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ONSOZ

Sigir yetistiriciligi Kars ilinde yore halkina baslica is ve gelir kaynagi
saglamakta, ancak abortlar hayvancilikta 6nemli bir sorun olusturmaktadir. Bu
nedenle yore ahalisinin sorunlarina bir yaklasim igerisinde bu arastirma konusu
belirlenmistir. Calismay1 planlarken gerek atiklarin ve gerekse kopek diskisindaki
ookistlerin molekiiler yolla da incelenmesi diisliniildiiyse de gerekli proje destegi
saglanamadigindan bunlar yapilamamistir. Bununla birlikte bu arastirmadan Kars
ilinde neosporiosisin epidemiyolojisine yonelik dnemli bilgiler elde edildigini, bazi

onemli risk faktorlerinin belirlendigini diistinmekteyiz.

Bu arastirmanin planlanmasi ve yiirtiilmesi sirasinda beni yonlendiren,
bilimsel arastirma ve akademik terbiye kazandiran, calimamin her asamasinda
titizlikle takip eden ve desteklerini esirgemeyen doktora danigsman hocam saym Dog.
Dr. Atila AKCA’ya ve gerek calismam esnasinda ve gerekse yazim sirasidan bilgi ve
deneyimlerini benden esirgemeyen saym hocam Prof. Dr. Miikremin Ozkan

ARSLAN’a ¢ok tesekkiir ederim.

Laboratuar ¢aligmamda IFA testini yapmak icin yardimlarim1 benden
esirgemeyen Ankara Refik Saydam Hifzissthha Merkezi Bagkanligi Salgin
Hastaliklar Arastirma Midiirliigline bagh Parazitoloji Laboratuvar Sefi sayin Dr.

Cahit BABUR’e ve Dog. Dr. Selguk KILIC’a ¢ok tesekkiir ederim.

Parazitoloji Anabilim Dali sayin 6gretim liye ve yardimcilar1 Prof. Dr. Yunus
GICIK, Prof. Dr. Zati VATANSEVER, Do¢. Dr. Murat KARA, Do¢.Dr. Baris SARI
ve Aras. Gor. G. Tagskin TASCI’ya tesekkiir ederim.
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Saha ¢aligsmalarimda yardimlarini gordiigiim hayvan sagligi teknikeri Tevfik

CIFTCI’ye ¢ok tesekkiir ederim.

Calismam sirasinda manevi destegini ve yardimlarimi gordiigiim Tarim il
Miidiirliigiinden Ziraat miihendisi Ayhan ERGINBAY ve calisma arkadaslarina

tesekkiir ederim.

Ayrica doktora egitimim boyunca maddi ve manevi desteklerini hi¢bir zaman
benden esirgemeyen, yan1 bagimdan hi¢ ayrilmayan, biiyiik giic kaynagim aileme ve

canim oglum Yagiz Alperen BAYRAK’a sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Bu arastirma Kafkas Universitesi Bilimsel ve Teknolojik Arastirmalar

Komisyonu’nca desteklenmistir. (Proje No: 2008- VF- 07)



1. GIRIS ve GENEL BIiLGILER

Kars ili ve cevresi, sigir yetistiriciligi bakimindan Tiirkiye’nin en 6nemli
hayvancilik potansiyeline sahip yorelerinden birisidir. Yore insaninin en &nemli
gecim kaynagi hayvanciliktir. Yorede mevcut ve nispeten verimsiz olan sigir irklari,
yiiksek verimli sigir wrklarimin ithalat yoluyla getirilmesiyle veya bunlarin yeni
nesilleriyle giderek islah edilmektedir. Buzagi geliri, halen yore koyliisiiniin en
onemli ekonomik girdilerinden biri olmaya devam etmektedir. Bu bakimdan abortlar
yore hayvanciligi bakimindan 6nemli bir problemdir. Yore sigirlarindaki yillik atik
insidans1 ve bunun yore hayvancilik ekonomisine maliyeti heniiz bilimsel olarak
ortaya konulmamis, fakat bu kaybin ¢ok yliksek oldugu diisiiniilmektedir. Yoredeki
sigir abortlarim1 arasgtiran smirh sayidaki calisma sonuglarima gore, atiklarin en
onemli  nedenlerinin  swrasiyla  brucellosis,  leptospirosis  (103)  ve
Chlamydophila’lardan ileri gelen abortlar oldugu bilinmektedir (113). Bununla
birlikte atiklarin 6nemli bir kisminin sebepleri heniiz bilinmemektedir. Diinya
capinda sigir ve kopeklerin ciddi bir hastaligi olarak bilinen neosporosis, sigir
abortlarinin 6nemli nedenleri arasinda yer almaktadir. Ak¢a ve ark. (4) tarafindan
yapilan aragtirmada neosporiosis’in yoreye sigir ithalatiyla sokulmus olabilecegi

bildirilmistir.

Bu ¢alisma, Kars yoresinde sigir ve kopeklerde neosporiosis’in yayginliginin
belirlenmesi, gruplar arasi ¢calisma yaparak enfeksiyonun ydreye ithal sigirlarla girip
girmediginin ortaya konulmasi ve diger epidemiyolojik bilgilerin elde edilmesi i¢in

yapilmustir.



1.1. Neospora caninum’un Sistematikteki Yeri ve Tarih¢esi

Diinya ¢apinda kopek ve sigirlarin ciddi bir hastaligi olarak ortaya c¢ikan ve

bir protozoon olan Neospora etkeninin sistematikteki yeri soyledir (96,123,226).
Alem: Protista
Altalem: Protozoa
Sube: Apicomplexa
Altsube: Sporozoa
Sinif: Sporozoea
Altsinif: Coccidia
Siiperdizi (Usttakim): Eucoccidea
Dizi (Takim): Eucoccidiida
Alttakim: Eimeriina
Aile: Sarcocystidae
Cins: Neospora

Tiir: Neospora caninum, Neospora hughesi

Neosporosis, Neospora caninum ve Neospora hughesi parazitlerinin sebep
oldugu bir hastaliktir. Ilk defa 1984 yilinda Norveg’te ensefalitisli ve myozitisli
kopeklerde Toxoplasma benzeri parazit olarak bulunmus, fakat tanimlanamamistir
(38). 1948-1987 yillar1 arasinda Amerika Birlesik Devletleri’nin, Boston sehrinde
bulunan Angell Memorial Hayvan Hastanesi'nde Dubey ve ark. (76,83)
toxoplasmosis olarak teshis edilen vakalardan elde ettikleri histolojik kesitleri tekrar
incelemisler ve etkenin immunolojik yapisinin 7. gondii’den farkli oldugunu tespit
etmislerdir (76,83). Daha sonra 1988 yilinda doku kiiltiiriinden izole edilen bu yeni

cins ve bu cinse ait tiire Neospora caninum ismi verilmistir (70,71,76).



Neosporosisin tanimlandig: ilk yillarda serolojik teshis i¢in indirek floresan
antikor test (IFAT) (81), daha sonra dokularda paraziti teshis etmek igin
immunohistokimyasal test gelistirilmistir (151). Neosporosis 1989 yilinda
Meksika’da siit¢iil sigirlarda abort nedeni olarak tespit edilirken (217), sigir, koyun,
kedi ve kopeklerde ise transplasental bulagsmaya neden oldugu belirlenmistir

(79,80,84,85,89).

Neospora enfeksiyonlar1 Amerika Birlesik Devletleri’nin  Kaliforniya
eyaletinde sigir abortlarinin biiyiik bir sebebi olarak taninmistir (12). Barr ve ark.
(28) 1993 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada, sigirlardan izole ettikleri tasizoitlerle
deneysel olarak sigirlarin enfekte etmislerdir. Ardindan sigirlarda ve kopeklerde
neosporosisin teshisi i¢in serolojik olarak ELISA testi gelistirilmistir (186). Amerika
Birlesik Devletleri’nin Kaliforniya eyaletinde 1996 yilinda bir attan izole edilen
Neospora’nin, sigir ve kopek izolatlarindan farkli molekiiler yapir gosterdigi
anlasilmis ve bulunan bu yeni tiire Neospora hughesi ismi verilmistir (162).
Sigirlarda 1997 yilinda vertikal bulagsma tanimlanirken (187), 1998 yilinda ise evcil
kopeklerin N. caninum igin sonkonak oldugu tespit edilmistir (163). Bunun disinda
koyotalarin (Kir kurdu) (Canis latrans), enfekte arakonaklarin dokulari yedikten
sonra ookist digart attiklarindan dolayr bu hayvanlarin da parazitin biyolojisinde

sonkonak olarak gorev yaptiklar1 belirlenmistir (112).

1.2. Morfoloji

Zorunlu hiicre i¢i paraziti olan ve heteroksen gelisen Neospora caninum’un
tic enfektif evresi vardir. Bunlar; trofozoit (tasizoit, endozoit), doku Kkistleri
(bradizoit, kistozoit) ve ookist (sporozoit) formlaridir. Bunlardan tasizoit ve doku

kistleri arakonaklarda olup her ikisi de hiicre i¢i gelisim gosterirler (76,87).

Tasizoit formu beyin, omurilik, plasenta ve fotus basta olmak iizere viicudun

bir¢ok organ ve dokularindan izole edilmistir. Tasizoitlere bilhassa makrofajlarda,



polimorf ¢ekirdekli 16kositlerde, sinir hiicrelerinde ve degisik bir¢ok hiicrelerde
rastlanilmaktadir. Tasizoitler Giemsa ve Wright boyalartyla boyanmis preparatlarda
3-7 x 1-5 um boyutlarinda oval, yarim ay veya kiiresel sekilde olup, konak hiicre
sitoplazmasi icerisinde dagilmis halde goriiliir (Sekil 1-A). Bu formlar endodiyogeni
yoluyla hizla ¢ogalir (74). Tasizoitlerin i¢ yapisinda hiicre ¢eperi, mikronem, konoid,
8-12 anterior ve 4-6 posterior roptri, nukleus, nukleus zari, endoplazmik retikulum,

golgi aygiti ve mitokondriumlar bulunur (136).

Doku kistleri, arakonak¢inin merkezi sinir sistemi (MSS) ve diger sinirsel
dokularda, daha ender olarak da goz kaslarinda bulunup, ¢ogunlukla yuvarlak veya
oval yapida olup, ¢cap1 107 um’ye kadar ¢ikabilmektedir. Doku kistinin duvar1 4 pm
kalinliginda ve 2 tabakadan olusur. Bu 6zelligi ile 7. gondii doku kistlerinden farlilik
gosterir. Bunlardan ince primer yapidaki kist duvar birinci tabakayi, kalin graniiler
duvar da ikinci tabaka olan dis tabakay1 olusturur (74). Kist icerisinde hilal seklinde
7-8 x 2 um boyutlarinda yaklasik olarak 50 ile 200 adet yavas hizla ¢ogalan
bradizoitler bulunmaktadir (Sekil 1-B), (72). Bradizoitlerde, tasizoit formunda
bulunan organellere sahiptir. Neospora caninum bradizoitleri, diger coccidia sinif
altinda bulunan protozoonlarin bradizoitlerinden, mikropor icermemesiyle
ayrilmaktadir (136). Doku kistleri Periodik Asit Schiff (PAS) boyasi, Wright-Giemsa
ve Immunoperoksidaz boyalar1 ile ¢ok iyi boyanmaktadirlar. Bunlar 4 °C’de 2 hafta
kadar canli kalabilir ve -20 °C’de bir giinde oliirler (74). Canlilarda ise doku
kistlerinin bir y1l kadar canli kaldig1 kaydedilmistir (154).

Biyolojik gelismenin seksiiel (eseyli) evresi sonucu olusan ookistler, 11,7 x
11,3 um (10,6-12,4 x 10,6—12,0 um) biiyiikliiglinde sporlanmamis olarak kopeklerin
diskilariyla dis ortama atilirlar. Yuvarlak ve kiiresel ookistlerin duvart diiz, renksiz
ve 0,6-0,8 um kalinligindadir. Genellikle tek tabakali gibi goriinmesine ragmen
birden fazla tabaka seklinde de olabilmektedir. Ookist duvarinda mikropil
rastlanmamaktadir. Ookist igerisinde ookist kalintis1 bulunmamaktadir. Neospora
caninum ookistleri 24 saat i¢inde konak disinda sporlanirlar (Sekil 1-C,D).

Sporogoni doneminden sonra her ookist i¢inde iki sporokist (8,4 x 6,1 um), her



sporokist i¢inde de yarim ay seklinde dort adet sporozoit meydana gelir. Sporozoitler
elipsoidal sekilde ve 6,5 x 2,0 um boyutlarinda olup, stieda cisimci8i yoktur
(74,157).

Sekil 1.1 -. Neospora caninum’un gelisme evreleri (93
P g

A) Bolinme safhasina bagh olarak degisik boyutlarda tasizoitler (Giemsa),
B) Doku kisti (hematoxylin-eosin),

C) Sporlanmamis ookist (Boyanmamis- Bar, 10 pm),

D) Sporlanmig ookist (Boyanmamis- Bar, 10 uym).

1.3. Biyolojik Gelisme

Neospora caninum’un yagam c¢emberi, yapilan arastirmalarla aydinlatilmas,
evcil kopek (Canis familiaris) (163) ve koyotanin (Canis latrans), ookist ¢ikaran son

konaklar olduklar1 anlagilmigtir (112). Arakonaklari ise kopek dahil bircok evcil ve



yabani hayvanlar olup, dogal olarak sigir, koyun, ke¢i, geyik ve atlar da enfekte
bulunmustur (70,108,163). Ayrica kirmiz tilki, deve, koyota, manda ve kedigillerde
de N. caninum’a kars1 antikor varlig tespit edilirken (108,155), fare, domuz, rat,
gerbil, tilki ve maymunlarin ise deneysel olarak enfekte olabildikleri ortaya

konulmustur (71).

Neospora caninum Apicomplexa subesinde bulunan diger protozoonlara
benzer bir biyolojik gelisme (Sekil 1.2) gostermektedir (11,72,220). Bu protozoonun
enfektif evreleri sporlanmig ookistler, doku kistleri ve tasizoitlerdir. Ookist i¢inde
enfektif form sporozoitler, doku kisti i¢indeki enfektif form ise bradizoitlerdir.
Bunlardan iki eseysiz evre olan tasizoitler ve bradizoitler kopek dahil, enfekte
olabilen biitiin canlilarda yani arakonakta intraselliiler olarak gelisirken, ookistler ise
sonkonak olan kopeklerin incebagirsak epitel hiicrelerinin iginde eseyli olarak
gelistikten sonra digki ile disar1 atilirlar. Ookist olusum oncesi kopeklerin
bagirsaklarinda ki entero-epitelial gelisme sekli bilinmemekle (74,77) beraber N.
caninum’un biyolojik gelisiminde bilinmeyen bir¢ok yon vardir. Ookistlerin atilma
siklig, tabiatta canli kalma siiresi, evcil kopekler ve koyotalardan baska diger
kopekgillerin  sonkonak olarak gorev yapip yapmadiklari heniiz tam olarak
bilinmemektedir (72,117,220). Ayrica kedilerin de N. caninum ig¢in uygun bir
sonkonak olmadig1 anlasilmistir (237). Neospora caninum ookistleri morfolojik
olarak kedi diskisinda bulunan 7. gondii ve Hammondia hammondi ookistlerine ve

kopek diskisinda bulunan H. heydorni ookistlerine benzemektedir (71,74,167 ).

Arakonaklar tarafindan enfektif formlar agiz yoluyla alindiktan sonra
bagirsakta serbest kalan sporozoitler (veya bradizoit ve tasizoitler) bagirsak
mukozasindan gecerek dnce mezenterial lenf yumrularina ve oradan da kan ve lenf
yoluyla organlara gider (105). Bu organlarda degisik hiicrelerin i¢inde endodiyogeni
yoluyla hizli bir bicimde ikiye bdliinerek cogalir ve ¢ok sayida tasizoit formlar
meydana gelir. Enfeksiyonun bu akut doneminde enfekte hiicrelerin pargalanmasi ile
tasizoitler yeni hiicrelere girerler. Bu sirada tasizotler, bradizoit (=kistozoit) formuna

doniislirler. Bu form da endodiyogeni yoluyla yavas bir hizla ¢ogalarak doku



kistlerini olusturur. Doku kistlerine arakonagin sinirsel dokularinda (beyin, spinal
cord ve retina) genellikle rastlanildig1 (154,163,237), kalp, iskelet kaslari, karaciger,
plasenta ve bobreklerde ise nadiren goriildiigii bildirilmistir (12,23,240).
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Sekil 1.2 - Neospora caninum’un biyolojik gelismesi (72).

1.4. Klinik ve Patolojik Bulgular

1.4.1. Klinik Bulgular

Neospora caninum hem siit hem de et sigirlarin da konjenital enfeksiyonlara
ve abortlara yol agmaktadir. Sigirlarda Neospora’ya bagli abortlar gebeligin 3.
ayindan itibaren herhangi bir donemde meydana gelmekle beraber daha ¢ok
gebeligin 5. ve 7. aylan arasinda goriilmektedir. Gebeligin 3. ayindan once abort

meydana gelmez. Oyle ki gebeligin bu sathasindaki Neosporanmin rolii



bilinmemektedir (12,23). Gebeligin erken donemlerinde yaklasik olarak 3. ayinda
enfekte olan fotuslar, muhtemelen uterusta olebilir veya rezorbe, mumifiye, otoliz
olabilir yada o6lii dogabilir. Erken dogan buzagilar klinik belirtiler gosterebilir ya da
higbir belirti géstermez, fakat kronik olarak N. caninum enfeksiyonunu tasiyabilirler

(11,71,72,75).

Gebe olmayan yetiskin sigirlarda spesifik bir klinik belirti goriilmemistir.
Klinik belirtilerin yalnizca iki ayliktan daha kiiciik buzagilarda gorildiigi
bildirilmigtir (71,72). Enfekte buzagilarda; 6n veya arka bacaklarinda ya da her
ikisinde biikiilme veya gerilmeler, ayrica ndrolojik muayenelerde ataksi, biling kaybz,
pateller reflekste azalma, yiiriirken ve dururken dengeyi saglayamama, normalin
altinda dogum agirligi, ekzoftalmi veya gozlerde asimetrik goriiniis bulunabilir.
Neosporosis bazen hidrocephalus ve medulla spinaliste daralma gibi dogum

anomalilerine de sebep olabilmektedir (72,75,169,188).

Ineklerde gdzlenen tek klinik belirti aborttur. Abortlu fotuslardaki lezyonlar
sadece histolojik muayenede goriilebilir. Vakalarin %85’inden fazlasinda etken

MSS’nde lokalize olmakta kalp, iskelet kasi, karaciger ve bobrekler ise daha az

etkilenmektedir (199).

Neospora caninum antikorunu tasiyan yani seropozitif ineklerde, seronegatif
ineklere gore daha fazla abortlar gozlendigi bildirilmistir (17,65,71,119,222). Ayrica
seropozitif ineklerin dogurdugu enfekte buzagilarin yaklasik %95°1 klinik olarak
normal bulunmustur. Annenin yasi, laktasyon sayist ve abortun gecmisi genellikle

konjenital enfeksiyon oranini etkilemez (72).

Kopekler her yasta neosporosisle enfekte olabilirler. Klinik neosporosis
vakalarinin ¢ogu konjenital olarak enfekte olan 4 ayliktan kiigiik genglerde rapor
edilmistir (19,20,21,61,197). Hastalik lokal veya genel olup, deri dahil hemen hemen

biitiin organlar1 igerebilir. Ozellikle geng kdpeklerde neosporosis lokal seyirli olup,



en belirgin klinik belirtisi arka bacaklarda paraliz ve bunu takiben ilerleyen bir felg
tablosu, omurilik anomalileri, boyun agrilar1 ve disfaji tablosunun gelistigi
kaydedilmistir (78,199). Norolojik belirtiler ise, MSS’de parazitin bulundugu yere
baghdir ve arka bacaklar genellikle 6n bacaklara gore daha siddetli bir sekilde
etkilenmekte, sik sik sert hiperekstensiyonlar goriilebilmektedir. Diger fonksiyon
bozukluklar1 ise, yutmada zorluk, ¢enede felg, kaslarda gevseklik, atrofi ve hatta
myokarditise bagli olarak kalp yetmezliginin gelisebildigi  bildirilmistir
(20,71,74,134,146).

Barber ve Trees (20) yaptiklari calismada Avrupa’daki kopeklerde 27
neosporosis vakasi tanimlamiglardir. Hastalik, immunohistokimyasal, elektron
mikroskobu ve N. caninum antikorlarinin bulunmasi ile dogrulandigi gibi klinik
belirti gdsteren kopeklerde uygulanan tedaviye cevap alinmasi ile de dogrulanmastir.
Bu vakalarin 21’inde kas atrofisi, arka bacaklarda parezis veya ataksi gibi birbirini
takip eden klinik belirtiler goriilmiistiir. Sert hiperekstensiyon ise vakalarin yaklasik
olarak yarisinda gelismistir. Anoreksi ve pireksi nadir gozlenirken, diger klinik
belirtiler ise On bacaklarda ataksi, tetraparesis ile birlikte bas titremesi ve

miyokarditite bagli ani ¢okme gozlenmistir.

Cogu kopek neosporosisden dolayr oOlebilmektedir. Deneysel olarak
olusturulan N. caninum enfeksiyonlari, kopeklerde uterusta yavru dliimlerine veya
hastaliklt yavrularin dogmasina neden olmaktadir. Hasta olarak dogan yavrularin

birkag1 6liir, geriye kalanlar ise normal olarak hayatlarina devam ederler (48,78).

1.4.2. Patolojik Bulgular

1.4.2.1. Sigirlarda patolojik bulgular

Patolojik bulgular aym1 zamanda teshiste yararlanilan onemli verilerdir.

Dubey ve ark. (75) tarafindan cesitli dokularda bulunan tipik lezyonlar detayli bir
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sekilde derlenmistir. Neosporosis ile ilgili patolojik bulgular anneden ziyade atik

fotus ve neonatal zayif dogmus buzagilarda gortilmektedir (79).

Enfekte fotuslar, sik sik otoliz ve mumifiye olmakla birlikte makro-patolojik
lezyonlar nadirdir. Lezyonlar, kalp, iskelet kas1 ve beyinde bulunabilir. Fétusun
kardiak ve iskelet kasinda soluk beyaz renkli odaklar ile beyinde ¢ok kiiclik soluk
koyu renkli (gri) odaklar goriilebilir. Rengi bozulmus fokal alanlar plasental
kotiledonlarda bulunabilir (75). Abortlu f6tuslarda mikroskobik lezyonlar ise
cogunlukla beyin, medulla spinalis ve kalpte goriiliir. Bunlarin yani sira karaciger,
akciger, iskelet kaslar1 ve bobreklerde de lezyonlara rastlanilabilir. Kalp genislemis,
karkas odemlidir (12,23,199). Histopatolojik olarak abortlu inek fotusunda
multifokal nonsupuratif ensefalitis, meningitis ve myokarditis goriiliir. Biitiin bu
bulgular si8ir neosporosisi i¢in karekteristik olarak kabul edilebilir. Bunlarin disinda
myozitis, hepatitis, plasentitis ve diger bazi organlarda bozukluklar gdzlenmistir
(79,169,224,226,227). Nitekim Kaliforniya’da 82 fotusda yapilan bir ¢alismada (23),
%100’tinde ensefalitis, %80’inde adrenalitis, %72’sinde myozitis, %66’sinda
nefritis, %62’sinde hepatitis, %53’iinde plasentitis, %44’linde pndmoni goriiliirken,

N. caninum protozoonu fotuslarin %89’unda gozlendigi bildirilmistir (23,26).

Sinir sisteminde lezyonlar hem medulla spinalisde hemde beyinde
bulunmaktadir ve multifokal nonsupuratif infiltrasyon ile karekterize olmus
nonsupuratif ensefalitis icermektedir. Nonsupuratif ensefalitis, ortada nekrotik odak
ve etrafinda da neuroglia hiicreleri ile mononiikleer hiicrelerden olusur. Lezyonlu

bolgelerde tasizoitlere de rastlamak miimkiindiir (25,75;79,224).

Myokardiyal lezyonlar ciddidir, fakat otoliz sonucu maskelenir. Tipik olarak
myokardiyal lezyonlar, minimal nekrozisle mononiiklear hiicrelerin fokal
infiltrasyonundan olusmaktadir. Hepatik lezyonlar, hepatoselliiler nekrozis ile
birlikte intrasinusoidal fibrin ve trombinin degisken odak ve mononiiklear hiicrelerin
periportal infiltrasyonundan olugmaktadir. Periportal hepatitis ve multifokal

hepatoselliiler nekrozis endemik abortlara oranla epidemik abortlarda daha g¢ok
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siddetlidir (23,79,240). Collantes-Fernandez ve ark. (59), gebeligin farkli
sathalarinda epidemik ve endemik abortlar sonucu olusan sigir fotuslarinda
lezyonlarin siddeti ve parazitin yogunlugunu karsilastirmiglardir. Beyin, kalp,
akciger, karaciger ve bobrekteki lezyonlar ve parazit yogunlugunun endemik abortlu
fotuslara nazaran epidemik abortlu fotuslarda daha yiiksek oldugu sonucuna
varmiglardir. Aragtirmacilar, son gebelik periyoduna nazaran birinci ve ikinci gebelik
periyodu ile ilgili atikli sigir fotuslarinda, lezyonlar ve parazit yogunlugunu PZR ile
daha yiiksek tespit etmislerdir (59).

Abort olmus fotusa ait plasenta kotiledonlarinda N. caninum ile ilgili fokal
nekrosis ve nonsuppuratif inflamasyonlar goriilmiis, yalniz nekrotik odaklarda
protozoona ait kistlere rastlanmamistir (151,224). Deneysel enfeksiyonlarda ise

plasentada ¢ok ciddi lezyonlarin olustugu bildirilmistir (14,15,28,75,110,132).

Konjenital olarak enfekte buzagilarin c¢ok az bir kismu klinik belirti
gostermektedir. Klinik belirti gosteren hasta buzagilarda bile histolojik olarak N.
caninum’a rastlamak giictiir. Bu konuda yapilan bir c¢alismada (67), norolojik
bulgulart olan ve prekolostral N. caninum antikorlar1 almig olan alti buzagidan
sadece bir tanesinin histolojik kesitlerinde N. caninum bulundugu belirtilmistir (67).
Konjenital olarak enfekte buzagilarin nekropsilerinin makroskobik incelenmesinde
sirt omurlarinda yumusama, deviasyon ve daralma gozlenirken, mikroskobik
incelenmesinde  ise  nonsuppuratif ~ ensefalomiyelitis  tablosu  goriiliir.
Ensefalomyelitis, canli olarak dogmus fakat klinik olarak etkilenmis ya da dogumdan
kisa bir siire sonra klinik hastalik gelisen iki haftalik buzagilarda en baskin olan

lezyondur (11,26,87,92).

Sawada ve ark. (205) tarafindan yapilan calismada, N. caninum’u izole
ettikleri yetiskin bir inekde gliyozis, fokal myozitis ve myokarditis, karaciger ve
bobreginde de mononiikleer hiicre infiltrasyonu bulundugunu bildirmislerdir.
Neospora caninum’u izole ettikleri 8 aylik buzagida da ensefalitis gozlenmezken,

fokal myokarditis rapor edilmistir (101).
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1.4.2.2. Kopeklerde patolojik bulgular

Neospora caninum enfeksiyonuna yakalanmis kopeklerde, karaciger viicut
agirhginin %5-6’s1 kadar biiylimiis ve soluk sar1 renktedir. Hepatositlerde nekroz
vardir ve %25’inden fazlas1 yikimlanmistir (72). Akcigerler konjesyonedir, bazen
diffuz bir pneumoni tablosu sekillenir. Myokardda hiicre infiltrasyonlari ile birlikte
kalp kasi hiicrelerinin igerisinde tasizoitlere rastlanabilir. Siddetli nonsuppuratif ve
nekrotik bir meningoensefalomyelitis, ayrica vaskulitisle birlikte beyin, beyincik ve
medulla spinaliste kan damarlarinin etrafinda tek tek veya yiginlar halinde
tagizoitlerin goriilmesi hastalik i¢in 6nemli histopatolojik bulgulardir (78). Parazitin
tagizoit formu ile bradizoit formunu birbirinden ayirmak igin 4-6 p kalinliginda
kesilmis kesitlerin PAS (Periodic Acid Schiff) ile boyanmasi gerekir. Tasizoitler
PAS ile boyanmazken bradizoitler boyanmaktadir (74,151).

Ozellikle kalp kas1, dzafagus, triseps brachi, temporal kaslar ve arka bacak
kaslarinda nekroz ve hemoraji ile birlikte granulomat6z bir miyozitis ve buralarda N.
caninum tasizoitleri goriilebilir. Ayrica lezyonlu deri boélgesinin epitelyum
hiicrelerinde ve makrofajlarda ¢ok sayida tasizoitlerin goriildiigii de bildirilmistir

(72).

1.5. Konakta immun Yamt

1.5.1. Humoral immiin Yanit

Uzerinde deneysel calismalar yapilan konak tiirlerinde, N. caninum
tasizotlerinin inokiilasyonunu takip eden 2. haftada parazite kars1 IgG antikorlar
gelismeye baglamis ve 3. haftada serumda en yiiksek titreye ulastigi bildirilmistir

(88). Ineklerde humoral immiin yaniti degerlendiren calismalarda, karisik yanith
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birka¢ vaka veya birisinin baskin oldugu vakalarda hem IgGl hemde IgG2’nin
tiretildigi ortaya ¢ikarilmistir (14,65).

Spesifik olarak ineklerde post enfeksiyonun 21. giiniinde ELISA’daki optik
dansite oran1 (OD) 0,750°den daha biiylik ve IFAT titresi 1/600 ile 3 hafta i¢inde
belirlenebilen bir immiin yanit gelisir. Post enfeksiyonun 3. ayinda, antikorlar en
yiiksek seviyesindedir. Neospora caninum’la dogal olarak enfekte abortlu ineklerden
alian orneklerde, IFA testi ile 1/1,600°den 1/25,000 veya daha yiiksek antikor titresi
araligindadir (90). Gebeligin son evresinde (6 ay sonrasi) mevcut lezyonlar ve sigir
fotal sivilarindaki antikor titresi arasinda iyi bir korelasyon vardir. Bu korelasyon,
gebeligin son yarisinda antijenlere cevap olarak fotiislin antikor olusturma yetegini

yansitir (24).

Devamli abort yapan ineklerin N. caninum’la enfekte fotuslariyla yapilan
caligmalarda maternal N. caninum antikorlarinin tekbasma fotusu korumaya
yetmedigi anlagilmistir (13,25). Bununla birlikte Paré ve ark. (187) ve Piergili-
Fioretti ve ark. (194), gebeligin 3. doneminde yiiksek antikor seviyeli seropozitif
ineklerde, bu donemde diisiik antikor seviyeli ineklere oranla daha az abort yapma
olasilig1 oldugunu bildirmislerdir. Ayrica bu ¢alismalar ortaya ¢ikarmistir ki, inekler
gebelik siiresince enfekte olurlarsa, fotus mutlaka enfekte olmayabilir. Bu sonuglar,
gebelik stiresince enfeksiyona yakalanma, abort olusturmak veya konjenital
enfeksiyon i¢in gerekli olmadigini géstermis ve maternal immiin yanitin abort yapma
ve konjenital enfeksiyonu etkiledigini ileri siirmiistiir. Ustelik fotal immiin yanit,
fotusda yeterli bagisik oldugu zaman, gebeligin 3. donemi siiresince abort olma
riskinde azalmaya neden olabilir (179,194). Sayet hayvanlar gebe olmadan 6nce N.
caninum ile dogal olarak enfekte olurlarsa, onlarda aborta ve fotusun konjenital
enfeksiyonuna karst humoral bir bagisiklik gelisebilir (132). Bazi N. caninum
antikorlar1 yoniinden seropozitif olan sigirlarda hi¢ abort goriilmemesi, bu olayla

acgiklanmaktadir.
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1.5.2. Hiicresel immiin Yanit

Neospora caninum, hiicre i¢i bir parazit oldugundan dolayi, konak savunmasi
cogunlukla hiicresel immiinite araciligr ile olmaktadir. Hem dogal hemde deneysel
olarak tasizoit veya ookistlerle enfekte edilmis sigirlarda giiglii bir antijen spesifik
IFN gamma firetimi ve hiicre proliferasyon varligi goriilmiistiir. (14,15,66). Bazi
caligmalarda enfeksiyondan ¢ok kisa siire sonra N. caninum’un 6nemli miktarda IFN-
gamma ve [L-12’yi uyarma yeteneginde oldugu saptanmistir. Ayrica bu gézlemlerde,
N. caninum’un enfekte konaklarda kismende olsa IL-12 ve IFN-gamma aracili T
hiicre immiin yanit1 (Th-1 sitokinleri) uyardigi gosterilmistir (9,139). Ayrica enfekte
inekler, enfekte olmayan gebe hayvanlarla karsilastirildiginda lenfosit alt
populasyonlarinda (Th-1, Th-2) artiglar goriilmistiir (132). Artan T lenfosit seviyesi
ayrica enfekte fotuslarda da kaydedilmistir (9).

1.6. Teshis

Neospora caninum enfeksiyonlariin teshisinde, klinik belirtiler ve patolojik
bulgulardan yararlanilmaktadir. Neosporiosisde klinik belirtiler, diger bir¢ok
hastalikla benzer oldugundan genellikle hastaligi, teshis icin tek basina yeterli
degildir. Bundan dolay1 klinik belirtilere bakilarak kesin taniya gitmek hemen hemen
olanaksizdir. Abort, MSS bozukluklar1 ve encephalomyelitis gibi klinik belirtiler her
ne kadar neosporiosisi akla getirse de taniy1 kesinlestirmek i¢in diger laboratuvar tani
yontemlerinin de uygulanmasi gerekir. Bu yoOntemler immunohistokimyasal
yontemler (IHC) (151), transmission elektron mikroskopik yontem, serolojik testler

ve molekiiler biyolojik yontemlerdir (92,122,248).
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1.6.1. Patolojik Lezyonlar

Neosporosisle iligkili tipik patolojik lezyonlar, 6n tanida kullanilabilecek
onemli verilerdir (75). Neospora caninum doku kistleri, MSS’de bulunurken (87), N.
caninum’a ait tagizoitlerin elde edildigi lezyonlar ise ¢ogunlukla kalp, karaciger,
MSS dokularinda ayrica fotus ile 6lii dogmus buzagilarin genellikle bobrek ve
akcigerinde bulunur (92,194). Plesantada bulunan lezyonlar kotiledonlarla sinirlidir.
Neospora enfeksiyonlarinda bu lezyonlar teshis i¢in tek basina yeterli degildir.
Ozellikle Sarcocystis gibi diger parazitlerde benzer lezyonlara sebep oldugu icin

spesifik antikor ile boyanarak teshis konulabilir (151).

1.6.2. Hematoksilen - Eozinle (HE) Boyama

Abort yapmis bir inekten alinan serumun serolojik yoklamasi sonucu goriilen
pozitif sonug, hayvanin N. caninum’a maruz kaldigmi gosterebilir. Ancak
gergeklesen bir abort vakasinin neosporosis kaynakli oldugunu dogrulamak igin
fotusun histopatolojik muayenesinin yapilmasi gereklidir. Neosporosisde teshis i¢in
beyin, kalp, karaciger, akciger, plesanta kullanilmakla beraber, fotal beyin
enfeksiyondan en cok etkilenen organ oldugundan dolayr en uygun materyaldir.
Bununla birlikte teshiste ne kadar ¢cok doku muayenesi yapilirsa teshisin dogrulugu o
oranda artar. Histopatolojik muayenelerde, alinan dokular %10’luk buffer nétral
formalin soliisyonunda tespit edilip, parafin bloklara yerlestirilir. Mikrotomla 5 pm
kalinliginda alinan kesitlerde hematoksilen ve eozin (HE) boyama ile parazit teshis

edilir (87,151).

Neosporosise bagli gelisen abortlarin ¢ogu muhtemelen otoliz oldugundan
dolay1 bu otoliz olmus dokularda genellikle ¢ok az sayida N. caninum mevcuttur. Iyi
korunmus yani otoliz olmamis fotuslarda bile N. caninum sayis1 diisiik oldugundan
rutin HE boyama yontemiyle tasizoitleri gormek oldukga giictiir. Ciinkii parazitin

neden oldugu immun yanit paraziti 6ldiiriir ya da diger hiicrelerle karisir ve ayrimi
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giiclesir. Hematoksilen ve Eozin ile boyanmis kesitlerde tasizoitler genelde yuvarlak
veya hafif elipsoidal olarak goriilmektedir. Konak¢inin dejenere olan hiicrelerinden
ayirmak icin kesitlerde vesikular ¢ekirdegin tespiti dnemlidir. Nadiren tasizoitler
hilal seklinde goriilebilecek bigimde uzunlamasina kesilirler (75). Si1gir dokularinda
N. caninum doku Kkistlerinin ¢aplar1 5-50 pm olup, kist duvarinin kalinlig1 da 1-2,5
um arasinda degismekte ve kist duvarinin kalinligr doku kistinin biiyiikliigiinden
bagimsizdir. Doku kistlerindeki bradizoitlerde nukleus, terminal olarak lokalize olup,
PAS boyasinda kirmizi renge boyanir (92). HE boyasinin immunohistokimyasal

boyama ile birlikte kombine kullanilmasi1 daha faydalidir (230).

1.6.3. immunohistokimyasal (IHC) Boyama

IHC boyamanin amaci; antijen-antikor reaksiyon yardimu ile cesitli doku ve
hiicre komponentlerinin yerlesimlerini (immunohistokimya, immunofloresans) ve
sayisal olarak miktarlarin1 tespit etmektir. Bunun tam olarak ifadesi, isaretlenmis
antikorlar kullanilarak dokudaki antijenlerin bulunduklar1 yerde gosterilmesini
saglayan boyama teknigidir (144). Neospora caninum tespitinde bu etkene yonelik
spesifik poliklonal ve monoklonal antikorlar kullanilir (56,57). Tavsanlardan elde
edilen poliklonal antikorlar tan1 amaciyla fareden elde edilen monoklonal
antikorlardan daha giivenilir olabilecegi diisiiniilmiistiir (92). Ciinkii monoklonal ve
poliklonal antikorlar kiyaslandiklarinda her ikisinin de birbirlerine kars1 avantajli ve
dezavantajli yonleri vardir. Ornegin monoklonal antikorlar daha spesifik olmalarina
karsin rutin olarak yapilan immunohistokimyasal boyamalarda reaksiyon verme

olasiliklar1 poliklonal antikorlara nazaran daha azdir (144).

IHC boyama, lezyonlarda N. caninum’u gostermek icin HE boyamaya gore
daha giivenilir bir yontem (45) olup, ayn1 zamanda abortlarin etiyolojisinde en iyi
veri olarak degerlendirilmektedir (71). Nitekim N. caninum, T. gondii ve Sarcocystis
tiirleri gibi diger apikompleksan parazitler ile ¢ok yakin iligkili olmakla beraber, 7.

gondii ve S. cruzi, sigirlardaki protozoal abortlarin ayirici teshisinde goz Oniinde
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tutulmas1 gereken diger Onemli iki protozoondur. Sarcocystis cruzi’nin sizont
formlar1 damar endotelindedir ve nadir olarak abortlu fotusun beyninde bulunur.
Neospora caninum ise genellikle extravaskiiler dokularda lokalize olur. Ayrica S.
cruzi enfeksiyonlan ile karsilastirildiginda N. caninum’da olgunlasmamis sizontlar
yoktur. Yapisal bir bicimde Sarcocystis merozoitleri rhoptri’lerden yoksundur. Sigir
fotuslarinda 7. gondii ile enfeksiyon nadirdir (72,92). Bu akraba parazitler morfolojik
olarak HE ile boyanmis kesitlerde ayirt edilemeyebilir. Bundan dolay1 parazitin (hem
doku kistleri hemde tasizoitleri) identifiye edilmesinde IHC boyama etkili bir
metotdur (151).

Son yillarda doku kesitlerindeki N. caninum‘un identifikasyonunda Avidin-
biotin-peroksidaz kompleks (ABPC) immunperoksidaz testi gelistirilmistir. Bu IHC
metotta, avidin-biotin-peroksidaz kompleksi ve antiserum kullanilarak N. caninum
doku kistleri belirlenerek, 7. gondii doku Kkistlerinden ayirtedilir. Doku kesitleri
biotin baglanmis IgG anti- serumla boyanir. ABP kompleksi antikorlar1 baglar ve
kahverengine boyayan 3,3’-diaminobenzidintetrahidroklorid (DAB) veya kirmiziya
boyayan 3-amino-9-etilkarbazol (AEC) gibi kromojen kullanilarak boyanir (151).
Nitekim Jardine (136), 3 kopekten elde ettigi beyin dokusu parcalarinda avidin-
biotin immunohistokimyasal teknigini kullanarak bradizoit ve doku kistlerinin
varligin1 ortaya koymustur. Yazar bu teknigin ayiric1 teshiste oldukca spesifik

oldugunu belirtmektedir.

IHC boyama ile N. caninum en fazla beyin, kalp ve nadiren plasenta gibi
diger organlarda gosterilmistir (45). Wouda ve ark. (240) tarafindan yapilan
calismada, IHC boyama ile 80 fotusun 71’inin beyninde (%89), 11’inin kalbinde
(%14) ve 21’inin karacigerinde (%26) N. caninum tespit edilmistir. Ayrica bu
calisma ile epidemik abortlarda endemik abortlardan daha fazla N. caninum etkeni

gosterilmistir (240).
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1.6.4. Serolojik Yontemler

Neospora caninum’a 6zgii antikorlar1 gérmek icin kullanilan serolojik testler
tan1 i¢cin onemli yontemlerdir (Tablo 1.1). Teshiste genis yer tutan serolojik testlerin
basinda Indirekt Fluoresan Antikor Test (IFAT) (44,149,185), Enzim Linked
Immunosorbent Assay (ELISA) (41,149,185) ve Direkt Aglutinasyon Testi (DAT)
(43,185,201) gelmektedir. Western Blot analizi (WB), Rapid
Immunochromatographic Test (RIT) de spesifik N. caninum antikorlarin1 ortaya
cikarabilmektedir (78). Tablo 1.2°de gelistirilen cesitli ticari serolojik tani kitleri
verilmistir (92).

Serolojik testlerde antikor titreleri ve absorbans degerleri, antijen
bilesenlerine, ikincil antikorlara (konjugata) ve diger malzemelere bagldir. Ayrica
cut-off diizeyleri amaca uygun olarak istenilen sensitivite ve spesifiteye ulagsmak i¢in
istege bagli olarak secilebilir. Bir hayvanin yasi ve tiirii dahi cut-off seviyesinin
secimini etkileyebilir. Genel olarak antikor titreleri neosporosise bagli olarak atik
yapmus si8irlarda normal gebelik ge¢irmis olanlardan daha yiiksektir. Ancak bireysel

ineklerdeki antikor titreleri abortun etiyolojisini belirleyemez (72).

Serolojik testlerde, abortlu fotusun pleural veya peritoneal viicut
boslugundaki serosangindz sivilar, fotal kan ya da abomazum igerigi muayene igin
kullanilmaktadir. Fotusdan alinan serumda N. caninum antikorlarimi bulmak
enfeksiyonun varligim1 gosterebilir; fakat negatif bir sonug¢ enfeksiyonun var
olmadigmi séylemek i¢in yeterli degildir. Ciinkii fotusta antikor sentezi gebeligin
asamasina, fotusun enfeksiyona maruz kalma seviyesine ve enfeksiyon ile atigin
olusmasi arasindaki zamana baglhdir. Fotal serumunda 1:25’lik diistik bir IFAT titresi
N. caninum enfeksiyonu i¢in spesifik olarak kabul edilmektedir (72,154). Fotustan
alman kan serumu veya herhangi bir viicut sivis1 serolojik teshis i¢in
kullanilabilmesine ragmen, periton sivisi, diger viicut sivilarindan daha iyi sonug
verdigi bildirilmistir (72). Enfekte ineklerden dogan buzagilarda emzirme 6ncesi kan

serumlarinin incelenmesi, konjenital enfeksiyonun teshisi i¢in onerilmektedir (72).
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Serolojik testlerde ayrica maternal kan serumu ile siit ve kolostrum o6rnegi (168),

kopeklerde ise kan serum Ornegi muayene i¢in kullanilmaktadir (44). Kopeklerde

standart altin test olarak IFAT daha ¢ok tercih edilirken, ¢ok sayida numune ile

calisildiginda, maliyet ve zaman agisindan degisik ELISA c¢esitleri

edilmektedir (44).

tercih

Tablo 1.1 — N.caninum ile enfekte sigirlarda antikorlar1 saptamak icin
gelistirilen serolojik testler (92)

Test tipi Kulanilan Antijen ve Aciklama Kaynak
) o o Hucre kilttrinde Uretildi (185)
DAT Fikse olmus butun tasizoit o
Farede Uretildi (201)
Havada kurutuldu (60)
IFAT Fikse olmus bitln tasizoit Formaldehitle fikse edildi, havada kurutuldu (46)
Havada kurutuldu, asetonla fikse edildi (209)
PBS igerisinde pargalandi, Kinetik ELISA (186)
PBS ile pargalandi (88)
lizat olmus bitln tasizoit ——
(indirekt ELISA) Ticari antijen (200)
Distile su ile pargalandi (178)
PBS ile pargalandi, %1 Triton X-100 (238)
Fiske olmus bitln tasizoit g -
(indirekt ELISA) Formaldehitle fikse edildi (235)
ISCOM antijen (indirekt ELISA) (40)
rNcGRAG6 ve rNcGRA7 (149)
rNcGRA?7 ve rekombinant subtilisin-benzeri (159)
Rekombinant antijen (indirekt serin proteaz
ELISA ELISA) rNcSRS2 (176)
Kisaltilmig rNcSRS1 (128)
Kisaltilmig rNcSRS2 (2)
rNcGRAG; aritiimis HPLC (137)
Natif bir antijen (indirekt ELISA) NcSRS2 (92)
ém%eAn)-yakalama (Indirekt Antijen yakalama igin Poliklonal antiserum (208)
Antijen yakalama icin Monoklonal antikor (82)
Antijen-yakalama (kompetitif :
inhibisyon ELISA) monoklonal antikor kullanarak (33)
poliklonal antikor kullanarak (166)
ISCOM’a baglanmis antijen (43)
Avidite ELISA Lizat olmus bitin tasizoit (161)
NcSRS2 (208)
indirgenmis ve indirgenmemis (37)
Immunoblot  butun tasizoit antijen
Avidite Western blot (1)
RIT (Rapid
|mmunoc'hrom Rekombinant antijen (RIT) Kisaltilmig rNcSRS1 (150)
atographic

test)
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Tablo 1.2 - Ticari kit haline getirilmis serolojik testler (92).

Testin Adi

BIOVET Neospora
caninum

CHEKIT Neospora Dr.
Bommeli/IDEXX

CIVTEST BOVIS
NEOSPORA

Cypress Diagnostics C.V.
Neospora caninum

HerdChek IDEXX

MAZTAZYME Neospora

Neospora caninum
blocking ELISA

P38-ELISA

Immunocomb bovine
Neospora antibody

SVANOVIR Neospora-Ab
ELISA

VMRD Neospora caninum
CELISA

VMRD Neospora caninum
FA substrate slide

Vétoquinol-Neospora
caninum DAT

indirekt ELISA

indirekt ELISA

indirekt ELISA

indirekt ELISA

indirekt ELISA

indirekt ELISA
Kompetitif ELISA

indirekt ELISA

DOT-ELISA

indirekt ELISA

Kompetitif ELISA

IFAT

DAT

Kullanilan Antijen

Sonikasyon ile lizat olmus
tasizoit antijeni

Deterjan ile lizat olmus
tasizoit antijeni

Sonikasyon ile lizat olmus
tasizoit antijeni

Deterjan ile lizat olmus
tasizoit antijeni

Sonikasyon ile lizat olmus
tasizoit antijeni

Bltln tasizoit

Bilgi yok

Ayristirilmis natif yizey
tasizoit antijeni (NcSRS2)
Bilgi yok

ISCOM birlesik antijen
GP65 ylzey tasizoit antijeni

Bitin tagizoit

Bitin tagizoit

BIOVET laboratuari,
Kanada

IDEXX laboratuari,
Hollanda

HIPRA, Ispanya
Cypress Diagnostics,
Belcgika

IDEXX laboratuari, ABD

MAST GROUP, Britanya

Institut Pourquier, Fransa
AFOSA GmbH, Almanya
Biogal, Israil

SVANOVA Biotech AB,
Isveg

VMRD, ABD

VMRD, ABD

Vétoquinol, Lure, France

1.6.4.1. indirekt Floresan Antikor Test (IFAT)

Degisik oranlarda sulandirilmis siipheli serumlar, dnceden lamlar iizerine

fikse edilmis parazitin kendisi veya kesitlerinin iizerine konularak, inkiibasyon ve

yikama isleminden sonra test edilir. Test edilen serumlarda antijene karsi gelisen

antikorlarin, floresans ile isaretli konjugat yardimiyla gosterilmesine dayali bir

yontemdir (184). Test floresans mikroskobunda degerlendirilmekte, genellikle
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parazitin ¢eperinde olusan yesil-sar1 floresans 1s1ma pozitifligi gdstermektedir. Buna
karsin negatif olgularda floresans parlama yoktur ve zemin kirmizimtrak renkte
goriinmektedir. Bu metod ile yilizey antijenleri degerlendirilebildigi gibi, parazit
icindeki antijenlerde degerlendirilebilmektedir. IFA tekniginden immunoglobulin

(IgG, IgM, vb.) alt gruplarinin belirlenmesi igin yararlanilabilmektedir (184).

Dubey ve ark. (81) tarafindan ilk defa 1988 yilinda enfekte kopeklerden
izole edilen ve in vitro hiicre kiiltiiriinde basarili bir sekilde iiretilen N. caninum
tagizotleri IFA testinde antijen olarak kullanilmistir. IFA testi konaklarda N.
caninum’a kars1 gelisen antikorlarin saptanmasinda kullanilan ilk serolojik

yontemdir. Giiniimiizde N. caninum IFA testinin gerekli materyalleri, ticari olarak

elde edilebilmektedir. (VMRD Inc., Pullman, WA 99163, USA) (33).

Yapisi bozulmamis tasizoitler, IFA testinde antijen olarak kullanilmaktadir.
Bu test baglica parazitin hiicre ylizeyinde goriilen antijenlere yonelik antikorlari
bulmayr amaclar. Apikompleksan tilirlerinde bodyle antijenler, hiicre i¢i
parcaciklardan daha spesifik yapilar olarak dikkate alinmaktadir (41,185). Farkli
konaklarda yapilan enfeksiyon ¢aligsmalarinda IFAT ile N. caninum’un diger coccidia
tiirleriyle ¢ok az ¢apraz reaksiyon gosterdigi bildirilmistir (88). Bu durum 6zellikle 7.
gondii ile olan iligkisinde Onemlidir. Bu sebeple IFAT, diger yontemlerle
karsilagtirlldiginda N. caninum igin referans test olarak sik sik kullanilmaktadir

(44,54).

IFA testinde kullanilan cut-off titresi; konjugat 6zellikleri, konak tiirii gibi bir
dizi faktore baghdir. IFAT da secilen cut-off titreleri nihayi amaca gore de farklilik
gosterebilir. Fakat titre genel olarak kopekler ig¢in 1:50 ve sigir i¢in 1:160-1:640
diizeyinde ayarlanir ve uygulanir. Laboratuarlar arasindaki test uygulamalarindaki

farklilik IFAT titrelerinin direkt karsilagtirmasini zorlagtirir (44).
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Hem kopeklerden hem de sigirlardan izole edilen N. caninum tasizoitleri
IFAT’da antijen olarak kullanilmaktadir. Bradizoit ve sporozoitlerin antijen olarak
kullanim1 iizerine dayanan denemeler heniiz mevcut degildir (92). Bu testin
dogrulugunu etkileyebilecek izolatlar (suslar) arasinda olas1 kiigiik antijenik
farkliliklar olduguna dair heniiz bir veri yoktur (44). Ne sigir serumlariin analizi
icin sigirlardan elde edilen antijen, ne de benzer sekilde kdpekte antikorlarin
saptanmasi i¢in kopekgillerden elde edilen antijen tercih edilir. Yine kopek, tilki,
kedi, s1igir, koyun, ke¢i, manda, at, kemirgen ve primat gibi hayvan tiirlerinde antikor

diizeylerini saptamak i¢in [FAT kullanilmistir (44).

1.6.4.2. Enzim Linked Immunosorbent Assay (ELISA)

Enzim Immun Assay (EIA) olarak da adlandirilan bu ydntem esas olarak,
olusturulan antijen-antikor kompleksine enzim isaretli antiglobiilinin (konjugat) ilave
edilmesi ve sonra substratin eklenmesi ile eger antijen yada antikor varsa renk
olusumunun goézlenmesi esasina dayanmaktadir. Substrat enzimin katalize ettigi ve
enzime spesifik olan maddedir. ELISA’nin ¢ok duyarli ve giivenilir olmasi, kolay
uygulanabilir olmasi, isaretli immun ayraglarin uzun siire saklanabilmesi, radioisotop
kullanmamasi ve enzim isaretleri i¢in kromojenik substrat kullanilarak goriilebilir ve
okunabilir sonuglar vermesi gibi 6zellikler sistemin avantajli yanlaridir. Bunun
yaninda 0zel cihazlara gereksinim duymasi ve pahali olmasi ise sistemin kullanimini
nispeten siirlamaktadir (3). Sigirlarda neosporosisin teshisi i¢in indirekt ELISA ilk
defa 1994°de gelistirilmis ve testin sensitivitesi %88,6, spesifisitesi %96,5 olarak
bildirilmistir (41,186). ELISA teknigi Ozellikle biiyiik Olgekli siiriileri taramada
kullanisgh ve faydahdir (44,136,153).

Neospora caninum antikorlarin1 tanimlamak i¢in gelistirilen ELISA
tekniginde fikse olmus biitiin tasizoit antijenleri, pargalanmis tasizoit antijenleri
(suda yada deterjanda-coziilebilir tasizoit parcalari), rekombinant antijenleri ve

ISCOM (immunostimulating complexes) antijenleri kullanilmistir
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(40,137,149,178,186,235,238). Antijen aramak i¢in de monoklonal ve poliklonal
antikorlar1 kullanilmistir (33,82,166,207).

Neosporosis’de ELISA c¢esitlerinden indirekt ELISA, dot-ELISA, avidite-
ELISA ve kompetitif ELISA kullanilmistir. Bu ELISA ¢esitlerinden indirekt ELISA,
dot-ELISA ve kompetitif ELISA ¢esitinin ticari kitleri bulunmaktadir (92).

Antikor aramak i¢in yapilan indirekt ELISA da prensip, bilinen antijenle
kapli mikropleyt cukurlarina, antikor aranan hasta serumu ilave edilerek inkiibe
edilir. Daha sonra antijen-antikor kompleksinin gosterilebilmesi i¢in, enzim ile
isaretli konjugat eklenir. Antikor baglanmigsa enzimli antiglobulin de baglanir; daha

sonra uygun enzim substrati ilave edilince renk degisimi gozlenir (246).

Neospora caninum igin kullanilan indirekt ELISA’da abortlu fotustan elde
edilmis lizat olmus biitlin tasizoit antijenleri kullanilarak, ilk defa 1994 yilinda
gelistirilmis olup, sensitivitesi %88,6, spesifisitesi %96,5 olarak rapor edilmistir
(186). Kanada’da N. caninum igin gelistirilen indirekt ELISA’nin ticari olarak elde
edilebilen 2 test kiti IDEXX (IDEXX Laboratories, Westbrook, Maine, USA) ve
Biovet (BIOVET Laboratories, St. Hyacinthe, Quebec) ELISA kitleridir.
Ornek/Pozitif kontrol (S/P) oran1 IDEXX igin 0,45 iken, Biovet ELISA icin 0,60
olup, enfekte ve enfekte olmayan sigirlar arasinda ayrim yapmak i¢in optimal (en
yiiksek) cut-off olarak tanimlanmistir. IDEXX ve Biovet ELISA ticari kitlerini
onaylama c¢alismasinda, enfekte et¢il siiriilerden katilan 150 serum Ornegi
kullanilarak immunoblotting (altin standart) test ile karsilagtirilmistir (241). Bu
caligmanin sonuglarina gore her iki ticari indirekt ELISA kitininde esit bir bicimde
iyi calistig1 ve performanslari arasinda istatistiksel olarak 6nemli farkliliklar olmadigt
bildirilmistir. iki farkli laboratuardan elde edilen sonuglar, her iki testinde hem
yiiksek c¢ogalabilirlik ve tekrarlama yetenegi hemde biiyiikk uyusma gosterdigi
kaydedilmistir. Calismada kullanilan serum 6rneklerinde Biovet ELISA ticari kitinin
sensitivitesi %95,1 iken, spesifitesi %100 olarak belirlenmis, IDEXX ELISA’nin ise
sensitivitesi %97,6 iken, spesifisitesi %98,5 olarak bildirilmistir (241).
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Dot-blot ELISA yonteminde, kat1 faz olarak giiclii protein baglama &6zelligine
sahip nitroseliilloz veya seliiloz asetat membranlar bilinen antijenle 6nce kaplanir.
Antikor varlig1 aragtirilan hasta serumu ilave edilerek inkiibe edilir. Serumda antikor
varsa bu antijenlere yapisip kalir. Daha sonra sirasiyla konjugat ve substrat
eklenirken, pozitif Orneklerde kati faz iizerinde olusan renkli noktalar gozle

degerlendirilmektedir (246).

Avidite ELISA yontemi, hastalifin gecirilmis bir enfeksiyon mu yoksa akut
donemde bir enfeksiyon mu oldugunun ayriminin yapilabilmesine katkida bulunmak
amaciyla hastada olugsmus olan IgG antikorlarinin avidite degerlerini ortaya koyan
bir testtir. Antikorlarin antijenlere olan afinitesi baslangicta diisiikken, ilerleyen hafta
ve aylarda artmaktadir. Antijen ve antikor arasindaki baglar, iire gibi proteinleri
denatiire edebilecek maddelere tabi tutulmakta ve baglarin giicii denenmektedir.
Baglar ne kadar kuvvetliyse denatiire edici maddelere o kadar ¢ok dayanmakta ve
sonugta yiiksek avidite degeri ¢cikmaktadir. Eger antijen ve antikor arasindaki baglar
daha yeni olusmussa, denatiire edici ajanlara dayanamamakta, baglar kopmakta ve
diisiik avidite degeri ¢ikmaktadir. Avidite degeri, aynt serum Orneginin iireye tabi
tutulan1 ile tutulmayani arasindaki orandir. Kullanilan yonteme gore degismekle
birlikte, yiliksek avidite degerine sahip olan bir hastanin enfeksiyonu en az 3-6 ay
once aldig1 sOylenebilir. Yiiksek avidite degeri eski bir enfeksiyonun, diisiik avidite
degeri ise yeni bir enfeksiyonun gostergesi olarak kabul edilirken, diisiik aviditeli
antikorlar serumda aylarca kalabileceginden diisiik avidite degeri ¢ikmis bir sonug
her zaman yeni kazanilmis bir enfeksiyon anlamma da gelmez. Bu agidan
bakildiginda yiiksek avidite degerine sahip bir sonucun daha degerli oldugu
goriilmektedir (1,42,230).

IgG avidite-ELISA yontemi, yaygin arastirmalarda N. caninum’un teshisi igin
faydal1 bir testtir. Bu test, neosporosisde sigirlardaki akut ve kronik enfeksiyonlari
ayirmak i¢in tasarlanmis olup, ayn1 zamanda endemik ve epidemik abortlar1 ayirt

etmekte limit verici olarak goriilen bir testtir (1,42,72,117). Bu test ile bir N. caninum
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antijenine IgG antikorlarinin baglanma kuvveti dl¢iilmektedir. Enfeksiyondan sonra
zamanla IgG aviditesi (siddeti) yiikselir; sonug olarak diisiik (<50) avidite akut
enfeksiyonu gosterirken, yiiksek (>50) avidite 1ise kronik enfeksiyonu
gostermektedir. Bu test heniiz ticari olarak gelistirilmemistir (43,117). Diger ticari
testlerde oldugu gibi bu testinde ticari kit olarak onaylanmasi i¢in arastirmalarin

yapilmasina ihtiya¢ duyulmustur.

Kompetitif ELISA yontemi, kati faza yapismis 0zgiil antikorun {iizerine
antijen aranacak olan materyal eklenir. Inkiibasyondan sonra, enzim baglanmig 6zgiil
antijen, takiben substrat eklenir. Incelenen materyalde antijen varsa, kati fazdaki
antikora baglanmistir, enzimli antijen yapisamayacagi icin, yikama ile uzaklasir;
substrat eklenince renk olusmaz. Antikor aramak i¢in kullanilan kompetitif ELISA
yonteminde prensip ise, kat1 faza baglanmis antijenin {izerine 6nce antikor aranmakta
olan hasta serumu, takiben enzimle isaretli 6zgiil antikor ve kromojen substrat
eklenir. Hasta serumunda antikor varsa, enzimle isaretli antikora gére daha aktif
oldugundan, yarisma sonucu solid fazdaki antijene baglanmistir. Enzimli antikor

baglanamayip yikama ile uzaklastigi i¢in substrat eklendiginde renk olusmaz (242).

Kompetitif inhibisyon ELISA testin (c-ELISA) (VMRD Laboratories,
Pulman, Washington, USA), T. gondii ve S. cruzi gibi yakin iliskili akraba
apikompleksan protozoonun antijenleri ile reaktif olmadigi gosterilmistir (33).
Baszler ve ark. (32) tarafindan yapilan bagimsiz ticari kompetitif inhibisyon ELISA
(c-ELISA) kitinin onaylama ¢aligmasinda, 1:200 serum diliisyonunda maternal M.
caninum IFA testi ile N. caninum THC boyama ve fotal histopatolojik muayene gibi
altin standart testlerle tanimlanan 184 inek serumu bu ticari ELISA kit ile
kargilatirilmistir. Bu c¢aligmada testin sensitivitesi %97,6 iken spesifisitesi %98,6
olarak bulunmustur. Bu ticari ELISA testi N. caninum’a kars1 antikorlar1 tanimlamak
icin Kanada’da bir¢ok laboratuarda en iyi secilen test olarak benimsenmistir (232).
Capelli ve ark. (54), kopeklerde N. caninum antikorlarini tespit etmek icin referans
test olan ticari IFAT (IFAT, Fuller®) kitine kars1 ticari kompetitif inhibisyon ELISA
(c-ELISA) testini, onaylama caligmasi yapilmistir. Bu calismada 618 kopekten
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toplanan kan serum Ornekleri test edilmistir. Calisma sonucu ticari c-ELISA’nin cut-
off degeri %30 olarak belirlenirken, kdpeklerde testin sensitivitesi %72, spesifisitesi

%90 olarak bildirilmistir.

William ve ark. (235), sigirlarda N. caninum antikorlarini tanimlamak igin
ELISA gelistirmislerdir. Formalinle tespit edilmis N. caninum (NC-liverpool)
tasizoitleri (parcalanmaksizin) antijen olarak kullanilmistir. IFAT ile negatif olan 46
serum Ornegi, gelistirilen ELISA’nin cut-off seviyesini belirlemek i¢in 1:500
oraninda sulandirilarak kullanilmis ve O.D49s=0.77 optikal dansite negatif cut-off
degeri olarak hesaplanmistir. Incelenen toplam 104 serum Orneginde IFAT ve
ELISA’nin sonuglar1 karsilastirilarak iki test arasinda %95 oraninda bir uyum oldugu
belirlenmistir. ELISA’nin IFAT a kars1 spesifitesi %96 iken sensitivitesi %95 olarak
hesaplanmistir. Deneysel olarak 7. gondii, Cryptosporidium parvum, Babesia
divergens, Sarcocystis cruzi, Eimeria alabamensis veya E. bovis ile enfekte
sigirlardan alinan serumlarla 6nemli bir ¢apraz reaksiyon vermedigi de belirlenmistir

(235).

1.6.4.3. Direkt Aglutinasyon Testi (DAT)

Direkt Aglutinasyon Testi (DAT), formalinle islem goérmiis fakat biitiinligi
bozulmamis tasizoitlerin spesifik antikorlar ile aglutine olmasi prensibine dayanir.
Modifiye test, sadece IgG antikorlarini tespit eder. Ciinkii hem spesifik hemde
nonspesifik IgM, merkaptoetanol ile muamele edilerek yok edilmektedir. Testin en
onemli dezevantaji mikroplate cukurlarinin igindeki reaksiyonun g¢iplak gozle

goriilebilmesi i¢in ¢ok sayida tasizoite ihtiya¢ duyulmasidir (116).

Neospora caninum i¢in iki ayr1 grup tarafindan 1998 yilinda es zamanh
olarak 7. gondii’nin teshisinde kullanilan DAT’ a benzer bir yontem gelistirilmistir
(185,201). Romand ve ark. (201), kopekgillerden izole edilen NC-1 tasizoit

antijenlerini kullanirken, Packham ve ark. (185) sigirlardan izole edilen BPM-1
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tagizoitlerini antijen olarak kullanmiglardir. Bu ikinci ¢aligmada (185), 16 farkh
hayvan tiirlinden toplanan serum 6rnekleri IFAT ve gelistirilen DAT ile test edilmis,
DAT’in IFAT ile benzer bir sensitivite ve spesifisiteye sahip oldugu bulunmustur.
Ayrica T. gondii gibi benzer bir¢ok parazitle enfekte hayvanlardan aliman serum
ornekleri test edildigi zaman DAT inin yiiksek derecede Neospora yoniinden spesifik
oldugunu kanitlamiglardir (185,201). Neospora caninum DA testinin uygulanmasinin
kolay olmasi, farkli konak tiirlerinden alinan serum orneklerinin islenmesinde, testte
bir degisiklik yapmaksizin olanak vermesi Onemli avantajidir. Boylece pek ¢ok
durumda referans test olarak kullanilan IFA testinin yerine ge¢mesi miimkiindiir.
Bununla beraber biitiin serolojik testlerde oldugu gibi, farkli konak sistemlerinde
uygunlugu test edilmelidir. Neospora caninum DAT’1 ticari kit (Vétoquinol) olarak

piyasaya sunulmustur (44).

Romand ve ark. (201), N. caninum’a karsi antikorlarin niceligi ve
tanimlanmast i¢in degisik hayvan tiirlerinde hem deneysel hemde dogal
enfeksiyonlarda giivenilir goriinen DAT’i referans test olan IFAT ile
karsilastirmislardir. Bu calismada DAT, diger serolojik testlerin aksine daha az
masrafli, yapilmasi ve okunmasi kolay olan, minumum laboratuar alet, ekipman
isteyen bir test olmasi nedeniyle biiyiik epidemiyolojik ¢alisma sahalarinda M.

caninum’un humoral tepkilerinin degerlendirilmesinde uygun oldugu vurgulanmistir.

Packham ve ark. (185) ise, DAT’1 modifiye ederek Neospora’nin abortlu
sigir fotusundan elde edilen BPM-1 tasizoitlerini Vero hiicrelerine inokiile etmisler
ve ¢ogalan tasizoitleri hiicrelerden aldiktan sonra agliitinasyon testinde
kullanmiglardir. Bu testte ayrica sonuglarin kolay okunmasi i¢in Eozin Y boyasini

antijene eklemistirler.

Canada ve ark. (52), sigirlarda DAT i¢in cut-off derecesini 1:40 oraninda
optimize etmisler, testin sensitivitesi %100 iken spesifisitesini %90,4 olarak

saptamiglardir.
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1.6.4.4. Western Blot (immunoblotting)

Immunoblotting yada Western blotting adi verilen bu immunokimyasal
yontemler bir membran {izerine sabitlestirilmis proteinleri tanimlamada
kullanilmaktadir. Bu transfer yontemi “blotting” diye adlandirilir, ¢linkii elektroforez
ile molekiiler agirliklarina gore jel i¢inde ayristirilan proteinlerin, yine elektroforez

yontemi ile nitroseliiloz membran {izerine aktarilir (10).

Western blotting yontemi parazitoloji alaninda proteinlerin belirlenmesi,
monoklonal ve poliklonal antikorlarin 6zelliklerinin incelenmesi ve parazit
antijenlerine kars1 olusturulan antikor yanitinin saptanmasinda kullanilmaktadir. Bu
teknik, yalanci pozitiflik oraninin diisiik olmasi ve enfeksiyon etkeninin se¢ilmis
proteinine karsi olusturdugu immun yanit1 belirleyerek hastaligin prognozu hakkinda
fikir vermesi gibi avantajlara sahiptir. Diger serolojik testlerden daha iistiin olan bu
Ozelliklerine ragmen pahali ve zaman alici bir yontem olmasi, rutin olarak

kullanimini sinirlamaktadir (247).

Barta ve Dubey (29) ile Bjerkas ve ark. (37) tarafindan neosporosisin
teshisinde immunoblot yontemi ilk defa kullanilmistir. Bu yontem ile 19, 29, 30, 33
ve 37 kDa agirliginda immunodominant N. caninum antijenleri belirlenmistir.
Neospora caninum antijenlerinin ileri diizeyde bir indirgenmeye tabi tutulmaksizin
kullanilmasi ilk defa giiclii ve 6zgiil antijenik bantlar olustugu (186), buna karsin bir
indirgenmeye tabi tutularak daha kiiciik peptitlere ayristirilan antijenlerin ise 7.
gondii ve Sarcocystis spp. ile enfekte hayvan serumlariyla ¢apraz reaksiyonlar

verdigi belirlenmistir (33).
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1.6.4.5. Rapid Immunochromatographic Test (RIT)

Immunochromatographic test (ICT) klinik ve saha ¢alismalari i¢in elverisli
basit, hizl1 bir metoddur. Rekombinant antijenler ELISA’dan daha biiyiik miktarda
antikorlart aramak i¢in RIT inde kullanilmaktadir. Liao ve ark. (150), glutathione S-
transferaz (GST-NcSAGI1t) enzime karsi erimis N. caninum (NcSAG1) rekombinant
ylizey antijenlerini kullanarak RIT gelistirmislerdir. Metod, siirlarda N. caninum

antikorlar1 i¢in duyarh ve 6zgiildiir (150,230).

1.6.5. Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR, PCR)

PZR (PCR, Polymerase Chain Reaction), ilk kez 1983 yilinda Kary Mullis
tarafindan ortaya c¢ikarilmis ve tek bir niikleik asitin bile belirlenebilecegi kadar
hassas ve giiclii bir yontemdir., belirli bir niikleik asit dizisinin, primerler tarafindan
yonlendirilerek, in vitro sartlarda milyonlarca hatta milyarlarca kopyasinin enzimatik
olarak ¢ogaltilmasi ve goriintiillenmesi seklinde tanimlanmaktadir. Bu yontemde tek
bir gen bolgesinin yani sira genin sadece bir bolgesi de ¢ogaltilabilmektedir.
Giliniimiizde PZR, doku transplantasyonu i¢in doku tipinin belirlenmesi, adli tip,
genetik tiplendirme, kalitsal hastaliklar, gen klonlamasi, hastaliklarin tanisi, tohum
safliginin  belirlenmesi, dogadaki c¢esitli canli tilirlerinin tanisi, tiirler arasinda
polimorfizmin belirlenmesi gibi bir¢ok alanda kullanilmaktadir. PZR teknolojisi ile

ayn1 zamanda parazitlerin varlig1 ve tiir ayrimi da yapilabilmektedir (8).

Bu yontemde, belirlenen niikleik asit kisminin her bir zincirinin 3’ ucuna
tutunacak ve 5’ yoOniine uzanacak iki kisa niikleotid dizisi (primer), uzamay1
saglayacak olan DNA polimeraz enzimi, yeni zincirlerin yapisinda yer alacak
niikleotidler ve reaksiyon igin gerekli tuzu igeren tampon soliisyonlarindan
faydalanilmaktadir. PZR asamasinda DNA’nin ¢ift sarmal yapisini bozup, tek zincir
haline getirmek (denatiirasyon) i¢in 92- 95 °C, primerlerin hedef bolgelere

tutunmalar1 (annealing, priming) i¢in 37- 72 °C (yaklasik 50 °C), primerlerin 3’
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yoniine dogru uzayarak (ekstensiyon) tutunduklari tek zincir DNA’nin karsiligin
(komplementer) olusturmalari i¢in 72 °C 1s1 gerekmektedir. Bu ti¢ farkli 1smin ard
arda uygulanmasindan olusan siklusun 25- 45 kez tekrarlanmasi termal blok
(thermocycler) adi verilen cihazla saglanabilmektedir. PZR, kullanilmaya
baslandigindan beri siirekli gelistirilen bir teknik olup, daha duyarli ve giivenilir

sonuglar i¢in modifikasyonlar ortaya konulmaktadir (8).

Polimeraz Zincir Reaksiyonu, N. caninum enfeksiyonun teshisinde 6nemli bir
rol oynamaktadir. Pek c¢ok PZR protokolleri abortlu fétuslarin yada diger
arakonaklarin viicut dokularinda N. caninum DNA’sin1 tespit etmek igin
kullanilmaktadir. Bununla beraber, ayni zamanda amniotik sivilar (126),
serebrospinal sivi (49,191) ve ookist bulasmis olan koépek ve koyote diskilari
(31,112,125,232) N. caninum DNA’smin varligt i¢cin PZR yoluyla incelenmistir.
Dogal olarak enfekte olmus olan sigir kanlarinda N. caninum DNA’sin1 tespit
edebilmek icin yapilan baslangic ¢abalar1 basarisiz olmustur (115). Son zamanlarda,
kronik olarak enfekte olmus sigirlarin kanlarinda (97,177), ineklerin siitlerinde (174)
ve bogalarin dollerinde (50,97) N. caninum DNA’smnin tespit edilebilecegi
bildirilmistir.

Gondim ve ark. (111), N. caninum ile dogal olarak enfekte beyaz kuyruklu
geyiklerin (Odocoileus virginianus) beynini yedirdigi 4 kopekten 2’sinin digkisiyla
ookist ¢ikardigini saptamiglardir. Kopeklerin birinden toplanan ookistlerin PZR ile

Hammondia heydorni degil, N. caninum olarak tespit etmislerdir.

Son zamanlarda, molekiiler uygulamalar 6rneklerden sadece N. caninum
DNA’larin tespit etmek icin degil ayni zamanda miktarini belirlemek adina da
ilerlemistir. Bu acidan Kantitatif PZR, sigir neosporosisin patojenlerini incelemek,
asilarin, tedavi edici ve koruyucu ilaglarin aktivitesini 6lgmek ig¢in anahtar
yontemlerden biri haline gelmistir (59). Kantitatif PZR ayn1 zamanda N. caninum
pozitif boga dollerindeki paraziti tahmin edebilmek i¢in epidemiyolojik ¢alismalarda

da kullanilmistir (50,97) Bu yontem ayni zamanda gebeligin degisik safhalarinda
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atikli fotuslarin gesitli dokularinda parazit miktarini tahmin edebilmek i¢in de son

zamanlarda kullanilmistir (59).

Neospora caninum DNA’smi1 tanimlamak i¢in uygulanan PZR tipleri, tek
basamak PZR, tek basamak PZR-+hibridizasyon, tek basamak PZR-+restriksiyon
enzim, tek basamak nested PZR, iki basamak nested PZR, iki basamak seminested
PZR, tek basamak quantitatif PZR, real-time PZR’dir. Hedef DNA olarak, ard arda
dizilmis rDNA (18S rDNA, 28S rDNA, ITS1) spesifik PZR tiirlerinin gelismesi i¢in
timit verici hedeflerdir. Diger hedeflerden pNc5 geni ¢cok kopyali bir gen olup, 14-3-
3 geni ise tek kopyali bir gen’dir. Primer olarak ise, COC-1, COC-2; AP1, D; SP4,
A; GAIl, NF6; NS1, SR1; PN1,PN2; NNI, NN2; NP1, NP2; TIM3, TIM11; F6,
5.8B; PN3, PN4; NS2, NR1, NF1, SR1; Npl, Np2; Np6, Np21; Npbplus, Np21plus;
Np4, Np7; Np6, Np7; Np4B, Np21B; Nc5fwd, NcSrev; Ncl13F3, Nc13R2; Ncl3F1,
Nc13R4 kullanilmistir (92).

1.6.6. Kiiltiir

Neosporosisin tanisinda kiiltiir yonteminin heniiz pratik bir dnemi yoktur.
Hiicre kiiltiirii veya farede N. caninum’u izole etme denemeleri biiyiik Olcilide

basarisizlikla sonuglanmistir (72,78).

1.7. Tedavi

Bugiine kadar neosporosisin etkili bir ilac1 belirlenmemistir. Bu protozoer
enfeksiyonun sagaltiminda toxoplasmosis enfeksiyonlarinda tavsiye edilen
preparatlar kullanilabilir. Kullanilan ilaglar sadece tasizoitlere etkilidir. Neospora
enfeksiyonlarmin sagaltimi konusunda in vitro olarak yapilan bir ¢aligmada; 0,05
png/ml lasalosid sodyum, 0,05 pg/ml monensin sodyum, 0,01 pg/ml prithrexim, 0,05

pug/ml pirimetamin ve 5,0 pg/ml trimetoprim’in sigirlarin monosit hiicre kiiltiiriinden
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koken alan hiicre i¢i N. caninum tasizoitlerinin gelismesini 6nlemede etkili oldugunu
belirtilmistir (151). Aynm1 ¢alismada 10,0 pg/ml amprolium hidroklorid, 200 pg/ml
sulfametaksazol ile tedavi edilen kiiltiirler, kontrollerle karsilastirildiginda da kayda
deger bir farki goriilmemistir (151). Farelerde yapilan deneysel calismalarda ise
neosporosis enfeksiyonuna karst sulfadiazine ve amprolium’un etkilerini
immunsupressif fareler kullanilarak incelenmistir. Sonugta tasizoit inokulasyonundan
7 giin sonra verilen bu iki ilacin da neosporiosis sagaltiminda etkili olmadig1 ortaya
konulmustur. Ayrica inokulasyondan 3 giin sonra suyla birlikte verilen 1 pg/ml veya
5 pg/ml amprolium’un klinik belirtileri siddetlendirdigi de bu arastirma sonucu
ortaya ¢ikarilmistir. Inokulasyondan 3 giin sonra verilen 1 pg/ml sulfadiazine ise
klinik belirti ve 6liimlerin azaltilmasinda etkili olabilecegi tahmin edilerek, farelere 3
giin suyla sulfadiazine verilmek suretiyle tedavi edilmistir. Arastirma sonucu 1
ug/ml’lik sulfadiazine farelerde enfeksiyona karst %90 oraninda koruma sagladigi
bildirilmigtir (152). Fakat suana kadar enfekte inekten fotusa parazitin bulagsmasini
engelleyecek herhangi bir ilag bilinmemektedir. Arastirmalar bu alanda devam

etmektedir (72).

Barber ve Trees (20), yaptiklar1 calismada Avrupa’daki kopeklerde 27
neosporosis vakast teshis etmislerdir. Bu kdpeklerden alinan serum 6rneklerinden 20
vakada 1:800 ve {stii titrelerde IFAT ile N.caninum antikorunu saptamiglardir. Bu
kopeklerden 16 tanesi klindamisin, kuvvetli siilfonamid-pirimetamin gibi uygun anti-
protozoal ilaglarla tedavi edilmistir. Siddetli klinik belirtili perakut vakalarda daha az
iyilesme goriilmesine ragmen, tedavi edildiginde hastaliin geciktigi gdzlenmistir.
Nitekim Hall ve ark. (119), kopeklerde neosporosise karsi tedavi olarak trimetoprim,
siilfadiazin, pirimetamin ve klindamisin ilaglarin1 tek basina veya kombine olarak
siddetli paraliz ve ensefalit gelismeden once kopeklere verildiginde klinik belirtilerin
gelismesini engelledigini bildirilmiglerdir. Tiim bu tedavi calismalarina ragmen disi
kopeklerde yavrular enfeksiyondan korumak amaciyla heniiz etkili bir tedavinin

olmadig1 bildirilmektedir (226).
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1.8. Epidemiyoloji

1.8.1. Bulasma Yollar

Neospora caninum’un konaklarina bulagma yollar1 halen arastirilan en 6nemli
alanlarin basinda gelmektedir. Sigirlar postnatal veya konjenital olarak enfekte
olabilmektedir. Sigirlarin postnatal enfeksiyonu, son konaklarin digkisiyla atilan ve
dis ortamda sporlanan ookistlerle kontamine gida ve sularin oral yolla alinmasiyla
olmaktadir. Bu durumda enfekte olan sigir gebe ise transplasental (vertikal) gecis
meydana gelebilmekte veya abort olusabilmektedir. Buna “exogenous transplasental
bulagma” denir. Canli dogan enfekte buzagilar ise yetiskin oluncaya kadar latent
enfeksiyonu tagimakta ve kendilerinin gebelikleri doneminde aktive olunca bu
enfeksiyonu fotuslarina gegirebilmektedir. Bunada “endogenous transplasental
bulasma” denir. Bu ikinci yol en énemli bulagsma sekli olup, N. caninum bu yolla bir
hayvandan sonraki nesillere aktarilabilmektedir (75). Bulagma gebelik siiresince
anneden fGtusa vertikal yolla olabildigi gibi tasizoitlerin anneye ait dokulardan kan
yoluna girmesi ve plasentaya gecerek fotal enfeksiyona sebep olmasi ile de olur.

Abort problemi olan siiriilerde vertikal bulagma yas ile azalmaktadir (68).

Karnivorlarda ise bulagma enfekte dokularla birlikte parazitin kist formlarini
almak suretiyle meydana gelmektedir. Abortlu fotiis, plasenta ve uterus atiklari

kopekler icin en yaygin enfeksiyon kaynagidir (72,208,220).

Neospora caninum’un laktojenik olarak bulagsmasi, tasizoitlerle bulasik
kolostrum ile beslenen yeni dogmus buzagilarda deneysel olarak kanitlanmis (69);
fakat dogal olarak bulagmanin olduguna dair herhangi bir kayit yoktur. Bir sigir
stiriistinde N. caninum’un enfekte bireylerden enfekte olmayan bireylere horizontal
olarak bulagsmasi miimkiindiir; fakat dogal olarak bulagsmanin olmadig: bildirilmistir
(64). Ayrica N. caninum’un tagizoitleri ile bulasik siit ile beslenen kdpeklerde ookist

atilmadig gozlenmistir (69).
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1.8.2. Risk Faktorleri

Neospora caninum’a yakalanmis siiriilerde ve N. caninum’a bagli gelisen
abortlarda, risk faktorlerinin bilinmesi neosporosisin siddetinin belirlenmesinde ve
koruma-kontrol tedbirlerinin alinmasinda 6nem arz etmektedir. Neosporosisde
koruyucu veya risk faktorleri hakkindaki bilgiler gruplar-arasi ¢aligmalar (cross-

sectional) veya olgu-kontrol (case-control) ¢calismalarina dayalidir (93).

1.8.2.1. Sigirlarin Yasi

S18ir neosporosisinde seropozitiflik ile yas arasindaki iligki konusunda farkli
goriisler mevcuttur. Siitgiil ve etcil sigirlarda gebelik sayis1 veya yasla orantili olarak
seropozitif olma riskinin artabilecegi bildirilmistir (138,204). Son zamanlarda
Avrupa’da yapilan ¢aligmalarda siit¢iil sigirlarda seropozitifligin yasla degisebilecegi
gozlenmistir. Jensen ve ark. (138), Sanderson ve ark. (204), Thurmond ve
Hietala (218), Woodbine ve ark. (236) yas ile enfeksiyon arasinda iligkinin
oldugunu ileri siirerken, Davison ve ark. (65), Quintanilla-Gozalo ve ark. (196)
sigirlardaki seropozitiflik oran1 ile yas arasinda bir iliskinin bulunmadiginm
bildirmislerdir. Yine Koiwai ve ark. (143) tarafindan, Japonya’nin 18 bolgesinden
toplanan saglikli siit¢iil sigirlarda  N. caninum iizerine yapilan prevalans
caligmasinda, seroprevalansin sigirin yasi ile artmadigi goriilmiis ve Japonya’da

vertikal bulagsmanin horizontal bulasmadan daha 6nemli olabilecegi diisliniilmiistiir.

1.8.2.2. Son Konaklar (Kopek ve Koyota)

Siitciil siiriilerde yapilan epidemiyolojik calismalarin ¢ogunda seropozitif
sigirlar i¢in diger bir risk faktoriide c¢iftlikteki kopeklerin varligr veya sayisidir.
Kopek digkilariyla atilan ookistlerle sigirlarin gidalari ve yem ambarlar1 kontamine

oldugu bildirilmistir (68,93). Kopekler neosporosise arakonaklarin enfekte
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dokulariyla birlikte parazitin kist formlarini almak suretiyle yakalanmaktadir. Abort
olmus fotus, plasenta ve uterus igerigi kopekler i¢in en yaygin enfeksiyon kaynagidir
(65,72,208,220). Bu da postnatal enfeksiyonlar1 isaret etmektedir. Son zamanlarda
koyotalarin da N. caninum’un son konaklar1 olduklar1 bildirilmistir (112). Teksas’in
farkli ekolojik bolgelerinde yapilan epidemiyolojik bir ¢alismada koyota veya gri
tilkilerin ¢oklugu ile et¢il sigirlarda N. caninum’un seroprevalansi arasinda iligki
oldugu belirlenmistir (22). Deneysel bir ¢calismada kirmizi tilkinin N. caninum igin
son konak olmadigi bildirilmesine ragmen (208), kirmizi tilki veya kurtlarin M.
caninum’da postnatal enfeksiyonlarin kaynagi oldugu tartisilmakta ve Kanada’da
dogal olarak enfekte tilkilerin diskisinda N. caninum benzeri ookistlerin saptandigi
bildirilmektedir  (233). Yakin zamanda kurtlarin  kdpeklerle filogenetik
yakinliklarindan dolay1 diger bir potansiyel son konak olabilece8i hipotezi ileri

stiriilmektedir (112).

1.8.2.3. Diger Karnivorlar

Deneysel calismalarda N. caninum i¢in kedinin son konak olmadigi
bildirilmistir (164). Ilging olarak siit sigirlarinda yapilan epidemiyolojik ¢alismada
bir c¢iftlikte kedilerin bulunmasi neosporosis i¢in koruyucu bir faktér olarak
gozlemlenmistir. Muhtemel olarak bu faktdr, deneysel olarak arakonak olduklari
bilinen fare gibi bazi1 hayvan tiirlerinin kediler tarafindan yenilmesi nedeniyle
kedilerin bulundugu ciftliklerde neosporosisin daha az goriilebilecegi diisiincesini

dogurmustur (181).

1.8.2.4. Sigir disinda diger arakonaklar

Hem sigirlar hem de diger arakonaklar kopek ve diger kopekgiller igin
enfeksiyon kaynagi olarak gosterilmistir. Dogal olarak enfekte olmus fare ve ratta .
caninum DNA’smin varligi, karnivor konaklari i¢in 6nemli bir enfeksiyon kaynagi

olabilecegini gostermektedir. Bu ¢alismada ayrica 6rdek ve/veya tavsanin varliginin
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da seropozitif siit¢iil sigirlar i¢in kabul edilebilir bir risk faktorii olabilecegi rapor

edilmistir (181).

1.8.2.5. Yem ve icme suyu

Sonkonak digkilariyla atilan ookistlerle kontamine olmus mera, yem ve igme
sular1 sigirlarin postnatal enfeksiyonlarinin olusmasinda potansiyel bir risk kaynagi
olarak gosterilmistir. Sanderson ve ark. (204) tarafindan Birlesik Devletlerin
Kuzeybatisinda yapilan ¢alismada, yaz aylar1 boyunca ortak meralarda sigirlarin
otlatilmasinin koruyucu bir faktor olabilecegi fikri ortaya atilmistir. Bu calismada
yabani karnivor ve kopeklerin serbest dolasmasi nedeniyle meralardaki ookist
kontaminasyonun diisiik olabilecegi, ayrica yaz aylarinin kuru ve ¢ok sicak olmasi
durumunda da ookistlerin canli kalamayabilecegi 6ne siiriilmiistiir. Ould-Amrouche
ve ark. (181), golet ya da kuyu sularinin igme suyu olarak kullanilmasinin siitgiil

sigirlar i¢in risk faktorii olabilecegini bildirmislerdir.

1.8.2.6. Kolostrum ve Siit

Neonatal buzagilar tagizoit igeren siit i¢cerek enfekte olabilmektedir (64). Sigir
sitinde N. caninum DNA’s1 bulunmus olup (173,174), N. caninum’un laktojenik
yolla bulagmasinin miimkiin olup olmadig1 hala devam eden bir tartisma konusudur
(93). Bunun yani sira bekletilmis kolostrumun siit¢iil sigirlarda seropozitiflik riskini

artirdig1 O6ne stirtilmiistiir (61).

1.8.2.7. Irk

Neospora caninum’un seroprevalansinin  sigir  wrklarma gore farklilik
gosterdigine dair bir¢cok ¢alisma yapilmistir. Yalniz bu ¢alismalarda seroprevalans

farkliliginin 1rk 6zelliginden degil de farkli yetistirme tarzi ve barmak sartlarindan
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kaynaklandig1 ifade edilmistir (196,218). Ornegin Bartels ve ark. (30)’nin yaptigi
calismada, Ispanyol irklarmin daglik alanlarda yetistirilmesinden dolayr Holstein
Friesian, Rubia Gallega veya melez irklardan daha diisiik bir seropozitiflik gosterdigi
tespit edilmistir. Bu seropozitiflik oranindaki farkliligin yetistirme tarzindan

kaynaklandig bildirilmistir.

Biitiin bu risk faktorlerinin disinda siirii biiyiikliigii, enfekte hayvanlarin yer
degistirmesi, mevsim, depo edilmis kuru yemler, iklim gibi faktorlerin enfeksiyon

riskini artirabilecegi ifade edilmistir (93,117).

1.8.3. Prevalans

1.8.3.1. Sigirlarda Neosporosis

Sigirlarda  neosporosisin - prevalansini  saptamak i¢in diinyanin birgok
bolgesinde ¢esitli caligmalar yapilmis ve halen yapilmaktadir. Sigirlardaki
seroprevalans caligmalar1 {ilkeler arasinda, iilke i¢inde, bolgeler arasinda, etgil ve
stitciil sigirlar arasinda farklilik gostermektedir. Bununla birlikte calisma plani,
incelenecek olan Orneklerin biiytikliigl, farkli hayvancilik yonetimi ve kullanilan
serolojik testin tipi ile hastaligin belirlenmesinde kullanilan cut-off seviyesine goére
degisiklik gostermektedir. Neospora caninum enfeksiyonlar1 basta Avustralya,
Kanada, Yeni Zelanda, Danimarka, Irlanda, Ingiltere, Ispanya, Israil, Hollanda,
Almanya, Kore, Japonya, Tayland ve ABD gibi diinyanin bir¢ok bdlgesinde
goriilmektedir (72,87,199).

Conrad ve ark. (60), sigirlarda paraziti ilk defa abort olmus fotuslarda izole
etmislerdir. Isveg’de siitciil ineklerde N. caninum seroprevalanst %2 olarak
bulunurken, abortlu ineklerde N. caninum antikorlarinin varligt %7 olarak
saptanmustir (39). Ingiltere ve Galler’de ise sigirlarda abortlarin %12,5 nedeni

neosporosis olarak aciklanmistir (65).
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Japonya’da abort olmus siit¢iil sigirlarda N. caninum’un seroprevalansina
gore abortlarin %21,8’inin neosporosis kaynakli oldugu diisiiniilmiistiir (142). Yine
Koiwai ve ark. (143) tarafindan, Japonya’nin 18 bolgesinden random usuliiyle klinik
olarak saglikli siit¢iil sigirlardan toplanan 2420 serum 6rnegi IFAT ile N. caninum
antikorlart bakimindan incelenmis ve %5.7 olarak bulunmustur. Ayrica bu ¢alisma
ile seroprevalansin sigirin yast ile artmadigi ve seropozitif ineklerin abort
yapmalarinin daha muhtemel oldugu belirtilirken, Japonya’da vertikal bulagsmanin
horizontal bulasmadan daha Onemli olabilecegi oOnerilmistir. Bu g¢alisma (143)
Asya’da sigirlarda N. caninum’un seroprevalansini arastirmak i¢in yapilan ilk

calismadir.

Razmi ve ark. (198), iran’in Horasan ve Meshed bolgelerinde 30 siitgiil sigir
stiriilerinden toplanan 337 serum 6rnegini ELISA yontemiyle incelemis ve sigirlarin
%46’s1n1 anti-Neospora antikorlar: bakimindan seropozitif bulmustur. Abort oraniyla
seropozitiflik arasinda 6nemli bir iligkinin var oldugu ve en yiiksek abort riskinin 1-2

yas ineklerde gozlendigi belirtilmistir.

Ispanya’da 1997 yilinda 43 siitciil sigir ¢iftliginden random usuliiyle toplanan
889 si1gir serum Orneginin ELISA ile bakisinda N. caninum seroprevalansinin %30,6
oldugu belirlenmistir (160). Kore’de toplam 492 sigirdan alinan serum 6rneklerinin
IgG- ELISA ile %23’iinde N. caninum seropozitif bulunmus olup, bu c¢alismayla
parazitin s18ir abortlarinin en biiyiik sebeplerinden biri olabilecegi bildirilmistir (18).
Almanya’da ise toplam abort olmus 135 sigir fotusunda histopatolojik/
immunohistokimyasal muayene ile yapilan arastirmada %12.6 pozitiflik saptanmistir

(215).

Schares ve ark. (209), Almanya’da siitciil siirlarda yaptig1 seroprevalans
calismasinda bir siirliden alman toplam 4261 si@ir serumunda IFAT ile % 27

oraninda anti-N. caninum antikorlarina rastlarken, Bartels ve ark. (30) ise aymi
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tilkede etcil sigir siiriilerinde yaptiklar1 ¢calismada toplam 2022 sigirda %4,1 oraninda

anti- N. caninum antikorlarina rastlamiglardir.

Giliney Amerika’da basta Arjantin, Brezilya, Sile, Paraguay, Peru ve
Uruguay’da neosporosis lizerine ¢alisilmistir. Arjantin’de siit¢iil ve etgil siirtiler ile
abortlu fotuslar lizerinde yapilan seroepidemiyolojik ¢alismada toplam 2414 inegin
serum Ornegi IFAT ile incelenmis ve 400 etcil sigirin 19’unda (%4,7) ve 1048 siitgiil
sigirin  174’tinde (%16,6) anti-Neospora antikorlar1 tespit edilmistir (170). Atik
yapmis ineklerden alinan toplam 966 serum Orneginde ise et¢il sigir siiriilerinde
%18.,9 (41/216), siitciil sigir siiriilerinde ise %43,1 (323/750) oraninda seropozitiflik
saptanmistir. Ayrica bu aragtirmada mikroskobik lezyonlu fotal dokular formalinde
tespit edildikten sonra immunohistokimyasal yontemle incelenmis ve toplam 188
fotusun veya plesantanin 43’tinde (%22,8) N. caninum varligi belirlenmistir.
Dolayisiyla en biiyiik pozitif oran siit¢iil sigir fotuslarinda oldugu goriilmiistiir. Bu
seroepidemiyolojik arastirma ile bu bolgede siitciil sigir ciftliklerinde tireme kayiplari
bakimindan N. caninum’un 6nemli bir risk faktorii oldugu ortaya konulmustur (170).
Arjantin’de ayrica 1994-2000 yillar1 arasinda et¢il ve siitciil sigir siirlilerine ait
toplam 354 fotusda yapilan histopatolojik inceleme sonucu 161 fotusun (%45,5) N.

caninum ile enfekte oldugu tespit edilmistir (51).

Moore ve ark. (169), yaptiklar1 derlemede Giiney Amerika’da sigirlarda
goriilen neosporosisin prevalansi, Brezilya’da %14,1, Sili’de %36,4, Paraguay’da
%36, Peru’da %62,1 ve Uruguay’da %56,7 olarak bildirilmistir. Corbellini ve ark.
(61), Brezilya’da yaptiklari calismada bir sigir ciftliginde N. caninum’un
seroprevalansi IFAT ile %17,8 oraninda belirlenirken, kopeklerin varligi ve hatta
kopek sayisi o giftlikte neosporosis i¢in onemli bir risk faktorii oldugu gosterilmistir.
Yine Wouda ve ark. (239), sigirlar ile giftlik kopekleri arasinda N.caninum
antikorlarinin prevalans1 bakimindan pozitif iliski oldugunu kaydetmislerdir.
Dolayistyla kdpek bulunmayan ¢iftliklerdeki sigirlarda N. caninum’un seroprevalansi

kopek bulunduran ¢iftliklerden daha diisiik oldugu bildirilmistir.
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1.8.3.2. Kopeklerde Neosporosis

Neospora caninum, kopeklerde ciddi bir hastaliga neden olan protozoondur
(38,72,76,78,87). Neospora caninum’un neden oldugu neosporosis enfeksiyonu ilk
defa Norveg’te encephalomyelitli ve miyozitli bir kdpekde teshis edilmistir (38).
Evcil kdpeklerin N. caninum igin sonkonak oldugu 1998 yilinda bulunmus (163) ve
kopeklerde néromuskiiler hastaliklara neden oldugu belirtilmistir. Bunun disinda
koyotalarin (Canis latrans), enfekte arakonaklarin dokularini yedikten sonra ookist
cikardiklar1 ve dolayisi ile bu hayvanlarin parazitin biyolojisinde sonkonak olarak

gorev yaptiklart belirlenmistir (112,163).

Hastalik sinirlandirilmis veya genellenmis olabilir ve deri dahil hemen hemen
biitiin organlar1 icerebilir. Cok sayida N. caninum igeren dermatitis siddetli olabilir
(76,146,226). Kopekler herhangi bir yasta enfektif olabilirler. Subklinik olarak
enfekte disi kopeklerden fotusa parazit bulasabilir ve ayni disi kopekten ard arda
dogan yavrular enfekte dogabilir. Kopeklerde neosporosise farkli cinslerin hassas ve
egilimli olup olmadiklar1 bilinmemektedir. Cogu vakalar labrador av kopekleri,

boxer kopekleri, gri taz1 ve altin rengi av kopeklerinde tanimlanmistir (72,78,134).

Cogu kopek neosporosisden dolayr oOlebilmektedir. Deneysel olarak
olusturulan N. caninum enfeksiyonlari, kopeklerde uterusta yavru oliimlerine ve
hastaliklt yavrularin dogumuna neden olmaktadir. Hasta olarak dogan yavrularin
birkag¢1 Oliir, geriye kalanlar ise normal olarak hayatlarina devam ederler (48,78).
Neospora caninum ¢ogunlukla néromuskiiler belirtili kopeklerden ¢esitli zamanlarda
izole edilmistir. Herhangi bir klinik belirti gdstermeyen kopeklerde N. caninum’un

izolasyonu hakkinda hig bir veri bulunmamaktadir (72).

Cesitli serolojik testlerle kopeklerde N. caninum enfeksiyonuna ait antikorlar
tanimlanabilmistir. Bunlardan IFAT en sik kullanilan testtir. Klinik neosporosis i¢in

teshis titresi ile ilgili olarak bir fikir birligi halen olusmamistir. Ayrica kopeklerde,
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sigirlarda oldugu gibi PZR ile parazitin DNA’s1 ortaya konulabildigi gibi, fare ve

hiicre kiiltiiriinde de N. caninum izole edilebilmistir (78).

Barber ve ark. (19), klinik neosporosisli alti kdpegin MSS ve diger
dokularinda N. caninum’un yayilimi iizerine yaptiklart immunohistokimyasal bir
calismada, parazitin Ozellikle beyin ve mediilla spinalisin ¢esitli bolgelerinde
yerlestigini tespit etmislerdir. Bu ¢alismada kronik vakalarda parazitlerin 6zellikle
beyinde yogunlastigi, akut vakalarda ise tasizoitler MSS’nin disindaki birgok
organda Ozellikle iskelet, 6zafagus ve kalp kasinda, akcigerler ve daha az siklikla
karaciger ve nadiren adrenal bez, tiroid bez ve uterusta bulunmustur. Perakut
vakalarda ise biitiin viseral organlarda parazitin tasizoitlerine rastlanilmistir. Ayrica
klinik belirtiler dogrultusunda segilecek kaslardan elde edilecek biyopsi materyalinin
parazitin  kesin teshisi bakimindan degerlendirilmesinin  dogru  olacagi

vurgulanmistir.

Rasmussen ve Jensen (197), Danimarka’nin ¢esitli bolgelerinde 6 veteriner
kliniginden daha once hi¢ enfekte olmamis erkek ve gebe olmayan disi kopekten
toplam 98 serum Ornegini incelemistir. Calisma sonucu %15,3 oraninda N. caninum

antikorlarinin oldugu tespit edilmistir.

Pasquali ve ark. (189), Italya’da 2 aylik bir Pit-Bull Terrier kopekde klinik
neosporosis teshis etmislerdir. Bu kdpekte klinik olarak ilerleyen zayiflik, depresyon,
ataksi, patella refleksinde bilateral kayip ve arka bacak kaslarinda agri belirtileri
tespit edilmistir. Vakanin IFAT ile yapilan serolojik yoklamasinda N. caninum’a
kars1 1:3200 titrede antikor varlig1 bulunmustur. Miyozitli semitendinous kasinda ise
N. caninum tasizoitleri bulunmus ve teshis spesifik anti-N. caninum antikorlari
kullanilarak yapilan immunohistokimyasal boyama teknigi ile dogrulanmistir. Bu

calisma Italya’da kopeklerde sistemik neosporosis’in ilk raporudur.
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Kentsel ve kirsal kopeklerde epidemiyolojik olarak N. caninum’un
prevalansin1  karsilastiran calismalar vardir. Sawada ve ark. (206), Japon
kopeklerinde N. caninum antikor prevalans calismasinda, siit¢iil sigir ¢iftliklerinde
yetistirilen 48 kopekten 15°inde (%31,3) pozitiflik belirlenirken, Japonya’nin kentsel
alanlarindan toplanan 198 kopegin 14’tinde (%7,1) N. caninum antikorlar1 rapor
edilmistir. Wouda ve ark. (239), Hollanda’da siit¢iil sigir ¢iftliklerden toplanan 152
kopekle, kentsel alanlardan toplanan 344 kopege ait serum Ornekleri ELISA
yontemiyle anti-N. caninum antikorlar1 bakimindan karsilastirilarak calisilmistir. Bu
calisma ile ¢iftlik kdpeklerinde % 23,6’lik seropozitiflige karsin kentsel kdpeklerde
yalnizca %5,5 oraninda diisiik bir seropozitiflik tespit edilmistir. Ayrica kdpeklerde
N. caninum’un seroprevalansi cinsiyet ve yas ile iliskili oldugu ortaya konulmustur.
Buna gore disi kopeklerde erkek kopeklere gore seroprevalans daha yiiksek tespit

edilirken seroprevalansin postnatal enfeksiyon gostererek yas ile arttig1 belirtilmistir.

Peters ve ark. (191) tarafindan N. caninum ile enfekte 11 haftalik bir kopek
yavrusunda gozlenen pathomorfolojik lezyonlar ve klinik belirtiler rapor edilmistir.
Arastirmacilar, Almanya’da paraziti ilk kez immunohisyokimyasal muayene ile izole
ederek, basta retina olmak flizere ¢esitli dokularda (beyin, kalp, omirilik sivisi,
karaciger, bobrek, mide, adrenal bezler ve cilt) parazitin yayilmasin1i ve bu

dokulardaki tasizoit ile bradizoitler arasindaki farklilig1 bildirmislerdir.

Arjantin’de 320 kopegin 121’inde %37,8 oraninda N.caninum’a ait antikorlar
saptanmigtir (31). Antony ve Willamson (16), Yeni Zelanda’nin merkezindeki
kentsel alanlar (n=150), etcil koyun ciftlikleri (n=154) ve siit¢iil ¢iftliklerinden
(n=161) toplanan kopek serumlarim1 IFAT ile analiz ederek kentsel kopeklerde
%30,7, siitclil ciftlik kopeklerinde %74,5 ve etcil koyun ciftlik kopeklerinde ise

%96,8 oraninda N. caninum seroprevalansi saptamiglardir.

Kore’de vahsi rakun kopekleri (Nyctereutes procyonoides koreensis) ile kirsal
ve kentsel evcil kopeklerdeki seroprevalans caligmasi sirasiyla DAT ve IFAT ile

yaptlmistir (140). Bu calisma ile anti- N. caninum antikorlar siitgiil cifliklerde
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bulunan kopeklerin %21,6’sinda ve kentsel kdpeklerin %8,3’linde bulunmustur.
Antikor titreleri 1:50’den 1:400°e siralanmistir. Bu calismada 26 rakun kopegin 6
(%23)’sinda anti-N. caninum antikorlar1 bulunmustur. Kore’de rakun kdpeklerinde
N. caninum seroprevalansinin sigirlarla stitciil sigir ¢iftlik kopekleri arasinda
enfeksiyon bakimindan yakin bir iliski i¢cinde tespit edilmistir. Bununla beraber sigir
neosporosisin  horizontal bulagmasinin bir kaynagi olarak rakun kopeklerin

potansiyel rolii daha fazla arastirilmasi gerektigini bildirmislerdir (140).

Brezilya’nin bazi1 bolgelerinden (Amazon, Rondonya, Monte Negro) toplanan
157 kopegin serumunda IFAT ile N. caninum’un antikorlar1 analiz edilmis, ¢alisma
sonucu 1:50°de 1, 1:100°de 2, 1:200°de 5, 1:800’de 1, 1:1600’de 2 ve 1:3200
sulandirma basamaginda 2 kopek olmak iizere toplam 13 kopekte %8,3 oraninda
anti-N. caninum antikorlar1 tespit edilmistir. Bu calismada kdpeklerde yas, cinsiyet,
itk ve beslenme sekillerine de bakilmistir. Seroprevalans, cinsiyetler ve farkli yas
gruplar (0-24 ve >24 aylik) arasindaki kopeklerde benzerlik gosterirken, 1irk olarak
sahipli kopeklere nazaran sokak kopeklerinde daha yliksek saptanmistir. Beslenme
sekillerine gore ise ev yemekleriyle beslenen kdpeklerde disaridan satin alinan hazir
gidalarla beslenen kopeklere gore daha yiiksek bir seroprevalans oldugu bildirilmistir

(53).

1.8.3.3. Su Mandalarinda Neosporosis

Su mandasinda (Water buffalo, Bubalus bubalis) Brezilya, Hindistan, Italya
ve Vietnam’1 igeren bircok iilkenin ekonomisi i¢in énemlidir. Serolojik ¢aligmalar,
dort lilkede mandalarin N. caninum’a maruz kaldiklarini gostermistir. Gennari ve
ark. (104), Brezilya’nin kuzey bdlgesinde bulunan {i¢ c¢iftlikten toplam 196 su
mandasindan alinan serum Orneklerinin %70,9’unda IFAT ile anti-N. caninum
antikorlar1 saptamiglardir. Fujii ve ark. (102), Brezilya’nin giineydogusundan 222
disi su mandasindan serum Ornekleri toplayarak IFAT ve DAT testi ile M.

caninum’un seroprevalansini belirlemislerdir. IFAT ile 1:25°den 1:800°e¢ kadar
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degisik titrelerde %64 seroprevalans tespit edilirken, DAT ile 1:40°dan 1:320’ye

kadar sulandirma titrelerinde %53 oraninda yayginlik gosterdigini kaydetmislerdir.

Vietnam’in giineydogusunda 1995 yilinin Mayis ve Eyliil aylar1 arasinda 200
etcil su mandasinda toplanan serum Orneklerinin ELISA ve IFAT ile analizi
yapilmistir. Calisma sonucunda su mandasinin %1,5‘inde N. caninum antikorlari

oldugu bildirilmistir (130).

Dubey ve ark. (93), Misirda toplam 75 su mandasinin DAT ile 51’inde (%68
oraninda) N. caninum antikorlarmi bulmuslardir. Yu ve ark. (245), Cin Halk
Cumhuriyeti’nde toplam 40 su mandasinda ELISA ve indirect agglutination test
(IAT) ile yapilan ¢alismada mandalarin hi¢ birinde antikorlarin olmadig:

bildirilmistir.

1.8.3.4. Koyunlarda Neosporosis

Neospora caninum ilk defa Ingiltere’de konjenital olarak enfekte olan
kuzularda teshis edilmistir (80). Dubey ve Lindsay (86), 8 yasindaki 2 disi koyunun
birincisine 1,5x107 tasizoiti i.v. yolla, ikincisine aynm1 miktar tasizoiti i.m. yolla
inokule etmislerdir. Bir hafta sonra koyunlarda hafif bir istah kayb1 disinda hicbir
klinik belirti gériilmemistir. Fakat her iki koyunda ikiz kuzularin1 inokulasyondan 1
ay sonra abort etmislerdir. Atik fotuslarin otopsilerinde tipik N. caninum lezyonlari

gozlenmistir.

Koyunlarda klinik ve patolojik belirti olarak abort ve olii dogumlar
gozlenirken, neonatal kuzularda meningslerde ve mediilla spinaliste yang1 ve ataksi
goriilmektedir. Koyun fotuslarinda ise otoliz ve mumifikasyon, ensefalitis,

plasentitis, diyafram, karaciger ve akcigerlerde yangi meydana gelmektedir (226).
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Helmick ve ark. (121) tarafindan Ingiltere ve Galler’de abort yapmis 660
koyun serumunda direct ELISA ve IFAT ile serolojik olarak N. caninum ¢alisilmistir.
Aragtirma sonucu koyun serumlarinin yalnizca 3’iinde hem ELISA hemde IFAT ile
%0,45 oraninda seropozitiflik saptanmistir. Bu ¢alisma ile koyunlarin ¢evresel olarak
N. caninum’a maruz kalmalarinin ender oldugu vurgulanmistir. Koyama ve ark.
(145), dogal olarak enfekte gebe koyunlarda N. caninum’u ilk defa izole etmisler.
Kobayashi ve ark. (141) ise Japonya’da dogal olarak neosporosisli koyun ve onun
iki fotusunda kalin duvarli N. caninum’un doku kistlerini histopatolojik muayene ile
tespit etmislerdir. Ayrica N. caninum’un DNA’st koyunun beyninde PZR ile
saptanmistir. Gebe koyunlarin deneysel olarak N. caninum tasizoitleri ile enfeksiyona

daha duyarli olduklar1 bildirilmistir (47,131).

Hassig ve ark. (120), Isvigre’nin Ziirih sehrinde siirekli abort problemi olan
bir siirliden toplanan 117 koyun serumunda IFAT ile N. caninum seropozitiflik
belirleme calismas1 yapmiglardir. Calismada %10,3 oraninda seropozitiflik
saptanirken, PZR ile 20 abortlu koyunun 4’iiniin beyninde N. caninum tespit
edilmistir. Figliuolo ve ark. (99), Brezilya’nin giineydogusunda bulunan 597 koyun

serumunda IFAT ile %9,2 oraninda seroprevalans saptamislardir.

Yeni Zelanda’da 7 siirlide ilk dogumunu yapan koyunlarda beklenmeyen
atiklar arastirilmis olup, bu stiriilerin ikisinde atik yapmis koyunlarin IFAT ile atik
yapmamis olanlara kiyasla daha yiiksek seropozitif olduklar1 belirtilmistir.
Siirtilerden birinde abort yapan 5 fotusun 4’ N. caninum bakimindan seropozitif
bulunmus ve N. caninum’un Yeni Zelanda’da koyun atiklarinin bir sebebi olabilecegi

distintilmiistiir (234).

1.8.3.5. Kec¢ilerde Neosporosis

Neospora caninum’a bagli neonatal Oliimler ve abortlar; Amerika’da ciice

pygmy kegilerinde (73), Kosta Rica’da siit¢iil bir keci siirlisiinde (90), bildirilmistir.



46

Kosta Rica’da abortlu 77 siit kegisinin 5’inde IFAT ile anti-N. caninum antikorlar1
bulunmustur. Eleni ve ark. (95), abortlu ke¢i fotusunun beyninde PZR ile N.

caninum DNA’sin1 teshis etmislerdir.

Pygmy kegileri, deneysel N. caninum enfeksiyonlarina duyarh
bulunmuslardir. Gebelik boyunca N. caninum inokiilasyonu ile enfekte edilen

kecilerde fotuslar enfekte olmus ve abortlar sekillenmistir (156).

Uzéda ve ark. (228), Brezilya’nin Bahia’ya boélgesinden 9 siitgiil keci
stiriisiinden 384 serum Ornegini IFAT ile incelemis ve 58’inde (%15) anti-NV.
caninum antikorlar1 bulunmustur. Bu ¢alismada yas gruplar1 arasinda énemli farklilik
olmadig1 belirlenirken, Alpine 1irkinin (%24), Saanen (%14) ve Nubian (%3) irkindan

seroprevalansinin daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.

1.8.3.6. Atlarda Neosporosis

Neospora caninum enfeksiyonu atlarda da diger hayvanlardaki gibi benzer
klinik belirtiler gostermektedir. Atlarda klinik ve patolojik belirtiler diger
hayvanlarda oldugu gibi abort, neonatal taylarda zayif dogum, ensefalitis, mediilla

spinaliste ve kaslarda yangi, arka bacaklarda felg goriilmektedir (72,74).

Sekiz yasinda bir kisragin, normal dogumundan 2 ay 6nce abort yaptigi ve bu
atin serumunda 7. gondii’ye karsi antikor tespit edilemedigi, ancak fGtusun
akcigerlerinde anti-Neospora serumuyla pozitif reaksiyon veren tasizoit gruplarina
rastlanildigr bildirilmistir (91). Marsh ve ark. (162), 1996 yilinda ABD’nin
Kaliforniya eyaletinde bir attan izole edilen tiiriin Neospora cinsine bagl bagka bir
tiir olabilecegi kaydedilmis ve bu tiir Neospora hughesi olarak isimlendirilmistir.
Daha sonra buna benzer bir tiir ABD’de Oregon’da bir attan daha izole edilmistir

(83). Bu izolasyon ¢alismalarinda tiirtin morfolojik ve biyolojik olarak karekteristik
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ozellikleri rapor edilmistir. Neospora hughesi’nin doku kistleri duvar kalinligimin N.
caninum’dan daha ince ve bradizoitlerinin de N. caninum’dan daha kiiclik oldugu
belirtilmistir (162). Atlarda Neospora’nin tek tiirtiniin N. hughesi olup olmadigi

halen bilinmemektedir.

Patitucci ve ark. (190), tarafindan Sili’de IX. Bolgeden 87 ve VIIL. Bolgeden
58 olmak iizere toplam asemptomatik 145 attan serum toplanilmistir. Bu serumlarda
DAT ile %32 oraninda anti-Neospora antikorlar1 tespit edilmistir. Bu Giiney
Amerika ve Sili’de atlarda yapilan ilk ¢alismadir. Jakubek ve ark. (135) ise 414
Isve¢ atindan alinan serum &rneklerinde toplanarak ISCOM- ELISA testi ile %l

oraninda bir seropozitiflik saptamislardir.

1.8.3.7. insanlarda Neosporosis

Barr ve ark. (27) tarafindan iki rhesus maymuna (Macaca mulata) deneysel
olarak N. caninum tasizoitleri inokiile edilmistir. Immunohistokimyasal olarak bu
hayvanlarin dokularinda N. caninum tespit edilirken, potansiyel olarak zoonotik bir
roliiniin oldugu diistinlilmiistiir. Fakat suana kadar N. caninum ile enfekte insanlarda
parazitin varligmi goOsteren saglam kanitlar bulunamamistir. Yalnizca kan
serumlarinda N. caninum antikorlar1 rapor edilirken, ne N. caninum DNA’s1 ile
parazitin kendisi dokularinda ispatlanamamistir. Nam ve ark. (175), immunoblot
teknigini kullanarak insan serumunda N. caninum’u tespit ederken, DAT ile negatif
olduklar1 bulmuglardir. Kaliforniya’da ise kan donoérlerinden alinan 1029 serumun
69’unda (%6,7) IFAT ile diistik seviyeli (1:100) sulandirmada N. caninum antikoru
rapor edilirken, 1:200 sulandirmada negatif oldugu belirlenmistir (221).

Graham ve ark. (114) tarafindan Kuzey Irlanda’da 247 kan donériinden
alman serumda IFAT ile 1:160 sulandirmada %8 oraninda seropozitiflik tespit
edilmistir. Petersen ve ark. (192) tarafindan Eylil 1991 ile 31 Ekim 1992 tarihleri

arasinda tekrarlanan ilk ya da ikincil digsiiklerin veya tekrarlanan intrauterin fotus
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Olimlerinin oldugu gebe kadinlarda genis bir calisma yapilmistir. Bu calismada
toplam 19 ile 41 yas aras1 76 kadindan serum Ornekleri toplanmistir. Bu 6rneklerde
ELISA, IFAT ve western blot testleri ile N. caninum antikorlar1 arastirilmistir.
Calisma sonucu diislik yapma ge¢misi olan bu kadinlarin hig¢ birinde anti-N. caninum
antikorlaria rastlanmamistir. Ancak etkenin immun sistemi baskilanmis bireylerde
enfeksiyon olusturma ihtimali arastirllmasi gereken bir konu olarak gizemini
siirdiirmektedir. Nitekim Lobato ve ark. (158) tarafindan Brezilya’daHIV pozitif
hastalardan 61, norolojik rahatsizligi olan hastalardan 50, yeni dogmuslardan 91 ve
saglikli bireylerden 54 olmak {izere toplam 256 serum Ornegi toplayarak IFAT,
ELISA ve immunoblot yontemleriyle anti-N. caninum ve T. gondii 1gG antikorlari
yoniinden degerlendirilmistir. Calisma sonucunda agirlikli olarak HIV-pozitif
hastalarda %38, ndrolojik rahatsizligi olan hastalarda %18 N. caninum’un IgG
antikorlart bulunurken, yeni dogmus bireylerde %5 ve saglikli bireylerde ise %6
oraninda diisiilk seropozitiflik tespit edilmistir. Bu calisma ile N. caninum’un
seropozitifligi hem HIV ile enfekte hastalarda hemde norolojik rahatsizligi olan
hastalarda firsatg1 bir parazit olan 7. gondii enfeksiyonu ile eszamanli olarak ortaya

ciktig1 belirtilmistir.

Ingiltere’de ciftlik calisanlar1 ve diisiik yapan kadinlardan toplanan 400 kan
serum Orneginde IFAT ile yapilan arastirmada 1:400 sulandirma basamaginda
Neospora yoniinden negatif bulunmustur (223). Yine McChan ve ark. (165)
tarafindan Ingiltere’de yapilan bir bagka arastirmada ise insanlardan toplanan serum

orneklerinde IFAT ve ELISA ile anti- N. caninum antikorlar1 saptanmamugtir.

1.8.3.8. Yabani Hayatta Neosporosis

Gondim ve ark. (111), evcil ve yabani hayvanlar arasinda N. caninum’un
bulasmasi iizerine yaptiklar1 ¢calismada dogal olarak enfekte olmus beyaz kuyruklu
geyigin beynini 4 kdépege yedirmistir. Bu kopeklerden 2 tanesinde ookist atilimi

gozlenmistir. Kopeklerin bir tanesinden atilan ookistlerde PZR ile N. caninum
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DNA’s1 tespit edilmistir. Ayrica bu aragtirmada cesitli yabani hayvanlardan elde
edilen kan serum Ornekleri IFAT ile anti-N. caninum antikorlar1 bakimindan
degerlendirilmistir. Bu teste gore, serbest yasayan gri kurtlarda (Canis lupus) 64/164
(%39), koyotalarda (Canis latrans) 12/113 (%11), beyaz kuyruklu geyiklerde 50/193
(%26) ve farelerde (Alces alces) 8/61 (%13)’ inde seroprevalans belirlenmistir.
Arastirmacilarin bu ¢alisma sonucu tahminlerine gore, geyiklerden kopeklere N.
caninum’un bulagmasini insanlarin avlanma sonucu geyik kargaslarini genellikle

meraya atmalarindan kaynaklandigini bildirmislerdir.

Polonya’nin giineybat1 bolgesindeki dort ¢iflikten 60 giimiis rengi tilki ve
ayni bolgenin ormanlik arazilerinden 45 kirmizi tilkiye ait serum ornekleri IFAT ile
anti-N. caninum 1gG antikorlar1 bakimindan degerlendirilmistir. Calisma sonucu
kirmizi tilkilerin 2’si (%4,4), giimiis rengi tilkilerin 1’1 (%1,7) pozitif bulunmustur
(214).

Dubey ve Thulliez (94), Birlesik Devletlerde c¢esitli yabani hayvanlardan
topladiklar1 serumlar1 Neospora Agliitinasyon Testi (NAT) ile anti-N. caninum
antikorlar1 bakimindan. 1:40 veya daha yiiksek titrelerde degerlendirmis ve 249
bizon (Bison bison)un 5’inde, 160 ren geyigi (Rangifer tarandus)’nin 5’inde, 162
Amerika geyigi (Alces alces)’nin 4’linde, 122 kurt (Canis lupus)’un 4’iinde ve 224
yabani manda (Ovibos moschatus)’nin 1’inde antikor saptanirken, 197 siyah ayi
(Ursus americanus)’nin hi¢ birinde tespit edilmemistir. Bu calisma ile ayilarin V.
caninum ig¢in iyl bir konak olmadig belirtilirken, NAT ile 7. gondii igin yapilan
MAT arasinda kross reaksiyon olmadigida bildirilmistir. Ciinkii Dogu Birlesik
Devletlerinde siyah ayilarin %80’den fazlasi 1:25 serum diliisyonunda MAT

antikorlarina sahip oldugu saptanmistir.

Steinman ve ark. (216), 1999- 2004 yillar1 arasinda Israil’de 114 yabani altin
cakal (Canis aureus), 24 kirmiz1 tilki (Vulpes vulpes) ve 9 kurt (Canis lupus) olmak
tizere toplam 147 yabani kopekgillerin serum Ornekleri IFAT ile N. caninum

antikorlart yoniinden incelemislerdir. Bu seroprevalans ¢alisma sonucu 1:50 IFAT
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titresiyle altin ¢akallarin yalnizca ikisinde, 1:400 IFAT titresi ile kirmiz: tilkilerin ve
kurtlarin yalnizca birinde anti-N. caninum antikorlart tespit edilmistir. Yapilan
calismada %2,7 oraninda diisik bir seroprevalansin bulunmasi Israil’de N.
caninum’un epidemiyolojisinde yabani kopekgillerin 6nemli bir rolii olmadig

gosterilmistir.

1.8.3.9. Tiirkiye’de Neospora caninum’un Prevalansi

Tiirkiye’de neosporosisle ilgili ilk ¢calisma Coskun ve ark. (63), tarafindan
1998 yilinin Haziran ve Eyliil aylar1 arasinda Adana ve Bursa illerinden toplanan 150
kopek serumunda yapilmistir. Adana ilinde iki yasindan alt1 yasina kadar 10 erkek,
34 disi olmak iizere toplam 44 kopekten, ayni sekilde Bursa yoresinde alt1 ayliktan
sekiz yasma kadar 21 erkek, 85 disi olmak iizere toplam dokuz ayr cins evcil
kopekten 106 serum Ornegi toplanmistir. Biitlin serum Orneklerinde IFAT ile N.
caninum un 1gG antikorlarina bakilarak, toplam 150 képek serumunun 15°1 (%10)
pozitif bulunmustur. Yine Batmaz ve ark. (34), arka bacaklarinda hizla gelisen felg
belirtisi sikayetiyle sahibi tarafindan klinige getirilen dokuz haftalik bir disi
Doberman Pincher cinsi kopek yavrusunda IFAT ile serebrospinal sivida anti-N.
caninum 1gG antikoru test edilmistir. 1:800 serum diliisyonunda pozitif olarak
bulunmustur. Bu kopekte karekteristik klinik belirtiler (sert hiperekstensiyon gibi) ve
serolojik muayene ile teshis konulmustur. Tanmi konulan kopek siilfadiazin-
trimetoprim (15mg/kg), klindamisin (10 mg/kg) ve pirimetamin (1 mg/kg) ile 18 giin
tedavi edildikten sonra Olmiistiir. Sahibi tarafindan otopsi yapilmasma izin
verilmemistir. Arastirmacilar tarafindan klinik neosporosisin teshisi konulmustur,
fakat kesin siliphelerin ortadan kalkmasi i¢in histolojik ve immunohistokimyasal

muayenesinin yapilmasi gerektigi bildirilmistir.

Son yillarda Yildiz ve ark. (243) tarafindan Kirikkale sehir merkezi ve
koylerinde yasayan kopeklerde seroprevalans c¢aligsmasi yapilarak, toplanan 121

kopek kan Orneginde IFAT yontemiyle %28,9 oraninda N. caninum’a ait IgG
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antikorlarinin varligi tespit edilmistir. Bu calismada seropozitiflik orani erkek
kopeklerde disi képeklere gore daha yiiksek bulunmustur. iki grup arasinda pozitiflik
yoniinden yapilan karsilastirmada ortaya ¢ikan farkliligin istatistiksel olarak anlamli
bulundugu bildirilmistir (p<0,05). Aynmi ¢alismada irka gore yapilan serolojik
muyenede saf ik kopeklerde %36,5, sokak kopeklerinde ise %?20,7 oraninda
seropozitiflik tespit edilmistir. Seropozitiflik oraninin saf irklarda daha yiiksek
oldugu fakat iki grup arasinda pozitiflik yoniinden yapilan karsilastirmada ortaya
cikan farkliligin istatistiksel olarak anlamli olmadigi gorilmiistiir (p>0,05). Aym
zamanda arastirmacilar toplanan kopek serumlarinda yas ve yerlesim yerlerine
gorede N. caninum’un seropozitifligini ortaya koymuslardir. Kopeklerin yaslart ve
bulunduklar1 yerler arasinda ise N. caninum seropozitifligi bakimindan 6nemli

farklilik bulunmamistir (p>0,05) (243).

Biyikoglu ve ark. (35), 1997-1998 yillarinda I¢ Anadolu bélgesinden
toplanan 3290 sigir serumunda N. caninum’un varligini arastirarak, Ankara’da %10,
Cankiri’da %6,93, Eskisehir’de %5,46, Kayseri’de %10,8, Kirikkale’de %32,72,
Kirsehir’de %19,55, Nevsehir’de %5,10, Yozgat’ta %20,32 oraninda seropozitiflik
saptamiglardir. Oncel ve Biyikhoglu (182), 2003 yilmin Subat-Temmuz aylari
arasinda siit sigirlarindan toplanan 92 sigir serumunu N. caninum antikorlar
yoniinden kompetatif ELISA (cELISA) kiti ile test etmislerdir. Bu yontemle Sakarya

yoresinde %9,2 oraninda seropozitiflik saptamislardir.

Akea ve ark. (5), Kars yoresinde 228 yerli ve 73 ithal edilmis simental 1rk
olmak tiizere toplam 301 si8ir serumu iizerinde yapilan N. caninum’un prevalans
caligmasinda genel olarak %?2 oraninda seropozitiflik tespit etmislerdir. Bu calisma
ile simental 1rkta %38,2 oraninda seropozitiflik tespit edilirken, yerli irk sigirlarda ise
sadece bir tane siipheli olup, seropozitiflik tespit edilmemistir. Caligmada test edilen
ithal hayvanlardan 12’si 1994 yilinda Almanya’dan ithal edilen orjinal birinci nesil
denilen ilk hayvanlardi. Geriye kalan 61 simental ise orjinal kiiltlir irk1 dedigimiz
sonraki nesillerdi. Arastirmacilar bu calisma ile N. caninum’un ithal edilmis

hayvanlarla yoreye sokulmus olabilecegini bildirmislerdir.
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Sevgili ve ark. (211), tarafindan Sanlurfa’da sigirlarda N. caninum’un
seroprevalansini belirlemek icin toplam 305 sigir serum Ornegi ticari kompetatif
inhibisyon ELISA (CI-ELISA) testi ile analiz edilmistir. Sanliurfa’da 305 sigirin 23
(%7,5)’tinde N. caninum antikoru tespit edilirken, sigirlarda Orneklerin alindigi
odaklar, hayvan irklar1 ve yaglar1 arasinda 6nemli bir fark olmadig: vurgulanmstir.
Tiurkiye’de sigirlarda N. caninum’un seroprevalansi iizerine yapilan bir baska
calisma ise, Kayseri yoresinde 9’u abort yapmis toplam 186 sigirda yapilmstir.
Toplanan serum 6rnekleri c-ELISA kiti ile test edilerek 186 sigirin 13’iinde (%7) N.
caninum antikorlar1 saptanirken, abort yapan 9 inekten 3’i (%33,3) seropozitif

bulunmustur (133).

Aktas ve ark. (7), Ocak 2003- Haziran 2004 tarihlerinde Dogu Anadolu
Bolgesindeki Elazig, Malatya, Mus ve Bing6l’den degisik yas ve irkta toplam 513
sigir ile atik yaptig belirlenen 32 inekten serum ornekleri toplamislardir. Bu serum
orneklerinde ELISA testi ile %7,01 oraminda Neospora seropozitif bulunmustur.
Seropozitiflik oraninin Elazig’da %15, Malatya’da %4, Mus’ta %4,86 ve Bingdl’de
%4,69 oldugu belirtilmistir. Atik yapan ineklerdeki seropozitiflik orani ise %3,12

olarak belirlenmistir.

Vural ve ark. (229), i¢ Anadolu Bélgesinde sekiz ayr1 ilden toplanan 3287
sigir serum Orneginde ticari c-ELISA testi ile N. caninum’un antikorlarina
bakmigslardir. Arastirma sonucu %13,96 seropozitiflik oldugu belirtilirken, abort
gecmisi olan 144 inekte ise %23,61 oraninda N. caninum’a ait antikorlar
saptanmistir. Bu ¢alismada prevalansin abortlu ineklerde abort yapmayanlara gore

daha yiiksek oldugu bildirilmistir.

Kurtdede ve ark. (148), tarafindan Ankara yoresinde ii¢ farkli bolgeden 12
abort yapmis, 48 adet abort yapmamis toplam 60 inegin serum 6rnekleri alinmistir.

Bu caligmada sigirda neosporosisin serodiagnozu ticari olarak iiretilmis kati fazli
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immunoassay prensibi ile calisan immunocomb (IC) ile tespit edilmistir. Abort
yapmis 12 inekten 6’sinda IC ile belirlenen seropozitiflik bu bolgede neosporosisin
abortlarin 6nemli bir nedeni olabilecegi fikri ortaya konulurken, pratikte IC’nin basit,
kolay ve kisa siirede serolojik kontroller i¢in gerek biiyiik gerekse kiigiik stiriilerde

neosporosisin takibi i¢in kulanilabilecek bir test oldugu kanisina varilmistir.

Yildiz ve ark. (244) Tiirkiye’nin 3 farkli ilinde (Kirikkale, Izmir ve Tokat)
yapmis olduklar1 ¢aligmada, daha 6nceden %10 ve {izeri abort orani goriilen 40 farkl
ciftlikten abort ge¢misi olan inekler (n=234) ile gebe ineklerden (n=323) aldiklar1
kan oOrneklerinde N. caninum, T. gondii, Brucella abortus ve Listeria
monocytogenes’in seroprevalanslarini karsilastirmiglardir. Bu ¢aligmanin sonuglarina
gore, N. caninum’un seroprevalansi %10,77 (60/557) oraninda bulunurken, 7. gondii,
B. abortus ve L. monocytogenes’in genel seroprevalansi sirasiyla %24,77 (138/557),
%13,82 (77/557) ve %42,85 (162/378) oraninda tespit edilmistir. Neospora caninum
ve T. gondii seropozitifliginin gebe ineklerde abortlu ineklerden daha yiiksek
bulundugunu bildirmislerdir (sirasiyla, p<0,05, p<0,001).

Kul ve ark. (147) 2004-2007 yillar1 arasinda yaptiklar1 ¢alismada ise, %18,4
oraninda neosporosisle alakali epidemik abortlarin yiiksek oldugu bir siitciil sigir
cifliginden planl bir sekilde 2005 yilinda dogmus 40 diiveden, 2006 yilinda dogmus
6 buzag1 ve kisir veya abort yapmis 25 inekten kan 6rnekleri alinmistir. Caligmada
ticari c-ELISA (VMRD) kullanarak, sigirlarda genel olarak N. caninum’un
seroprevalansint  %46,47 (33/71) oraninda saptarken, kisir veya abort yapmis
ineklerde %60 (15/25), diivelerde %40 (16/40) ve buzagilarda ise %33,3 (2/6)
oraninda tespit etmislerdir. Calismada pozitif bulunan 2 buzaginin anneleride pozitif

bulunurken, seronegatif 4 buzagidan 3’{iniin annesi seropozitif bulunmustur.

Sanlurfa yoresinde safkan Arap kisraklarindan toplanan 90 serum 6rneginde
kompetatif ELISA (CI-ELISA) testi ile N. caninum antikorlar1 arastirilmistir. Bu
calisma ile atlarin 8 (%8,8)’inde N. caninum antikorlar1 tespit edilmistir. Ayrica bu

arastirma ile 15 yasindan biiylik kisraklarin 10 yasindan kiiciik kisraklardan daha
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yiiksek bir seropozitiflik oranina sahip olduklar1 belirtilerek, yas ile pozitifligin
arttig1 ve pozitif olan kisraklardan ti¢iinde abort vakas1 gortildiigi bildirilmistir (213).
Sevgili ve ark. (212) tarafindan Sanlurfa yoresinde yapilan bir bagka ¢alismada ise
1-6 yas aras1 toplam 180 adet disi kecide ticari kompetatif inhibisyon ELISA (CI-
ELISA) testi ile Neospora enfesiyonlar1 arastirilmistir. ELISA test sonuglarina gore
180 kecinin 9 (%5)’unda N. caninum antikoru bulunmustur. Bu calisma ile de
kecilerde 1rk ve yas gruplar1 arasinda seropozitiflik yoniinden onemli bir fark

olmadig1 ortaya konulmustur.

1.8.4. Ekonomik Onemi

Diinya’nin bazi cografik bdlgelerinde hayvanlardaki abort vakalarinin
yaklasik % 42’sinin N. caninum’a bagl oldugu belirtilmektedir (12,13). Buna direkt
kayiplar ve fotus Oliimleri de eklendiginde hastalifin ekonomik boyutlarinin
milyonlarca Amerikan Dolarina ulasabilecegi kaydedilmistir (72,210). Enfeksiyonda
abortla baglantili direkt ekonomik kayiplarin disinda, siit kaybi, enfekte hayvanlarin
tedavi giderleri ve abort yapmis ineklerin elden cikarilarak yerlerine yeni
damizliklarin yetistirilmesi, et veriminde ve biiylimede gerileme gibi bazi indirekt

kayiplar da 6nemli yer tutmaktadir (218,222).

Avustralya’da neosporosisden kaynaklanan ekonomik kaybin,  siit
sigirciliginda yilda 85 milyon, et sigirciliginda ise 25 milyon Avustralya dolari
oldugu, Yeni Zelanda’da ise siit endiistrisinde bu kaybin yillik 17,8 milyon Yeni
Zelanda dolar1 oldugu ifade edilmektedir (199). Amerika’nin Kaliforniya eyaletinde
N. caninum antikoru tagiyan ineklerde siit liretiminde giinde yaklasik 1 kg’lik kaybin
oldugu tespit edilmistir (219). Teksas’da ise et sigircilik endiistrisinde yillik 15 ile 24
milyon Amerikan dolar1 oldugu bildirilmistir (117). Yine Kaliforniya’da yapilan
diger bir aragtirmada (71), sig1r yetistiriciliginde yilda yaklasik 35 milyon dolarlik bir
ekonomik kayibin olustugu belirtilmistir (71).
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1.9. Korunma ve Kontrol

Neospora caninum’un sonkonagi kesin belli olduktan sonra daha etkin
korunma yodntemleri gelistirilmeye baslanmistir. Ozellikle enfeksiyon igin etkili
tedavi yontemi heniiz bulunamadig i¢in, korunma ve kontrol yontemlerine daha da
dikkat edilmektedir. Son konak olan kopek ve yabani kopekgillerin diskisi,
hayvanlarin gida ve sularindan uzak tutulmalidir. K&peklerin ve yabani kdpekgillerin
plasenta, abortlu fotus ve Olii dogmus buzagilar1 yemeleri O6nlenmelidir. Dogal
enfeksiyonlar koyun, kec¢i ve geyiklerde de rapor edildigi icin kopeklere bu
hayvanlarin da ¢ig eti yedirilmemelidir (72,199).

Enfekte olmayan ciftliklere yeni hayvan girisleri oldugu zaman hayvanlar
enfeksiyon yoniinden test edilmelidirler. Bir siiride N. caninum enfeksiyonunu
engellemenin bir baska yontemi de seropozitif inekleri secip ayirmaktir (71).
Kopeklerin hayvan yem depolarina ve otlaklara girisi engellenmelidir. K&peklerin
diskilar1 ortamdan uzaklagtirilmalidir. Kuru yemler (kuru ot, saman, kepek, kiispe,
yonca, misir ya da fig-arpa silaji gibi) N. caninum’un son konaklar i¢in av olan
rodentleri cezbeder. Dolayisiyla bu tiir yem depolarinin kdpek digkisiyla kontamine
olma riski artacag: diisiincesiyle rodentlerin yem depolarindan uzak tutulmasi i¢in

gerekli onlemler alinmalidir (117).

1.10. Asx

Neospora caninum’a karsi etkili bir as1 fotal kayiplar ve vertikal bulagsmaya
karst1 koruyucu olmalidir. Nitekim Andrianarivo ve ark. (15), POLYGEN™
adjuvanli 6li N. caninum tasizoitlerini gebe ineklerde gebeligin 35 ve 63. giinlinde
astlamada kullanmiglardir. Ikinci inokiilasyondan 4 hafta sonra canli N. caninum
tasizoitleri i.v/ i.m olarak verilmistir. Asilamadan sonra sigirlarda spesifik humoral
ve hiicresel immun yanit gelismistir. Fakat gebe ineklerde antikor yanitinda artis

gozlenirken, hiicresel immun yanitta artis gézlenmemistir. Gebe ineklerde uygulanan
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bu asinin fotal enfeksiyonlarin 6niine gegemedigi, yani basarili bir sekilde koruyucu

olmadig tespit edilmistir.

As1 caligmalar1 daha sonra HAVLOGEN adjuvanhi 6lii tasizoitlerden olusan
Bovilis® Neoguard veya Amerika’da NeoGuard, intervet isimli as1 ticari olarak elde
edilmistir. Bu ticari as1 ilk defa Choromanski ve ark. (55) tarafindan gilivenli bir
sekilde kullanilmistir. As1 saglikli gebe ineklerde gebeligin ilk ii¢ ayinda subkutan
olarak uygulanmis, 3-4 hafta sonra 2. doz yapilmistir. Daha sonra takip eden her
gebelikte asilama tekrarlanmistir. Bu asinin  enfekte ineklere uygulanmasi
durumunda, abort ihtimalini azalttigt ve buzagilar1 konjenital enfeksiyonlardan
korudugu ispat edilmistir. Romero ve ark. (202), Kostarika’da bir ciftlikte toplam
876 hayvan iizerinde bu ticari asiyr uygulamiglardir. Caligma sonucu asilanmis
hayvanlarda abort riskinin %50 azaldig: tespit edilmistir. Yine Heuer ve ark. (124)
tarafindan Yeni Zelanda’da ayni as1 iizerine g¢alisma yapilmis ve benzer etkiler
gorilmistiir. 2001 yili sonunda ABD’de Tarim Bakanligi (USDA, United States
Department of Agriculture) tarafindan sigir neosporosisi i¢in diinyanin ilk asisi

olarak NeoGuard™’a tam onay verilmistir (220).
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2. MATERYAL ve METOT

2.1. Materyal

2.1.1. Calisma Alani

Kars, Tiirkiye’nin Dogu Anadolu Bolgesi’nin, Erzurum-Kars Bdliimii'nde
yani Kuzey Dogu Anadolu Boélgesi’nde yer alir. Kuzeyinde; Ardahan, dogusunda;
Ermenistan'la, glineyinde; 1gdir ve Agriyla, batisinda ise Erzurum'la ¢evrilidir. Kars
ili yiiksek daglarla kusatilmis ve genelde bati-dogu dogrultusunda uzanan akarsularla
derin bigimde yarilmig genis bir plato niteligindedir. ilin yiizélgiimii 10.139 km?
olup, kuzey kisimlarinda Kabak, Kisir ve Akbaba daglar1 bulunurken, dogu
kesiminde Dumanli dagi yer almaktadir. Giiney kesimlerini ise Karasu-Aras
daglarinin uzantilar1 gevrelemektedir. Volkanlardan ¢ikan lav ve kiillerin ¢evreye

yayilmasi sonucunda genis yaylalar ve ovalar meydana gelmistir (225).

Kars yoresinde iklim kislar1 uzun ve sert, yazlar1 ilimli hatta serince
gecmektedir. Burast Tirkiye’de soguklarin en bariz oldugu ve uzun siirdiigi
yerlerdendir. Bu durumun temel nedenleri; yiiksek dag siralariyla denizlerin
ilimanlagstiric1 etkisinden ayrilmasi, yiiksekligin fazla olmasi, kis mevsiminde biiyiik
asya kara kiitlesi lizerinde yerlesen soguk ve agir hava kiitlesi (Sibirya yiiksek basing
merkezi) nin buraya kadar sokulmasidir. Merkez il¢eye en az yagis Aralik, Ocak ve
Subat aylarinda, en ¢ok yagis ise Mayis ve Haziran aylarinda diismektedir. Devlet
Meteoroloji Isleri Genel Miidiirliigii’niin Kars iline ait 1975-2008 yillarin1 kapsayan
aylik ortalama iklim degerleri 1le1975-2009 yillar1 arasindaki en yiliksek ve en diisiik
sicaklik degerleri Tablo 2.1°de verilmistir (129).
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Tablo 2.1- 1975 — 2008/2009 yillar1 arasi verilerine gore Kars ilinde ayhk iklim

degerleri (129)*
i 1 :
- 0 - —_ =
6O & = z = T £ <& & w £ <
Ortalama -101 -86 -26 56 100 138 176 177 136 71 01 -6.5
Sicaklik (°C)
En Yiiksek Sicakhk 44 -26 29 117 163 209 258 264 224 147 64 -13
Ortalamasi (°C)
En Diigiik Sicaklik -156 -144 80 -014 37 67 100 99 54 05 -50 -114

Ortalamasi (°C)

Ortalama Giineglenme 30 40 50 6.1 72 92 104 103 84 63 43 29
Siiresi (saat)

Ortalama Yagish 93 99 113 133 183 146 103 84 63 99 80 102
Giin Sayisi

Ortalama Yagis 199 221 287 525 777 731 518 404 263 438 27.0 222
Miktan (kglmz)

En Yiiksek 84 88 188 250 270 314 354 354 326 268 19.0 13.2
Sicaklik (°C)

En Dusuik -31.6 -33.1 -30.2 -184 60 -28 18 16 -3.8 -158 -294 -304
Sicaklik (°C)

* En yuksek ve en dislk sicaklik degerleri 1975-2009 yillari arasi, diger degerler 1975-2008 yillari
arasi verilerine goredir

Tablo 2.1 incelendiginde yagislarin her mevsim goriildiigii dolayisiyla kurak

mevsimin hemen hemen hi¢ olmadig1 goriilmektedir.

Sehrin dogal bitki oOrtiisii bozkirdir. Kars’in cografyasi, énemli ekolojik
sistemlerden sayilan plato ve dag cayirlarina ev sahipligi yapmaktadir. Kar Ortiistiniin
altinda kalan ¢ayir bitkileri karin erimesiyle birlikte hizli bir gelisme igerisine girer.
Kisa zamanda her taraf ¢ayir ve otlaklarla kaplanir. Bu ¢ayir ve otlaklar yani meralar

hayvancilik agisindan 6nemli bir imkan saglamaktadir (225).

Kars ilinin sosyo-ekonomik durumuna bakildiginda ise, ilin niifusu, 2009
Adrese Dayali Niifus Kayit Sistemi sonuglarma goére 306,536 kisidir. Niifusun
126,127 (%41) kisisi sehirde yasarken, 180,409 (%59) kisisi belde ve koylerde
yasamaktadir. Yine ayni niifus sayimi sonucuna gore, il merkezi niifusu 76,729, ilin

niifus yogunlugu ise km? basina 30 kisidir. Kars‘daki ilge sayis1 7, belediye sayis1 10
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ve koy sayis1 ise 384°dir. Kars merkez ilgeye baglt 71 kdy olup, ylizdl¢liimii 1,384
km?®dir. Tlce topraklar1 orta yiikseklikte engebeli araziden meydana gelir. Kuzey ve
batisinda Allahiiekber daglar1 yer alir. Baglica akarsuyu Kars ¢ayidir. Kent merkezi,
Kars ¢ay1 kenarinda kurulmustur (225).

[lin ekonomisi ¢ok biiyiikk bir oranda tahil tarimi ve geleneksel mera
hayvanciligina dayalidir. ilde ¢ayir ve meralar il topraklarinin yaklasik iicte birini
(%39.2) kaplamakta olup, bu durum ilde hayvancilig1 (kiiciik ve biiyiikbas) tesvik
eden bir unsur olmaktadir. Modern yontemlerle hayvancilik ise pek gelismemistir.
Tarimsal iiretimde temel iktisadi sektdr olan hayvancilik yaklasik %75, bitkisel
{iretim ise %25 orana sahiptir. Il ekonomisinde bu denli agirhigi olan hayvancilik,
genellikle kiiciik aile isletmeciligi seklinde ve aile ihtiyaglarin1 karsilamak amaciyla

yapilan ekonomik bir faaliyet durumundadir (225).

Kars ili 2009 y1l1 verilerine gore sahip oldugu 402,967 adet biiyiikbas hayvan
mevcudu ile Tiirkiye toplaminin %3,76'sina sahip bulunmaktadir. Tiirler agisindan
ise Kars, tilkedeki kiiltlir tliri hayvanlarin %0,43"line, kiiltiir melezi sigirlarin
%2,93"ne, yerli itk sigirlarin ise %9,93'ne sahiptir. Kars'taki yerli irk hayvanlarin
Tiirkiye yerli itk varlig1 icindeki oransal biiyiikliigli dikkat ¢ekmektedir. Bu rakam
dahi Kars hayvanciligindaki verimin {iilkedeki ortalama verimden diisiik olmasim

aciklar niteliktedir (225).

Bu aragtirmanin cografi alanimi, Kars merkez ilgeye bagh 12 koy
olusturmustur. Bunlar ithal hayvanlarin veya jenerasyonlarinin girdigi Azat, Bulanik,
Cumhuriyet, Cakmak, Halefoglu ve Hapanli kdyleri ile ithal hayvanlarin veya
jenerasyonlarinin girmedigi Alaca, Aynali, Biiyliik Bogatepe, Mezra, Ocakli ve

Yiicelen kdyleridir (Sekil 2.1).
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Sekil 2.1 - Calismanin yapildig odaklar

A- Turkiye icinde Kars’in konumunu,

B- Kars iline bagl ilceler

C- Bu calisma icin secilen merkez ilge kdyler,

1. Grup: ithal hayvanlarin girdigi kdyler, (Azat, Bulanik, Cumhuriyet, Cakmak, Halefoglu, Hapanli)
2. Grup: ithal hayvanlarin girmedigi kdyler (Alaca, Aynali, Bilyiik Bogatepe, Mezra, Ocakli, Yiicelen)
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Arastirmanin yiriitildigi koyler, niifuslari, biiyilk bas hayvan sayilar1 ve

cografi konumlar1 Tablo 2.2.’de verilmistir.

Tablo 2.2 - Arastirmanin yiiriitiildiigii koylerin niifuslary, biiyiikk bas hayvan
sayllar1 ve cografi konumlar:

B.Bas
Hane Hayvan Dogu Bati Kuzey Giiney
Koyler Sayisi Niifusu Varhg@  sinin siniri sinir siniri Koordinatlari
L ) . Gelirli- 40° 32 05.73 Kuzey-
Azat 81 397 1000 Magaracik Cumbhuriyet Karacadren Karakale 43°07' 10.80" Dogu
; Yalinkaya- RSP 0 e .
Haciveli- A - Sogutlu- 40 33’ 38.48 Kuzey-
Bulanik 38 114 600 Esmeyazi Olguli Kegebork Yenikdy 43° 21 38.24 Dogu
Yaylasi
, Azat- , S . Akbaba-  40°31’03.71 Kuzey-
Cumhuriyet 161 868 1800 Karacadren Kimbetli Il Merkezi Gelirli 43° 02’ 48.52 Dogu
il Merkezi- Yiicelen- ; . 40° 38 38.82 Kuzey-
Cakmak 205 906 1700 Bogazkdy Hasciftlik Camurlu Il Merkezi 43°03 15.72 Dogu
Duraklh- Y . i
N Ortagedik Y Yolboyu- 40° 39" 20.71 Kuzey-
Halefoglu 293 2536 4000 Basgedik Y Mezra Akgakale Yalinkaya 43°17° 37.64" Dogu
Kuyucuk Y
Bozkale- Aydinalan- .. .. N 40° 34’ 28.55 Kuzey-
Hapanh 38 185 500 Kimbetli Baskaya Gudeli Caglayan 42°55' 23.61° Dogu
R ) 40° 29’ 16.43 Kuzey;
Alaca 99 449 1500 Ugbolik Oyuklu Kozluca Koseler 43°29' 59.73 Dogu
o ; 40° 42’ 35.20 Kuzey;
Aynali 41 301 744 Bogazkody Ortalar Incesu Camurlu 43° 04’ 21.28 Dogu
y K.Catak- y Ardahan  Algili- 40° 41’ 48.96 Kuzey-
B.Bogatepe 59 241 1700 povumiu K.Bogatepe “j; Davulkdy ~ 42° 51’ 43.27° Dogu
L L il Merkezi- 40° 42’ 24.81 Kuzey-
Mezra 104 572 1600 Kiglkzayim Bogazkdy Camcavus Halefoglu 43°10° 27.65 Dogu
. N Ermenistan 0y g
Ocakii 116 684 1600 Ermenistan  Sogutli- Esaen}(ent- Siniri- 400 30’ 26.19 Kuzgy-
Siniri Kozluca Arazoglu Ucbolik 43" 34’ 12.79 Dogu
Yiicelen 59 336 1400 Cakmak Cigirgan ﬁllfclilel-re- Karagoban- 40g 39 17'75j: Kuzey-
Gamurlu Hasciftik 42" 57° 32.30 Dogu

2.1.1.1. ithal Sigirlarin veya Jenerasyonlarimin Girdigi Koyler

Azat koyi, il merkezine 6 km uzakliktadir. Koyilin niifusu 397 olup, hane

sayist 81’°dir. Koylin ekonomisi tarim ve hayvanciliga dayalidir. Koyiin biiyiikbas

hayvan sayisi ise 1000 civarindadir.
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Bulanik kdyii, il merkezine 26 km uzakliktadir. Niifusu 114’1 gegen ve 38
haneli bir koydiir. Koylin ekonomisi tarim ve hayvanciliga dayalidir. Biiylik bas
hayvan sayis1 yaklasik 600 civarinda olup, simental irk sigir yetistiren koyliiler
bugiin Kars’taki saf irk simental sigirin oldugu tek koydiir. Son teknolojik sistemle
hayvancilik yapan koyliiler birde dernek kurup tarim ve hayvanciligi daha ileriye
tagimak i¢in her gegen giin daha ¢ok ¢alisiyorlar.

Cumhuriyet koyt, il merkezine 10 km uzakliktadir. Koyiin niifusu 868 olup,
hane sayis1 161°dir. Kdyde beslenen biiyiik bas hayvan sayis1 1800 civaridadir.
Koylin ekonomisi tarim ve hayvancilik olup, beraberinde ingaat isi ile de

ugragmaktadirlar.

Cakmak koyt, il merkezine 6 km olup, son niifus sayim verilerine gore 1000
civarinda bir niifusa sahiptir. Kéyde hane sayis1 205 kadar olup, beslenen hayvan
sayist ise 1700 civarindadir. Koyiin gecim kaynagi tarim ve hayvancilik olup,
mandiracilikla ugrasmaktadirlar. Yiicelen, Hasgiflik, Bogazkéy ve Camurlu kdyleri

ile sinirlart bulunmaktadir.

Halefoglu koyii, il merkezine 15 km uzakliktadir. Resmi kayitlara gore ithal
hayvanlarin girdigi kdylerden biridir. Halefoglu koyt, Koyiin iklimi, karasal iklimin
etki alanmi icerisindedir. Kiglar1 kurak ve sert, yazlar1 ise yagish gecer. Halefoglu,
250071 gegen niifusu ve 293 hanesiyle bu ilin en biiylik kdylerindendir. Kdyiin
ekonomisi tarrm ve hayvanciliga dayalidir. Ozelikle arpa, bugday ve yonca
yetistirilmektedir. Kdyde biiyiikbas hayvan sayist 4000 civarindadir. Koyde ayrica
koy siitiinii isleyen bir mandira mevcuttur. Koyiin batisinda Kars Merkez, kuzeyinde
Harmanli ve Biiylikcatma koyleri, doguda Subatan koyii, giineyinde ise Yalinkaya ve
Olgiilii kdyleri yer almaktadir.
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Hapanh koyi, il merkezine 19 km uzakliktadir. Kdydeki hane sayisi 38 olup,
niifus oran1 185°dir. Kdylin gecim kaynagi tarim ve hayvancilik olup, biiyiik bas
hayvan sayis1 500 kadardir.

2.1.1.2. ithal Sigirlarin veya Jenerasyonlarinin Girmedigi Koyler

Alaca koyii, il merkezine 45 km uzakliktadir. Niifus oran1 449 olup, hane
sayis1 99°dur. Ucbéliik, Oyuklu, Kozluca ve Koseler kdyleri ile sinir olan bu kdyde
ki biiyiik bag hayvan sayis1 1500 civarindadir.

Aynah koyii, Kars’in Susuz ilgesi ile merkezi arasindadir. Koyilin il
merkezine uzakligi 18 km’dir. Kdyde ki hane sayist 41 olup, niifus yogunlugu
301°dir. Baslica gecim kaynaklari tarim ve hayvancilik olup, biiyiikk bas hayvan
sayis1 744’ diir.

Biiyiik Bogatepe kdoyii, il merkezine 40 km uzakliktadir. Niifusu 241 olup,
hane sayis1 59‘dur. Kdyiin ge¢cim kaynagi tarim ve hayvancilik olup, biiylik basg
hayvan sayisi 1700 civarindadir. Kdyde ayrica koy siitiinii isleyen bir mandira

mevcuttur. Kasar ve gravyer peynir yapimi yoniinden ilde bulunan en iyi kdylerden

biridir.

Mezra kdyii, Kars-Susuz karayolunun kenarinda kurulmus olup, il merkezine
15 km uzakliktadir. Son niifus sayimina gore 572 olup, hane sayis1 104 diir. Kdyiin
ekonomisi tarim ve hayvanciliga dayalidir. Mezra koyilindeki biiyiik bas hayvan

sayist 1600 civarindadir.

Ocakh koyti, il merkezine uzakligi 47 km olup, Tiirkiye- Ermenistan sinirina

yakin Arpagay nehri kenarinda konumlanan eski bir yerlesim yeridir. Koytlin niifus
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orani 636 olup, hane sayis1 135°dir. Ani harabelerinin kdyde bulunmasit kdye turizm

acisindan avantaj saglamistir.

Yiicelen koyii, il merkezine 15 km uzakliktadir. Yer sekilleri bitki ortiisii
acisindan tarim ve hayvanciliga oldukca elverisli bir konuma sahiptir. Kdyde biiyiik
bas hayvan sayisi ise 1400 civarindadir. Koy biiyiik bir yiliz6l¢iimiine sahip olup yer
sekilleri agisindan etrafi sira daglarla ¢evrili genis bir ova iizerinde bulunmaktadir.

Niifus yogunlugu 336 olup, hane sayis1 59‘dur.

2.1.2. Calisma Gruplan

Kars yoresinde ¢iftlik hayvanlarinda verimliligi artirmak maksadiyla 1992-
1996 yillarinda yurt disindan ithal edilen (agirlikli olarak simental 1rki) sigirlarin
girdigi ve resmi kayitlara gore ithal sigirlarin girmedigi koylerden Kars yoresini
temsilen, toplam 10 odak random usuliiyle belirlendi. Bu odaklar Mart 2008 ile
Haziran 2009 tarihleri arasinda planlanli bir sekilde ziyaret edildi. Fakat bazi
odaklarda hayvan sahiplerinin izin vermemesinden dolayr planlanmis olan toplam
1000 (500+500) sigirdan kan 6rnegi ile 150 (75+75) kopekten diski ve kan 6rnegi
alimnamadi. Bundan dolay1 koy sayisi artirilarak her grupta 6 odak olacak sekilde
merkeze bagl toplam 12 odak secildi (Tablo 2.3). Tablo 2.3’te goriildiigii iizere bu
odaklardan alian 1100 (600+500) sigira ve 210 (101+109) kopege ait kan ornekleri
ve bu odaklardan alinan 125 (59+66) kopege ait diski 6rnegi aragtirmanin materyalini
olusturdu. Kan 06rnegi alinan sigirlarin 1tk ve yas gruplarma gore dagilimi Tablo
2.4°te ve kan Ornegi alinan kopeklerin yas, cinsiyet ve irka gére dagilimi ise Tablo

2.5’te gosterilmistir.
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Kan alinan Kan alinan Digki alinan
Koy Gruplari Koyler sigir sayisi  kopek sayisi  kopek sayisi
""""""""""""" Azt 100 15 7
Bulanik 100 24 11
ithal Hayvanlarin Cumhuriyet 100 18 15
Girdigi Koyler Cakmak 100 16 10
(Grup-1) Halefoglu 100 13 12
Hapanl 100 15 4
6 koy topl. 600 101 59
Alaca 46 15 13
Aynali 90 24 6
ithal Hayvanlarin Blyuk Bogatepe 100 16 16
Girmedigi Koyler Mezra 100 20 18
(Grup-2) Ocaki 100 21 7
Yucelen 64 13 6
6 koy topl. 500 109 66
Genel Toplam 12 koy topl. 1100 210 125

Tablo 2.4- Kan alinan sigirlarin irk ve yas gruplaria gore dagilimi

90
100
100
100
64
500
1100

Koy Gruplari Koyler .S Y.S <1 1-3 >3
"""""""""""""""" Azat 23 77 6 32 62 100
Bulanik 75 25 8 42 50
ithal Hayvanlarin Cumbhuriyet 48 52 28 23 49
Girdigi Koyler Gakmak 58 42 26 18 56
(Grup-1) Halefoglu 29 71 9 31 60
Hapanl 44 56 17 20 63
6 koy topl. 277 323 94 166 340
Alaca 0 46 - 23 23
Aynali 0 90 9 9 72
ithal Hayvanlarin B.Bogatepe 0 100 18 11 71
Girmedigi Koyler Mezra 0 100 18 24 58
(Grup-2) Ocakli 0 100 21 25 54
Yucelen 0 64 - 18 46
6 koy topl. 0 500 66 110 324
Genel Toplam 12 koy topl. 277 823 160 276 664

i.S.= ithal sigirlar ve jenerasyonlari; Y.S.= yerli sigirlar; <1, 1-3, >3= yil olarak yas guruplari
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Tablo 2.5- Kan alinan kopeklerin yas gruplarina, cinsiyet ve irka gore dagilim

Koy Gruplan  Koyler 1-5* 6-10* Disi Erkek Saf** Melez Toplam
Azat 13 2 4 11 8 7 15

) Bulanik 20 4 1 23 12 12 24

Ithal .

Hayvanlarin Cumbhuriyet 15 3 4 14 6 12 18

Girdigi Cakmak 11 5 5 11 9 7 16

Koyler <

(Grup-1) Halefoglu 13 - 2 11 - 13 13
Hapanli 12 3 5 10 7 8 15
6 koy topl. 84 17 21 80 42 59 101
Alaca 12 3 - 15 4 11 15

) Aynal 22 2 3 21 3 21 24

Ithal g

Hayvanlarin B.Bogatepe 14 2 6 10 6 10 16

Girmedigi Mezra 17 3 6 14 7 13 20

Koyler

(Grup-2) Ocakli 16 5 1 20 8 13 21
Yicelen 10 3 2 11 9 4 13
6 koy topl. 91 18 18 91 37 72 109

Genel toplam 12 kéy topl. 175 35 39 171 79 131 210

*1-5, 6-10= yIl olarak yas guruplari
** Kafkas coban képegi, Kangal, ingiliz setter, Akbas irklari

2.1.3. Kan ve Diski Orneklerinin Toplanmasi

Calisma yoresinde segilen odaklara yapilan ziyarette Oncelikle hayvan
sahiplerinin izinleri alindi. Sigir sahiplerinden kan alinan hayvanlarin kulak
numaralari, yaglari, irklar ve gegmislerinde neosporiosise atfedilebilecek bulgular
gosterip gostermediklerine ilgili sorular soruldu. Sigirlardan kan vacutainer serum
tiplerine 5 ml kadar kan alindi. Kopek sahiplerinden ornek alinan hayvanlarin
yaglari, 1rklari, ge¢mislerinde neosporiosise atfedilebilecek bulgular1 gosterip
gostermedikleri ile ilgili sorular, tedavi veya koruyucu amagla ilag uygulanip
uygulanmadig1, ahir ve yemliklere girip girmedikleri, bagli olup olmadiklari, atikli
fotus, sakatat yedirilip yedirilmedigi soruldu. Kopeklerden yaklasik 5 ml kan
enjektorle tiiplere alindi. Ayn1 zamanda hayvanin rektumundan ya da barinaginda tek

olan hayvanin taze digkis1 yerden direkt olarak yaklasik 10-15 gr olacak sekilde
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alinarak diski posetine konulup etiketlendi. Kan 6rnegi alinan kopeklerin bir
kismindan karsilasilan bazi sikintilardan (ziyaret edildigi donemlerde havanin ¢ok
soguk olmasi, sahipleri tarafindan tam anlamiyla hayvanin sikica tutulamamasi ve
hayvana yoresel ismi ile “sirat” denilen peynir alti suyunun yiyecek olarak verilmesi,
bununda kopekte ishale neden olup bagirsaklarinin bos olmasi gibi nedenlerden

dolay1 digk1 6rnegi alinamadi.

Alman Ornekler Kafkas Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Parazitoloji
Anabilim Dali Laboratuvarina getirildi. Kan 6rnekleri 1 000 g’de de 10 dakika
santrifiij edilerek serumlar1 ¢ikarildi, plastik mikro-tiiplere konularak etiketlendi.
Serumlar test edilinceye kadar -20 °C’de derin dondurucuda saklandi. Disk1 6rnekleri

ise, inceleninceye kadar 4 °C’de muhafaza edildi.

2.1.4. Laboratuvar Malzemeleri

2.1.4.1. ELISA’da Kullanilan Malzemeler

m Cok kanall1 otomatik pipetler
m Tek kanalli otomatik pipetler
m Otoklavlanabilir sise

m Pipet uglan

m Laboratuvar saati

m Kagit havlu

m Aliminyum folyo

m ELISA reader (ELISA okuyucusu)
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2.1.4.2. IFAT’ta Kullanilan Malzemeler

m Cok kanalli otomatik pipetler

m Tek kanalli otomatik pipetler

m Otoklavlanabilir sise

m Pipet uglari

m 24 x 50 mm ebatinda lameller

m Diliisyon i¢in test tiipleri veya ELISA mikroplaklar1
m Laboratuvar saati

m Kagit havlu

m Fluoresan kaynakli mikroskop (Olympus BX50)

m Etiiv veya 37 °C’lik su banyosu

2.1.4.3. Diski Muayenesinde Kullanilan Malzemeler

m Plastik digki kaplar1

m Cam ve plastik bagetler
m Pens

m Siizgec

m Lam ve lamel

m Pastor pipeti

m Petri kutulart

m Beherler

m Santrifiyj tlipi

m Santrifiij
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m Is1k mikroskop
m Hassas terazi

m Buzdolabi

2.1.5. Kimyasal Maddeler

m Doymus sekerli su soliisyonu (550 g seker + 6,5 g eritilmis fenol + 355 ml

distile su)
m Fizyolojik tuzlu su (%0.09 NaCl soliisyonu)
m Potasyum dikromat (K,Cr,07)

m Distile veya deiyonize su

2.1.6. Fotograf Cekiminde Kullanilan Malzemeler

Digki1 orneklerinden hazirlanan preparatlarda goriilen N. caninum benzeri
ookistlere ait fotograf ¢ekimleri Nikon Eclipse-E600 mikroskobuna bagli Nikon
Coolpix P5100 dijital fotograf makinasi ile yapildu.

2.2. Metot

2.2.1. Kompetitif inhibisyon ELISA (CI-ELISA)

Sigir serumlarinda, N. caninum’a karst olugan antikorlar1 belirlemek amaciyla
ticari kompetitif inhibisyon ELISA (CI-ELISA) kiti", kullanildi. Bu test Kitinin
sensitivitesi (%97.6) ve spesifitesi (%98.6) olup (32,33), ELISA plaklarindaki

* Neospora caninum Antibody Test Kit, cELISA, USDA Product Code 5N05.20
VMRD, Inc., Veterinary Medical Research and Development, Pulman, WA, USA.
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kuyucuklar parcalanmis N. caninum tasizoit antijeni ile kaplanmistir. Neospora
caninum- spesifik monoklonal antikor da Horseradish peroksidaz enzimi ile
isaretlenmistir. Serum 6rneginde antikor varsa spesifik bir kompleks olusturmak igin
enzim bagli antikor ve antijen kapli kuyu tarafindan baglanir. Substrat soliisyonu
eklenir. Serum oOrneklerinde renk olusumunun varligit N. caninum antikorunun
yokluguna, renk olusumunun yoklugu ise N. caninum antikorunun varliginin

gostergesidir.

CI-ELISA Test Kiti icerisinde;

- Antijen kapli 96 numunelik plaklar (5x96 yiizey)

- 3,6 ml pozitif kontrol

- 3,6 ml negatif kontrol

- 500 pl 100X antikor-peroksidaz konjugat

- 60 ml konjugat sulandirici buffer

- 2x120 ml yikama buffer (10X Konsantre yilkama soliisyon)
- 60 ml subsrat soliisyon

- 60 ml stop soliisyon

bulunmaktadir.

2.2.1.1. ELISA Testinin Yapihsi

Testin uygulamasi, kit uygulama talimatindaki’ prosediire gore yapildi. Once
calisilacak sigir serum Ornekleri derin dondurucudan ve kullanilacak malzemeler (CI-
ELISA kitleri) buzdolabindan ¢ikarilarak oda sicakliginda bekletildi. Test edilecek
serum Ornekleri ¢oziildiikten sonra vorteks’den gegirildi. Calismada kullanilacak

soliisyonlar kitte belirtildigi sekilde hazirlandi.

' http://www.vmrd.com/docs/tk/Neospora/Neospora_cELISA_2_and_5_plates_051027.pdf
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ELISA mikroplaklarin (96 gozlii) 4 goziine (dublike=¢ift) pozitif ve negatif
kontrol serumlar1 ve her bir cukuruna vorteks’ten gecirilmis sigir serum ornekleri 50
ul olacak sekilde konuldu (Kontrol serum 6rnekleri ¢ikarildigi zaman her bir ELISA
plaklarinda 92 serum o6rnegi islendi). Plaklar oda 1sisinda (21-25 °c, 70-77 °F)
tizerleri aliminyum folyo ile kaplanarak 1 saat inkiibasyon i¢in bekletildi ve bu
siirenin bitiminde mikroplaklardaki serum Ornekleri silkelenerek, kagit bir havlu
tizerinde ters g¢evrilip yavasca vurularak bosaltildi. Daha sonra ¢ok kanalli pipetler
kullanilarak 3 kez 5’er dakikalik yikama islemi uygulandi. Her yikama sonrasi
mikroplaklar silkelenerek ve kagit havlu iizerinde ters cevrilip yavasca vurularak
bosaltildi. Yikama isleminden sonra 1 pl/99 ml oraninda sulandirilmis konjugat
(Antibody-Peroxidase Conjugate) her bir ¢ukura 50 pl olacak sekilde konuldu.
Kuyucuklarin dip kismimin konjugat ile tamamen kapli oldugundan emin olmak igin
birkac kez plaklarin kenarindan hafif¢e vurularak, oda 1sisinda iizeri aliminyum folyo
ile kaplanarak 20 dakika inkiibe edildi. Bu siirenin bitiminde tekrar yukarida tarif
edildigi gibi yikama islemi yapildi.

Yikama isleminden sonra plaklarin her bir ¢ukuruna 50 pl olacak sekilde
substrat soliisyonu konuldu. Yine ayni sekilde substrat ile tam kaplanmasi igin
plaklarin kenarindan hafifce vurularak, oda 1sisinda giines 1s1gindan uzak, karanlik
bir ortamda 20 dakika inkiibe edildi. inkiibasyon sonrasi her bir ¢ukura 50 pl stop
soliisyonu ilave edilerek, enzim-substrat reaksiyonun durmasi saglandi. Reaksiyon
sonucu olusan renk degisimi otomatik bir ELISA okuyucusu ile (Molecular devices
SPECTRAmax PLUS-384) 620 nm dalga boyunda okundu ve absorbans degerleri
kaydedildi.



72

2.2.1.2. Testin Degerlendirilmesi

Test sonuglart % inhibisyon degeri olarak kit prosediiriinde belirtilen

asagidaki formiille hesaplandi:

Inhibisyon (%) =100 - [ (Ornegin O.D x 100) / Ortalama Negatif Kontrol O.D.) ]

Bu hesaplama sonucunda test 6rnegi inhibisyon degeri > % 30 inhibisyona

neden oluyorsa sonug pozitif < % 30 inhibisyon ise negatif kabul edildi.

2.2.2. indirekt Fluoresan Antikor Testi (IFAT)

Kopek serum orneklerinde ticari indirekt fluoresan antikor testi (IFAT) kiti"
kullanildi. Bu testin sensitivitesi %98 ve spesifitesi %99 olup (81), IFAT
slaytlarindaki her bir kuyucuk N. caninum’un fikse edilmis tasizoit antijenleri ile
kaplanmistir. Serum 6rneklerinde N. caninum’a ait IgG antikorlariin varligini tespit
etmek icin kullanilmistir. IFAT i¢in gerekli olan Fluoresan kaynakli mikroskop
tiniversitemizde bulunmadigi i¢in bu test Ankara Refik Saydam Hifzissihha
Arastirma Enstitilisi  Salgin Hastaliklar Boliimii  Parazitoloji Laboratuvarinda

calisiimistir.

IFAT Kiti icerisinde;
Substratli slaytlar (10x12)
2,5 ml IgG Konjugat (FITC isaretli rabbit anti-canine IgG)

0,5 ml pozitif kontrol

* Neospora caninum IFA, Canine IgG Antibody Kit, Catalog No: NCD-120
Fuller Laboratories, California, USA
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0,5 ml negatif kontrol
1 ml Kaplama soliisyon (Mounting Medium) (PBS i¢inde %50 gliserol)
1 litre Yikama soliisyonu (PBS)

bulunmaktadir.

2.2.2.1. IFA Testinin Yapilis1

Testin uygulanmasi, kit uygulama talimatindaki’ prosediire gore yapildi.
Kopek serumlart bir giin 6ncesinden derin dondurucudan ¢ikarilarak ¢oziilmesi i¢in
buzdolabma konuldu. Kitten ¢ikan toz PBS 1000 ml’lik otoklavlanabilir siseye
bosaltildiktan sonra, iizerine 1000 ml distile su eklenerek PBS hazirlandi. Manyetik
bir karistiricida iyice karigsmasi saglandi. Buzdolabindan test edilecek kopek
serumlar ¢ikarilarak oda 1sisinda biraz bekletildi. Tamamen ¢dziilen kopek serumlart
once vortekslenerek 1/16 tarama diliisyonu hazirlandi. Ayn1 zamanda pozitif kontrol
serum da 1/16’da diliie edildi. Diliie edilmis serumlardan 10 pl alinarak IFA
slaytlarinda her bir kuyucuga konuldu. Ayni zamanda her lama negatif ve pozitif
kontrol serumlar da eklendi. Her bir IFA laminda 12 kuyucuk olup kontroller

cikarildiginda 10 tane serum islenmis oldu.

Slaytlar, i¢inde 1slak havlu bulunan bir saklama kabinda etiive yerlestirilerek
37 °C’de 30 dak. inkiibe edildi. Bu siirenin bitiminde inkiibatorden cikarilan slaytlar
45°1ik a¢1 ile igleri bosaltildiktan sonra i¢inde distile su bulunan bir piset yardimiyla
yavas bir sekilde yikandi. Ardindan slaytlar, icinde PBS bulunan salenin igine
yerlestirilerek 5 dakika bekletildi. Salenin igindeki PBS bosatilarak tekrar PBS
konuldu. Bu islem 3 kez tekrarlandi. Sonra PBS kalintisin1 tamamen gidermek igin

slaytlar distile su ile yavas bir sekilde yikand1 ve kurumaya birakildilar.

* http://www.fullerlaboratories.com/files/25941260754107NCD-120-English.pdf
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Kuruyan IFA lamlarinda ¢ukurlara 1’er damla (10-15 pl) konjugat (FITC-
isaretli rabbit anti-canine IgG) damlatildi. Nemli ortama tekrar konularak, 37 °C’de
30 dak. etiivde inkiibe edildi. Siire bitiminde slaytlar daha once tarif edildigi sekilde
tekrar yikandi ve kurumaya birakildi. En son olarak kaplama soliisyonundan
(Mounting Medium) (PBS ic¢inde %50 gliserol igerir) 1’er damla her bir ¢ukura
koyduktan sonra iizeri 24x60 mm ebatindaki lamelle kapatildi. Pozitif ve negatif
kontrol kuyucuklarin goriinimii ve yogunluguna gore her bir kuyucuk X40
bliylitmeyle substratli IFAT slaytlar1t Olympus BX50 fluoresan kaynakli mikroskopta

okundu.

2.2.2.2. Testin Degerlendirilmesi

IFA testinde seropozitivite ic¢in parlak sari-yesil fluoresans veren
sulandirimlar dikkate alindi, hi¢ fluoresan vermeyenler ise negatif olarak
degerlendirildi (Sekil 2.2). 1/16 ve fiizeri sulandirimlarda elde edilen reaksiyonlar

pozitif olarak kabul edildi.

A) B)

Sekil 2.2- IFA Testinde pozitif (A) ve negatif (B) sonug¢

(Pozitif sonugta N.caninum tasizoitleri parlak floresans verirken negatifte floresans gértlmuyor)
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2.2.3. Diski Muayenesi

2.2.3.1. Nativ Diski Muayenesi

Calismada toplanan kopek digki Orneklerinde ookist varliginin tespiti
amaciyla, oncelikle nativ muayene yontemi uygulanmistir. Nativ muayene i¢in piring
tanesi biiyiikliigiindeki digki 6rnegi pensle alinip lam {izerine konuldu ve 1-2 damla
serum fizyolojik eklenerek cam baget yardimiyla ezildi. Partikiillii kisimlar kenara
cekilerek homojen karigimin tizeri lamel ile kapatilarak 1s1k mikroskobunda (X10 ve

X40 biiylitmede) incelendi.

2.2.3.2. Sheather’in Yogun Sekerli Su ile Yiizdiirme Yontemi

Kopek digki 6rnekleri ayn1 zamanda standart sheather’in yogun sekerli su
sollisyonu (550 g seker + 6,5 g eritilmis fenol + 355 ml distile su) ile yiizdiiriilerek

zenginlestirme yontemi ile de incelendi (109).

Ceviz biiyiikligiinde (yaklasik 5 gram) alinan bir miktar digki plastik kap
icerisine kondu ve iizerine bir miktar ¢esme suyu eklenerek cam baget yardimi ile
homojen hale gelinceye kadar karistirildi. Homojen hale gelen bu siispansiyon ¢ay
stizgeci ile ikinci bir plastik kaba siiziildii. Elde edilen slispansiyon siipernatant kismi
berraklagincaya kadar birka¢ kez yikama islemine tabi tutuldu. En son sedimentin
tizerine yogun sekerli su soliisyonu ilave edilerek, yiizdiirme islemi uygulandi.
Yiizdiiriilen lamellerin alt yiizeyindeki damla diisiiriilmeden lam iizerine alind1 ve
Eclipse-E600 mikroskopta incelendi. Ookistlerin 6l¢iim ve morfolojik 6zellikleri
degerlendiridi ve mikroskoba bagli Nikon Coolpix P5100 dijital fotograf makinasi ile
fotograflar ¢ekildi.
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2.2.4. Diskidaki Ookistlerin Purifikasyonu ve Sporlandiriimasi

Toplanan digki 6rneklerinde varlig1 saptanan N. caninum-benzeri ookistlerin
teshisinde yararlanilan morfolojik 6zellikleri ile dlgiilerinin belirlenebilmesi amaciyla
sporlandirma islemine basvuruldu. Disk1 flotasyonunun mikroskopik muayenesinden
sonra digki 6rneklerinde bulunan N. caninum- benzeri ookistleri toplamak icin geriye
kalan diski 6rneginden 5 gr yeniden alinarak yiizdiirme islemi tekrar yapildi. Bu
sekilde ookistler ikinci bazen iiglincii kez yiizdiirme islemine tabi tutuldu. Yiizeyde
biriktirilen ookistleri bir araya getirmek i¢in bir pipet yardimiyla ookist iceren
yiizdiirme soliisyonunun en iist kismi aspire edildi. Toplanan soliisyon birka¢ kez
distile su ile siipernatant kism1 berraklasincaya kadar 1200 g’de 10 dakika santrifiij
edildi. Bir voliim sediment 10 voliim Sheather’in soliisyonu ile karistirilip, 1200 g’de
10 dakika tekrar santrifiij edildi. Ookist igeren siipernatantin en iist kismi1 bir pipetle
aspire edilerek, 2 kez su ile yikandi. Saflastirilan ookistler oksijen geg¢imini
engellemeyecek genis agizli plastik kaplar, petri kutular1 ve beherler igerisine
aktarildi. Diizenli araliklarla cam bagetler yardimiyla karistirilmak suretiyle
laboratuvarda sporlandirilmaya birakildi (109). Sporlanma siirecinde ve saklama
esnasinda ortamdaki oksijenin tilkenmesine neden olan mikrobiyel iiremenin kontrol
altina alinmasi i¢in her 100 ml karistma 2,5 g (% 2.5°1lik) potasyum dikromat
(K>2Cr,07) ilave edildi.

2.2.5. Istatistik Degerlendirme

Calismadan elde edilen tiim degerlerin istatistiki analizinde Epi-info 6.0 A
bilgisayar programi kullanildi ve Ki-kare testi ile degerlendirildi. Epidemiyolojik
olarak risk faktorleri ile seropozitiflik arasindaki iliskide, p degerinin 0.05’ten kiiciik
olmasi (p<0.05) istatistiksel olarak anlamli kabul edildi (193). Ayn1 programla
epidemiyolojik olarak risk faktorleri ile seropozitiflik arasindaki iliskinin siddeti ise

istatistikte OR (Odds ratio) denilen “ihtimal oran1” nin hesaplanmasi ile dogrulandi.
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3. BULGULAR

3.1. Kars Yoresinde Sigir ve Kopeklerde N.caninum’un Goriilme Sikhgi

Kars yoresinde yapilan bu c¢alismada N. caninum’un sigir ve kopeklerde

goriilme sikligina ait toplu bulgular Tablo 3.1°de verilmistir.

Tablo 3.1- Kars yoresinde N.caninum‘un sigirlarida CI-ELISA, kopeklerde
IFAT ile seroprevalans1 ve kopek diskilarinda N.caninum benzeri
ookistlerin goriilme sikhigi

Sigir Kopek Kopek Digki
(CI-ELISA) (IFAT) Yoklamasi
Koy Gruplan  Koyler pz/ n (%) pz/ n (%) pz/ n (%)
S At 18/100 (180) 7/15(46,7) 0/7(00
_ Bulanik 3/100 (3,0) 624 (25,0) 0/11(0,0)
::ga)‘/lvanlarm Cumhuriyet 2/100 (2,0) 5/18 (27.8) 2/15(13.3)
girdigi Cakmak 19/100 (19,0)  7/16 (43.8) 0/10 (0,0)
'gg‘r"?; Halefoglu 5/100 (5,0) 2/13 (15.4) 2/12(16.7)
Hapanli 8/100 (8,0) 4115 (267) 0/4(0,0)
6 kdy topl. 55/600(9,2)  31/101(30,7) 4/59 (6,8)
Alaca 3/46 (6,5) 5/ 15 (33,3) 1/13(7.7)
_ Aynali 0/90 (0,0) 3/24 (12,5) 0/6(0,0)
Ltgs\l/anlarm Biyiik Bogatepe 3 /100 (3,0) 4116 (25,0) 3/16 (18,8)
girmedigi Mezra 3/100 (3,0) 3/20 (15,0) 2/18 (11,1)
'(‘g}"g)r Ocaki 15/100 (15,0)  5/21 (23,8) 0/7(0,0)
Yiicelen 0/64 (0,0) 2/13 (15,4) 0/6 (0,0)
6 kdy topl. 24/500 (4,8)  31/101(20,2)  6/66 (9,1)
Genel Topl. 12 kdy topl. 79/1100(7,2) 53/210(252) 10/ 125 (8,0)

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
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3.1.1. Kars Yoresinde Sigirlarda CI-ELISA ile Seropozitiflik Durumu

Aragtirma siiresince Kars yoresinde il merkezine bagli 12 kdyden alinan
toplam 1100 si1g1ir serumu ELISA testi ile N. caninum antikorlar1 yoniinden muayene
edildi ve incelenen Ornek sayisinin 79’u seropozitif (%7,2) bulunurken, 1021’1

seronegatif (%92,8) olarak bulundu (Tablo 3.2).

Tablo 3.2- Kars yoresinde CI-ELISA ile N.caninum-seropozitif sigirlarin
goriilme sikhgi

Koyler n pz %
Azt 100 18 180(a)
Bulanik 100 3 3,0 (b)
Cumhuriyet 100 2 2,0 (b)
Cakmak 100 19 19,0 (a)
Halefoglu 100 5 5,0 (b)
Hapanli 100 8 8,0 (bc)
Alaca 46 3 6,5 (ab)
Aynali 90 0 0,0
Buyulk Bogatepe 100 3 3,0 (b)
Mezra 100 3 3,0 (b)
Ocakli 100 15 15,0 (ac)
Yucelen 64 0 0,0
Toplam 1100 79 7,2

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylzde orani
x2=50,93, Farkh harflerle belirtilen koyler arasinda p<0,001

Kars Merkezine bagl toplam 12 odaktan alinan sigir serum o6rnekleri toplu
olarak yas gruplarina gore degerlendirildiginde seroprevalansin 1 yas altindakilerde
%2,5, 1-3 yas arasindakilerde %5,4 oraninda oldugu tespit edilirken, seroprevalansin
en yiiksek oldugu 3 yas lstlindekilerde ise % 9,0 oraninda pozitiflik tespit edildi
(Tablo 3.3). Yas gruplari arasinda N. caninum yaygimliginin istatistiki olarak anlamli
oldugu belirlendi (p<0,05). Ayrica yas gruplar arasinda farkli harflerle ifade edilen
degerlerin birbirinden istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05). Yani

1 yas alt1 sigirlar ile 3 yas tistli inekler arasinda istatistiksel olarak anlamli sekilde
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farklilik oldugu belirlenirken, 3 yas iistii ineklerin bir yas alti gencglere gore 3,87
(1,33<OR<12,73) kez daha riskli grup oldugu belirlenmistir. Bir yas alt1 danalar ile
1-3 yas aras1 sigirlar arasinda yada 1-3 yas ile 3 yas iistii hayvanlar arasinda istatistiki

olarak anlamli bir farklilik olmadig belirlendi.

Tablo 3.3- Kars yoresinde yas gruplarina gore CI-ELISA ile N.caninum-
seropozitif sigirlarin goriilme oranlar

Yas gruplari n pz %
<tyagnda % 4 25()
1 -3 yasinda 276 15 5,4 (a,b)

>3 yasinda 664 60 9,0 (b)
Toplam 1100 79 7,2

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
x2= 9,95, Farkh harfle belirtilen gruplar arasinda p<0,05

Bu c¢alismada, 31 atik yaptig1 bilinen inek serumunun 5’inde (%16,1) ve atik
yapmadig: Uretici tarafindan 6ne siiriilen 909 inek serumunun 70’inde (%7,7) ELISA
testi ile pozitiflik belirlendi, seropozitiflik oraninin atik yapanlarda daha yiiksek
oldugu, fakat iki grup arasinda pozitiflik yoniinden yapilan karsilastirmada ortaya
cikan farkliligin istatistiksel olarak anlamli olmadig: goriildii. (p>0,05) (Tablo 3.4).

Tablo 3.4-Kars yoresinde atik yapan ve yapmayan sigirlar arasinda CI-ELISA
ile V.caninum-seropozitif olanlarin goriilme oranlar:

Gruplar N pz %
AtkYapan 31 5 161
Atik Yapmayan 909 70 7,7
Toplam 1100 79 7,2

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
x*=2,900,  p>0,05
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3.1.2. Kars Yoresinde Kopeklerde IFAT ile Seropozitiflik Durumu

Sigir serumlariin alindigi 12 kdyden toplam 210 kopegin kaninda IFAT ile
N. caninum’un yayginhigt % 25,2 (53 / 210) olarak belirlendi. Bu 12 odakta N.
caninum’un seroprevalansi %12,5- %46,8 arasinda degismis olup, odaklar arasinda

N. caninum seroprevalansi yoniinden fark bulunmamistir (p>0,05), (Tablo 3.5).

Tablo 3.5-Kars yoresinde IFAT ile N.caninum-seropozitif kopeklerin goriilme

sikhig

Koyler n Pz %
Azt 5 7 467
Bulanik 24 6 25,0
Cumhuriyet 18 5 27,8
Gakmak 16 7 43,8
Halefoglu 13 2 15,4
Hapanl 15 4 26,7
Alaca 15 5 33.3
Aynali 24 3 12,5
Blyuk Bogatepe 16 4 25,0
Mezra 20 3 15
Ocakh 21 5 23,8
Yicelen 13 2 15,4
Toplam 210 53 25,2

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylzde orani
x*=11,69,  p>0,05

Kars yoresinde IFAT ile serum 6rnegi incelenen 210 kdpegin seroprevalans
sonuglar1 dikkate alindiginda; N. caninum yaygmhgimnin erkeklerde (%28,1), saf
irklarda (%36,7) ve yaslhilarda (%45,7) daha yiliksek oldugu saptanmis olup, bu
gruplar arasinda enfeksiyon oranlari yoniinden istatistik olarak anlamli bir farklilik

gorilmistiir (p< 0,05), (Tablo 3.6).
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Tablo 3.6-Kars yoresinde cinsiyet, irk ve yas gruplarina gore IFAT ile
N.caninum-seropozitif kopeklerin goriilme oranlari

Degisken n pz % p degeri OR %95ClI
Disi 39 5 12,8

<0,05 2,65 0,92- 8,23
Erkek 171 48 28,1
Saf irk* 79 29 36,7

<0,05 2,59 1,31-5,14
Melez 131 24 18,3
1-5 yasinda 175 37 21,1

<0,05 0,32 0,14- 0,73
6 — 10 yasinda 35 16 45,7

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin yizde orani; OR =
Odds ratio; %95CI = %95 Confidance intervals (gtvenlik siniri)

* Kafkas goban képegi, Kangal, ingiliz setter, Akbas irklari

Neospora caninum’a kars1 seropozitif oldugu belirlenen toplam 53 kopek
serumunun IFAT ile 1/16 ile 1/1024 arasindaki oranlarda antikor titresi verdigi
belirlendi. Sulandirma basamagi 1/16 titrede 19, 1/32°de 12, 1/64’de 5, 1/128°de 6,
1/256’da 4, 1/512°de 6 ve 1/1024°de 1 pozitif serum belirlendi (Tablo 3.7).

Tablo 3.7-IFAT ile pozitif bulunan kopek serumlarinda N.caninum‘a Kkarsi
olusan antikor (IgG) titre degerleri dagilim

Koyler ~pz* 116 1/32 1/64 1/128 1/256 1/512 1/1024
Azat 7 1 5 1
Bulanik 6 2 1 2 1

Cumbhuriyet 5 2 1 1 1

Cakmak 7 4 1 1 1

Halefoglu 2 1 1

Hapanli 4 1 1 1 1
Alaca 5 2 1 2

Aynali 3 2 1

Buylk Bogatepe 4 3 1

Mezra 3 1 2

Ocakli 5 2 1 2

Yucelen 2 1 1

Toplam 53 19 12 5 6 4 6 1

pz= Seropozitif bulunan toplam hayvan sayilari
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Kopek serumlarinda cinsiyet, ik, yas ve yerlesim yerleri ile antikor titreleri

arasinda bir iliski bulunamadi.

3.1.3. Kars Yoresi Kopek Diskilarinda Mikroskobik Yoklama Bulgular:

Kars merkeze baglh 12 koyden toplanan 125 kopek diskisinin mikroskobik
incelenmesi sonucu 10 kopek digkisinda (%8,0) Neospora-benzeri ookist goriildii.
Calismanin yapildigi 12 kdyden 5’inden (Alaca, Biiyilk Bogatepe, Cumhuriyet,
Halefoglu ve Mezra) alinan diski 6rneklerinde Neospora-benzeri ookistler saptandi
(Tablo 3.8). Kopek diskisinda saptanan Neospora-benzeri ookistler Sekil 3.1°de

gosterilmistir.

Tablo 3.8-Kars yoresinde diskisinda Neospora-benzeri ookist bulunan
kopeklerin goriilme siklig

Koyler n Pz %
Azat 1 o 00
Bulanik 11 0 0,0
Cumbhuriyet 15 2 13,3
Cakmak 10 0 0,0
Halefoglu 12 2 16,7
Hapanl 4 0 0,0
Alaca 13 1 7,7
Aynali 6 0 0,0
Buyuk Bogatepe 16 3 18,8
Mezra 18 2 11,1
Ocakli 7 0 0,0
Yucelen 6 0 0,0
Toplam 125 10* 8,0

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
* <1yas: 3 adet, 1-2 yas arasi: 2 adet, 3-5 yas arasi: 2 adet; >6 yas: 3 adet kdpek
x*= 0,944, p>0,05
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B)

Sekil 3.1- Kopek diskisinda Neospora- benzeri ookistler

A) Sporlanmamig,  B) Sporlanmis

3.2. ithal Hayvanlarin Girdigi Kéylere (Grup 1) Ait Bulgular

3.2.1. Grup 1 Sigirlarda ELISA ile Seropozitiflik Durumu

ithal hayvanlarin girdigi kdylerden alman si§ir serumlarinda CI-ELISA

seropozitiflik durumu Tablo 3.9°da verildi.

Tablo 3.9- Kars yoresinde ithal sigirlarin girdigi koylerde CI-ELISA ile
N.caninum-seropozitif sigirlarin goriilme sikhig

Koyler n Pz %

Azt 100 18  180(@)
Bulanik 100 3 3,0 (b)
Cumhuriyet 100 2 2,0 (b)
Cakmak 100 19 19,0 (a)
Halefoglu 100 5 5,0 (b)
Hapanl 100 8 8,0 (b)
Toplam 600 55 9,2

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
x?= 34,12,  Farkl harf tagiyan koyler arasinda p<0,001



84

Tablo 3.9’te goriildiigii lizere ithal hayvanlarin girdigi koylerden alinan sigir
serumlarinda CI-ELISA testine gore seroprevalans oram1 %09,2 oraninda tespit
edilmis olup, odaklar arasinda istatistiki agidan énemli bir fark bulundu (p<0,001).
Ayrica koyler arasinda da farkli harflerle ifade edilen degerlerin birbirinden

istatistiksel olarak farkli oldugu tespit edildi, (p<0,05).

Resmi kayitlara gore ithal hayvanlarin girdigi kdylerde ELISA ydntemine
gore odaklar arasinda ithal inekler ve onlardan olan sonraki jenerasyonlar ile yerli
sigirlar (Yerli Kara, Zavot, DAK ve Montofon melezi vs.) arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik olmadig belirlendi (p>0,05), (Tablo 3.10).

Tablo 3.10- ithal sigirlarin girdigi kéylerde yerli ve ithal sigirlarda CI-ELISA
ile N.caninum-seropozitif olanlarin goriilme oranlari

Ithal sigirlar ve Yerli sigirlar

Gruplar Jenerasyonlari

n pz % n pz %
Azt 23 3 13 77 15 195
Bulanik 75 2 2,7 25 1 4
Cumhuriyet 48 1 21 52 1 1,9
Cakmak 58 9 15,5 42 10 23,8
Halefoglu 29 1 3,5 71 4 5,6
Hapanli 44 5 11,4 56 3 54
Toplam 277 21 7,6 323 34 10,5

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylzde orani
x*= 1,553, ithal ve yerli sigir gruplari arasi p>0,05

Kan alinan sigirlar 3 yas grubuna ayrildiginda, 0-1 yas arasindaki 94 sigirin
dordiinde (%4,3) N. caninum’a kars1 gelisen antikorlara rastlanirken, bu oran 1-3 yas
grubundakilerde %6,6, 3 yas lizerindekilerde ise %11,8 olarak tespit edildi (Tablo
3.11). Yas gruplan arasinda tespit edilen seroprevalans oranlarindaki farkliliklar

istatistiki agidan énemli (»p<0,05) bulundu.
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Tablo 3.11-ithal sigirlarin girdigi koylerde yas gruplarina gore CI-ELISA ile
N.caninum-seropozitif sigirlarin goriilme oranlar

<1 yasinda 1 -3 yasinda >3 yasinda
Gruplar

n pz % n pz % n pz %
Azat 1 16,7 32 5 15,6 62 12 194
Bulanik 0 0,0 42 1 2,4 50 2 4,0
Cumbhuriyet 28 0 0,0 23 0 0,0 49 2 41
GCakmak 26 2 7,7 18 4 22,2 56 13 23,2
Halefoglu 9 1 11,1 31 1 3,2 60 3 5,0
Hapanli 17 0 0,0 20 0 0,0 63 8 12,7
Toplam 94 4 4,3* 166 11 6,6* 340 40 11,8*
n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
x*=6,82 p<0,05

* <1 yas ile 1-3 yas arasinda x*=0,60 p>0,05
* <1 yas ile >3 yas arasinda x*=4,56 p<0,05
*1-3 yas ile >3 yas arasinda x*=3,32 p>0,05

3.2.2. Grup 1 Kopeklerde IFAT ile Seropozitiflik Durumu

Kars yoresinde ithal hayvanlarin girdigi koylerden alinan kdpek serumlarinda
IFA testine gore seroprevalans orani %30,7 oraninda tespit edildi ve odaklar

arasindaki farkin istatistiksel olarak 6nemli olmadig1 bulundu (p>0,05), (Tablo 3.12).
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Tablo 3.12- Kars yoresinde ithal si@irlarin girdigi koylerde IFAT ile
N.caninum-seropozitif kopeklerin goriilme sikhigi

Koyler n pz %

Azat 15 7 67
Bulanik 24 6 25,0
Cakmak 16 7 43,8
Cumbhuriyet 18 5 27,8
Halefoglu 13 2 15,4
Hapanl 15 4 26,7
Toplam 101 31 30,7

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
x*=5,06, p>0,05

Ithal hayvanlarin girdigi koylerde IFA testine gore pozitif goriilme
oranlarinda odaklar arasinda cinsiyete ve irklara gore istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik olmadigi belirlenirken (p>0,05), yas gruplarina gore pozitif goriilme
oraninin daha ileri yastakilerde anlamli (p<0,05) olarak daha yiiksek oldugu
gozlendi, (Tablo 3.13).

Tablo 3.13- ithal sigirlarin girdigi kéylerde cinsiyet, irk ve yas gruplarina gore
IFAT ile N.caninum-seropozitif kopeklerin goriilme oranlarn

Degisken n pz % p degeri OR %95ClI
Disi 21 4 19,0

> 0,05 217 0,60 - 8,49
Erkek 80 27 33,8
Saf irk* 42 17 40,5

> 0,05 219 0,85 - 5,66
Melez 59 14 23,7
1-5 yasinda 84 22 26,2

<0,05 0,32 0,10- 1,03
6—10 yasinda 17 9 52,9

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin yizde orani; OR = Odds ratio;
%95CI = %95 Confidance intervals (giivenlik arahgr)

* Kafkas goban kdpegi, Kangal, ingiliz setter, Akbas irklari
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3.3. ithal Hayvanlarin Girmedigi Kéylere (Grup 2) Ait Bulgular

3.3.1. Grup 2 Sigirlarda ELISA ile Seropozitiflik Durumu

Kars yoresinde ithal hayvanlarin girmedigi koylerden alinan sigir
serumlarinda ELISA yontemine gore seroprevalans orani %4,8 oraninda tespit
edilmis olup, incelenen koyler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin
oldugu belirlendi (p<0,01). Ayrica koyler arasinda da farkli harflerle ifade edilen
degerlerin birbirinden istatistiki olarak farkli oldugu tespit edildi, (»p<0,05). Yani
Ocakli koyti ile Biiyiikbogatepe ve Mezra kdyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik oldugu bulunurken, Ocakli kdyii ile Alaca kdyii arasinda istatistiki olarak
farkliligin olmadig1 bulundu (Tablo 3.14).

Tablo 3.14-Kars yoresinde ithal sigirlarin girmedigi koylerde ELISA ile
N.caninum-seropozitif sigirlarin goriilme sikhigi

Koyler n pz %

Alaca % 3 6.5(ab)
Aynali 90 0 0,0

Blyuk Bogatepe 100 3 3,0 (b)
Mezra 100 3 3,0 (b)
Ocakli 100 15 15,0 (a)
Yucelen 64 0 0,0
Toplam 500 24 4,8

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
x*=14,89,  Farkli harf tasiyan koyler arasinda p<0,001

Ithal hayvanlarin girmedigi odaklarda kan alman sigirlar 3 yas grubuna
ayrilmistir. Yas gruplarindan 0-1 yas arasindaki 66 sigirin hi¢ birinde (%0,0) antikora
rastlanmamisken, 1-3 yas grubundakilerde seroprevalans oram1 %3,6, 3 yas

tizerindekilerde ise bu oran %6,2 olarak bulundu (Tablo 3.15). Yas gruplarindan 1
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yas altt danalarda antikora rastlanmadig: i¢in istatistiki degerlendirme yapilamadi.
Fakat 1-3 yas aras1 gengler ile 3 yas iistii inekler arasinda tespit edilen seroprevalans

oranlarindaki farkliliklar istatistiki agcidan 6nemsiz bulundu (p>0,05).

Tablo 3.15-ithal sigirlarin girmedigi koylerde yas gruplarina gére CI-ELISA
ile N.caninum-seropozitif sigirlarin goriilme oram

<1 yasinda 1 -3 yasinda >3 yasinda
Gruplar

n pz % n pz % n pz %
Alaca 0 0 0,0 23 1 4,3 23 2 87
Aynali 9 0 0,0 9 0 00 72 0 0,0
Blyuk Bogatepe 18 0 0,0 11 0 00 71 3 4.2
Mezra 18 0 0,0 24 1 4,2 58 2 34
Ocakh 21 0 0,0 25 2 8,0 54 13 241
Yucelen 0 0 0,0 18 0 0,0 46 0 0,0
Toplam 66 0 0,0 10 4 3,6* 324 20 6,2*
n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
x*=5,02 p>0,05

*1-3 yas - >3 yas gruplari arasinda (x2=1 ,05, p>0,05)

3.3.2. Grup 2 Kopeklerde IFAT ile Seropozitiflik Durumu

Kars yoresinde ithal hayvanlarin girmedigi koylerden alinan kopek
serumlarinda IFA testine gore ortalama seroprevalans %20,2 oraninda tespit edilmis
olup, odaklar arasinda pozitif goriilme orani farkliliginin istatistiksel olarak 6nemli

olmadig1 belirlendi (p>0,05), (Tablo 3.16).
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Tablo 3.16- Kars yoresinde ithal sigirlarin girmedigi koylerde IFAT ile
N.caninum-seropozitif kopeklerin goriilme sikhigi

Koyler n pz %

Alaca 5 5 333
Aynal 24 3 12,5

Bulyuk Bogatepe 16 4 25,0

Mezra 20 3 15,0

Ocakli 21 5 23,8
Yucelen 13 2 15,4
Toplam 109 22 20,2

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
x*=3,411, p>0,05

ithal hayvanlarm girmedigi koylerde cinsiyete gére N. caninum’un
seroprevalansi erkek kopeklerde %23,1, disi kopeklerde ise %5,6 oraninda bulundu.
Ancak bu farkliligin istatistik olarak anlamli olmadigi (p>0,05) goriildii (Tablo
3.17).

Tablo 3.17-ithal sigirlarin girmedigi koylerde cinsiyet, irk ve yas gruplarina
gore IFAT ile N.caninum-seropozitif kopeklerin goriilme oram

Degisken n pz % p degeri OR %95ClI
Disi 18 1 5,6

> 0,05 5,10 0,64 - 108,71
Erkek 91 21 23,1
Saf irk* 37 12 32,4

<0,05 2,98 1,03 - 8,65
Melez 72 10 13,9
1-5 yasinda 91 15 16,5

<0,05 0,31 0,09 - 1,06
6—10 yasinda 18 7 38,9

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani, OR = Odds
ratio; %95CI = %95 Confidance intervals (guvenlik siniri)

* Kafkas goban képegi, Kangal, ingiliz setter, Akbas irklari
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Tablo 3.17’ye wrklar yoniinden bakildiginda saf irk kdpeklerde N.caninum’un
seroprevalanst %32,4 oraninda saptanirken, melez irk kopeklerde %13,9 oraninda
bulundugu, yasa gruplarina gore bakildiginda seroprevalans 6-10 yas grubu
kopeklerde (%38.,9), 1-5 yas grubu kopeklere (%16,5) gore daha yiiksek oranda
oldugu goriilmektedir. Kopeklerde 1k ve yaslara gore goriilen bu farkliliklar istatistik
olarak anlamliyd1 (p<0,05).

3.4. ithal Hayvanlarin Girdigi ve Girmedigi Koyler Arasi Karsilastirma

3.4.1. Sigirlarda ELISA Bulgularim Karsilastirma

Aragtirmadan elde edilen sonuglarin gruplar arasi karsilagtirmasi yapildigi
zaman ithal hayvanlarin girdigi koy gruplarindaki sigirlarda N. caninum’un
seroprevalansinin %9,2 (55/600) oldugu, ithal hayvanlarin girmedigi kdy gruplarinda
ise %4,8 (24/500) oraninda seroprevalans gosterdigi belirlendi. 1ki grup
karsilastirildig1 zaman aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugunu
(p<0,05) ve ithal hayvanlarin girdigi kdylerin ithal hayvanlarin girmedigi kdylerden
2,00 kez OR=2,00 (1,19<OR<3,38) daha riskli oldugu belirlendi (Tablo 3.18).

Tablo 3.18- ithal hayvanlarin girdigi ve girmedigi koylerde CI-ELISA ile
N.caninum-seropozitif sigirlarin goriilme oranlar1 karsilastirmasi

Gruplar n pz %
Ithal hayvanlarn girdigi 600 55 02
ithal hayvanlarin girmedigi 500 24 4,8
Toplam 1100 79 7,2

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
Gruplar arasi (x2=7,801, p<0,05, OR=2,00 (1,19<OR<3,38))

Iki grup ithal sigirlar yoniinden karsilastirildign zaman Grup 2’deki kdylere

ithal hayvan girisi olmadig1r icin seropozitiflik yoniinden istatistiksel olarak
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kiyaslanma yapilamadi. Her iki grup yerli sigirlar yoniinden karsilagtirildiginda ithal
hayvanlarin girdigi kdylerde %10,5 oraninda N. caninum’a ait antikorlar tespit
edilirken, ithal hayvanlarin girmedigi koylerde %4,8 oraninda tespit edildi. Bu
sonuglara gore, ithal hayvan girisi olan kdy grubu ithal hayvan girisi olmayan diger

gruba gore 2,33 kez daha riskli grup olarak saptandi (Tablo 3.19).

Tablo 3.19- ithal sigirlarin girdigi ve girmedigi koylerde yerli sigirlar arasinda
CI-ELISA ile N.caninum-seropozitif olanlarin goriilme oranlan

karsilastirmasi
Gruplar n pz %
ithal hayvanlarin girdigi 323 34 10,5
ithal hayvanlarin girmedigi 500 24 4.8
Toplam 823 58 7,0

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
Gruplar arasi (x2=9,823, p<0,05, OR=2,33 (1,31<OR<4,16))

Yas gruplarindan 1 yas alti hayvanlar arasinda iki grup karsilastirildiginda,
ithal hayvanlarin girdigi kdylerde %4,3 oraninda N. caninum’a ait antikorlar tespit
edilirken, ithal hayvanlarin girmedigi kdylerde tespit edilemedi. Yine gruplar arasi
caligmada, 1-3 yas arasi1 diivelerde anti- N. caninum antikorlarinin seropozitifligine
bakildiginda, ithal hayvan girisi olan kdy gruplarinda %6.6 oraninda saptanirken,
ithal hayvan girisi olmayan grupta %3,6 oraninda bulundu. Istatistiksel olarak iki
grup arasinda bir yas alti (<l) grup ve 1-3 yas aras1 sigirlar hastaligin
epidemiyolojisinde istatistiki olarak ©onemli olmadigir belirlendi (p>0,05). Yas
gruplarindan 3 yas stii inekler karsilagtirildiginda, ithal hayvan girisi olan kdy
gruplarinda %11,8 oraninda saptanirken, ithal hayvan girisi olmayan grupta %6,2
oraninda saptandi. Iki grup 3 yas iistii inekler bakimmdan karsilastirildign zaman
istatistiki olarak anlamli bir farkliligin oldugu tespit edildi (»<0,05). Bu sonuglara
gore, ithal hayvan girisi olan kdylerin oldugu grupta ineklerin, diger gruptaki
ineklere gore 2,03 kez daha riskli grup oldugu belirlenmistir (Tablo 3.20).
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Tablo 3.20- ithal sigirlarin girdigi ve girmedigi koylerde yas gruplarina gore
CI-ELISA ile N.caninum-seropozitif sigirlarin goriilme oranlan

karsilastirmasi
<1 yasinda 1 -3 yasinda >3 yasinda
Gruplar
n pz % n pz % n pz %
ithal hayv. girdigi 94 4 43 166 11 6,6 340 40 11,8*
ithal hayv. girmedigi 66 0 0,0 110 4 3,6 324 20 6,2*
Toplam 160 4 25 276 15 5.4 664 60 9,0

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
* >3 yastaki gruplar arasi (x2= 6,31, p<0,05 OR=2,03 (1,12<0R<3,69))

3.4.2. Kopeklerde IFAT Bulgularim Karsilastirma

Iki grup arasinda kopeklerde N. caninum seroprevalans orani; ithal
hayvanlarin girdigi grupta %30,7 ithal hayvanlarin girmedigi grupta ise %20,2 olarak
bulunmustur (p>0,05), (Tablo 3.21).

Tablo 3.21- ithal sigirlarin girdigi ve girmedigi koylerde IFAT ile N.caninum-
seropozitif kopeklerin goriilme oranlar karsilastirmasi

Gruplar n pz %

Ithal hayvanlann girdigi 101 31 307
ithal hayvanlarin girmedigi 109 22 20,2
Toplam 210 53 25,2

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin ylizde orani
x2=3,069, gruplar arasi p>0,05
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Anti-N.caninum antikorlar1 yaygmhgmin kdy gruplart arasinda kopeklerin
cinsiyet, itk ve yaslarina gore istatistiki bir farklilik gostermemektedir (p>0,05),

(Tablo 3.22).

Tablo 3.22- ithal sigirlarin girdigi (Gr 1) ve girmedigi (Gr 2) koylerde cinsiyet,
irk ve yas gruplarina gore IFAT ile N.caninum-seropozitif kopeklerin
goriilme oranlar: karsilastirmasi

Gr1 Gr2

Degisken n pz % n pz % Degeri OR %95CI
Disi 21 4 191 18 1 56 005 400 03510449
Erkek 80 27 338 91 21 231 >0,05 1,70 0,82-3,52
Saf irk 42 17 405 37 12 324 >0,05 1,42 0,51-3,96
Melez 59 14 23,7 72 10 13,9 >0,05 1,93 0,72-5,20
<1-5 yas 84 22 262 91 15 16,5 >0,05 1,80 0,81-4,01
6—10 yas 17 9 529 18 7 389 >0,05 1,77  0,38-8,49

n = incelenen hayv. sayisi; pz = pozitif hayv. sayisi; % = pozitiflerin yizde orani; OR = Odds ratio;
%95CI = %95 Confidance intervals (glvenlik sinirr)
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4. TARTISMA ve SONUC

Ik kez 1984 yilinda ensefalomyelitis ve miyositisli bir kpekte tespit edilen
Neospora caninum’un, 1989 yilinda Meksika’da bir abort salgini sirasinda siit¢ii
sigirlarda tespit edilmesinden sonra ozellikle son 20 yilda tiim diinyada abort

vakalarmin etiyolojisinde 6nemli bir yere sahip oldugu anlagilmigtir (11,71).

Diinyanin birgok bolgesinde sigir neosporosisinin seroprevalansini saptamak
icin ¢esitli calismalar yapilmis ve halen bu konuda arastirmalar devam etmektedir.
Neospora caninum’a Avustralya, Kanada, Yeni Zelanda, Danimarka, Irlanda,
Ingiltere, ispanya, Israil, Hollanda, Almanya, Kore, Japonya, Tayland ve ABD gibi
tim diinyada rastlanmaktadir (72,87,199). Sigirlardaki seroprevalans calismalari
iilkeler arasinda, llke iginde, bolgeler arasinda, etgil ve siit¢ii sigirlar arasinda
farklilik arzetmektedir. Bununla birlikte calisma plani, incelenecek olan 6rneklerin
biiyiikliigi, ciftlik veya isletme yonetimindeki farkliliklar ve kullanilan serolojik
testin tipi ile hastaligin belirlenmesinde kullanilan cut-off seviyesine gore de

degisiklik gosterebilecegi bildirilmistir (30,72,93).

Hastaligin serolojik tanisinda yaygin olarak ELISA ve IFAT kullanilmaktadir
(93). ELISA testi ile yapilan calismalarda, Neospora’nin seropozitiflik oranlari
Iran’da %46 (198), Kore’de %23 (18), Italya’da %11 (180), ispanya’da %36,8 (160),
Ingiltere’de %18 (65), Isveg’de %1,3 (30), Almanya’da %4,1 (30), Ispanya’da %15,8
(30) ve Hollanda’da %13,3 (30), olarak bulunmustur. IFAT kullanilarak yapilan
calismalarda ise, ineklerde anti-N. caninum antikorlar1 Brezilya’da %17,8 (61),
Japonya’da 9%5,7 (143), Arjantin’de %39,86 (170) ve Almanya’da %27 (209)

oraninda tespit edilmistir.

Tiirkiye’de sigirlarda neosporosis konusunda yapilmig siirli sayida ¢alisma

vardir. Genel olarak sigirlarda ki N. caninum’un yayginhigr ile ilgili yapilan
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arastirmalarda N. caninum seroprevalansinin en diisiik %2 (5) ile en yiiksek %35,07
(195) oldugu kaydedilmistir. Tiirkiye’de N. caninum yaygmhg;, I¢ Anadolu
bolgesinde retrospektif bir caligmada %5,10 — 32,72 arasinda degisen oranlarda (35),
Trakya’da %8,02 (36), Sakarya’da 9%9,2 (182), Sanlwurfa’da %7,5 (211), Dogu
Anadolu’nun bazi illerinden Elazig’da %15, Malatya’da %4, Mus’ta %4,86 ve
Bingdl’de %4,69 (7), Kayseri’de %7 (133) ve I¢ Anadolu bélgesinden sekiz ilde ise
genel olarak %13,96 oraninda seropozitiflik tespit edilmistir (229). Kars ilinde ise
Akcea ve ark. (5) tarafindan genel olarak %2 oraninda anti-N. caninum antikorlarina
rastlanmustir. Son yillarda Piskin ve Utiik (195) tarafindan yapilan ¢alismada ise,
Etlik Merkez Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiiisiine gonderilen 134 abort ve
Oli dogum yapmis inek serumunun 47’sinde %35.07 oraminda N. caninum’a ait

antikorlarin varlig tespit edilmistir.

Tiirkiye’de sigir yetistiriciliginde onemli bir yere sahip olan Kars yoresinde
yapilan bu tez ¢alismasi ise sigirlarda ve kopeklerde N. caninum’un epidemiyolojik
olarak seroprevalansini saptamak i¢in yapilmistir. Calismada CI-ELISA ve IFAT
yontemleri kullanildi ve aragtirma 12 odakta yiiriitiildii. Arastirma odaklarindan
toplanan 1100 sigirda genel olarak %7,2 oraninda anti-N. caninum antikorlar1 tespit
edildi. Aragtirmanin amacini olusturan ve resmi kayitlara gore ithal sigirlarin girdigi
ve ithal sigirlarin girmedigi kOy gruplar arasinda epidemiyolojik olarak karsilastirma
yapildi. Ozellikle Avrupa iilkeleri basta olmak iizere ithal hayvanlarm bdlgeye
getirildigi bilinmektedir. Bu nedenle ithal sigirlarin girdigi kdylerde seroprevalans
%09,2 oraninda bulunurken, ithal sigirlarin girmedigi koylerde ise %4,8 oraninda
seroprevalans bulundu. Gruplar arasi seroprevalans farklilig1 istatistiki olarak 6énemli
bulundu (p<0,05). Ayrica ithal sigirlarin girdigi koyler ithal sigirlarin girmedigi
koylerden istatistiki olarak 2,00 kez daha riskli grup oldugu tespit edildi.
Arastirmanin sonuglarina goére, Kars ilinde bulunan neosporosisin seroprevalansi
diinyada ve Tiirkiye’de yapilan seroprevalans calismalar1 ile parelellik gosterdigi
anlagilmistir. Sigirlarda klinik olarak ciddi atik sebebi olarak bilinen bu paraziter
hastaligin gelecekte daha fazla yayillmamasi i¢in dikkat edilmesi gerektigini hayvan

yetistiricilerine anlatilmas1 gerekmektedir.
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Kars iline 1992-1996 yillarinda Almanya’dan ve degisik zamanlarda
Tirkiye’nin ¢esitli illerinden (Sivas, Bursa, Igdir, Erzurum gibi) getirilen ¢ogunlugu
simental olan orjinal sigirlar ile onlardan olan jenerasyonlarda neosporosisin
seropozitifligi %7,6 olarak saptandi. Gruplar arasi karsilastirma yapildiginda Grup
II’deki kdylere ithal hayvan girisi olmadig1 icin seropozitiflik yoniinden istatistiksel
olarak kiyaslanma yapilamadi. Her 1iki grup yerli sigirlar yoniinden
karsilastirildiginda ithal sigirlarin girdigi kdylerde yerli sigirlarda %10,5 oraninda N.
caninum’a ait antikorlar tespit edilirken, ithal sigirlarin girmedigi koylerde ise yerli
sigirlarda %4,8 oraninda tespit edildi. Bu sonuglara gore seropozitiflik yoniinden
yerli sigirlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farkliligin oldugu tespit edildi
(»<0,05). Dolayisiyla ithal hayvan girisi olan kdy grubu ithal hayvan girisi olmayan
diger gruba gore yerli sigirlar agisindan 2,33 kez daha riskli grup olarak saptandi.
Daha 6nce yorede benzer bir calisma Ake¢a va ark. (5) tarafindan yapilmis olup,
2001 yilinda toplam 301 sigirdan alinan kan orneklerinde N. caninum’un genel
olarak %?2 oraninda seropozitifligi tespit edilmistir. Arastirmacilar Almanya’dan
getirilen orjinal simental sigirlar ve onlardan olan sonraki jenerasyonlardan olusan
toplam 73 sigirda anti-N. caninum antikorlarini %8,2 oraninda tespit etmis olup, yerli
sigirlarda ise saptanmamustir. Kars ilinde yapilan bu iki ¢alisma ile, neosporosisin
genel seroprevalansinda artisin - gozlendigi, ithal edilmis sigirlardan olan
jenerasyonlarda ise seroprevalansin parelellik gosterdigi ve farkliligin istatistiksel
olarak anlamli olmadig belirlendi (p>0,05). Arastirmadan elde edilen sonuglara gore
yerli sigirlarda seroprevalansin arttifi ve iki arastirmada test edilen yerli sigirlar
arasinda prevalans farkliligin istatistiksel olarak anlamli oldugu anlasildi. Ozellikle
ithal hayvanlarin girmedigi koy gruplarinda yerli sigirlarda N. caninum’un
goriilmesinin bir sebebi de, Neospora ile bir sekilde enfekte olmus kdpeklerin bu
koylere girmis olabilecegi gercegini de akla getirmektedir. Cilinkii yorede kdyler
arasinda kopek alis verisleri olabildigi gibi diger illerden de kdpekler (Sivas kangal
vb.) getirtilmektedir.
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Diinyanin cesitli yerlerinde yapilan sero-epidemiyolojik ¢aligmalarda ayni
yoredeki bazi hayvan 1wklarinda N. caninum enfeksiyonunun seroprevalansi
digerlerinden daha fazla bulunmustur. Bunun aksine irklar arasinda seroprevalans
farkliliklarinin  olmadigin1 gosteren yayimnlarda vardir (196,218) Fakat hayvan
irklarinin Neospora enfeksiyonlarina karst duyarliliklarini degerlendiren bu zamana
kadar yapilmis bir ¢alisma mevcut degildir. Yapilan bir¢ok calismada, sigirlarda
irklara gore seroprevalans oranindaki degisikliklerin sebebinin 1rk 6zelliklerinden
degil, farkli yetistirme ve barinak sartlarindan kaynaklandigi ifade edilmistir
(196,218). Ozellikle degisik hayvan irklarnin hayvan yetistiricileri tarafindan
gormiis olduklart deger ve muamele farkliliklarindan kaynaklaniyor olabilecegi gibi,
Kars yoresinde oldugu gibi bir irkin farkli bolgelerden getirilmis olmalarindan da
kaynaklaniyor olabilir (5). Neospora caninum’un vertikal olarak bulasabilen bir
parazit oldugu gergeginide diisiinerek, farkli bolgelerden getirtilen degisik irklarin
pozitif oldugu disiincesiyle yavrularinda goriilmesi dolayisiyla o irkta
seroprevalansin yiiksek goriilmesine neden olabilir. Nitekim Sevgili ve ark.
(211)’nin Sanliurfa ilinde 305 inek {izerinde yapmis olduklar1 calismada 98 Holstein
irkinda %8.1, 90 Isvigre esmerinde %6.6 ve 117 melez 1k sigirlarda %7.6 oraninda
pozitiflik oldugunu, dolayisiyla N. caninum’un seroprevalanst ile sigir 1rklar
arasinda istatistiksel olarak yakin bir iligki olmadigini ifade etmislerdir. Dogu
Anadolu’nun bazi illerinde ise Aktas ve ark. (7) tarafindan N. caninum {izerine
yapilan arastirmada yerli, melez, simental, holstein ve montofon irklar1 arasinda
seropozitiflik yoniinden yapilan karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik olmadig bildirilmistir.

Yorede sigirlarda yapilan iki c¢alisma arasinda bulunan seroprevalans
farkliligi, farkli zaman ve kullanilan farkl: ticari kit gibi ¢alisma kriterlerinin 6nemli
olacag1 (72) fikrini akla getirse bile bu konuda arastirmalarin yapilmasina daha da
ihtiya¢ duyuldugu kaginilmazdir. Ayrica iki ¢alisma arasinda gegen zaman siirecinde
iklimsel degisikliklerin (1liman ve yagisli)) olmasit (129), parazitin son konagi
kopekler tarafindan atilan sporlanmamis ookistlerin dis ortamda sporlanarak
arakonaklar i¢in enfektif formun olusmasina neden olabilir (93,105). Bunun da

yorede sigirlarda postnatal enfeksiyon riskini artirabilecegi ihtimalini dolayisiyla
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enfeksiyonun yayilmasinda bir etken olabilir. Nitekim Kaliforniya’da iklim kislari
iliman ve yagish gecerken yazlari tam tersine sicak ve kuru gegmektedir. Burada N.
caninum kaynakli sigir abotlar1 ki mevsiminde goriildiigii bildirilmistir (219). Yine
Wouda ve ark. (239) tarafindan Hollanda’da siit¢ii sigirlarda yapilan calismada
epidemik abortlarin yaz mevsiminde daha c¢ok oldugunu dolayisiyla iilkede yaz
mevsiminin sicak ve nemli gectigi bildirilmistir. Iliman ve nemli iklimin coccidia
ookistlerin hayatta kalma sansini artirirken, sporlanmasinda da yardimci oldugundan
postnatal enfeksiyonlarin riskini artirabildigini  bildirmislerdir. Yine bagka
caligmalarda bunu destekleyerek 1liman ve yagish iklimin ayn1 zamanda mantarlarin
biiyiimesine neden oldugunu, mantar toksinlerinin ise sigirlarda bagisikligin
baskilanmasina sebep olabileceginden siiphe edilmistir. Bu durumun latent olarak
enfekte ineklerde N. caninum’un niiksetmesine yardimci olabilecegi belirtilmistir

(93,117,219,239).

Aragtirmadan elde edilen bulgulara gore, sigirlarda yas dagilimindaki
seroprevalansa baktigimizda genel olarak bir yas alt1 (<1) danalarda N. caninum’un
seroprevalanst %2,5 bulunurken, 1-3 yas aras1 genglerde %5,4 ve 3 yas lstii (>3)
ineklerde %9 oraninda tespit edildi. Bu sonuglara bakildiginda seropozitifligin yasla
arttigin1 ve pozitiflik yoniinden yapilan karsilastirmada aradaki farkliligin istatistiksel
olarak anlamli oldugu goriildii (p<0,05). ithal hayvanlarin girdigi ve girmedigi
koylere ayr1 ayr1 baktigimizda yasla birlikte seroprevalansin arttigini, ithal hayvan
giren koylerde 3 yas tstii ineklerin diger ithal hayvan girisi olmayan koylerdeki
ineklerden 2,03 kez daha riskli oldugu belirlendi. Hatta ithal hayvanlarin girmedigi
koy grubunda bir yas alt1 (<1) danalarda anti-N. caninum antikorlarina rastlanilmadi.
Biitiin bu sonuglar yorede horizantal bulagmanin oldugu yani sigirlarda postnatal
enfeksiyonlarm gelistigi tespit edildi. Ozellikle ithal hayvan girisi olmayan kdy
gruplarinda yeni dogan buzagi ve danalar hastalik yoniinden ar1 olup, sonradan
enfeksiyonu aldig1 bariz bir sekilde anlasilmistir. Biitiin bu sonuglar arastirmanin
yapildigi kirsal alanlarda neosporosis i¢in sonkonak olan kdpeklerin ciddi bir sekilde
etrafi kontamine ettigini gostermistir. Ozellikle ithal hayvanlarin girdigi kdylerde

sigirlarda hem vertikal (konjenital) hemde horizantal bulagsmanin oldugu goriiliirken,
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ithal hayvanlarin girmedigi koylerde sadece horizantal bulasmanin oldugu

belirlenmistir.

S18ir neosporosisinde seropozitiflik ile yas arasindaki iliski konusunda farkl
goriigler mevcuttur. Jensen ve ark. (138), Sanderson ve ark. (204), Thurmond ve
Hietala (218), Woodbine ve ark. (236) yas ile enfeksiyon arasinda iligkinin
oldugunu ileri siirerken, Davison ve ark. (65), Quintanilla-Gozalo ve ark. (196)
sigirlardaki seropozitiflik orani ile yas arasinda bir iligkinin bulunmadigini
bildirmislerdir. Yine Koiwai ve ark. (143) tarafindan, Japonya’nin 18 bdlgesinden
random usuliiyle klinik olarak saglikli siitciil sigirlardan toplanan 2420 serum 6rnegi
IFAT ile N. caninum antikorlar1 bakimindan incelenmis ve %5,7 olarak bulunmustur.
Ayrica bu calisma ile seroprevalansin sigirin yasi ile artmadigi ve seropozitif
ineklerin abort yapmalarinin daha muhtemel oldugu belirtilirken, Japonya’da vertikal
bulagmanin horizontal bulagsmadan daha 6nemli olabilecegi Onerilmistir. Razmi ve
ark. (198), Iran’in Horasan ve Meshed bélgelerinde 30 siit sigir siiriisiinden toplanan
337 serum Ornegi ELISA yontemiyle incelenmis ve bu sigirlarin %46’sinda anti-
Neospora antikorlar1 bulunmustur. Abortlarin seropozitif sigirlarla 6nemli bir sekilde
iliskili oldugu ve en yiiksek abort riskinin 1-2 yas hayvanlarda gozlendigi
belirtilmistir. Arastirmacilar bunun sebebini agiklayamamiglardir. Tiirkiye’de ise
yagsla ilgili yapilan epidemiyolojik ¢aligsmalarda ise, Sevgili ve ark. (211), Sanliurfa
ilinde 305 sigir iizerine yapmis oldugu c¢alismada seropozitifligin yasla azaldigini,
yasla seroprevalans arasinda istatistiksel olarak Onemli bir iligki olmadigim
bildirmislerdir. Ayn1 sekilde Aktas ve ark. (7) tarafindan Dogu Anadolu’nun bazi
illerinden alinan toplam 513 sigirda yapilan N. caninum iizerine aragtirma sonucu, bir
yasin altindaki 142 dananin 8’1 (%5,63), 1-2,5 yas aras1 155 diivenin 8’1 (%5,16) ve 3
yasindan bliylik 216 inegin 20’si (%9,25) seropozitif bulunmustur. Yas gruplari
arasinda seropozitiflik yoniinden yapilan karsilastirmada ortaya ¢ikan farklilik
istatistiksel olarak Onemsiz  bulunmustur (p>0,05). Arastirmacilara gore,
neosporosisin sigirlardaki seropozitiflik orani1 ile yas arasinda bir iliskinin

bulunmadigr ifade edilmistir.
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Yapilan bu aragtirmanin sonucundan elde edilen verilere gore, kopeklerde
IFA testi ile Kars ilinde genel olarak %?25,2 oraninda anti-N. caninum antikorlarina
rastlanilmistir. Bu prevalans orani ithal hayvanlarin girdigi kdy grubunda %30,7
bulunurken, ithal hayvan girisi olmayan kdy grubunda ise %20,2 oraninda bulundu.
Iki grup arasinda seroprevalans farkliligmin istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
gostermedigi tespit edildi. Yorede kopeklerde tespit edilen bu seroprevalans oraninin
azimsanmayacak kadar yiliksek oldugu ve sigir neosporosisinde kdpeklerin potansiyel

bir risk faktorii olabilecegi diistiniilmiistiir.

Bu sonucglara gore Kars ilinde hem sigirlarda hem de kopeklerde
neosporosisin seroprevalansinin yiiksek olmasinin bircok sebebi olabilecegi akla
gelmektedir. Bu sebeplerden biride kirsal alanlarda ozellikle hayvanlari koruma
amacl kopeklerin beslendigi ve bu kdpeklere ¢ok onem verildigi herkes tarafindan
bilinmektedir. Ozellikle kdpeklerin hayvanlarin yemliklerine, ahirlara girdigi hatta
onlarla aymi ortamda uyuduklari, otlatildiklar1 yerlerde birlikte ayni yerden su
igtikleri bilinmektedir. Daha da 6nemlisi atikl1 sigir, koyun gibi hayvanlarin fétuslari,
uterus artiklar1 ve sakatat organlart bu kopeklere yiyecek olarak verilmektedir.
Dolayisiyla biitiin bu olumsuz kosullar g6z 6niinde bulunduruldugunda koépeklerin
neosporosis gibi bir¢cok paraziter hastalifin yayilmasma neden olabilecegi
diisiiniilmektedir. Bu ¢alismada da yetistiriciye yonelik sorulan anket sorularindan
alinan cevaplar biitiin bunlar1 dogrular nitelikte olmustur. Neospora ile benzer akraba
protozoon olarak bilinen Toxoplasma gondii lizerine daha 6nce Kars ilinde sigirlarda
(6), koyunlarda (172), atlarda (4) ve kopeklerde (107) seroprevalans g¢alismalari
yapilmistir. Bu ¢alismalarin sonuglarina bakildiginda ¢ok yiiksek oranda 7. gondii
seroprevalansi ile karsilasilmaktadir. Sigirlarda % 93,5 (6), koyunlarda %95,7 (172),
atlarda %20,6 (4) ve kopeklerde %96,1 (107) oranlarinda anti-7. gondii antikorlar
tespit edilmistir. Toxoplasmosisle alakali seroprevalans calismalarina bakildiginda
son konaklar1 olan kedilerle hayvan yetistiricilerinin ¢ok icli digh yasadiklar1 ve
kedilerini ¢ig pismemis et ve sakatat organlarla besledikleri bilinmektedir. Kald1 ki
kopekler kdylerde hayvan yetistiricileri i¢in daha da 6nem arzetmektedir. Bunun igin
Onlemler alinmazsa c¢ok yakin zamanda horizantal bulagmadan kaynaklanan

neosporosisde toxoplasmosis gibi tiim arakonaklarda yiiksek prevalanslara



101

cikabilecegi tahmin edilmektedir. Bunun i¢in yorede hayvan yetistiricilerin egitim
durumlarinin yiikseltilmesi ya da egitimli insanlarin hayvancilikla ugragmalar
saglikli hayvan yetistirilmesi bakimindan 6nemli goriilmektedir. Kisisel gézlemlere
gore, hayvan yetistiricilerinin geleneksel yontemlerle hayvancilik yapmakta
olduklarini, hayvan yetistiriciliginde hastaliklarla miicadele, modern ydntemler,
danismanlik hizmetleri alma ve hijyenik kurallar1 uygulama gibi pek ¢ok yonteme
onem vermemektedirler. Ornegin hayvanlar1 atik yapan yetistiricilerin énemli bir
kisminin; atik yapmis yavru ve yavru zarlarini topraga gémmedikleri, genellikle evin
disinda bir yere ya da kopeklerin Oniine biraktiklarini yapilan anketlerde ifade
etmislerdir. Es zamanli olarak yorede Ozcan ve Sahin (183) tarafindan Brucella
hastalig1 hakkinda hayvan yetistiricilerinin bilgi diizeyini 6lgmek amaciyla yliz yiize
anket uygulama yontemiyle yaptiklar1 calismada hayvan yetistiricilerinin toplam
%18,3’linilin atik yapan yavrulari topraga gomdiiklerini, geriye kalan %81,7’sinin ise
atik yavrular disan atarak, kdyden uzak yere birakarak veya kopeklere vererek imha
ettiklerini saptamistir. Bu durumda hayvan sahiplerinin atik yapan yavrular
gelisiglizel digsar1 birakmalari, bu atiklarin evcil ve yabani les yiyen hayvanlar
tarafindan tiiketilmesiyle, hastalik etkeni farkli odaklara tasinabilir. Ayn1 zamanda
hayvanciligin yogun yapildigi yoérede bodyle bir durumda cevrenin mikrop ve
parazitlerle kirletilmesi, saglikli hayvanlar iginde biiyilik bir risk teskil etmektedir.
Paraziter hastaliklarda biyolojik zincir olan; parazit-cevre-duyarli konak zinciri
stirekli tamamlanmaktadir. Bu zincirin 6niine gecebilmek, hayvancilikta ekonomik
kayiplar1 onleyebilmek icin yetistiricilerin bilgi diizeylerinin artirilmasinin yani sira
isi tesadiiflere birakmadan, biiylik ekonomik kayiplara neden olan ve atiklara yol

acan hastaliklar ile miicadele yontemlerini etkin bicimde uygulamak gerekmektedir.

Arastirmada ineklerden toplanan kan serum Orneklerinden 31 tanesi daha
onceden veya Orneklerin toplandigi yil atik yapmis olup, 5’inde (%16,1), 909 normal
dogum yapmis inek serumunun ise 70’inde (%7,7) CI-ELISA testi ile pozitiflik
belirlendi. Seropozitiflik oraninin atik yapanlarda daha yiiksek oldugu fakat bu
sonuclarla Kars ilinde N. caninum’dan kaynaklanan abortlar oldugunu sdylemek
imkansiz gibidir. Ciinkii abort yapan 6rnek sayisinin az olmasi istatistiki olarak hata

verebilir. Ayrica yorede hayvan yetistiricilerinin en biiyiik sorunlarindan biri olan
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abortlarin biiyiik cogunlugu brucellosis olarak bilinmektedir (103). Bunun disinda
miks enfeksiyonlardan kaynaklanan abortlarinda oldugu tahmin edilmektedir
(103,113). Arastirmanin yapildigi Kars yoresinde N. caninum kaynakli abortlarin
oldugunu daha giiclii bir sekilde ortaya koyabilmek i¢in genis c¢apta atikli ineklerde
epidemiyolojik c¢aligmalarin yapilmasina ihtiya¢ vardir. Bu g¢aligmalarin serolojik

tanilarinin patolojik ve molekiiler tekniklerle desteklenmesi gerekmektedir.

Kopek neosporosisinin  epidemiyolojisi  {izerine yapilan c¢aligmalara
bakildiginda cinsiyet, yas ve irk {izerinde durulmustur. Kars yoresinde yapilan bu
epidemiyolojik calismada da, kan almman 210 k&pegin 171°1 erkek, 39’u disiydi.
Erkek kopeklerin 48 inde (% 28,1), disilerin ise yalnizca 5’inde (% 12,8) Neospora
saptandi. Cinsiyet gruplar1 arasinda pozitiflik yoniinden yapilan karsilagtirmada
ortaya ¢ikan farkliligin istatistiksel olarak 6nemli oldugu goriildii (p<0,05). Koylerde
erkek kopeklerin daha cok tercih edilmesinden dolayi, alinan orneklemede erkek
kopeklerin sayica fazla olmasina neden olmustur. Bu sonug yorede ki disi kopeklere
gore erkek kopeklerde seroprevalansin daha fazla oldugunu gosterdi. Fakat bunun
istatistikte Tip-1 hatadan (6rneklem biiyiikliigiinde uygunsuzluk) kaynakl
olabilecegi fikrini de akla getirmis olabilir. Gruplar arasi baktigimizda ithal
hayvanlarin girdigi ve ithal hayvanlarin girmedigi koyler arasinda seroprevalans
farkliliginin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 belirlendi (p>0,05). Benzer
caligmalara bakildiginda bazi arastirmacilara gore, neosporosisde seropozitiflik orani,
erkek kopeklerde disilere gore daha fazla bulunurken (127,243), bazilarina gorede,
disilerde erkeklere gore daha fazla bulunmaktadir (239). Bir kisim ¢alismalarda ise,
erkek ve disiler arasinda seroprevalans farkliliginin 6nemli olmadig1 vurgulanmistir

(98,118,203).

Baz1 caligmalarda, kopeklerde N. caninum’un seroprevalansinin yas ile
arttigini dolayisiyla ~ post-natal enfeksiyonlarin ~ varlig bildirilmistir
(31,58,62,98,239). Cruz-Vazquez ve ark. (62) tarafindan Meksika’da toplam 268
kopekde yapilan seroepidemiyolojik calismada, genel seroprevalans yas gruplarindan

<1-5 yas grubunda %25, 6-10 yas grubunda %59 ve 11-15 yas grubunda %67 olarak
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tespit edilmistir. Yas gruplar1 arasindaki prevalans farkliligi istatistiksel olarak
onemli bulunmustur (p<0,05). Arastirmada yas gruplar1 arasinda <1-5 yas grubu
riskli grup (OR= 3,11, p= 0,001) olarak bildirilmistir. Benzer ¢aligma tarafimizdan
Kars ilinde yapilmis olup, kan alinan kopeklerden, 1-5 yas arasindakilerde N.
caninum’un seroprevalanst %21,1 oraninda bulunurken, 6-10 yas grubundakilerde
ise %45,7 olarak saptanmistir. Neospora caninum’un prevalansinin kopeklerde yasla
artt1g1, yas gruplar arasindaki farkliligin istatistiksel olarak anlamli oldugu (p<0,05)
ve enfeksiyonda horizontal bulasmanin 6nemli bir rolii oldugu anlagilmistir. Fakat
gruplar arasinda baktigimizda ithal hayvanlarin girdigi ve ithal hayvanlarin girmedigi
kdyler arasinda hem 1-5 yas gruplarinin kendi aralarinda hemde 6-10 yas gruplarinin
kendi aralarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunamadi. Arastirmadan elde
edilen bu sonuglar genel olarak kopeklerde yas ilerledik¢ce horizontal bulagsmaya

bagli olarak postnatal enfeksiyonlarin yiiksek olabilecegini diisiindiirmiistiir.

Kopeklerde yapilan seroepidemiyolojik ¢alismalarda irkin énemli olmadig
belirtilirken (231), bu calismada kan 6rnegi alinan 210 kdpekten 79’unu saf irk
diyecegimiz Kafkas coban kopegi, kangal, akbas ve ingiliz setter irki1 olustururken,
geriye kalan 131 kopek ise melez irk kopeklerden olusmaktaydi. Yapilan ¢alisma
sonucu saf irklarda seroprevalans %36,7 olarak bulunurken, melez irk kopeklerde
%18.3 olarak saptandi. Bu verilere gore Kars ilinde N. caninum’un epidemiyolojisi
yoniinden kdpeklerde irkin istatistiksel olarak 6nemli oldugu anlasildi (p<0,05).
Yorede ciftlik hayvan yetistiricili§i yapan besicilerin hayvanlarin1 koruma amaclh
besledikleri kopekleri saf irk kopeklerden 6zellikle Kafkas coban ve kangal irk
kopekleri cogunlukla sectiklerini, bu kopeklere daha cok deger verip ¢ig etle
besledikleri bilinmektedir. Hatta plasenta, abortlu fotiis, 6lii dogmus buzagi gibi
artiklar1 imha etmeyip, kopeklere yedirmeleri sonucu arakonaklardan enfektif
dokular1 almis olurlar. Oysa ki diger kdpeklere ise halk arasinda yal denilen arpa unu
ve kaynamamis sicak sudan yapilan yiyecek verilmektedir. Dolayisiyla bu ¢alismada
irklar arasinda ortaya konulan farkin; kopeklerin 1rksal farkliliklarindan degil, bu tiir
degerli wrklara hayvan sahibinin kendisince gostermis oldugu ayricalikli fakat yanlis

uygulamalarin sebep olma olasilig1 da etkilemis olabilir.
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Kars ili merkez ilgeye bagli 12 kdyde yapilan bu epidemiyolojik aragtirmada
kopeklerde bulunan N. caninum’un seropozitifligi gerek diinyada gerekse Tiirkiye’de
kopeklerde yapilan seroepidemiyolojik caligmalarla parelellik gosterdigi tespit edildi.
Ornegin diinyada yapilan ¢alismalardan Danimarka’da %15,3 (197), Arjantin’de
%37.8 (31), iranin Tahran kentinde %19.4 (118), Kuzeydogu Brezilya’da %28.3
(100), Meksika’da %32 (62), Cezayir’de %21,9 (106) oraninda seropozitiflik
bildirilmistir. Tiirkiye’de ise Coskun ve ark. (63), tarafindan 1998 yilinin Adana ve
Bursa illerinden toplanan 150 kopek serumunda IFAT ile N. caninum’un IgG
antikorlar1 %10 oraninda goriildiigiinii ilk olarak bildirmislerdir. Yine Batmaz ve
ark. (34), tarafindan dokuz haftalik bir disi Doberman Pincher yavrusunda IFAT ile
1:800 serum antikor titresinde pozitif olarak N. caninum’u teshis etmislerdir. Teshis,
klinik belirtiler ve serolojik muayene ile konulmustur. Son yillarda ise Yildiz ve ark.
(243) tarafindan Kirikkale sehir merkezi ve koylerinde yasayan kopeklerde
seroprevalans ¢alismas1 yapilarak, toplanan 121 kopek kan Orneginde IFAT
yontemiyle %28,9 oraninda N. caninum’a ait IgG antikorlarmin varhigi tespit

edilmistir.

Kars merkeze bagl 12 odaktan toplanan 125 kopek diskisinin mikroskobik
incelenmesi sonucu 10 kopek diskisinda Neospora-benzeri ookist varligi saptandi.
Stipheli ookistlerin  goriildiigii koyler Alaca, Biliyiikk Bogatepe, Cumbhuriyet,
Halefoglu ve Mezra olup, bu kdylerden en yiiksek oran %18,8 ile B. Bogatepe kdyii,
en diistik oran ise %7,7 ile Alaca kdyiinde goriildii. Diger arastirma yapilan koylerde
ise Neospora-benzeri ookistlere rastlanmadi. Arastirmada bu veri sonuglari,
neosporosis i¢in son konak olan kopeklerin bir sekilde enfekte abortlu fotus,
plasenta, uterus atiklar1 ve doku kistleri ile karsilagtiklar1 ve postnatal olarak enfekte
olabildikleri fikrini akla getirmistir. Neospora caninum ookistleri morfolojik olarak
kedi diskisinda bulunan 7. gondii ve Hammondia hammondi ookistlerine ve kdpek
diskisinda bulunan H. heydorni ookistlerine benzemekte ve morfolojik olarak
ayrimlar1  yapilamamaktadir  (71,74,167). Kopeklerde Neospora  caninum

ookistlerinin varligini kesin tanimlamak i¢in molekiiler ve/veya biyolojik ¢aligmalara
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gereksinim vardir. Bu nedenle calismada bu ookistler Neospora-benzeri ookistler

olarak tanimlanmistir.

Sonug¢ olarak Kars yoresinde N.caninum’a kars1 antikorlarin yayginligi
sigirlarda CI-ELISA ile %7,2, kopeklerde IFAT ile %25,2 oranlarinda bulunmustur.
Ithal hayvanlarin girdigi kdylerdeki sigirlarda seroprevalans, ithal hayvan girmeyen
koylerdeki sigirlardakilerden anlamli olarak (p<0,05) yiiksek saptanmistir. Bu durum
enfeksiyonun yoreye ithal hayvanlarla girmis olabilecegini ve bu kdylerin etrafa
hastalik yaymada risk grubu oldugunu distindiirmustiir. Gerek sigir ve gerek
kopeklerde seroprevalans daha ileri yaslardaki hayvanlarda daha geng yastakilere
gore anlamli olarak (p<0,05) daha yiiksek belirlenmistir. Bu durum yoérede sigir ve
kopeklerde postnatal enfeksiyonlarin oldugunu, kopekleri potansiyel risk faktorii
olusturdugunu diistindiirmiistiir. K&pek diskilarinda %8 oraninda Neospora benzeri
ookist goriilmesine ragmen bunlarin Hammondia heydorni ookistlerinden kesin

ayrimi yapilamamistir.
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OZET

Kars Yoresinde Sigir ve Kopeklerde Neospora caninum Uzerine

Epidemiyolojik Arastirmalar: Gruplar aras1 Calisma

Calisma, Mart 2008 ile Haziran 2009 tarihleri arasinda, Kars yoresinde sigir
ve kopeklerde N.caninum’un yayginligini belirlemek ve ithal sigirlarin girdigi ve hig
girmedigi kOy gruplart arasi karsilastirma yaparak epidemiyolojik olarak risk

faktorlerini ortaya koymak amaciyla yapildi.

Calisma alanini temsil etmek {izere yurt disindan ithal sigirlarin girdigi 6 koy
(Grup 1) ve girmedigi 6 kdy (Grup 2) toplam 12 kdy rastgele érnekleme yontemiyle
belirlendi. N. caninum antikorlarin1 ortaya koymak i¢in ticari kitler (sigirlar igin
kompetitive inhibisyon ELISA, CI-ELISA, kopekler icin IFAT) kullanildi. Képek
disk1 orenklerindeki muayenesinde direkt natif digki ve Sheather'in sekerli su ile
flotation teknikleri kullanildi. Veriler Ki kare testiile degerlendirildi.

Kars ilinde CI-ELISA ile N. caninum’un serolojik yayginligi, her iki gruptan
toplam 1100 sigirda %7,2, Grup 1 kdylerden 500 sigirda %9,2 ve Grup 2 kdylerden
600 sigirda %#4,8 olarak bulundu. Kopeklerde ayn1 oranlar IFAT ile ayni sirayla, 210
kopekte %25,2, 101 kopekte %30,7 ve 109 kopekte %20,2 olarak belirlendi. Hem
sigrilarda ve hem kopeklerde gruplara arasindaki yayginlik oranlari farki anlamli
(»<0,05) bulundu. Gerek sigirlarda ve gerek kopeklerde serolojik yayginlik oranlari
daha yas1 hayvanlarda daha geng olanlara gore anlamli (p<0.05) olarak ytiksekti. Her
iki grup koyden toplam 125 kopegin diski yoklamasinda 10 (%S8) hayvanda N.

caninum benzeri ookistler goriildii.

Bu c¢alismanin sonuglari, Kars’ta sigirlarda ve kopeklerde postnatal
enfeksiyonlarin gelistigini ve sigir neosporosisi i¢in epidemiyolojik olarak
kopeklerin potansiyel bir risk faktorii oldugunu goéstermektedir. Ayrica ithal
sigirlarin girdigi koyler, sigir ve kopeklerde seroprevalans daha yiiksek bulunarak,

riskli grup olarak gorildii.

Anahtar Kelimeler: Neospora caninum, sigir, kopek, epidemiyoloji, Gruplar arasi
karsilagtirma, seroprevalans, ELISA, IFAT.



107

SUMMARY

Sero-Epidemological Studies upon Neospora caninum in Cattle and Dogs
in the Province Kars,Turkey: A cross-sectional Study.

This study was performed in order to establish the prevalence of N. caninum
in dogs and cattle in the province of Kars, between March, 2008 and June, 2009. To
identify the risk factors epidemiologically, intergroup comparisons were made
between villages known to have imported cattle breeds and villages with only

indigenous cattle.

Twelve villages were randomly selected as representative of the study area;
six of the villages had imported cattle breeds (Group 1), while the remaining six did
not (Group 2). Commercial kits (competitive inhibition ELISA, CI-ELISA for cattle,
IFAT for dogs) were used to identify antibodies to N. caninum. Fecal Direct Smear
and Sheather's Sugar Flotation techniques were used for the examination of dog feces

samples. The data were evaluated by the chi square test.

CI-ELISA test revealed that seroprevalence of N. caninum in Kars Province
was 7.2% in a total of 1100 cattle from both group villages; 9.2% in 600 cattle from
Group 1 villages and 4.8% in 500 cattle from Group 2 villages. The same
seroprevalence rates in dogs by IFAT were 25.2% in a total of 210 dogs, 30.7% in
101 dogs and 20.2% in 109 dogs, respectively. In both, cattle and dogs, the
differences in seroprevalence between in the Group 1 and 2 villages were found to be
statistically significant (p<0.05). Seroprevalences in older animals, both cattle and
dogs, were significantly (p<0.05) higher than those in younger animals. Fecal
examination revealed to be N. caninum-like oocysts in 10 (8%) of the total 125 dogs

from the both group villages.

These results indicate that postnatal infections develop in dogs and cattle in
Kars Province, and that dogs are a potential risk factor in neosporosis in cattle.
Moreover, as a result of the higher levels of seroprevalence found in dogs and cattle
in the villages which have imported cattle breeds, these villages have been identified

as a risk group.

Key Words: Neospora caninum, Cattle, Dog, Epidemiology, Cross-sectional,
Seroprevalence, ELISA, IFAT.
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