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ONSOZ

Ulkemizde sigir yetistiriciliginin en biiyiikk sorunlarindan biri buzag
ishalleridir. Her y1l buzag ishallerine bagh biiyiik ekonomik kayiplar olugsmaktadir.
Son yillarda immunokromatografik hizli test kitleri sayesinde saha sartlarinda ishal
etkenlerini hizl1 bir sekilde teshis edip, daha etkin bir tedavi protokolii olugsmaktadir
ve buna bagli neonatal déonem buzagi 6liimlerinin 6niine gecilmesi amaglanmaktadir.
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Tolga HELVACI, Vet. Hek. Sabahattin GUL, Vet. Hek. Hasan ODABASOGLU,
Esma Eyliil GUMUS’e de igten tesekkiirlerimi sunarim.
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1.Giris

Siit isletmelerinin gelece8i pek ¢ok faktore bagli olmakla beraber, buzagilarin ve
diivelerin igletmede yerlerini almalarina, verime katilmalarina baglidir. Diinyada pek
cok gelismis ciftlikte bir sigirdan ortalama 4 yavru alinabilmektedir. Yani her sene
stiriiniin 1/4 iiniin degistirilmesi i¢in de gerekenler yapilmalidir (Bath ve ark., 2012).

Bu durumda buzagi kaybi ciddi bir isletme problemidir.

Diinya ¢apinda buzag: kaybi, verimlilik ve ekonomik kayip demektir. Buzagi
ishalleri diinya ¢apinda yiiksek morbidite ve mortalite sebebidir (Wudu, 2008).
Siitten kesme doneminden Once goriilen buzagi kayiplarmin % 75'inin ishalden
kaynaklandig1 bildirilmektedir (Uhde ve ark, 2008; Bartels ve ark., 2010). Ishal, ii¢
aya kadar buzagilarda bildirilen en yaygin hastaliklardan biridir (Svensson ve ark.,
2003). Ancak son yillara kadar siit¢ii damizlik ¢iftlikleri icin ve besi damizlikgilar
i¢in ¢ok bliylik bir sorun olarak goriilmemistir (Roderick ve Hovi, 1999).

Buzag: ishalleri hem enfeksiyoz hem de non-enfeksiyoz etkenlere baglidir
(Bartels ve ark, 2010; I1zzo ve ark, 2011). Viriis, bakteri ve protozoonlar basta olmak
tizere ¢ok cesitli enterik patojenler ishalin gelisiminde yer alir. Baz1 durumlarda tek
bir patojen bile ishale sebep olabilirken, ortak enfeksiyon ishalli buzagilarda sik
gozlemlenir. Her bir patojenin yaygmhigi ya da hastaligin goriilmesi ¢iftligin
bulundugu alana, ¢iftligin yonetim sekline ve siirliniin biiyiikliigiine gore degisiklik
gosterebilir (Cho ve Yoon, 2014). Amerika Tarinm Bakanligimin 2008 yilinda
yayimladig1 raporda buzag: ishalleri, sigir iireticilerinin ekonomik kaybinin temel
sebebi oldugunu belirtmis ve Amerikan hayvanciliginin 2007 Ulusal Hayvan Saglig:
Izleme Sistemi’nin (NAHMS) bildirdigine gore de siit emen buzagilarda ishale bagl
mortalite % 57 olarak bildirilmistir. Bu durum genellikle 1 ayliktan kiigiik
buzagilarda goriiliir. Yine ishale bagli mortalite oran1 Kore’de % 53,4 olarak tespit

edilmistir (Hur ve ark, 2013). Yillik buzagi tiretiminin 280.000 bas oldugu Norveg’te



2006 yilinda buzag ishaliyle iliskili olarak olusan ekonomik kaybin yaklasik olarak
10 milyon Amerikan dolar1 oldugu tahmin edilmistir (Osteras ve ark, 2007).

Ulkemizde ise Kars ilinde neonatal buzagilarda yapilan bir ¢alismada 2001
yilinda 582, 2002 yilinda ise 624 buzagi incelenmis, bu buzagilarda goriilen
hastaliklar belirlenip bu hastaliklarin morbidite ve mortalitelerine bakilmistir.
Arastirmanin sonucunda 2001 yilinda buzagilarda goriilen ishalin morbiditesi % 17,4
iken mortalitesi % 7,7 olarak tespit edilmis. 2002 yilinda ise morbidite % 24,4
mortalite ise % 2,2 olarak bulunmustur. Neonatal donemde buzagilarda en ¢ok

goriilen hastaliklarin basinda ishal geldigi gézlenmistir (Erdogan ve ark, 2009).

Buzag diyareleri baslica viriis, bakteri ve protozoa sebebiyle gelismektedir
(Smith, 2009). Ishal pek cok etkene bagli olup, baslica faktérler olan; cevre, bulasic
ajanlar, ajanlarin hastalik yapma giicleri, beslenme, immun sistem ve bunlarin
karmagsik etkilesimlerine baghdir (Waltner-Toews ve ark, 1986; Randhawa ve ark.,
2012). Buzag diyarelerinde stres, kotii hava sartlart da dnemlidir. Bu durumlarin
yanisira erken yas, kalabalik barindirma, yliksek nem, hava sirkiilasyonu
azlhigi/yetersiz havalandirma, farkli yas gruplarini bir arada barindirmak (Lance ve
digerleri, 1992) buzagi bakicilarinin yetersiz egitimi enfeksiyonun baglamasi ve agir

seyretmesi i¢in risk faktorleridir.

Coklu enfeksiyoz etkenlerden korunmada hijyen, buzagilarin yogun
barindirilmasi, kolostrum yonetimi, altlik sistemlerine dikkat edilmesi 6nemli olabilir

( Larson ve Tyler, 2005).

Calismalar enfeksiyonu baglatan bir ajanin hayvami diger patojenlerin
etkilerine acik hale getirdigini gostermektedir. Pek cok arastirmaya gore buzagi
ishallerinin en yaygin nedeni rotaviriis olarak gosterilmekte ancak ozellikle siit¢ii

isletmeler ve anneden siit emen buzagilarda daha yiiksek oranda goriildiigi, ikinci



yaygin etkenin kriptosporidium oldugu ama bunun da siit¢li isletmelerden ¢ok besi
isletmelerinde yaygin oldugu, koranaviriisiin {iglincli yagin sebep oldugu
bildirilmektedir. Salmonellanin farkl siirilerden gelen karisik beslenen buzagilarda
ki salginlarda ve S. dublin olarak tespit edildigi de iddia edilmektedir (Fagan ve ark,
1995).

Buzagi diyarelerinde en c¢ok karsilasilan enfeksiyoz etkenler koronaviriis,
rotaviriis (grup A), viral diyare viriis (BVDV), Salmonella tiirleri, E. coli (6z1. K99
+), Clostridium tiirleri ve Cryptosporidium tiirleri basta sayilabilir (Bhat ve ark,
2012; Quinn ve ark., 1994). Iki aydan kiiciiklerde goriilen ishallerde en yaygin
goriilen etkenlerin Salmonella tiirleri ve E. coli K99 +, oldugu bildirilmistir (Acha ve
ark., 2004).

Diyare olan buzagilarin 0-4 haftalik yasta olmak tizere 6zellikle 0-2 haftada
hasta olduklari; % 80'inde enfeksiy6z bir sebep oldugu, pozitif ¢ikanlarin % 50'sinde
birden fazla etken oldugu, % 31'inde iki etken tespit edildigi bildirilmektedir (Cho ve
ark 2012).

Pek ¢ok akut diyare hizla baglar ve bir kac saat igerisinde dehidrasyon ve
metabolik dengesizliklere neden olur. Genellikle bir haftadan kiigiik buzagilarda E.
coli (K99 ve F41) c¢ok hizli dehidrasyon olusturabilir. Rotaviriis ve kriptosporidium
ile karisik olmadikga E. coli enfeksiyonlari bazen 3 glinliikten biiyiiklerde goriildiigii,
dogumdan 24 saat sonra goriilebilecegi ve kana karisarak koliseptisemi yapabilecegi

bildirilmektedir (Quinn ve ark, 1994).

Buzagi ishallerinde E.coli dogumu takip eden 2 giinliik siiregte ve gogunlukla
enterik septisemiye sebep olur. Immunglobilinleri yetersiz alan neonatal buzagilarda
septisemik kolibasilloz daha yaygin olarak goriiliir. Son donemlerde C. parvum’un

buzagi ishallerinin etiyolojisinde ki dnemi artmaya baslamistir. C. parvum ile enfekte



olan buzagilar hicbir semptom gostermeyecegi gibi, ishal ve dehidrasyonun
olusturdugu semptomlar1 gosterebilir (Beam ve ark, 2009; De Waele ve ark, 2010;
Birdane, 2017).

Giardia duodenalis’in zoonoz olmasinin yaninda, yemden yararlanma oranini
azaltarak hayvanda gelisme geriligine ve ishale sebep olarak ekonomik kayiplara yol
acmasi, ¢iftlik hayvanlarinda goriilen giardiazise iligskin incelemelerin giiniimiizde

daha da artis gdstermesine neden olmaktadir (O’Handley ve ark, 2003).

1.1.Cryptosporidium

Cryptosporidium spp. insanlar1 ve tiim evcil hayvanlari genel olarak etki altina alan
hiicre i¢i, obligat protozoan 6zellikte parazitlerdir (Kaske ve Kunz, 2003; Hamnes ve
ark, 2006). Apicomplexa subesinin Coccidia grubunda i¢inde bulunan
Cryptosporidium cinsi ilk defa 1895 yilinda Clarke tarafindan fark edilerek “fare
mide epiteli iizerinde yer alan spor kiimeleri” seklinde tarif edilmistir (Current ve
Garcia, 1991; Ok ve ark, 1995). Sigirlarda ise bu enfeksiyona ilk kez 1971 yilinda
rastlanilmistir (Panciera ve ark, 1971). Cryptosporidium cinsine ait siniflandirma

asagidaki tabloda verilmistir (Tablol1.1).

Crptosporidium spp. alt simif ailesindeki parazitlerle kiyaslandiginda, yasam
siklusunda birden fazla ortak Ozellik (aseksiiel ve seksiiel formlarinin olmasi)
gostermekle birlikte diger ozellikleri ile farklilik gostermektedirler (Divers ve Peek,
2008).



Insanla birlikte birgok memeli, siiriingen ve kanatlida sindirim sistemi epitel

hiicrelerine yerlesen parazitler 6zellikle bagisiklik sistemi baskilanmis ve geng

hayvanlarda enfeksiyona neden olmaktadir ve sadece hayvan saghigimi degil

muhtemel zoonoz olma 6zellikleri ile insanlar1 da tehdit etmektedir (Ondrackova ve

ark, 2009; Paul ve ark, 2009).

Siniflandirma

Isim

Biyolojik Ozellikleri

Alem

Animalia

Alt Alem

Protista

Okaryotik, tek hiicreli canli

Sube

Apicomplexa

Mikrotiibiillerden olusan apikal kompleks
yapilart vardir. Vezikiiler bir c¢ekirdege
sahiptirler ve tlim tiirleri parazittir.

Simif

Sporozoa

Ookist olusturma, aseksiiel ve seksiiel iireme,
hiicreye giren parazitin kayma kontraksiyon
seklinde hareket gibi 6zellikleri mevcuttur.

Alt Simf

Coccidia

Biyolojik o6zellikleri merogoni, gametogoni
ve sporogoni seklindedir. Seksiiel faz hiicre
icinde gergeklesir. Ergin gamontlar kii¢iik
olup, cogu vertablalilarda parazitlenir ve
hiicre i¢indedirler.

Takim

Eucoccidia

Merogoni vertebrali konakta olur.

Alt Takim

Eimeriina

Mikro ve makro gamet olusumu farklilik
gosterir. Mikrogamonttan ¢ok miktarda
mikrogamet olusur. Her bir makrogamonttan
ise sadece bir makrogamet olusur. Zigotta
konoid mevcut olup hareketsizdir.

Aile

Cryptosporidiidae

Konak siireci hiicrenin ylizey membrani
altinda gergeklesir ve monoksen gelisim
mevcuttur. Ciplak 4  sporozoiti  olup,
ookistleri sporokist icermez. Mikrogametleri
flagella tagimaz.

Cins

Cryptosporidium

Tablo 1.1. Cryptosporidium cinsine ait siniflandirma tabloda verilmistir (Mehlhorn
ve Piekarsk, 2002; Hazer, 2007).

Giiniimiize kadar 30’a yakin Cryptosporidium tiirii klasifiye edilmesine karsin

International Commission on Zoological nomenclature (ICZN) kayitlarinda




memeliler, kuslar ve baliklarda 20 tiir Cryptosporidium oldugu bildirilmektedir (Xiao
2010; Fayer ve ark. 2010). Dogum sonrasi ishallere enteropatojenik viruslar,
bakteriler, parazitler ve Cryptosporidium tiirleri de sebep olmaktadir. Sigirlarda en az
10 farkli Cryptosporidium tiiri ve genotipi enfeksiyona sebeb olabilir. Ancak,
genellikle 4 Cryptosporidium tiirii onemlidir (Xiao ve Feng, 2008). Sigirlar
genellikle C. andersoni, C. parvum, C. bovis ve C. ryanae ile enfekte olmaktadir
(Xiao ve Feng, 2008). Bu tiirlerden C.andersoni ise her yastaki sigirda goriiliirken,
C. parvum 2 ayliktan kiigiik buzagilarda, C. bovis ve C. ryanae ise 2-11 aylik
buzagilarda siklikla goriilmektedir. Cryptosporidium parvumun yol agtigt
enfeksiyonlarin genelinde sulu ishal goriiliirken diger 3 tiirde bu klinik semptomlar

ya goriilmemekte ya da ¢ok nadir olarak goriilmektedir (Santi’n ve ark, 2007).

Son donemlerde tiir ayriminda polymerase chain reaction—restriction
fragment length polymorphism (PCR-RFLP) ve sekans analizleri gibi giivenilir
teknikler kullanilmaya baglanmistir. Yapilan ¢alismalar sonucu insan, sigir, kopek ve
kedi tiirlerinin farkli genotipler oldugu ifade edilmektedir. 18S rRNA ve HSP70 geni
tizerindeki arastirmalar sonucu Cryptosporidium’un 2 ana gruptan olustugu
goriilmektedir. C. hominis, C. parvum, C. baileyi, C. felis, C. canis ve C. meleagridis
bir grupta C. muris ve C. serpentis diger grupta bulunmaktadir. Cryptosporidium
parvum ve C. muris memelilerde, C. hominis insanlarda yaygmn olarak
goriilmektedirler. Bunlarin yani sira C. serpentis siiriingenlerde, C. baileyi ve C.
melaegridis kanatlilarda, C. nasorum baliklarda gériilmektedir. Hem insanlarda hem
de hayvanlarda goriilen ve gelisme gosteren tek tiir C. parvum’dur (Peng ve ark,
1997; Morgan ve ark,2006)

Cryptosporidium parvum ookistleri yaklagik 5.0x4.5 um biiyiikligiinde olup
oval bir sekle sahiptir. Ookistin dis ¢eperini olusturan ¢ift katli bir lipoprotein
katmani, 4 tane sporozoit ve kristal residual cisimcikleri ¢evrelemektedir (De Graaf
ve ark, 1999, Rommel ve ark, 2000). Hiicre ici ekstrasitoplazmik bir parazittir

(Kaske ve Kunz, 2003), bu sekliyle diger parazitlerden ayrilir ve birbirini izleyen



eseyli ve eseysiz lUremeyle cogalirlar. Tek bir konak¢ida hayat siklusunu

tamamladigindan monoksen bir parazit olarak siniflandirilir (De Graaf ve ark, 1999;

O’Hara ve Chen, 2011).

Tiir Konak Enf:eksuyon Hast.ahk Ookist
yeri seyri boyutu
C. andersoni Sigir Mide Kronik 7.4 x5.5um
Bagirsak,
C. baileyi Tavuk Solunum Akut 6.2 x 4.6um
sistemi
C. canis Ko6pek ve Insan Bagirsak Akut 5.0 x 4.7um
C. fayeri Kirmizi kanguru Bagirsak ? 4.9 X 4.3um
C. felis Kedi ve insan Bagirsak Akut 5.0x4.5um
C. galli Tavuk Bagirsak ? 8.2x 6.3um
- ; g Akut-
C. hominis Insan Bagirsak ik 4.9 x 4.3pm
C. macropodum | Dogu gri kangurusu | Bagirsak ? 5.4x4.9um
C. meleagridis Ifrlllsr;(rill’ papaga, Bagirsak Akut 5.2x4.6pm
C. molnari Balik Mide-Bagirsak |Kronik 4.7x5.4um
C. muris Fare Mide-Bagirsak | Kronik 7.4 x 5.6pm
C. nasorum Balik Mide-Bagirsak | Kronik 4.3 x3.2um
Memeliler (insanlar, Akut-
C. parvum sigir, koyun, kegi, at, | Bagirsak . 5.0x4.5um
Kronik
domuz, fare)
C. ryanae Sigir Bagirsak ? 3.7x3.2um
C. saurophilum | Kertenkele Mide Kronik 5.0 x 4.7um
C. serpentis Yilan ve kertenkele | Mide Kronik 6.2 x 5.3um
C. suis Domuz Bagirsak Akut 4.6 x 4.2um
C. wrairi Ginepig Bagirsak Kronik 5.4 x4.6um

Tablo 1.2. Mevcut bilgiler 1s18inda saptanan Cryptosporidium tiirleri ve yerlestigi
konaklar yukaridaki tablo da gosterilmistir (Anonim, 2015b).




Hareketli ve enfektif sporozoitler serbest kalir ve barsak bosluguna dokiiliir
Sporozoitler serbest kaldiktan sonra konagin epitel hiicreleri (enterosit) icine girer.
Hiicre i¢inde eseyli ve eseysiz lireme formlari tamamlanarak ookist olusur. Ookistler
bir aydan daha uzun bir siire uygun kosullar altinda (yiiksek 1s1 ve diisik UV
radyasyonuyla nemli ortamlar) yasayabilirler ve ¢ogu dezenfektana karst direnglidir.
Iki-alt: giin sonra ookistlerin cogunlugu digki ile atilirken, kalan az kisim hayvanda
otoenfeksiyon olusturmak i¢in bagirsaklardaki yerini korur (Rommel ve ark, 2000;
Gookin ve ark, 2002; Tzipori ve Ward, 2002; Foster ve Smith, 2009; O’Hara ve
Chen, 2011).
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Sekil 1.1. insanlarda Cryptosporidium enfeksiyonlarinm bulasma dongiisii. Kesik

cizgili olan dairedeki etkenler nadir gozlenir. (Rimhanen-Finne, 2006)



Sekil 1.2. Ciftlik hayvanlarinda Cryptosporidium spp'nin yasam dongiisii (Smith ve
ark, 2007)

Sekil 1.3. Cryptosporidium spp. yasam siklusu (O'Donoghue, 1995)
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Sekil 1.4: Cryptosporidium spp. etkenlerinin mikroskobik goriintiisii (Morgan ve
ark, 1997) (A) Modifiye asit-fast boyama 100x; (B) Yas preparat 40X, (C) Yas
preparat 40x; (D) Floresan monoklonal antikor boyama, 20x. O=ookist, S=sporozoit,
EO=bos ookist

1.1.1.Epidemiyoloji

Cryptosporidiosis, neonatal buzagilarda diinya genelinde sik olarak goriilen, ishale
sebep olan bir hastaliktir. Sigirlarda etkenin goriilme siklig1, yas grubu, 1irk ve teshis
yontemine gore degismektedir (Santin ve Trout, 2008). ishal ve daha agir klinik
tablolarin goriilme orani; diger enterik patojenlerle beraber seyrettiginde artmaktadir

(De Graaf ve ark, 1999).

Tiirkiye’ de ilk defa 1984 yilinda saglikli buzagilarin % 20 sinde, ishalli
buzagilarin ise % 27,4’ {inde cryptosporidiosis tespit edilmistir (Burgu, 1984)
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Tiirkiye’ de degisik mevsime ve cografi yapiya ait farkli bolgelerinde yapilan
calismalarda buzagilarda crptosporidium spp. Ookistlerine Elazig” da % 7,2 (Ozer ve
ark, 1990), Karacabey harasinda % 26,7 (Burgu, 1984), Kars’ta % 25,7; % 32,9
(Arslan ve ark, 2001; Arslan ve ark, 2003), Aydin’ da % 10,7 (Ozlem ve ark, 1997),
Konya’ da % 27,33 (Seving ve ark, 2003), Ankara’ da % 35,8 (Sahal ve ark, 2005),
Sivas’ ta ise sirastyla %8 ve %70,3 (Degerli ve ark, 2005; Mamak ve ark, 2000)
oranlarinda bulunmustur. Erzurum bdlgesinde yapilan farkli bir calismada prevalans
% 22,8 olarak bulunmustur (Sar1 ve ark, 2008). Nevsehir yoresinde yapilan baska
calismada molekiiler olarak incelenen 150 buzagmin % 20,7’si Cryptosporidium
yoniinden pozitif bulunmustur. Pozitif belirlenen ornekler RT-PCR ile
Cryptosporidium spp. oran1 % 5.3 olarak bulunurken, Cryptosporidium parvum orani
% 15,3 olarak bulunmustur (Simsek ve ark, 2012). Calismalar arasinda one ¢ikan bu
farkliliklarin sebebi iizerinde toplanan oOrnek sayisi, ishalli buzagi sayist ve

buzagilarinin yasinin etkili olabilecegi diigiiniilmektedir.

Giinlimiize kadar yapilan arastirmalarda, sigirlarda Cryptosporidium
enfeksiyonunun ¢ok yaygin oldugunu gostermektedir (Graaf ve ark, 1999; Lelay ve
ark, 2000). Isve¢’ te 0-14 giinliik yasa sahip 279 buzagida yapilan galismada
Cryptosporidium parvum % 5 (Viring ve ark, 1993), buzagilarda ishal problemi olan
14 siiriiniin 3 adedinde pozitif bulunmustur (De Verdier Klingenberg ve Svensson,
1998). Ancak, 1-11 aylik donemdeki buzagilarda Cryptosporidium bovis, 1
ayliklardan kiigiiklerde Cryptosporidium parvum daha yaygindir (Fayer ve ark,
2005). Yaslarla kiyaslama yapildiginda ilk yillarda Cryptosporidium bovis’in daha
sonraki yillarda ise Cryptosporidium parvumun daha ¢ok goriildiigii bildirilmektedir
(Rieuxa ve ark. 2014). Diger bir ¢alismada ilk 2 haftalik donemde % 20-30 pozitiflik
tespit edilen buzagilarda 1. aydan sonra % 17, 1 yastan sonra da % 2 oraninda
pozitiflik tespit edilmistir (Khelef ve ark, 2007). Fransa’da yapilan bir ¢calismada 97
ciftlikten Ornek toplanmis, buzagilarda % 41,5, ciftliklerde ise % 93 pozitiflik
belirlenmistir. Ookist atiliminin 6zellikle 21 giinliikten kiigiik buzagilarda daha ¢ok
oldugu tespit edilmistir (Delafosse ve ark, 2015).
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Cryptosporidium hominis Amerika, Avusturalya ve Afrika’daki diyarelerde
yaygin olarak goriiliirken, Avrupa’da bir¢ok bolgede Cryptosporidium parvum
yaygindir (Einarsson ve ark, 2016). Cryptosporidium tiirlerinin en Onemli
ozelliklerinden biri igme ve kullanma sularina uygulanan klorlama islemine karsi
direngli olup nemli ortamlarda aylarca canlilifini siirdiirmesidir. Bu nedenle su

yoluyla biiyiik salginlari olusturma riski tasimaktadir (Uyar ve Ozkan, 2009).

Bireysel duyarlilik ve konake¢i direncine bagli olarak, hastaligin olusmasi
veya olusturulmasi i¢in almmasi gereken ookist sayist olduk¢a farklilik
gostermektedir. Diislik ookist dozlart bile (10 ookist) duyarli ya da immunsupresif
hayvanlarda enfeksiyona yol acabilirler (Divers ve Peek, 2008; O’Hara ve Chen,
2011). Enfeksiyonun hizla yayilip siirii problemi haline gelmesini kolaylastiran en
onemli faktorlerde biri enfektif bir hayvanin 1 gram diski ile milyonlarca ookist

sacabilmesidir (De Graaf ve ark, 1999; Hamnes ve ark, 2006; Divers ve Peek, 2008).

Cevresel etkilere karsi cok direngli olmasi, ookistlerin yiiksek koruyucu
Ozellikli karbonhidrat duvarina sahip olmasindan kaynaklanir (Rommel ve ark,
2000). Ookistler yiikksek nem ve 4 °C cevre sicakliginda 6 ay canliligini
koruyabilmekte, yalnizca -18 °C nin altinda ve 65 °C nin {zerindeki ¢evre

sicakliginda zarar gérmektedir (Rommel ve ark, 2000).

1.1.2. Patogenez

Cryptosporidium parvum ince bagirsaklarin st kisminda ve kalin bagirsaklarin bir
kisminda bulunabilmektedir ama en ¢ok ileum ve jejenuma etki etmektedir.

Genellikle hiicrelerin apikal kisminda toplanirlar. Genelllikle derin mukozal
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yiizeylerde etkenler bulunmaz. Bu sebepten genellikle minimal mukozal katmanlara

yayilim gosteren olarak siniflandirilir (Laurent ve ark, 1999).

Parazit vakuoliiniin yirtilmasi sonucunda merozoitlerin serbestlenmesi ve
diger enterositlere yayilmasi sonucu etkilenen hayvanlarin bagirsaklarinda patolojik

degisiklikler gelisir (Divers ve Peek, 2008).

Gastro intestinal sistemdeki enzimatik veya absorptif azalmalar, intestinal
epitel kayiplart ve mikrovillus kayiplart maldigesyon veya malabsorpsiyonla
karakterize ishal olusturur (Klein ve ark, 2008). Enterositlerin immatutre hiicrelerle,
mikrovilluslardaki Cryptosporidium ookistlerinin yer degistirdigi,  villuslarda
kisalma ve flizyon goriiliir (Klein ve ark, 2008). Cryptosporidium’un neden oldugu
diyarenin hem sekretorik hem de malabsorbsiyon mekanizmasi vardir (Laurent ve

ark, 1999).

Konak hiicrelerin enfeksiyonu sinirlandirmasi sirasinda ya da patojenin direkt
etkisi ile hiicre kaybi sekillenebilir (Foster ve Smith, 2009). Cryptosporidium parvum
enfeksiyonunda hiicre kaybina yol acan ¢ok sayida goriis bulunmaktadir. Bunlardan
ilki dogrudan sitotoksik etkisidir, bu literatiir giincel yaymlar tarafindan kabul
edilmemekte ve tartigmali olarak goriilmektedir (Laurent ve ark, 1999; McCole ve

ark. 2000; Gookin ve ark, 2002; Foster ve Smith, 2009).

Ikinci mekanizma ise apoptosize bagli hiicre kaybinin sekillenmesi ile
tanimlanmaktadir. Yapilan in vivo ve in vitro deneylerde apoptotik hiicreler
bulunmasi ile bu teori desteklenmistir. Apoptosiz son yillardaki c¢aligmalara gore
parazitin degisik gelisim asamalarinda engellenir veya aktive edilir. Erken donemde
sekillenen enfeksiyonda apoptozis engellenirken, ge¢ donemdeki enfeksiyonda
apoptozis aktive olmakta ve artmaktadir (McCole ve ark, 2000; Foster ve Smith,
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2009; O’Hara ve Chen, 2011). Sporozoidlerin invazyonu sonucu enfeksiyonun ilk
saatlerinde apoptozisin tetiklendigi, takip eden ilk 24 saat icinde ise apoptozisin
inhibe edildigini gostermislerdir. Apoptosizin enfeksiyondan 48 saat sonra ise tekrar

aktive oldugunu bildirmektedir (Mele ve ark, 2004).

Prostaglandin (PG) kokenli sekretorik mekanizma ndétral sodyum kloriir
absorsiyonunun inhibisyonu ve anyonlarin sekresyonu ile ishalin gelismesinde rol
oynamaktadir. PGI2 ve PGE2 olmak {izere iki tip prostaglandin tanimlanmistir. Bu
prostaglandinler biiyiik olasilikla Lamina propria’ya infiltre, mezensimal hiicreler
tarafindan prostaglandin sekresyonunu uyaran makrofaj orijinlidirler. Ayrica
prostaglandin kokenli sekresyonun stimiilasyonunda rol oynayan nitrik oksitin
Cryptosporidium’a karst savunmada onemli oldugu disiiniilmektedir. Fakat bu
mekanizma tam olarak bilinmemektedir (Laurent ve ark, 1999; Gookin ve ark, 2002;
Foster ve Smith, 2009).

PGE2 ve PGI2 farkli bolgelerde etki gosterirler. PGE2 direkt olarak
enterositler iizerine etki gosterirken, PGI2 enterik sinir sistemini etkiler ve dolayli
olarak etki gosterir. Cryptosporidium parvum enfeksiyonlarinda salgilamanin %75’ ni
PGI2’nin etkisi ile oldugu diisiiniilmektedir. Intestinal mukozanin innervasyonundan

sorumlu olan nikotinik gangliyonlar1 PGI2 uyarmaktadir (Laurent ve ark, 1999;

Foster ve Smith, 2009).

Maldigesyon, malabsorbsiyon ve osmotik etkiyi kapsayan klinik bulgularin
miks mekanizmaya bagli olarak olustugu diisiiniilmektedir (Divers ve Peek, 2008).
Heniiz tam agiklanamayan bu mekanizmalarin hem parazitten hem de konaktan
kaynaklanan faktorlerden koken aldigi bildirilmektedir (O’Handley ve Olson, 2006).
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1.1.3. Klinik Bulgular ve Tam

Cryptosporidium parvum enfeksiyonunun buzagilarda ki klinik bulgular1 spesifik
olmadig1 i¢in viral ya da bakteriyal etkenlerin yol agtig1 ishallerle karistirilabilir.
Cryptosporidiosis diger enfeksiyon kaynagi patojenlerle kiyaslandiginda (E. coli,
Rotavirus ve Coronavirus), daha erken olusmakta ve daha kisa siirmektedir (Blume
2007). Klinik bulgular; ishal, dehidrasyon, abdominal agri, istahsizlik ve
depresyondur (De Graaf ve ark, 1999; Olson ve ark, 2004;0’Handley ve Olson,
2006; Divers ve Peek, 2008). Klinik semptomlar genellikle 3-30 giinliik buzagilarda
goriilmekte (Santin ve ark, 2004; Fayer ve ark, 2006), 5-14 giinlik yastaki
buzagilarda ise en sik goriilmektedir (Rommel ve ark, 2000; Kaske ve Kunz, 2003;
Olson ve ark, 2004; O’Handley ve Olson, 2006; Thompson ve ark, 2008).
Buzagilarda 4 haftadan sonra enfeksiyon nadir goriilmekte ve ¢ok siddetli bir klinik

tabloya sebep olmamaktadir (Rommel ve ark, 2000; Hamnes ve ark, 2006).

Buzagilarda farkli iilkelerde yapilan arastirmalarda enfeksiyonun siitten kesim
Oncesi, siitten kesim sonrasina oranla daha fazla miktarda goriildiigiini
gostermektedir (Fuente ve ark, 1999; Santin ve ark, 2004; Mendonga ve ark, 2007;
Imre ve ark, 2011; Muhid ve ark, 2011). Cryptosporidiosis ¢cogunlukla diger neonatal
ishalden sorumlu patojenlerle birlikte olusur, ancak sar1 mukoid ishale sebep olan en

onemli patojen Cryptosporidium parvum ‘dur (McAllister, 2006).

Oglaklar ilk 2 aylik donemde ¢ok etkilenir. Hafif-orta veya siddetli diyare
goriiliir. Depresyon, dehidrasyon, istahsizlik, halsizlik ve abdominal agr1 diger klinik
bulgulardir (Seving ve ark, 2005). Ishal pasta kivaminda veya sar1 sulu belirgin

kokulu olup ¢ok sayida ookist atilir (Paul ve ark, 2014).
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Bagisiklik sisteminin gelismesiyle beraber enfeksiyon kesilir ve hayvan
duyarl siiriiler i¢in tasiyict olarak kalir. Cogunlukla klinik belirti gdstermeksizin
yetigkinlerde canli agirlik artisinda ilerleyici bir azalma gozlenir (Paraud ve Chartier,

2012).

Uc haftaliktan kiigiik hayvanlarda Cryprosporidiosisde yayilimm % 50’den
yiiksek olmasina karsin, yeterli sivi sagaltimi ve ikincil enfeksiyonlarin engellenmesi
ile 6liim oran1 ¢ok yiiksek degildir (Divers ve Peek, 2008). Cryptosporidiosis bazi
hastalarda siddetli dehidrasyona sebep olmakta ve buna eslik eden metabolik asidoz
ve kardiyovaskuler kollaps sonucu dliime yol agabilmektedir (O’Handley ve Olson,

2006; Radostits ve ark, 2007; Thompson ve ark, 2008).

Cryptosporidiosis neonatal buzag:i ishallerinin ayirict tamisinda mutlaka
dikkat edilmelidir (O’Handley ve Olson, 2006). Oldukga kii¢iik oldugu i¢in ve pratigi
olmayanlar i¢in Cryptosporidium ookistlerinin fark edilmesi zordur. Acid-fast

boyama digki 6rnekleri igin kullanilan en yaygin tani testidir (McAllister 2006).

Cryptosporidium tespitinde 'gold standart' veya en ¢ok kullanilan testler
modifiye Ziehl-Neelsen (mZN) (Henricksen ve Pohlenz, 1981) veya modifiye
Kinyoun boyamadir. mZN en diisiik tespit miktar1 50.000 ookist/gr (Balatbat ve ark.
1996; Seving ve ark. 2005). Modifiye Kinyoun boyamada ise 1-5 x 10" ookist/gr
diski olarak bildirilmektedir (Weber ve ark, 1991). Direk floresan antikor tekniginde
sensitivite ve spesifitesi > %96 ve > %99 olarak saptanmis ve bilinen
konsantrasyon+fekal smear ile benzer oldugu bildirilmektedir (Kehl ve ark, 1995;
Johnston ve ark, 2003). Cryptosporidiosisin tanisinda Kaproantijen temelli Elisa
kitlerinin daha spesifik ve duyarli oldugu saptanmis ancak insan hekimliginde daha
genis bir kullanim alan1 bulmustur (Garcia ve Shimizu, 1997; Thompson ve ark,
2008).
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Cryptosporidium tiirlerinin ayriminda Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR) ve
diger genetik teknikler, kullanilabilmekte ve epidemiyolojik ¢alismalarda 6nem
tasirlar (Tzipori ve Ward, 2002; Divers ve Peek, 2008). PZR yiiksek duyarliliga
sahip, giivenli ve hizl1 uygulanan bir metoddur, PZR tekniginde DNA nin purifiye
edilmesi karmasik ve zaman alicidir, diskida bulunan PZR inhibitorleri ise

sonuglarda biiyilik problem olustururlar (Wilson, 1997).

1.1.4. Tedavi ve Korunma

En ¢ok goriilen enteropatojenlerden olan cryptosporidium parvum, yeni dogan
buzagilarin bagisiklik ve saglhiginda yiiksek oranda ishalden ve zararli etkilerden

sorumludur (Weyl-Feinstein ve ark, 2013).

Nar saglik gelistirme 6zellikleriyle iyi bilinir. Siitte konsantre nar ekstrati
verilen yeni dogan holstein buzagilarda azalmis ishal ve fekal ookist sayisi, siiresi ve

yogunlugu tespit edilmistir (Weyl-Feinstein ve ark, 2013).

Nekka-rich (10gr) igeren siit ikame yemini 8 hafta aralikla 4 giin ist iiste
verilen buzagilarda 24 saat sonra diizeldigi, 48 saat sonra digki 6rneklerinde ookist
tespit edilmedigi, yeni dogan buzagilarda, Nekka-rich’in cryptosporidiosis

tedavisinde etkili olabilecegi bildirilmektedir (Watarai ve ark, 2007).

Gilinde 2 kez Nitozoxanide (1.5 gr) 5 gin boyunca uygulanmasi ile
buzagilarin % 85 inde ookist dokiintiileri kesilmisken, plasebo grubundakilerde bu
oran % 15 olarak bulundu. Tedavi goren buzagilarda diski kivami iyilesmis olup

ookist sacilim siiresi azalmistir (Ollivett ve ark, 2008). Ancak, baska bir ¢aligmada
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ishalli buzagilarda kulanilan nitozoxanide’in tedavi ve koruyucu amagla kullanimi1
ookist atilimima ve hastaligin klinik siddetidinin azalmasi tizerine etkisi olmadigi

saptanmistir (Schnyder ve ark, 2009).

Glukagon benzeri peptit 2(GLP-2) ve sucram tedavilerinin intestinal

biitiinliige, morfolojiye ve yangi cevabina katkisi olabilecegi bildirilmektedir

(Connor ve ark, 2017).

Plasebo tedavisi goren buzagilardan alman 73 Ornekten 31’1 (% 42.5)
C.parvum pozitif iken, halofuginone laktat tedavisi goren 67 6rnekten 15’1 (% 22,4)
pozitif sonu¢ verdigi, halofuginone laktat ile tedavi giinlinde 3.1 giinliik iyilesme

oldugu belirlenmistir (Jarvie ve ark, 2005).

Saha kosullarinda azitromisin, co-trimaxozole ve kalanji'nin cryptosporidium
parvum enfeksiyonlarna karsi tedavi sonrasi 21. Giinde , sirasiyla kalanji, co-
trimaxozole ve azitromisin’in etkileri % 27,8 , % 45 ve % 88,2 olarak siralanmistir

(Nasir ve ark, 2013).

Paromomisinin  deneysel enfekte buzagilarda  koruyucu amagla
kullanildiginda ookist atilimini inhibe ettigi, ishalin siiresinin azalttigin1 (Viu ve ark,
2000), ancak baska bir arastirmada ilacin uygulanmasi birakildiginda ise ishal ve

ookist atiliminin devam ettigi ve enfeksiyon da azalmanin saglanamadigi da

bildirilmektedir (Grinberg ve ark, 2002).

Kuzu ve oglaklarda dequinate olumlu etki gdsterirken, buzagilarda ishalin
azaltilmast veya ookist atilimina pozitif bir etkisinin olmadig1 tespit edilmistir (De

Graaf ve ark, 1999; Lallemand ve ark, 2006; O’Handley ve Olson, 2006,).
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Akut cryptosporidiosisli buzagilara Lasalocid sodyumun giinde bir defa 3 giin
stireyle 15 mg/kg dozda verildiginde etkili oldugu ve herhangi bir yan etkisinin
olmadig bildirilirken (Gobel, 1997), Pongs, (1989) ayni doz ve uygulama seklinde
belirtilen etken maddenin toksik oldugunu belirtmektedir. Buzagilar i¢in giinliik 100
mg/kg dan 11 giin kullanilan lasalocid sodyumun buzagilar i¢in toksik etkili oldugu
bildirilmektedir (Kaufmann, 1996). Ayrica biiylime destekleyici 6zelligi oldugu i¢in

Avrupa tlilkelerinde kullanimina izin verilmemektedir (Rommel ve ark, 2000).

Yine tedavide oral spiramisin (Ulutas ve ark, 2001), alpha-cyclodextrin
(Castro-Hermida ve ark. 2004) ve tilmikosin (Paraud ve ark, 2010) diger kullanilan

ilaglar arasinda yer almaktadir.

Bu tedavilerin yani sira ilaglarin ikincil etkileri ve enfeksiyonun kendini
sinirlandirmasindan dolay1, klinik cryptosporidiosis olgularinda nonspesifik ve
destekleyici tedavi tercih edilmelidir. Hayvanda sekillenen dehidrasyonun derecesine
gore oral veya parenteral sivi sagaltimi uygulanmalidir (Rommel ve ark. 2000;

Tzipori ve Ward, 2002; Divers ve Peek, 2008).

Cryptosporidium tarafindan olusturulan enfeksiyon genellikle siiriiyii
etkilemekte (Rommel ve ark. 2000) ve ¢ogunlukla buzagilarda kontamine ¢iftlik
ekipmanlarmin tekrar kullanilmasi araciligi ile bulasmaktadir. Bu sebeple c¢iftlik
hijyeninin saglanmas1 énemlidir (Harp ve Goff, 1998; Kaske ve Kunz, 2003; Foster
ve Smith, 2009). Crytptosporidiosisde korunma, buzagilart immun sisteminin gii¢lii
tutulmasi ve ookistlerle temasin engellenmesi ya da azaltilmasi ile gergeklestirilebilir

(Harp ve Gofft, 1998; O’Handley ve Olson, 2006).

Iyi kalitede kolostrumun yasamin ilk saatlerinde verilmesi, maternal

antikorlarin alinip pasif bagisikligin olusmasi agisindan onemlidir. Kolostrumun
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Cryptosporidium’a karsi yetersiz antikor tasimasi ve dogum sirasinda ya da yasamin
ilk déneminde hijyenin saglanamamasi bu enfeksiyona karsi riski arttirabilir (De
Graaf ve ark, 1999; O’Handley ve Olson, 2006; Radostits ve ark, 2007; Foster ve
Smith, 2009).

Cryptosporidiosis’ten etkilenen hayvanlar yogun sayida ookist sagmalari
nedeniyle, hasta olanlar acilen ayrilmali diger hayvan ya da insanlara bulagmasina
engel olmak i¢in onlemler alinmalidir (Kaufmann, 1996; De Graaf ve ark, 1999,
Saini ve ark, 2000).

Dezenfeksiyon isleminde ookistlerin ¢ok direngli olduklar1 g6z Oniinde
tutularak genis etki gosteren dezenfektanlar tercih edilmelidir (Rommel ve ark,
2000). Diskiyla kontamine alanlar derhal temizlenmeli ve digski imha edilmelidir.
Buzag kuliibe ve barmaklarinin, yiiksek basingli sicak suyla diizenli olarak
yikanmas1 ve takibinde dezenfeksiyon yapilmasi gerekmektedir. En etkili
dezenfektanlarin; % 5-10 amonyak, % 6 hidrojen peroksit, % 70 sodyum hipoklorit
veya % 10’luk formalin olarak bildirilmektedir (Saini ve ark, 2000) .

Ookistlerin enfeksiyon yetenegini ve yasam siiresini sicakliktaki degisiklikler
etkiler. Ornek olarak; ookistler su, toprak ve diskida -4 ile 4 °C arasinda 12 haftadan
uzun siirelerde yasayabilirler. Sifirin altindaki 70 °C sicaklikta ookistler 1 saat, sifirin
altinda 20 °C’ deki sicaklikta ise 24 saat i¢inde ookistler inaktive olur. Ookistlerin 55
°C’ye kadar 1sitilmasi ile enfeksiyon yetenegi 30 saniyede kaybolur. Bu durum 60 °C

15 saniye, 70 °C ise 5 saniye olarak bildirilmektedir (Olson ve ark, 2004).

Temizleme ve dezenfeksiyona ek olarak enfekte ookistlerin tasinmasi ve
bulagmasi i¢in en iyi kontrol yontemi dikkate alinmalidir (Kaske ve Kunz, 2003;

Radostits ve ark, 2007). Zoonotik 6zelliginden dolay1 ciftlikte ¢alisan insanlarin da
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dikkatli olmas1 gerekir. Ozellikle buzagilarla ilgilendikten sonra kisisel hijyen
saglanmali, eller ve ¢evre diizenli olarak temizlenmelidir (Harp ve Goff, 1998).
Bunlara ilave olarak hayvanlarin bagisiklik sistemlerini gii¢lendirmek i¢in vitamin A,
D3, E, selenyum ve demir uygulamalar1 yarar saglayabilir (Kaske ve Kunz, 2003). C.
parvum’ a karsi as1 calismalarindan hentiz istenilen sonuglara ulagilamamuistir. Stres
durumunda salgilanan kortizol ve katesolaminler, bu hastaliga kars1 direnci diisiiriir
(Kaske ve Kunz, 2003; Cortese, 2009). Bu nedenle hayvanlarin yasamin ilk

giinlerinde stres faktorlerine maruz kalmalar1 engellenmelidir.

1.2.Escherichia coli

Alman arastirmaci, bakteriyolog Theodor Escherich tarafindan E. coli ilk olarak
1885 yilinda kesfedilmis ve Bacterium coli commune ismi ile tanimlanmistir. 1895
yilinda Migula ve 1896“da ise Lehman ve Neumann bu organizma i¢in Bacterium
coli ismini kullanmiglardir. 1919 yilinda Castellani ve Chalmers ise etkeni bulan
arastirmacinin adina ithafen Escherichia coli ismini kullanmislardir (Barnes ve ark,

2008; Deisingh ve Thompson,2004).

Gilinlimiizde yapilan smiflandirma ise 16 ribozomal RNA {initesindeki
benzerlige gore yapilmaktadir. Buna gore E. coli Bacteria aleminin, Proteobacteria
subesi, Gamma protobacteria sinifi, Enterobacteriales takimi, Enterobacteriaceae

ailesi ve Escherichia genusu igerisinde bulunur (Scheutz ve Strokbine, 2005).
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Sube Proteobacteria

Sinif Gamma Proteobacteri
Takim Enterobacterales
Aile Enterobacteriaceae
Cins Escherichia

Tiir Escherichia coli

Tablo 1.3. Escherichia coli’nin siniflandirilmasi (Cruickshank ve ark, 1975).

E.coli bakterileri Gram negatif boyanan, spor olusturmayan, fakiiltatif
anaerob, comak sekilli kapsiilsiiz bakterilerdir. Hiicre yapilar1 bakteriyolojik
boyalarla homojen bir sekilde boyanir ve graniil icermez ve Logaritmik iireme
fazinda genellikle tek tek veya ikili duran, 2—6 pm boyutlarinda, 1-1, 5 um eninde
uclart yuvarlak, diizgiin goriiniimlii basillerlerdir. Cogu susun peritrik kirpikleri
vardir ve bunlar hareketlidir, buna karsin diisiik miktarda da olsa hareketsiz olan

suslar da mevcuttur (Bilgehan 2002).

Patojen 6zelligi bulunmayan suslar ¢ogunlukla enfeksiyona neden olmazken,
patojen suslar ciddi enfeksiyonlarin sebebi olabilirler. Enterotoksijenik suslar
hayvanlarda tirogenital sistem enfeksiyonlarina, kolibasillozise ve koliseptisemilere,
insanlarda ise gastroenteritise ve turist diyarelerine sebeb olurlar (Cho ve ark, 2007).
Patojen bakteri kaynagi genellikle ¢evre kontaminasyonudur. Enfeksiyon 6zellikle
gobek bolgesinden, uterustan veya kontamine kolostrumun siit emen buzagilara

verilmesi ile olusabilir (Fecteau ve ark, 2009; Foster ve Smith 2009).
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E. coli’nin alt tiirlerinin siniflandirilmasinda, bakterilerin yiizeyinde bulunan
antijenik yapilarin ¢esitliligi ile alakalidir. Serotiplendirme i¢in ilk sema Kaufmann
tarafindan gelistirmis ve bu serotiplendirme E. coli’nin somatik (O), flagellar (H) ve
kapsiil (K) antijenlerine gore yapilmaktadir (Kostakioti ve Stathopoulos, 2004). D1s
hiicre zarmi olusturan O antijeni lipopolisakkarit yapida, 1siya direngli ylizey
antijenidir. Ge¢misten bugiine kadar 180°den fazla farkli O grubu izole edilmistir. Bu
yiizden E. coli’nin serotiplendirilmesinde 6nem tasirlar ve makraagliinitasyon veya
mikroagliitinasyon testi ile ortaya konabilirler. 1945 yilinda Kauffmann ve Vahlne
kapsiil antijenini tanimlamak i¢in bir sembol olarak K antijeni kavramini ortaya
atmiglardir. K antijeni depolisakkarit (N-asetil neuramik asit) yapidadir ve toplamda
60 farkli K antijeni oldugu kabul edilmektedir. K antijeninin K(A) ve K(B) olmak
iizere 6nemli 2 kompanenti bulunmaktadir (izgiir, 2006). Flagellanin bir pargast olan
H antijenleri hareketli E. coli suslarinda bulunur. Ilk izole edilen E. coli’nin susla-
rinin biiyiik boliimi hareketsiz veya kismen hareketli oldugu i¢in H antijenine bagh
serotiplendirme giivenilir degildir. Giinimiize kadar 56 H antijeni tespit edilmistir
(Orskov ve ark,1984). Bir diger antijen olan fimbrial (F) antijenler, proteindz
molekiiler yapilar bilinmeden 6nce K antijenlerinin L fraksiyonlar1 olarak
tanimlanmis, fakat kendi yapilarinin ortaya ¢ikmasiyla K antijeninden ayrilirlar. F
antijeni ise tek tek suslari tanimlamakta kullanilmaktadir ve hemagliitinasyon

ozelligine gore 2 grupta incelenirler (Parreira ve Gyles, 2003; Izgiir, 2006).

Escherichia coli’lerde bulunan fimbria antijenlerinin sentezi hem kromozom
hem de plazmidler araciligi ile olurken “°O’’, °K*> ve ’H’’ antijenlerinin sentezi
sadece bakteri kromozomu tarafindan yonetilir (izgiir, 2006). Patojenik suslarla,
patojenik olmayan suslari ayriminda kullanilan tek 6zellik viriilens genleri degildir.
E. coli suslan ekstraintestinal ve intestinal enfeksiyona neden olanlar olarak ikiye

ayrilirlar (Carlton ve ark, 2010).
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Sekil 1.5: Diyarejenik E. coli gruplari (Nataro ve Kaper, 1998).

Intestinal E. coli’ler enterotoksijenik E. coli (ETEC), enteropatojenik E. coli
(EPEC), Vero- veya Shiga-toksin iireten E. coli (VTEC veya STEC),
enterohemorajik E. coli (EHEC), enteroagregatif E. coli (EAEC), enteroinvaziv E.
coli (EIEC) ve diffuz aderent E. coli (DAEC) olarak siniflandirilir (Omerovic ve ark,
2017).

1.2.1.Enterotoksijenik Escherichia coli (ETEC):

ETEC, evcil hayvanlarda ishalin en yaygin nedenidir. ilk olarak domuz yavrulariimn
Olimciil enfeksiyonlarinda goézlenmistir. Virillens faktori olarak ETEC
enfeksiyonlarinin patogenezinde birincil rol oynayan etmenler bagirsak epiteline

yapismay1 saglayan fimbrialar, afimbrial adezinler ve enterotoksinlerdir (Torres ve
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ark, 2005; Nataro ve Kaper, 1998). Bazi hayvan tiirleri i¢in 6nemli fimbrial ve
afimbriyal adezinler: K88 (F4), K99 (F5), 987P (F6), F17, F18, F41 dir (Nataro ve
ark, 1987).

ETEC’nin enterotoksinleri: ETEC suslar labil toksin (LT) ve stabil toksin
(ST) olmak tizere iki farkli toksin grubundan en az birini igermektedir (Nataro ve

ark, 1987).

1.2.1.1.Termolabil enterotoksin: Yiiksek molekiillii bir toksin olup 15 dk, 60°C’de
inaktive olmaktadir. Termolabil enterotoksin LT-1 ve LT-II olmak iizere 2 ana gruba

ayrilir (Nataro ve ark, 1987).

1.2.1.2. Termostabil enterotoksin: Diisiik molekiil agirlikli bir toksin olup
100°C°de 15 dk icinde inaktif hale gelmektedir. Yap: ve etki mekanizmasina gore
ST-I ve ST-II olmak iizere iki sinifa ayrilmaktadir (Nataro ve ark, 1987).

1.2.3.Enteropatojenik Escherichia coli (EPEC)

Escherichia coli’nin ilk tanimlanan patotipi EPEC’dir. Bebek diyarelerine neden olan
onemli bir etken olup tiim hayvanlarda ve insanlarda ishale neden olabilmektedir.
EPEC’in temel 06zelligi bagirsak mukozasinda bulunan belirli hiicrelere penetre
olmasidir. Membran mikrovilluslarinda bulunan lezyonlara ve epitel hiicrelerine
penetre olarak c¢esitli bozukluklara sebep olurlar. Bu grupta bulunan bakteriler ST ve
LT iiretmezler (Vanessa ve Carlyn,2015; Botelho ve ark, 2003; Torres ve ark, 2005).
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Onceleri EPEC suslari O ve H serotipleri temelinde tanimlanirken bugiin
aktarimindan sorumlu genler 35 kb biiyiikliigiindeki enterosit silme lokusu olarak
adlandirilan (LEE) patojenite adasindan kodlanirlar (Bieber ve ark, 1998). LEE, {i¢
farkli birimden olusmaktadirlar, birincisi efektor molekiilleri iireten tip III sekresyon
sistemi, ikincisi tip III sekresyon sisteminde gorev alan proteinler, ii¢ilinciisii ise
intimin ve konakg¢1 hiicresinin plazma membranina yerlesen ve yer degistiren intimin
reseptoriidiir(Caprioli ve ark, 2005). LEE“nin hem EPEC hem de EHEC suslarinda
bulundugu bildirilmektedir (Garmendia ve ark, 2005). LEE bdélgesi igeren izolatlara,
tipik EPEC (tEPEC) olarak tamimlanirken, LEE-pozitif, BFP-negatif izolatlar atipik
EPEC (aEPEC) olarak tanimlanir. Hem tEPEC hem de aEPEC ishal ile iliskilendirilir
(Bieber ve ark, 1998).

1.2.4.Vero veya Shiga toksin iireten Escherichia coli (VTEC/STEC/EHEC)

Shiga toksin iireten E. coli ilk defa 1977 yilinda kesfedilmistir. insan ve hayvanlarda
hastalik olustururlar. STEC’in rolii sadece domuzlarin endemik hastaliginda
belirlenmisken kuzu, buzagi ve kopeklerde hastalik olusumundaki rolleri tam olarak
aciklik kazanmamustir. Shigatoksinler, bakteriyofajlar tarafindan sentezlenerek stx1
ve stx2 olmak ftizere iki alt gruba ayrlirlar. E. coli’nin STEC olarak
adlandirilmasinin nedeni Stx2 grubu, Stx1 ve S. dysenteriae shigatoksin tip 1 ile %
50-60 homolog sekansa sahiptir. Stx1 salgiladigi sitotoksinin, Shigella dysenteriae
tarafindan tretilen Shiga toksin ile genetik ve protein yapisi olarak biiyiik 6l¢iide
benzer olmasidir. STEC igin baska adlandirmalar kullanilmaktadir. Bunlar, VTEC
(Verotoksin iireten E. coli) ya da EHEC (Enterohemorajik E. Coli)’dir (Anonim,
2015; Griffin ve Tauxe 1991).

STEC bagirsak hareketliligine karsi, bagirsak mukozasina sikica tutunarak

kendini korumalidir. Yapismada ise tek potansiyel faktdriin intimin oldugu ve bagir-
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sak kolonizasyonunda rol oynadig: bildirilmektedir. intimin, bakteri hiicresinin dig
yapisini olusturan proteindir, 94- 97 kDa biiyiikliigiinde olup ve eaf geni ile kodlanir

(Kariyawasam ve ark,2006).

STEC suslar1 plazmidler igerebilirler. STEC icinde birkag plazmid ile
kodlanan faktorler mevcuttur. Fakat plazmidlerin hastalik olusturmasindaki roli

halen tam olarak a¢iklik kazanmamistir (Nataro ve ark, 1987).

1.2.5. Enteroagregatif Escherichia coli (EAEC)

EAEC ilk kez 1987 yilinda tanimlamasi yapilmis ve genellikle ishal ile baglantili
oldugu bildirilmistir (Nataro ve ark, 1987). Bu enterotoksin olusturmayan, invazif
ozellik gostermeyen, O ve H antijenlerine gore ETEC, EHEC, EIEC ve EPEC olarak
tanimlanmayan Hep-2 ve HeLla hiicrelerine tipik etkileri olan E. coli suslaridir
(Kayser ve ark, 2002). Bazz EAEC kokenlerinin sitotoksin salgiladigi
bildirilmektedir. Bu toksin enteroagregatif sitotoksin (EAST) olarak adlandirilir. Bu
toksin de plazmid tarafindan kodlanmaktadir. Bu toksinin hiicre kiiltiirlerindeki
hiicrelerde yuvarlaklagsmaya, kopmalara; insan bagirsak modelinde kriptlerde hiicre
harabiyeti ve dilatasyona sebeb oldugu bildirilmektedir(Clarke, 2001; Forbes ve ark,
2007, Murray ve ark, 2010).

1.2.6.Enteroinvaziv E.coli (EIEC)

EIEC ilk kez Paracolon bacillus olarak 1944 yilinda tanimlansa da daha sonra E. coli

0124 olarak adlandirilmistir. 1971 yilinda, ozellikle gelismemis iilkelerde
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rastlanilmistir. Kanli diyare EIEC enfeksiyonunun tipik 6zelligi olup, diger E.coli
diyarelerine oranla daha az olarak goriilmektedir. Enfeksiyon daha ¢ok kontamine
besinlerle bulasir ve biitiin diinyada diisik oranlarda rastlanir. Insandan insana
bulagsma goriilmemistir (Brooks ve ark, 2004; Berkiten, 2005). EIEC suslar
hareketsiz olup laktozu fermente etmez veya ge¢c fermente ederler, lizin
dekarboksilaz negatiftir (Giinaydin, 2004; Bozkaya, 2005). EIEC kolon mukozasina
dogrudan invazyon yapar, epitel hiicreleri i¢inde yayilim gosterirler, epitel
hiicrelerinde tahribata sebeb olurlar. Dokularda hasar olustururlar. Shigella’larin

olusturdugu dizanteri gibi enterit yaparlar (Brooks ve ark, 2004; Berkiten, 2005).

1.2.7.Diffuz Agregatif Escherichia coli (DAEC)

Kansiz ve 16kosit icermeyen diyareye sebeb olurlar. Hep-2 hiicrelerinde difiiz
adherans paterni gosterirler. Fimbriya (F1845) ile bagirsak mukoza hiicrelerinin
yiizeyine veya dig membran proteinleri yoluyla yaygin olarak tutunur. Bu fimbriyalar
aracilifiyla seyrek bir sekilde epitele baglanirlar ve hiicre i¢i sinyal mekanizmasini
aktiflestirirler. Klinik o6zellikleri ve patogenez tam olarak aciklanamadig
bildirilmektedir (Wilson ve Sande, 2001). LT ve ST toksinlerini yoktur. EPEC gibi

epitel hiicrelerine baglanma plazmidleri yoktur (Yoon ve Hovde, 2008).

1.2.8.Ekstraintestinal patojenik E. coli patotiplerinin temel 6zellikleri

Ekstraintestinal patojenik E. coli (EXPEC)’ler, saglikli hayvanlarin bagirsak florasin-
da bulunan fakiiltatif kommensal olarak yasamini siirdiiren patojen bakterilerdir.
EXPEC grubunda, septisemik patojenik E. coli (SEPEC), iiropatojenik E. coli
(UPEC) ve avian patojenik E. coli (APEC) vardir. Son yilarda, bu gruba iki yeni
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hayvan patojen grubu daha eklemislerdir: Meme bezinin enfeksiyonuna neden olan
meme patojenik E. coli (MPEC) ve rahim enfeksiyonlarina neden olan endometriyal
patojenik E. coli (EnPEC)’dir (Omerovic ve ark, 2010).

1.2.9.Buzagilarda kolibasilloz

E. coli buzagilarda ishale sebeb olan bakteriyel etkenlerin en Onemlisidir.
Enfeksiyonun olusumunda buzagimin bulundugu c¢evre sartlari, etkenin tipi,
buzaginin bagisiklik durumu 6nemli rol oynamaktadir. Etiyolojide baslica septisemik
ve entero toksijenik (ETEC) (F4, F5 (= K99), F6, F4lantijenleri)
08,09,078,045,0117 ve O35 serotipleri ile daha az olarak da entero hemorajik
(O157:H7) ve nekro toksijenik E. coli etkili olmaktadir. Buzagimin dogumun ilk
saatlerinde yetersiz, kalitesiz ya da hi¢ kolostrum alamamasi, anne bakiminin kuru
donemde iy yapilmamasi ve ge¢ kuruya ayirma, vitamin A noksanligi, barinaklarin
temizligine dikkat edilmemesi, mastitisli siitle beslenmesi, meme hijyenine dikkat
edilmemesi hazirlayic1 etmenlerdir. Biitlin diinyada buzagilarin en Onemli

hastaliklarindandir (Radostits ve ark, 2007).

Neonatal buzagilar E. coli(K99) enfeksiyonuna karsi dogumu takip eden ilk
dort glinde ¢ok hassastirlar ve enfeksiyonu kaptiklarinda sulu diyare ortaya ¢ikabilir
(Foster ve Smith, 2009). Diisiik pH’a sahip ince bagirsagin dis boliimii ile ETEC
istilast i¢in tam olarak gereken ortam saglanmis olur. Enfeksiyona yakalanan
hiicrelerin kayb1 ile viloz atrofi ve lamina propriyada meydana gelen hasar ince
bagirsakta gozlemlenir. Bakteri baglant1 igin K99* antijenini ortaya ¢ikarir (Francis,

1989).
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Yapilan bir arastirmada ishalli buzagilardan izole edilen 37 E. coli'den K99
(% 18.9), F41 (% 18.9), 1s1ya kararl enterotoksin a (STA) (% 18.9), Shiga toksini 1
(Stx1;% 13.5) ve Shiga toksini 2( Stx2;% 5.4) ve intimin (% 8.1) genler multipleks
PCR ile tespit edildigi bildirilmektedir (Ok ve ark, 2009).

Genellikle iki haftaliga kadar olan doneme kadar goriilmekle beraber 5
giinliikten kiiclik buzagilarda daha etkilidir ve enfekte hayvanlar aym1 zamanda
enfeksiyon kaynagidir. Morbidite % 30-70 arasinda degisirken, mortalite buzagilarin
ilk 3 giinliik siirecinde %350-60 arasinda, 8 giinliikk buzagilarda ise bu oran % 5-
10’1ara kadar diismektedir. inkubasyon periyodu 1-3 giindiir (Radostits ve ark, 2007).

Enterotoksin iiretimidir E. coli suslarinda patojeniteyi belirleyen O6nemli
faktorlerden birisidir. ETEC’ler, 600C’de 30 dk da inaktif hale gelen termolabil
toksin (LT) ve 1000C’ye 15 dk dayanabilen termostabil toksin (ST) olmak {iizere
baslica iki tip enterotoksin iiretmektedirler. Enterotoksin tipi hayvan tiirlerine gore
farklilik gostermektedir. Buzagi ve sigirda yayilim gosteren suglarda daha ¢ok LT
sentezlenirken; ST sentezi ise tiirlere gore degiskenlik gostermektedir (DebRoy ve
Maddox, 2001; Hossain ve ark, 2007; Rigobelo ve ark, 2006). Enteropatojenik
(EPEC) E. coli ince ve kalin bagirsaga invaze olduktan sonra mikrovilluslarin

yikimlanmasi ve verotoksin salinimi sonucu ishale sebeb oldugu bildirilmektedir
(Pospischil, 1989).

Buzagilar agir kontamine ¢evre sartlarinda dogduklari zaman normal yetiskin
bagirsak florast olugsmadan Once virlilent patojenler bagirsaklarin distal kismina
yerlesip hastaliga sebep olabilirler (Fecteau ve ark 2009). Ince bagirsaklar da
bakterinin varligim siirdiirmesi ve mideye alinmasina karsin, biyolojik olarak aktif
hale ge¢mesi i¢cin “K antijenleri” olarak tanimlanan fimbrial antijenleri araciligiyla
ince bagirsak mikrovilluslarinin {izerindeki fimbriyalar ile etkilesime girmesi gerekir.

Gram (-) bakterilerin kapsiilinde yer alan K-antijenleri, hiicre duvarinda O-
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antijenlerinin bulundugu LPS varligi ile karakterize olup bu hareketlerini H-
antijenlerinin bulundugu flagellalari ile yaparlar (Foster ve Smith, 2009; Nagy, 2009;
Hunt, 2010).

Sepsis ve septik sokun patogenezinde enfekte olan ektravaskiiler dokular
iginde kontrol edilemeyen yanginin varligi rol oynar (Buttenschoen ve ark, 2010).
Buzagi ishallerinde E. coli’ye baglh elektrolit kayipli dehidrasyon, LPS yiikselmesine
bagli gelisen sepsis ve bununla ilgili durum degisiklikleri gozlenir (Bicknell ve

Noon, 1993; De Paepe ve ark, 2002; Roberts ve ark, 2011).

1.2.10.Klinik Belirtiler ve Teshis

Yeni dogan buzagilarda septisemi veya koliseptisemi hayatlarinin ilk 2-6 giiniinde
hizli ilerleme gosterir ve siklikla 6liime sebep olur (Fecteau ve ark, 2009). E. coli’ye
bagli yeni dogan buzag ishalleri cogu zaman mukuslu sulu sar1, grimsi veya yesil
bazen kanli ishal, tedavi edilmedigi takdirde gittik¢e siddeti artan dehidrasyona ve
buna bagli olusan elektrolit kaybinda artma ve oliimle karakterize bir hastaliktir
(Bicknell ve Noon, 1993). Hastaligin ¢ok erken donemlerinde klinik semptomlar
belirsizdir ve diger hastalik semptomlariyla benzerlik gosterir (Fecteau ve ark, 2009).
LPS artisina bagli olarak hiperdinamik ve hipodinamik faz degisiklikleri
gbozlemlenir. Emme refleksi kayb1 ve ¢ogunlukla orta dereceli depresyonla koma
arasinda seyreden bir mental durum tablosu spesifik olmayan klinik bulgular olarak
bildirilmektedir (Roberts ve ark, 2011).
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Sekil.1.6. Buzagilarin klinik semptomlar1 ve sagligi géz Oniinde tutularak

dehidrasyonun yiizdesine bagli olusan degisiklikler (Wattiaux, 2005)

Ishal olaylarinda hayvanlarda 6nemli derecede sivi-elektrolit kayiplari
olusmaktadir. Ishal sonucu Na+, K+, Cl- ve HCO3-’1n énemli miktar1 disk: ile
kaybolmaktadir. Bu durum buzagilarda kan pH’s1, plazma HCO3-degeri, Na ve Cl
konsantrasyonlarinda azalmaya neden olurken, baz ag¢ig1 ve plazma K
konsantrasyonunda artisa neden olur. Ishalli buzagilarda asir1 ekstraseliiler sivi
kaybina bagli olarak kan voliimii diismekte, renal fonksiyonlarda meydana gelen
aksakliklar ve asit-baz dengesindeki bozukluklar sonucu idrarla atilimi gergeklesen
K’u etkilemekte, H iyonlarinin atilimi azalmaktadir. Kanda H+ iyonlarinin hizli artist
neticesinde metabolik asidoz olusmaktadir. Buzag: ishallerinde plazmada asir1 artis
gosteren H+ iyonlar1 intraseliiler siviya gecerek %98’i hiicre icinde bulunan K+
iyonlarinin ekstraseliiler siviya ge¢cmesine neden olurlar. Bunun sonucunda da

hiperkalemiye meydana gelir (Ozkan, 2017).
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Sepsisle birlikte ortaya ¢ikan sistemik inflamatuar cevap sendromuna (SIRS)
bagli olarak bir veya c¢oklu organ yetmezligi ve buna bagl sekillenen klinik ve
laboratuvar bulgularda degisiklikler ortaya ¢ikar (Nyguen ve ark, 2006). Ishal,
mental degisiklik, durgunluk, miik6z membranlarda hiperemi, diisiik tansiyon, kalp
atim sayisinda artig, ekstremitelerde sogukluk, istahsizlik, hipovolemi, idrar ¢ikisinda
azalma, yiiksek ates (bazen diisiik ates), solunum sayisinda artis (Jacobi 2002,
Cunnington ve Nadel 2008, Fecteau ve ark 2009), pihtilasmada anormal degismeler,
l6kositoz/I6kopeni, trombositopeni, kan sekerinde yiikselme (bazen diisme) ve
hiperlaktatemi (Nyguen ve ark, 2006), yaygin damar i¢i pithtilasma(YDP) ve ¢oklu
organ yetmezligi (COY) (Zeerleder ve ark 2005) belirtileri gozlenir.

1.2.11.Sok

Sok, akut dolasim yetmezliginin klinik belirtilerine sebep olan 4 farkh
mekanizmadan olusmaktadir (Weil ve Henning, 1979). Dolagimdaki hacmin
azalmasi sonucu vendz geri donilisiimiindeki azalmalar (i¢ veya dis sivi kayiplari)
birinci mekanizmadir. ikincisi ciddi aritmiler (ventrikiiler tasikardi veya ileri derece
AV bloklar1 gibi) veya kalbin kontraksiyon giiciinde azalmadir (enfarktiis, isemi,
miyopati, miyokarditis) . Ugiincii mekanizma ise pndmotoraks, pulmoner embolizm,
veya kardiyak tampon sonucu gelisen tikanmadir. Dordiincii sebep ise vaskiiler
ritmin kaybina bagl dengesiz doku perfiizyonudur (anafilaksi, sepsis veya omurga

hasar1 sonucu) (Vincent ve DeBacker, 2013).
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1.2.12.Coklu Organ Yetmezligi (MODS)

Coklu organ yetmezliginin gelismesi i¢in bir ka¢ mekanizma oOne siirilmiistiir.
Bunlar: 1) Doku veya hiicre hipoksisi, 2) Doku apoptozisinin uyarilmasi, 3)
Gastrointestinal sistemden mikroorganizmalarin veya bilesiklerinin translokasyonu,
4) Bagisiklik sisteminde olusan diizensizlikler ve 5) Mitokondriyal disfonksiyon
(Osterbur ve ark 2014). Muhtemelen MODS’un gelisme nedeni oksijen miktar1 ve
kullaniminda azalma, hiicresel metabolizmasinda degisikjlikler ve doku hipoksisine
yol acan kardiyovaskiiler disfonksiyondur. Metabolik asidozis ve oksijen oranindaki
azalma sonucu doku hipoksisi ortaya c¢ikmaktadir (Evans ve Smithies, 1999).
Pulmoner disfonksiyon, pulmoner damarlarin permabilitesindeki artis, pulmoner
epitel hasari, mikrotrombozlarin gelismesi, pulmoner 6dem ve stirfaktan iiretiminde
sekillenen azaliga bagl olarak gelisen inat¢1 hipoksemi tablosudur (Ware ve Matthay,
2000). Renal disfonksiyon, oliguri ve azotemi gelismesiyle sekillenir. Akut renal
yetmezligi hipotansiyon gelismesiyle birlikte mikrovaskiiler alternasyondan
kaynaklanan renal kan akiminin bozulmasi sonucunda gelismektedir (Evans ve
Smithies, 1999). Primer olarak gastrointestinal disfonksiyon ileus tablosuyla ortaya
cikar ama gastrointestinal mukozanin normal bariyer fonksiyonundan kayiplar da
gorilebilir. Ayrica mukozal bariyerdeki kayiplar bakteriyel translokasyon veya
endotoksinin absorbsiyonuyla beraber MODS’un patogenezine katki da bulunur
(Rombeau ve Takala, 1997). Siklikla ortaya ¢ikan merkezi sinir sistemi
disfonksiyonu, depresyon ile karakterize olabilir. Ancak ndronlarda gelisen siddetli
hasar sebebiyle, septik ensefalopati tablosu da ortaya ¢ikabilir (Papadopoulos ve ark,
2000).

E.coli enfeksiyonunun ¢ok fazla serotipi bulundugundan hastaliktan koruma
icin as1 se¢iminde etken identifikasyonu onemlidir. Disk1 ve bagirsak igeriginden
izole edilen patojen E.coli suslar1 direkt floresan antikor teknigi ve ELISA
yontemiyle teshis edilir (Bilal, 2007). Buzag diyaresi durumlarinda, Lateks
Agliitinasyon Testi, E.coli K99*’y1 tanimlamak i¢in sik sik kullanilir (Cho ve ark,
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2010). PCR testi, hiicre kiiltiirlinde izolesi zor viriisler ya da gelismesi uzun zaman
alan bakterileri belirlemede 6zellikle faydalidir. Enteropatojenlerin tanisinda
yukarida bahsedilen tan1 metodlarinin disinda immunokromatografik test kitleri ile

de tan1 konulabilir (Citil ve ark, 2004)

Hareket + Metil kirmizisi(MR) +
Kapsul - Voges-proskauer(VP) -
Glikoz + Sitrate -
Laktoz + Jelatin -
Orto-nitrofenil-B- + Fenilalanin deaminaz -

galaktozid(ONPG)

Sakaroz D Ureaz -
Salisin D Hidrojen siilflir(H2S) -
Adonitol - Potasyum siyaniir(KCN) | -
Dulsitol D Glukonat -
Inozitol - Malonat -
Mannitol + Lizin dekarboksilaz +
Indol + Ornitin dekarboksilaz D

(+, pozitif reaksiyon), (-, negatif reaksiyon), (D, degisken reaksiyon)

Tablo 1.4. Escherichia coli’nin biyokimyasal 6zellikleri (Jawetz ve ark 2001)

1.2.13. Tedavi ve Korunma

Buzagilarda oncelikli olarak tedavinin amaci enfeksiyonu kontrol altina almak
(septisemi ve bakteriyeminin tedavisi veya Onlenmesi), yangisal cevabi1 degistirip
diizenlemek, bagirsak hasarina bagli olarak sekillenen siv1 ve elektrolitlerin digki ile
kaybiyla artig gosteren dehidrasyonu diizeltmek ve analjezi ile de stresi kontrol altina
almaktir (Berchtold, 2009; Constable, 2009; Fecteau ve ark, 2009; Foster ve Smith,
2009). Septik soka bagli gelisen organ yetmezliklerinin olugsmaya basladigr zaman
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altin saatler olarak adlandirilir ve bu saatlerde yapilan uygulamalar canlinin hayatta
kalma sansimi artirir (Raghavan ve Marik, 2006). Giiniimiizde endotoksemi veya
septik sok tedavisinde; enfeksiyon etkeninin uzaklastirilmasi, gram (-) spektruma
sahip antibakteriyel etken kullanilmasi, kismi hipovolemi, hipoglisemi, asit-baz ve
elektrolit dengesizliklerini diizeltmek i¢in yogun miktarlar da sivi-elektrolit tedavisi,
siklooksijenazin (Cox) mekanik patika diriinlerinin inhibisyonu ig¢in NSAI veya

glukokortikoid uygulamalar1 yapilmaktadir.

Yukarida sozii edilen bu dort tedavi sekli rutin olarak mutlaka yapilmaktadir.
Diger tedavi sekilleri; Vazopressorler veya Inotropik ajan, polimiksin B ve LPS’ye
spesifik hiperimmiin serum uygulamasi gibi bazi durumlarda gerceklestirilebilir.
Gilinlimiizde halen arastirma safhasinda olan etkileri tam bilinmeyen bazi ajanlarin
(pentoksifilin, DMSO, tiloksapol, insulin) rutin tedavide kullanilmasinin tavsiye
edilmedigi savunulmaktadir (Constable, 2009). Tiim bu uygulamalarla diisen kan
basinci seviyesini dengede tutmak, yasamsal organlara gelen kan akisinin yeterli
diizeyde saglanmasi ve dogal immun sisteminin giiclenmesi ile istenmeyen yanginin

onlenmesi hedeflenmistir (Buttenschoen ve ark, 2010).

Bakterisit etkiye sahip gram (-) spektrumlu etkenler endotoksemiye neden
olabilecek kismi bir enfeksiyonun veya septiseminin varlifinda her zaman
endikasyona sahiptir. fla¢ se¢imi ve uygulama yolu enfeksiyona sebep olan patojene
ve yerlestigi bolgeye gore degisiklik gosterir. Ilag tarafindan bakterinin 6ldiiriilme
hiz1 klinik agidan oldukg¢a 6nemlidir. Ciinkii bu durumda pargalanma sonucu olusan
LPS’lerin yogun seviyesinin aniden kana gecisi, hastanin daha da kotiilesmesine
sebep olabilir. Aminoglikozidlerin beta-laktamlar ile kombine olarak uygulanmasi
beta-laktamlarin LPS’nin bolus saliverilme ihtimalini daha da azaltmaktadir
(Constable 2007). Septik sokun teshisinden birka¢ saat sonra antibiyotik
uygulamasina baslanmasi canlinin hayatta kalma sansini etkilemektedir (Textoris ve

ark, 2011).
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Septiseminin erken teshis edilmesi ve uygun tedavi protokoliiniin
uygulanmasi tedavide basarili olmak i¢in 6nemlidir. Antimikrobiyal etkenlerin ishalli
buzagilara uygulanmasi icin iki temel neden mevcuttur. Birincisi ince bagirsaklarda
bulunan E. coli bakteri miktarin1 azaltmak, ikincisi ise muhtemel E. coli’ye bagh
olarak gelisen bakteriyemiyi tedavi etmektir. Ishalli buzagilarda kullamlacak
antibiyotik ajanlar hem giivenli olmali, hem de ince bagirsakta ve kanda ki E. coli’ye

kars1 etkin olmalidir (Constable, 2004).

Ishalli buzagilarda Amerika Birlesik Devletlerinde yaygim olarak kullanilan
oral antibiyotikler; klortetrasiklin, oksitetrasiklin, amoksisilin, streptomisin,
neomisin, sulfametazine ve tetrasiklindir. Sistemik olarak etkilenmis ishalli
buzagilarda yaygin olarak kullanilan paranteral antibiyotikler ise, flokinolonlar,
seftiofur, ampisilin trihidrat veya amoksisilin ve siilfanamidlerdir. Amoksisilin veya
ampisilin trihidrat (10 mg/kg dozda intra miiskiiler, 12 saat aralikla) ve seftiofur (2,2
mg/kg intra miskuler/derialti, 12 saat aralikla) en az ii¢c giin hasta buzagilara
uygulanmalidir. Florokinolon grubu antibiyotiklerden olan danofloksasin (1,25-2,5
mg/kg, intramiiskiiler, 12 saat aralikla) ve enroflaksasin (2,5-5 mg/kg, intramiiskiiler,
12 saat aralikla) gram-negatif bakterilere karsi oldukga etkilidirler (Constable, 2004;
McGuirk, 2008).

Neonatal buzagilarda viicut agirliginin yaklasik %75’ sudan olusur ve bu
oranin biiylikk kisminin hiicre dist sivi hacmine ait olmasi yeni doganlarin
yetigkinlerle kiyaslama yapildiginda sivi kayiplarina daha duyarli olmasina neden
olur (Berchtold, 2009). Endotoksemi tedavisinde kan hacmini diizenlemek, ¢evresel
dokulardaki kan dolagimini saglamak ve devam ettirmek i¢in sivi ve elektrolitlerin

biiylik miktarlarda damar i¢i verilmesi ¢ok 6nemlidir ve temelini olusturur (Girbes ve
ark, 2008).
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Ishali buzagilarda dehidrasyonun derecesi ve gerekli sivi miktar1 pratik
olarak; Dehidrasyon derecesi (%): 1.7 X enoftalmiya derecesi (mm).Gerekli sivi
miktar1 (Litre): % dehidrasyon derecesi X viiclit agirhigi(kg) gibi formiillerle
hesaplanabilir. Kristalloid soliisyonlar %6 ile %8 dehidreli buzagilarda 50 ml/kg
dozda ilk 1 ile 2 saat icerisinde intravendz verilmeli, takiben uygun oral elektrolit

soliisyon buzagiya igirilmelidir.

Siddetli dehidrasyonu (%10 ile %12) olan buzagilara ise 100 ml/kg dozda ilk
1 ile 2 saat icersinde 50 ile 80 ml/kg/saat hizinda intraven6z verilmeli, takiben 140
ml/kg dozda 8 ile 10 saat igerisinde yaklastk 20 ml/kg hizda intravendz
uygulanmalidir(Boersema ve ark, 2010).

Glukoz kullanimindaki artma ve istahsizlik mevcut olmasi hipoglisemiye yol
acar bundan dolay1 verilen sivilar iginde muakkak glukoz bulunmalidir. Ayrica
sodyum bikarbonat ve hipertonik NaCl cozeltileri de oldukca etkilidir (Cambier ve
ark, 2005; Berchtold, 2009).

I[shale bagli abdominal agri ve bagirsak kramplar1 olustugundan ishal
tedavisinde analjezik ve antiinflamatuar ajan olarak glukokortikoidler ve NSAI
(ketoprofen, meloksikam, fluniksin meglumin) kullanilabilir. Veteriner hekimlikte,
beseri hekimlikle kiyaslandiginda septik sokta NSAI’lar daha sik kullanilmaktadur.
Yapilan aragtirmalarin sonuglar1 da kullannminin faydali oldugunu gostermektedir

(Constable, 2009; Fecteau ve ark, 2009).

Gilg¢li bir etkiye sahip glukokortikoid (GK) olan deksametazon ve diger
GK’ler baz1 sok tiplerinin (septik, anaflaktik, hemorajik) tedavisinde etkilidirler

(Girbes ve ark, 2008). LPS uygulamasi sonucu olarak agiga cikan sitokinleri ve
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YDP’deki artiglar1 ve bunlara bagli olusan organ hasarlarim GK’lerin engelledigi

belirtilmistir (Boyer ve ark, 2006) .

Sigirin plasenta yapisindan dolayi, antikorlarin fetiise pasif aktarimina imkan
vermez. Bunun sonucu olarak, yenidogan buzagi anneden herhangi bir antikor elde
edemez ve cevresel patojenlere karsi acik hale gelir. Buzaginin enterik patojenlere
kars1 bagisikligini, yiiksek kaliteli kolostrumun yeterli miktarda ve zamaninda

verilmesiyle yakindan alakalidir(Barrington ve Parish, 2001).

Yeni dogmus buzagilara viicut agirliklarinin yaklasik %10 ile 12 arasinda
kolostrumun igirilmesi gerekir. Giinliik verilmesi gereken kolostrum miktarinin
yarisinin dogumu takiben ilk 3-4 saat icerisinde, diger yarisinin ise yasaminin ilk 6
ile 12 saati igerisinde biberonla veya temiz bir mide sondasi ile buzagilara igirilmesi
gerekmektedir. IgG diizeyi 10 mg/ml’den az ise zayif immun sisteme (pasif transfer

yetersizligi) sahip oldugu bildirilmektedir( Boersema ve ark, 2010; Godden,2008).

Asilama yapilmayan isletmelerde hastalikla ilgili yayilim goriildiigiinde,
dogumu takiben ilk 12 saat igeresinde buzagilara K99’a spesifik monoklonal
antikorun oral yoldan uygulanmasi 6ldiiriici ETEC insidansin1 azaltmada etkili
olmaktadir. Gebe ineklerin kuru donemde iki kez 4’er hafta araliklarla agilama
yapilmasi, E. coli K99 karsi kolostral antikor titresininde artisa sebep olabilir

(Boersema ve ark, 2010).

Kirletilmis ¢cevreye maruz kalmak buzag: diyaresinin en etkin sebebidir. Her
ne kadar mandiracilar bunu zor is olarak gorse de kolay, basit bir ¢6ziim buzagilarin
yetistirildigi ¢evreye patojenlerin yigilmasini engelleyebilir.  Dogumdan sonra
buzagilar kirlenmis, pis bir ortama dogrudan maruz kalirlar; 6rn. enfekte hayvanlarin

oldugu, asir1 kalabalik, ayni anda inek-diive buzagilamalari, pislenmis buzagilama
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alan1 ve yasina gore buzagilarin ayiriminda Ki yetersizlik gibi etkenler (Larson ve
Tyler, 2005; Larson ve ark, 2004).

Buzagi ishali vakasini azaltmak i¢in yapilacak miidahalenin temel kavramlart:
1) divelerin ilk dogumlar1 ve c¢iftlesmelerini planlayarak patojenlerle
karsilasmalarin1 azaltmak, 2) tiremeyi programlayarak buzagilama sezonunu kisaltip
cevreye patojen yiiklemesini azaltmak, 3) buzagilama tarihlerine gore hayvanlari
gruplayarak alani temiz tutma (patojensiz alan saglama). Bu sekilde, buzagilama

alanlar1 daha 6nceki buzagilayan gruplardan sonra da temiz kalmis olur (Cho ve ark,

2014).

1.3. Giardia

Giardia genusu iginde yer alan organizmalarin kamgili oldugu, insanlar ve diger
memelileri, reptil ve kuslart i¢ine alan olduk¢a kalabalik bir omurgali grubunu
enfekte eden flagellali protozondur ayni zamanda Insanlarda bakteriyel kaynakli
olmayan ishallerde en ¢ok tanimlanan protozondur (Roxstrom-Lindquist ve ark,
2006; Cotton ve ark, 2011; Thompson, 2004). Giardia tiirlerinin etkili oldugu tim
omurgalilarda ince bagirsaklarda yasamini siirdiirdiigii bildirilmektedir (Ak ve ark,
2007; Cotton ve ark 2011). Giardia intestinalis’in, ilk olarak, kronik diyare sikayeti
olan Van Leeuwenhoek’un kendi sulu diskisina mikroskop altinda bakmasi ile tespit
ettigi, sulandirilmamis digki Orneklerinde ise paraziti tespit edemedigi ifade
edilmektedir (Ak ve ark, 2007). 1851 yilinda ilk kez flagellalh Giardia’nin Cek
fizik¢i Vilem Lambl yapmistir. Etkeni ishalli bir ¢ocuk diskisinda saptayan lambl,
trofozoit ve kist yapisindan olugan morfolojik 6zelliklerini tanimlayarak non patojen
bir organizma oldugunu iddaa etmis ve Cermomonas intestinalis adini vermistir

(Faubert, 2000).
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1888 yilinda Blanchard tarafindan tiire lambia adi verilmistir (Meyer ve
Jarrol, 1980). 1915 yilinda ise Charles Wardell Stiles etkenin adimi Giardia lambia
olarak degistirmis daha sonra tiire Giardia duodenalis adi verilmistir. Stiles
raporunda etkenin patojen bir mikroorganizma oldugunu yazmistir (Ford, 2005).
Veteriner Hekimlik alaninda ise enfekte kopeklerde klinik belirtiler ilk kez 1948
yilinda bildirilmistir (Craige, 1948).

Alem Protista

Alt Alem Protozoa

Sube Sacromastigophora
Alt Sube Mastigophora
Sinif Zoomastigophora
Takim Diplomonadida
Aile Hexamitidae

Cins Giardia

Tiir Lamblia

Tablol.5. Giardia etkenlerinin taksonomisi (Adam, 2001; Degerli,2001; Thompson,
2004; Cacio ve ark, 2005; Xiao ve Fayer, 2008)

Parazitin tlir ayriminda onceden trofozoitin boyutu, sekli, konak 6zgiilliigii ve orta
cismin sekli g6z onilinde tutularak, 40’a yakin tiir ismi belirtilmistir. Daha sonra ise
bu 40 tiiriin orta cismin sekli ve trofozoitinin sekil ve biiylikligiine baglh olarak 3
grupta toplanabilecegi kararlastirilmistir. Son zamanlarda ise emici diskin, viicuda
orani ile orta cismin sekli gibi morfolojik kistaslara dayanilarak 5 grupta
toplanilmigtir. Giardia cinsine ait bilinen tiir ve belirleyici 6zellikleri Tablo6’da

Ozetlenmistir (Degerli 2001; Karaer ve Kar,2010).
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TUR YERLESTIGI BELIRLEYICI

KONAK OZELLIKLER
G. duodenalis Omurgalilar Penge seklinde orta cisim
G. muris Kemiriciler Yuvarlak, kiictik orta cisim
G. agilis Amphibiler Comak seklinde orta cisim
G. psittaci Papagan Pence seklinde orta cisim

ailesindeki kanatlilar
Yandan basik kenarli trofozoit

G. ardeae Kuslar Damla seklinde niikleus

Tek kuyruk kamgist

Tablo 1.6. Giardia cinsine ait bilinen tiir ve belirleyici 6zellikleri (Degerli 2001;
Karaer ve Kar,2010).

Giardia zorunlu anaerop ve monoksen 6zellikte bir protozoondur. Parazitin
yasam dongiisiinde trofozoit (vejatatif) ve kist sekilleri bulunmaktadir (Feng ve Xiao
2011). Bunlar; parazit olarak yasayan vejatatif formu ile enfeksiyonun bulagsmasini
saglayan olumsuz c¢evre kosullarina karst dayanikli olan kist formudur (Gorgiin

2011).

Giardia intestinalis (G.intestinalis) in neden oldugu giardiosis tiim diinyada
ve Ozellikle de gelismekte olan iilkelerde en sik rastlanan Diinya Saglik Orgiitii
tarafindan1981 yilinda paraziter hastaliklar listesine eklenen Onemli protozoon
hastalig1 olarak kabul edilmektedir (Faubert, 2000; Roxstrom-Lindguist ve ark 2006;
Ak ve ark 2007).

Giardia buzag: ishallerinde tek basina ya da diger intestinal patojenleriyle
beraber bulunabilmektedir (Xiao ve Herd, 1994; Olson ve ark, 1995; O Handley ve

ark, 1999; Huetink ve ark, 2001). Siit isletmelerinde buzagilar arasinda antiparaziter
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tedavi ve genis ¢apta dezenfeksiyon uygulamalarina ragmen Giardia spp. bulagsmasi

goriilebilmektedir (O’Handley ve ark, 2000).

G. intestinalis“in vejatatif evresi karakteristik ve ayr1 bir morfolojik
goriintliye sahip olup, 9-21 pum boyunda, 5-15 pm eninde, 2-4 pm kalinliginda,
uzunlamasina ortasindan ikiye boliinmiis armut bigciminde, ventral yiizii konkav,
dorsal yiizii konveks, dorso-ventral basik olup 6nden yuvarlak ve genis, arkaya dogru
gittikge daralmakta ve arka ugta sivri olarak sonlanmaktadir (Schmidth ve Roberts,

1989; Daldal ve Ozensoy, 1997).

Giardia da hiicre ig¢i organeller bulunmaktadir. Mitokondri, peroksizom,
glikozomlar, hidrogenozomlarin olmadigi ve golgi aygitinin da Hexamitidae
ailesindeki diger cinslerde oldugu gibi bulunmadig: bildirilmisse de, son zamanlarda

golgi aygitinin varligina dair deliller saptanmistir (Unat ve ark., 1995)
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Sekil 1.7. G. intestinalis“in sematik trofozoit sekli (Daldal ve Ozensoy, 1997)

Kist formu, 11-14 um boyunda, 7-10 um eninde, siklikla oval ya da yuvarlak
sekildedirler. Olgun kistte 4 niikleus bulunmaktadir ve bunlar ¢ogu defa bir ugta
birikmislerdir. Kistler ¢evre sartlarina olduk¢a direngli halde bulunurlar. Nemli
yiizeylerde haftalarca kalabilirler ve mide ortaminda tahrip olmadan yasamim
stirdiirebilirler. G. intestinalis’in gelisimi i¢in ara konaklara ihtiyac1 yoktur. Agizdan

kistlerin alinmast ile enfeksiyon bulasir (Ozbilgin, 2006).
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Sekil 1.8. G. intestinalis“in kist formu goriintiisii (Seferoglu, 2014).

1.3.1. G. intestinalis’in Yasam Dongiisii

Giardia spp.’nin bagirsakta eslenebilen, hareketli, beslenebilen, vejatatif ve ¢evresel
sartlara dayanikli enfektif 6zelligi bulunan kist agamas1 arasinda degisen ara konaga
ihtiyag duymayan direk yasam c¢emberi bulunur. Diger bazi parazitler ya da
protozonlar bagirsak kamgililar1 sekum ve kolonda bulunmasina karsin Giardia spp.
trofozoitleri duedonum, jejunum ve ileumda yerlesim gostermektedirler (Bowman,
2009). Insan ve hayvanlarda 10 kadar kistin alinmasi enfeksiyona neden
olabilmektedir (Rendtorff, 1954). Diski ile atilan kistler yiyecek ve i¢eceklerle uygun
bir konak tarafindan oral yoldan alinirlarsa parazitin yasam dongiisii konak
omurgalinin ince bagirsaginda baslamaktadir. Giardiazisin hastalik belirtilerinin
goriilmesi siklikla 1-2 hafta arasinda olmakta, bununla beraber bir ka¢ giinden alt1
haftaya kadar siireclerde degiskenlik gosterebilmektedir (Ortega ve Adam, 1997).

Kist duvarinin pargcalanmasi ile kist formunun vejatatif forma doniismesi siirecine
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ekskistasyon olarak isimlendirilir. Ozellikle konagin mide asiditesi, ekskistasyon
stirecini tetikleyici yonde etkilemekte, bu sayede ozellikle duodenumda riiptiire
bulunan kist duvarindan geriye dort nukleuslu bir sitoplazma kalmakta, bu da hizl
bir sekilde her biri tek nukleus bulunduran dort trofozoite doniiserek yeni konagin
ince bagirsak duvaria yerlesmektedir. Vejatatif formu bulundugu omurgali konagin
ince bagirsak duvarma emici disk yardimiyla yapisir. Burada niikleus ikiye boliiniir
ve trofozoit ardindan tekrar tutunma siireci baslar. Sonu¢ olarak c¢ok fazla sayida
trofozoit, konak olan omurgalinin ince bagirsak mukoza epiteline invaze olmus
bicimde yagamlarini stirdiirmektedirler. Trofozoitler intestinal mukozadan ayrildikea,
bagirsak peristalti§inin etkisiyle bagirsak igerigi ile birlikte intestinal sistemde
striiklenir ve diski ile atilmaktadirlar. Giardia trofozoit formunun kist formuna
doniismesi  konak¢inin ince bagirsaginda gerceklesmekte ve bu siire¢ zaman
almaktadir.  Trofozoit formunun kist formuna doniismesi enkistasyon olarak
isimlendirilmekte ve iki nukleuslu trofozoitin iki nukleuslu kist formuna
doniistimiiyle enkistasyon siireci tamalanmaktadir. Daha sonra bu iki nukleusun ikiye

boliinmesi ile dort niikleuslu kist formu meydana gelmektedir (Ak ve ark. 2007).

G. intestinalis ve Cryptosporidium parvum insanlara gergek bulagma yolu
kontamine olmus sular araciligiyladir sadece birkag iilkede ¢ogunlukla
gastrointestinal protozoonlar olarak teshis edilmistir (Karanis ve ark. 2006). Bu
patojen protozoonla ilgili raporlarin % 90’1nda etkenin su aracilifiyla, %10“unda ise
yiyecekler araciligiyla bulastigi bildirilmektedir (Rose ve Slifko, 1999; Karanis ve
ark, 2007).

Buzagilarda ise kist sacilimi 4 giinliik yasta diskida goriilebilmesine
(Geurden ve ark., 2009) ragmen klinik bulgularin 30 giinliik yastan biiyiiklerde
ortaya ¢iktigi bildirilmektedir (O’Handley ve ark., 1999; Huetink ve ark., 2001,
Trout ve ark., 2004; Geurden vd., 2006). Diskida en fazla kist sa¢ilim1 1-3 aylik yasta
(gram diskida 105-106 kist) meydana geldigi bildirilmektedir (O’Handley ve ark,
1999; Ralston ve ark, 2003). Ozellikle 6 aylik yastan kiiciik geng sigirlarda giardia
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prevalanst %17 (Muhid ve ark. 2012) ve %73 (Olson ve ark, 1997) ve ¢iftlik
diizeyinde %100 lere ulasabilmektedir Olson ve ark, 1997; Hunt ve ark, 2000;
Geurden ve ark, 2010). Sigirlarda en yaygin E gonotipi goriilmektedir. Buna karsin

zoonoz Oneme sahip A genotipi, E gonotipi ile miks enfeksiyonlara neden oldugu

bildirilmektedir (Geurden ve ark, 2008b; Sprong ve ark, 2009).

Kistlerin canlilig1 cevre sicakligina bagli olarak degiskenlik gdostermektedir.
7,6 pH' da temiz musluk suyu igerisine aktarilan kistler laboratuar ortaminda +4°C'
de 18 hafta, 24°C' de 14 hafta canliligin1 devam ettirebilmektedir. Kistler 37°C' de 3
hafta icinde, 50°C' de ise 12 saat igerisinde canlilifini yitirmektedir. -20°C' deki
diisiik 1silarda ise tlim kistler 24 saat icinde canliligini yitirmektedir. Havanin
kurutulmasida kistler i¢in olumsuz etki olusturmus olup, % 90' 1 24 saat i¢inde
Olmiistiir. 24° C' de diski igerisinde bulunan kistler ancak bir ayda canliligini
yitirmektedirler (Kasprzak ve ark, 1980). Giardiazisin diinya genelinde yayginlig
acisindan kistin canliligini etkileyen bu ¢evresel kosullar olduk¢a 6nemlidir (Hausen
ve ark, 2006). Bagirsak peristaltiginin artmasiyla sekillenen siddetli ishal
olgularinda, trofozoitler ¢evreye dogrudan hizli bir sekilde atilarak kisa zamanda
konak disinda canliligin yitirecek, bundan dolay: diger hayvanlar ya da insanlar i¢in

enfeksiyon tehlikesi olmayacag bildirilmektedir (Bowman, 2009).

G. duodenalis insanlarda ve birgok memeli hayvan da enfeksiyon olusturan,
en siklikla goriilen tiirlerden biridir. Genetik ve antijenik analizlere [Polimeraz Zincir
Reaksiyonu (PZR)] gore G. duodenalis’in konak tercihlerine gére degisen 7 farkli
(A-G) genotipi tespit edilmis daha sonra bu listeye H genotipi eklenmistir (Monis ve
ark, 1999; Thompson, 2004; Lasek-Nesselquist, 2010; Weese ve Fulford, 2011).
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G. Duodenalis Onerilen yeni Konakg1

genotipi isimlendirme

Al G. Duodenalis Insan, ciftlik
hayvanlari,  kedi,  kopek,
kunduz, rodentler ve diger
vahsi memeliler

A2 G. Duodenalis Insanlar

A3 G. Duodenalis Hayvanlar ve insanlar

B G. Enterica Insan ve diger
primatlar, kopek, sinsila, fare
ve baz1 vahsi memeli tiirleri

CveD G. Canis Kopekler ve  diger
kaninler

E G. Bovis Sigirlar, kegiler,
domuz, koyun ve diger cift
tirnakli hayvanlar

F G. Cati Kediler

G G. Simondi Rodentler

H Fok balig1 ve martida

Tablo 1.7. Giardia duodenalis genetik asemblajlarinin konak dagilimi (Lalle ve ark,
2005; Einarsson ve ark, 2016; Lasek-Nesselquist, 2010; Weese ve Fulford, 2011)
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Yakin bir zamanda Kanada’da buzagilar iizerinde genotip brlirleme
calismasinda sirastyla % 4, 6 ve 90 oranlarinda B, A ve E genotiplerine yonelik

olarak pozitiflik elde edilmistir (Budu-Amoako ve ark, 2012).

1.3.2. Patogenez ve Klinik Belirtiler

Giardiazisin patofizyolojisi incelendiginde ¢ogunlukla kist ile kontamine yiyecek
veya suyun oral yolla kullanimina bagli hastaligin olustugu bilinmektedir. Kistin
konak tarafindanoral olarak alinmasini takiben, duodenumda gastrik asit ve
pankreatik enzim ile kist agilmakta, serbest kalan 2 trofozoit olgun hale gelmektedir.
Bu yapilara geng trofozoit adi verilir ve serbest formda yiizer ya da ventral diskini
kullanarak organizmanin epiteline yapisabilir. Trofozoitler intestinal yolda ikiye

boliinerek ¢ogalir ve heniiz agiklanamayan bir mekanizma ile kist formunu alir

(Ankarklev ve ark, 2010).

Bagirsak mukozasi trofozoitlerle yogun istilalara bagli belirsiz bozukluklar
tolere edebilirler. Ancak bagirsaklarda olusan enterositlerin yogun imhasi, epitelyum
bozukluklari, vilus atrofileri, propria katmaninin yangisal degisiklikleri, emilme ve

sindirim bozukluklar gibi sikayetlerde ortaya ¢ikabilir. (Karaer ve Kar, 2010)

Giardia spp. Kistinin 10 tanesi kadarinin sindirimi giardiazise neden
olabilmekte ve enfeksiyon kontamine gida ya da suyun gidanin feka-oral yol ile alimi

sonrast atilim gostermektedir (Mark-Carew ve ark, 2010).

Giardia ailesinin virulansi, alinan kist sayisi, konagin yasi ve konagmn

enfeksiyon sirasinda immiin sistemin durumu klinik goriiniimiinde degisimlere sebep
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olmaktadir (Schnorr ve Pearson, 1984; Einarsson ve ark, 2016). G. Duodenalisin
spesifik ylizey proteinleri ve degisken niteliklere sahip farkli popiilasyonlar
olusturdugu goriilmiistiir. Konak bagirsaginda bunlara karsin antikor olarak 1g A

uretirler.

Bununla beraber konagin olusturdugu immun yanittan, enfeksiyon
etkenlerinin ilk gelisme sekilleri ile bagirsakta bulunan giardia etkenlerinin spesifik
yiizey proteinlerini degistirenler kurtulur. Akut enfeksiyonlar konagin olusturdugu
yanitlara bagli olarak etkili bir bicimde kontrol altina alinir ya da sonlandirilirlar. Bu

olaylarda rol oynayan mekanizmanin T hiicreye bagli olustuklar goriilmiistiir.

Giardiosiste goriillen diyare ve yagli gaitanin patogenezi tam olarak
bilinmemekle beraber, bunu agiklayabilmek i¢in bazi hipotezler ileri siiriilmektedir.
Bunlarin; intestinal epitel hiicrelerinin apoptozisinde artis, mukozanin ve mukozal
epiteldeki kanallarin ¢ok sayida parazit tarafindan mekanik olarak tikanmasi;
parazitin ve konagin besin i¢in yarismaya girmesi; firga epiteli ve mikrovillus
yapisinda bozulma; parazitin salgiladig1 bir toksinin bagirsaklar tlizerine etkisi; yag
emilimi i¢in gerekli bagirsak i¢i komponentlerin bozulmasi ve artan mukus
sekresyonu; olabilecegi diisiiniilmektedir (Ketelaris ve ark, 1991; Alkan, 1997;
Cotton ve ark, 2011).

Diger inflamatuar bagirsak hastaliklarinda lamina propriada olusan
inflamatuar degisikliklerin giardiosisde de oldugu belirtilmektedir. Ayn1 zamanda
ince bagirsak mukozasinda artan anti CD4 veya lektin antikorlarinin T hiicresi
aktivitesinde artisga sebeb oldugu ve bununda villoz atrofiye yol actigl
diistintilmektedir. Giardiosiste spesifik Giardia antijenleri veya Giardia lektininin, T
hiicre aktivitesinin artmasina dogrudan etkisi bildirilmektedir. Artan lenfositlerle
birlikte, bolgeye géc eden mast hiicrelerinin yol actigi lokal anaflaktik etkilerin de

giardiosisdeki inflamatuar yanit1 daha da belirginlestirdigi ifade edilmektedir. Biitiin
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bu bahsedilen mukozal etkilerin immiin sistemi baskilanmis kisilerde ¢ok daha ciddi

olarak ortaya ¢iktig bildirilmektedir (Markel ve ark, 1992; Ak ve ark, 2007).

Giardia ile enfekte bireyler semptom gostermeden tasiyict olarak, akut veya
kronik diyare olusabilecegi, immun sisteminin bu klinik farkliliklarda 6nemli rol
oynadigi ifade edilmektedir. Immun sistemi saglam kisilerde giardia enfeksiyonunun
aslinda kendi kendini sinirlayabildigi, semptom olarak; genellikle ishal, karin agrisi,
sigskinlik, mide bulantisi, kusma seklinde oldugu, bu semptomlarin zayiflamaya ve

anoreksiye yol agabilecegi ifade edilmektedir (Cotton ve ark 2011).

Evcil hayvanlarda giardiosiz siklikla asemptomatik olarak seyreder.
Genellikle geng hayvanlarda ¢ogu zaman kronik kataral ve arakli ishalle bazen de
akut olarak seyreder. Kedi ve kopeklerde mukuslu ve yagli, ince lapadan sulu digkiya
kadar degistigi, seyrek olarakta diskida kan oldugu goriiliir ve kusmada vardir.
Atlarda ise bugiine kadar birka¢ kez giardiosiz vakasi bildirilmis olup istahsizlik ve
kronik ishal disinda semptom goriilmemistir. G. Duodenalis enfeksiyonlari

cingilalarda siklikla goriilmektedirler (Karaer ve Kar, 2010)

Hem ruminant deneysel modellerinde (Ruest ve ark, 1997; Koudela ve
Vitovec, 1998) hem de fare modellerinde (Buret ve ark, 1991) azalan emilme
yetenegi ve firga uglarinin enzim yetersizliklerinin birlikte etkisi, malabsortif ishal ve
diisiik kilo alimi ile sonuglandig: bildirilmektedir. Ozellikle geng bireyler klinik
olarak giardiazisin goriilmesi igin risk altindadirlar ayrica bu hayvanlarda kronik

enfeksiyon, malnutrisyon ve gelisme geriligine yol acabilmektedir.
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1.3.3.Teshis

Olusan ishal antibiyotik tedavisiyle sonu¢ alimamayan tiirdedir. Bazen klinik olarak
akut ishal gozlensede daha siklikla kronik ve aralikli ishal gézlemlenmektedir. Ishal
devam ederken istahin iyi ragmen, azalan giinlik canli agirhik artist buzagilarda
giardiazisin tipik klinik semptomu gibi goriilmektedir (St. Jean, 1987). Tani, gaita
orneklerinde mikroskobik muayene ile direk oval Kkistlerin veya flagellali
trofozoitlerin goriilmesi, enzim bagli immiinosorban testine (ELISA) dayali antijen
tespiti, polimeraz zincir reaksiyonu ile (PZR) Giardia spp. DNA amplifikasyonu ve
IFA ile parazitin belirlenerek onaylanmasi temeline dayanmaktadir. Bahsedilen
yontemler tek basina uygulanacagi gibi birlikte de uygulanabilir. Buna karsin pozitif
test sonuclart ile ishal varligi arasinda her daim korelasyon olmasi beklenemez
(Geurden, 2007; Tangtrongsup ve Scorza, 2010). Bunlarin yani1 sira
Imminokromotografik hizli diagnostik test kitleri ile Giardia duodenalis antijenleri
belirlenebilir (Ayan ve ark, 2016).

Diskidan enteropatojen tanisinda immunokromotografik test kitlerinin saha
sartlarina uygun, hizli, kolay ve basit olmasi, tam techizatli laboratuvar ve uzman
gerektirmemesi, ucuz olmasi, tedaviye dogru ve hizlica baslamasini saglamasi ile
veteriner hekimler ve arastiricilar tarafindan daha ¢ok tercih edilebilecegi ifade
edilmistir (Altug ve ark, 2013). Hizli immunokrotografik testler ¢esitli olmakla

beraber sensitive ve spesifiteleri yliksektir.

1.3.4.Tedavi ve korunma:

Giardiazisin tedavisinde kapali ve serbest kosullarda yetistirilen buzagilarda

benzimidazolerden bazilarmin (fenbendazol, albendazole) etkili olabilecegi
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bildirilmektedir (O’Handley ve ark, 1997; 2000; 2001). Fenbendazoliin buzag1 ve
kuzularda glinde 5mg/kg dozda oral olarak 3 kullanmilmasinin etkili olabilecegi
bildirilmistir. (Karaer ve ark, 2010). Ruminantlarda giardiazis sagaltiminda
kullanilabilecek FDA onayli ila¢ olmamasi nedeniyle yeni sagaltim seceneklerinin
degerlendirilmesi Onemlidir. Bunlardan biri klinoptoloittir, buzagilarda 10 giin
boyunca oral olarak kullanilan klinoptoloitin dogal yolla olusan giardiazisin kist

sacilimini azalttig1 yoniinde ¢aligmalar mevcuttur (Ural ve ark, 2016).

Diger bir alternatif tedavinin de nar oziitii oldugu giardiazisin tedavisinde
kulanilmas: i¢in daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ duyuldugu bildirilmektedir (Abdullah
ve Megrin, 2016)

Antiprotozoer ilaglardan niikleik asit sentezini inhibe ederek etki gdsteren
nitroimidazol tirevleri metronidazol, ornidazol, tinidazol ve seknidazolin G.

Duodenalisin tedavisinde etkili oldugu bildirilmektedir (Busatti ve ark, 2013).

Bahsedilen etken maddeler giardiazise karsi etkili olmasina karsin gevresel
kontaminasyon elimine edilemiyorsa enfeksiyon siklikla tekrarlamaktadir

(O’Handley ve ark, 2000).

Buzagilarda giardiazisi 6nlemede asinin etkisinin arastirildigi bir ¢alismada
asili buzagilarda asilamay1 takiben serolojik immun cevaba ragmen Giardia spp.’yi
Onleme ya da buzagilarda kist atilimin1 azaltma konusunda etkili bulunmamistir

(Uehlinger ve ark, 2007).
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Kuaterner amonyum deterjanla yapilan bir ¢alismada, % 0.5 konsantrasyonda
dezenfektan olarak kullanildiginda, 10-30 dakika igerisinde kistleri oldiiriicii etkisi
oldugu tespit edilmistir (Kasprzak ve ark 1980).

Ulkemizde sigir yetistiricili§inin en biiyiik sorunlarindan biri buzag
ishalleridir. Her yil buzag ishallerinden dolayr bir¢ok 6liim ve ekonomik kayip
yasanmaktadir. Ozellikle E.coli ishalleri ciddi ekonomik kayiplara yol agmaktadir.
Bunun yani sira gézden kagan Cryptosporidium ve Giardia tedavi masraflarini
arttirmakta hatta ge¢ kalan olgularda buzagilarin 6liimiine yol agmaktadir. Afyon
Kocatepe Universitesi Veteriner Saglik Uygulama ve Arastirma merkezine tedavi
igin getirilen buzagilarda yukarida bahsi gegen 3 etkenin yaygihigini tespit etmeye

calistik.
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2. MATERYAL VE METOT

2.1.Hayvan Materyali

Caligmanin materyalini Ekim 2016-Eyliil 2017 tarihleri arasinda Afyon ve ¢evre illerden
Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Saglik Uygulama ve Arastirma merkezine basvuran
akut ishalli 101 adet buzag1 olusturmustur. Calismada yer alan buzagilar 1-45 giinliik yasta
olup, 76’ s1 simental, 22’ si holstein, 3 ii de mantofon rkidir. Bu buzagilarin 55 ’i erkek, 46’
st disidir. Calisma AKU BAPK birimi tarafindan 16.SAG.BIL.03 proje no ile

desteklenmistir.

2.2.Metot

2.2.1.Klinik muayene

Buzagilarin klinik muayeneleri yapildi. Alinan anemnez bilgileri ve klinik
muayenede diskinin kivami, yogunlugu, icerigi, rengi ve defekasyon sikliina

bakilarak ishal tanisi konuldu.
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2.2.2.Gaita orneklerinin alinmasi

Gaita ornekleri her buzagidan rektal tuse yardimiyla, plastik diski kaplarina alindi.

2.2.3.Labaratuar analizleri

2.2.3.1.Gaita orneklerinde Cryptosporidium, Giardia ve E.coli’ tespit edilmesi

Gaita orneklerinde Cryptosporidium, Giardia ve E. coli K99 tespiti igin ticari in vitro
Anigen Rapid BoviD-5 Ag Test Kit (Bionote, Inc. Korea (Sekil 2.1) kullanildi.

Bunun yani sira Cryptosporidium teshisinde asit-fast boyama yontemi kullanildi.

Sekil 2.1. .Anigen Rapid BoviD-5 Ag Test Kit (Bionote, Inc. Korea).
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Bu calisma Afyon Kocatepe Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu (AKUHADYEK) tarafindan 24/05/2016 tarih ve 49533702/81 sayi1 ile onay

almustir.

3.BULGULAR

Ishal tespit edilen 101 buzagida immunokromatografik hazir hizl test kiti ve asit-fast
boyama yontemiyle inceleme yapildi. Calismada yer alan buzagilar 1-45 giinliik
yasta olup, 76’s1 simental, 22’si holstein, 3’ii de mantofon irkidir. Bu buzagilarin 55
i erkek, 46> si1 disidir. 101 adet buzagmin 17°sinde incelenen herhangi bir
enteropatojene rastlanilmamistir. Geri kalan 84 buzagidan 65’inde tek enteropatojen,
19’unda ise birden fazla enteropatojen tespit edilmistir. Tek enteropatojenin
bulundugu 65 buzaginin; 12’sinde E.coli K99, 20’sinde Cryptosporidium, 2’sinde
giardia ve 31’ inde diger (rota-corona) enteropatojenler tespit edildi. ki
enteropatojenin oldugu 19 buzaginin; 9’unda Cryptosporidium + rotaviriis, 2’sinde
Cryptosporidium + coronaviriis, 1’inde giardia + Coronavirus ve 7’sinde diger
etkenler (rotaviriis + corona viriis) tespit edildi. Ishal etkenlerinin yiizde dagilimi

(Sekil 3.1) ve yas dagilimi (Tablo 3.1) asagida verilmistir.
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ISHAL ETKENLERININ DAGILIMI

B GIARDIA+CORONA(%0,99)

B CRYPTOSPORIDIUM+CORONA(%

1,98)

m CRYPTOSPORIDIUM(%19,8)

B CRYPTOSPORIDIUM+ROTA(%8,9

1)

®E. COLI(%11,88)

= GIARDIA(%1,98)

" NEGATIF(%16,83)

m DIGER ETKENLER(%37,62)

Sekil 3.1. Tespit edilen ishal etkenlerinin yiizde dagilim1

Etkenler/Yas dagilim1 | 0-7 giin 7-15 giin | 15-30 giin | 30 giinden
biiyiik

Cryptosporidiumspp | 12 13 3 1

E.coli 12 - - -

Giardia spp. - 1 2 -

Diger etkenler 23 27 7 -

Negatif 8 6 2 1

Tablo 3.1.Etkenlere gore buzagilarda ki yas dagilimi
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Sekil 3.2. Cryptosporidium ookist asit-fast boyama mikroskop goriintiisii (Siyah
yuvarlagin i¢inde bulunan pembe yapilar, 40°lik objektif, orijinal).
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Sekil 3.3.Giardia, Cryptosporidium, E. coli ve negatif sonuglara iliskin hizli test kiti
sonuglari
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4. TARTISMA

Siit isletmelerinin gelecegi ¢ok faktorlii olmakla beraber buzagilarin ve diivelerin
isletmede yerlerini almalarina, verime katilmalarina baglidir (Bhat ve ark., 2012).
Diinya capinda buzagi kaybi, verimlilik ve ekonomik kayip demektir. Buzagi
ishalleri diinya capinda yiiksek morbidite ve mortalite sebebidir (Wudu ve ark.,
2008).

Ishal pek cok etkene bagl olup; baslica cevre, bulasici ajanlar, ajanlarin
hastalik yapma gilicleri, beslenme, immun sistem ve bunlarin karmasik

etkilesimlerine baglidir (Waltner-Toews ve ark, 1986).

Siitten kesme doneminden Once gorillen buzagi kayiplarinin % 75'inin
ishalden kaynaklandig: bildirilmektedir (Uhde ve ark, 2008; Bartels ve ark., 2010).
Ishal, ii¢c aya kadar buzagilarda bildirilen en yaygin hastaliklardan biridir (Svensson
ve ark.,, 2003). Ancak son yillara kadar siitcli damizlik ¢iftlikleri ve besi
damizlikgilar i¢in ¢ok biiyiik bir sorun olarak goriilmemistir (Roderick ve Howi,
1999). Son yillarda veteriner hekimler ve biiylik isletmeler buzag kayiplarinin ve

ishalin isletmeleri ciddi oranda etkilediginin farkindadirlar (Cho ve Yoon, 2014).

Neonatal donem hastaliklar1 buzagi yetistiriciliginde 6nemli sorun olmakta ve
bunlarin da basinda gelen buzagi ishalleri, gelisme geriligi, Olimler ve tedavi
masraflart nedeniyle lilkemizde ve diinyada oOnemli ekonomik kayiplara yol

acmaktadir (Radostits ve ark, 2007).

Ik bir ay igerisinde goriilen mortalite oranlarinin % 26’s1 diyarelere bagl

gozlenmektedir (Couture ve Major, 1989) ve diyare neonatal mortalitenin 6nemli bir
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sebebidir (USDA, 1997). Amerika birlesik devletlerinde siit tipi sigir igletmelerinde
neonatal donemde diyareye bagli mortalite oran1 % 7,8 (USDA, 2007) iken, et tipi
sigirlarcilikta bu oran % 2,3 (USDA, 1997) diir. Kanada’ da yapilan bir ¢alismada ise
et tipi sigirlarda neonatal donemde diyareye bagli mortalite oran1 % 11,8 olarak
bulunmustur (Couture ve Major, 1989). Ulkemizde ise Adana ili ve gevresinden
secilen cifliklerden 513 adet yeni dogan buzag: lizerinde yapilan ¢aligmada % 22,9
oraninda ishalli vaka tespit edilmistir (Tokgdz ve ark, 2013).

Buzagi diyareleri genellikle baslica viriis, bakteri ve protozoa sebebiyle
gelismektedir (Smith, 2009). Diinya’da neonatal buzagilarin ishal etkenleri arasinda
en onemli dort etken olarak, E. coli (ETEC), Cryptosporidium parvum, rotavirus ve
coronavirus belirtilmektedir (Reynolds ve ark, 1986; Fuente ve ark, 1998). Bazi
arastiricilar en ¢ok karsilagilan etkenleri koronaviriis, rotaviriis (grup A), viral diyare
viriis (BVDV), Salmonella tiirleri, E. coli (6zl. K99 +), Clostridium tiirleri ve
Cryptosporidium tiirleri olarak belirtmektedirler (Bhat ve ark., 2012; Singla ve ark.,
2013, Quinn ve ark., 1994). Bu etkenlerin yani sira son zamanlarda yapilan
calismalarda hem zoonoz Ozellik tasimasindan hem de giderek yaygimlik
gostermesinden dolay: giardia intestinalis de 6nemli hale gelmistir ve lizerinde daha

fazla arastirma yapilmasi gerekmektedir (Bjorkman, 2003).

Iki aydan kiiciiklerde goriilen ishallerde en yaygin goriilen etkenlerin
Salmonella tiirleri ve E. coli K99 +, oldugu bildirilmistir (Acha ve ark., 2004).
Yaptigimiz ¢alismada 12 adet buzagida E.coli (K99) tespit edildi ve bu buzagilarin
hepsi 4 giinliik veya daha kiigiik yaslardaydi. Bu da E.coli (K99)’ nin dogumu
takiben ilk 4 giinde etkili oldugunu gosteren ¢alismalar ile (Quinn ve ark., 1994;
Foster ve Smith, 2009; Radostits ve ark, 2007) ortiismektedir.

Buna karsin iilkemizde yapilan bir ¢alismada E.coli (K99) tespiti dogumu
izleyen 1. ve 4. haftada tespit edilmistir (Al ve Balik¢i, 2012). Rotaviriis ve
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kriptosporidium ile birlikte olmadan E. coli enfeksiyonlari bazen 3 giinliikkten
biiyiliklerde goriildiigii, dogumdan 24 saat sonra bile goriilebilecegi ve kana karisarak

koliseptisemi yapabilecegi bildirilmektedir (Quinn ve ark., 1994).

Immunokromotografik test kitleriyle E. coli (K99)’i tespit etmek amaciyla
tilkemizde yapilan ¢aligmalarda tek basina veya miks olarak % 27,45 (Altug ve ark,
2013), % 17 (Al ve Balik¢i, 2012), % 9,4 (Icen ve ark, 2013) oranlarinda tespit

edilmistir. Yaptigimiz ¢calismada ise bu oran % 11,88 olarak bulunmustur.

Cryptosporidium spp. enfeksiyonlart ile ilgili g¢alismalara Diinya’da
buzagilarda 1970’li yillarda baslanmistir (Fayer, 2004). Ulkemizde ise
Cryptosporidum spp. ookistleri buzagilarda 1984 yilinda ilk olarak bildirilmistir
(Burgu, 1984). C. parvum, buzag ishalinin baslica sebebi oldugu ve potansiyel
zoonotik faktoér oldugu disiiniiliir (Chalmers ve ark, 2011). Bagirsak epitelinde
yaratilan hasar, etkilenen hayvanda sindirilmemis siitiin bagirsak liimeninde
fermantasyonu ve emilim bozukluguna bagli olarak uzun siiren beslenme bozuklugu
ile az ve yavas biiyiime oranina sebep olur. Bu durum inek-buzag: isletmeciliginde
bliyiik ¢apta ekonomik kayipla sonuglanir (Nydam ve Mohammed, 2005). Tiirkiye’
de degisik mevsime ve cografi yapiya ait farkli bolgelerinde yapilan ¢alismalarda
buzagilarda cryptosporidium spp. ookistleri, Karacabey harasinda % 26,7 (Burgu,
1984), Elaz1g’ da % 7,2 (Ozer ve ark, 1990), Aydin’ da % 10,7 (Ozlem ve ark, 1997),
Kars’ta % 25,7 (Arslan ve ark, 2003), Konya’ da % 27,33 (Seving ve ark, 2003),
Ankara’ da % 35,8 (Sahal ve ark, 2005), Sivas’ ta ise % 8 (Degerli ve ark, 2005) ve
%70,3 (Mamak ve ark, 2000), Erzurum’da % 22,8 (Sar1 ve ark, 2008), Nevsehir’de
% 20,7 (Simsek ve ark, 2012) oranlarinda bulunmustur. Calismamizda ise
cryptosporidium parvum tek basmma % 19,8, rotaviriis ile miks olarak % 8,91,

coronaviriis ile miks olarak % 1,98 olarak bulunmustur.
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Cryptosporidium spp. diinya genelinde de sigirlar arasinda yaygin goriilebilen
bir parazittir. Ornegin gelismis iilkelerden Fransa’da parazite % 17.9 oraminda,
Kanada’da % 13 ve Isve¢’de % 11 oraninda rastlandig: bildirilmistir ( Lefay ve ark.,
2001; Bjorkman ve ark., 2003; McAllister ve ark., 2005). Calismamizda bulunan
kriptosporidium yayginligi bu ¢alismalar ile uyumludur. Ancak ingiltere'de % 27,9
(Brook ve ark., 2008), Vietnam'da % 33,5 (Nguyen ve ark., 2007), Amerika % 35
(Santin ve ark., 2004), Ispanya'da yeni doganlarda % 47,9 (Castro-Hermida ve ark.,
2002) olarak bildirimlerden yayginlik daha az olarak belirlenmistir. Bu farklarin
nedenlerinin toplanan materyal sayisi, teshis metotleri, buzagilarin yasi, ishalli
hayvan sayis1 ve cevresel faktorlerin etkili olabilecegi diisliniilmektedir. Daha az
materyal ile ¢alismakla beraber Ast1 ve ark. (2012) Afyonkarahisar ilinden gelen 18'i
ishalli 39 digkida 2 adet (% 11,11) cryptosporidiozis tespit etmistir.

Zoonoz ozellige sahip Giardia duodenalis’ in gelisme geriligi ve yemden
yararlanma oranini azaltarak ve ishale neden olarak ekonomik kayiplara sebep
olmasi, giardiazise iliskin ¢iftlik hayvanlarindaki farkindalik giiniimiizde daha da
onemli hale gelmistir (O’Handley ve ark, 2003). Ulkemizde buzagi ishalleri
icerisinde Onemli ekonomik kayiplara sebep olan G. duodenalis’in unutulmus
etiyolojik etkenler arasinda bulundugu iddia edilmektedir (Ayan ve ark, 2016).
Yapilan bir ¢alismada 1-730 giinliik yas araliginda 10,672 sigir diskisinda giardia
incelenmis 1,236 diskida giardia tespit edilmistir. Giardia tespit edilen hayvanlardan
1,184 tanesi giardia etkenlerini kist olarak yaymaya devam etmistir ve en kiigiik 2
giinliik yasta giardia tespiti yapilmistir (Mark-Carew ve ark, 2010). Ulkemizde
yapilan bir calisma da ise 231 buzag: incelenmis ve bu incelemenin sonucunda %
14,7 giardia tespit edilmistir (Yasar ve ark, 2006). Yaptigimiz arastirmada ise
giardia orani tek basia % 1,98, coronaviriis ile beraber % 0,99 olarak bulunmustur.
Yaptigimiz arastirmada giardia oraninin az olmast bdlgedeki yayginlik durumuyla
iliskili oldugunu diistinmekteyiz.

Buzagilarda diyare goriilme riski, gecen zamana baghh olarak degisiklik
gostermektedir. Tk iki aylik siirecte yiiksek birikimli bir diyare riski bulunmaktadir.

Buzagilarda diyarenin en sik goriildiigii donem ise ilk iki haftalik siiregtir. Buna
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karsin ilk haftada mortalite daha yiiksektir (Virtala ve ark, 1996; Wells ve ark, 1997).
Yaptigimiz ¢alismada da ilk 15 giinliik siiregte ishal oraninin % 86,44 olarak
bulunmasi1 da neonatal donemde ilk iki haftalik siire¢te ishal vakalarinin 6nemli

oldugunu gostermektedir.

Biz de bu calismamizda Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Saglik
Uygulama ve Arastirma merkezine tedaviye getirilen buzagilarda E.coli K99,
Cryptosporidium ve Giardia enteropatojenlerinin tespitinde immunokromotografik
hizli test kitinden (Anigen Rapid Bovid-5 Ag Test Kit, Bionote Lab.) yararlandik.
Uretici firmanin % 92” nin {izerinde duyarlilik ve % 99’ un iizerinde 6zgiinliigiinden
bahsettigi (www.bionote.co.kr) test kitleri araciligiyla teshis edildi. Getirilen ¢ogu
ishalli buzagilarin daha Once yetistirici veya veteriner hekimler tarafindan yapilan
uygulamalarda ozellikle kriptosporidium, giardia ve viral etkenlerin tespit
edilmemesine bagli olarak tedavi protokollerinde goz ardi edildigi goriildii. Hizl1 test
kitleri ile enteropatojenin tespit edilerek daha etkin bir tedavinin uygulanabilecegi ve
gereksiz ila¢ kullaniminin ve buzag: 6liimlerinin azaltilmasina yardimer olarak tilke

ekonomisine katki saglayacagi kanisindayiz.
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5. SONUC VE ONERILER

E. coli, Cryptosporidium ve Giardia etkenlerine bagli her sene bir¢cok buzagi
O0lmektedir. Bunun yani sira yapilan tedavi masraflart da ciddi ekonomik kayiplara
yol agmaktadir. Bu da lilke ekonomisine ciddi zararlar vermektedir. Afyon ve cevre
illerden, 101 buzagida yapilan calismada buzagilarin 17°sinde herhangi bir
enteropatojene rastlanilmamistir. Geri kalan 84 buzagidan 65’inde tek enteropatojen,
19’unda ise birden fazla enteropatojen tespit edilmistir. Tek enteropatojenin
bulundugu 65 buzagmin; 12’sinde E.coli K99, 20’sinde Cryptosporidium, 2’sinde
Giardia ve 31’inde diger (rota-corona) enteropatojenler tespit edildi. ki
enteropatojenin oldugu 19 buzaginin; 9’unda Cryptosporidium+rotaviriis, 2’sinde
Cryptosporidium+corona viriis, 1’inde giardia + Coronovirus ve 7’sinde diger
etkenler (rotaviriistcorona viriis) tespit edildi. Calismadaki buzagilara,
yetistiricilerden aldigimiz anemnezler dogrultusunda ya kendisi tarafindan ya da bir
veya daha fazla veteriner hekim tarafindan tedavi edildigi ve yeterli diizeyde sonug
alinamadig1 tespit edildi. Teshis edilen etiyolojik etkenler dogrultusunda regete
edilen spesifik tedavi yontemleriyle hem neonatal donemde ishale bagli oliimler
azaltilabilir hem de yanlis ilag kullanilmasi engellenerek bakteriyel etkenlere karsi

diren¢ olusumu ve gereksiz maliyet ortadan kaldirilabilir.

Yapilan c¢alismalarla bu etkenlerin sahada siklig1 tespit edilerek gerekli
bilgilendirmeler yapilip, kontrol programlari olusturularak ekonomik olarak verdigi
zarar en alt seviyeye indirilmelidir. Bu ¢alismalar sonunda gerek veteriner hekimler
gerekse ¢iftgiler bilinglendirilip daha saglikli buzagilar yetistirilmesi saglanmalidir
ve bu tip ¢alismalara verilen 6nem arttirilarak iilkemizde yetersiz bilgiler bulunan
neonatal buzagi ishalleriyle ilgili daha genis alanda daha fazla materyalle caligmalar

yapilarak daha etkin sonuclar hedeflenmelidir.
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OZET
Buzag ishallerinde Escherichia coli, Cryptosporidium ve Giardia yaygihgi

Ulkemizde sigir yetistiriciliginin en biiyiik sorunlarindan biri buzagi ishalleridir. Her
yil buzag ishallerine bagli birgok 6liim ve ekonomik kayip s6z konusudur. Ozellikle
E.coli ishalleri ciddi ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Bunun yani sira gozden
kagan Cryptosporidium ve Giardia tedavi masraflarini arttirmakta hatta ge¢ kalan
olgularda buzagilarin dliimiine yol agmaktadir. Bu ¢alismamizda Afyon Kocatepe
Universitesi Veteriner Saglik Uygulama ve Arastirma merkezine tedavi igin getirilen
buzagilarda yukarida bahsi gecen 3 etkenin yayginligini tespit etmeye ¢alistik.

Son donemlerde 6nemi gittikge artan immunokromatografik hizli test kitleri
ve asit-fast boyama yontemi ile gelen buzagilardan E.coli, Cryptosporidium ve
Giardia etkenlerini tespit etmeye ¢alistik.

Afyon ve cevre illerden, Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Saglik
Uygulama ve Arastirma merkezine tedaviye getirilen ve ishal tespit edilen 101 adet
buzagida yapilan ¢alismada buzagilarm 17°sinde herhangi bir enteropatojene
rastlanilmamistir. Geri kalan 84 buzagidan 65’inde tek enteropatojen, 19’unda ise
birden fazla enteropatojen tespit edilmistir. Tek enteropatojenin bulundugu 65
buzaginin; 12’sinde E.coli K99, 20’sinde Cryptosporidium, 2’sinde giardia ve
31’inde diger (rota-corona) enteropatojenler tespit edildi. Iki enteropatojenin oldugu
19 buzaginin; 9’unda Cryptosporidium+rota, 2’sinde Cryptosporidium+corona,
1’inde giardia+Coronavirus ve 7’sinde diger etkenler (rota+corona) tespit edildi.

Yapilan c¢alismalarla bu etkenlerin sahada siklig1 tespit edilerek gerekli
bilgilendirmeler yapilip, kontrol programlari olusturularak ekonomik olarak verdigi
zarar en alt seviyeye indirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Buzag ishali, E.coli, yayginlik
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ABSTRACT

The prevalence of Escherichia coli, Cryptosporidium and Giardia in diarrheic
calves

One of the biggest problems with cattle breeding is calf diarrhea. Every year there
are many deaths and economic losses due to calf diarrhea. Especially E. coli diarrhea
causes serious economic loss. Besides, Cryptosporidium and Giardia even late
diagnosis in the cases are increasing their costs of treatment leads to the death of the
calf.

101 calves who complained of diarrhea were included in the study material. E. coli,
Cryptosporidium and Giardia were investigated by immunochromatographic rapid
test kits and acid-fast staining method in stool samples.

There were no enteropathogens investigated in 17 calves. Of the remaining 84
calves, 65 were single enteropathogens and 19 were multiple enteropathogens. 65
calves with single enteropathogen; 12 of E. coli K99, 20 of Cryptosporidium, 2 of
giardia and 31 of other (rotavirus, coronavirus) enteropathogens were detected. Of
the 19 calves with two enteropathogens; 9 in Cryptosporidium + rotavirus, 2 in
Cryptosporidium + corona virus, 1 in giardia + Coronavirus and 7 in rotavirus +
coranavirus.

With the studies done, the frequency of these enteropathogens and other factors
should be determined. Thus, the economic damage may be reduced to the lowest
level and informing the necessary information and creating control programs.

Key words: Calf diarrhea, E. coli, prevalence, cryptosporidiosis, giardiosis, rotavirus
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