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YUKSEK LiSANS TEZi

AKSARAY IiLINDEKi BARINAK KOPEKLERINDE BORELIOSIS VE
ANAPLASMOSIS HASTALIKLARININ SEROLOJIiK TARAMASI

Hazirlayan: Aykut KAHRAMANOGLU

Aksaray Universitesi
Saghk Bilimleri Enstitiisii
Veteriner I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dal

Damisman: Prof. Dr. Hidayet Metin ERDOGAN
OZET

Kopeklerde kene kaynakli hastaliklardan o6zellikle zoonoz karakterli olanlar
giiniimiizde giderek artmakta ve ciddi tehditler olusturmaktadir. Kenelerle ve bunlarin
bulastirdig1 hastaliklarla etkin bir miicadele yapabilmek icin bu hastaliklarin
yayilisinin bilinmesi gerekmektedir. Bu zoonoz hastaliklardan ikisi Borreliosis ve
Anaplasmasis’dir. Bu ¢alismayla Aksaray ilindeki barinak kopeklerinde Borrelia ve
Anaplasma seroprevelansinin arastirilmast amaglanmistir. Arastirmamizda 22 Mart
2023 ile 12 Subat 2024 tarihleri aras1 ¢esitli 1rk, yas ve cinsiyetten getirilen ve rutin
klinik muayenelerden sonra saglik taramasi yapilan 90 adet barinak kdpeginden alinan
kan numuneleri ELISA yontemiyle Borrelia burgdorferi ve Anaplasma
phagocytophilum etkenlerine yonelik incelendi. Olgiilen parametreler istatistiksel
olarak mevsim, cinsiyet, hastalik ve kene durumu yoniinden degerlendirildi.
Caligmanin sonucunda kopeklerin %37,8 (34/90) Borrelia burgderfori pozitif iken,
%33,3 (30/90) Anaplasma phagocytophilum acisindan pozitif ve %8,9 (8/90) siipheli
olarak belirlendi. Seropozitivitenin her iki hastalik agisindan incelenen parametreler
yoniinden istatistiksel olarak anlamli farkliliklar bulunmadi. Sonug olarak Aksaray
ilinde hem borreliosis hem de anaplasmosis pozitif vakalarin yiiksek ¢iktig
goriilmiistiir. Aksaray ve I¢ Anadolu Bolgesinde daha kapsamli ve molekiiler

yontemlere dayanan epidemiyolojik caligmalara ihtiya¢ oldugu kanisina varilmistir.
Anahtar kelimeler: Anaplasmosis, Borreliosis, ELISA, seroprevelans

Ocak, 2025; 68 sayfa
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SEROLOGICAL SCREENING OF BORRELIOSIS AND ANAPLASMOSIS iN
SHELTER DOGS OF AKSARAY PROVINCE

Aykut KAHRAMANOGLU

Aksaray University
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Supervisor: Prof. Dr. Hidayet Metin ERDOGAN
ABSTRACT

The prevalence of tick-borne diseases in dogs, particularly those of zoonotic concern,
has been on the rise, thereby posing significant threats. To effectively combat ticks and
the diseases they transmit, it is imperative to understand the distribution of these
pathogens. Two notable zoonotic diseases are Borreliosis and Anaplasmosis. The
objective of this study was to ascertain the seroprevalence of Borreliosis and
Anaplasmosis in shelter dogs in Aksaray province. The study included 90 shelter dogs
of diverse breeds, ages, and sexes, all of which were brought in between 22 March
2023 and 12 February 2024. These dogs underwent routine clinical examinations and
were subsequently screened for Borrelia burgdorferi and Anaplasma phagocytophilum
using the species specific ELISA method. The statistical analysis encompassed a
comprehensive evaluation of the measured parameters in relation to season, sex,
disease presence, and tick status. The study revealed that 37.8% (34/90) of the dogs
were positive for Borrelia burgdorferi, 33.3% (30/90) were positive for Anaplasma
phagocytophilum, and 8.9% (8/90) were suspicious. No statistically significant
differences were found in terms of the parameters analysed in relation to seropositivity
for both diseases. The conclusion drawn from these findings is that the prevalence of
both borreliosis and anaplasmosis positive cases is high in Aksaray province, and that
more comprehensive epidemiological studies based on molecular methods are required

in Aksaray and Central Anatolia Region.
Key Words: Anaplasmosis, Borreliosis, ELISA, seroprevalence

January, 2025; 68 pages
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SIMGELER VE KISALTMALAR DIiZiNi

ALP Alkalen Fosfataz

ALT Alanin Aminotransferaz

BOS Beyin Omurilik Sivisi

BSK Barbour Modifikasyonu

DbpA Dekorin Baglayici Protein A

°C Santigrat Derece

DNA Deoksiriboz Niikleik Asit

ELISA Enzyme Linked Immunosorbent Assay
HRP Horseradish Peroksidazi

IFAT Indirekt Floresan Antikor Testi

IgG Immunglobulin G

IgM Immunglobulin M

LAMP Déngii Aracili izotermal Amplifikasyon
Mg Miligram

MSS Merkezi Sinir Sistemi

oD Optik Deger

OspA D1s Yiizey Proteini A

OspC D1s Yiizey Proteini C

PZR Polimeraz Zincir Reaksiyonu

Salp 15 Kene Tiikiiriigii Proteini
TNF Tiimor Nekrozis Faktor
VLSE Major Protein Benzeri Dizisi
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1. GIRIS

Insan ve hayvanlar arasinda hastalik bulastiran tastyicilara vektor adi verilmektedir.
Vektor kaynakli kopeklerden insanlara bulagmalar, diinya genelinde oldugu gibi
tilkemizde de siklikla goziikmektedir (Beugnet ve Marie, 2009; Orkun ve ark., 2014;
Oztiirk, 2019). Bunun yam sira globallesen diinya, kiiresel 1smnma tropikal ve
subtropikal iklimlerde goziiken vektorlerin {ilkemizde de goriilme oraninin arttirdigi

belirtilmektedir (Kiigiiker vd., 2018).

Bitki habitatlarinda siiregelen degisimler, sehirlesmenin artmasi, yagislarin artmasi
veya olusan kurakliklar, genel olarak mevsimlerin normalin iistiinde sicakliklarda
seyretmesi gibi etmenler, vektorlerin tahmin dis1 bolgelerde goriilmesi ve artmasina

sebep olmustur (Kiraz, 2019).

Kopek vektor kaynakli hastaliklarin vektorleri sivrisinek, pire, kenelerdir ve bu
vektorler vasitasiyla gesitli paraziter veya bulasik hastaliklar nakledilirler (Otranto vd.,
2009a). Enfekte kopeklerin farkli semptomlar gostermesi ve s6z konusu bu vektorlerin
genis cografi alanda yayilis gostermesinden dolay1 kontrolleri zordur. Anaplasma
phagocytophilum ve Borrelia burgdorferi gibi ciddi hastaliklar1 bulastirmalar1 bu
ajanlarla miicadelenin ve kontroliiniin 6nemini arttirmistir (Day, 2011; Otranto vd.,
2009b).

Evcillesen ilk hayvanlardan olan kopekler iireyip ¢ok fazla cogalabilmekte ve dogalar
geregi her yerde yasayabilmektedirler (Keten, 2022). Bu sebeple sehir iclerinde,
sokaklarda, evlerde insanlara birebir temas halindedirler ve kopeklerdeki zoonoz
karakterli hastaliklarin insanlara bulasma olasihig1 daha fazladir. Iklim, bitki, toprak
degisimleri ile insan ve hayvan hareketlerinin artmasi sonucu ortaya c¢ikan
degisiklikleri Ogrenip hastaliklar1 baslamadan bitirmek, asilama, ilaglama,
dezenfeksiyon, gibi kenelerin kontroliinii saglayan koruyucu hekimlik uygulamalarini
gelistirmek ve arastirmak ic¢in ¢aligsmalar ve aragtirmalar yapilmaktadir.

Genel olarak diinya c¢apinda kenelerden kaynaklanan hastaliklar babesiosis,
ehrlichiosis, anaplasmosis, borreliosis, hepatozoosis, ricketiosis, kene kaynakli
ensefalit ve hemoplazmosistir (Durden ve Beati, 2013). Literatiirler incelendiginde

kopeklerde kene kaynakli ensefalitis i¢in bildirim iilkemizde rastlanmazken, digerleri



adina vakalar bulunmaktadir. Hayvan ve insan saghigimi olumsuz etkileyenler

ehrlichiosis, anaplasmosis, rickettsiyosis, borreliosis’tir (Tung ve Aktas, 2016).

Kopeklerde kene kaynakli anaplasmosis ve borreliosis hastaliklarina yonelik
makaleler ve arastirmalar tarandiginda Aksaray ilinde serolojik yonden bu iki hastalig1

iceren bir calisma olmadig1 goriilmektedir.



2. GENEL BiLGILER
2.1 Borreliosis
2.1.1 Etiyoloji

Alt1 adet Borrelia tirii Lyme hastaliina neden olmaktadir (Barstad vd., 2018).
Tiirkiye’de de B. spielmanii oldugu da bildirilmistir (Gargili vd., 2010). B.
bavariensis’in Asya ve Avrupa ‘da etken olabilecegi sdylenmigse de iki kitada esas
etmenler B. burgdorferi sensu lato igindeki Ui¢ genotiir (6zellikleri bakimindan
birbirlerine genetik olarak benzer alttiirler) olan B. garinii, B. afzelii ve B. burgdorferi
sensu stricto’dur ve ABD’de B. mayonii ve B. burgdorferi sensu stricto Lyme
hastaligina neden olmaktadir (Forrester vd., 2015). Borrelia burgdorferi sporsuz, gram
(-), hareketli, kapsiilsiiz, mikroaerofilik bir mikroorganizmadir. Uzunlugu 0-30 pm,
cap1 0,18-0,25 um ve sekize kadar endoflagella icerir (Hayes ve Burgdorfer, 1993).
Borrelia burgdorferii gram (-) olup fakat anilin boyalarla boyanmaz, buna karsin
giimiisleme teknikleri ve giemsa boyasiyla boyanir (Izgiir vd., 1997). i¢ kisimda
protoplazmik silindir, bu silindiri saran hiicre membrani, 7 ile 11 adet aras1 flagella
bulunur ve dig membran adi verilen kisim ise en dista yer alir (Hayes ve Burgdorfer,
1993). Viicuda giren mikroorganizma deride bulunan lokal lenf diiglimlerine
sonrasinda da asil yerlesecegi olan organ, dokulara gider ve ¢ogalir. Bulundugu bu
bolgede de klinik belirtilerin goriilmesine sebep olur (Tung ve Aktas, 2016). Hastalik
ana vektorii Ixodes tiirli kenelerdir. Hastalik olusabilmesi i¢in enfekte kenelerin insana
yapismast gereklidir. Bu kene vektorleri ABD’de Ixodes pacificularis, Ixodes
scapularis, Asya’da Ixodes persulcatus ve Avrupa’da Ixodes ricinus’tur (Speed vd.,

2018).
2.1.2 Epidemiyoloji

Borreliosis Ixodes tiirii keneler tarafindan taginir. Hastaligin Avrupa’daki ana vektori
Ixodes ricinus, Asya’da ise Ixodes persulcatus’tur. Ust orta bati ve Kuzeydogu
Amerika’da Ixodes scapularis iken, batt ABD’de vektor Ixodes pacificus’tur (Stanek
vd., 2011). Ulkemizde Ixodes ricinus tiirii keneler bir¢ok bdlgemizde vardir (Yiicel ve

Calisir, 1997). Ixodes tiirlerinin Diinya’daki dagilimi Sekil 2.1.’de gosterilmistir.



Sekil 2.1. Lyme hastaliginin vektorii Ixodes tiirii kenelerin diinyadaki dagilimi
(Stanek vd., 2011).

Borreliosis, Ixodes kene tiirii araciligiyla bulastirilan B. burgdorferi sensu stricto ve B.
ganinii tirleri ile Borrelia burgdorferi s.l. grubundaki spiroketlerin etkeni oldugu
coklu organ infeksiyondur (Hengge vd., 2003). Borreliosis erkekleri, kadinlar1 ve tiim
yas gruplarin1 ayni oranda etkiler (Pena ve Strickland, 1999). Borreliosis Kuzey
Amerika (Kuzeyde Kanada’nin eyaletlerinden, giineyde Meksika sinira kadar), Kuzey
Afrika’nin bazi kisimlarinda, Kuzey Rusya’da (Sibirya ve Uzakdogu, Japonya,
Sahalin) ve Avrupa’nin tamaminda goriildiigii, Giiney yarim kiirede ara sira bildirilen
vakalar oldugu fakat giivenilir bir sekilde dogrulanmayacag: bildirilmistir (Hubalek,
2009). Insidans oranlarinin vaka sayilari adet cinsinden Avrupa’da ortalama 65,467;
Kuzey Amerika’da 16,340; Asya’da 3,450; Kuzey Afrika’da 7 oldugu ve yillik toplam
85,264 vaka oldugu rapor edilmistir (Lindgren ve Jaenson, 2006).

ABD’de 2010-2012 yillar arasinda 4 farkli bolge (Kuzeydogu, Ortabati, Glineydogu
ve Bat1)’yi kapsayacak sekilde hizli test kitleriyle 50 eyaletin 1778 ilgesinden
30.917.280 numune toplanmis ve Ehrlichia canis, Ehrlichia ewingii, Anaplasma
phagocitophilum, Anaplasma platys, Borrelia burgdorferii, Dirofilaria immitis

yoniinden incelenmistir. 6.996.197 numunede Borrelia burgdorferii bakilmis ve



seroprevelans ortalama %7,2 bulunmustur. Bu c¢alismayla Borrelia burgdorferii’nin

bazi bolgelerde beklenmedik derecede yaygin oldugu bildirilmistir (Little vd., 2014).

Tiirkiye’de 2022 yilinda yapilan bir c¢aligmada ise kopeklerdeki Borreliosis

seroprevelansinin arastirildigi tiim ¢alismalar Cizelge 2.1°de derlenmistir.

Cizelge 2.1. Tiirkiye’deki kopeklerde borreliosis ile ilgili yapilan ¢aligmalar. (Yener

ve Ikiz, 2022°den diizenlenmistir.)

Calisma Bolgeler Ornek Sayis1  Prevalans
Esendal vd. (1996) Ankara 74 %78,40
Satir (2006) Istanbul 96 %0
Giilanber vd. (2007) Istanbul 1 O
sunumu

Bhide vd. (2008) Bursa 400 %23
Uslu (2008) Aydmn-Izmir 140 %35
Igen vd. (2011) Diyarbakar 82 %0
Giines vd. (2011) Sinop 93 %28
Altas vd. (2013) Sanliurfa 50 %0
Sar1 vd. (2013) Igdir 100 %0
Taskaya (2014) [zmir/Cigli 100 %0

Ege Bolgesi
Ural vd. (2014) (el Db, 307 %0,65

Izmir, Manisa,

Mugla)
Vurucu (2016) [zmir 92 %5,40
Kiigiiker vd. (2016 ve 2018) Antalya 225 %0
Demir (2018) Erzurum 250 %0
Gokmen vd. (2019) Osmaniye 100 %0
Haydardedeoglu vd. (2019) Aksaray 40 %0
Cakar ve Pekmezci, (2018) Samsun 153 %6,50
Altug vd., 2022 Trakya Bolgesi 450 %38,22
Kirkan vd., 2023 Aydin-Izmir-Mugla 200 %2



2.1.3 Patogenez

Borreliosis etkeni B. burgdorferi serbest yasayan organizmalar degildirler ve konakg1
olmadig1 zaman hizla 6lmektedirler (Rosa, 1997). B. burgdorferi kan emme sirasinda
kenenin bagirsagindan konakciya aktarilir. Kene yapismasindan sonra etkenin
memeliye aktarilmast i¢in birka¢ saat yeterlidir (Cook, 2018). Belirtilerin
gozikebilmesi icin kenenin konaga 24-48 saat arasi tutunmasi ve beslenmesi
gereklidir (Bouchard vd., 2015). Fakat baz1 ¢alismalarda 16 saatten kisa siireli kene
tutulmalarinda bulagmanin oldugunu gdstermis ve bu kapsamda tutunma siiresi ile

bulagmanin ilgisinin net bir sekilde agiga ¢ikarilmamistir (Cook, 2018).

Tutunma siiresi net bir sekilde ifade edilmese de B. burgdorferi kene 1sirigindan hemen
sonra bulasmaz. Bulagsma i¢in 12-24 saat siire yeterlidir. B. burgdorferi’nin konakc¢iya
yayllimi tam olarak anlagilamasa da iki hipotez One siiriilmektedir. Bir hipotez
organizmanin kandan yayildigini ve kanda hayatta kalabilecegini ileri siirmektedir. Bir
digeri ise kanin bagisiklik hiicrelerinin Borrelia’ya saldirarak etkeni dokular arasinda
gbce zorlayarak cilt gibi kolajenden zengin dokulara yerlesmeye zorlamasidir.
Borrelia bu kolajen acisindan zengin dokulara yerleserek yillarca yasamini
stirdiirebilir (Krupka ve Straubinger, 2010) ve kalp, eklemler, sinir dokusu olmak iizere
diger organlara buradan yayilabilir. Ayrica olusan patolojilerin spirokaetal hareketlerin
bir sonucu oldugu diisliniilmemektedir. Patolojilerin asil sebebinin konagin az sayida
bile etkene karst gostermis oldugu inflamatuar tepkiden kaynaklandigi

diistiniilmektedir (Russell vd., 2013).

B. burgdoferi’nin hiicre duvarindaki lipopolisakkarit benzeri yapilar makrofajlarda
interleukin-1 salgilanmasina neden olmaktadir. Interleukin-1 damarlarda permeabilite
artisina, damar tikaniklifina bunun sonucunda polimorfoniikleer nétrofillerin
mobilizasyonuna ve atese neden olurlar. Bagisiklig1 diigiiren herhangi bir durum
sonucunda viicuda yayilir ve enfeksiyondan etkilenen tiim doku ve organlarda
lenfoplazmositik infiltrasyonlar olustururlar (Green, 1990, Green, 1991). Lyme etkeni
beyin omurilik s1visi, deri, miyokard, karaciger, iskelet kaslari, retina, bobrek ve kemik
iligine yerlesir ve ¢oklu enfeksiyon klinik belirtilerin goriilmesine neden olur

(Koneman vd., 1997).



Tiimor Nekrozis Faktor (TNF), yangisal hiicreler ve interferon gama BOS sivisinda
bulunan sinirlerde toksik etkiye sahip quinolinik asidin salinmasina ve bunun

sonucunda da ensefalopati olusmasina neden olmaktadir (Steere vd., 2004).

Borrelia’ nin damar endotellerini kolayca asabilme ve kan beyin bariyerini de gegme
ozelligi vardir (Kybicova vd., 2018). Ayrica olumsuz kosullar altinda kistik formlara
etken doniigebilir ve konagin viicudunda birkag yil kalabilir (Schwarzova vd., 2019).
Sonug olarak B. burgdorferi’nin viicuda yerlesip, etkili olacag1 organlara go¢ edip
toksinleriyle inflamatuar yanit olusturur ve tiim bunlar1 antijenik proteinleri vasitasiyla

yapabilmektedir (Norris vd., 2010; Radolf vd., 2012).
2.3.4.1 Antijenik proteinler

Borrelia burgdorferi etkenin antijenik proteinleri OspA, OspC, OspF ve C6
proteinleridir (Parry, 2016). Borrelia 12-24 saat boyunca konakg¢ida canli kalabilmek
icin dis yilizey kisimlarinda birtakim degisiklikler meydana getirir. Bu artan viriilansin
onemli bir 6zelligi, OspC’nin yukari regiilasyonu ve OspA’nin agagi regiilasyonu ile
dis ylizey proteinlerde (outer surface protein-Osp) bir degisimdir. OspC’nin
spiroketlerin kene yoluyla bulasmasi ve konakcida enfeksiyon olusturmasi igin
gereklidir. Spiroketler ayrica degisken major protein benzeri dizi (VLSE) olarak
bilinen bagka bir dis zar proteini de iiretirler (Krupka ve Straubinger, 2010). VLSE
proteini genetik agidan degisebilen ve degismeyen (Ornegin, C6 peptid) seklinde iki
kisimdan olusur. Bunlardan degisken kisimlar bagisikliktan kacis ve enfeksiyon
kaliciligr i¢in 6nemli bir etki saglamaktadir (Liang vd., 2004; Tilly vd., 2013). Bu
VLSE proteini, bir konak¢inin enfeksiyonundan sonra aminoasit dizisini hizla
degistirebilir. Buna karsin konak¢inin ona karsi siiratli bir sekilde spesifik antikor
tiretemez. Degisen bu antijenik varyantlar ve daha 6nceki VLSE varyantlarina karsi
tiretilen antikorlar Borrelia hiicresinin nétralize edemez. VLSE ve sabit bolgeleri,
insan ve kopeklerde B. burgdorferi antikorlarinin tespiti igin teshis araci olarak

kullanilir.

Diger bir viriilans etkeni OspC’ye baglanan Salp 15 (Kene Tiikiiriigli Proteinidir). Bu
protein konaga gecisi arttirir ve konagin bagisikligindan korunmay1 saglar (Krupka ve

Straubinger, 2010). Bu kapsamda dis ylizey proteinleri (OspC) akut, major protein



benzeri dizi kronik enfeksiyonlarin olusumunda 6nemli etmenlerdir (Caine ve Coburn,

2016; Tilly vd., 2008). Cizelge 2.2°de antijenik proteinler gosterilmistir.

Cizelge 2.2. Borrelia burgdorferi’ nin antijenik proteinleri (Parry, 2016).

lokalizasyonu

i¢in 6nemlidir.
Konaga iletim
sirasinda asagi
regiile edilir.

Tipik olarak kene
tarafindan
konakg¢idayken
ekprese edilmese
de enfeksiyon
aninda ekspresyonu
tamamen
baskilanmayabilir.

Antijenik protein | Fonksiyonu Ekspiresyon* Ana konak yaniti
OspA Spiroketin kene | Yalnizca keneden | Bazi kopeklerde zayif bir
igindeki ekspresse edilir. antikor tepkisi ortaya

¢ikabilir.

OspC Spiroketin Ekspiresyon En giiclii antikor tepkisine
keneden kenenin kan neden olan proteindir. 3
konakgiya emmesiyle baglar, |hafta sonra antikor seviyesi
gegcisini spiroketin iletimi | pik yapar.
kolaylagtirir. ve sonrasinda da
Konakg¢inin devam eder.
antikorlarina
kars1 koruma
saglar.

OspF Bilgiler Spiroketin Kronik enfeksiyonlarda
yetersizdir. konakgiya antikorlar artar ve 6-9 hafta
Ancak bazi girmesinden 4-6 sonra tespit edilir.
caligmalar hafta sonra ekspire
kompleman edilir.
inhibitor faktor
H’ 1 baglayarak
spiroketin
konake1
tarafindan
oldiiriilmesini
onledigi
sOylemektedir.

C6 VLSE’nin bir Ekspiresyon Antikorlar 3-5 hafta sonra
pargasi olan etkenin konakg¢iya | tespit edilir. Aktif B.
peptid’dir. iletilmesiyle baglar. | Burgdorferi hastalig

oldugunu gosterir. Tedavi
sonras1 C6 antikorlar1
diser.

* Genlerin fonksiyonel protein yapilarina donilismesini ifade eder.




2.1.4 Klinik bulgular

Kopeklerde insanlarin aksine B. burgdorferi etkeni sonucu hastaliga yakalanan
hayvanlarin sadece %5’ inde klinik belirtiler ortaya ¢ikmaktadir (Levy ve Magnarelli,
1992). Genglerde yash kdpeklere oranla klinik belirtilerin ortaya ¢ikmasi daha fazladir
(Appel vd., 1993). Spesifik olmayan ates, anoreksi, lenfenodapati, uyusukluk gibi
belirtiler goriiliir. Bu klinik belirtiler genellikle akut ortaya ¢ikar ve ozellikle birkag
gilin i¢inde ortadan kaybolur. Eritema migrans kopeklerde bildirilmemis olmasina
karsin kenenin 1sirdigi  bolgede kizariklik olabilir, fakat bu durum kene
uzaklastirildiginda ortadan kaybolur. Artritise bagli akut topallik goziikebilir ve
seropozitif kopeklerin %9-28’1 arasinda goriildiigli rapor edilmistir (Krupka ve
Straubinger, 2010; Leschnik, 2014). Topallik genel olarak kene 1siriginin oldugu
bolgeye en yakin bacakta baslar. Daha sonra kendiliginden iyilesebildigi gibi farkli
uzuvda da tekrar ortaya ¢ikabilir (Krupka ve Straubinger, 2010). B. burgdorferi ile
enfekte olan kopeklerde 2-5 ay arasinda ates ve topallik meydana gelir (Appel vd.,
1993). Topallik, etken teshis edilip tedavi edilemezse kronik topallik sekillenir
(Littman vd., 2012).

Lyme hastaligina bagli ilerlemis sathada bobrekler zarar gorebilir. Buna Lyme nefrititis
ad1 verilir ve asir1 protein kayipli immunkompleks bir nefropatidir. Oliimciil bir
durumdur ve ABD’deki seropozitif kopeklerin %?2’sinden azinda bu durum

sekillenmektedir (Leschnik, 2014).

Insanlarda klinik semptomlar hastaligin erken veya lokalize olmasma gore
degismektedir (Dattwyler, 1990; Kalish,1993). Erken lokalize olan borreliosis, enfekte
bir kene 1siri@indan 1-36 giin arasi genigleyen, dokiintiilii, kirmizi eritema migrans
ortaya cikar (Nadelman ve Wormser, 1993). Kenenin 1sirdig1 bolgede Eritema migrans
sekillenir ve birkac¢ giinde genisler ve tedaviye gerek kalmadan ¢ogunlukla iyilesir.
Eritema migrans’m yaninda bas agrisi, ates, yorgunluk, kas ve eklem agris1 gibi
spesifik olmayan belirtiler de ortaya ¢ikabilir. Eritema migrans diizeldikge etkenler cilt

yoluyla goge baslarlar ve diger organlarda klinik belirtiler ortaya cikarirlar.



Erken yayilan borreliosis olgularinda kraniyal sinir felcleri, menenjitis (Pachner ve
Steere, 1985) ve atriyoventrikiiler kalp iletim bozukluklar1 da vardir (Steere vd., 1980).
borreliosis’in sagaltimi yapilmazsa ge¢ yaygin semptomlarla karakterize biiyiik
eklemlerde oligoartritisler (Steere vd., 1987), ensefalopati, MSS bozukluklari,
radikiilopati gerceklesir (Logigian, 1990).

2.1.5 Tam
2.1.5.1 Laboratuvar bulgular

Kopeklerde borreliosis’de hematolojik bulgularda rejeneratif anemi, trombositopent,
azotemi, hiperkalemi, hiperfosfatemi, hiperbillirunemi, stres 16kogrami gibi spesifik
olmayan bulgulara rastlanir. idrar muayenesinde 6zellikle Lyme nefritisi belirlemek
icin idrar protein/kreatin oranina bakilmasi gerekmektedir. Bobrek hasari olusan Lyme
nefritis vakalarinda proteiniiri, oligiiri, idrar 6zgiil agirliginin 1022’nin altina diismesi
gibi laboratuvar bulgular1 goriillmektedir. Bunlarin yani sira bazi vakalarda hematiiri,
hemoglobiniiri, glikoziiri, billirubiniiri ve idrarda silindirler goriilebilir. Sinoviyal s1v1
da ise akut olgularda protein orani artmistir. Histopatolojik degerlendirmede nétrofil,
fibrin, kronik vakalarda sinoviyal sivida lenfositler artmisti. Bobreklerin
histopatolojik bakisinda tiibiiler nekroz, rejenerasyonla birlikte lenfoplazmositik
interstisyel nefrit ve glomerulonefritis goriliir. Fakat etkenin kendisi dogrudan
bobreklere hasar vermedigi, bunun nedenin etkene karsi olusan bagisiklik oldugu

diisiiniilmektedir (Parry, 2016).

2.1.5.2 Mikroskobik tan1 yontemi

Doku ve sivilar floresan teknikler veya giimiis boyamalar sonucu B. burgdorferi’yi
mikroskopta incelemek miimkiindiir. Genellikle deriden alinan biyopsilerden
mikroskobik incelemeler sonucu etken teshis edilebilir. Infekte hayvan dokulari,
serebral ve sinoviyal sivilar, infekte kene dokularindan da mikroskobik bakida
organizma saptanmistir (Cunha vd., 2000). BOS ve kan Orneklerinden giemsa
boyamayla alinan 6rnekler de mikroskobik ortamda incelenebilir (Aguero-Rosenfeld
vd., 2005). Borrelia boyutlan kii¢ciik oldugu icin parlak mikroskoplarda gérmek
neredeyse imkansizdir. Bu nedenle hareketli spiroketler karanlik saha mikroskobundan

gormek daha kolaydir (Krupka ve Straubinger, 2010) (Sekil 2.2.).
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Sekil 2.2. Borrelia burgdorferi’ nin karanlik alan mikroskobuyla goriintiillenmesi

(Krupka ve Straubinger, 2010)

Mikroskoplarla teshis dokulardaki etkenlerin seyrekligi nedeniyle sinirli bir klinik
kullanima sahiptir (Berger vd., 1983) ve antijenleri tespit eden analizler (PZR
disindakiler) mikroskobik tan1 yontemleriyle ayni sinirlamalara sahiptir (Coyle vd.,

1993; Coyle vd., 1995).
2.1.5.3 Serolojik testler

Borrelia burgdorferi etkenini belirlemede IFA testi, [gM ve IgG immiingolbiinlerini
Olcen serolojik testlerden ilklerden biridir. Avrupa’da ve oOzellikle Almanya’da
Veteriner hekimlikte IFA testi B. burgdorferi antikorlarini tespit etmek icin aktif olarak
kullanilmaktadir (Aguero-Rosenfeld vd., 2005; Bruckbauer vd., 1992). IFA cam
slaytlara sabitlenip kiiltiirlenen etkenlerden kullanilmaktadir. Spesifik olmayan
antikorlardan kurtulmak i¢in yumurta sarist kesesinden ya da Reiter treponema’dan
tiiretilmis malzeme gibi bir emici iceren preparatlardan serum numunesi seyreltilir.
Antikorlarin varligint Floresans mikroskopta incelemek icin floresein izosiyanat

etiketli anti insan IgG veya IgM eklenir. Tarama diliisyonlarinda reaktif olan test
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numuneleri seri bir sekilde seyreltilir ve IgG ya da IgM sirastyla 256 veya 128 titreler
pozitif sayilir (Magnarelli vd., 1984; Russell vd., 1984). Leptospira interrogans ve
Treponema denticola gibi spiroketlerle ¢capraz bulasmalar yanlis pozitif sonuglara yol
acabilir. Ayrica IFA testi sonucu Floresan mikroskobu dogru kullanabilen tecriibeli

teknik personele ihtiyag¢ vardir (Aguero-Rosenfeld vd., 2005).

Diger serolojik test ise ELISA’dir. Kan, serum, idrar, sperm, kiiltiir gibi numunelerden
giivenli ve kullanigl testlerin yapilmasina imkan saglar (Savige, 1998). Temel olarak
bir enzim vasitasiyla antijenin antikora baglanmasi saglanir. Bu baglanma oldugunda
renksiz substrat renklenip bir iiriine donlismektedir (Shieh ve Lee, 2006). OspC, Ig M
yanitina DbpA ise Ig G yanitina neden olmaktadir. Borreliosis’in tespitinde bundan
dolay1 antijen kaynag olan suslar bu OspC ve DbpA’y1 ekspre etmelidir (Wilske vd.,
2000). Onerilen uygulama ELISA veya IFA testinden sonra Western blotting testi
uygulamaktir (Sang vd., 1993). Lyme asilamasindan sonra da dogal enfeksiyon sonucu
olusan antikor titrelerinden ayirt edilemedigi icin sonucu yanlis pozitifler tespit edilir
(Jacobson ve ark., 1996). Ulkemizde Giilanber vd., (2007), Uslu (2008), Giines vd.,
(2011), Vurucu (2016), Cakir ve Pekmezci, (2018) kopeklerde Lyme hastaliginin
arastirilmasi i¢in ELISA yontemine bagvurmus ve iglerinden sadece Giilanber vd.,
(2007) ve Cakir ve Pekmezci, (2018) Western Blott yontemiyle ikincil dogrulama testi
yapmustir (Yener ve Ikiz, 2022).

Western Blott ise immunblotlama veya protein isaretleme olarak bilinir ve DNA
(Southern ve Mol, 1975) ile RNA Blotlamadan gelmektedir (Alwine vd., 1977).
Western Blot 6zelligi yliksek bir testtir. Stipheli hayvandan alinan 6rnekler saf antijen
bulunan membranlar iizerine konur ve inkiibasyona birakilir. Enzim isaretli konjugat
konup tekrar inkiibe edilir. En son agsamada membranlarin iizerine konjugatlara ait
substratlar eklenir ve oda sicakligindan inkiibe edilir ve sonuglar test kontrol
kagitlarindan incelenir (Cakir ve Pekmezci, 2018). Western blotun bazi avantajlari
vardir. Bunlar; membran iizerinde immobilize edilen proteinlere farkli ligandlar
tarafindan kolaylikla erisilebilinir, bir jelin ¢oklu kopyasimin olmasi, ayni protein
aktariminin birden fazla sirali analizlerde kullanilabilmesi, ¢ok kii¢iik miktarda
reaktiflerle calisilabilmesi, membranlar 1slak oldugu i¢in esnektir ve kullanimi da

kolaydir, aktarilan modellerin uzun siire saklanabilir olmasidir (Gershoni vd., 1982;

12



Gershoni, 1988; Kost vd., 1994). Yorumlamasi standart olmamasi ve maliyetli iiriinler

olmasindan dolay1 Western Blott testinin dezavantajlaridir (Bhate vd., 2011).

Veteriner hekimlikte borreliosis i¢in hizli test kitlerde mevcuttur. Kalp kurdu ve kene
kaynakl1 diger hastalik antikorlarinin veya antijenlerinin tespiti i¢in Vet Scan Flex 4
Rapid Test ve Vet Scan Canine Rapid Lyme test gibi testler kullanilmaktadir. Bu testler
etken yiizeyindeki VLSe’nin C6’sina reaktif antikorlari tespit eder (Gettings vd., 2019;
Liang vd., 2000; Liu vd., 2018). Snap 4x Plus testi kalp kurdu ve kene kaynakli
hastaliklar1 inceler. Bu testler Ehrlichia canis, Dirofilaria immitis, Anaplasma
phagocytophilum ve B. burgdorferi beraber tespit icin kullanilmaktadir (Barth vd.,
2014).

2.1.5.4 Molekiiler testler

B. burgdorferi i¢in ilk Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR) testi 1989’da rapor
edilmistir (Rosa vd., 1989). Sonralarinda etkenin DNA tespiti i¢in bagka PZR
protokolleri gelistirilmis ve 1997°de Schmidt tarafindan incelenmistir. Etkenin enfekte
oldugu dokularda spiroket sayisi diisiik oldugu icin numunenin tasinmasi ve
toplanmasi agisindan PZR sonuglarinin ¢ikarilmasi agisindan onemlidir (Schmidt,
1997). Bu kapsamda; klinik semptomlara gore BOS, kan, sinoviyal s1v1 gibi viicut s1vi
ornekleri toplayip PZR ile analiz edilebilir (Aguero-Rosenfeld vd., 2005). Numunenin
toplanmasi, saklanmasi veya taginmasi sirasinda etkenin DNA’sinin bozulmasi sonucu
PZR duyarlilig1 azalabilir. Barbour Modifikasyonu (BSK) besiyerinde doku 6rnegi 2
saatten fazla siire tutulursa etken dokudan kiiltiir ortamina go¢ edecektir. Boyle bir
durumda hem besiyerinin hem doku 6rneginin PZR analiz etmek gereklidir (Liveris,
2002). Bagka bir yontem ise ortama go¢ eden spiroketlerin santrifiij yontemiyle
toplanmast ve biyopsi Ornegiyle birlikte DNA ekstraksiyonuna tabi tutulmasidir
(Aguero-Rosenfeld vd., 2005). Toplanan numuneler taze veya taze dondurularak DNA
ekstraksiyonu ve PZR islemine sokulmadir. Yapilan aragtirmalarda dondurulmus veya
taze numunelerin formalinle sabitlenmis veya parafinle gdmiilmiis dokulardan PZR
verimliligin daha fazla oldugunu gosterilmistir (Arnez, 2001). PZR sonuglar1 kendi
icinde avantaj ve dezavantajlari olan kalitatif ve kantitatif sonuclar olarak ayrilir.
Borrelia burgdorferi igin kalitatif bir PZR yeterlidir (Exner ve Lewinski, 2003). PZR
molekiiler tilirlerin tanimlamasinin yapilmasinda, kiiltiirii yapilmis spiroketlerin

tiplendirilmesi, siipheli klinik semptomlar1 gosteren vakalarda borreliosis tanisinin
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dogrulanmas i¢in kullanilmistir. Fakat PZR kan ve BOS’ta duyarlilig1 diisiiktiir ve
yanliglikla da olsa numune arastirilan etken DNA’st ile kontamine olmasi sonucu
yanlis pozitif sonuglarin oldugu rapor edilmistir (Molloy vd., 2001). Deri disindaki
sistemler etken Lyme artritis disinda genellikle PZR duyarliligi diisiiktiir (Aguero-
Rosenfeld vd., 2005).

2.1.5.5 Kiiltiir

B. burgdorferi kiiltiirleri i¢in ornekler hastalarin ¢esitli doku ve sivilarindan elde
edilebilir. Ornek olarak; cilt lezyonu biyopsi &rnekleri, BOS &rnekleri, kan drnekleri
verilebilir (Asbrink ve Hovmark, 1985). Etkeni biiyiitiip ¢ogaltmak i¢in gerekli olan
besiyerleri Stoenner Modifikasyonu, Barbour modifikasyonu (BSK 2), Preac-Mursic
modifikasyonu (MKP), BSK-H’ tir (Aguero-Rosenfeld vd., 2005). Kullanilan bu s1v1
besiyerleri Kelly besiyerinden c¢esitli modifikasyonlar sonucu tiiretilmistir (Kelly,
1971). Bu besiyerlerinden BSK-2’nin temel bileseni CMRL-1066’dir. CMRL-1066
Bakterilerin hiicre duvarlarinin  biyosentezinde 6nemli bir rolii olan N-
asetilglukozamin, zengin bir protein kaynagi olan sigir serum albiimin fraksiyonu V,

piriivat, sitrat, tavsan serumu gibi maddelerden olusur (Aguero-Rosenfeld vd., 2005).

BSK-2’nin biiyiitme kapasitesi; kaynaklarina ve biyolojik etkinligini bozmayacak
kadar minimal diizeyde kullanilmas1 gereken tavsan serumu (Pollack vd., 1993), sigir
serum albiimini (Callister vd., 1990) gibi maddelerin dikkatli segimine baglidir. Tavsan
serumunun az miktarlarinda bile spiroketlerin biiyiimesini ve yasamini yok eden
antikorlar mevcuttur (Pollack vd., 1993). BSK-H kiiltiirii hazirlandiktan sonra 8 ay ve
20°C’de saklanabilir (Pollack vd., 1993). Bu siv1 kiiltiirler mikroaeofilik kosullar olan
30-34°C’de inkiibe edilir ve 39°C’nin istii bliylimeyi engellemektedir. Kiiltiirler 3 ay
siire kadar inkiibe edilir (Barbour, 1988). Inkiibasyon sonucunda bilyiimenin varlig1 ve
spiroketlerin saptanmasi i¢in karanlik saha mikroskoplarda veya akridin, florokrom
boyalarla boyanarak floresan mikroskopta incelenir (Wormser vd., 2000; Reed, 2002).
B. burgdorferi etkeninin teshisinde mikroskop kullanimindaki tecriibesizlikler
hiicresel atiklar1 spiroketlere benzetmeler yanlis pozitif sonuglarin ortaya ¢ikmasina
neden olmaktadir (Green vd., 1991). Herhalde goriintiilenmis spiroketlerin spesifik

antijen-anitkor testleri veya PZR gibi testlerle dogrulanmalidir (Nadelman vd., 1996).
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2.1.6 Tedavi

Lyme hastaliginda sinirsel form hari¢ oral antibiyotik sagaltimda basarili bir sekilde
kullanilmaktadir (Rahn ve Malawista, 1991; Steere, 1989). En c¢ok kullanilan
antibiyotikler eritromisin, amoksisilin ve penisilin G’dir. /n vivo ortamda en az etkiye
eritromisin sahiptir. En ¢ok kullanilan antibiyotik ise penisilin G’dir (Baranton, 1990).
Penisilin-G dagilim ve yiiksek konsantrasyonlara ¢ikma hizi fazladir fakat sefalosporin
grubu olan sefriaksonun yarilanma 6mrii fazla oldugu i¢in daha uzun koruma saglar.
Ayrica sefriakson iltihapli eklemlerin sinoviyal sivilarina ve merkezi sinir sistemine
girerek etkili olur (Beam Jr, T. R. 1985; Morgan vd., 1985;). Amoksisilin 20 mg/kg
veya doksisiklin 10 mg/kg, oral yolla giinde iki defa 4 hafta kullanilmasi 6nerilir. Fakat
inatc1 enfeksiyonlari antibiyotikler tamamen yok edemez. 2-3 giinde antibiyotiklerin
kullanim etkisiyle ara ara devam edecek olsa da topallik da iyilesme goriiliir.
Antibiyotiklerin yaninda kortikosteroidler ve non-steroid anti inflamatuarlar da
verilebilir (Bilal, 2013). Bobreklerde hasara yol agan Lyme nefropati’li kopeklerde
semptomlar1 giderici yogun tedavinin yaninda antibiyotik kullanilmas1 gerekmektedir.
Klinik olarak semptom gostermeyip serolojik testte pozitif ¢ikan hastalara tedavi
Onerilmez, fakat 3 ile 6 ay arasi siklikta bobrek fonksiyonlarinin incelenmesi igin

proteintiri testi yapilmalidir (Merrill vd., 2012).
2.2 Anaplasmosis
2.2.1 Etiyoloji

Anaplasma aslen Yunancadan gelmektedir ve “An”- “Plasma” olarak ayrilir. An
olmadan, Plasma kaliplanmis anlamina gelmektedir (Atif vd., 2021). Ricketsiales
takimmin  Anaplasmataceae  familyasinda  bulunan  Anaplasma  cinsi
mikroorganizmalar tarafindan Anaplasmosis hastali§i olusturulur. Etken hastaligi
olusturacagi konakgida eritrosit, trombosit ve mononiikleer fagositik hiicrelerinde
yasar (Dumler vd., 2001). Elipsoid ile kokoid sekiller sergileyen 0,2-0,9 um arasi
degisik boyutlarda olabilen yapidadir (Carrade vd., 2009).

Hiicre duvarinda lipopolisakkarit ve peptidoglikan yapis1 bulunmaz (Woldehiwet ve
Scott, 1982). Bakteri zorunlu intraseliilerdir ve Romanowski boyasiyla boyaninca
“morula” isminde 1,5 ile 2,5 veya 6 um capindaki boyutlarda dut benzeri koloni

yapisindadir (Popov vd., 1998). Karaciger, kemik iligi, dalak gibi organlardan ve
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periferik kandan hazirlanan smearlarda goziikebilir (Dumler vd., 2001). Etken
insanlarda, atlarda ve kopeklerde Avrupa’da ruminantlarda grantilositik anaplasmosis’

e neden olmaktadir (Atif, 2016).

Anaplasma’min 7 tiirii bulunmaktadir. Bunlar; 4. phagocytophilum, A. marginale, A.
bovis, A. ovis, A. centrale, A. caudatum, A. platys ve A. philum’ dur. Bunlarin yaninda
var olup olmadig: halen tartisilan ve koyunlarda bulunan A. mesaentrum ile Kuzey
Amerika’da beyaz kuyruklu geyiklere etki eden 4. odocoilei vardir (Dantas-Torres ve

Otranto, 2016) (Cizelge 2.3).

Cizelge 2.3. Anaplasma tiirleri, konake1, vektor ve cografi dagilimlart (Dantes-Torres

ve Otranto, 2017).

Tiirler Ana Konake1r | Vektor Kene Dagilim Alani
A. bovis* Sigir, tavsan | Amblyomma, Afrika, Amerika,
Haemaphysalis, Asya
Ixodes,
Rhipicephalus
(Boophilus)
A. caudatum Sigir Bilinmiyor Kuzey Amerika
A. centrale Sigir Haemaphysalis Avrupa, Afrika,
Amerika, Asya
A. marginale Sigir Dermacentor, Diinyanin her
Rhipicephalus yerinde
A. meseanterum** Koyun Haemaphysalis, Avrupa
Ixodes
A. odocoilei Beyaz Bilinmiyor Kuzey Amerika
kuyruklu
geyik
A. ovis Koyun, Ke¢i | Dermacentor, Avrupa, Afrika,
Rhipicephalus, Kuzey Amerika,
Haemaphysalis, Asya
Hyalomma, Ixodes
A. phagocytophilum** | Insan, At, Ixodes, Diinyanin her
* Koyun, Kegi, | Dermacentor (?) yerinde
Sigir, Kopek,
Kedi, Fare
A. platys**** Kopek, Kedi, |Bilinmiyor, Diinyanin her
Insan Rhipicephalus (?) | yerinde

* Eski ismi Eimeria bovis, ** Belirsiz taksonomi, *** Eski isimleri E. equii, E.

phagocytophila ve A. Phagocytophila, **** Eski ismi E. platys
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A. phagocytophilum zoonozdur ve insan dahil bircok hayvanda hastalik olusturur
(Dumler wvd., 2001). 2006 yili Gen Bank’ta yayimlanan veriye gore A.
phagocytophilum genomu tek bir dairesel ¢ift sarmalli kromozomdan olusmaktadir
(Barbet vd., 2013). Genomik dizin tam olarak 1,47 megabaz (Mb.)’ dir (Dunning,
2006). Asya, Avrupa ve ABD’de kene, insan ve hayvanlardan 500’iin {izerinde etken
gen dizisi elde edildigi bildirilmistir. Bu da A. phagacytophilum’un basit genomuna
ragmen degisik genotiplerinin oldugunu gostermektedir (Barbet vd., 2013).

2.2.2 Epidemiyoloji

Anaplasma phagocytophilum un vektorii Ixodes scapularis’tiv (Nelder vd., 2019).
Etken ilk kopeklerde 1982 yilinda rapor edilmistir (Madwell vd., 1982). Avrupa’da
cesitli fare, geyik ve karacalar muhtemel rezervuarlardir (Liz vd., 2000; Petrovec vd.,
2002). Kuslarda memeliler gibi enfeksiyonun yayilmasinda etkilidir (Daniels vd.,
2002). Gogmen kuslar Avrupa’da ve Kuzey Amerika’da enfeksiyonu yayar. Yapilan
calismalarda enfekte keneyle beslenen kuslarin etkenin rezervuarligimi yaptigini
gostermekte (De La Fuente vd., 2005) ancak kedi, kopek ve insanlar enfeksiyonun
aktarilmasinda rol almamaktadir (Sykes, 2002). Etkeninin yayilis1 vektor kene olan
Ixodes spp. ‘nin dagilisiyla ve iklimle iliskili olarak degismeler gosterir (Carrade vd.,
2009). ABD’nin kuzey ve orta kisimlarinda etkenin yayilis1 Ixodes scapularis (Nelder
vd., 2019), batisinda Ixodes pasificus (Sekil 2.3) saglamaktadir (Hauck vd., 2019).
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Sekil 2.3. Ixodes pacificus
(https://en.wikipedia.org/wiki/Ixodes_pacificus#/media/File:Ixodes pacificus.tif)

ABD’de Kuzey Kaliforniya, Kuzey ve Orta bati, Kuzeydoguda yayginlik
gostermektedir ve bu insan vakalariyla dogru orantilidir (Barlough vd., 1997).
Amerika Birlesik Devletleri’nde ELISA testi ile 400.000 kdpekte yapilan bir calismada
seropozitiflik vakalarin %92,2 kuzey bolgelerinde bulundugu giiney bolgelerinde ise
bu oranin ¢ok diisiik oldugu bildirilmis (Bowman vd., 2009), 4. platys’in yaygin
oldugu bolgelerde capraz reaksiyon sonucu seropozitiflik oranin arttigi ve yanlis
pozitiflik oldugu degerlendirilmistir (Granick vd., 2021). Avrupa’da asil etken Ixodes
ricinus’ tur (Ogden vd., 2002). Sekil 2.4.’de Ixodes ricinus gosterilmistir.
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Sekil 2.4. Ixodes ricinus

(https://en.wikipedia.org/wiki/Ixodes_ricinus#/media/File:Ixodes ricinus on dry

grass.jpg).

Avrupa’daki seropozitiflik oran1 da bolgeye, kene oranina ve kdpek popiilasyonuna
gore degismektedir. Bu oran %5 ile 70,5 arasinda degisebilir. Asya ve Rusya’da ise
Dermocentor silvarum etkeni yayar (Hauck vd., 2019). Tirkiye’de ¢esitli hayvan
tiirleriyle 4. phagocytophilum ile yapilan ¢alismalar incelendiginde, en ¢ok kdpeklerde
arastirma yapildig1 goriilmektedir (Demir, 2018; Diizlii vd., 2014; Gékmen vd., 2019;
Haydardedeoglu vd., 2019; Kiiciiker vd., 2016, 2018; Oguz ve Deger, 2019; Taskaya
2014; Ural vd., 2014).

Kopekler disinda iilkemizde 4. phagocytophilum ilgili sigirlarla (Hosgor vd., 2015),
koyunlarla (Unver vd., 2005), kegilerle (Ozdek vd., 2019), koyun ve kegilerle (Aktas
vd., 2016; Ceylan, 2022) hem sigir hem de koyunlarla (Gokce vd., 2008) ve atlarla
(Toker, 2022) c¢alismalar olduguna ulasilmistir. Tirkiye A. phagocytophilum
seropozitif vakalar %0 ile %30,1 arasinda degismektedir (Diizlii vd., 2014; Giines vd.,
2011; Haydardedeoglu vd., 2019 Oguz ve Deger, 2019).

Cins yatkinligr acisindan yapilan bir ¢aligmada enfeksiyondan etkilenen hasta

kopeklerin yarisinin Golden retreiwer oldugu bildirilmistir. Fakat ¢alisma bu irk
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kopeklerin agik havada keneyle miinasebetlerinin fazla oldugunu ve istatistigin kopek
predispozisyonu i¢in yanlis bir bilgi verebilecegini 6ne siirmektedir (Egenvall vd.,
1997). B. burgdorferi hastaligida ayn1 kene tiirleri tarafindan bulastirilabilecegi i¢in bu
iki hastalikta seroprevelans paralelligi de goziikebilir (Granick vd., 2009).

2.2.3 Patogenez

Anaplasma phagocytophilum kenelerle transtadial yol ile bulagsmaktadir. Bulasmanin
gerceklesebilmesi icin 36- 48 saat gegmesi gerekmektedir (Hodzic ve ark., 1998a).
Ixodes tiirli keneler etkeni onceki omurgalidan aldiktan sonra gomlek degistirerek bir
sonraki yasam dongiilerinde diger memeli konakgilara kan emme yoluyla bulastirirlar
(Childs ve Paddock, 2003). Kenede transovarial bulagsma olmaz. Bundan dolay1 kedi
ve kopeklerde hastalikli eriskin veya nimf kenelere 1-2 giin maruz kalma sonucu
hastalik olusmaktadir (des Vignes vd., 2001). Etken kan dolasimina ulastiginda
notrofillerin tlizerindeki P-selektin, glikoprotein, ligand-1 gibi ligandlara tutunurlar
(Carrade vd., 2009). Daha sonra endositoza ugrayarak notrofilin icine girer. Etkenin
kanda hayatta kalmasi nétrofilin hareketliligini ve fagositik lizisini engellemek
suretiyle gerceklestirir (Carrade vd., 2009). Bunu da nétrofilin siiperoksit iiretimini
engellemek icin gerceklestirirler.  Ayrica A. phagocytophilum™un kolesterol
biyosentezi yoktur. Yagamini ve siirekli biiylimesini desteklemek i¢in notrofili kullanir

(Huang vd., 2021).

Notrofiller kanda 10-12 saat arasinda hayatta kalir ve apoptozis yoluyla yok edilirler.
Fakat etkenle enfekte notrofillerde A. phagocytophilum nétrofilin apoptozisini
geciktirerek daha uzun siire yasamasia olanak tanir (Carrade vd., 2009). Bunun
disinda megakaryositler, kemikiligi ve endotel hiicrelerinde de etken yasayabilir

(Sykes, 2022).

Bagisiklig1 diisiirmesinin nedeni A. phagocytophilum’un trombositonepeni, l6kopeni,
notropeniye neden olmasidir ve ¢cogunlukla konakc¢iy1 sekonder enfeksiyonlara agik

hale getirir (Johns vd., 2009).
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2.2.4 Klinik bulgular

A. phagocytophilum’ un hastaligin siddetine gére semptom gostermeyen durumlardan
Olimlere kadar gidebilir (Tozon vd., 2002). En sik goriilen bulgular tasipne, ates,
dehidrasyon, splenomegali ve hafif periferik lenfodenopatidir (Carrade vd., 2009;
Granick vd., 2008). Hasta kopeklerin %70’in istiinde uyusukluk gdorildigi
bildirilmigtir (Poitout ve vd., 2005). Ates genellikle 7 giinden kisa silirer ve
bakteriyemin pik yaptigi donemde olusur (Mazepa vd., 2010). Topallik, miyalji,
hareket etmede isteksizlik gibi kas iskelet sistemi rahatsizliklar1 goriiliir (Egenvall vd.,
1997; Greig vd., 1996). Kaliforniya’da yapilan bir ¢alismada kopeklerde kene kaynakli
hastaliklarin yayginligi incelendiginde trombositopeni ve poliartritisli vakalarin

¢ogunun sorumlusunun A. phagocytophilum oldugu rapor edilmistir (Foley vd., 2007).

Kanama bozukluklarinin klinik goériiniimleri olan diskida taze kan, hematom, petesiyal
bozukluklar Leishmania, Ehrlichia hastaliklarinda oldugu gibi Anaplasma’da
cogunlukla gdziikmez. Sadece vakalarin yaklasik %3-10’un epistaksis oldugu
bildirilmistir (Chirek vd., 2008; Kohn vd., 2008; Tarello, 2003).

Bir vaka raporunda da PZR ile A. phagocytophilum tespit edilen bir kdpegin klinik
bulgularinda deri problemleri, kil dokiilmesi ve kasinti gibi semptomlarin oldugu

bildirilmistir (Tozon vd., 2003). Fakat deri problemleri nadiren goriilen bir durumdur.

2.2.5 Tam

Hastalik ates ve trombositopeniyle karakterizedir. Bu tip klinik belirti gdsteren kedi ve
kopeklerde graniilositik anaplasmosis’de akla gelmelidir. Bu kapsamda teshis amacgl
klinik semptomlarin varligi, laboratuvar testler, mikroskobi, serolojik ve molekiiler

testler ile hiicre kiiltiirlerinden yararlanilmalidir (Bakken ve Dumler 2015).

2.2.5.1 Laboratuvar bulgular:

Hasta kopeklerin %90°1 tam kan sayiminda trombositopenilidir. Trombosit sayisi
5,000 trombosit/mikrolitre’ nin altina diistiigii vakalar goriilmiistiir ancak genellikle
hafif veya orta derece diisiisler bildirilmistir. (Granick vd., 1996, Granick vd., 2009).
Cogunlukla lenfopeni (Kohn vd., 2008) ve hafif sekillenen non-rejeneatif anemi

gortlir (Chirek vd., 2018).
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Yapilan arastirmalarda, notropeni veya ndtrofili meydana gelebilecegini ortaya
konmustur (Greig vd., 1996; Kohn vd., 2008; Poitout vd., 2015). Serum biyokimyasal
degisimlerde en sik rastlanilan hafif veya orta siddetle hipoalbliminemi’dir. Hafif
derece hiponatremi, hipokalemi ile metabolik asidozis ve hiperglobulinemi goriiliir. Az
da olsa ALT ve ALP artis1 olabilir (Chirek vd., 2018; Egenvall vd., 1997; Granick vd.,
2008; Greig vd., 1996, Poitout vd., 2015).

Idrar testlerinde proteiniiri, izosteniiri, hiposteniiri goriilebilir (Granick vd., 2008).
Fakat etkenin ciddi bir bobrek problemine yol agtigina dair bir vaka bildirilmemistir

(Savidge vd., 2016).

Sinoviyal sivilarin incelenmesinde poliartritisli kopeklerden alinan sinvoiyal sivi
numunelerinde noétrofili tespit edilmistir (Bakken ve Dumler, 2008). Yapilan bir
arastirmada 60’a yakin kopekten 13’tinde topallik oldugu ve bunlardan da 3’tinde
bagisiklik hiicrelerinden kaynakli poliartrit oldugu tespit edilmistir. Ayn1 ¢alismada
poliartritli kopeklerden alinan numunelerde sinoviyal sivida nétrofilik infiltrasyonlar

oldugu bildirilmistir (Chirek vd., 2018).
2.2.5.2 Mikroskobik tam yotemleri

Hastaliktan siiphelenilen hayvandan alinan taze kan lamda siirme preparatlar
hazirlanir. Boyama yontemleri olarak Giemsa ve Diff-quick boyama kullanilir. Isik
mikroskobundan incelenme durumunda hastaligin akut evrelerinde eozinofiller ve

noétrofillerde “morula” adi verilen dut benzeri yapilar gozlemlenir (Sekil 2.5).
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Sekil 2.5. Notrofillerin i¢indeki “morula” ad1 verilen dut benzeri yapilar
(https://microbialmenagerie.com/meet-a-microbe-anaplasma-phagocytophilum/‘dan

01.12.2024 Tarihinde Saat 23.35’ de erisim saglanmustir.)

Bu morula’larin tespit edilmesi A. phagocitophilum teshisi i¢in yeterlidir (Woldehiwet,
2010). Mikroskopla etkenin teshis edilmesi pratik ve ucuz bir yontemdir. Fakat
ndtropeni ve trombositopeniyle karakterize anemilerde ve diisiik bakteriyemi oldugu
durumlarda yetersiz kalabilir (Kocan vd., 2010; Palmer vd., 1998). Ayrica morula’larin

E. ewingii’ den ayrilmasi1 zordur (Sykes, 2022).

Tiirlerin ayirt edilmesinde dalak, karaciger, akciger ve kalp gibi organlardan alinan
doku 6rneklerinden hazirlanan preparatlar elektron mikroskobundan incelenerek ¢ok
daha spesifik sonuglar verdigi rapor edilmistir (Kocan vd., 2010; Diinya Saglik Orgiitii,
2015).

2.2.5.3 Serolojik testler

Graniilositik anaplasmosis’de IFA kullanarak veteriner hekimlik alaninda testler
yapilmaktadir. Hastaliga maruziyetten itibaren 8 giin kadar ve morulalarin ortaya
c¢ikmasindan en az 2 giin sonra IgG antikorlar tespit edilebilir. Bu antikor titreleri

aylarca saptanabilir (Egenvall vd., 1997, 2000).
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Veteriner hekimlik alaninda ELISA yoOntemiyle borreliosis, anaplazmosis,
dirofilariosis, ehrlichiosis bakilabilen bazi hizli test kitleri (M4521 IDEXX SNAP 4Dx
Plus vb.) de ticari olarak kullanilmaktadir (Sykes, 2022). Ancak serolojik testlerin
pozitif ¢ikmasi tek basimma hastaligin oldugu anlamina gelmez. Diger Anaplasma
tiirleriyle (Bowman vd., 2009) veya Ehrlichia ile ¢apraz reaksiyonlar sonucu yanlis
pozitif sonuclar ortaya ¢ikabilir (Poitout vd., 2005). Bunun yaninda klinik
semptomlarin ¢ikti§1 ancak antikor iiretiminde gecikme gibi durumlarda da yanlis

negatifler ortaya ¢ikabilir. Bu da hastaligin olmadig1 anlamina gelmez (Sykes, 2022).
2.2.5.4 Molekiiler testler

Anaplasma’nin tespitinde ¢esitli organ ve dokular ile kanda analiz yapilabilen PZR
testleri mevcuttur (Beall vd., 2008). 16sRNA, dis ylizey proteinleri (Mspl, Msp2,
Msp4 ve Msp5) PZR testinde en ¢ok hedeflenen genlerdir (Silaghi vd., 2017).

Yapilan calismalarda deneysel olarak enfekte edilen kdpeklerde yayma preparatlarin
incelenip pozitif oldugu siireden birkag giin 6nce ve sonra PZR pozitif tespit edilmistir
(Egenvall vd., 1998; Egenvall vd., 2000). Anaplasma genlerinin tespiti ve tiirlerin
identifikasyonu icin ¢esitli Dongii Aracili Izotermal Amplifikasyon (LAMP)
protokolleri gelistirilmistir. LAMP hassasiyeti yiiksek, basit, ucuz, saglam ve diistik 1s1

gereksinimlerine sahip avantajli bir yontemdir (Njiru, 2012)

2.2.5.5 Kiiltiir

Hastalik etkeni kene embriyo hiicre hatlarinda ve insan promiyelositik 16semi hiicre
hatlar1 (HL-60) kiiltiirlerinden izole edilebilmektedir (Aguero-Rosenfeld, 2002). Insan
ve hayvanlardan alinan taze kanlar kiiltiirde inkiibasyon ve etkenin izole edilmesi i¢in

en 1y1 orneklerdir (Silaghi vd., 2017).

Ancak uzun siiren kulugka siireleri, donanimli laboratuvarlar ve teknik personel olmast

gerektigi i¢in ¢ok kullanilan bir yontem degildir (Sykes, 2022).
2.2.6 Tedavi

Anaplasma phagocytophilum etkenine kars1 tedavide doksisiklin kullanilmaktadir
(Cockwill vd., 2009). Yancey ve ark. (2018) kopeklerde yaptig1 ¢alismada

doksisiklinin aktivitesinin tedaviye olumlu yonde katki sagladigini1 rapor etmistir.
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Kullanim dozu giinde 2 kere 5 mg/kg peros seklinde uygulamaktir (Yancey vd., 2018).
Tedavi ortalama 15 giin stirmektedir (Granick vd., 2009) ve sagaltima baglanmasindan
1-2 giin sonra ¢ogu kopekte klinik semptomlarin azaldigi rapor edilmistir (Yancey vd.,
2018). Tedavinin yaninda metoklopromid 0,1-0,3 mg/kg peros antiemetikler
kullanilabilir ve %5 Dekstroz, %0,9 Sodyum kloriir gibi kristalloidlerle destekleyici
stv1 sagaltimi yapilabilir (Sykes, 2022).

2.3 Borreliosis ve Anaplasmosis’den Koruma ve Kontrol

Hayvanlarda ve insanlarda borreliosis ve anaplasmosis dnlenmesinde temel prensip
kenelerle miicadeledir (Dykstra vd., 1997). Kene kontroliinde ortamin hasere
ilaclartyla (Pestisitler) ilaglanmasi ve c¢evrenin yeniden peyzaj yapilmasi gereklidir
(Talleklint ve Jaenson, 1995). Kopeklerde permetrin, selamektin, fibronil ihtiva eden
damlalar, amitraz veya permetrin emdirilmis tasmalar kullanilmaktadir (Taylor, 2001).
Bunlardan amitraz emdirilmis tasmalarin diger uygulamalardan daha etkin oldugu
rapor edilmistir (Estrada-Pefia ve Ascher, 1999). Fakat amitraz kullanirken dikkatli
olunmali ve emziren kopeklerde kullanilmamalidir (Taylor, 2001). Ayrica kene
kaynakli hastaliklar kenenin konak¢iya yapismasindan hemen sonra aktarilmadigi i¢in
kene kopekte goriliir goriilmez uzaklastirilmas: hastaligi onleyebilir (Piesman ve
Dolan, 2002). Bu kapsamda tespit edilen kene ince uglu forseps yardimiyla keneye
hasar vermeden dik bir sekilde c¢ikarilmalidir (Stewart, 1998). Borreliosis’e yonelik
cesitli asilar vardir ve yapilan genis ¢apli bir arastirmada etkene yonelik asinin
hastaligin gelisimini 6nledigi ve giivenilir oldugu bildirilmistir (Levy vd., 1993).
Anaplasmsosis’den korunmada Lyme hastaliginda oldugu gibi kenelere karsi
ektoparazitlerin uygulanmasi ve kenelerin hizli bir sekilde uzaklastirilmasidir

(Blagburn vd., 2004).

[limizde daha &nce sahipli Malakli ki kdpeklerde hizli tami kiti kullanilarak
gerceklestirilen arastirmada B. burgderfori ve A. phagocytophilum’a karsi antikor
tespit edilmemistir (Haydardedeoglu vd 2019) ancak iilkemizde farkli illeri ve
bolgeleri kapsayan calismalarda hem borellia hem de anaplasmaya karsi farkl
oranlarda antikor gelistigi bildirilmistir. Yapilan bu ¢alismayla Aksaray ilinde sokak
kopeklerinde kene ile bulasan zoonoz karakterli hastaliklardan olan borreliosis ve

anaplasmosis hastaliklarinin seroprevalansinin aragtirilmasi amaglanmaistir.
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3. GEREC ve YONTEM
3.1. Hayvan Materyali

Calismanin hayvan materyalini, Aksaray Belediyesi Veteriner Isleri Miidiirliigiine
bagli Sokak Hayvanlar1 Rehabilitasyon Merkezi biinyesinde barindirilan kopekler
olusturdu. Calisma icin Aksaray Belediyesinin iznini takiben (Ek-1) Aksaray
Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu tarafindan 12.11.2024 tarih ve 55

sayil1 karar ile etik kurul onay1 alinmistir (Ek-2).

Prospektif bir ¢aligma olarak planlanan arastirmada kullanilan kdpek sayis1 %95 giiven
araligi, %5 hata pay1 ve %6 beklenen prevalans temel alinarak 87 olarak belirlendi

ancak bu say1 90’ tamamlandi (Cannon ve Roe, 1982).

Barinaga, 22 Mart 2023 ile 12 Subat 2024 tarihleri aras1 ¢esitli 1rk, yas ve cinsiyetten
getirilen ve rutin klinik muayenelerden sonra saglik taramasi amaciyla Vena cephalica
antebrachi’ den 10 ml’lik antikoagiilansiz tiiplere alinan kanlar 3000 devirde 10 dakika
santrifiij edildikten sonra mikrotiiplere alinan serumlar -20 °C’de saklanmuistir.
Kopeklerin barmmaga kabuliinde yapilan fiziksel muayeneleri sonucu belirlenen
patolojik durumlarin (enterit, paraziter enfestesyan, mantar enfeksiyonu, neoplazi gibi)
kayitlart da kullanildi. Kopek spesifik ticari ELISA kiti kullanilarak A4.
phagocytophilum ve B. burgdorferi etkenlerine kars1 gelisen antikorlar belirlendi.

3.2. Laboratuvar Muayeneleri

Kopeklerde borreliosis ve anaplasmosis’in serolojik arastirilmasi1 amaciyla kopeklere
6zgii Canine Borrelia/Lyme disease ELISA Kit (SL0203Ca, Sunlog Medical®, CIN)
(Sekil 3.1.) ve Anaplasma-ELISA Dog, (AED-Kit, Indical Bioscience®, ALMANYA)
ticari kitleri kullanilmistir (Sekil 3.2.). Her iki hastaliga kars1 gelisen antikor tespiti
ELISA okuyucu (Chromate, Awarenses Technology Inc., Avusturya) 450 nm’de
yapilmistir.
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Sekil 3.2. Anaplasma taramasinda kullanilan ELISA kiti (Indical Bioscience®,
ALMANYA)

3.3. Metod

Caligmada kullanilan ELISA kitleri prospektiiste yazan talimatlara gore uygulandi ve

yorumlandi. Asagida yapilan uygulamalarin kisa bir 6zeti verilmistir.
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3.3.1 Borrelia test metodu

ELISA plaklar1 bos, pozitif ve negatif kontroller ve numunelere gore numaralandirildi,
kontrol kuyucuklarina sirastyla 50 ml hacminde pozitif ve negatif kontroller eklendi,
geri kalan kuyucuklara 40 ml 6rnek seyreltme solstiyonu ve 10 ml 6rnek eklendi, tiim
ornekler eklendikten sonra plak hafifce calkalanarak karistirildi, plak membrani
kapatildiktan sonra 37°C’de 30 dakika inkiibe edildi (Sekil 3.3.), Takiben seyreltilen
yikama sollisyonu ile plaklar 5 kez yikand1 sonra bos kontrol kuyucuklari hari¢ diger
kuyucuklara 50 ml HRP-konjugat reaktifi eklendi. Plate membrani kapatildiktan sonra
37°C’de 30 dakika inkiibe edildi akabinde plak yikama soliisyonuyla 5 kez yikandi.
Tiim kuyucuklara 50 ml Kromojen A ve B ¢ozeltisi eklenip calkalandi. 37°C’de 15
dakika inkiibasyondan islemi yapildi, daha sonra her kuyucuga 50 mikrolitre durdurma
soliisyonu eklendi, 10 dakika i¢inde ELISA plak okuyucuya plak yerlestirildi ve 450
nm’de OD degerleri belirlendi.

3.3.2 Anaplasma test metodu

Hazir kaplanmis plaklara, dnceden belirlenen kuyucuklara 100 ml pozitif ve negatif
kontrol serumlari yerlestirildi. Geri kalan kuyucuklara 100 ml seyreltilmis numuneler
eklendi. Oda sicakliginda 60 dakika inkiibe edildi ve her seferinde 300 ml yikama
soliisyonuyla 4 kez yikandi. Akabinde her kuyucuga 100 ml konjugat konuldu. 60
dakika oda sicakliginda inkiibe edildi ve yikama tamponuyla tekrar 4 kez yikandi. Her
kuyucuga 100 ml substrat soliisyonu konuldu ve oda sicakliginda 15 dakika inkiibe
edildi. Her kuyucuga 100 ml durdurma soliisyonu ilave edildi ve 10 dakika i¢inde
ELISA plak okuyucuda (Resim 3.4.) 450 nm’de OD degerleri belirlendi.
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Sekil 3.3. ELISA calismasinda kullanilan inkiibator

Sekil 3.4. ELISA mikropleyt okuyucu
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Sekil 3.6. Anaplasma ELISA sonucunun mikropleyt goriiniimii

3.4 Sonuclarin Yorumlanmasi

3.4.1 Borrelia sonuclarinin yorumlanmasi

Test kitinin talimatlar1 dogrultusunda test sonuglarinin dogrulugu su sekilde teyit
edildi; pozitif kontrol serum OD degeri 1,00 ve {izeri, negatif kontrol serum OD degeri
0,10 ve alt1 olmalidir. Talimat dogrultusunda Esik Deger negatif kontrol degerine 0,15
ilave edilmesiyle elde edilmektedir. Bu kapsamda 6rneklerin OD degeri hesaplanan

esik degerden kiigiik ise sonug negatif, esit veya biiylik ise pozitif olarak kabul edildi.
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Cizelge 3.1. Borrelia ELISA test dogruluk ve esik degeri Cizelgesu.

Kontrol Serumu Absorbans Degeri Bulunan Absorbans Degeri
Pozitif Kontrol 1> 2,465
Pozitif Kontrol 1> 2,315
Negatif Kontrol <0,10 0,037
Negatif Kontrol <0,10 0,051
Esik Deger NK+0,15 0,194

NK: Negatif kontrol

3.4.2 Anaplasma sonuclarinin yorumlanmasi

Anaplasma testinin dogrulugunun hesaplanmasi i¢in pozitif kontroller ve negatif
kontrollerin optik yogunlugun ortalamasi hesaplandi. Negatif kontrollerin optik
yogunlugu P) ile formiile edildi. Prospektiis tarafindan belirtilen pozitif kontrol degeri
0.8 ve 2,8 arasinda, “P” degeri de 20’nin altinda olmas1 testin dogru oldugunu

gostermektedir.

OD:k X 100

ODpk
Bu formiilde; ODuk negatif kontrollerin OD ortalamasint ve ODpx ise pozitif
kontrollerin OD ortalamasin ifade etmektedir. Testte elde ettigimiz pozitif ve negatif

OD ortalamalar1 ve P degeri Cizelge 3.2’ de verilmistir.

Cizelge 3.2. Anaplasma ELISA test glivenilirlik Cizelgesu.

Prospektiis Calisma Sonucu
Kontrol Serumu Absorbans Degeri Bulunan Absorbans Degeri
ODpk 0,8<0Dpk<2,8 2,281
ODw | e 0,1305
P degeri <20 5,712

Orneklerin test sonuglarmin degerlendirilmesi igin Pozitif ve Negatif kontrollerin
ortalamast hesaplanarak ODpk ve ODnk deperleri belirlendi. Diizeltilmis pozitif
(ODpk(corr)) ve numune (ODgmek(corr)) degerlerinin hesaplanmasi icin pozitif OD ve
numune OD degerlerinden negatif OD degeri ¢ikarilarak asagidaki formiille

hesaplandi.
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ODpk(corr) = ODpk' ODik
ODémek(corr) = ODgrmek- ODnk

Formiilde ODnk: negatif kontrollerin optik dansitesi, ODpk: nozitif kontrollerin optik

dansitesi ve Corr: diizeltilmis negatif ve nontrol optik dansiteleri ifade eder.

Test sonucunun hesaplanmasi ve yorumlanmasi agsagidaki formiile gore yapimis olup

Cizelge 3.3’te belirtilmistir.

ODiirnek(corr) X 100

Test Sonucu =

ODpk(corr)

Cizelge 3.3 Anaplasma ELISA test sonuglarinin yorumlanmasi

Test Sonucu Degeri Sonuc¢
<8 Negatif

8-11 Stipheli

11< Pozitif

3.5 istatistik Analizler

Calisma sirasinda elde edilen klinik ve laboratuvar verileri Microsoft Excel
programinda olusturulan veri tabanina ytiklendi ve istatistiksel analizleri GraphPad
Prism 8.0 (Kaliforniya, ABD) ve Statisty (Graz, Avusturya) programlar1 kullanilarak
gerceklestirildi. Betimleyici istatisitiki analizler yapildi. Sonuglar yiizde olarak verildi.
ELISA sonucu seroprevalansin cinsiyet, kene mevcudiyeti, hastalik durumu ve
mevsime gore degisimleri de belirlendi. Seropozitif olgularin cinsiyet, hastalik ve kene
durumlarinin ile mevsimsel dagiliminin karsilastirilmast Kruskal-Wallis ve Mann
Whitney U test kullanildi. Analizlerde p<0.05 olmas istatistiksel olarak 6nemli kabul
edildi.
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4. BULGULAR

Bu calisma da Aksaray Belediyesi Sokak Hayvanlar1 Rehabilitasyon Merkezine, Mart
2023 ile Subat 2024 tarihleri arasinda farkli ik ve cinsiyetten toplam 90 kopek
Borrelia ve Anaplasma antikorlar1 yoniinden incelendi. Toplanan numunelerin

Numunelerin ELISA sonuglari Cizelge 4.1°de gosterildi.
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Cizelge 4.1. Calismada kullanilan kopeklere ait demosekil veriler ve ELISA sonuglari.

NumUNED Mevsim Cinsiyet | Kene | Hastahk Borellia OD Anaplasma OD
Alindig1 Tarih

22.03.2023 Ilkbahar Disi Yok Yok 0,222 1 0,109 0
22.03.2023 flkbahar Disi Yok Yok 0,095 0 0,09 0
22.03.2023 Ilkbahar Disi Yok Yok 0,259 1 0,158 0
22.03.2023 flkbahar Disi Yok Yok 0,067 0 1,022 1
22.03.2023 flkbahar Disi Yok Yok 0,126 0 0,169 0
22.03.2023 flkbahar Disi Yok Yok 1,782 1 0,555 1
23.03.2023 [Ikbahar Disi Yok Yok 0,051 0 0,123 0
22.03.2023 [Ikbahar Disi Yok Yok 0,102 0 0,259 0
04.04.2023 [Ikbahar Disi Yok Yok 2,019 1 0,209 0
26.04.2023 ilkbahar Erkek Yok Var 0,166 0 0,43 1
26.04.2023 ilkbahar Erkek Yok Var 0,052 0 1,507 1
26.04.2023 [Ikbahar Erkek Yok Yok 0,523 1 1,04 1
26.04.2023 [Ikbahar Erkek Yok Yok 0,127 0 0,24 0
26.04.2023 flkbahar Erkek Yok Yok 0,063 0 0,18 0
26.04.2023 flkbahar Erkek Yok Yok 0,250 1 0,255 0
10.05.2023 Yaz Disi Yok Yok 0,156 0 0,375 1
14.06.2023 Yaz Disi Yok Var 0,056 0 0,291 0
10.05.2023 Yaz Disi Yok Yok 0,612 1 0,183 0
10.05.2023 Yaz Disi Yok Yok 0,373 1 0,222 0
10.05.2023 Yaz Disi Yok Yok 0,194 1 0,268 0
10.05.2023 Yaz Disi Yok Yok 0,044 0 0,125 0
10.05.2023 Yaz Disi Yok Yok 0,077 0 0,379 1
10.05.2023 Yaz Disi Yok Yok 2,823 1 0,861 1
21.06.2023 Yaz Disi Var Yok 0,519 1 0,416 1
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Cizelge 5.1. (devami)

A’Eﬂgg?;r:rr:h Mevsim Cinsiyet | Kene | Hastahk Borellia OD | Anaplasma OD
10.05.2023 Yaz Disi Yok Yok 0,878 1 0,285 0
21.06.2023 Yaz Disi Var Var 0,156 0 0,449 1
21.06.2023 Yaz Disi Var Yok 1,169 1 0,198 0
14.06.2023 Yaz Disi Var Var 0,248 1 0,447 1
14.06.2023 Yaz Disi Var Yok 2,382 1 0,481 1
21.06.2023 Yaz Disi Yok Yok 2,396 1 1,085 1
14.06.2023 Yaz Disi Yok Yok 1,927 1 0,3 0
26.07.2023 Yaz Erkek Yok Yok 0,036 0 0,106 0
13.09.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 0,099 0 0,085 0
26.07.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 0,044 0 0,232 0
26.07.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 0,039 0 0,278 0
26.07.2023 Sonbahar Erkek Yok Var 0,188 0 0,581 1
26.07.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 1,018 1 0,103 0
26.07.2023 Sonbahar Erkek Yok Var 0,192 0 0,629 1
26.07.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 0,165 0 0,224 0
26.07.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 0,496 1 0,274 0
20.09.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 2.468 1 0,531 1
20.09.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,093 0 0,36 0
20.09.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 0,071 0 0,304 0
03.09.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 0,061 0 0,16 0
20.09.2023 Sonbahar Disi Yok Var 0,046 0 0,208 0
20.09.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 0,049 0 0,183 0
20.09.2023 Sonbahar Erkek Yok Yok 0,656 1 0,283 0
25.10.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,157 0 0,306 0
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Cizelge 6.1. (devami)

A’Eﬂgg?;r:rr:h Mevsim Cinsiyet | Kene | Hastahk Borellia OD | Anaplasma OD
31.10.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 2,713 1 0,419 1
31.10.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,053 0 0,589 1
25.10.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,049 0 0,208 0
25.10.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,046 0 0,069 0
25.10.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,115 0 0,249 0
11.10.2023 Sonbahar Disi Yok Var 0,525 1 0,231 0
11.10.2023 Sonbahar Disi Yok Var 0,064 0 0,116 0
11.10.2023 Sonbahar Disi Yok Var 2,177 1 0,346 0
11.10.2023 Sonbahar Disi Yok Var 0,651 1 0,27 0
08.11.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,059 0 0,155 0
08.11.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,122 0 0,138 0
08.11.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,203 1 0,099 0
08.11.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,042 0 0,184 0
08.11.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,066 0 0,317 0
08.11.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,220 1 0,235 0
08.11.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,074 0 0,359 0
08.11.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,287 1 0,308 0
08.11.2023 Sonbahar Disi Yok Yok 0,079 0 0,473 1
08.11.2023 Kis Disi Yok Yok 0,073 0 0,158 0
20.12.2023 Kis Erkek Yok Yok 0,088 0 0,476 1
20.12.2023 Kis Erkek Yok Yok 0,042 0 0,424 1
20.12.2023 Kis Erkek Yok Yok 0,167 0 0,605 1
20.12.2023 Kis Disi Yok Yok 1,530 1 0,53 1
12.12.2023 Kis Erkek Yok Yok 0,043 0 0,297 0
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Cizelge 7.1. (devami)

A’Eﬂgg?;r:rr:h Mevsim Cinsiyet | Kene | Hastahk Borellia OD Anaplasma OD
20.12.2023 Kis Disi Yok Yok 0,055 0 0,177 0
20.12.2023 Kis Disi Yok Yok 0,712 1 0,371 1
20.12.2023 Kis Disi Yok Yok 0,059 0 0,339 0
20.12.2023 Kis Disi Yok Yok 0,049 0 0,48 1
12.01.2024 Kis Disi Yok Yok 0,058 0 0,425 1
12.01.2024 Kis Disi Yok Yok 0,704 1 0,124 0
12.01.2024 Kis Disi Yok Yok 0,056 0 0,155 0
12.01.2024 Kis Disi Yok Yok 0,310 1 0,264 0
12.01.2024 Kis Disi Yok Yok 0,066 0 0,398 1
12.01.2024 Kis Disi Yok Yok 0,633 1 0,617 1
24.01.2024 Kis Disi Yok Yok 0,045 0 0,05 0
24.01.2024 Kis Disi Yok Yok 0,059 0 0,536 1
12.02.2024 Kis Disi Yok Yok 0,087 0 0,731 1
12.02.2024 Kis Disi Yok Yok 0,086 0 0,184 0
12.02.2024 Kis Disi Yok Yok 0,052 0 0,167 0
12.02.2024 Kis Disi Yok Yok 0,041 0 0,108 0
12.02.2024 Kis Disi Yok Yok 0,163 0 0,281 0
12.02.2024 Kis Disi Yok Yok 0,368 1 0,181 0

Pozitif kontrol - - - - 2,465 - 2,390 -

Pozitif kontrol - - - - 2,315 - 2,317 -

Negatif kontrol - - - - 0,037 0,111

Negatif kontrol - - - - 0,051 0,150
Blank (Bos) - - - - 0,033 0,033

1: seropozitiflik, 0: seronegatiflik
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Calismaya dahil edilen toplam 90 kopegin 66’s1 disi (%73,3) ve 24’1 (%26,7) erkekti.
Merkeze kabul esnasinda yapilan klinik muayenede 12 hayvanda hastalik (enteritis,
deri lezyonlar1) belirlenmis ve sadece 5 kopekte kene tespit edilmistir. Tespit edilen
kenelerin Aksaray Universitesi Parazitoloji Anabilim Dali tarafindan tiir idenfikasyonu

sonucu Riphicephalus spp. oldugu sonucuna ulagilmistir (Sekil 4.1)

Sekil 4.1. Rhipicephalus spp.

Serolojik taramada, kopeklerin %37,8 (34/90) B. burgderfori yoniinden seropozitif
iken %33,3 (30/90) 4. phagocytophilum agisindan pozitif ve %8,9 (8/90) siipheli
olarak belirlendi. incelenen hayvanlarm 12 tanesi (%13,3) her iki etken yoniinden

seropozitif olarak belirlendi. Sekil 4.2. ve Sekil 4.3.’de gosterilmistir.
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Sekil 4.2. B. burgderfori seropozitif kopeklerin orani (0: seronegatif, 1: seropozitif)
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ANAPLASMA
Sekil 4.3. 4. phagocytophilum seropozitif kopeklerin orani (0: seronegatif, 1:

seropozitif)



Borrelia seroprevalansi disilerde %31,11 (28/90) ve erkeklerde %6,67 (6/90) olarak
belirlenmistir (Sekil 4.4).

an
- o

Percent

CINSIYET

Sekil 4.4. Borrelia seroprevelansinin cinsiyete gore dagilimi (0: Borrelia negatif, 1:

Borrelia pozitif)

Cinsiyete gore Borrelia seropozitif kopeklerin dagilimi degerlendirildiginde pozitif
olgularm 28 (%82,35)’ini disilerin, 6 (%17,65)’sin1 erkeklerin olusturdugu
belirlenmistir (Sekil 4.5). Disilerde yiiksek oranda pozitiflik belirlenmesine ragmen

aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,25).
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Sekil 4.5. Borrelia seropozitif olgularin cinsiyete gore dagilima.
Anaplasma seroprevelans: g¢aligilan tiim kopeklerde disiler i¢indeki oranit %233

(21/90) iken erkeklerde oran %10 (9/90) olarak belirlenmistir (Sekil 4.6.).

B anaplasma -
W anaplasma +

Ylzde

16,67 %

CINSIYET

Sekil 4.6. Anaplasma seroprevelansinin cinsiyetlere gore dagilimi.

Anaplasma seropozitif vakalarin cinsiyetlere gére dagiliminda pozitif olgularin 21
(%70)’1ni disilerin, 9 (%30)’unu erkeklerin olusturdugu tespit edilmistir (Sekil 4.7).
Cinsiyet acisindan seropozitif oransal farklilik istatistiksel olarak anlaml

bulunmamistir (p=0,6).
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Sekil 4.7. Anaplasma seropozitif olgularin cinsiyete gore dagilimi.

Borrelia seroprevalansin mevsimsel dagilimi (Sekil 4.8) verilmistir. Buna gore
seroprevelans ilkbaharda %6,67 (6/90); yazin, %12,22 (11/90); sonbaharda %12,22
(11/90) ve kisin %6,67 (6/90) olarak bulunmustur.

250, B Borrelia -
I Borrelia +

20%
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Percent

10%

ilkbahar yaz sonbahar kis

Mevsim

Sekil 4.8. Borrelia seroprevelansinin mevsimsel dagilima.
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Borrelia seropozitif olgularin mevsimlere gore dagilimi Sekil 4.9°da verilmistir. Yaz
(%32,35, 11/34), ve Sonbahar (%32,35, 11/34) mevsimlerindeki oranlar Yaz (%17,65,
6/34) ve Kis (%17,65, 6/34) mevsiminde belirlenen degerlerden yiiksek bulunmustur
ancak bu farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,061.)

30%
25%

20%

Ylzde

15%

10%

ilkbahar yaz sonbahar kis

Mevsim

Sekil 4.9. Borrelia seropozitif olgularin mevsimsel dagilimi.

Anaplasma seroprevalanslarin mevsimlere gore dagilimi istatiksel olarak tiim numune
sayisina oranlandiginda ilkbaharda %5,56 (5/90); yazin %8,89 (8/90); sonbahar %6,67
(6/90) ve kis %12,22 (11/90) olarak bulunmustur (Sekil 4.10).
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Sekil 4.10. Anaplasma seroprevelansinin mevsimsel dagilimi.

Anaplasma seropozitif 30 vakanin mevsimlere gore dagilimi yapildiginda en yiiksek
orandan en diistige sirasiyla kis (%36,67, 11/30), yaz (%26,67, 8/30), sonbahar (%20,
6/30) ve ilkbahar (%16,67, 5/30) olarak belirlendi (Sekil 4.11). Mevsimsel farkliliklar

istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0,075).

Ylzde

35%

30%

25%

20%

15%

10%

ilkbahar yaz sonbahar kis

Mevsim

Sekil 4.11. Anaplasma seropozitif olgularin mevsimsel dagilimi.
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Barinaga kabulde hasta olan toplam 12 kdpegin 4 tanesi B. burgdorferi seropozitif
iken, 6 tanesi A. phagocytophilum seropozitif ve 1 tanesi de hem B. burgdorferi hem

de A. phagocytophilum ydniinden seropozitif olarak belirlendi.

Calismaya dahil edilen hayvanlarda hastalik durumuna gore Borrelia seroprevelansi
Sekil 4.11°te verilmistir. Buna gore saglikli kopeklerin %33,33 (30/78) ve hasta
kopeklerin ise %4.44 (4/12) seropozitif olarak belirlendi. Bu farklilik istatistiksel

olarak anlamli bulunmadi (p=0.7).

Hastalik durumu bulunmayan képeklerin %38,4 (30/78) B. burgdorferi seropozitifken
%26,7 (24/78) (Sekil 4.12) A. phagocytophilum pozitif bulundu (Sekil 4.13).

B Borrelia -
I Borrelia +

Yilzde

VAR

HASTALIK

Sekil 4.22. Borrelia seropozitivitenin hastalik durumuna gore dagilimi.

Benzer olarak hastalik durumuna gore Anaplasma seroprevelans: Sekil 4.12°de
verilmistir. Buna gore saglikli kopeklerin %26,67 (24/78) ve hasta kopeklerin ise
%6,67 (6/12) seropozitif olarak belirlendi. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0.3).
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B Anaplasma -
W Anaplasma +

Ylzde

VAR

HASTALIK

Sekil 4.3. Anaplasma seropozitivitenin hastalik durumuna gore dagilima.

Muayene sirasinda iizerinde kene tespit edilen kopeklerin 4 tanesi hem B. burgdorferi

hem de 4. phagocytophilum yoniinden seropozitifti.
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5. TARTISMA

Iklimlerin ve buna bagl ¢evresel degisim, insan ve hayvan hareketlerinin artmasi gibi
faktorler kenelerin sayisinin artmasina ve farkli g¢evrelerde goriilmesine neden
olmaktadir. Zoonotik karakterli hastaliklar1 bulastirabilen kenelerin artmasi da Diinya
capinda ciddi bir tehdit olusturmaktadir (Dantas-Torres vd., 2012). Yapilan bu ¢alisma
ile halk saglhigin1 olumsuz yonde etkileyen B. burgdorferi ve A. phagocytophilum’un
Aksaray ilindeki dagilimi ELISA yontemiyle arastirildi. Tirkiye’de Borrelia
hastaliginin prevalansinin incelenmesinde ¢ok fazla sayida calisma olmadigi ve
calismalarda seropozitif oranin ¢ok degisken (%0-78,4) oldugu goriilmektedir (Yener
ve Ikiz, 2022). Yaptigimiz bu ¢alismada ELISA ile yapilan serolojik testte Borrelia
prevalansinin Aksaray ilindeki 90 adet sokak kdpeginde %37,8 oldugu sonucuna
ulastilmistir. PZR ile yapilan calismalarda Satir, (2006) Istanbul’da %0, Altug vd.,
(2022) Trakya’da %38,22, Kirkan vd., (2023) Aydin, Izmir ve Mugla illerinde %2
seroprevalans orani oldugunu bildirmistir. Esendal vd., (1996) tarafindan Borrelia
kaynakli hastaligin prevalansinin arastirilmasi i¢in 74 kopekle IFA testi kullanarak
yaptiklar1 calismada %78,4 oraninda pozitif vakaya rastlamistir. Ulkemizde ELISA ile
yapilan arastirmalarda sirasiyla Aydin-Izmir bélgesinde %35 (Uslu, 2008), Sinop’ta
%28 (Giines vd., 2011), Izmir’de %5,4 (Vurucu, 2011), Samsun’da %6,5 (Cakir ve
Pekmezci, 2018) seropozitif oranlarinin tespit edildigi bildirilmistir. Bhide vd., (2008)
ELPAGA (Enzime Bagli protein A/G Testi) ile yaptig1 testte %23,2 pozitif kdpek
oldugunu bildirmistir. Borreliosis ile ilgili Tiirkiye’de yapilan prevalans ¢aligmalarin
cogunlugu birden fazla hastalig1 da test edebilme kapasitesine sahip Snap 3X, Snap
4X, CaniV-4 gibi hizli test kitleriyle cesitli sayida kopekte incelenme yapildigr ve
yapilan bu arastirmalarin sonucun %0 oldugu bildirilmistir (Altas vd., 2013; Demir
2018; Gékmen vd., 2019; Haydardedeoglu vd., 2019; Icen vd., 2011; Kiigiiker vd.,
2016, 2018; Sar1 vd., 2013; Tagkaya 2014; Ural vd., 2014). Daha once ilimizde SNAP
4X ile yapilan taramada lyme negatif bulunmus olmakla birlikte calismamizda bu oran
%37,8 olarak belirlendi. Iki ¢alisma arasindaki farkliligin, asagida detaylica temas
edilecek faktorlerin yani sira, en 6nemli nedenin ¢alisma materyallerinin farkli olmasi
(sahipli-sahipsiz) oldugunu diislinliyoruz. Calismamizda sahipsiz hayvanlari
kullandigimizdan rutin parazit miicadelesinin yapilmamasimin kene enfestesyonuna

maruziyeti arttirabilicegi kanaatindeyiz.
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Minnesota Veteriner Tip Merkezi’nde Agustos 2000-Kasim 2007 arasi klinik olarak A.
phagocytophilum teshisi konulan 19 kopegin IFA testi sonucu 15 (%79) kdpegin
pozitif oldugu raporlanmistir (Granick vd., 2009). Almanya’nin kuzeyinde yapilan bir
arastirmada Anaplasma’ya atfedilen klinik bulgulara gore 111 kdpek gruplara ayrilmas,
1. grup klinik bulgular gosteren, 2. grup gostermeyenler olarak adlandirilmistir.
Sonugta IFA testiyle yapilan bu calismada birinci grup da pozitiflik %44,9, ikinci
grupta ise pozitiflik %41,9 olarak bulunmus ve iki grup arasinda anlamli bir fark
olmadig1 rapor edilmistir. Calismada subklinik olanlarinda klinik bulgu gosterenlere
yakin bir oranda oldugu, kronik ya da subklinik vakalarin antikor titrelerinin belirli
diizeylerde olmasina neden oldugu bildirilmistir (Jensen vd., 2007). Yaptigimiz
calismada da klinik belirti olmamasina ragmen seroprevelans yiiksek (%33,3)
¢ikmistir. Bunun nedenin kdpeklerin hastaligi gecirip atlatmis olabilecegi veya etkene
maruz kalmasina karsin hastaligin subklinik seyretmesi ile antikor diizeylerinin belirli
seviyelerin {istinde oldugu gerckcesini  diisiindiirmektedir.  Ozellikle A.
phagocytophilum’un subklinik enfeksiyonlara neden oldugu atlarda ve koyunlarda
yapilan ¢alismalarda ortaya ¢ikarilmistir (Madigan vd., 1990; Stuen vd., 1998, Unver
vd., 2005).

Tiirkiye’de A. phagocytophilum ile ilgili molekiiler testlerden Batman ilinde 97
kopekle yapilan calismada %3,1, Real Time PZR ile Kayseri bolgesinde yapilan
molekiiler testte 400 kdpek numunesinin %7,8 nin pozitif oldugu raporlara ge¢mistir
(Diizli vd., 2014; Oguz ve Deger, 2019). ELISA yontemi kullanilarak Sinop’ta 93
kopekte yapilan calismada %30,1 seropozitif oran oldugu bildirilmistir (Giines vd.,
2011). Literatiirlere bakildigi zaman Anaplasma enfeksiyonun arastirilmasi igin
molekiiler ve serolojik testler yerine B. burgdorferi hastaliginda oldugu gibi hizli test
kitleri kullamldig1 goriilmektedir. Bunlardan Izmir/Cigli bolgesinde 100 képekli
calismada %14 Taskaya (2014), Ege Bolgesi’nde yapilan calismada 307 kopekte
%7,49 (Ural vd., 2014), Erzurum yoresinde 250 kopekte 9%0,8 (Demir, 2018),
Antalya’da 225 kopekten yapilan g¢aligmada %0,44 (Kiigliker vd., 2016,2018),
Osmaniye’de 100 kopekte %0 (Gokmen vd., 2019) ve aynmi sekilde Aksaray’da 40
kopekte %0 (Haydardedeoglu vd., 2019) seroprevalans tespit edilmistir.

Her iki hastalikta da hizli test kitleriyle yapilan arastirmalarin sonuglarinin %0 veya

yakin oranlarda oldugu goriilmektedir. Halbuki molekiiler ve serolojik testlerde bu
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oranlar ortalama %25 civarindadir. Birgok hizli testlere ait prospektiisler
incelendiginde duyarhiliklarin %90 ve iizeri oldugu firmalar tarafindan belirtilse de
Schmitz vd., (2009) tarafindan yapilan bir calismada hizli test kitleriyle PZR"1
karsilastirilmasi sonucu hizli test kitleri duyarliliklarinin belirtilenden daha diisiik bir
sekilde %15-26 arasinda oldugunu ortaya koymustur. Bu durumun bir diger nedenin
de hizli test kitleriyle yapilan bu ¢aligmalarin ¢ogunun sahipli kopeklerle yapilmis
olmasidir. Bizim yaptigimiz ¢alismada kullanilan kdpeklerin ise sokaktan yakalanip
barinaga getirilen kopekler oldugu hesaba katildigi zaman diizenli antiparaziter
uygulamalarin 6nemli olabilecegini akla getirmektedir. Calismamizda kene varliginin
az olmasina karsin kene ile bulastirilan Borrelia (37,8) ve Anaplasma (%33,3)
degerlerinin yiiksek ¢iktigini tespit ettik. Kene konakgiya 24-48 saat tutunmasi
hastaliklarin bulastirilmasi i¢in yeterli siiredir ve bu sebepten dolay1 konakg¢ilarin daha
onceki donemlerde kene ile temas ettigi ve hastaliga maruz kaldig1 diisiintilebilir.
Bunun yani sira bu tip etkenlerin patojenitesi, viicutta bulunduklar1 siire belirli bir
immiin yanit olusturmalari, konak¢inin bagisikligr gibi durumlar pozitif oranlarini

arttirmis olabilir.

Arastirmamizin sonucuna gore mevsimsel anlamda anlamli bir fark olamamasina
ragmen Borrelia hastaliginin sonbahar ve yaz aylarinda pozitif sonuglarin fazla oldugu
sonucuna varilmistir. Borrelia hastaliginin yaz ve sonbahar aylarinda daha fazla
goriilmesinin nedeni nemli, sicak ortamlar1 seven ve bu mevsimlerin yasam dongiisiine
olumlu katki1 sagladig: kenelerin aktivitelerinin fazla olmasi olabilir. Ayrica kopeklerin
hareketleri, otluk ve yesillik alanlarla olan temaslar1 arttig1 i¢in keneyle temas ve
dolayisiyla hastaligin bulagsma olasilig1 da artabilmektedir. Literatiir tarandiginda diger
caligmalarda sonbahar ve yazin pozitif sonuglarin fazla ¢ikmasi yaptigimiz arastirmayi
destekler niteliktedir (Goossens vd., 2001; Giines, 2011; Merino vd., 2000; Vurucu,
2016). Calismamizda A. phagocytophilum hastaligina iligkin mevsimsel istatistiki
verilere bakildiginda anlamli bir farklilik olmamasina karsin yaz ve kis mevsimlerinde
diger mevsimlere gore pozitif oranlar daha fazla ¢ikmistir. Bu durumun birden fazla
nedeni olabilir. Yazin fazla goriilmesinin sebebi Borrelia i¢in 6ne siiriilen nedenlerden
olmus olabilir. Fakat kisin fazla goziikmesi basitce konagin etkene yaz-sonbaharda
maruz kaldig1 veya kiiresel 1sinmanin etkilerine bagli iklimin 1limanlagmasi ve sicaklik
ortalamalarin yilikselme egiliminde olmasina baglh olarak kene aktivitesinin devam

etmesi olabilir (Ostfeld, 2009; Samways, 2005). Nitekim bir ¢alismada i¢ Anadolu
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Bolgesindeki 13 il merkezinin sicaklik artig degerleri incelenmis ve Aksaray ilinin en
cok sicaklik artigina sahip il oldugu rapor edilmistir (Ozyildirim, 2019). Keneler yasam
dongiilerine gore sicak havalari seven canlilar oldugu i¢in barinak sartlar1 gibi
kopeklerin tutuldugu i¢ mekanlarda da kopekleri enfekte edip hastalik bulastirmalari
akla gelebilir. Ayrica 4. phagocytophilum arastirmamizda ELISA okuyucu cihazin
verdigi degerler kontrol edildiginde yazin ve kisin pozitif vakalarin O.D. degerlerinin
ortalamas1 diger mevsimlerdeki pozitif vakalarin OD ortalamalarina gore biraz daha
diisiik oldugu goriilmektedir. Bu durum dikkate alindiginda da kopeklerin hastaliga
kars1 verdigi diisiik antikor tepkisi asir1 sicak veya soguk gibi sebeplerle bagisikligin
diismesi sonucu (Cengiz, 2000) hastaligin bu mevsimlerde daha yogun goriilmesine

neden olmus olabilir.

Kopeklerden ¢ikarilan kenelerin tiir identifikasyonu yapildiginda Riphicephalus
cinsine ait tiirler oldugu goriilmiistiir. Ancak temel olarak hem A. phagocytophilum
hem de B. burgdorferi etkenlerine Ixodes cinsine ait tiirler vektorliik yapmaktadir
(Ogden vd., 2002; Speed vd., 2018). Riphicephalus bu hastaliklar i¢in ana vektor kene
olmamasina ragmen mekanik vektorlilk yapmis olabilir (Hubalek vd., 1998). Ixodes
tiirii kenelerinde bu alanlarda bulunmasi s6z konusu olup Riphicephalus tiirii kenelerin
bu kenelerle biyolojik bir etkilesime girmesi ve hastalig1 tasimis olma olasilig1 vardir.
Ayrica bu etkenler zamanla bir sekilde konakgilar1 enfekte etme giicleri gelismis ve
genis bir vektor spekturumuyla tasinabilme kapasiteleri artmis da olabilir. Yani keneler
arasindaki etkilesimler, etkenlerin adaptasyon ve mutasyon yetenekleri, bolgesel

degisimler gibi nedenler bu sonucun ¢ikmasina neden olmus olabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Aragtirmamizda Aksaray ili sahipsiz hayvan rehabilitasyon merkezinden Mart 2023 ile
Subat 2024 tarihleri arasinda her iki cinsiyetten ve farkli yas gruplarindan toplam 90
kopek Borrelia ve Anaplasma hastaliklart yoniinden kan numuneleri alinarak
incelendi. Yapilan fiziksel muayenelerde kene enfestasyonu, mantar, enterit gibi klinik
bulgular degerlendirildi. Elde edilen bulgular 1s1§inda Aksaray ilindeki sokak
kopeklerinde ciddi oranda Borrelia ve Anaplasma seroprevalansi oldugu, lizerine kene
yapismamis, enfestasyonu olmayan ve klinik bulgu gostermeyen hayvanlarinda
seropozitif olacagi, serum titrelerinin hastaligin prognozu hakkinda bilgi verecegi

degerlendirilmeleri, bundan sonraki ¢alismalar1 aydinlatacak niteliktedir.

Barinaga yeni getirilen ve barmakta tutulan kopekler i¢in asilama ve paraziter
ilaclamalar diizenli yapilmali, yeni gelen ve hasta kopekler i¢in karantina boliimleri
olusturulmali, hastalik semptomlar1 gosteren kopeklerin derhal tedavilerin yapilmasi
gerekmektedir. Tim bunlarla birlikte hastaliklarin zoonoz karakterli olmalari
nedeniyle oOzellikle sahipli kopekler i¢in hayvan sahiplerine diizenli paraziter
ilaglamalar ve kene miicadelesi konusunda bilgi verilmeli, serolojik ve molekiiler

arastiritlmalarin arttirilmasi 6nerilmektedir.
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