli i¢in mevcuttur

(ECDC, 2014).

Sivrisinegin tiirline ve/veya evresine gore pek ¢ok molekiiler teknik olmakla
beraber mitokondrial ve ribosomal DNA bdlgelerinin polimeraz zincir reaksiyonu
(PCR) en ¢ok kullanilan yontemdir. Amplikonun sekanslanmasi ile kombine edilen
PCR, GenBank ve BOLD Systems gibi acik erisimli veritabanlarinda eslesen sekans
verisinin olmas1 durumunda 6rnegi tanimlayabilmektedir. Baz1 sivrisinek tiir gruplari
(6rnegin; invaziv sivrisinekler, sitma vektor tiir kompleksleri) i¢in hizli molekiiler
tanimlama icin spesifik geleneksel real-time PCR analizleri de gelistirilmistir

(ECDC, 2014).
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Sivrisineklerde kullanilan baslica molekiiler tanimlama yontemleri:

1.4.2.1. Allozim analizi

Cesitli  sivrisinek gruplarinin  taksonomisinin ve populasyon yapisinin
molekiiler olarak arastirilmalarinda izozimlerin jel elektroforezi ile analizi uzun
zamandir kullanilmaktadir. Allozim ¢alismalar1 Aedes, Anopheles ve Culex olmak

Uzere ¢ esas sivrisinek cinsi zerine yogunlasmistir (ECDC, 2014).

1970’lerden itibaren Anopheles kompleksi i¢in izozim profillerine dayali tiir
tanimlama anahtarlar1 hazirlanmis, elde edilen ¢alisma sonuglar: Anopheles ve Culex
komplekslerindeki taksonomik sorunlarin ¢oziilmesinde kullanilmistir (Byrne ve
Nichols, 1999; ECDC, 2014). Cok-degiskenli mikrosatellit DNA sekanslarinin kesfi
ile izozim analizleri 6zellikle populasyon genetik calismalarda daha az kullanilmaya

baslanmistir (ECDC, 2014).

1.4.2.2. DNA Barkodlama

Arastirmacilar; tiirlerin sadece genomdaki standart bir pozisyonu temsil eden
kisa bir DNA sekansini kullanarak kolaylikla ve hizli bir sekilde tanimlanabilecegi
goriisiinii  ortaya atmuglar ve bu spesifik bolgeyi de DNA barkodu olarak
adlandirmiglardir (ECDC, 2014; Hebert ve ark., 2003). DNA barkodlama kisa,
standart bir gen bolgesini her bir tir icin 6zgun bir tlr i¢ etiketi olarak kullanarak
hizli, dogru ve otomatik bir sekilde tlir tanimlamasi i¢in tasarlanmis 6zgiin bir
sistemdir (ECDC, 2014; Keskin ve Atar, 2013). Bu amagla karsilastirilabilir
olmasindan dolayr mitokondriyal genomdaki sitokrom c¢ oksidaz alt {inite I (COI)
geninin bir boliimii secilmektedir. Sivrisinek tiirlerinin tanimlanmasinda siklikla
kullanilan diger bolgeler; ND4, COII ve D2 bolgeleridir. Bu bdlgeler i¢in pek ¢ok
primer ve ekstre edilen DNA’y1 siklikla c¢ogaltmak icin kullanilan protokoller

24



gelistirilmistir. Elde edilen sekans verileri BOLD veya GenBank (BLAST) veri
bankalarinda yer alan verilerle karsilagtirilabilmektedir (ECDC, 2014; Laboudi ve
ark., 2011).

Ozellikle Anopheles c¢alismalarinda ribozomal DNA (rDNA)’da en cok
kullanilan bolge ITS2 bolgesidir. Farkli tiirlerdeki ITS2 sekanslari igerisindeki
uzunluk farkliliklar1 ve sabit yer degistirmeler nedeniyle hizli bir tiir ayrimi1 yapmak
mimkunddr. Anopheles ve Culex tlrlerini de iceren pek ¢ok sivrisinek tirQ icin tire
ozgii spesifik primerler ve PCR protokolleri gelistirilmistir. ITS2 bolgesi siklikla
Anopheles tiir c¢alismalarinda taksonomik ve sistematik problemleri ¢dzmede

kullanilabilirligini kanitlamistir (Linton ve ark., 2001; Linton ve ark., 2003a).

Proft ve ark. (1999) tlre spesifik primerler kullanarak An. maculipennis
grubunun alt1 diyesini (An. atroparvus, An. labranchiae Falleroni, An. maculipennis,
An. melanoon, An. messeae ve An. sacharovi) ayirtetmek i¢in bir ITS-2 PCR analizi

gelistirmistir.

Siklikla kullanilan diger rDNA bdlgeleri ITS1 ve D2/3 bolgeleridir. Bu
caligmalarda da elde edilen sekans verileri BOLD veya GenBank (BLAST) veri
bankalarinda yer alan verilerle karsilastirilabilmektedir (ECDC, 2014).

1.4.2.3. Mikrosatellit DNA

Mikrosatellit DNA; genellikle DNA’nin 2-6 baz ¢iftinin belirli sayida (5-40)
tekrarlanan kisa ardisik tekrarlayan sekanslarindan olusmaktadir. Di-, tri- ve
tetraniileotid tekrarlar1 en sik tercih edilen bdlgelerdir. Mikrosatellitler halen

populasyon genetik ve molekiiler ekoloji ¢aligmalarinda yaygin olarak

kullanilmaktadir (Selkoe ve Toonen, 2006).
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Major vektor turlerinin mikrosatellit analizleri i¢in primerler gelistirilmis ve
gecmiste Anopheles, Aedes, Culex tiirlerinin populasyon yapi arastirmalarinda
kullanilmistir (Ambrose ve ark., 2014). Mikrosatellit analizlerinin pek ¢ok avantaji
olmasina ragmen tiire spesifik marker gelistirme, amplifikasyon problemleri gibi pek

¢ok kusurlart bulunmaktadir (Selkoe ve Toonen, 2006).

1.4.2.4. MALDI-TOF MS

Matriks ile Desteklenmis Lazer Desorpsiyon/lyonizasyon Ugus Zamani Kiitle
Spektrometresi klinik mikrobiyoloji laboratuvarlarinda mikroorganizmalarin rutin
tanimlanmasinda genis capta kullanilmakta iken son zamanlarda sivrisineklerin
tanimlanmasinda da kullanilmaya baslanmistir. Bu teknik 6zellikle gesitli evrelerdeki
(yumurta, larva, ergin) karigik sivrisinek tiir Orneklerinin rutin ¢aligmalarinda

yararlidir (ECDC, 2014).

1.4.2.5. Proteomik Analizler

Ozcengiz (2007) tarafindan “Proteom belirli bir zaman ve mekanda bir
organizmanin sahip oldugu ve ifade ettigi tiim farkli proteinlerin bir toplam1™ olarak
tarif edilmektedir. Proteomik, belli bir organizmada bulunan proteinlerin toplamini
incelemek i¢in kullanilan yontemlerin tiimii olarak tanimlanmaktadir. Bir sistemin
proteomik analizi, eksprese edilen proteinlerin tanimlanmasi ve fonksiyonel olarak
belirlenmesini icerir ve sistemdeki proteinlerin fonksiyon ve regilasyonunun daha iyi

anlasilmasini saglamaktadir (Doluca, 2010; Yalinay Cirak, 2010).

Son on yilda teknik ilerlemeler proteomik analizlerde gelisme saglamistir.
Ancak vektdor alaninda sadece parazit-vektor etkilesimi  ¢alismalarinda

kullanilmaktadir (ECDC, 2014).
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Sivrisineklerin tanimlanmasinda mevcut olan molekiiler tekniklerin hedefledigi

sivrisinek tiirleri ile kullanim sikliklar1 Cizelge 1.6.’da verilmistir.

Cizelge 1.6. Sivrisinek tanimlamasinda sik kullanilan molekiiler teknikler (ECDC, 2014)

Teknik Hedef tir Sik kullaniliyor mu?
Izozim analizi Tim tirler Hayir

DNA Barkodlama (mtDNA) Tum tarler Evet

ITS2, IDNA Anopheles Evet

Mikrosatellitler Culex, Aedes Evet

MALTI-TOF MS Konteynirda yasayan (yumurta) ve diger Hayir

sivrisinekler
Proteomikler Vektor tlrleri (Anopheles) Hayr

Sitma parazitine vektorligi nedeniyle sivrisineklerin tiir tespit ve cografi
yayiliglarin belirlenmesi disindaki tiim diger ¢alismalar Anopheles tlrleri Gizerinde
yogunlagmistir. Sitmanin dagiliminda parazit rezervuarin varligi kadar vektor
yogunlugu ve yasam siiresi, vektdr/insan temasinin derecesi, sporogoni evresinin

stiresi de son derede 6nemlidir (Zahar, 1990).

Anopheles cinsinin farkli tiirlerinin veya tiir kompleksleri icerisinde yer alan
tiirlerin insan sitma parazitlerinin bulasindaki rollerinin ayni olmadig1 bilinen bir
gergektir. Tiir kompleksleri; vektorliik kapasitelerini belirleyen ¢ok farkli ekolojik,
davranigsal ve fizyolojik Ozellik gosterebilen iki veya daha fazla izomorfik kardes
tirlerden olusmaktadir. Vektor tanimlamasinin dogru olarak yapilmas: sitma
kontrolii ile sitma risk degerlendirmesinde ve uygun kontrol veya izleme
stratejilerinin olusturulmasinda son derece dnemlidir. Bu nedenle sitma bilimi goz
Ooniine alindiginda sitma  vektorlerinin  taksonomik  olarak  arastirilmasi

diistintildiiginden ¢ok daha 6nemlidir (Artemiev, 2001; Linton ve ark., 2001).

Belirli bir bolgedeki Anopheles tiirlerinin tanimlanmasi, tiirlerin biyolojik
ozelliklerine gore kontrol stratejilerinin belirlenmesine katki saglamakta ve
dolayisiyla bolgedeki sitma bulasina yonelik yiiriitilen vektér miicadelesinin

etkinligi artmaktadir (Hay ve ark., 2010).
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Yumurta, larva ve ergin agamalarinda dis morfolojileri hemen hemen ayn1 olan
cok sayida kardes tiiriin varligt Anopheles tiirlerinin tanimlanmasini gii¢lestirmekte
hatta bazen olanaksiz hale getirmektedir (Linton ve ark., 2002; Nicolescu ve ark.,
2004; Sedaghat ve ark., 2003).

Son zamanlarda Anopheles tiirlerinin tanimlanmasinda siklikla molekiiler
yontemler kullanilmaya baslanmistir. Molekiiler yontemler sayesinde An.
maculipennis kompleksine Anopheles persiensis Linton, Sedaghat ve Harbach
(Sedaghat ve ark., 2003); Anopheles daciae (Nicolescu ve ark., 2004) ve Anopheles
artemievi (Gordeev ve ark., 2005) olmak iizere ii¢ yeni tiir eklenmistir. ilave olarak,
molekiiler yaklagimlar Anopheles subalpinus ile Anopheles melanoon Hackett, 1934

ile benzerligin ortaya ¢ikmasini saglamistir (Linton ve ark., 2002).

Bu calismada insan ve hayvanlarda sitma dahil pek ¢ok hastaliga vektorlik
ettigi bilinen Anopheles larvalarinin morfolojik ve molekiler yodntemlerle
tanimlanmasi, tireme alanlarinin fiziksel ve ekolojik 6zelliklerinin belirlenmesi,
boylece etkili vektdr miicadele stratejilerinin olusturulmasinda bilimsel katki

saglanmas1 amaglanmstir.
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2. GEREC ve YONTEM

2.1. Calisma Alam

Ulkemizde sitma hastaliginin ge¢miste endemik oldugu ve cografi ve iklimsel
Ozellikleri nedeniyle halen sitma riskinin devam ettigi Sanlurfa ili Giineydogu
Anadolu Bolgesi'nde Anadolu ve Arap yarimadalarini birbirine baglayan gegis
yollar1 iizerinde Urfa yaylasimin ortasinda kurulmustur. Yizolciimii 18.584
kilometrekare olan ilin 2014 Yili Adrese Dayali Niifus Kayit Sistemi’ne gore niifusu
1.845.667 dir. Sanlurfa ili 37 49' 12"- 40 10' 00" dogu meridyeni ile 36 41" 28"- 37
57' 50" kuzey paralelleri arasinda yer alir. l; batisinda Gaziantep, Kuzeybatisinda
Adiyaman, Kuzeydogusunda Diyarbakir, dogusunda Mardin, Giineyinde Suriye ile
cevrilidir. Ulkemizin yiizdlgiimii biiyiikliik siralamasinda 7. sirada yer alan Ilin
merkez rakimi 518’dir. Genis ova ve duzliklere sahip olan arazisinin; %60,4’ plato,
%22’s1 daghk, %16,3°’ii ova ve %]1,3’ti yayla karakteri gostermektedir. [lin
giineyinde Harran, Suru¢ ve Viransehir ovalar1 yer almaktadir. Karacadag 1.938
metre rakimi ile ilin en yiiksek noktasidir. En énemli akarsuyu, Adiyaman ve
Gaziantep illeri ile siir1 olusturan Firat Nehri’dir. ilin bati ve kuzeybatisinda
Karkamus, Birecik ve Atatiirk Baraj golleri bulunmaktadir (T.C. Sanlrfa Valiligi 11
Kiiltiir ve Turizm Midiirligi, 2013).

Karasal iklim 6zelliklerine sahip olan ilde, 1929-2012 yillar1 arasinda ortalama
yagis miktart 453,7 kg/m? iken 2012 yilinda bu deger 622,7 kg/m? olarak
Olclilmiistiir. 1929-2012 arasinda ortalama sicaklik degeri 18,4°C olan Sanlurfa’nin
2012 yilinda bu degeri 19,3°C dereceye c¢ikmistir. 1929-2012 yillar1 arasinda en
yiiksek sicaklik 46,8°C iken 2012 yilinda 44,2°C olmustur, en diisiik sicaklik 1929-
2012 yillar1 arasinda —12,4°C derece iken 2012 yilinda —4,3°C olarak olgiilmiistiir.
Merkez il¢enin yani sira Akgakale, Birecik, Bozova, Ceylanpinar, Eyyubiye, Halfeti,

Haliliye, Harran, Hilvan, Karakoprii, Siverek, Surug ve Viransehir ilceleri vardir. ilin
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26 belediyesi, 30 bucagi, 1155 kdyii ve 1580 mezra yerlesim yeri bulunmaktadir
(T.C. Sanlwurfa Valiligi il Kiiltiir ve Turizm Miidiirliigii, 2013).
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Sekil 2.1. Sanliurfa ili haritasi (Saygili, R., 2015)

Bu ¢alisma tilkemizde sitma agisindan onem arz eden ve Anopheles cinsine ait
tiirlerin yogun olarak bulundugu Sanliurfa ilinin Birecik, EyyUbiye, Haliliye, Harran,
Siverek ve Virangehir ilgelerinde yuriitilmistiir. Bunlardan Eyyubiye ve Haliliye;
Sanliurfa merkez ilgeleridir (12 Kasim 2012'de TBMM'de kabul edilen 6360 sayili
kanun).

Calisma kapsaminda 29 Eyliil 2009 ile 03 Ekim 2009 tarihleri arasinda:
e Sanlwurfa’nin Eyyiibiye Ilgesine baglh Turluk K6ylnin Yardimei Bolgesinde,
e Harran llgesine bagli Arin Kdyiinde Kiime evler mevkiinde,
e Siverek ilgesine bagls;
o Ustiintas Koyuniin Uziimciik Mezrasinda,

o Sirinkuyu Mahallesinde yer alan derenin koprii civarinda,
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o Ydlcelen Kdyiinde
e Birecik Ilgesinin Mezra koyiinde,
e Haliliye ilgesine bagh
o Incirli Kéylinde,
o Camlidere KOyuniin Karabayir bolgesinde,
e Viransehir lgesinin Kirbali kdyiine baglh Kizbegi Mezrasindaki petrol ofisi

civarinda sivrisinek larva érneklemeleri yapilmistir.

Arastirma alanlarinin se¢iminde sitmanin durumu ve Anopheles tirlerine uygun
iireme alan1 olup olmamasi dlgiit olarak almmistir. Orneklem alanlarindan Siverek
flgesi Yucelen Koyi ile Birecik Mezra Koyl 1997-2008 yillari arasinda sitmanin
endemik oldugu alanlar, Siverek ilgesinin Ustiintas Koyiiniin Uziimcilk Mezras1 ayni
zaman periyodunda nadir olarak vaka bildirilen alan, Harran Ilgesi Arin Kdyii Kiime
evler bolgesi ise 1997-2007 yillar1 arasinda sitma vaka bildirimi olmayan ancak 2008
yilinda sitma vaka bildirimi yapan, Haliliye Ilgesi Incirli Koyu ile Camlidere
Koylintin Karabayir bolgesi, Virangehir Kirbali Koyiiniin Kizbegi Mezras1 ve
Eyyiibiye Ilgesine bagl Turluk Kdyii ise 1997 yilindan beri sitma vaka bildirimi

olmayan alanlar olarak ¢aligmaya dahil edilmistir (Cizelge 2.1.).

Cizelge 2.1. Sanlwrfa ilinde sivrisinek arastirma alanlarinin baz1 6zellikleri (TODAIE, 2000; TUIK,
2015)

flce Calisma Nufus Konum Rakim Sitma bildirimi
¢ Alam (ADNKS 2014) (Kuzey-Dogu) (m)

Birecik Mezra 7.515 36°59'1.66"-37°58'57.89" 346 | 2008 yihna kadar
endemik

Eyylbiye | Turluk 1.613 37°0'13.90"-38°56'27.26" 568 | Yok

Haliliye Camlidere 722 37° 9'20.26"-39° 3'53.49" 470 | Yok

Haliliye incirli 488 37°9'43.92"-39° 2'7.67" 468 | Yok

Harran Arin 450 36°54'19.74"-39° 7'50.95" | 380 | 2008 yilinda var

Siverek Sirinkuyu 9.459 37°44'38.09"-39°19'26.12" | 840 | Yok

Siverek Ustiintag 1.915 37°48'42.46"-39°13'1.38" 730 | Nadir

Siverek Yiicelen 2.116 37°39'54.99"-39°18'3.41" 700 | 2008 ytlina kadar
endemik

Virangehir | Kirbali 408 37°11'53.39"-39°3023.16" | 600 | Yok
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Sekil 2.2. Sivrisinek larva 6rneklemelerinin yapildig1 yerler

2.2. Ureme Alanlarinn Fiziksel ve Ekolojik Ozelliklerinin Belirlenmesi

Larva orneklemelerinin yapildigi i{ireme alanlarmin vejetasyon durumu
kaydedilmistir. Ureme alanlarinin ekolojik 6zellikleri rneklemelerin yapildig: sirada
belirlenmistir. Ureme alanlarmin su sicakhig ile ¢dziinmiis oksijen olglimleri
ExStik® DO600 (Extech Instruments-USA), pH ile iletkenlik 6lglimleri Hanna
Instruments 98129 pH/Conductivity/TDS Tester (Hanna Instruments-Germany)
tuzluluk oélglimleri ExStik®I1 EC400 Conductivity/TDS/Salinity/Temperature Meter
(Extech Instruments-USA) kullanilarak yapilmistir (Kriger ve Tannich, 2013;
Meyabeme Elono ve ark., 2010; McKeon ve ark., 2013).

2.3. Sivrisinek Larvalariin Ornekleme Yontemi

Sivrisinek larva 6rneklemeleri standart larva kepcesi (WHO, 1975) kullanilarak
yapilmustir. Larva toplanmasi esnasinda drneklem ile ilgili bilgiler (tarih, adres vb.)

kaydedilmistir. Toplanan sivrisinek larvalari iireme alani suyu ile beraber 500 ml
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veya 1000 ml lik pet siselere konulmus, etiketlenerek paketlenmis ve Saglik
Bakanlig1 Refik Saydam Hifzissthha Merkezi Bagkanligi Parazitoloji Laboratuvarina

gOotiirilmistiir.

2.4. Sivrisinek Tur Identifikasyonu

2.4.1. Morfolojik identifikasyon

Merkez laboratuvarina getirilen larva ornekleri burada pet siselerden ¢ikarilip
ayiklanmig, lireme alani suyu, bitki artiklari, toprak gibi istenmeyen fazlaliklar
temizlenmis, 6n gozlemler yapilarak larvalar evrelerine gore ayrilmig ve Ornek
sayilar1 kaydedilmistir. Larvalar %96 etanol ile sabitlenerek korunmalari saglanmus,
100 ml’lik siselere aktarilmis ve etiketlenmistir. Morfolojik incelemeler sadece

Anopheles turlerinin dérdunci evre larvalarinda yapilmistir.

Tur tayini yapilacak larvalar 6ncelikle petri kabina alinarak stereo mikroskop
altinda incelenmistir. Larvalarin ayrintili ve biiyiik biiyiitmeli goriintiilerinin gerekli
oldugu durumlarda 6rnekler gliserine gomiilerek gegici preparatlar hazirlanmis ve

151k mikroskobunda incelenmistir.

Anopheles larva orneklerinin tir identifikasyonu DuBose ve Curtin (1965),
Merdivenci (1984) ve Darsie ve Samanidou-Vojadjoglou (1997)’nin anahtarlari

temel kaynak olarak kullanilarak yapilmistir (EK 1 ve EK 2).
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2.4.2. Molekiiler identifikasyon

Anopheles tiirlerinin ayriminda ITS2 sekanslarindaki farkliliklar temeline
dayanan yontem kullanilarak teshisler gergeklestirilmistir (Porter ve Collins, 1991;
Proft ve ark., 1999).

DNA ekstraksiyonundan once larva Orneklerindeki alkol 65 °C‘da 35-40
dakika tutulmak siireyle buharlastirilmistir. DNA ekstraksiyonu Qiagen DNeasy
Tissue Kit protokoliine goére yapilmistir. Her bir larva i¢gin DNA ornekleri elde
edilmis ve elde edilen DNA’lar etiketlenerek -20°C’de saklanmustir.

Sivrisinek larvalarinin tiir ayrimi icin PCR-RFLP yontemi kullanilmistir

(Porter ve Collins, 1991; Proft ve ark., 1999):

e Oncelikle PCR yo6ntemiyle ribosomal ITS2 (5,8S ve 28S rRNA) gen bolgeleri
cogaltilmigtir. Calismada 5.8S ve 28S (Porter ve Collins, 1991) primer dizisi
kullanilmastir.

e RFLP icin elde edilen ITS2 alan1 amplifikasyon {iriinii Cfo | restriksiyon
enzimi kullanilarak kesilmistir (Nikolescu ve ark., 2004). Restriksiyon analiz
urinleri %2’lik agaroz jele yiiklenmis ve 150-160 voltaj altinda elektroforez
cihazinda yiiritiilmistiir. Etidyum bromiir ile boyanan jeldeki PCR Urlinlerine
ait bantlar UV transliminator ile goruntilendikten sonra fotograflar

bilgisayar ortamina aktarilmistir.

PCR drinlerinin sekans analizi igin dncelikle Grtinler JetQuik PCR Purification
Spin Kit kullanilarak temizlenmistir (Genomed, Germany). Saflastirllan PCR
urinleri 373 ABI otomatik Sequencer kullanilarak ileri ve geri olarak
sekanslanmistir. ITS2 sekanslart CLUSTAL X (Thompson ve ark., 1997) software
paketi kullanilarak hizalanmistir. BLAST aramasi yapilarak Gen Bankasindaki diger
sekanslarla benzerlikler degerlendirilmistir (http://blast.ncbi.nlm.nih. gov/Blast.cgi).

34



2.5. istatistiksel Analiz

An. sacharovi turu ve An. superpictus tiirlerinin tespit edildigi alanlarin pH,
sicaklik, elektriksel iletkenlik, tuzluluk ve ¢6ziinmiis oksijen degerlerinin istatistiksel
olarak degerlendirilmesinde bagimsiz iki grupta ortalamalar arasi fark (Bagimsiz T

testi) yonteminden yararlanilmistir.
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3. BULGULAR

3.1. Ureme Alanlarinin Fiziksel ve Ekolojik Ozellikleri

Sivrisinek larva 6rneklemesi yapilan 9 tGreme alaninin pH’larinin 7,77 ile 9,18
arasinda degistigi bulunmustur. Harran Ilgesi Arin Koyiiniin Kiime evler
mevkiindeki iireme alaninda en diisiik, Birecik Ilgesinin Mezra Koyiindeki tireme
alaninda ise en yilksek pH degeri tespit edilmistir. Ureme alanlarinin su sicaklig
20,3 °C ile 25,7 °C arasinda, elektriksel iletkenlik 310 puS/cm ile 1.100 ps/cm
arasinda belirlenmistir. Ureme alanlarinin tuzlulugu 0,15 ppt ile 0,55 ppt arasinda,
¢Oziinmiis oksijen miktarlar: 1,64 mg/l ile 13,06 mg/l arasinda bulunmustur. Siverek
flgesi Sirinkuyu Mahallesindeki iireme alam en diisiik ¢oziinmiis oksijen seviyesine
sahip iken en yilksek elektriksel iletkenlik gostermistir. Ureme alanlarinda tespit

edilen fiziksel ve ekolojik dzellikler Cizelge 3.1 de 6zetlenmistir.

Cizelge 3.1. Sivrisinek tireme alanlarinin fiziksel ve ekolojik 6zellikleri

Fiziksel ve ekolojik 6zellikler
" Toplanan
. . | Orneklem
Yerlesim yeri o larva
tarihi . . . Coziinmiis
sayist | Vejetasyon pH Sicaklik | E.Iletkenlik | Tuzluluk Oksijen
(AzIGok) (0 | Gusiem) | (py) | eI
Ann ROyl | 59 092009 | 30 Gok |7,77| 257 480 0,24 10,02
Harran
Camhdere 15165009 | 58 Cok |848| 258 710 0,35 8,91
Koyl Haliliye
Incirli koyd | 3 16 5909 3 Az 8,53| 21,8 360 0,18 8,25
Haliliye
Kirbalt Koyii | 3 14 5009 30 Cok [843| 211 370 0,19 10,67
Virangehir
Mezra Koyl | o1 1092009 | 33 Az 9,18| 21,6 310 0,15 9,93
Birecik
Sirinkuyu
Mahallesi | 30.09.2009 30 Az 788| 253 1.100 0,55 1,64
Siverek
Turluk KOyl | o9 09 5009 | 30 Cok |868| 255 410 0,20 8,80
Eyylbiye
Ustiintas KOyl | 3509 5009 | 30 Az |870| 203 330 0,16 10,80
Siverek
Yicelen koyll | 37092009 | 30 Cok |882| 2202 360 0,17 13,06
Siverek
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Sivrisinek tireme alanlarmin fiziksel ve ekolojik 6zelliklerinin istatistiksel
analizlerinde An. sacharovi ve An. superpictus tiirlerinin tespit edildigi alanlarin pH
degerlerinin istatistiksel olarak anlamli farklilik (p=0,189) gostermedigi ancak su
sicakligi ~ (p=0,0000001), elektriksel iletkenlik  (p=0,0000001), tuzluluk
(p=0,0000001) ve ¢oOziinmiis oksijen (p=0,001) degerlerinin istatistiksel olarak
anlamli farklilik gosterdigi bulunmustur (Cizelge 3.2).

Cizelge 3.2. Sivrisinek tireme alanlarinin fiziksel ve ekolojik 6zelliklerinin istatistiksel
degerlendirmeleri

oH Sicakhik E. iletkenlik Tuzluluk Céziinmiis Oksijen
Q) (nS/cm) (ppt) (mg/l)
ortalamal 8,52 23,46 496,91 0,24 9,67
(An. sacharovi)
Ssapmal 0,46 1,95 252,02 0,13 3,56
ortalama2 8,48 25,80 710 0,35 8,91
(An. superpictus)
Ssapma2
p value 0,189 0,0000001 0,0000001 0,0000001 0,001

An. superpictus tarinin An. sacharovi tiiriine gére sicakligi ve tuzlulugu daha
fazla, elektriksel iletkenligi daha yiiksek, ¢oziinmiis oksijen seviyesi daha diisiik olan

tireme alanlarinda bulundugu tespit edilmistir.

3.2. Morfolojik Bulgular

Ornekleme ¢alismalar1 sonucunda iireme alanlarindan toplam 274 larva
toplanmigtir. Morfolojik olarak incelenen larvalardan 231 (%84,3)’i Anopheles
sacharovi olarak tanimlanirken 41 (%14,96)’i Anopheles superpictus olarak
tanimlanmustir. iki (%0,73) 6rnek Anopheles cinsi olarak tanimlanmakla beraber tiir

ayrimi yapilamamastir.

An. sacharovi tiim Ureme alanlarinda tespit edilmis iken An. superpictus sadece

bir tek iireme alaninda An. sacharovi ile beraber tespit edilmistir. Orneklerin
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morfolojik incelemesi sonucu tespit edilen tiirlerin {ireme alanlarina dagilimi Cizelge

3.3 te gosterilmistir.

Cizelge 3.3. Morfolojik inceleme sonucunda tespit edilen Anopheles tiirlerinin reme alanlarina

dagilimi

Yerlesim yeri

incelenen Ornek Sayisi

Degerlendirme

An. sacharovi

An. superpictus

Anopheles spp.

Arin Koyii, Harran 30 30 0
Camlidere Koyii, Haliliye 58 17 41
Incirli koyii, Haliliye 3 3 0
Kirbali Koyii, Viransehir 30 30 0
Mezra Koy, Birecik 33 33 0
Sirinkuyu Mahallesi, Siverek 30 29 0 1
Turluk Kéyl, Eyyibiye 30 29 0 1
Ustiintas Koyii, Siverek 30 30 0
Yiucelen kdy, Siverek 30 30 0

Morfolojik bulgulara gére dokuz tireme alaninin %88,89 (n=8)’unda An. sacharovi,

%11,11 (n=1)’nde ise An. superpictus’un baskin tiir oldugu saptanmustir.

3.3. Molekdler Bulgular

Anopheles tiirlerinin ayriminda ITS2 sekanslarinda farkliliklar temeline

dayanan yontem kullamilmistir (Porter ve Collins, 1991; Proft ve ark., 1999). Tum

bolgelerden toplanan larva orneklerinde yapilan molekiiler ¢aligmalar sonucunda

elde edilen veriler Cizelge 3.4 te gosterilmistir.
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Cizelge 3.4. Molekuler inceleme sonucunda tespit edilen Anopheles tiirlerinin {ireme alanlarina
dagilimi

Baskinlik indeksi
Yerlesim yeri
An. sacharovi An. superpictus
Sayi f+st, % Sayi fxs, %

Arin Kdyii, Harran 30 100 0 0

Camlidere Koyii, Haliliye 17 29,3+6,0 41 70,7 £6,0
incirli kéyii, Haliliye 3 100 0 0
Kirbali Kdyii, Virangehir 30 100 0 0
Mezra Koy, Birecik 33 100 0 0
Sirinkuyu Mahallesi, Siverek 30 100 0 0
Turluk Koy, Eyyibiye 30 100 0 0
Ustiintas K&yii Siverek 30 100 0 0
Yiicelen kdyil, Siverek 30 100 0 0

Yapilan PCR-RFLP analizi sonucunda tiir ayrimi1 yapilamayan 6rneklerin de
An. sacharovi oldugu ve tiim lireme alanlarindan toplanan An. sacharovi larvalarinin
ITS2 PCR urtnlerinin birbirlerine benzer oldugu tespit edilmistir. 1TS2 bolgesinin
analizi sonucunda elde edilen DNA’larin elektroforez bandi ve olusturduklari bant

bayukltkleri Sekil 3.1.’de gosterilmistir.

Turkey 2009

I'TS2/Cfol

M50 1-1 1-2 2-1 2-2 3-13-2 4-14-2 5-15-2 6-16-2 7-1 8-1 9-1 M50
500

Sekil 3.1. Sanlwrfa ilinden toplanan An. sacharovi’nin ITS2 PCR iiriinlerinin Cfo | restriksiyonunun
sonuglart (*M50 — molekiiler agirlik belirleyici; 1-1 — 9-1 — 9 6rnek numunesinin numaralari)

An. sacharovi’nin tiim PCR iirlinlerinde molekiiler agirligi yaklasik 444- bp

olarak bulunmustur. 4 ve 6 numarali iireme alanlarindan toplanan An. sacharovi larva
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orneklerinden rastgele secilen altt Ornegin ITS2 rDNA’st sekanslanmistir.

Sekanslarmn birbirleriyle tamamen ayni oldugu bulunmustur (Sekil 3.2.).

Number of specimens  CLUSTAL W (1.83) multiple sequence alignment

4-2 ATGAAAGATTTTGGGACGTAAAACATCCCATCTCTTGCATTGAATACCGTAGTGTGTAAC
4-3 ATGAAAGATTTTGGGACGTAAAACATCCCATCTCTTGCATTGAATACCGTAGTGTGTAAC
6-3 ATGAAAGATTTTGGGACGTAAAACATCCCATCTCTTGCATTGAATACCGTAGTGTGTAAC
6-2 ATGAAAGATTTTGGGACGTAAAACATCCCATCTCTTGCATTGAATACCGTAGTGTGTAAC
4-1 ATGAAAGATTTTGGGACGTAAAACATCCCATCTCTTGCATTGAATACCGTAGTGTGTAAC
6-1 ATGAAAGATTTTGGGACGTAAAACATCCCATCTCTTGCATTGAATACCGTAGTGTGTAAC
4-2 ACCCAGGGCTTCAACTTGCAAAGTGACCATGGGGCCAACACTTCACCGCCATCTTGTGCA
4-3 ACCCAGGGCTTCAACTTGCAAAGTGACCATGGGGCCAACACTTCACCGCCATCTTGTGCA
6-3 ACCCAGGGCTTCAACTTGCAAAGTGACCATGGGGCCAACACTTCACCGCCATCTTGTGCA
6-2 ACCCAGGGCTTCAACTTGCAAAGTGACCATGGGGCCAACACTTCACCGCCATCTTGTGCA
4-1 ACCCAGGGCTTCAACTTGCAAAGTGACCATGGGGCCAACACTTCACCGCCATCTTGTGCA
6-1 ACCCAGGGCTTCAACTTGCAAAGTGACCATGGGGCCAACACTTCACCGCCATCTTGTGCA
4-2 TGTGTAGTGTGTTCGGCCTAGCTTGGTTAACGTGAGGCGAACCCAACGGAGGAAGCACAA
4-3 TGTGTAGTGTGTTCGGCCTAGCTTGGTTAACGTGAGGCGAACCCAACGGAGGAAGCACAA
6-3 TGTGTAGTGTGTTCGGCCTAGCTTGGTTAACGTGAGGCGAACCCAACGGAGGAAGCACAA
6-2 TGTGTAGTGTGTTCGGCCTAGCTTGGTTAACGTGAGGCGAACCCAACGGAGGAAGCACAA
4-1 TGTGTAGTGTGTTCGGCCTAGCTTGGTTAACGTGAGGCGAACCCAACGGAGGAAGCACAA
6-1 TGTGTAGTGTGTTCGGCCTAGCTTGGTTAACGTGAGGCGAACCCAACGGAGGAAGCACAA
4-2 TACAACTGCGCGTATCTCATGGTTCTAACCCAACCATAGCAACAGAGATACAAAACCAGC
4-3 TACAACTGCGCGTATCTCATGGTTCTAACCCAACCATAGCAACAGAGATACAAAACCAGC
6-3 TACAACTGCGCGTATCTCATGGTTCTAACCCAACCATAGCAACAGAGATACAAAACCAGC
6-2 TACAACTGCGCGTATCTCATGGTTCTAACCCAACCATAGCAACAGAGATACAAAACCAGC
4-1 TACAACTGCGCGTATCTCATGGTTCTAACCCAACCATAGCAACAGAGATACAAAACCAGC
6-1 TACAACTGCGCGTATCTCATGGTTCTAACCCAACCATAGCAACAGAGATACAAAACCAGC

Sekil 3.2. Sanlwurfa ilinden toplanan An. sacharovi’nin rDNA ITS2 bolgesinin nikleotid
kompozisyonu

Calisma kapsaminda elde edilen An. sacharovi ITS2 sekanslari GenBank’ta yer
alan dinyadaki diger arastirma sonuglarindan elde edilen sekanslar ile

karsilastirilmistir.

Yunanistan’dan (erisim numaralari: AY070272-AY070276, AF466745-
AF466748, AF462077-AF462143, AF469854, AF485805-AF485806, AF533583-
AF533588, Linton ve ark. 2003; DQ118165, Patsoula ve ark., 2007), Iran’dan
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(erisim numaralar1: FJ210878, FJ210888-FJ210891, Azari ve ark., 2009; AY?238405,
Di Luca ve ark., 2004; DQ662410, Djadid ve Zakeri, 2006; DQ243825, DQ243826,
DQ243828, DQ243833, Djadid ve ark., 2007; AY842517, EU346646-EU346648,
EU346650, EU346654-EU346655, Djadid ve Zakeri, 2008; AY114204 - AY114211,
Sedaghat ve ark. 2003), Ermenistan’dan (erisim numaralari: AY238396 - AY238399;
Di Luca ve ark. 2004), Azerbaycan’dan (erisim numaralari: AY100456, Di Luca ve
Severini, 2002; AY238400 - AY238404; Di Luca ve ark. 2004; FN665793,
FN665795 - FN665796; Gordeev ve ark., 2010a), Giircistan’dan (AMZ269899;
Bezzhonova ve ark., 2007) ve Irak’tan (erisim numaralari: EU346646- EU346648,
EU346650, EU346654-EU346655; Djadid ve ark., 2008) GenBank’ta yer alan An.
sacharovi ITS2 sekanslarmin ¢alismada elde edilenlerle tam homoloji gosterdigi

tespit edilmistir.

Calismamizda elde edilen An. sacharovi ITS2 sekanslari iilkemizde yapilan
caligmalardan elde edilen sekans kayitlar ile karsilastirildiginda; Adana’dan (erisim
numaralari: AY238395, Di Luca ve ark., 2004; HQ878074-HQ878081, HQ878042-
HQ878048, Simsek ve ark., 2011; JN112994, JN112997, JN112999-JN113004,
JN113031-JN113032, Sevgili ve Simsek, 2012; Simsek ve Kabartan Sevgili, 2012),
Antalya’dan (erisim numaralari: HQ878082, HQ878084-HQ878087, HQ878094-
HQ878097, HQ878101- HQ878106, HQ878108-HQ878109, Simsek ve ark., 2011),
Aydin’dan (erisim numaralari: JN113017-JN113026, Sevgili ve Simsek, 2012;
Simsek ve Kabartan Sevgili, 2012), Burdur’dan (erisim numaralari: JN112987-
JN112989, Sevgili ve Simsek, 2012; HQ878038-HQ878041, HQ878089, HQ878091,
Simsek ve ark., 2011; Simsek ve Kabartan Sevgili, 2012), Cankiri’dan (erisim
numarast: JN113016, Sevgili ve Simsek, 2012; Simsek ve Kabartan Sevgili, 2012),
Edirne’den (erisim numarasi: JN112998, Sevgili ve Simsek, 2012; Simsek ve
Kabartan Sevgili, 2012), Hatay’dan (erisim numaralari: HQ878049, HQ878050,
HQ878063-HQ878066, Simsek ve ark., 2011), Isparta (erisim numaralari:
HQ878037, HQ878036, HQ878030, HQ878031, HQ878032, HQ878033,
HQ878034, HQ878035, Simsek ve ark., 2011), Kayseri’den (erisim numaralart:
HQ878113 - HQ878114, HQ878116-HQ878117, Simsek ve ark., 2011), Mersin’den
(erisim numaralari: HQ878053-HQ878058, HQ878059-HQ878061, HQ878069-
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HQ878072, HQ878092-HQ878093, HQ87811-HQ878112, HQ878115, Simsek ve
ark., 2011; JN112990, JN112995-JN112996, JN113014, JN113033, Sevgili ve
Simsek, 2012; Simsek ve Kabartan Sevgili, 2012), Mugla’dan (erisim numaralart:
JN112986, JN113005-JN113007, JN113015, Sevgili ve Simsek, 2012; HQ878088,
HQ878098-HQ878099, Simsek ve ark., 2011; Simsek ve Kabartan Sevgili, 2012),
Osmaniye’den (erisim numaralari: HQ878051-HQ878052, HQ878062, HQ878068,
HQ878073, HQ878083, HQ878090, HQ878107, HQ878110, HQ878118, Simsek ve
ark., 2011), Samsun’dan (erisim numaralar:: JN113008-JN113009, Sevgili ve
Simsek, 2012; Simsek ve Kabartan Sevgili, 2012) ve Sanlurfa’dan (erisim
numaralar:: JN112991-JN112993, JN113010-JN113013, JN113027-JN113030,
Sevgili ve Simsek, 2012; Simsek ve Kabartan Sevgili, 2012) toplanan 6rneklerin

sekanslar1 ile homolog oldugu saptanmastir.

Calisma bolgesinden toplanan An. sacharovi’nin alti nukleotid sekansi
FN565570 - FN565575 erisim numaralari ile GenBank’ta depolanmistir (Cizelge
3.5.).

Cizelge 3.5. Sanlwrfa ilinden toplanan An. sacharovi niikleotidlerinin GenBank erisim numaralari

GenBank
giris no

FN565570 Anopheles sacharovi 18S rRNA gene (partial), ITS2 and 28S rRNA gene (partial), isolate 1

FN565571 Anopheles sacharovi 18S rRNA gene (partial), ITS2 and 28S rRNA gene (partial), isolate 2

FN565572 Anopheles sacharovi 18S rRNA gene (partial), ITS2 and 28S rRNA gene (partial), isolate 3

FN565573 Anopheles sacharovi ITS2 (partial) and 28S rRNA gene (partial), isolate 4

FN565574 Anopheles sacharovi 18S rRNA gene (partial), ITS2 and 28S rRNA gene (partial), isolate 5

FN565575 Anopheles sacharovi 18S rRNA gene (partial), ITS2 and 28S rRNA gene (partial), isolate 6

ITS2 Dbolgesine spesifik primerlerin  amplifikasyonu neticesinde An.
superpictus’un orneginden elde edilen PCR iiriinlerinde molekiiler agirlik yaklagik
500-bp olarak bulunmustur (Sekil 3.3).
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Turkey.1
Turkey.1
Turkey.1
Turkey.1
Turkey.1
Turkey.1
Turkey.1
Turkey.1
Turkey.1

TCAGAATGTGAACTGCAGGACACATGAACACCGACACGTTGAACGCATATTGCGCATCGG
ACGTTTCAACCCGACCGATGCACACATCCTTGAGTGCCTACCTAGTTATC--TATATCCT
TTACCAAACTGACTGTCCCTTC--CTCGTGATGGGCTGTCGCAACATGGCGTGCTCGGAC
CCGGGA------- CGGGCCCGTGGGCGTTGAAAGTGAGAGTGCTAAGTTAACAGGTG---
-TGGTACAC------ AAGGCGAGAGATGAAC-GGGCGCGCGTCAAGTCGCATCAGGTTC
GACCTCCAGTATCAACCAGGGA-TGAAACCCCCGCAGCC-------- TAACAGATTAACA
CCAGGCGCTAGCAAAGGGGTCC----CAGGTTGGCTCGGGTCGTGTAACACTTGCGGCCC
AACGCGTCCGTCACCATCTACTCGCCCTCGTTCGGGTAGCCACTCACAGAGTGAGATACT
AGAACTTCGAGTAGGCCTCAAGTGATGTGTGACGACCCCCTGAATTTAAGC

Sekil 3.3. Sanlwrfa ilinden toplanan An. superpictus’un rDNA ITS2 boélgesinin niikleotid

kompozisyonu

Calisma kapsaminda elde edilen An. superpictus ITS2 sekanslar1 GenBank’ta

yer alan diinyadaki diger arastirma sonuglari ile karsilastirilmistir. Kuzeydogu
fran’dan (erisim numaralari: KM052751-KM052752, Sharifi ve ark., 2014),
Giineydogu Iran’dan (erisim numaralari: KJ409588, KJ409595, Oshaghi ve ark.,
2014), Bat1 Azerbaycan’dan (erisim numaralari: KF483835, KF483844, Chavshin ve
ark., 2014) GenBank’ta yer alan An. superpictus ITS2 sekanslari ile ¢calismamizda

elde edilen An. superpictus ITS2 sekanslarinin tam homoloji gosterdigi tespit

edilmistir. GenBank’ta tilkemizden An. superpictus ITS2 sekansina ait herhangi bir

kayda ulagilamadigindan kargilastirma yapilamamustir.
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4. TARTISMA

Sivrisinek tiirlerinin morfolojik 6zelliklere gore tanimlanmasi geleneksel ve
altin standart yontemdir (Chan ve ark., 2014). Pek ¢ok sivrisinek tirt morfolojik
olarak kolaylikla ayirt edilebilen 6zelliklere gore tanimlanabilmektedir. Sivrisinekler
icin cins ve/veya sinirli cografi bolgeler i¢in hazirlanmis pek ¢ok morfolojik
tanimlama anahtar1 mevcuttur. Larva ve ergin evrelerine yonelik hazirlanmis pek ¢cok

taksonomik anahtar bulunmaktadir (ECDC, 2014).

Morfolojik tanimlama tiir kompleksleri (6rn. An. maculipennis kompleks, Cx.

pipiens kompleks) icerinde yer alan “kardes tiir” ayiriminda da her zaman yeterli

olamamaktadir (ECDC, 2014).

Sivrisineklerde molekiiler tanimlama yontemleri basta kardes tiirlerin
tanimlanmasini saglamak i¢in gelistirildiyse de sonrasinda pek ¢ok sivrisinek tiiriiniin
tanimlanmasinda  kullanilmaya baglanmistir. Gen sekanslarmmi veya protein
profillerini analiz eden molekiler teknikler, sivrisinek tirlerinin taksonomi bilgisi

olmayanlar tarafindan hizli bir sekilde tanimlanmasini saglamaktadir (ECDC, 2014).

Molekiiler teknikler sadece uygun ekipmanlarin oldugu laboratuvarlarda
egitimli personel tarafindan uygulanabildiginden olduk¢a maliyetlidirler. Bir diger
dezavantaji da genellikle protokol ve primerlerin sivrisinek tiirlerine spesifik
olmasidir. Farkli lokuslarin genetik bilgileri pek ¢ok sivrisinek tlirQi igin mevcuttur
(ECDC, 2014).

Sivrisinegin tiirline ve/veya evresine gore pek ¢ok molekiiler teknik olmakla
beraber mitokondrial ve ribosomal DNA bdlgelerinin polimeraz zincir reaksiyonu
(PCR) en ¢ok kullanilan yontemdir. Amplikonun sekanslanmasi ile kombine edilen
PCR, GenBank ve BOLD Sytems gibi agik erisimli veritabanlarinda eslesen sekans

verisinin olmas1 durumunda 6rnegi tamimlayabilmektedir. Bazi sivrisinek tiir gruplar
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(6rnegin; invaziv sivrisinekler, sitma vektor tiir kompleksleri) igin hizli molekuler
tanimlama i¢in spesifik geleneksel real-time PCR analizleri de gelistirilmistir

(ECDC, 2014).

Allozim Analizi, DNA Barkodlama, Mikrosatellit DNA, MALDI-TOF MS ve
Proteomik Analizler molekiiler yontemler arasindadir. Calismamizda DNA
barkodlama ile morfolojik tanimlama birlikte yapilmistir. Morfolojik olarak

tanimlanamayan iki tiir molekiiler yontemlerle ayirt edilmistir.

Ozellikle Anopheles c¢alismalarinda ribozomal DNA (rDNA)’da en cok
kullanilan bolge ITS2 bolgesi olup bu bdlgenin taksonomik ve sistematik problemleri
cozmede kullanilabilirligini  kanitlamistir. Farkli tiirlerdeki ITS2 sekanslar
icerisindeki uzunluk farkliliklar1 ve sabit yer degistirmeler nedeniyle hizli bir tiir

ayrimi1 yapmak miimkiindiir (Linton ve ark., 2002; Linton, 2005).

Arastirma sonucunda An. sacharovi ile An. superpictus olmak Uzere sitmada
vektorliikleri kanitlanmis iki tiir tespit edilmistir. Calismada tespit edilen hem An.
sacharovi hem de An. superpictus tiri Glkemizin sivrisinek (Diptera, Culicidae)

kontrol listesinde (Ramsdale ve ark., 2001) yer almaktadir.

An. maculipennis kompleksin dyesi olan An. sacharovi’nin arastirma alaninda
en yaygin sitma Vektorl oldugu saptanmistir. Farkli ekolojik karakteristikleri olan
dokuz iireme alaninda An. sacharovi tespit edilmistir. An. maculipennis sacharovi
tiriiniin lilkemizdeki varligini ilk defa 1925 yilinda Mahmut Sabit bildirmis olup
(Merdivenci 1984) daha sonraki yillarda yapilan arastirmalarda iilkemizin gesitli
bolgelerinde tespit edilmistir (Alptekin, 1991; Akiner, 2009; Demirhan, 1987; Eren
ve ark., 1996; Luleyap, 1992; Lileyap, 1996; Lileyap ve ark., 2000; Oter, 2007;
Postiglione ve ark., 1973; Simsek, 2004; Yurttas ve ark., 2005; Yurttas ve Alten,
2006).
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An. sacharovi tartismasiz tilkemizdeki en onemli sitma vektoriidiir (Alten ve
ark., 2000; Erel, 1973; Jetten ve Takken, 1994; Kasap ve Kasap, 1983b; Merdivenci,
1984; Kasap ve ark. 1989; Postiglione ve ark., 1973). Simsek (2004) tarafindan
Sanlrfa ilinde yapilan arastirmalarda Akgakale, Birecik, Ceylanpimar, Harran,
Hilvan, Siverek ve Viransehir ilgelerinde An. sacharovi tirl tespit edildigi
bildirilmektedir.

Anopheles cinsi sivrisineklerin Tiirkiye’de sitma disinda diger hastaliklarda

vektorliik ettigini kanitlayan herhangi bir yayin bulunmamaktadir.

Arastirma alaninda An. sacharovi farkli pH degerleri, ¢6ziinmiis oksijen
oranlari, elektriksel iletkenligi olan, su sicakliklari ve tuzluluk oranlari olan yatay
vejetasyonlu ilireme alanlarinin hepsinde tespit edilmistir. Tiiriin larva yasam
alanlarimin temel ekolojik parametrelerinin tolerans limitleri: pH — 7,77-9,18
(ortalama 8,52); elektriksel iletkenlik — 310-1100 (pS/cm) (ortalama 496,91);
¢oziinmiis oksijen (mg/l) — 1,64-13,06 (ortalama 9,67); su sicakligi — 20,3-25,8 °C
(ortalama 23,46); tuzluluk —0.15-0.55 ppt (ortalama 0,24) olarak bulunmustur.
Alptekin (1991) tarafindan Cukurova’da yapilan galigmalarda An. sacharovi tlrinin
larvalarinin bulundugu iireme alanlarinin tolerans limitleri: pH — 7,6-11,7; elektriksel
iletkenlik — 0,18-10 (mS); ¢6zlinmiis oksijen (mg/l) — 0,20 -36,9; su sicakligi — 19,2-
34,1 °C olarak bulunmustur. Simsek (2004) tarafindan Sanlwrfa ilinde yapilan
aragtirmalarda An. sacharovi tdrinlin temel ekolojik parametrelerinin tolerans
limitleri: pH — 6,9-10,6; elektriksel iletkenlik — 150-1250 (uS/cm); ¢oziinmiis oksijen
(mg/l) — 3,2-9,6; su sicakligi — 15,3-28,0 °C; tuzluluk — 0-5 ppt olarak bulundugu
bildirilmektedir. Calismamizda elde edilen An. sacharovi larvalarinin yasam
alanlariin ortalama pH, elektriksel iletkenlik, ¢oziinmiis oksijen, su sicakligi ve
tuzluluk oranlari, Alptekin (1991)’in Cukurova’da ve Simsek (2004)’in Sanliurfa
ilinde yaptig1 ¢alismalarda bulduklari tolerans degerleri arasinda yer almaktadir. An.
sacharovi turu sivrisineklerin ekolojik esnekliliginin sitma endemik alanlarda ve
bulasin sona erip tekrar bagladigi alanlarda hakim tiir haline gelmesine olanak

sagladig: diistintilmektedir.
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Arastirma kapsaminda An. superpictus, tek bir tireme alaninda An. sacharovi
ile beraber tespit edilmistir. An. superpictus’un Ulkemizdeki varligi 1914-1918 yillari
arasinda Bentmann, 1924 yilinda ise Ismail Hakki tarafindan bildirilmistir
(Merdivenci 1984). Takip eden yillarda iilkemizde yapilan pek ¢ok arastirmada An.
superpictus tespit edildigi bildirilmistir (Alkan, 2008; Akmer, 2009; Cetin ve
Yanikoglu, 2004; Muslu, 2009; Muslu ve ark., 2011; Postiglione ve ark., 1973;
Simsek, 2004; Top, 2005; Tuzln, 2010). Simsek (2004) tarafindan Sanliurfa ilinde
yapilan arastirmalarda Akgakale, Siverek ve Viransehir ilgelerinde An. superpictus

tiirti sivrisineklerin tespit edildigi bildirilmektedir.

Ulkemizde An. superpictus; An. sacharovi‘den sonraki en &nemli sitma
vektordlr. Ekzofilik ve zoofilik egilimlerinden dolayr An. superpictus’un sitma
bulagindaki epidemiyolojik rolii yerel duruma gore degisiklik goOstermektedir
(Postiglione ve ark., 1973; Merdivenci, 1984; Alten ve Caglar, 1998; Alten ve ark.,
2000). Arastirma alaninda An. superpictus tiiriiniin tespit edildigi {ireme alaninin
temel ekolojik parametreleri: pH 8,48; elektriksel iletkenlik 710 uS/cm; ¢6ziinmiis
oksijen 8,91 mg/l; su sicakligr 25,8 °C; tuzluluk 0.35 ppt olarak dl¢iilmiistiir. Simsek
(2004) tarafindan Sanlwurfa ilinde yapilan arastirmalarda An. superpictus turinin
temel ekolojik parametrelerinin tolerans limitleri: pH — 7,4-10,5; elektriksel
iletkenlik — 200-1060 (puS/cm); ¢ozliinmiis oksijen (mg/l) — 3,2-8,4; su sicakligi —
16,4-25,5 °C; tuzluluk — 0-5 ppt olarak bulundugu bildirilmektedir. Arastirmada
tespit edilen An. superpictus’un ekolojik parametrelerinden pH, elektriksel iletkenlik
ve tuzluluk O6l¢iim degerleri Simsek (2004)’in arastirmalarinda bulunan tolerans
degerleri arasinda yer almakta iken; coziinmiis oksijen degeri ile su sicakligi

degerleri Simsek (2004)’in bulgularindan yiiksek olarak tespit edilmistir.

Akmer (2009) tarafindan Sanlurfa ili Birecik ilgesinden toplanan ergin
sivrisinekler {izerinde yapilan molekiiler ¢alismalarda An. sacharovi erginlerinin 180
baz c¢iftlik bant olusturdugu saptanirken An. superpictus tiiriine rastlanmadigi
bildirilmektedir. Caligmamizda Birecik’in Mezra KoOyinde Anopheles cinsi

sivrisineklerden sadece An. sacharovi saptanip An. superpictus tirt tespit
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edilmediginden arastirma bulgularimizin Akiner’in bulgular1 ile uyumlu oldugu

gorulmektedir.

Giircistan’da Anopheles maculipennis Meigen kompleksine yonelik yapilan
calismalarda An. maculipennis, An. melanoon ve An. sacharovi olmak iizere ti¢ sitma
vektori tespit edilmistir (Bezzhonova ve ark., 2008; WHO, 2008). Calismada elde
edilen An. sacharovi’nin 1TS2 bolgesi sekanslar1 GenBank’ta yer alan Giircistan’in
An. sacharovi ITS2 bélge sekanslari ile karsilastirildiginda tam homoloji gosterdigi

belirlenmistir.

Ermenistan’da Anopheles maculipennis Meigen kompleksine yonelik yapilan
calismalarda An. maculipennis ve An. sacharovi olmak iizere iki sitma vektoriiniin
varhigi bildirilmistir (WHO, 2008; Keshish'ian ve ark., 2009).

Azerbaycan’da Anopheles maculipennis Meigen kompleksine yonelik yapilan
molekiiler ¢alismalarda An. maculipennis, An. sacharovi ve An. persiensis olmak
lizere ¢ sitma vektori tespit edilmistir (Gordeev ve ark., 2010b; WHO, 2008).
Calismada elde edilen An. sacharovi ile An. superpictus ITS2 bolgesi sekanslari
GenBank’ta yer alan Azerbaycan’in An. sacharovi ile An. superpictus ITS2 bolge

sekanslart ile karsilastirildiginda tam homoloji gosterdigi tespit edilmistir.

[ran’da Anopheles cinsi igerisinde 25 tiir tammlanmis olup bunlardan An.
maculipennis, An. sacharovi ve An. superpictus tiirleri en énemli sitma vektorleri
olarak kabul edilmektedir (Djadid ve ark., 2007; Sedaghat ve ark., 2009). Calismada
elde edilen An. sacharovi ve An. superpictus’un ITS2 bolgesi sekanslar1 GenBank’ta
yer alan Iran’daki tlrlerin ITS2 bolge sekanslari ile karsilastirildiginda tam homoloji

gosterdigi tespit edilmistir.

Irak’ta yapilan ¢aligmalarda An. pulcherrimus, An. stephensi, An. superpictus
ve An. sacharovi olmak uzere dort Anopheles tiirii tespit edilmistir (Hantosh ve ark.,
2012). Diger komsu iilkelere benzer sekilde calismamizda elde edilen An.
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sacharovi’nin 1TS2 bolgesi sekanslari GenBank’ta yer alan Irak’in An. sacharovi

sekanslari ile tam homoloji gostermektedir.
Linton ve ark. (2007), Yunanistan sivrisinek faunasina yonelik ¢alismalarinda,

Yunanistan’in Trakya ve Makedonya kismini iceren bolgelerinde An. sacharovi

tespit etmisler ancak An. superpictus tiiriine rastlamamislardir.
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5. SONUC VE ONERILER

Calismamizda Sanlwrfa ilinde biitiin ¢alisma alanlarinda An. sacharovi

saptanmis iken; An. superpictus sadece bir ¢aligma alaninda tespit edilmistir.

An. sacharovi tiriiniin farkli pH degerleri, ¢6ziinmiis oksijen oranlari,
elektriksel iletkenligi, su sicakliklar1 ve tuzluluk oranlar1 gibi iireme alanlarinda
hepsinde tespit edilmis olmasi tiiriin ekolojik esnekligini gostermektedir. Her ne
kadar An. superpictus bir tek Orneklem alaninda belirlenmis ise de; sitma
vektorliigiinden dolayr Sanliurfa ilinde bu tlre yonelik vektor mucadele stratejilerinin

yuratilmesi de gerekmektedir.

Calismamizda iireme alanlarindan toplanan 274 larva Orneginin morfolojik
olarak degerlendirilmesinde 231’1 (%84,3)’i Anopheles sacharovi, 41 (14,96)’i
Anopheles superpictus olarak tanimlanirken 2 (%0,73) drnek Anopheles cinsi olarak
tanimlanmakla beraber tiir ayrimi yapilamamistir. Morfolojik olarak tiir ayrimi
yapitlamayan Ornekler molekiiler ¢alisma ile Anopheles sacharovi olarak
tanimlanmustir. Bu da sivrisinek tiirlerinin morfolojik olarak tanimlanmasinin bazen

yetersiz kalabilecegini gostermektedir.

Ulkemizde basta sitma olmak iizere insan ve hayvanlarda pek ¢ok hastaligin
kontroline yonelik yiiriitillen vektor kontrol caligmalarinin bilimsel temelli olarak
yapilabilmesi i¢in vektor sivrisinek tiirlerinin tanimlanmasinin ve iireme alanlarinin
fiziksel ve ekolojik Ozelliklerinin belirlenmesinin son derece 6nemli oldugu
diistiniilmektedir. Bu nedenle bu tiir ¢aligmalarin genisletilerek devam ettirilmesinin
bugun ic¢in vektor kontrol stratejilerinin belirlenmesininin yani sira cografi konumu
ve iklimsel ozellikleri nedeniyle vektorle bulasan hastaliklarin yayilimi igin riski
yiiksek olan Tiirkiye’de ortaya ¢ikabilecek yeni hastaliklarin kontrolii igin gelecekte

de faydali olacagi diistiniilmektedir.
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Sanliurfa’da vektér kontroliinde insan-vektor temasinin azaltilmasi amactyla
kisisel korunma yontemlerinin arttirtlmasi; vektdr yogunlugunu azaltmak larva
evresine yonelik olarak {ireme alanlarinin gevresel modifikasyonu, biyolojik kontrol,
larvasit uygulamalar1 yaninda; ergin sivrisinek mortalitesini arttirmak igin bilinen
yagam dongiisiine bagli olarak endofilik 6zellik gostermesinden dolay1 An. sacharovi
tiiriiniin tespit edildigi tiim alanlarda Kalici Kapali Alan Insektisit uygulamasina
agirlik verilmesi gerekmektedir. An. sacharovi disileri gece yarisi ve sabah alaca
karanlikta daha aktif kan emdiklerinden bu saatlerde kisilerin vektor ile temasinin en
aza indirgenmesine yonelik tedbirler alinmalidir. An. superpictus tiiriiniin giinbatim1
sirasinda kan emme aktivitesi en iist diizeye ¢ikmakta ve bu tiir hem ev i¢lerinde hem
de acgik alanda beslenmektedirler. Bu nedenle bu tiiriin tespit edildigi g¢alisma
alaninda larva evresine yonelik olarak iireme alanlarinin gevresel modifikasyonu,
biyolojik kontrolii ve larvasit uygulamalarina ilave olarak; Kalict Kapali Alan
Insektisit uygulamas1 ve erginlerine yonelik A¢ik Alan Insektisit uygulamas: da

yapilmalidir.

An. sacharovi tiirii kis aylarinda tam diyapoz gostermektedir. Bu nedenle bu
tiiriin tespit edildigi alanlarda kisladiklar1 barmaklar tespit edilerek erginlere yonelik
miicadele yapilmalidir. Ancak An. superpictus tiiriiniin erginleri kigin tam diyapoz
gostermediklerinden bu siire zarfinda da aktif kalabilmektedir. Bu nedenle An.
superpictus tespit edilen caligma alaninda kis aylarinda insan-vektor temasinin

azaltilmasina yonelik tedbirlere devam edilmelidir.
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OZET

Sanhurfa yoresindeki Anofel larvalarimimmin morfolojik ve molekiler

yontemlerle tammlanmasi ve iireme alanlarinin fiziksel ve ekolojik ozellikleri

Sivrisinek kontrol ¢aligsmalarinin bilimsel temelli olarak yapilabilmesi i¢in vektor tiirlerinin
tanimlanmasi ve lireme alanlarimin fiziksel ve ekolojik 6zelliklerinin belirlenmesi son derece
6nemlidir. Bu caligmada Sanliurfa yoresinde Anopheles trlerinin morfolojik ve molekuler
yontemlerle tanimlanmasi, tireme alanlarinin fiziksel ve ekolojik 6zelliklerinin belirlenmesi
amaglanmugtir.

Bu amagla 29 Eylil 2009 ile 03 Ekim 2009 tarihleri arasinda sitma vakalarmin gorildigi
Sanlurfa ilinin Birecik, Eyylbiye, Haliliye, Harran, Siverek ve Viransehir ilgelerinde
belirlenen 9 iireme alanindan toplam 274 sivrisinek larvasi toplanmstir. DOrdiincu evre
larvalarin morfolojik karakterlerine gore yapilan tanimlama sonucunda 231 (%84,3)’i An.
sacharovi,41 (%14,96)’i An. superpictus olarak tespit edilmistir. Iki (%0,73) oOrnek
Anopheles cinsi olarak tanimlanmakla beraber tiir ayrimi yapilamamustir.

Morfolojik bulgulara gére dokuz iireme alaninin %88,89 (n=8)’unda An. sacharovi, %11,11
(n=1)"nde ise An. superpictus’un baskin tiir oldugu saptanmistir. Arastirma alaninda sitma
vektorii An. sacharovi farkli pH degerleri, ¢6ziinmiis oksijen oranlari, elektriksel iletkenligi
olan, su sicakliklar1 ve tuzluluk oranlar1 olan yatay vejetasyonlu iireme alanlarinin hepsinde
tespit edilmistir. Tiriin larva yasam alanlarmin temel ekolojik parametrelerinin tolerans
limitleri: pH — 7,77-9,18 (ortalama 8,52); elektriksel iletkenlik — 310-1100 (puS/cm)
(ortalama 496,91); ¢oziinmis oksijen (mg/l) — 1,64-13,06 (ortalama 9,67); su sicakligi —
20,3-25,8 °C (ortalama 23,46); tuzluluk —0,15-0,55 ppt (ortalama 0,24) olarak bulunmustur.
Arastirma alaninda An. superpictus tiiriiniin tespit edildigi tireme alaninin temel ekolojik
parametreleri: pH 8,48; elektriksel iletkenlik 710 puS/cm; ¢6ziinmiis oksijen 8,91 mg/l; su
sicakligr 25,8 °C; tuzluluk 0.35 ppt olarak ol¢iilmistiir. Sivrisinek tireme alanlarinin fiziksel
ve ekolojik ozelliklerinin istatistiksel analizlerinde; An. sacharovi ile An. superpictus treme
alanlarimin pH degerlerinin istatistiksel olarak anlamli farklilik (p=0,189) gostermedigi ancak
su sicakligi (p= 0,0000001), elektriksel iletkenlik (p= 0,0000001), tuzluluk (p= 0,0000001)
ve ¢Oziinmiis oksijen (p= 0,001) degerlerinin istatistiksel olarak anlamli farklilik gdsterdigi
bulunmustur.

Molekuiler analizler sonucunda toplanan érneklerin %85 (n=233)’inin An. sacharovi, %15
(n=41)’inin An. superpictus tiiriine ait oldugu saptanmustir. An. sacharovi’nin tim PCR
iiriinlerinde molekiiler agirligi yaklasik 444- bp olarak bulunmustur. 4 ve 6 numaral iireme
alanlarindan toplanan An. sacharovi larva &rneklerinden rastgele segilen alti 6rnegin 1TS2
rDNA’s1 sekanslanmistir. Sekanslarin birbirleriyle tamamen ayni oldugu bulunmustur.

llave olarak An. sacharovi’nin ITS2 bolgesi sekanslari GenBank’ta kayitli Ulkemiz,
Azerbaycan, Giircistan, Iran, Irak ve Yunanistan’da saptanan sekanslar ile tam homoloji
gostermistir. Calismada elde edilen An. sacharovinin alti niikleotid sekanst FN565570-
FN565575 erisim numaralari ile GenBank’a kaydedilmistir. Calisma kapsaminda elde edilen
An. superpictus’un 1TS2 bélgesi sekanslarinin, GenBank’ta yer alan Iran ve Azerbaycan’da
saptanan An. superpictus sekanslar1 ile karsilastirlmasinda tam homoloji gosterdigi
belirlenmistir.
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An. sacharovi Sanlwrfa Ilinde de birincil sitma vektorii olup ekolojik esnekliligi nedeniyle
gerek sitma endemik gerekse bulasin tekrar basladigi alanlarda hakim tiir haline gelebildigi
diisiiniilmektedir. Molekiiler yontemler morfolojik tanimlamaya gore daha kesin veriler
saglamaktadir. Ancak maliyeti ve pahali ekipmanlara gereksinim duyulmasi nedeniyle
imkanlar1 kisitli laboratuvarlarca tercih edilemeyebilir. Diger yandan morfolojik tanimlama
da tecruibe gerektirmektedir. Saptanan tirlerin sekans analiziyle gerek An. sacharovi gerekse
An. superpictus’un hem kendi i¢inde hem de komsu iilkelerdekilerle homoloji gosterdigi
kanitlanmugtir.

Sanliurfa’da An. sacharovi tirl ile micadelede tespit edildigi tiim alanlarda larva
miicadelesinin yanisira, ergin sivrisinek mortalitesini arttirmak i¢in Kalici Kapali Alan
Insektisit uygulamasina agirlik verilmesi gerekmektedir. An. superpictus tlriiniin tespit
edildigi alanda ise larva kontrolii ile beraber sivrisinek erginlerine yonelik Kalic1 Kapali
Alan Insektisit uygulamas1 ve A¢ik Alan Insektisit uygulamasi da yapilmalidir.

Anahtar Sozcukler: Anopheles, sitma, Sanliurfa, tireme alani, vektor
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SUMMARY

Identification of Anopheles larvae by morphological and molecular methods
and physical and ecological features of their breeding places in Sanliurfa

territory

Identification of vector species and determination of physical and ecological features of their
breeding places is essential in implementation of scientific based mosquito control. In this
study, it is aimed to identify Anopheles species by morphological and molecular methods
and determination of physical and ecological characteristics of their breeding places in
Sanliurfa territory.

A total of 274 mosquito larvae were collected from September 29 to October 03, 2009 from
determined 9 breeding place in Birecik, Eyylbiye, Haliliye, Harran, Siverek and Viransehir
districts of Sanliurfa province where malaria cases had been reported. As a result of
identification of four instar larvae based on their morphological characteristics; 231 (84,3%)
An. sacharovi and 41 (14,.96%) An. superpictus were identified. Although two (0,73%)
samples identified as Anopheles genus, species discrimination could not be done.

In %88,89 (n=8) of nine breeding places An. sacharovi and in %11,11 (n=1) of total
breeding places An. superpictus found to be dominant species according to the
morphological results. Malaria vector An. sacharovi detected in all breeding places which
have different pH values, dissolved oxygen proportions, electrical conductivity, water
temperature and salinity proportions with horizontal vegetation. The limits of tolerance for
essential ecological parameters of species found to be as: pH — 7,77-9,18 (mean 8,53);
electrical conductivity — 310-1100 (uS/cm) (mean 496,91); dissolved oxygen (mg/l) — 1,64-
13,06 (mean 9,67); temperature of water — 20,3-25,8 °C (mean 23,46); salinity 0,15-0,55 ppt
(mean 0,24). The limits of tolerance for essential ecological parameters of An. superpictus
species measured as: pH 8,48; electrical conductivity 710 uS/cm; dissolved oxygen 8,91
mg/l; temperature of water 25,8 °C; salinity 0,35. In statistical analysis of physical and
ecological characteristics of mosquito breeding places’; no significant difference between pH
values (p=0,189) was found between An. sacharovi and An. superpictus breeding places but
significant difference have been found in water temperature (p= 0,0000001), electrical
conductivity (p= 0,0000001), salinity (p= 0,0000001) and dissolved oxygen (p= 0,001)
values.

As a result of molecular analysis; 85% (n=233) of collected samples were identified as An.
sacharovi and 15% (n=41) were identified as An. superpictus species.

It was found that all PCR products of An. sacharovi had molecular weight of about 444- bp.
Six specimens of ITS2 rDNA of An. sacharovi from samples Number4 and Number6 were
sequenced. It was found that sequences were totally identical to each other.

Additionally sequences of An. sacharovi ITS2 region showed complete homology to those
identified in our country and Azerbaijan, Georgia, Iran, Iraq and Greece which are recorded
in GenBank. Six nucleotide sequences of An. sacharovi obtained in our study were deposited
in the GeneBank under the accession numbers FN565570-FN565575.
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In the comparison of An. superpictus ITS2 region sequences obtained in the study to those
identified An. superpictus sequences in Iran and Azerbaijan, which are recorded in GenBank;
complete homology was obtained.

Being the principal malaria vector also in Sanliurfa province, because of its ecological
flexibility, An. sacharovi have become the predominant species in all malaria endemic areas
or where serious resurgences of malaria have occurred after the interruption of transmission.
Molecular methods provide more precise data according to morphological identification.
However because of its cost and need of expensive equipment, it may not be preferred by the
laboratories with limited resources. On the other hand morphological identification requires
experience. By sequencing analysis it has been proved both An. sacharovi and An.
superpictus have complete homology with their each sequences and the ones in neighboring
countries.

For An sacharovi species control, Indoor Residual Spraying in order to increase adult
mosquito mortality should be applied besides larval control in all breeding places where the
species is identified in Sanliurfa. Space Spraying besides Indoor Residual Spraying should
be applied for An. superpictus control additional to larval control measures in the breeding
place where the species is identified in Sanliurfa.

Key Words: Anopheles, breeding place, malaria, Sanliurfa, vector.
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EKLER

Ek-1
Ddrduncl evre Anopheles larvalarmin tiir ayrim anahtar1 (Merdivenci,1984)
1)  Yiziin i¢ killart birbirine ¢ok yakin 2
Yiiziin i¢ killar1 birbirine ¢ok uzak 8
2)  Yiizin i¢ ve dis killar1 yalin ya da dis killarinin uglar1 az gatalli 3
Yiiziin i¢ killar1 yalin ya da az killi, dis killar1 ¢ali gibi ¢ok dallt 7
3) Al ve tepe killar1 dalsiz; karnin 4-6. halkalarinin yan killar1 belirgin olarak kug
tityi bigimi az dalli Anopheles plumbeus
Alin killar kus tiiyii bigimi dalli; karindaki hurma yapragi bi¢imi ylizme killart
birbirine benzer ve uglar1 sivri 4
4)  Yiiziin i¢ killar1 az dalli alin-yiiz benekleri alin killarinin diplerinin arkasinda
koyu renk enine serit olustururlar; semer kili semerin ak olan kiyisindan ¢ikar;  Anopheles algeriensis
sirt levhalar1 genis
Yiiziin i¢ killar1 yalm alin yiliz benekleri ayri nokta bi¢iminde; semer kili
semerin kiyisinda ya da diginda arka kiyisinda; sirt levhalar1 genis ve belirgin Anopheles claviger
Yilzln arka on killar1 6n kiyiya ermez; yiiziin arka killart kisa ve yliziin 6n
killarinin diplerine degin ermezler 5
Yiiziin arka killar1 uzun ve yiizlin 6n kiyisina degin uzanirlar ve yiiziin 6n killar
boyuna erer 6
5)  Karmn halkalarindaki hurma yapragi big¢imi yiizme killarinin uglar1 birdenbire ~ Anopheles marteri
sivrilmekte marteri
6)  Karm halkalarindaki hurma yapragi bi¢imi yiizme killar1 daralarak sivrilmekte Anopheles marteri
sogdianus
7)  Yiuzin i¢ killar1 ¢ok az dalli; anten kili olduk¢a kisa ve antenin dortte bir
kesiminden ¢ikar Anopheles sacharovi
Yiiziin i¢ killar1 genellikle yalin, kimi kez uglar1 az catalli; anten kil oldukga
uzun, dallt ve antenin ortasina yakin ¢ikar; pektende 6-9 tane uzun dis var; i¢
omuz killar1 oldukga yalin ya da ¢ok az dalli Anopheles hyrcanus
8) Yz killariin igtekileri ve distakileri (tity bigcimi) dalli 9
Yiiz killarinin igtekileri (tiiy bi¢imi) dalli, distakiler dalsiz 10
9)  Yizin dis killar1 ¢ok sayida (10-15) ve kiiciik dalli; i¢ killarin dallar1 ince ve ug
tcte iki kesiminde yer alir; bir tane biiyiik ve yalin mesoploral kil var Anopheles
pulcherrimus
10) Baslica sirt levhalart daralmus; arka sirt levhasi tiimden baglantisiz; besinci sirt
levhasinin yiizgeg (palme) killar1 arasi {igte ikisini gegmez; mesoploral kil kug 11
tlyd gibi dalli
11) Orta govde (metatoraks) killarinin birisi dalli; yiiziin i¢ killart yalin, baslica sirt
levhasi genis, ileriye uzamis; yiiz killarindan arka siradakilerin arkasinda enine
bir koyu renk serit bulunur Anopheles sergenti
Orta govde (metatoraks) killarinin her ikisi dalli 12
12) Orta govdenin birinci kili yiizge¢ (palme) killarina benzemez; karm
halkalarindaki ylizge¢ (palme) killar: 1I-VII. halkada 13
Orta g6vdenin birinci kil1 yiizge¢ (palme) killarina benzer; karin halkalarmdaki
ylzge¢ (palme) killar1 IT1I-VII. halkada 14
13) Yiiziin i¢ killar1 ¢ok ince dalli ve diplerinde koyu renk benek bulunur; yiiziin
arka killar1 uzun; 6n gévde kil sert olmayan ufak bir tiimsekten ¢ikar Anopheles superpictus
14)  Yiziin i¢ killar1 her zaman yalin ve diplerinde enine koyu renk serit bulunur; Anopheles multicolor

yiizilin arka killart uzun; 6n gévde kili sert bir tiimsekten ¢ikar
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Ek -2

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

Dérdunci evre Anopheles tiirii larvalarin ayrim anahtar1 (DuBose and Curtin,1965)

I¢ yiiz killar1 yakin yerlesik, dis yiiz killarina gore birbirine ¢ok daha yakin
(Anopheles)

I¢ yiiz killar1 uzak yerlesik, dis yiiz killarina diger i¢ yiizdekilerden daha yakin
(Cellia)

Karin IV&V halkalarinin 6n palme killart en ¢ok 5 dalli

Karin IV&V halkalarinin 6n palme killar1 en az 5 dalli, genellikle ¢ok dallt
Frontal killar dalli

Frontal killar basit, dalsiz

Dis yiiz killar1 basit veya ¢ok az dalli

Dis yiiz killart sik dalli, agacimst

Sutural kil 3 veya daha fazla dalli

Sutural kil 1 veya 2 dalli

I¢ yiiz killar1 basit, dalsiz; antenin ortasindan ¢ikan anten killar1 dalli

Tepedeki i¢ yiiz killar1 dalli; antenin bazal Y4’linden ¢ikan anten killar1 dalli

On govde kil 1 kokii hizasinda dallannus

On govde kil 1 uca yakin dallanmis veya hi¢ dallanmamis

Karin IV&V halkalarinin 6n palme killar1 yaklagik 10 dalli (4-16)

Karin IV&V halkalarinin 6n palme killar1 yaklagik 25 dalli (10-39)

Karin IV&V halkalarinin 6n palme killar1 yaklagik 15 dalli (10-31)

Karin IV&V halkalarinin 6n palme killar1 yaklagik 29 dalli (19-39)

Dis yiiz killar1 dallanmig

Dis yiiz killar1 dallanmamig

Her iki orta govde killar1 basit

Bir orta govde kil basit

Dikenli pektenin disleri iyi gelismis (genellikle kiigiik bilytitmede gérilebilir)
Dikenli pektenin disleri iyi gelismemis (genellikle kiigiik biiylitmede goriilemez)
Uzun orta govde killarinin her ikisi basit (siklikla 2 uzun dala ayrilir)

En az bir uzun orta gévde kil tlysi (bazen seyrek, ama en az ii¢ dallr)

I¢ omuz kili (6n govde kil 1) sertlesmemis; gévdede fark edilebilen palme kil1 yok
I¢ omuz kili (6n gévde kil 1) sertlesmis; govdede fark edilebilen palme kil var
Her iki orta gévde kil tlyst

Bir orta govde kil1 basit

11-VII karin halkalarinda palme killar1 var, 2. halkadaki killar tam gelismemis
I11-VI karin halkalarinda palme killar1 var

Her iki uzun orta govde kil titysii

Bir uzun orta gévde kili basit

Arka sirt seta 1 kili palme kil olarak farklilagmis; yiiz killart iyice dallanmig
Arka sirt seta 1 kili farklilasmamus; yiiz killar1 basit

Frontal killarin hemen arkasinda 6n yiiziinde siklikla belirgin koyu bir serit; anten
kokiinde diken; i¢ On yiiz killar1 basit

On yiiz genellikle neredeyse renksiz, cogunda frontal killarin arkasinda siirekli bir
serit olusturmayan hafifce isaratlenmis benekler; anten kokiinde farkli bir grup
olusturmaya meyilli digerlerinden bariz bir sekilde daha uzun bazi dikenler; i¢ 6n
yiiz killart siklikla hafifce dokiilmiis

2
10

3

4

marteri
plumbeus

5

6
algeriensis
claviger

7

8

coustani
hyrcanus
labranchiae
9
maculipennis
sacharovi
11

13
pharoensis
12
pulcherrimus
broussesi
14

15
gambiae
dthali

16

17
hispaniola
turkhudi

18

19
superpictus
multicolor
sergentii

rhodesiensi
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