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OZET

Yildiz R. Agn yoresinde kopeklerde Echinococcus granulosus yumurtalari ile koyun ve sigirlardan
elde edilen Kkistik ekinokokkoz izolatlarimn cytb gen bolgesinin molekiiler yontemlerle
arastirilmasi. Van Yiiziincii Y1l Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii, Tibbi Parazitoloji Anabilim
Dali, Doktora Tezi, Van, 2022. Bu calismanin amaci, Agri yoresinde kesimi yapilan sigir ve
koyunlardan elde edilen hidatik kist 6rnekleri ile kopeklerin diski drneklerinde saptanan E. granulosus
yumurtalarinin  mitokondriyal CYTB gen bolgesini Kkarakterize ederek suglari ve meydana gelen
mutasyonlar1 belirlemektir. Calisma, Agr1 merkez ve ilgeleri ile Van Yiiziincii Y1l Universitesi Tip
Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim Dali1 Arastirma Laboratuvarinda 15.06.2021- 15.06.2022 tarihleri arasinda
yuriitiildii. Calismaya kesimleri yapilan 100 sigir ve 100 koyuna ait hidatik kist 6rnegi ile 200 adet
sahipsiz kopege ait diski ornekleri dahil edildi. Toplanan kist sivisi ornekleri mikroskobik olarak
incelendi. Kistlerin germinal membranindan ve digki 6rneklerindeki parazit yumurtalarindan DNA
izolasyonu yapildi. Parazitin mitokondriyal CYTB gen bolgesi, CYTBF ve CYTBR primerleri
kullanilarak PCR yontemi ile cogaltildi. Ornekler agaroz jelde vyiiriitiildii ve 1609 bp’lik bélgede bant
veren Orneklerin sekans analizleri yaptirildi. Elde edilen genomik dizilimler GenBank’taki referans suslar
ile karsilastirilip raporlandi. Kistlerin koyunlarda en yiiksek oranda akcigerlerde, sigirlarda ise
karacigerde yerlestigi belirlendi. Koyun kistlerinin %75’inin, sigir kistlerinin ise %25,61’inin fertil
oldugu saptandi. Mikroskobik olarak incelenen 200 kopege ait diski 6rneginin %6°sinda Taenia spp./
Echinococcus spp. yumurtas1 goriildii. PCR yontemi ile incelenen 50 diski 6rneginin dordiinde E.
granulosus yumurtas1 saptandi. Sekans analizi yaptirilan 10 sigir, 10 koyun ve dort képek orneginin
timiiniin G1 susu oldugu belirlendi. Sekans sonuglarinin incelenmesinde bes 6rnegin farkli bolgelerinde
bir veya birden fazla mutasyonlar goriildii. Sonug¢ olarak, Agri yoresinde Gl'in baskin sus oldugu
belirlendi. Hastaligin yayilmasinin 6nlenmesi i¢in hayvan kesimlerinin kontrollii yapilmasi, kist hidatikli
organlarin kopek ve kopekgiller tarafindan yenilemeyecek sekilde imha edilmesi konusunda halkin
bilgilendirilmesi gerektigi kanaatine varildi.

Anahtar sozciikler: Agri, CYTB, Echinococcus granulosus, Genotiplendirme



SUMMARY

Yildiz R. Investigation of CYTB gene region of Echinococcus granulosus eggs in dogs and cystic
echinococcosis isolates obtained from sheep and cattle by molecular methods in Agr region. Van
Yiiziincii Y1l University, Institute of Health Sciences, Department of Medical Parasitology, PhD
Thesis, Van, 2022. The aim of this study was to characterize the mitochondrial CYTB gene region of
hydatid cyst samples obtained from cattle and sheep slaughtered in the Agr region and E. granulosus
eggs detected in stool samples of dogs and to determine the strains and mutations. The study was carried
out between 15.06.2021 and 15.12.2022 in Agri center and its districts and Van Yiiziincii Y1l University
Faculty of Medicine Parasitology Department Research Laboratory. Hydatid cyst samples of 100 cattle
and 100 sheep slaughtered and stool samples of 200 stray dogs were included in the study. Collected cyst
fluid samples were examined microscopically. DNA was isolated from the germinal membrane of the
cysts and from the parasite eggs in the stool samples. Mitochondrial CYTB gene region of the parasite
was amplified by PCR method using CYTBF and CYTBR primers. The samples were run on agarose gel
and sequence analyses of the samples showing bands in 1609 bp region were performed. The obtained
genomic sequences were compared with the reference strains in GenBank and reported. It was determined
that the highest rate of cysts was located in the lungs of sheep and liver of cattle. It was determined that
75% of sheep cysts and 25,61% of cattle cysts were fertile. Taenia spp/ Echinococcus spp eggs were seen
in 6% of the stool samples of 200 dogs examined microscopically. E. granulosus eggs were detected in
four of 50 stool samples analysed by PCR method. It was determined that all of the 10 cattle, 10 sheep
and four dog samples, which were sequenced analysis, were G1 strains. In the analysis of the sequence
results, one or more mutations were seen in different regions of the five samples. As a result, it was
determined that G1 was the dominant strain in Agri region. In order to prevent the spread of the disease, it
was concluded that the public should be informed about the controlled slaughter of animals and the
destruction of hydatid organs in a way that cannot be eaten by dogs and canines.

Key words: Agri, CYTB, Echinococcus granulosus, Genotyping
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1. GIRIS

Tirkiye’de ve diinyada yaygin olarak goriilen Kistik ekinokokkoz (KE),
Echinococcus granulosus’un larvalariin sebep oldugu, insan ve hayvanlarda 6liimlere
ve biiyiik ekonomik kayiplara neden olan 6nemli zoonoz bir paraziter hastaliktir (Ozcel
ve ark., 2009; Erdogan ve ark., 2017; Xian ve ark., 2021).

Kopek, kurt ve cakal gibi kopekgiller parazitin son konagi olup, insanlar ve
ciftlik hayvanlar tarafindan son konak diskisinda bulunan yumurtalarla enfekte olmus
gidalarin direkt veya indirekt olarak alinmasiyla enfeksiyon bulasir. Ara konaklar
tarafindan alinan yumurtalar mide ve ince bagirsaklarda bulunan enzimler vasitasiyla
parcgalanarak onkosferin serbest kalmasina neden olur. Serbest kalan onkosfer ¢gengeller
ile bagirsak liimenine yapisarak villus epitelinde lamina propria’ya ulasir. Buradan
veniillere gecerek en ¢ok karaciger ve akcigerlere, nadiren de olsa beyin, kas, bobrek,
dalak ve diger organlara ulasir ve igleri sivi dolu kistleri olustururlar (Erdogan ve ark.,
2017; Ertabaklar ve ark., 2019).

Son yillarda gelismis iilkelerde halkin egitim diizeyinin yiiksek olmasi ve
kopeklerin diizenli olarak antiparaziter ilaglar ile tedavi edilmesi nedeniyle KE’un
yayilmasinda azalmalar olmustur. Ancak gelismekte olan iilkelerde hijyen kurallarina
dikkat edilmemesi, kasaplik hayvan kesimlerinin g¢ogunlukla kontrolsiiz ve kagak
yapilmasi, basibos kopek sayisinin fazla olmasi ve Kistli organlarin imha edilmeyip
gelisigiizel cevreye birakilmasi gibi faktorler parazitin yayilmasinda o6nemli rol
oynamaktadir. Ulkemizde tarim ve hayvanciligin yaygin olmasi, sosyoekonomik
diizeyin 6zellikle kirsal alanlarda diisitk olmasi, parazitin yayilisinda iklim sartlarinin
uygun olmasi ve mezbaha disinda kontrolsiiz ve kagak kesimlerin yaygin olmasi gibi

etkenler KE goriilme oranini artirmaktadir (Akyol, 2001; Demir ve Mor, 2011).

Molekiiler yontemlerin yaygin olarak kullanilmaya baslanmasiyla E. granulosus
tiirli icerisinde G1’den G10’a kadar 10 farkli sus tayini yapilmistir. Fakat en son yapilan
molekiiler ¢aligmalarda E. granulosus olarak bilinen parazitin bes (5) farkli tiir adi
altinda siniflandirildigr bildirilmistir. Bunlar E. granulosus sensu stricto (s.s.) (G1, G2
ve G3), Echinococcus equinus (G4), Echinococcus ortleppi (G5), Echinococcus

canadensis (G6, G7, G8 ve G10) ve Echinococcus felidis tiirleridir. Ancak G2 susunun



yapilan son taksonomik caligmalar neticesinde G3 susunun bir mikrovaryanti: oldugu
kabul edilmistir. Bu bes tiirlin igerisinde en yaygin olarak goriilen ve insanlarda
hastaligin olusmasinda en fazla sorumlu olan susun E. granulosus sensu stricto (s.s.)
oldugu bildirilmistir (McManus ve ark., 2003; Casulli ve ark., 2022; Snabel ve ark.,
2022).

Ulkemizde yeterli diizeyde eradikasyon programlarinin olmamasi ve insanlarin
bu hastalikla ilgili yeterli diizeyde bilgi sahibi olmamasi, KE ile miicadeleyi hem

zorlagtirmakta hem de saglik ve ekonomik sorunlari beraberinde getirmektedir.

Bu ¢alismanin yuritildigi Agn ilinde basibos gezen sokak kdpeklerinin
sayisinin fazla olmasi, Kistli organlarin kopeklere yedirilmesi, halkin bu hastalik ile
ilgili yeterli diizeyde bilgi sahibi olmamasi ve bu yorede bu konu ile ilgili herhangi bir
calismaya rastlanmamis olmasi gibi nedenlerden dolayr ¢alismanin bu yorede

yapilmasina karar verilmistir.

Bu caligmanin amaci Agr1 bolgesinde sigir ve koyunlardan alinan kist 6rnekleri
ile kopek diskisinda saptanan E. granulosus yumurtalarinin mitokondriyal cytb gen

bolgesini karakterize ederek suslar1 ve meydana gelen mutasyonlar: belirlemektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Echinococcus granulosus’un Tarihgesi

Ekinokok Yunancada kirpi anlamma gelen “echinos” kelimesinden,
“granulosus” ise Latincede kiiciik anlamina gelen “granulom” kelimesinden
gelmektedir. E. granulosus’un larval formunun neden oldugu kistik ekinokokkoz ¢ok
eski zamanlarda bilinmektedir. Tlk kez 1684°te Redi, 1685°te Hartmann ve daha sonra
1691°de Tyson, hayvanlarda kese seklinde olusumlarin oldugunu tespit etmis ve KE’un
zoonoz oldugunu belirtmislerdir. Pallas, 1766°da ilk olarak insan ve diger memelilerde
hidatik kistlerin benzerligini tespit etmistir. Goetze, 1782’de Kistlere neden olan
protoskoleksleri ve kist hidatik ile sistiserkus arasindaki farklari ayrintilariyla
incelemistir. Batsch, 1786 yilinda kopeklerin bagirsaginda mevcut olan seritler ile
ciftlik hayvanlarinin ve insanlarin cesitli organlarinda meydana gelen kistlerin ayni
parazitin farkli gelisim safhalari oldugunu bildirmistir. Siebold tarafindan ilk kez
1853’te koyun ve sigirlarin kistli organlart kopeklere yedirilerek enfekte olan
kopeklerin bagirsaklari incelenmis, bunun sonucunda eriskin parazitler tespit edilmis ve
bu eriskin parazitlere Taenia echinococcus denilmistir. Siebold, yaptig1 bu calisma
neticesinde parazitin ara konak ve son konakta formlar arasindaki baglantiy1
aciklamistir (Merdivenci, 1976; Rahman ve ark., 2015; Ozyalm, 2019).

Osmanli doneminde KE’la ilgili ilk olguyu 1872 yilinda Doktor Katibian ‘kyste
hydatique multiloculare’ adi ile bildirmistir. Dr. Ali Riza Bey, 1903 yilinda kist hidatik
stvisinin Kimyasal analizini yapmustir. Ismail Hakk: Celebi, 1928°de kopeklerde ilk E.
granulosus arastirmasini yapmis, 100 kdpege yapilan nekropsi sonucunda ii¢ kopekte
erigkin parazit buldugunu bildirmistir. Kamile Aygiin, 1939’da tilkemizde insanlardaki
ilk kist hidatik olgusunu bildirmistir. Ekrem Kadri Unat, 1950°de Ziehl Nielsen boyasini
kullanarak hidatid ¢engellerinin tespitini yapmistir. Ulkemizde ilk Tiirkge makale 1976
tarihinde “Tirkiye’de Hidatidoz” baslhigiyla Prof. Dr. Ahmet Merdivenci tarafindan
yayinlanmistir (Tinar, 1991; Unat, 1991; Altintas ve ark., 2004; Yalginkaya, 2016;
Ozyalin, 2019).



2.2. Taksonomi

Echinococcus’un taksonomisi yillarca tartismali bir konu olmustur. Ancak son
zamanlarda gelisen molekiiler epidemiyolojik ¢alismalar sonucunda Echinococcus cinsi
igerisinde birden fazla alt tiir oldugu saptanmistir. Fakat giintimiizde taksonomik olarak
siiflandirmada kabul edilen doért tir bulunmaktadir. Bunlar; E. granulosus,
E. multilocularis, E. oligarthrus ve E. vogeli tiirleridir. Ancak son zamanlarda Cin’in bir
bolgesinde saptanan E. shiquicus yeni bir tiir olarak kabul edilmektedir. Bu tiirler
igerisinde en ¢ok goriilen ve hastalik olusumunda daha fazla éneme sahip olan tiir
E. granulosus’tur. Tiirlerin sistematigi asagida verilmistir (Thompson, 1988; Thompson
ve McManus, 2002; McManus, 2013).

Alem (Phylum): Plathelminthes
Sinif (Class): Cestoda
Altsiif (Subclass): Eucestoda
Takim (Order): Cyclophyllidea
Aile (Family): Taeniidae
Cins (Genus): Echinococcus
Tiir (Species): Echinococcus granulosus Batsch, 1786
Tiir (Species): Echinococcus multilocularis Leuckart, 1863
Tiir (Species): Echinococcus vogeli Rausch ve Bernstein, 1972
Tiir (Species): Echinococcus oligarthrus Diesing, 1863

Son zamanlarda molekiiller yontemlerin fazla kullanmaya baglanmasiyla
E. granulosus tiirii i¢erisinde 10 farkli sus tayini yapilmistir. Bunlar sirasiyla; G1- evcil
koyun susu, G2- Tazmanya koyun susu, G3-manda susu, G4- at susu, G5- sigir susu,
G6- deve susu, G7- domuz susu, G8- geyik susu, G9- insan susu, G10- Fennoscandian

geyik susu’dur. Ancak yapilan son ¢alismalar neticesinde evcil koyun susu, Tazmanya



koyun susu ve manda susu (G1l, G2 ve G3), E. granulosus s.s.; at susu (G4)
Echinococcus equinus; sigir susu (G5) Echinococcus ortleppi; deve susu, domuz susu
geyik susu ve Fennoscandian geyik susu (G6, G7, G8 ve G10) Echinococcus
canadensis ve Echinococcus felidis seklinde bes farkli tiir altinda siniflandirilmistir
(Altintas ve ark., 2004; Ito ve ark., 2017).

2.3. Morfoloji

Taeniidae ailesinde Echinococcus cinsi diger cinslerden farkli bazi &zellikler
tagimaktadir. Erigkin bir Echinococcus sadece birkag mm uzunlugunda ve genellikle ii¢
veya dort halkaya sahip olmasiyla diger taeniid sestodlardan ayrilir. Echinococcus
granulosus, son konak olan kopek, tilki, cakal ve sirtlan gibi kopekgillerin ince
bagirsaklara yerlesir. Larval ya da metasestod formlar: ise ara konak olan koyun, sigir,
keci, deve, manda, domuz gibi memeliler ile insanlarin basta karaciger ve akcigerleri olmak
tizere bir¢ok farkli doku ve organlarina yerleserek kist formlaria doniisiip, buralarda g¢esitli
patolojik bozukluklara ve klinik belirtilere neden olmaktadir (Eckert, 2001; Thompson
ve McManus, 2001; Pal, 2022).

Morfolojik olarak eriskin bir E. granulosus’un boyu 2-9 mm, eni ise 0,4-0,6
mm’dir (Sekil 1). Viicudu skoleks (bas), proliferasyon bolgesi (boyun) ve 3-4 adet
strobilia (halka)’dan olusur (Thompson ve McManus, 2001; Altintas ve ark., 2004;
Ozcel ve ark., 2007; Pal, 2022).

Parazitin erigkin formlar1 morfolojik olarak incelendiginde, halkalarin
birbirinden farkli oldugu anlasilmigtir. Buna gore tireme organlarinin gelismedigi bas
kismina en yakin olan birinci halkaya immatiir, iireme organlarmin islevsel olarak
gelistigi ikinci halkaya matiir, morfolojik olarak en biiyiik, yumurtalarla dolu olan ve
uterusa sahip son halkaya ise gebe halka ismi verilir. Genital delik genellikle tek tarafli
olup, halkanin ortasindan disar1 agilmaktadir. Parazitin seksiiel gelisimi tiirlere gore
degismek tizere 3-4 hafta siirmektedir (Thompson ve McManus, 2001; Halidi, 2017)
(Sekil 1).

Parazitin scolex’inin c¢ap1 0,26-0,36 mm’dir. Parazitin son konakta bagirsaga

tutunmasini saglayan dort adet kasli ¢gekmen bulunur ve rostellum’da cift sira halinde



dizilmis 34-38 adet ¢engel yer almaktadir (Thompson ve McManus, 2001; Altintas ve
ark., 2004; Ozcel ve ark., 2007).

Sekil 1. E. granulosus 'un a: Erigskin formu b: Olgun halkasi ¢: Gebe halkasi (Senlik ve
ark., 2004)

Yumurtalar yuvarlak veya oval seklinde, ortalama 30-50 um c¢apinda, kalin
ceperli, koyu kahverenginde ve isinsal (radial) ¢izgileri mevcuttur. Cevre sartlarina
oldukca direncli ¢ift katmanla ¢evrili ve icerisinde li¢ ¢ift ¢engelli ve gelismis bir
onkosfer (embriyo) bulunur. Embriyofor, yumurtanin fiziksel dayanikliligini saglayan
en dig katmani olup onkosferi korumak ile gorevlidir. Bu katman, ¢ok kalin ve keratin
benzeri bir protein yapisinda olmasiyla yumurtayr ¢evrenin olumsuz sartlarina karsi
korur. Bu protein yapi sayesinde yumurtanin +2°C’de 2,5 yila kadar canliligim
korumasi saglanir. Fakat yiiksek sicakliga ve kurakliga dayanikli degildir. Yumurtalar,
son konaklarin ince bagirsaklarinda yasayan parazitin gebe halkalarinin pargalanmasiyla
veya halkalarin parcalanmadan digkiyla dis ortama atilip burada pargalanmasi sonucu
etrafa sagilir. Dig ortama atilan yumurtalar enfeksiyon yapma yetenegine sahiptir.
Yumurtanin morfolojik yapist Sekil 2 ve Sekil 3’te gosterilmistir (Merdivenci, 1976;
Thompson ve McManus, 2001; Orsten, 2017).
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Sekil 2. Echinococcus yumurtasinin morfolojik goriintiisii (Yilmaz ve ark., 2016)

Sekil 3. Taenia spp. yumurtasinin mikroskobik goriintiisii (orijinal)

Echinococcus granulosus’un metasestod ya da Kist hidatik formu makroskobik
olarak incelendiginde unilokiiler ve multivezikiiler (multikistik) kistler olmak tizere iki
farkli sekilde gortiliir. Unilokiiler yapidaki kistler biiylik bir kese seklinde ve igerisinde
cok sayida serbest kiz kesesi bulunur (Sekil 5). Multivezikiiler yapisindaki Kistlerde ise
cok sayida birbirine yapigik halde disa dogru kiz kese olusturan tek bir kistten meydana

gelir. Unilokiiler yapidaki kistler insan ve koyunlarda yerlesirken, multivezikiiler



yapidaki kistlerin ise sigirlarda yerlestigi bildirilmistir (Utiik ve ark., 2008; Kuru ve
ark., 2013; Orsten, 2017; Kesik, 2018).

Bir kist morfolojik olarak incelendiginde distan ige dogru sirasiyla su yapilari
icermektedir: Fibroz tabaka (perikist), kiitikiiler tabaka, germinal zar, protoskoleksler,
ireyici kapsiiller, kiz keseleri, en icte de kist sivist ve kist boslugu bulunur (Sekil 4)

(Utiik ve ark., 2008; Kuru ve ark., 2013; Orsten, 2017; Kesik, 2018).

— =
== Adventisyel tabaka

BB !.aminer tabaka

" Germinal tabaka

Sekil 4: Hidatid kistin sematik yapisi (Senlik ve ark., 2004)



Sekil 5:Koyunlarda akciger kisti (Orijinal)

Protoskoleksler, 0,12-0,16 mm eninde ve 0,15-0,21 mm boyunda oval sekilde
olup cimlenme kapsiillerinin i¢inden dogarlar. Icinde protoskoleks bulunan Kistlere
fertil Kistler, bulundurmayan Kistlere ise steril kistler denir. Invaginasyon durumunda
olan protokoleksler ortamdaki 1s1, osmotik basing, bazi enzimler ve safra sivisi

vasitasiyla uyarilarak evaginasyon durumuna geger (Sekil 6) (Unat, 1991; Thompson ve
ark., 1995; Celik ve ark., 2015).



Sekil 6: Protoskoleks (Orijinal) A- invagine hali, B- Evagine olmus hali

2.4. Hayat dongiisii

Son konak olan kdpeklerin digkilariyla disartya atilan E. granulosus’un enfektif
yumurtalarinin koyun, sigir, manda, kegi ve insan gibi memeli ara konaklar tarafindan
en c¢ok agiz, nadiren de solunum yoluyla alinmasi sonucu cesitli organlarinda kistik
ekinokokkoz meydana gelir. Ara konaklar tarafindan alinan yumurtalar mide ile
incebagirsakta bulunan sindirim enzimleri ve safra sivisinin etkisi ile acilir. Yumurtanin
parcalanmasi sonucunda onkosfer serbest hale geger. Onkosfer ¢engel hareketleri ve
histolitik enzimlerin yardimiyla bagirsaktaki villis epitellerine yapisip lamina
propria’ya ulasir. Bagirsak duvarimi delen onkosferler mezenterik dolasimla karacigere
ulasir ve ¢ogu burada kalir. Karacigere tutunamayanlar ise portal sistemle sag kalbe,
buradan da akcigerlere giderek burada yerlesirler. Akcigerlerde de tutunamayan
onkosferler, pulmoner venler araciligi ile sol kalbe tasinip buradan biiyiik kan
dolagimiyla viicudun herhangi bir organina yerlesir. Hedef dokuya ulasan onkosferler
14 giin sonra kese seklini alir. Keseler 21. giinde igi sivi dolu, etrafi cesitli zarlarla
cevrili metasestod ya da kist hidatik olarak adlandirilan yapiya doniisiir. Kistlerin
biiytime hiz1 oldukg¢a yavas olup, 4.-5. aylarda yaklasik olarak 5-10 cm ¢apa ulastigi,
birkag y1l icinde ise 30 cm ¢apa ulasabildigi bildirilmistir. Kistlerin yapilar1 ve gelisim

siireleri konagin yasina, tiriine ve Kistin yerlestigi organa goére degisiklik
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gostermektedir. (Altintas ve ark., 2004; Ozcel ve ark., 2007; Yalg¢inkaya, 2016; Ozyahn,
2019; Ac16z ve ark., 2021).

Kistler fertil kist ve steril kist olmak iizere ikiye ayrilir. Fertil Kistler, icerisinde
protoskoleks iceren kistler olup bunlar genellikle koyunlarda bulunur. Steril Kistler ise
icerisinde protoskoleks bulundurmayan kistler olup genellikle sigirlarda bulunmaktadir.
Bu nedenle enfeksiyonun yayilmasma neden olan kistler genellikle koyun koékenlidir.
Fertil hidatik kistli organlarin son konak olan kopekgiller tarafindan alinmasiyla
protoskoleksler mide i¢inde bulunan pepsin, pH ve ince bagirsaklarda safranin etkisiyle
evajine olup ¢ekmen ve ¢engelleri ile bagirsak villuslarina yapisarak boyunda halkalar
olusmaya baslar. Ince bagirsaklarda 12 ay iginde eriskin parazitler olusur ve gebe
halkalarm disar1 atilmasi sonucunda dongii tamamlanir (Ozcel ve ark., 2007; Celik ve

ark., 2015; Halidi, 2017; Orsten, 2017; Simsek ve ark., 2019) (Sekil 7).
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Sekil 7: E. granulosus’un yasam ¢emberi (Chiodini ve ark., 2001).

2.5. Kistik Ekinokokkozun Diinya’da ve Tiirkiye’deki Yaygimhg

Ekonomisi hayvanciliga dayali olan bir¢ok iilkede KE yaygin bir sekilde
gorilmektedir. Sosyoekonomik olarak diisiik olan cografi bolgelerde, kontrol
programlarinin yeteri diizeyde uygulanmamasi nedeniyle KE halen biiylik bir halk

saglig1 sorunu olarak Onemini korumaktadir. Parazit prevalansinin en yogun oldugu
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bolgeler iliman kusakta bulunan Avrasya, Orta Asya, Orta Dogu, Giiney Amerika’nin
baz1 bolgeleri, Afrika, Yeni Zelanda ve Avustralya oldugu bildirilmistir. izlanda ve
Gronland gibi ada iilkelerinde gerekli eradikasyon programlarinin uygulamasi sonucu
parazite hi¢ rastlanmadig bildirilmektedir (Zhenghuan ve ark., 2008; Ito ve ark., 2017,
Topluoglu, 2020; Ohiolei ve ark., 2020).

Diinya’da KE’un giftlik hayvanlarinda yayginligi ile ilgili bir¢ok ¢alisma yapilmisg
olup, bu ¢aligmalarin bazilar1 Tablo 1, Tablo 2 ve Tablo 3’te verilmistir.

Tablo 1. Diinya’da koyunlarda KE dagilimi.

Ulke Ornek Sayisi Prevalans %  Referans

Italya 822 0,4 Manfredi ve ark., 2011
Fransa 725903 0,004 Umhang ve ark., 2013
Romanya 642 65,5 Mitrea ve ark., 2014
Moldova 5580 61,9 Chihai ve ark., 2016
Yunanistan 898 30,2 Chaligiannis ve ark., 2015
Suudi Arabistan 41822 69,6 Toulah ve ark., 2012
Misir 820 7,1 Omar ve ark., 2013
Cezayir 32247 18,1 Ouchene ve ark., 2014
Kenya 625 14,9 Nungari ve ark., 2019
Umman 708 12,2 Al-Kitani ve ark., 2017
Fas 1600 7,6 Brik ve ark., 2018
Libya 25314 10,5 Elmajdoub ve ark., 2015
Iran 1799 65,2 Ziaei ve ark., 2011

Iran 1191871 2,9 Borji ve ark., 2012
Hindistan 230 12,2 Moudgil ve ark., 2020
Cin Halk Cum. 1270 3,5 Guo ve ark., 2019
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Tablo 2. Diinya’da sigirlarda KE dagilimi

Ulke Ornek Sayisi Prevalans %  Referans

Italya 5336 8,1 Poglayen ve ark., 2017
Fransa 138624 0,003 Umbhang ve ark., 2013
Romanya 754 40,1 Mitrea ve ark., 2014
Moldova 1525 59,3 Chihai ve ark., 2016
Yunanistan 372 4.8 Founta ve ark., 2016

S. Arabistan 2668 8,3 Ibrahim, 2010

Misir 2910 0,1 Omar ve ark., 2013
Cezayir 6592 23,3 Ouchene ve ark., 2014
Kenya 388 14,2 Nungari ve ark., 2019
Umman 687 12,9 Al-Kitani ve ark., 2017
Fas 652 42,9 El Berbri ve ark., 2015
Libya 161 10,6 Elmajdoub ve ark., 2015
Iran 125593 6,2 Borji ve ark., 2012
Hindistan 278 5,4 Mokhtaria ve ark., 2013
Cin 759 4,1 Guo ve ark., 2019
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Tablo 3. Baz iilkelerde kdpeklerde Echinococcus granulosus’un dagilimi

Ulke Calisma Incelenen  Prevalans  Referans

Metodu Ornek (%)
' Sayisi
Italya PZR 40 2,5 Manfredi ve ark., 2011
Kosova PZR 519 1,15 Alishani ve ark., 2017
Litvanya PZR 240 3,8 Bruzinskaite ve ark., 2009
Fransa PZR 259 1,2 Umhang ve ark., 2014
Galler ELISA 577 10,6 Mastin ve ark., 2011
Arnavutluk  Nekropsi+ PZR 111 2,7 Xhaxhiu ve ark., 2011
Portekiz Nekropsi+ PZR 105 1,1 Conceigao ve ark., 2017
Tunus PZR 1095 25,3 Chadbane Banaoues ve ark.,

2015

Filistin PZR 93 18,2 Al-Jawabreh ve ark., 2015
Nijerya ELISA 273 12,2 Adediran ve ark., 2014
Cezayir Nekropsi 120 18,3 Kohil ve ark., 2017
Sudan Nekropsi+ PZR 84 51,2 Omer ve ark.,2018
fran PZR 100 38,0 Ghabdian ve ark., 2017
Cin PZR 750 19,2 Liu ve ark., 2018
Avusturalya  Nekropsi 201 50,7 Harriott ve ark., 2019
Avusturalya  ELISA 1425 3,15 Jenkins ve ark., 2014
Kanada PZR 1086 0,4 Villeneuve ve ark., 2015
Peru ELISA 22 36,0 Reyes ve ark., 2012
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Kistik ekinokokkozun ultrason, serolojik, cerrahi ve ELISA yontemiyle bazi

tilkelerde insanlarda tespit edilen prevalans degerleri Tablo 4’te verilmistir.

Tablo 4. Baz iilkelerde insanlarda KE yayginlig

Ulke Calisma Yontemi Kisi sayis1 KE Referans
(n) Prevalans
Degeri
Arjantin Ultrason taramasi 560 %7,1 Bingham ve ark., 2014
Hindistan ELISA 1429 %?5,03 Fomda ve ark., 2015
Yemen Seroloji 244 %2,87 Shaibani ve ark., 2015
Cin Ultrason ve Seroloji 557 %9,9 Fenf ve ark., 2015
Kenya Ultrason 4188 %8,63 Solomon ve ark., 2017
Iran/ ELISA 600 %3,8 Hezarjaribi ve ark., 2017
Mazenderan
ran/Elburz ELISA 680 %31,6 Dabaghzadeh ve ark.,
2018
Bulgaristan, Ultrason 8602 %0,4 Tamarozzi ve ark., 2018
Romanya Ultrason 7461 %0,4 Tamarozzi ve ark., 2018
Cin ELISA ve Ultrason 972 %8,6 Liu ve ark., 2019
fran/Tahran Cerrahi 682 %27,5 Moradi ve ark., 2019
Iran/ Giilistan ~ Seroloji 612 %2,6 Fathi ve ark., 2019
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Ulkemiz’de KE yaygmhigi ile ilgili bolgelerimizde pek c¢ok calisma

yuritilmistir. Ara konak ve son konaklarda KE insidansi Tablo 5, Tablo 6°da

verilmistir.

Tablo 5. Tiirkiye’de ¢iftlik hayvanlarinda KE dagilim1

Il Ornek sayis1 ~ Prevalans  Arakonak Referans

Erzurum 269 14,9 Sigir Fidan ve Kapakin, 2016
Kars 3846 5,3 Sigir Demir ve Mor, 2011

Kars 190 6,8 Sigir Isik ve ark., 2019
Erzincan 37469 5,61 Sigir Kara ve ark., 2019

Elazig 125297 13,7 Sig1ir Bagpinar ve ark., 2014
Kirikkale 4914 3,4 Sigir Dogan ve Gazyagci, 2019
Ordu 444 11,3 Sigir Fidan ve Kapakin, 2016
Erzincan 47067 5,4 Koyun Kara ve ark., 2019
Erzurum 3319 31,7 Koyun Avcioglu ve ark., 2018
Elazig 83597 14,9 Koyun Baspinar ve ark., 2014
Kirikkale 261 4,9 Koyun Dogan ve Gazyagci, 2019
Ordu 1791 6,5 Koyun Karaman ve ark., 2015

Tablo 6. Tiirkiye’de kdpeklerde Echinococcus granulosus’un dagilim

incelenen

.. . Calisma Prevalans Saptanan
Bolge n Metodu Ornek % Tiirler Referans
Sayisi
_ E. g. (G1- V

Dogu Erzurum  PZR 446 10,8 G3,G4,G5, ~ Avewdluve
Anadolu G6) ark., 2021
Ic Oge ve ark.,
Anadolu Ankara PZR 100 14,0 E. g. (Gl) 2017

Kuru ve ark.,
Ege Aydn  PZR 100 1 E.g. 2013
Marmara Istanbul ~ Diski bk. 250 0,8 E.g. (Z)gelrlve ark.,
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2.6. Echinococcus granulosus Suslar:

Son yillarda Echinococcus tiirii igerisinde bulunan degisik suslarin
belirlenmesine yonelik birgok laboratuvar ve saha calismalari yapilmigtir. Ancak
fenotipik karakterlerinin netlik kazanmamasi, cografik ve ekolojik yonden parazitin
ayiriminin Zor olmasi nedeniyle Echinococcus tiiriiniin siniflandirilmasi uzun zamandan

beri tartismalidir (McManus, 2013; Moudgil ve ark., 2020).

Sus kavrami; “bir veya birden fazla 6zellikleri ile ayirt edilebilen”, “biyolojik ve
morfolojik 6zellikleri yoniinde gesitlilik gosteren gruplar” seklinde tanimlanmustir. Bu
cesitlilikler, konak spesifitesi, gelisim hizi, parazitin biyolojik dongiisii, patojenite ve
antijenitesi, bulasma dinamikleri, kemoteropotik ajanlara duyarlhiligi, hastaligin
epidemiyolojisi ile kontrol yontemleri {izerinde 6nemli olan birer faktordiir. Bu nedenle
hastaligin kontrol altina alinmasi ve eradikasyon programiin saglikli bir sekilde
yiiriitiilebilmesi i¢in endemik bir bolgedeki baskin sus ya da suslarin tespit edilmesinin

onemli oldugu bildirilmektedir (McManus, 2013; Moudgil ve ark., 2020).

Yapilan molekiiler ¢alismalar sonucunda E. granulosus tiirii igerisinde
giiniimiize kadar G1’den G10’a kadar 10 farkli sus tayini yapilmistir. Bunlar sirasiyla;
evcil koyun susu (G1), Tazmanya koyun susu (G2), manda susu (G3), at susu (G4),
sigir susu (G5), deve susu (G6), domuz susu (G7), geyik susu (G8), insan susu (G9),
Fennoscandian geyik susu (G10)’dur. Fakat son zamanlarda G2 susunun, G3 susunun
bir mikrovaryant1 oldugu goriisii agir basmaktadir (Eckert, 1997; McManus, 2013;
Ozyalm, 2019) (Tablo 8).
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Tablo 7. Echinococus granulosus’un suslari, yeni siniflandirmalar ve tiirler (Eckert
1997, McManus 2013; Ozyalin 2019)

Genotip Yeni Son Konak  Ara Konak Cografi Dagihm
Siniflandirma
Evcil Koyun Echinococcus kopek, tilki, koyun, sigir, Awvustralya, Avrupa,
Susu granulosus cakal, insan, deve, Yeni Zelanda,
(G1) sensu stricto sirtlan domuz, kegi Amerika, Cin, Afrika
ve Ortadogu
Tazmanya Echinococcus kopek, tilki  koyun, sigir Romanya,
Koyun granulosus Avusturalya,
Susu (G2) sensu stricto Avrjantin ve Hindistan
Manda Susu Echinococcus kopek, tilki  manda, Asya, Avrupa
(G3) granulosus sensu sigir
stricto
At Susu (G4) Echinococcus kopek at, esek, katir ve ~ Avrupa, Amerika,
equinus diger tek Yeni Zelanda, Orta
tirnaklilar Dogu ve Giiney
Afrika
Sigir Susu (G5)  Echinococcus kopek sigir Avrupa, Asya,
ortleppi Giiney Afrika, Rusya
ve Gliney Amerika
Deve Susu (G6) Echinococcus kopek deve, kegi, sigir,  Orta Dogu, Afrika,
canadensis koyun Asya, Arjantin
(G6/7)
Domuz Susu Echinococcus kopek domuz Avrupa, Gliney
(G7) canadensis (G6/7) Amerika ve Rusya
Geyik Susu Echinococcus kurt, geyikler Kuzey Amerika,
(G8) canadensis (G8-  kopek Avrasya
10)
Insan Susu (G9) Echinococcus kanideler insan Polonya
canadensis
(G8-10)
Fennoscandian ~ Echinococcus kanideler geyikler Finlandiya
Geyik Susu canadensis
(G10) (G8-10)
Aslan Echinococcus aslan manda, zurafa, Afrika
felidis antiloplar, yaban
domuzu, zebra ve
su aygiri
Tavsan Echinococcus tavsan yabani tavsanlar ~ Giiney Amerika

patagonicus

Giintimiizde yapilan son taksonomik revizyonlara gore, E. granulosus sensu

stricto (G1, G2 ve G3), Echinococcus equinus (G4), Echinococcus ortleppi (G5),

Echinococcus canadensis (G6, G7, G8 ve G10) ve Echinococcus felidis olmak iizere

E. granulosusun bes tiirden olustugu ileri siiriilmistiir (Khan ve ark., 2021; Casulli ve

ark., 2022).
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2.6.1. Echinococcus granulosus sensu stricto (G1, G2 ve G3)

E. granulosus s.s. evcil koyun susu (G1), Tanzanya koyun susu (G2), ve manda
susu olan (G3) olmak iizere lige ayrilir. Daha 6nceki yillarda bunlar farkli suslar olarak
kabul edilirken giiniimiizde molekiiller yontemlerin gelismesiyle yapilan taksonomik
calismalar neticesinde bu {i¢ sus E. granulosus s.s. ¢atisi altinda birlestirilmistir (Ito ve
ark., 2017; Casulli ve ark., 2022).

i. Evcil koyun susu (G1)

Evcil koyun susu (G1), diinyada en yaygin goriilen ve insanlardaki KE’den en
¢ok sorumlu olan sus olup, konak spesifitesi sadece koyunlarla sinirli olmayip ayni
zamanda sigir, kegi, bufalo, deve, at, domuz, esek ve katir gibi bircok memelilerde
hastaliga neden olmaktadir. Bu sus koyunlarda fertil olup enfeksiyondan sorumludur.
Diger konaklarda ise non-fertil kistlere neden oldugu bilinmektedir. Koyun susunun
Amerika, Avrupa, Afrika, Asya ve Avustralya gibi genis bir cografik dagilima sahip
oldugu belirlenmistir (Thompson ve McManus, 2002; Ito ve ark., 2017; Kinkar ve ark.,
2018; Tamarozzi ve ark., 2020).

ii. Tazmanya koyun susu (G2)

Bu sus ilk olarak Tazmanya adasinda bulunmustur. Bunun yani sira Arjantin,
Romanya ve Hindistan gibi tilkelerde de goriildiigii bildirilmistir. Yapilan biyolojik ve
morfolojik c¢alismalar neticesinde bu bolgelerde bulunan koyun izolatlarinin diinyanin
farkl1 bolgelerinde yer alan diger koyun izolatlarindan farkli oldugu ortaya konulmustur.
Gilinimiizde altin standart olarak bilinen molekiiler teknikler sonucunda, G1 susu ile G2
susu arasinda ti¢ niikleotitlik fark bulunmasiyla birbirine benzemedigi tespit edilmistir.
Deneysel olarak yapilan ¢aligmalar sonucunda evcil koyun susunda (G1) son konakta
yumurta ¢ikist 45. giin iken, Tazmanya koyun susunda (G2) 39. giinde oldugu ortaya
konulmustur ( Bart ve ark., 2006; Utiik ve Simsek, 2008; Ito ve ark., 2017).
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iii. Manda susu (G3)

Manda susu (G3), koyun susunun varyanti oldugu diisiiniilmistiir. Aralarinda kiigiik
niikleotit farkliliklar bulunmakla G1 susunda ayrilir. Ozellikle Asya’da mandalar,
E. granulosus’un arakonagi konumundadir. Kistler ¢ogunlukla fertil olup ekseriyet akciger
yerlesimlidir. Morfolojik olarak G3 susunda gebe halkalar 2 segmentlidir ve bu 6zelligi ile
Gl ve G2 susunda ayrimi yapilmustir (Busi ve ark., 2007; Hajialilo ve ark., 2012;
Mehmood ve ark., 2020).

2.6.2. Echinococcus equinus (G4) At susu

At susu (G4), onceden Echinococcus granulosus equinus alttiirii olarak
tanimlanmistir.  Ancak son zamanlarda yapilan molekiiller calismalar sonucunda
Echinococcus equinus ismiyle smiflandirilmistir. At susu (G4) Avrupa, Gliney Afrika,
Ortadogu, Yeni Zelanda ve Amerika’da goriilmektedir. Son konaginin képekler oldugu
ancak kizil tilkilerde enfeksiyonun yayilmasinda rol aldigi disiiniilmektedir. Ara
konaklar1 da genellikle tek tirnaklilar olup Kistler genellikle karaciger yerlesimlidir.
Insanlara bulasmas1 ¢ok nadirendir (Thompson ve McManus, 2002; Ito ve ark., 2017;
Alvarez Rojas ve ark., 2020).

2.6.3. Echinococcus ortleppi (G5) Sigir susu

G5 susunun son konagi kopek olup ara konagi ise sigirlardir. Bu form ilk kez
Isvigre’de sigirlarda tespit edilmistir. Echinococcus ortleppi ismiyle son yillarda ayr bir
tir olarak onerilmektedir. Bunun nedeni diger suslardan hem biyolojik hem de
morfolojik farkliliklarin olmasindadir. Parazit, son konak olan kopeklerde 33-35 giin
gibi hizli gelisim siirecine sahiptir. Bu siire diger suslarda 40-48 giin arasinda
degismekle birlikte bazen daha da uzun siirmektedir. Kistler fertil olup ekseriyet akciger
yerlesimlidir. Genis bir cografik dagilima sahip olan G5 susunun insanlar i¢in de
oldukga enfektif oldugu bildirilmistir (Thompson ve McManus 2002; McManus 2013;
Ito ve ark., 2017; Mehmood ve ark., 2020).
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2.6.4. Echinococcus. canadensis (G6, G7, G8 ve G10)

Daha o6nceki donemlerde farkli olarak degerlendirilen bu suslar, son dénemde
yapilan molekiiler ¢alismalar ve filogenetik degerlendirmeler neticesinde E. canadensis
tirti altinda toplanmiglardir. G6 ve G7 suslarmin gen dizi analizleri karsilastirildiginda
birbirinden farkli suslar olarak goriilse de gelisim evreleri ve morfolojileri agisindan
birbirine yiiksek oranda benzerlik gosterdikleri saptanmis ve E. intermedius adini almasi
onerilmistir (Ito ve ark., 2017; Casulli ve ark., 2022).

i. Deve susu (G6)

Ara konaklar1 genellikle deve, bazen de koyun, keci ve sigir, son konaklari ise
kopeklerdir. Deve susu Afrika, Asya ve Ortadogu’nun bir¢ok bolgesinde goriilmektedir.
Bu susun morfolojik olarak sigir susu ile benzerlik gosterdigi fakat at ve koyun suslari
ile arasinda farkliliklar oldugu bildirilmistir. E. granulosus’un, ke¢i, koyun ve sigir gibi
ara konaklarda goriilen suslariin fertilite oraninin diistik, fakat develerde goriilen
suglarimin fertilite oraninin yiiksek oldugu ve kistlerin genellikle akcigere yerlestigi
saptanmistir (Harandi ve ark., 2002; Ahmadi ve Dalimi, 2006; Sharbatkhori ve ark.,
2011; Hajialilo ve ark., 2012; Mehmood ve ark., 2020; Mateus ve ark., 2021).

ii. Domuz susu (G7)

Domuz susu igin ideal son konak kopeklerdir. Ancak yapilan deneysel
caligmalar sonucunda giimiis tilkileri ve vahsi karnivorlarin da bu susa son konaklik
yapabildigi ortaya konulmustur. Parazitin son konaklarda gelisim siiregleri diger tiirlere
gore daha hizlidir ve enfeksiyonu takiben 34. giinden itibaren diski ile yumurta atilimi
olmaktadir. Ara konak olan domuzlarda kistlere daha ¢ok karacigerde rastlanir. G7
susuna Avrupa tilkeleri, Meksika, eski Sovyetler Birligi ve Arjantin’de rastlandigi, son
zamanlarda ise Cin, Peru, Brezilya ve Tiirkiye’de de goriildigii bildirilmistir (Dinkel ve
ark., 2004; Utiik ve Simsek, 2008; Mateus ve ark., 2021).
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iii. Geyik susu (G8)

Geyik susu (G8), ilk olarak Echinococcus granulosus canadensis alt tiirii olarak
gosterilmistir. Ara konaklart Ren geyikleri ve Alageyik, son konaklar: ise kopek ve
kurtlardir. Bu susa Kuzey Amerika, Avrasya ve Kanada’da rastlanmistir. Morfolojik ve
biyolojik olarak geyik susu ile sigir susunun birbirine ¢ok benzedigi Saptanmistir.
Geyiklerin birden fazla sus ile enfekte olabilecegi bildirilmistir. Insanlar1 enfekte etmesi
ise yok veya ¢ok nadirdir (Eckert ve Thompson, 1997; Ito ve ark., 2017; Mateus ve ark.,
2021).

iiii. Fennoscandian geyik susu (G10)

Yapilan molekiiller ve filogenetik ¢alismalar sonucunda, Fennoscandian geyik
susunun (G10), geyik susu (G8) ile arasinda benzerliklerin oldugu fakat diger suslar ile
arasinda farkliliklarin oldugu bildirilmistir. Finlandiya’da geyiklerden elde edilen
izolatlarin molekiiler olarak incelenmesi sonucunda bu susun Fennoscandian geyik susu

(G10) olarak adlandirilmasina karar verilmistir (Lavikainen ve ark., 2003).

Filogenetik ve molekiiller ¢alismalar sonucunda G8 ve G10 suslarinin, G6 ve G7
suslarina oldukga yakin olduklar: gosterilmistir. Yaygin olan goriis ise bu suslarin (G6,
G7, G8 ve G10), E. canadensis olarak siniflandirilmasidir. Son yapilan filogenetik
calismalar neticesinde bu suslarin, sigir susuyla (G5) da yakinliklarinin oldugu ve bu
nedenle bu bes susun (G5, G6, G7, G8 ve G10) bir grup olarak ele alinmas1 gerektigi
belirtilmistir (Sekil 8) (Lavikainen ve ark., 2003; Moks ve ark., 2008, Beyhan, 2011).
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Sekil 8. G5, G6, G7, G8 ve G10 suslarinin yakinlik agaci (A) ve filogenetik analizi (B)
(Moks ve ark., 2008; Beyhan, 2011).

2.6.5. Insan susu (G9)

Polonya’da hastalar tizerinde aspirasyon teknigi ile E. granulosus izolatlari
toplanmis ve elde edilen parazit materyallerin PCR-RFLP ve DNA dizilim teknigi
uygulanmustir. Bunun sonucunda hastalarin tiim diinyada yaygin olan koyun susu (G1)
ile enfekte olmadiklar1 goriilmiistiir. Enfeksiyon olusturan etkenin daha 6nce saptanan
G7 susuna benzeyen ancak farkli bir sus ile enfekte oldugu belirlenmis ve bu susa G9
susu adi1 verilmistir (Scott ve ark., 1997; Babaoglu, 2018; Mehmood ve ark.,2020).

2.6.6. Aslan susu (Echinococcus felidis)

Aslan susu, Afrika bolgesinde goriilmekte olup E. granulosus’un alt tiirii olan
Echinococcus felidis olarak adlandirilmistir. Son konaklar1 av kopegi, sirtlan ve
cakallar, ara konaklar1 ise yaban domuzu, ziirafa, antiloplar, zebra ve su aygir1 gibi
vahsi hayvanlardir. insan ve ¢iftlik hayvanlarinda hastalik olusturup olusturmadigina
dair herhangi bir bilgi mevcut degildir. Bu susun mitokondriyal genomunun
E. granulosus s.s. susu ile ¢ok yakin benzerlikler igermesi nedeniyle, G1/G3
kompleksine ait olabilecegi onerilmistir (Rausch, 1995; Eckert ve Thompson, 1997; Ito ve
ark., 2017).
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2.7. Echinococcus tiir ve suslarinin ayriminda kullanilan yontemler

Echinococcus cinsinin metacestod ve eriskinlerinin tiir ayriminda morfolojik,
biyolojik ve epidemiyolojik yontemlerden yararlanilmaktadir. Ancak sus ayrimi yapmak
icin belirtilen kriterlere ek olarak biyokimyasal ve molekiiler kriterler gibi birgok
kriterlerin birlikte degerlendirildigi karmasik bir olaydir (Le ve ark., 2002; Maravilla ve
ark., 2004; Ito ve ark., 2017).

Echinococcus  granulosus  tiirlerinin -~ ve  suslarin  tamimlanmast  ve
siiflandirilmasinda en ¢ok PCR tabanh yontemlere basvurulmaktadir. PCR, RFLP,
PCR-RFLP, RAPD-PCR, SSCP, dideoxy fingerprinting (ddF) ve DNA baz dizi analizi
hem parazitlerin genomlarinin arastirmasinda hem de taniya yonelik molekiiler
calismalarda kullanilan 6nemli metotlardir. Molekiiler calismalara gore ilk yapilmasi
gereken DNA veya RNA izole etmektir. EKinokoklarda DNA veya RNA izole etmek
icin eriskin parazitin kendisi, protoskoleks ve germinatif membran kullanilir (Gasser ve
ark., 1998; Hokelek ve Arikoglu, 2004; Capuano ve ark., 2006; Ito ve ark., 2017).

Echinococcus tiirleri ile miicadelede etkin bir sekilde kullanilan gerek tani
yontemleri gerekse as1 ve ilaglarin {iretilmesi ve gelistirmesi agisinda suslarin ayirimi

onemlidir (Thompson ve Lymbery, 1988; Bowles ve McManus, 1993).

2.7.1. Polimerase Chain Reaction (PCR)

1983’te ilk kez Kary Mullis tarafindan kullanilan PCR, in vitro sartlarda belirli
bir niikleik asit dizisini, enzimatik reaksiyonlar sonucunda c¢ogaltilmas: prensibine
dayanan bir yontemdir. Bu yontemin kullanim alan1 oldukg¢a genis olup, Echinococcus
tirlerinde gen karakterizasyonu ve haritalamasi, tiirler arast ve tiir i¢i genetik
varyasyonlarin arastirilmasinda kullanilir. Bu yontemin c¢alisma prensibi, hedef DNA
molekiiliiniin, spesifik komplementer oligoniikleotitler (primer), adenin, timin, guanin
ve sitozin bazlarin bulundugu dNTP (deoksiriboniikleotit trifosfat) ve 1siya dayanikli
Taqg (polimeraz enzimleri) kullanilarak gogaltilmasini (amplifikasyonunu) amaglar. Bir
PCR dongiisii i asamada olusur ve her asamasi i¢in farkli isilar uygulanmaktadir

(Alkan ve ark., 1997) (Sekil 7).

1. Denatiirasyon; DNA’nin tek iplik¢ik haline gelmesi
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2. Annealing; Primerlerin hedef bolgeye baglanmasi
3. Amplifikasyon; Uzama

Polimeraz Zincir Reaksiyonu (Polymerase chain reaction - PCR)
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Sekil 9. PCR asamalar1 (Ozdogan, 2021)

Cift iplikli hedef DNA molekiilii 94-98°C’de 15-60 sn’de birbirinden ayrilarak
tek sarmal haline gecer. Sonra sicaklik 50-65°C’ye disiiriiliip 30-60 sn. zaman
araliginda ortamda bulunan primerler, tek sarmal haline gegen DNA molekiilleri
tizerinde spesifik bolgelere baglanirlar. Daha sonra 72°C’de Taq (DNA polimeraz
enzimi) ortamdaki ANTP’leri kullanarak primerin 3’ hidroksil ucundan uzamasini saglar
ve boylece yeni bir DNA molekiilii sentezlenmis olur. Her bir dongiide mevcut DNA
sayist iKi katina ¢ikarak uzamaya devam eder. Sonug olarak belirlenen formiilde “n”
dongii sayisim ifade ettigi icin 2" olarak ifade edilir (Siqueira ve Rogas, 2003;

Sharbatkhori ve ark., 2009) (Sekil 9).

2.7.2. RFLP (Restriction Fragment Length Polymorphism; Kesilmis parc¢a

uzunluk polimorfizmi)

RFLP, restriksiyon enzimleri (RE) kullanarak DNA molekiiliiniin farkli
buyiiklikteki fragmentlere ayrilmasi islemidir. Ayrilan DNA pargalarinin ethidium
bromid ile boyanarak agaroz jel elektroforezde goriintiilenmesi sonucu olusan DNA
bantlarinin sayist ve yeri Karsilastirilarak genomdaki tek baz degisikliklerin belirlenmesi

yontemidir. Kolaylikla uygulanabilen bir yontem olmasina ragmen, kullanilacak
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restriksiyon enzimlerinin se¢imi biiyiik 6nem arz etmektedir (Yagci, 2001; Altintas ve
ark., 2004; Hokelek ve Arikoglu, 2004) (Sekil 10).
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Sekil 10. RFLP diagrami (Dmitryjuk ve ark., 2020).

2.7.3. PCR-RFLP

PCR-RFLP, hizli, duyarli ve olduk¢a basit bir yontem olmasi nedeniyle hem
Echinococcus izolatlarinin hem de diger parazitlerin ayriminda etkin bir sekilde
kullanilmaktadir. Bu yontemde ilk once belirlenen DNA’nin hedef bir bolgesi uygun
primerler kullanilarak ¢ogaltilip restriksiyon enzimi ile kesimi yapilir. Daha sonra agaroz
jelde yiiriitiilmesi ve ethidium bromide ile boyanip ultraviole 11k altinda goriintiilenmesi
prensibine dayanir (Yagci, 2001) (Sekil 11).
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Sekil 11. PCR-RFLP diagrami (Anonim 1, 2022).

2.7.4. RAPD-PCR (Random amplified polymorphic DNA; rastgele
cogaltilmis polimorfik DNA)

RAPD-PCR (Rastgele Arttirilmis Polimorfik DNA, Randomly Amplified
Polimorphic DNA), ilk defa 1990°da uygulanan rastgele secilmis bir veya birden fazla
primer kullanilarak DNA’nin ilgili alaninin ¢ogaltilma teknigidir. RAPD y6nteminin
ana prensibi, DNA tizerinde rastgele segilmis bazlarin, genellikle G-C bakiminda zengin
9-10 bazlik primerler kullanilip, diisik baglanma sicaklifinda tesadiifi olarak
baglanarak PCR ile ¢ogaltilmasidir. Daha amplikon radyoaktif olmayan standart jel

elektroforezde yiirttiiliir ve bantlar halinde gozlemlenerek incelenir (Aydin, 2004).

Bu yontemde sicaklik 40-50°C’ye kadar diigiiriiliip, primerlerin bolgelere
baglanma olasiligini artirmaktir. Ayni tiir i¢indeki farkli suslarda primerlerin baglanma
yeri ve sayisi farkli olacagindan, primerlerin baglandig: yerde bir mutasyon varsa, jel
elektroforezinde yiriitiildigiinde farkli bantlar olusacaktir. Bu farkli goriintiiler

karsilastirildiginda suslar hakkinda fikir verecektir (Olive ve Bean, 1999) (Sekil 12).
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Sekil 12. RAPD-PCR diagrami (Arif, 2010).

RAPD-PCR tekniginin en biiyilk avantaji tiim organizmalar igin aymn
oligoniikleotid primer seti kullanildigindan ilgilenilen mikroorganizma genleriyle ilgili
herhangi bir 6n bilgi gerektirmemesidir. Hizli ve basit bir teknik olup ¢ok az
miktarlarda DNA’ya gereksinim duyulmasi da bu yontemin avantajlarindadir. Ayni
zamanda diger molekiiler yontemlerle birlikte kullanilmasi 6nerilmistir (Altintas ve ark.,
2004, Aydin, 2004, Bhattacharya ve ark., 2008).
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2.7.5. SSCP (Single stranded conformation polymorphism; Tek zincir yapi

polimorfizmi)

DNA dizilimindeki farkliliklart ve nokta mutasyonlarin belirlenmesi prensibine
dayanan bir yontemdir. Bu yontemde c¢ift zincirli DNA pargasi birtakim yontemlerle
denatiirasyon sonucunda tek zincirli DNA’lar farkli formlarda katlanip kivrilarak farkl
yapilar olusur. Mutasyonlarin varligini tespit etmek igin jel elektroforezde yiiriitiilmesi
yapilir (Hokelek ve Arikoglu, 2004) (Sekil 13).

DNA fragmentinin uzunlugu SSCP yonteminin basarisina etki eden en dnemli
faktorlerden biridir. Sonuglarin giivenilirligi icin DNA fragmentinin uzunlugunun en az
150-200 bp olmasi onerilmektedir. Ayni zamanda DNA yogunlugu, PCR denatiirasyon
yontemi, elektroforez 1sisi, jelin 6zellikleri ve pH gibi parametreler de bu yontemin
basarisinda etkili olan faktorlerdir (Konstantinos ve ark., 2008, Babaoglu, 2018;
Ozyalm, 2019).
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Sekil 13. PCR-SSCP diagram1 (Konstantinos ve ark., 2008).

Bu yonteminin fazla 6rnek ile galisiimasi, ucuz olmasi, kolay uygulanabilmesi,
giivenilirliginin yiiksek olmasi, mutasyon tespitlerinin rahatlikla yapilmasi ve radyoaktif
olmayan isaretlemenin uygulanabilir olmasi gibi pek ¢ok avantajlart vardir. Ancak
analiz edilebilecek parga uzunlugunun sinirli olmasi, jelin degerlendirilmesinin bazen
zor olmast ve sekansi bilinmeyen DNA’ya uygulanabilirliginin smirli olmasi bu

yontemin dezavantajlarindandir (Sunnucks ve ark., 2000).

2.7.6. ddF (Dideoxy fingerprinting)

PCR-SSCP yontemi ile incelenemeyecek biiyiiklikte DNA parcalarindaki
mutasyonlari tespit etmek i¢in kullanilan bir metot olup, SSCP’nin revize edilmis hali

olan bir yontemdir (Gasser, 1997).
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Sekil 14: ddF diagrami (Sarkar ve ark., 1992)

ddF yonteminin diger molekiiler tekniklere gore avantajlari, tim sekans
varyasyonlarin tespit edilmesi, spesifik primerlerin kullanilmasiyla hata yapma
olasiligini en aza indirgemesi ve DNA sekanslamasina gerek kalmadan hem zaman hem
de maliyet agisinda ¢ok sayida ornekteki niikleotid mutasyonlarini dogru bir sekilde
saptayabilmesidir (Gasser ve ark., 1998) (Sekil 14).
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2.8. DNA Dizi Analizi (DNA Sequencing)

DNA dizi analizi ya da sekanslama, molekiiler teknikler arasinda en yaygin ve
giivenilir bir yontem olup, herhangi bir DNA pargasinda bulunan bazlarin (A, G, T, C)
niikleotid dizisinin belirlenmesi metoduna dayanan bir yontemdir (Busi ve ark., 2007).

Giintimiizde dizi analizi yontemleri arasinda Sanger ve Maxam-Gillbert yontemleri
kullanilmaktadir. Bu yontemlerde, dizisi saptanacak DNA iplik¢iginin tamamlayicisini
sentezlemek icin Tag DNA polimeraz, sekans enzimleri veya reverse transkriptazdan
birisi kullanilmaktadir (Olive ve Bean, 1999).

Sanger dizi analizi veya zincir sonlanmasi reaksiyonu daha ¢ok tercih
edilmektedir. Bu yontemin prensibi, reaksiyonda OH grubu tasimayan
dideoksiniikleosittrifosfatlarin (ddNTP) kullanilmasidir. Reaksiyon karigimina, DNA
polimeraz ve dNTP’lerin yan1 sira dort reaksiyon tiipiiniin her birine farkli ddNTP’ler
de substrat olarak eklenir. DNA sentezlenirken iplige dNTP eklenirse uzama devam
ederken, ddNTP eklenmesi halinde zincir sonlanmaktadir. Reaksiyon sonucunda, her bir
tipte farkli uzunluklarda DNA pargalari elde edilmis olmaktadir. Bu DNA pargalar1 jel
elektroforezinde incelenmektedir. Dizi analiz sonuglarini goriintiilemek amaciyla
radyoaktif madde, kimyasal 1smnlar veya floresan veren boyalarla isaretleme
yapilmaktadir (Olive ve Bean, 1999; Morozova ve Marra, 2008) (Sekil 15).
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Sekil 15: Sanger dizi analiz diagrami (Anonim 2, 2022).

2.9. Echinococcosis’te Tam1 Yontemleri

Insan ve hayvan sagligi agisindan 6nem arz eden, E. granulosus’un son konak
olan Canidae’lerde ve larval formun insan ile ozellikle hastaligin epidemiyolojisinde
onemli olan koyun ve sigir gibi ¢iftlik hayvanlarinda erken teshis ve tedavisi
eradikasyon programinda olduk¢a 6nemlidir. Son konak ve ara konaklarda parazitin

olusturmus oldugu klinik tablo genellikle aseptomatiktir (Alemu ve ark., 2015).

Son konak olan Canidae’lerde Echinococcus’un tanisi, konak canli iken teshis
icin kan ve digkiya bakilir. Serumda antikor aranir, diskida ise direkt diski bakisi,
arekolin purgasyon yontemi, digskida koproantijen veya parazit DNA’smin varligi aranir.
Ancak konaklar1 6lmiis ise nekropsi yapilarak bagirsaklarda parazitin eriskin formlarin
goriilmesi ile tani konulur. Digki muayenesinde Teania tiirleri ile Echinococcus
tiirlerinin yumurtalarim1 morfolojik olarak ayirt etmek miimkiin degildir. Digkida
parazitin halka, yumurta veya antijenleri aranir. Son konaklara praziquantel gibi

antiparaziter ila¢ verilerek parazitin halkalarinin digki ile atilmasi saglanir. Halkalarin
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varligini tespit etmek i¢in digki sulandirilarak ¢iplak gozle veya stereomikroskop altinda
incelenir. Ancak, bu halkalar ¢ok kii¢iik olduklart i¢in gézden kagabilirler (Eckert ve
ark., 2001).

Serumda spesifik antikorlarin aranmasi prensibine dayanan serolojik yontemler,
tanida pek giivenli degildir. Ancak klinik taninin dogrulanmasinda, cerrahi veya
antimikrobiyal tedavi sonrasi prognozun degerlendirilmesinde ve epidemiyolojik
caligmalarda faydali olmaktadir. Bu amacgla protoskoleks, onkosfer, sekresyon,
ekskresyon, skoleks ve erigkin parazit antijenlerinden faydalanilir (Yalginkaya, 2016,
Cifci ve Dogan, 2020; Tasbent ve ark., 2021).

Paraziti erken donemde teshis etmek i¢cin ELISA yontemi ile diskida antijen
aranir. Bu testin giivenirligi yiiksek olmakla birlikte, nadiren de olsa gapraz reaksiyonlar
vermesi 6zgiilliigiinii smirlandirmaktadir (Ozcel ve ark., 2007; Brunetti ve ark., 2010;
Yalginkaya, 2016; Ozyalim, 2019; Cifci ve Dogan, 2020).

Hayvanlarda ekonomik olmadigi igin fazla tercih edilemeyen ancak insanlarda
kullanilan goriintiileme teknikleri, immunolojik ve molekiiler yontemler gibi teshis
yontemleri de bulunmaktadir. Goriintilleme teknikleri olarak radyografi, USG,
tomografi ve MR yontemlerinden yararlanilabilir. Ancak goriintiileme sonucu yalanci

pozitif sonuglar da alinabilir (Tinar ve Coskun, 1991; Beyhan, 2011).

Immunolojik yontemler insanlarda etkili bir sekilde kullanilabilirken,
hayvanlarda daha ¢ok bilimsel ve arastirma amaciyla sinirli sayida kullanilmaktadir. Bu
yontemin prensibi konagmn parazit larvalarina karst gostermis oldugu hiicresel ve
humoral immun yanitin ortaya konmasidir (McManus ve ark., 2003; Zhang ve ark,
2003; Turgut, 2014; Kesik, 2018).

Echinococcus granulosus enfeksiyonlarinda insan ve hayvanlarda meydana
gelen immun yanitin sekli, enfeksiyonun siddeti ve immun mekanizmalarin durumuna
gore farklilik gostermektedir. Enfeksiyonun siddetini ve immun mekanizmay:1 etkileyen
faktorler arasinda, kistlerin yerlestigi doku ve organlarin tipi, enfeksiyonun gelisim hizi,
genetik faktorler, B ve T hiicrelerin durumu sayilabilir. Yeteri diizeyde olusan bir
immiinolojik yanit parazitin 6liimiine neden olabilirken, immun yanitin yetersiz oldugu

durumlarda parazit gelisimi devam etmektedir (Ozcel ve ark., 2007; Kesik, 2018).
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2.10. Kistik Ekonokokkozda Patojenite

Patojenite, E. granulosus’un son konak ve ara konaklarda olusturmus oldugu
patojenite olmak tizere iki kistmda incelenir. Son konak olan kopek, cakal, kurt gibi
Canidae’lerin bagirsaklarinda ¢ok fazla parazit bulunmasi durumunda ishal, karmn
agrisi, istahsizlik, zayiflik ve halsizlik gibi klinik semptomlara neden olur. Ara konak
konumunda olan sigir, koyun, ke¢i gibi ¢iftlik hayvanlar1 ve insanlarda ise kistlerin
lokalize oldugu doku ve organlarda yangisal reaksiyonlar, hastaligin baslangicinda
kistin lokalize oldugu boélgeye eozinofil lokositler ve dev hiicrelerin bulundugu
mononiikleer hiicre infiltrasyonu goriiliir. Zamanla kistlerin etrafinda fibroblast ve
kollajen lifler igeren fibroz kapsiil sekillenmektedir. Patolojik bulgular ise Kistin
biiyiikligiine ve lokalize oldugu organa gore degisiklik gostermektedir. Kistler
akcigerlere yerlesirse dispne (solunum giigliigii) olusur. Karacigere yerlesirse bazen
safra akisi engellenir ve sariliga neden olur. Kistlerin yirtilmasi halinde ise anafilaktik

sok sekillenerek 6liim gorilir (Halidi, 2017).

2.11. Tedavi
2.11.1. Son konaklarda tedavi

Son konak olan Canidae’lerin tedavisi, hastaligin hem insanlara hem de giftlik
hayvanlarina bulasmasinin 6nlenmesi bakimindan 6nemlidir. Son konaklardaki tedavi

yaklasiminda ti¢ yol izlenir Gemmell, 1990; Topluoglu, 2020).

1. Son konaklarda arecoline hidrobromid kullanilarak parazitlerin digki ile
atilmimi saglamak. Sentetik bir tiirev olan arecoline hidrobromid kopeklerde 1,5-4
mg/kg’lik dozda kullanildiginda sestodlar1 felg eder. ilag, aym1 zamanda konagin
bagirsak peristaltik hareketlerini de artirarak parazitin bagirsakta tutundugu yerden
ayrilmasini ve disartya atilmasini saglar. Arecoline hidrobromid’in parazit iizerine
oldiirtici etkisi olmadigindan, bagirsakta ilacin etkisinden korunan olasi parazitler,
ilacin etkisi gectikten sonra tekrar canlanirlar. Bundan dolay1 arekolin hidrobromid daha
cok KE’un kontrol programinda bir siirveyans araci (arekolin testi) olarak kullanilmigtir
(Gemmell, 1973; Craig, 1997; Topluoglu, 2020).
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2. Antihelmintik ilag kullanimi. Praziquantel parazitoz tedavisinde en ¢ok tercih
edilen bir ilag olup, sestodlarin boyun bolgesindeki biiylime noktalarinda teglimentin
hizli bir sekilde yikimlanmasini saglayarak parazitin 6lmesine neden olur. Bu ilag,
Echinococcus tiirlerine karsi 3-5 mg/kg dozda oldukca etkilidir. ilag verilen son
konaklarin ilag verilmesini miiteakip 2-3 giin siire zarfinda karantinada tutulmasi ve
hayvanlarin diskilarinin ¢evreye yayilmasini 6nlemek igin derin gukurlara géomiilmesi
veya yakilmasi gerekir. Buradaki ana prensip son konaklara ilag verilerek parazitin
yasam ¢emberinin kirilmasidir (Burgu, 1989; Umur, 2003; Yaman, 2011; Craig, 2017,
Topluoglu, 2020).

3. Son konaklarda E. granulosus’un prepatent siiresi 42- 45 giin arasindadir. Bu
sebepten dolay1 alt1 hafta (42 giin) sonra yapilan tedavi ile son konaklarda yumurta
cikist Onlenmis olur. Ayni zamanda son konaklarin 12 haftalik periyotlarla yapilan
antihelmintik tedavi sonucunda da enfeksiyon oraninda 6nemli azalmalar oldugu
bildirilmistir. Bu yontemle son konaklarin tedavisine basladiktan bir yil sonra yeni
dogan kuzu ve buzagilarda E. granulosus bulagsmasi énlenmis olur. (Burgu, 1989; Craig,
2017; Topluoglu, 2020).

2.11.2. Ara konaklarda tedavi

Ara konaklarda etkili bir tedavi sekli bulunmamaktadir. Sestodlara karsi
benzimidazol tiirevli ilaglar kullanilmaktadir. Fakat bu ilaglarin etki dozlar1 ve siiresi
uzun olmasi bakimindan ciftlik hayvanlarinda pek onerilmemektedir. Cerrahi yontemler
ise beseri hekimlikte uygulanmaktadir. Veterinerlik sahasinda pek tercih edilen bir
metod degildir. Cerrahi islemler esnasinda kistlerin riiptiire olmasi sekonder kistler ve

anaflatik sok tablosunu olusturacagindan oldukga risklidir (Craig, 2007).

2.12. Korunma ve Kontrol

Bu hastaligin kontrolii, insan ve hayvan hekimlerinin bir koordinasyon igerisinde

birlikte ¢caligmalar ile miimkiindiir.,

Kistik ekinokokkoz izlanda, Yeni Zelanda, Tazmanya, ve Kibris gibi ada

tilkelerinde parazitin eradikasyonu i¢in yapilan kontrol programlari basariya ulagmistir.
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Ancak Sili, Arjantin ve Uruguay’da kontrol programlarinin hepsinde basariya

ulasiimanmstir (Conchedda, 2002; Ozyalin, 2019).
Etkin bir korunma ve kontrolii ii¢ ana baslik altinda inceleyebiliriz. Bunlar;

1. Parazitlerin biyolojisinin anlasilmasi ile son konak ve ara konak arasindaki zinciri

kirmak,
2. Son konaklarin antihelmintiklerle tedavisi,

3. Halkin bilgilendirilmesi ve hijyen kurallarma dikkat edilmesi (Yaman, 2011;
Lightowlers ve ark., 2021).

Parazitin yasam dongiisiiniin kirilmasi igin kistli organlarin son konak olan
Canidae’lere ¢ig olarak yedirilmemesi gerekir. Bu da ancak kontrollii kesimlerin ve
veteriner hekim muayenelerinin yapiligi kesimhanelerde miimkiindiir. Bu dongiiniin

kirilmasi i¢in 6nemli olan iki husus vardir. Bunlar;
1. Kesimhane diginda yapilan kagak kesimlerin 6nlenmesi,

2. Kistli organlarin metoduna uygun bir sekilde ya derin ¢ukurlara géomiilmesi ya da

yakma firinlarda imha edilmesi,

Kistik ekinokokkoz i¢in en 6énemli enfeksiyon kaynagi kopekler oldugu i¢in hastaligin

eradikasyonunda kopeklerle miicadele ¢ok dnemlidir. K&peklere karsi alinan tedbirler;
1. Kopeklerin kayit altina alinmasi,
2. Kayit altina alinan hayvanlarin antiparaziter tedavilerinin yapilip kiipelenmesi,

3.Coban kopeklerinin sayilarina sinirlandirma getirilmesi ve rutin paraziter tedavilerinin

yapilmasi,
4. Sahipsiz kopeklerin belediyelerce barmaklarda bulundurulmast,
5. Disi kopeklerin kisirlagtirilarak dogumlarinin kontrol altina alinmas,

6. Sahipsiz kopeklerin park, bag ve bahge gibi insanlarin kullandigi alanlara girmelerine
izin verilmemesi (Yaman, 2011; Yalc¢inkaya, 2016; Ozyalin, 2019; Lightowlers ve
ark., 2021).

Tiim hastaliklarda oldugu gibi, KE’de de halkin bilgilendirilmesi korumanin

temel prensibini olusturur. Parazitin yasam dongiisii géz oniinde bulunduruldugunda
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egitimin, hastaliktan korumada ¢ok dnemli bir yere sahip oldugu anlagilir. Insanlarin KE

ile ilgili bilgilendirilmesindeki temel prensipleri su sekilde siralayabiliriz:

1. Hastalik etkeninin hem insan hem de hayvan sagligina vermis oldugu zararlar ile

ilgili detayl bilgilerin yer aldig: afisler hazirlanip toplu kullanim alanlarina asilmali,

2. Okullara uzman kisiler tarafindan belli zaman araliklarinda ziyaretler diizenlenerek
ogrencilere sokaklarda basibos kopeklerle oynamanin sakincali oldugu ve hastalikla

ilgili anlayabilecekleri tarzda bilgiler verilmeli,

3. KE’nin 6nemine dikkat ¢ekilerek kistli i¢ organlarin kdpeklere verilmemesi ve etrafa

atilmamasi1 hususunda kasaplar ve mezbaha ¢alisanlar1 devamli bilgilendirilmeli,
4. Insanlar, kisisel hijyen kurallarina uymalar1 hususunda bilgilendirilmeli,

5. Etkin bir koruma ig¢in kitlesel iletisim araglar1 kullanarak, hastaligin 6nemine dikkat
cekecek animasyonlara yer verilmeli (McManus ve ark., 2003; Yaman, 2011,
Yal¢inkaya, 2016; Halidi, 2017).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gerec

Calismaya baslamadan 6nce Van Yiiziincii Y11 Universitesi Hayvan Deneyleri
Yerel Etik Kurulundan etik kurul raporu alindi. Bu ¢alisma, 15.06.2021-15.06.2022
tarihleri arasinda Agr1 ydresinde ve Van Yiiziincii Yil Universitesi Tip Fakiiltesi
Parazitoloji Anabilim Dali Arastirma Laboratuvarinda yiritildi. Agr ili ve g¢evre
ilgelerinde faaliyet gosteren gesitli kesimhaneler belirli araliklarla ziyaret edilerek 100
adet koyun ve 100 adet sigir olmak iizere kesimi yapilan 200 hayvandan KE oérnekleri
alinip steril posetlere konuldu. Yine ayni yorelerde bulunan sahipsiz 200 kopekten
defekasyon sirasinda digski Ornekleri alinip posetlere konularak posetlerin agizlari

kapatildi. Alinan biitiin 6rnekler, arastirma laboratuvarina ulastirildi.

3.2. Yontem

Laboratuvara ulastirilan Kistlerden korunma ve giivenlik kosullarina dikkat
edilerek germinal membranlar ve dipteki tortudan ornekler alinip 1,5ml’lik ependorf
tiplerine konuldu. Kist ve diski Ornekleri daha sonra ¢alisilmak {izere -20°C’ye

ayarlanmig derin dondurucuya konuldu.

3.2.1. Kullanilan cihaz ve malzemeler

1. Genomic DNA Purification Kit (Thermo Scientific GeneJET K0722)

N

. Etil alkol (Merck)
3. PCR Master Mix (5X) (Thermo Fisher Scientific)
4. CYTBF 5 - AGATATTAGAGATGGAGGAG- 3'

5. CYTBR 5' - ACCCGAGTTAATACAGTCAG- 3

(o2}

. RNase A (Thermo Fisher Scientific)

\‘

. Agaroz (Promega)

8. 50X TAE (Tris Asetat EDTA) tampon ¢ozeltisi (Thermo Fisher Scientific)
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9. 6X loading dye (Thermo Fisher Scientific)

10.
11.
12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22.
23.
24,
25.
26.
217.
28.
29.
30.
31.
32.
33.

Marker DNA Ladder (Thermo Fisher Scientific)
Etidyum bromid; 10 mg/ml (Promega)
ddH20 (Thermo Fisher Scientific)
DNA-RNA free ependorf

Enjektor

Erlenmayer

Petri kutusu

Cam beher

Makas

Pens

Lam-lamel

Bigak

Mikropipet seti (Thermo Fisher Scientific)
Arastirma mikroskobu (Leica DM-500)
Kuru Blok Isitict (Biosan)

Vorteks (Velp)

Hassas terazi (Kern, ABS220-4)

Derin dondurucu (Arcelik, 2031D)
Santrifuj (NF 800R)

Gii¢ kaynagi (Thermo Fisher Scientific)
PCR Cihazi (Thermo Simly Apm)

Yatay agaroz jel elektroforez cihazi (Thermo EC320)
Mikrodalga firin (Altus)

Masa iistii hizli santrifuj (Sigma)
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1.2.2. Orneklerin makroskobik ve mikroskobik bakisi

Kist sivisi 6rneklerinin fertilite agisindan degerlendirilmeleri i¢in, 6rnekler 1000
rpm’de 5 dk santrifiij edilip tortu kismindan lam-lamel arasi preparat hazirlanarak isik
mikroskobu altinda 40’lik objektif ile protoskoleks ya da ¢engel varligi yoniinden

incelendi. Protoskoleks ya da ¢engel goriilen 6rnekler fertil kist olarak degerlendirildi.

Digk1 6rnekleri 6nce yeterli 1s1k altinda makroskobik olarak sestod halkalarinin
varligr yoniinden incelendi. Daha sonra orneklerde helmint yumurtalarinin varligim
saptamak amaciyla tuzlu su flotasyon yontemi uygulandi. Her hayvana ait digki
orneginden 4-5 gr alinarak genis agizli bir diski kab1 igerisinde bulunan bir miktar
doymus tuzlu su iginde bir cam bagetle karistirilarak ¢ozdiiriildiic ve bir silizgeg
yardimiyla baska bir kaba siiziildii. Siiziintiiniin tizerine doymus tuzlu sudan bir miktar
daha ilave edilerek iizerine yatay bir sekilde lamel konuldu. Yaklasik olarak 20-25 dk
sonra lamel bir pens yardimiyla yine yatay bir pozisyonda tasinarak altindaki damla
diisiiriilmeden bir lam iizerine konuldu. Hazirlanan preparatlar 1sik mikroskobunun 6nce

10’luk, daha sonra 40’11k objektifi ile helmint yumurtalar1 yoniinden incelendi.

1.2.3. Diskidan DNA izolasyonu

Diskinin mikroskobik bakisinda saptanan 12 Taenia spp./ Echinococcus spp.
yumurtasi goriilen 6rnekler ile mikroskopta sestod yumurtasi saptanmayan ve rastgele
belirlenen 38 diski 6rnegi hazir ticari kit kullanilarak DNA ekstraksiyonu yapildi ve
DNA ornekleri PCR asamasina kadar -20°C’de saklandi (EURX stool DNA Prufication
Kit, E3575).

Diskida DNA izolasyonuna baslamadan once ependorf tiiplerine alinan 5-10
gram digki 6rnekleri once sivi azot tanki (-196°C) igerisine alinarak dondurulduktan
sonra 90°C’lik sicak su igerisine alinarak 4-5 dakika bekletildi. Bu islem 3-4 kez tekrar
edildi. Daha sonra orneklere, Kit prosediiriinde bazi degisiklikler yapilarak asagida

maddeler halinde verilen DNA ekstraksiyon islemi uygulands;

1. Kolon aktivasyonu i¢in spine kolon tiipiine 30ul Buffer ST eklenerek oda isisinda
bekletildi.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

. Dondurulup ¢ozdiiriilen digk1 6rneginden 200 mg digsk1 6rnegi Bead Tube eklenerek

homojen oluncaya kadar vortekste karigtirildi.

. 60ul Lyse ST buffer eklenerek 1 dakika vortekste karistirildi.

. 95°C’de 1sitilmis kuru blokta 45 dk inkiibasyona birakildi.

. Maksimum hizda 30 dakika yatay vorteks uygulandi.

. Yatay vorteks sonras112000 devirde 2 dakika santrifiij edildi.

. Stipernanttan 400ul alinarak 1,5 mI’lik yeni ependorf tiipiine aktarildi.

. Bu ependorf tiiplerine 400ul PR Buffer eklenerek 5sn vortekslendi ve 20°C’lik

soguk blokta 5dk inkiibasyona birakildi.

. 12000 rpm’de 1dk santrifiij edildi.

Stipernanttan 550ul alinarak 2ml’lik baska ependorf tiiplerine eklendi.
Stipernant iceren bu ependorf tiiplerinin tizerine 650ul Sol ST buffer eklendi.
Sonra bunun tizerine 400ul %96°lik ethanol eklendi ve vortekslendi.

Tiipler 11000 rpm’de 1dk santrifiij edildi.

600ul alinarak spin kolona konuldu ve 12000 rpm’de 1dk santrifiij yapildi ve 2 ml

ependorf tiipiindeki siv1 bitene kadar islem tekrarlandi.

DNA’larin bulundugu spin kolon tizerine 500ul Wash STX eklenip 11000 rpm’de
2dk santrifiij edildi.

Spin kolonlar yeni 2 ml lik tiiplere yerlestirildi.
Uzerine 500ul Wash STX eklenerek 12000 rpm’de 2dk santrifiij yapildi.
Spin kolon steril 1,5ml’lik tiiplere konuldu.

70°C’de 1sitilmig 100pl Elution Buffer eklendi ve 5dk oda 1sininda inkiibasyona
birakildi.

Tiipler 1dk santrifiij yapildi ve elde edilen DNA 6rnekleri -20 de saklandi.
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3.2.4. Sigir ve koyunlardan elde edilen kistlerden DNA izolasyonu

Derin dondurucudan (-20°C) ¢ikarilan ve igerisinde germinal zar bulunan

ependorf tlipleri oda sicakliginda ¢6zdiiriildiikten sonra, Genomic DNA Purification

Kiti (Invitrogen K1820-20) ile asagida maddeler halinde verilen kit prosediirii
dogrultusunda DNA’lar izole edildi.

1. Kistin germinal membran kismi homojenizatorde iyice par¢alama isleminden sonra

25-30mg ornekler alindt.

. Ornekler 1,5mlI’lik ependorf tiiplerine konularak iizerine 240ul Digestion Solution
eklenip vortekste karistirildiktan sonra her numune igin 40ul Proteinase K (Thermo)
eklendi. Karigim homojen bir hale gelene kadar vortekste karistirma islemine devam
edildi.

. Numuneler, 56°C’de 1sitilmis kuru bloga konularak 24 saat inkiibe edildi.

. Inkiibasyon isleminden sonra oda sicakliginda 5-6dk bekletilip iizerine 30pul RNase A
(Thermo) eklenip oda sicakliginda 10 dakika inkiibasyona birakildh.

. Numunelerin tizerine 240ul Lysis Solution eklenip 20 sn vortekste karistirildi.
. Sonra bunlarin tizerine 400ul %96’1ik etil alkol eklenip 20 sn vortekste karistirildi.

. Elde edilen karisim 14000 rpm de 3 dk santrifiij edildikten sonra siipernatantin

tamamu kit tizerinde gelen filtreli kolon tiiplerine aktarildi.

. Kolon tiiplerdeki karisgtm 6000 rpm’de 1 dk santrifiij edildi. Olusan siv1 alttaki tiip

kismiyla atilip filtreli kisim yeni temiz 2mI’lik ependorf tiiplerine yerlestirildi.

. Kolon tiipe, 500ul Wash Buffer | (alkol eklenmis) eklenip 8000 rpm’de 1 dakika
santrifiij edildi ve olusan sivi dokiilip filtreli kisim tekrar ependorf tiiplerine
yerlestirildi.

10. Yikamanmn ikinci asamasi igin 500ul Wash Buffer Il (Alkol eklenmis) eklenip

14000 rpm’de 3 dk santrifiij edilmistir. Tiiplerdeki sivi dokiildiikten sonra herhangi
bir soliisyon eklenmeden 14000 rpm’de 1,5dk tekrar santrifiij edildi.

11. Son olarak 100ul Elution Buffer eklenip alt kisma 1,5ml’lik ependorf yerlestirildi
ve oda sicakliginda 5 dakika inkiibe edilip 8000 rpm’de 2dk santrifiij edildi. Bu islem
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ikinci kez tekrarlandiktan sonra filtreli kisim atilarak 200ul DNA elde edildi. Elde

edilen DNA ornekleri ¢alisma zamanina kadar -20°C’de muhafaza edildi.

3.2.5. Cytb gen bélgesinin PCR ile ¢ogaltilmasi

Calismanin PCR asamasi igin elde edilen Genomik DNA ile karisik halde olan
mitokondrial DNA’larin cytb gen bolgesi secildi. cytb gen bolgesinin gogaltilmasi
amaciyla kullanilan forward ve rewerse primerler ile baz dizilimleri sirasiyla asagida
Tablo 8’de, PCR Kkarisimda kullanilacak malzeme ve miktarlari ise Tablo 9°da

gosterildi.

Tablo 8: Mitokondrial cyth gen bolgesinin PCR isleminde kullanilan primer dizileri

CYTBF 5 AGATATTAGAGATGGAGGAG 3 ( Zhong ve ark., 2014)

CYTBR 5 ACCCGAGTTAATACAGTCAG 3'( Zhong ve ark., 2014)

Tablo 9: PCR karisimda kullanilacak malzeme ve miktarlar

Malzeme Miktar
PCR Master Mix (5x) 8 ul

Forward primer (10 nmol) 1,5uL
Reverse primer (10 nmol) 1,5 ul
DNA 2,5 ul
Deiyonize saf su 26,5 ul
Toplam karisim 40 ul

Orneklerin spesifik gen bolgelerinin ¢ogaltilmast Thermo Simply Apm marka

PCR cihazi ile gergeklestirildi. PCR sicaklik ve siireleri Tablo 10°da verildi.
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Tablo 10: Calismada kullanilan PCR protokolii

Sicakhik Dongii
Asama Zaman

(°C) sayisi
On denatiirasyon 95 4 dk 1
Denatiirasyon 95 30sn
Baglanma 50 40 sn 45
Uzama 72 65 sn
Son uzama 72 10 dk 1

PCR sonucu istenilen DNA bolgesinin ¢ogaltildigindan emin olmak i¢in PCR
amplikonlar1 %1’lik agaroz jel’de yiiriitiildii. Bu islem i¢in 2 gr agaroz tartilarak 200 ml
1X TAE (40 mM Tris, 20 mM acetic acid, 1 mM EDTA) soliisyonu ile karistirild.
Olusan karisim mikrodalga firinda iyice c¢oziilene kadar kontrollii bir sekilde 1sitild.
Tamamen homojen olan soliisyon mikrodalga firindan ¢ikartilarak oda sicakliginda 1lik
hale gelinceye kadar bekletildi. Daha sonra 3 ul etidyum bromiir eklenerek karistirildi
ve tarakli tanka dokiilerek 45 dakika jelin polimerize olmasi i¢in beklenildi. Elde edilen
PCR amplikonlar1 90 voltta 45 dakika yiriitiildi. Agaroz jel tanktan ¢ikarilarak
transliiminatore aktarildi. Transliminatér, DNA’larin biiyiikliiklerine gore olusturdugu
bantlar UV 1181 altinda incelendi. Amplifiye edilmek istenen 1609 bp’lik bolgede
bantlarin olusup olusmadigini kontrol etmek i¢in 100 bp DNA ladder marker (Thermo
Scientific GeneRuler) kullanildi. Istenilen bdlgede bant olusumu gozlenen Srnekler

pozitif olarak kabul edildi

3.2.6. CYTB gen bolgesinin DNA dizi analizi

Mitokondrial CYTB gen bolgesinin PCR ile amplifikasyonu neticesinde iyi
kalitede band veren 24 PCR iiriinii sekans analizi i¢in Sentegen Biotech firmasinin
Ankara temsilcisine gonderilerek ¢ift yonlii DNA dizi analizi yaptirildi. Bunun igin
firmaya PCR friinlerinden 20ul ve her bir 6rnek i¢cin CYTBF ve CYTBR

primerlerinden 10 pmol/ul konsantrasyonda 10’ar pl numune gonderildi.
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Dizi analizi sonuglari, www.ncbi.nlm.nih.gov/BLAST/ adresine girildi ve

SnapGen programi kullanilarak GenBank’taki referans suslarin dizi analizleri ile

karsilagtirilip gerekli raporlamalar yapild: (Tablo 11).

Tablo 11: Calismada kullanilan referans dizilerin Genbank numaralari ve referanslari.

Genotip Genbank numarasi Referans
AF297617.1 (Zhong ve ark.,2014)
KJ556992.1 (Khan ve ark.,2021)
ol KJ556990.1 (Khan ve ark.,2021)
KJ556991.1 (Khan ve ark.,2021)
G2 KJ162553.1 (Romig ve ark., 2015)
G4 AF346403.1 (Zhong ve ark.,2014)
G5 AB208063.1 (Zhong ve ark.,2014)
G6 MG672246) (Khan ve ark.,2020)
G7 MG672246 (Khan ve ark.,2020)
G8 AB235848.1 (Zhong ve ark.,2014)
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4. BULGULAR

Bu caligmada, kesimi yapilan koyun ve sigirlardan elde edilen kist ornekleri
incelenerek kazeifiye olanlar ¢alismaya dahil edilmedi (Tablo 12). Kazeifiye olmayan
84 koyun ve 82 sigir Kisti 151k mikroskobunun 40’lik objektifi ile protoskoleks varligi
yoniinden incelendi. inceleme sonucu 84 koyun Kistinin 63’unda (%75) ve 82 sigir
Kistinin 21’inde (%25.61) olmak iizere toplam 84 kist 6rneginde fertilite saptandi (Sekil
14).

Calismaya dahil edilen 200 kopek diski 6rneginin 151k mikroskobunda
incelenmesi sonucu 12’sinde Taenia spp/Echinococcus spp. yumurtasi saptandi. Isik
mikroskobunda yumurta goriilmeyen ve rastgele belirlenen 38 diski 6rnegi ve ayrica
151tk mikroskobu ile yumurta gorillen 12 diski 6rnegi olmak tizere toplam 50 diski
orneginde PCR yo6ntemi sonucunda 12 pozitif 6rnegin {igiinde, mikroskobik inceleme
sonucunda negatif bulunan 38 6rnegin ise birinde toplamda dort 6rnekte E. granulosus

yumurtasi saptandi (Tablo 13).

Tablo 12: Kist hidatik 6rneklerinin organ yerlesim

Konak  Organ yerlesimi Say1 Kazeifiye Kistler
Akciger 32 7
Karaciger 29 9

% Akciger + Karaciger 21 -
X Dalak 1 -
Bobrek 1 -
Akciger 23 3
Karaciger 37 15

= Akciger + Karaciger 18 -
;%n Kalp 1 -
Bobrek 1 -

Dalak 2 -

Toplam 200 34
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Tablo 13: incelenen diski &rneklerinde Taenia spp/ Echinococcus granulosus

Yontem Incelenen 6rnek Pozitif bulunan
sayisi (N) ornek sayisi (n)
Mikroskobik olarak Taenia 200 12(%6)

spp/ Echinococcus spp

PCR sonucunda 50 4 (%8)
E. granulosus

Tablo 14: Toplanan kist 6rneklerinin konaklara gore fertilite dagilima.

Fertil Kist Steril Kist Toplam incelenen
Konak .
Kist sayis1
Koyun 63 (%75) 21 84
Sigir 21 (%25,61) 61 82

Sekil 16: Mikroskopta incelenen Kist sivist 6rneginde goriilen protoskoleks (Orijinal).
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4.1. Mitokondriyal Cytb PCR Bulgulari

Calismada DNA ornekleri, Kistlerin germinal membranlardan ve kopek
digkilarindaki Taenia spp. yumurtalarindan DNA eksraksiyonu sonucu elde edildi. PCR
amplifikasyonu igin DNA o6rneklerinin mitokondriyal CYTB gen bolgesinin CYTBF ve
CYTBR primerleriyle ¢cogaltma islemi yapildi. Kazeifiye olmayan 166 kist ve dort diski

orneginde elde edilen DNA o6rnekleri PCR amplifikasyon islemi sonrasinda 1609 bp
biiyiikligiinde bant elde edildi (Sekil 17 ve Sekil 18).

Sekil 17. Kist drneklerinin mitokondriyal cytb gen bolgesinin PCR ile ¢ogaltilmas: ve
1609 bp’lik bantlar; M: 100 bp DNA marker (Thermo Marka), P: Pozitif
kontrol, N: Negatif kontrol, Sigir izolatlar1 (S4, S27, S57, S60, S78), Koyun
izolatlar1 (K11, K19, K45, K71, K56).
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Sekil 18. Diski orneklerinin mitokondriyal cytb gen bolgesinin PCR ile gogaltilmasi ve
1609 bp’lik bantlar; M: 100 bp DNA marker (Thermo Marka), P: Pozitif
kontrol, N: Negatif kontrol, Képek diski izolatlar1 (KD1, KD2, KD3, KD4)

4.2. Mitokondriyal CYTB Gen Bolgesinin Cift Yonli DNA Dizi Analizi

Sonuclan

Bu calismaya ongoriilen maddi destek miktar1 géz Onitinde bulundurularak
sadece 24 numune sekansa gonderildi. Numunelere saflastirma islemi yapildiktan sonra
cift tarafli DNA dizi analizi uygulandi. Elde edilen verilerde herhangi bir hatanin olup
olmadigimi incelemek igin SnapGene yazilim programu ile ¢ift yonlii bir sekilde DNA

zinciri kontrol edildi.

Genbank’ta bulunan referans sonuglar ile calismamizin analiz sonuglari
karsilagtirlldiginda tiim izolatlarimizin E. granulosus s.s. oldugu gozlendi ve bu
orneklerin tamaminin G1 susu oldugu saptandi. Calismaya ait 24 6rnek Genbank’taki
referans G1 suslar ile karsilastirildiginda sekiz koyun, yedi sigir ve dort kopek
orneginin referans G1 susu (AF297617.1) ile tamamen eslestigi, geriye kalan ti¢ sigir ve
iki koyun 6rneginde ise mutasyonlar oldugu belirlendi. Mutasyon olan suslar Sekil 19-
23’de verildi.
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Query
shjct
Query
Sbjct
Query
Sbjct
Query
Shjct
Query
Sbjct
Query
shjct

541
994
601
1054
661
1114
721
1174
781
1234
841
1294

TGTATTATGGAAGTTATGTTAAGAAGGGTG GAAATGTTGG A ATA GT

CELCEREEEETEE et e et e e e e e e e e e e e e ey
TGTATTATGGAAGTTATGTTAAGAAGGGTGTTTGAAATGTTGGTTTTATTTTATATTTGT

TGGTTATGGGTGAGGCG ACTGGTTATA ACCTTGGCATCAAATGTCTTATTGGG

LOLTTEEEETEEEE e e et e e e e e e e e e ey
TGGTTATGGGTGAGGCGTTTACTGGTTATATTTTACCTTGGCATCAAATGTCTTATTGGG

CTGCTACTGTTCTTACTTCAATTATTGATAGGTTGCCTGTGGTTGGTTCTATAGTTTATA
LELETEEEEEEEEe e e e e e e e e et e e e e e e e ey

CTGCTACTGTTCTTACTTCAATTATTGATAGGTTGCCTGTGGTTGGTTCTATAG ATA

AGTATGTTGTTGGTGG CGGTGTCCGGTGATACGTTAATTCGTATA CGGTTC

FLLCEEEETEEEEEE e e e e et r e e e e e e e e e e e e
AGTATGTTGTTGGTGGTTTTTCGGTGTCCGGTGATACGTTAATTCGTATATTTTCGGTTC

ATA G GGG GTGATACTAGG GATGATTGTTCA G ATCTTCATA

ATA G GGG GTGATAATAGG GATGATTGTTCA G ATCTTCATA

AGGATGGTAATAGTAATCCGTTGTTTTCGTTTT
FELEEELEETEEEEEr e el
AGGATGGTAATAGTAATCCGTTGTTTTCGTTTT

ACT
L]
ACT

AATGA GGTGTA C

CGTTT
NARRRRNRRNA RN RN nnny
CGTTTAATGATTTGGTGTATTTTC

Sekil 19. AGRO1S sigir izolatinda gériilen mutasyon

Query
Shjct
Query
Sbjct
Query
Shjct
Query
Shjct
Query
Sbjct
Query

Shjct

481
1009
541
1069
601
1129
661
1189
721
1249
781
1309

ATGTTAAGAAGGGTG GAAATGTTGG A ATA GTTGGTTATGGGTGAGG

ATGTTAAGAAGGGTG GAAATGTTGG A ATA GTTGGTTATGGGTGAGG

CGTTTACTGGTTATATTTTACCTTGGCATCAAATGTCTTATTGGGCTGCTACTGTTCTTA
FLEETEEEEE e e e e e e e e e e e e e et ee e

CG ACTGGTTATA ACCTTGGCATCAAATGTCTTATTGGGCTGCTACTGTTCTTA

CTTCAATTATTGATAGGT TGCCTGTGGTTGGTTCTATAGTCTATAAGTATGTTGTTGGTG

LLLEEEEEE LR E e et e e et e e e ey f et e e
CTTCAATTATTGATAGGTTGCCTGTGGTTGGTTCTATAGTTTATAAGTATGTTGTTGGTG

G CGGTGTCCGGTGATACGTTAATTCGTATA CGGTTCATA G GGGTT

G CGGTGTCCGGTGATACGTTAATTCGTATA CGGTTCATA G GGGTT

TTGTGATAATAGG GATGATTGTTCA G ATCTTCATAAGGATAGTAATAGTA

TTGTGATAATAGG GATGATTGTTCA G ATCTTCATAAGGATGGTAATAGTA

ATCCGTTGTTTTCGTTTT
[LELTEEETE T
ATCCGTTGTTTTCGTTTT

ACT
[1]
ACT

AATGA GGTGTA CATTCGTA ACTG

CGTTT
LULEEEEETE LR e e e e e
CGTTTAATGATTTGGTGTATTTTCATTCGTATTTTACTG

Sekil 20. AGRO2S sigir izolatinda goériilen mutasyonlar
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1233
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540
1068
600
1128
660
1188
720
1248
780
1308
840
1368



Query
Shjct
Query
Shjct
Query
Shjct
Query
Shjct
Query
Shjct
Query
Shjct

541
994
601
1054
661
1114
721
1174
781
1234
841
1294

TGTATTATGGAAGTTATGTTAAGAAGGGTGTTTGAAATG GTTTTATTTTA

I||II||II|II||II|II||II||II|II||II|II||II||II|II||II|II||II
TGTATTATGGAAGTTATGTTAAGAAGGGTGTTTGAAATGTTGGTTTTATTTTATATTTGT

TGGTTATGGGTGAGGCGT TTACTGGTTATATTTTACCTTGGCATCAAATGTCTTATTGGG

TGGTTATGGGTGAGGCGTTTACTGGTTATATTTTACCTTGGCATCAAATGTCTTATTGGG

CTGCTACTGTTCTTACTTCAATTATTGATAGGTTGCCTGTGGTTGGTTCTATAGTICTATA

CTGCTACTGTTCTTACTTCAATTATTGATAGGTTGCCTGTGGTTGGTTCTATAGT/TTATA

AGTATGTTGTTGGTGGTTTTTCGGTGTCCGGTGATACGTTAATTCGTATATTTTCGGTT!

I||II||II|II||II|II||II||II|II||II|II||II||II|II||II|II||II
AGTATGTTGTTGGTGGTTTTTCGGTGTCCGGTGATACGTTAATTCGTATATTTTCGGTTC

ittt it bt

ATTTGTTTGGGTTTTGTGATAATAGGTTTGATGATTGTTCATTTGTTTTATCTTCATA

AGGATGGTAATAGTAATCCGTTGTTTTCGTTTTACTCATTTAATGATTTGGTGTATTTTC

LELEELEEEE e et e e ey p e et
AGGATGGTAATAGTAATCCGTTGTTTTCGTTTTACT(G TTAATGATTTGGTGTATTTTC

Sekil 21. AGRO3S sigir izolatinda goriilen mutasyonlar

Query
Sbjct
Query
Shjct
Query
Shjct
Query
Sbjct
Query
Shjct
Query
Shjct

421
867
481
927
541
987
601
1047
661
1107
721
1167

ATGTGTAGG ATGGTTATGAA ATCTAATGATTCA CACTTGATGTCTT

[EELEETEEEEE e ee e e e e e e e e e e e e ey
ATGTGTAGGTTTTTTATGGTTATGAATTTATCTAATGATTCATTTTTCACTTGATGTCTT

CGGTATTGGCATATGGTTGGTGTGAATGTGTTGTTTATTTTGTTATTTTTT
LOLTEEEETEEEr et e e e e e e e et
CGGTATTGGCATATGGTTGGTGTGAATGTGTTGTTTATTTTGTTATTTTT]

CACATGGGC
|1 ]

LETTLLT
CACATGGGC

ATGGC GTATTATGGAAGTTATGTTAAGAAGGGTG GAAATGTTGG A A

[CTEEEETTEEE et e et et e e e e e e e e e ey
ATGGCTTTGTATTATGGAAGTTATGTTAAGAAGGGTGTTTGAAATGTTGGTTTTATTTTA

TA GTTGGTTATGGGTGAGGCG ACTGGTTATATTCIACCTTGGCATCAAATGTCT

CELEEEEEEEEEE e e e e e e e e e e ey
TATTTGTTGGTTATGGGTGAGGCGTTTACTGGTTATATT T ACCTTGGCATCAAATGTCT

TATTGGGCTGCTACTGTTCTTACTTCAATTATTGATAGGTTGCCTGTGGTTGGTTCTATA

CELELETEEEEEEE e e e e e e e e e e e e e ey
TATTGGGCTGCTACTGTTCTTACTTCAATTATTGATAGGTTGCCTGTGGTTGGTTCTATA

G ATAAGTATGTTGTTGGTGG CGGTGTCCGGTGATACGTTAATTCGTATA

LLLTEEEET TR ee e e e e e e e e ey
GTTTATAAGTATGTTGTTGGTGGTTTTTCGGTGTCCGGTGATACGTTAATTCGTATATTT

Sekil 22. AGR0O4K koyun izolatinda goriilen mutasyon
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1053
660
1113
720
1173
780
1233
840
1293
900
1353

480
926
540
986
600
1046
660
1106
720
1166
780
1226



Query
Sbjct
Query
Sbjct
Query
Sbjct
Query
Sbjct
Query
Shjct
Query
Shjct

61
933
121
993
181
1053
241
1113
301
1173
361
1233

TGGCATATGGTTGGTGTGAATGTGTGETTTATTTTGTTATTTTTT
LECLTEEETEEEEE e eyt
TGGCATATGGTTGGTGTGAATGTGTTGTTTATTTTGTTATTTTTT

CACATGGGCATGGCT

NERARRRARARANY
CACATGGGCATGGCT

TTGTATTATGGAAGTTATGTTAAGAAGGGTGTTTGAAATGTTGGTTTTATTTTATATTTG
LOCTEEEEETEEE e e e e e e e e e e e e e e e e e ey |

TTGTATTATGGAAGTTATGTTAAGAAGGGTG GAAATGTTGG A ATA G

TTGGTTATGGGTGAGGUATTTACTGGTTATATTTTACCTTGGCATCAAATGTCTTATTGG
LOCTEEERETEE e i e et e e e e e e e e e e e rern

TTGGTTATGGGTGAGGCGTITTACTGGTTATA ACCTTGGCATCAAATGTCTTATTGG

GCTGCTACTGTTCTTACTTCAATTATTGATAGGTTGCCTGTGGTTGGTTCTATAG AT

LCCTEEEE TR e e e et e et e e e e e ety
GCTGCTACTGTTCTTACTTCAATTATTGATAGGTTGCCTGTGGTTGGTTCTATAGTTTAT

AAGTATGTTGTTGGTGG CGGTGTCCGGTGATACGTTAATTCGTATA CGGTT

CECTEEEE TR e e e e e e e e e e e e rny
AAGTATGTTGTTGGTGGTTTTTCGGTGTCCGGTGATACGTTAATTCGTATATTTTCGGTT

CATA G GGG GTGATACTAGG GATGATTGTTCA G ATCTTCAT

CEEEEETEEE e et e e e e e e e e e e e
CATATTTGTTTGGGTTTTGTGATAATAGGTTTGATGATTGTTCATTTGTTTTATCTTCAT

Sekil 23. AGR0O5K koyun izolatinda goriilen mutasyonlar
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1052
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5. TARTISMA VE SONUC

Kistik ekinokokkoz (KE), Echinococcus granulosus’un neden oldugu, basta
kirsal kesimlerde yasayan insan ve hayvanlar olmak iizere diinya genelinde yaygin
olarak goriilen ve 6nemli saglik sorunlarina neden olan zoonotik paraziter bir hastaliktir.
Son konaklar1 kopek ve kopekgiller, ara konaklar ise genellikle koyun, kegi, sigir gibi
ciftlik hayvanlar1 ve insandir (Gong ve ark., 2021; Woolsey ve ark., 2021; Pal ve ark.,
2022).

Geligmis tilkelerde halkin egitim diizeyinin yiiksek olmasi ve kdpeklere diizenli
olarak antihelmintik ilaglarin verilmesiyle son yillarda KE enfeksiyonlarinin
yayllmasinda azalmalar goriilmektedir (Akyol, 2001). Fakat gelismekte olan tilkelerde
hayvan kesimlerinin hijyen kurallarina dikkat edilmeden kontrolsiiz ve kagak yapilmasi,
sokaklarda basibos gezen kopek sayisimin fazlahigi ve enfekte i¢ organlarin imha
edilmeden ¢evreye atilmasi gibi faktorler parazitin yayilmasini kolaylastirmaktadir
(Ertabaklar ve ark., 2019). Ulkemizde ise 6zellikle tarim ve hayvancilikla ugrasilan ve
sosyoekonomik yapisi diisiik oldugu ve kagak hayvan kesimlerinin yaygin olarak

yapildig1 yorelerde KE goriilme oraninin arttigi goriillmektedir (Demir ve ark., 2011).

Guinimiizde Echinococcus cinsi igerisindeki genetik c¢esitliligin belirlenmesi
amaciyla PCR, RFLP, PCR-RFLP, RAPD-PCR, SSCP, DNA sekanslama gibi
molekiiler tekniklerden yararlanilmaktadir. Ancak bunlardan DNA sekanslama yontemi
molekiiler teknikler arasinda altin standart olarak kabul edilmektedir. Cift DNA
zincirinin analizinin yapilmasi sonucunda hatalart minimuma indirir. Yontemin
giivenilirligi, ayirim giiciiniin yiiksek olmasi gibi avantajlarinin yani sira yontemin
maliyet agisinda yiiksek olmasi ise dezavantaj olarak karsimiza ¢ikar (Olive ve ark.,
1999).

Diinya’da E. granulosus’un molekiiler yontemlerle arastirilmasi ile ilgili bir¢ok

calisma yapilmistir.

Sili’de Manterola ve arkadaslar1 tarafindan E. granulosus’un molekiiler
tiplendirilmesi ile ilgili yapilan bir ¢alismada, 24 insandan alinan Kist Grneklerinin
protoskolekslerinden elde edilen DNA’lar sekans yontemi ile incelenmis ve G1, G4, G6

ve G7 suslarinin belirlendigi bildirilmistir (Manterola ve ark., 2008).
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Zhong ve arkadasalar1 tarafindan Cin’in Bati bolgelerinde yiiriitiilen bir
calismada, koyun ve insanlardan elde edilen 45 kist 6rneginin cytb geninin sekans
analizi sonucu biitiin 6rneklerin G1 susu oldugu saptanmistir (Zhong ve ark., 2014).

Cin’de yapilan baska bir ¢calismada, 66 yasinda bir hastanin karacigerine lokalize
olmus bir kistin operasyonla alindiktan sonra kist memrani ve protoskolekslerinden elde
edilen DNA o&rneklerinin, PCR ile cox1, cytb ve nadl genlerinin ¢ogaltilmas: ve daha
sonra yapilan sekans sonucu E. canadensis’in G10 susu oldugu bildirilmistir (Yang ve
ark., 2015).

Cezayir’de Moussa ve arkadaslar1 tarafindan insanlardan elde edilen 46 Kkist
orneginin genetik ¢esitliligini ortaya ¢ikartmak amaciyla dort mitokondriyal gen bolgesi
(coxla, coxlb, nad3 ve atp6) cogaltilmis ve daha sonra yapilan sekans g¢aligmasi

sonucunda oérneklerin tamaminin G1 susu oldugu saptanmistir (Moussa ve ark., 2021).

Fas’ta Tahiri ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada, opere edilen
insanlardan elde edilen kist 6rneklerinin cox1 gen bolgesi ¢ogaltilmis ve sekans sonucu
biitiin orneklerin G1- G3 sus kompleksine ait oldugu bildirilmistir (Tahiri ve ark.,
2019).

Snébel ve arkadaslar1 tarafindan Ukrayna’nin iki farkli bolgesinde yedi domuz
kist ornegi tizerinde yapilan bir sekans ¢alismasinda G1 ve G7 suslar1 saptanmistir
(Snabel ve ark., 2022).

Liibnan’da Joanny ve arkadaslar tarafindan ¢iftlik hayvanlari tizerinde yapilan
bir molekiiler ¢alismada E. granulosus sensu stricto (G1-G3) ve Echinococcus

canadensis (G7) suslar1 belirlenmistir (Joanny ve ark., 2021).

Pakistan’da Khan ve arkadaslar1 tarafindan 38 insandan elde edilen Kist
orneklerinin cox1, cytb ve nadl gen bolgeleri ile yapilan molekiiler bir g¢alisma
sonucunda 35 ornekte E. granulosus sensu stricto (G1-G3) iki ornekte ise
E. canadensis (G6/G7) susu belirlenmistir (Khan ve ark., 2020).

[ran ve Tiirkiye’de insan, koyun ve sigirlardan elde edilen 36 E. granulosus
orneginde mitokondriyal nad5 gen bolgesi PCR yontemi ile ¢ogaltilmis ve daha sonra
yapilan sekanslama sonucu 26 6rnegin G1, 10 6rnegin ise G3 susu oldugu saptanmistir
(Shahabi ve ark., 2021).
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Iran’da 19 kopek iizerinde yapilan baska bir calismada, hayvanlarin
bagirsaklarindan elde edilen erigkin sestodlar ile digki 6rneklerinden elde edilen DNA
orneklerinin cox1 ve nadl gen bolgeleri PCR yontemi ile ¢ogaltilmig ve elde edilen
orneklerin sekans analizleri sonucu orneklerin tamaminin G1 susu oldugu belirlenmistir

(Heidari ve ark., 2019).

Iran’da yapilan baska bir calismada ise 40 kdpekten elde edilen yetiskin parazit
ile bes deveden elde edilen kist 6rneklerinin PCR-RFLP yontemi ile DNA 6rneklerinin
cogaltildiktan sonra yapilan sekans analizi neticesinde G1, G3 ve G6 suslar
saptanmistir (Arbabi ve ark., 2021).

Sardunya adasinda ciftlik hayvanlarindan elde edilen 91 kist 6rneginin DNA
ekstraksiyonu yapildiktan sonra PCR yodntemi ile ¢ogaltilmis ve bu 6rneklerin sekans
analizleri sonucu 89 Kist orneginin G1, iki 6rnegin ise G6 ve G7 susu oldugu

belirtilmistir. (\VVarcasia ve ark., 2006).

Urdiin’de koyun, keci, sigir ve develerden elde edilen 139 akciger ve karaciger
Kist orneklerinden yapilan molekiiler c¢alismalar sonucunda G1 ve G3 suslar

saptanmustir (Issa ve ark., 2018).

Arjantin’de, koyun ve insanlardan elde edilen KE o6rnekleri molekiiler
yontemlerle incelenmis ve c¢alismada, koyunlarda Tazmanya koyun susu (G2),
insanlarda ise deve susu (G6) ve domuz susu (G7) tespit edilmistir (Rosenzvit ve ark.,
1999).

Kazakistan’da Abdybekova ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada 17
koyun ve 17 sigir kisti olmak tizere toplam 34 Kist 6rnegi molekiiler yontemlerle
calisilmis ve elde edilen 6rneklerden 15 koyun ile 15 sigir 6rneginin G1, iki sigir
orneginin G3 ve iki koyun orneginin ise G6/G7 suslart oldugu bulunmustur
(Abdybekova ve ark.,2020).

Banglades’te ¢esitli mezbahanelerde kesimi yapilan 385 kegiden elde edilen 19
Kist 6rnegi molekiiler yontemlerle ¢alisilmis ve 6rneklerin koyun susu (G1) ve manda

susu (G3) oldugu bulunmustur (Faruk ve ark., 2017).

Irak’ta yapilan bir ¢alismada 12 insan, 15 koyun, 36 sigir ve 17 deveden elde

edilen kist 6rnekleri molekiiler yontemlerle calisilmis ve insan orneklerinin G1 (%20)
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ve G3 (%80); koyun 6rneklerinin G1 (%80) ve G3 (%20); sigir 6rneklerinin G1 (%60),
G3 (%20) ve G6 (%20) ve deve 6rneklerinin G1 (%20), G3 (%40) ve G6 (%40) suslar
oldugu belirlenmistir (Fadhil ve ark., 2016).

Kirgizistan’da Alvarez Rojas ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢aligmada 72
insan kist 6rnegi ile 43 sahipsiz kopegin disk1 6rneklerinden elde edilen eriskin parazit
halkalart molekiiler yontemler ile incelenmis insanlardan elde edilen 6rneklerin G1 ve
G3, kopek orneklerinin ise birinin G4, degerlerin ise G1 susu oldugu bulunmustur
(Alvarez Rojas ve ark., 2020).

Kenya’da dort farkli bolgede yasayan 1621 kopekten diski ornegi alinarak
mikroskobik olarak Taeniid yumurtalarinin varligi yoniinden incelenmis ve 178 kopek
enfekte bulunmustur. Pozitif bulunan 6rnekler PCR-RFLP yontemleri ile incelenmis ve
E. canadensis (G6/G7) ve E. ortleppi (G5) tiirleri, ayrica iki kopek diski drneginde ise
E. felidis yumurtalar saptanmistir (Mulinge ve ark., 2018).

Libya’da insan, sigir ve develer {izerinde yapilan bir ¢alismada toplanan
orneklerin molekiiler yontemlerle analizleri sonucu 55 insan 6rneginin tamaminin ve
bes sigir 6rneginin G1-G3 sus kompleksine, geriye kalan 33 sigir 6rnegi ile 83 deve
orneginin G6-G10 sus kompleksine (E. canadensis) ait oldugu saptanmistir
(Abushhewa ve ark., 2010).

Slovenya’da 18 insandan alinan Kist 6rneginden elde edilen DNA o&rnekleri
konvensiyonel PCR yontemi ile doért mitokondriyal gen bolgesi (cox1, nadl, nads,
rrnS) cogaltilmis ve bu 6rneklerden 13 6rnegin basariyla sekanslama islemi yapilmistir.
Calismada yedi hastanin (%58,8) G1, bes hastanin (%38,5) G7 ve bir hastanin ise
(%7,7) G3 suslar ile enfekte olduklari saptanmistir (Soba ve ark., 2020).

Avrupa’da 2000-2021 yillar1 arasinda insanlarda KE’nin  molekiiler
epidemiyolojini ¢ikartmak amaciyla literatiir temeline dayali sistematik bir inceleme
yapilmis ve galismalarda %76,8 oraninda E. granulosus sensu stricto (G1- G3), %21,7
oraninda E. canadensis (G6/G7 ve G10) ve % 1.2 oraninda E. ortleppi (G5) saptandigi
bildirilmistir (Casulli ve ark., 2022).

Ulkemizde Echinococcus ve KE’nin farkli tiirleri ve suslarini, ayrica

mutasyonlari belirlemek amaciyla birgok molekiiler ¢aligma yapilmistir.
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Sanliurfa’da yapilan bir arastirmada, hastanede cerrahi operasyonla alinan 33
insan Kisti ile mezbahada kesimi yapilan 80 koyun Kist 6rnegi olmak {izere toplamda
113 hidatik kist 6rneginin rDNA-ITS1 gen bolgesi PCR-RFLP teknigiyle incelenmis ve
orneklerin hepsinin koyun susu (G1) oldugu bildirilmistir (Giinbegi, 2015).

Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezinde opere edilen 53 hastadan alinan
kist orneklerinin DNA ekstraksiyonu yapildiktan sonra mitokondriyal cox1 gen bolgesi
cogaltilmis ve sekans ile yapilan inceleme sonucu biitin 6rneklerin E. granulosus

(ss)’un G1-G3 suslar1 oldugu saptanmustir (Ozyalin, 2019).

Bingol, Elazig ve Erzincan illerindeki mezbahalarda kesimi yapilan 60 sigirdan
alinan Kist 6rneklerinin germinal membran ve protoskolekslerinden elde edilen DNA
ornekleri, PCR ile g¢ogaltilarak sekans yontemi ile incelenmis ve biitiin 6rneklerin

E.granulosus’un (ss) G1 ve G3 suslar1 oldugu saptanmistir (Kesik ve ark., 2022).

Kirikkale yoresinde yapilan bir ¢alismada, kesimi yapilan 20 sigirdan kist
ornekleri alinmis, elde edilen DNA 6rneklerinin PCR ile cox1 gen bolgesi ¢ogaltilarak
sekans yontemi ile incelenmis ve biitiin 6rneklerin G1-G3 sus kompleksinde oldugu

belirlenmistir (Gokpinar ve ark., 2017).

Afyonkarahisar’da yapilan bir ¢alismada 65 ke¢i, 71 koyun, 119 sigir ve iig
manda olmak tizere 258 hayvandan alinan kist Ornekleri molekiiler yontemlerle

incelenmis ve biitiin 6rneklerin koyun susu (G1) oldugu bildirilmistir (Kartal ve ark.,
2020).

Van’da yapilan bir ¢aligmada 75 insan, 25 koyun ve 25 sigir olmak iizere toplam
125 kist 6rnegi molekiiler yontemler ile incelenmis ve bunlardan sekans yontemi
uygulanan 60 6rnekten dokuzunun G3 ve 51’inin G1 susu oldugu bildirilmistir. Ayrica
G1 susuna ait 51 6rnek Genbank’ta yer alan referans G1 suslari ile karsilastirildiginda

dokuz 6rnekte mutasyonlarin saptandig: bildirilmistir (Halidi, 2020).

Erdogan ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada, Tirkiye’nin farkl
bolgelerinden olmak iizere 25 insan, sekiz sigir, altt koyun ve iki keciden Kist 6rnekleri
alinmmis ve molekiiler incelemeler sonucunda biitiin 6rneklerin G1 susu oldugu

saptanmistir (Erdogan ve ark., 2017).
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Agn yoresinde tarafimizdan yiriitilen bu ¢alismada incelenen &rneklerden Jel
elektroforez goriintiilerinde iyi bant veren 24 o6rnegin mitokondriyal CYTB gen
bolgesinin iki tarafli DNA dizi analizi yaptirildi ve yapilan degerlendirme sonucunda
biittin 6rneklerin E. granulosus s.s. oldugu belirlendi. Daha sonra sekans sonuglari
Genbank’a girildi ve Kkarsilastirma sonucunda biitiin 6rneklerin koyun susu (G1) oldugu
saptandi. Calismada, G1 susuna ait 6rnekler Genbank’ta yer alan referans G1 suslari ile
karsilastirildiginda 19 6rnegin birebir eslestigi, geriye kalan bes ornekte ise bir veya
birden fazla noktada mutasyonlar oldugu belirlendi.

Gerek diinyada gerekse iilkemizde yapilan molekiiler ¢alismalarda en ¢ok G1
susuna rastlanmis olmasi, tarafimizdan yapilan bu ¢alismanin sonuglari ile
uyusmaktadir (Thompson ve McManus, 2002; Varcasia ve ark., 2006; Utuk ve ark.,
2008; Utiik ve Simsek, 2008; Sharbatkhori ve ark., 2009; Schneider ve ark., 2010;
Varsacia ve ark., 2010; Zait ve ark., 2016; Ito ve ark., 2017; Ozyalin, 2019; Halidi,
2020).

Kistik ekinokokkozun kontrol altina alinmasinda en 6nemli faktor, fertil kistlerin
son konak olan kopek ve kopekgiller tarafindan ¢ig olarak tiiketilmesine izin
verilmemesidir. Calismanin yapildigi yoérede sahipsiz enfekte kopeklerin sayica fazla

oldugu goz oniinde bulunduruldugunda, hastaligin 6nemi daha da artmaktadir.

Torkamanianafshar ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada, Agri ve
yoresinde 279 sahipsiz kopegin diski ornekleri incelenmis ve 15 hayvanin diski
orneginde Taenia spp. / Echinococcus spp. yumurtast saptandigi belirtilmistir
(Torkamanian Afshar ve ark., 2022).

Aydin yoresinde yapilan bir ¢alismada, 100 kopekten alinan diski Grnekleri
mikroskobik ve molekiiler yontemlerle incelenmistir. Calismada, mikroskobik
incelemede Taenia spp./Echinococcus spp. yumurtasina rastlanmamis, ancak PCR

yontemi ile bir 6rnekte E.granulosus’un varligi saptanmistir (Kuru ve ark., 2013).

Mus yoresinde yapilan bir ¢alismada, 100 kopegin digki 6rnekleri mikroskobik
ve molekiiler yontemlerle incelenmistir. Calismada, mikroskobik incelemeyle 28 digki
orneginde Taenia spp./Echinococcus spp. yumurtast bulunmus, dokuz ornekte ise

Nested PCR yontemi ile E.granulosus’un varligi saptanmistir (Aci16z ve ark., 2018).
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Tarafimizdan yapilan bu ¢alismada, 200 sahipsiz kopekten diskilar alinarak once
makroskobik olarak, daha sonra 1sik mikroskobu altinda incelendi. Diski 6rneklerinin
makroskobik incelenmesinde herhangi bir serit halkasina rastlanmadi. Mikroskobik
incelemede kopeklerin 12°sinde Taenia spp. / Echinococcus spp. yumurtasi saptandi.
Mikroskobik olarak pozitif bulunan 12 digki 6rnegi ile rastgele segilen 38 diski digki
orneginin DNA ekstraksiyonu yapildi. PCR islemi sonucunda Taenia spp. /
Echinococcus spp. yumurtas: saptan 12 6rnegin tigiinde ve digk1 incelemesinde yumurta
saptanmayan 38 diski 6rneginin birinde olmak {izere toplam dort kopekte E.granulosus
yumurtas: saptandi. Bu sonugtan da anlasilacagi gibi, diski 6rneklerinin mikroskobik
olarak incelenmesinde goézden kacan E.granulosus yumurtalar1 PCR yontemi ile

saptanmakta olup, bu bulgu daha 6nce yapilan ¢alismalarin sonuglari ile uyusmaktadir.

Tirkiye’de ciftlik hayvanlarinda KE prevalans: ile ilgili ¢ok sayida ¢alisma
yapilmis olmasmna ragmen Kistlerin fertilite ve sterilite durumlarini inceleyen
calismalarin sinirli sayida oldugu goriilmektedir. Giiralp ve arkadaslar1 Ankara
mezbahasinda kesilen degisik yaslardaki sigir ve koyunlardan alinan kist 6rneklerinin
fertilite durumlart ile ilgili yapmus olduklart bir c¢alismada, sigir Kistlerinin
%49,57’sinin, koyun Kistlerinin ise %98,4 oranda fertil oldugu bildirilmistir (Gtiralp ve
ark., 1971). Edirne’de farkli konaklardan alinan 58 Kist ornegi fertilite agisindan
incelenmis ve fertil Kistlerin en yiiksek oranda koyunlarda oldugu belirlenmistir
(Eryi1ldiz, 2010). Van’da yapilan bir ¢alismada 25 koyun ve 25 sigir kisti fertilite
yoniinden incelenmis ve koyun Kistlerin %64, sigir kistlerinin ise %16 oraninda fertil
oldugu bildirilmistir (Halidi, 2017). Tarafimizdan yapilan bu ¢aligmada fertilite oraninin
koyunlarda %75, sigirlarda ise %25,61 oldugu saptandi. Bu sonu¢ daha 6nce yapilan

calismalarin sonuglarina benzemektedir.

Tiirkiye’de Echinococcus tiirleri ve KE iizerine yapilan molekiiler ¢aligmalar
yetersiz olup, biitiin yorelerde ve daha kapsamli ¢alismalarin yapilmasi gerektigi

kanaatindeyiz.
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