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Echinococcus granulosus’un in vitro Kiltiiri
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OZET: Hidatidosis, Echinococcus tiirlerine ait larva sekillerinin insan ve hayvanlarda olusturdugu, insan ve havyan saglig1 ile ekonomik
yonden olduk¢a 6nemli, zoonotik bir hastaliktir. Tiirkiye’de gerek insanlarda, gerekse hayvanlarda hidatidosisden sorumlu tiir olan
Echinococcus granulosus’la ilgili gegmisten giiniimiize yapilan ¢alismalarla parazitin biyolojisi, fizyolojisi ve biyokimyasal dzellikleriy-
le ilgili pek ¢ok bulgu ortaya konmus, antijen iiretimi, as1 ve ilag gelistirme g¢aligmalarinda da siklikla in vitro kiiltir metodlar: kullanil-
mustir. Bu makalede E. granulosus’un in vitro kiiltiirii ¢esitli basliklar altinda irdelenecektir.

Anahtar Sozciikler: Echinococcus granulosus, in vitro kiiltiir.

In vitro Cultivation of Echinococcus granulosus

SUMMARY: Hydatidosis is a zoonotic disease that is caused by larva of Echinococcus species. It affects animals and humans and is
very important from the aspect of health and economy. There have been many studies concerning the biology, physiology and biochem-
istry of Echinococcus granulosus which is responsible for hydatidosis in both humans and animals in Turkey. Frequently in vitro culture
methods have been used in antigen production, vaccine and drug development. In this article, the in vitro culture of E. granulosus has
been examined under various headings.
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GIRIS

Konagin sundugu fiziksel ve kimyasal sartlarin olusturuldugu,
gereksinim duyulan besin maddelerinin dig ortamdan saglan-
dig1, canlhidakine benzer yapay ortamlarda bakteri, virus ve
parazit gibi canlilarin korunmasi ve gelistirilmesine “in vitro
kiiltiir” denmektedir. Parazitolojide in vitro kiiltiir; konak kul-
lanmadan larva donemlerinin ve eriskin parazitlerin elde edil-
meye calisilmasinda, konak etkisi olmaksizin parazit gelisim
donemlerine ait biyokimyasal ve fizyolojik 6zelliklerin ince-
lenmesinde, antijen iiretimi ve as1 geligtirme caligmalarinda,
patogenezde rol oynayan metabolizmalarin incelenmesinde,
farkli kimyasal madde ve ilaglarin etki mekanizmalarinin ana-
lizlerinde kullanilmaktadir (1, 4, 6, 18, 30, 31).

Bir paraziti ya da gelisme donemini in vitro iiretip gelistire-
bilmek icin parazitin biyolojisi, gereksinim duydugu biyolojik
ortam tam olarak bilinmeli ve parazit i¢in optimal kosullarda
bir ortam hazirlanmalidir (30). Cok hiicreli olan helmintlerin
¢ogu kompleks yagam dongiisiine sahiptir. Bazi tiirlerin bir,
baz tiirlerin birden fazla ara konak kullanmasi, her gelisme
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doneminde farkh fiziko — kimyasal ¢evrede bulunmalart ve buna
bagli olarak gereksinim duyulan besin maddelerinin degismesi
nedeniyle helmintlerin in vitro kiiltiiriinde tek hiicrelilerin kiiltii-
riinde goriilmeyen pek ¢ok problem ortaya ¢tkmaktadir (25).

Tarihce ve giiniimiize kadar yapilan belli bash ¢cahsmalar

Echinococcus granulosus™un in vitro kiltiiri ile ilgili ilk ca-
lismalar 1925 yilinda baslamis olup bu yillarda hidatik kistler
karaciger ekstrati, kist stvisi, koyun, sigir gibi hayvanlara ait
serum iceren ortamlarda korunmaya ¢alisilmistir. 1960’11 y1lla-
ra kadar yapilan galismalarda 6nemli bir basar1 saglanamamius,
takip eden yillarda protoskolekslerin in vitro ortamda olgun-
lasmasi ya da kistik hale déniismesinde evaginasyonun 6nemi
anlagildiktan sonra ise gercek anlamda basarili calismalar
ortaya ¢ikarilmstir (30).

1960’11 yillarda Smyth (25), koyun orijinli protoskolekslerle
yaptigt Echinococcus kiiltiirleriyle oldukga basarili sonuglar
almistir. 1960’11 yillardan bugiine in vitro kiiltiir tekniginde
olduk¢a dnemli modifikasyonlar yapilmis ve bu degisiklikler
¢ok basaril1 sonuglari alinmasini saglamistir (30).

Bu konuda ge¢misten giinliimiize yapilan belli bash ¢alismalar
Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Tiirkiye’de ise E. granulosus’un in vitro larval gelisimiyle
ilgili ilk ¢alisma 2002 yilinda Ertabaklar ve Altintas (6) tara-
findan yapilmistir. Arastirmacilar yine ayni yil antelmentik
olan albendazol ve mebendazoliin in vitro kiiltiirde gelistiril-
mis kistler iizerine etkilerini aragtirmislardir (7). Boliikbas (2)
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Tablo 1. E. granulosus’™un in vitro kiiltiirii konusunda gegmisten giiniimiize yapilan belli bash ¢aligmalar.

Yil Arastiricilar Calisma Kaynak
Onkosferden Kistik larvaya doniisiim
E. granulosus, Taenia hydatigena, T.ovis, T.pisiformis ve T.serialis
1970 Heath ve Smyth onkosferlerinin in vitro kiiltiir ortaminda gelistirilmesi ve kistik forma 8
doniisiim.
Heath ve Onkosferlerden immatiir hidatik kistler elde etmeye yonelik in vitro kiiltiir
1976 . o . . 9
Lawrence yapilmasi ve onkosferlerin degisimlerinin incelenmesi.
1981 Heath ve Immunize edilmis koyun serumlarimn, onkosferden kist gelisimine olan 10
Lawrence etkilerinin incelenmesi.
1994 Holcman ve ark. Onkoife{lerhlle in vitro kultgrde gehstlrllen erken donem metacestodlarin 14
ultrasiitriiktiirel yapilarinin incelenmesi.
Protoskoleksten kistik larvaya doniisiim
1962 Smyth In vitro kiiltiirde protoskolekslerin kistik yonde gelisimi. 22
1976 Heath ve Osborn In vitro kiiltiirde laminar membranin gelisimi. 11
Rogan ve Sylvia In vitro kiiltiirde tek tirnakli kokenli protoskolekslerin kistik yonde
1986 . . 20
Richards gelisimi.
Casado ve In vitro kiiltiirde gelistirilen kistlerin ultrastriiktiirel yapilarinin
1989  Rodriguez- : Jurde gehd yap 3
. incelenmesi.
Caaberio
1992 Casado ve ark. In vitro kiiltiirii takiben kistlerin farelerdeki canliliklarinin incelenmesi. 5
1996 Casado ve ark. ‘In vitro kulFurde gelistirilen kistlere bazi ilag etken maddelerinin etkilerinin 4
incelenmesi.
1997 Ponce Gordo ve In vitro kiiltiirde vezikiiler gelisimle Ispanyol susunun karakterizasyonu 19
Cuesta Bandera gels pany ¥ yonu.
Protoskolekslerin sekonder hidatidoz olusturmak iizere farelere verilmeden
2005 Zhang ve ark. once bir siire in vitro kiiltiirde gelistirilmelerinin kistlerin gelisimine ve 32
canliligina olan etkilerinin incelenmesi.
Protoskoleksten strobilar yonde gelisim
1967 Smyth Protoskolekslerin strobilar yonde gelisimi. 23
1971 Smyth Protoskolekslerden in vitro kiiltiirde monozoik formlarin gelisimi. 24
. Koyun ve at orijinli hidatik kistlerden elde edilen protoskolekslerin in vitro
1974 Smyth ve Davies kaltirtyle farkl E.granulosus fizyolojik suslarinin ortaya konmasi. 27
Kumaratilake ve Avustralya’nin degisik cografi bolgelerinden elde edilen koyun orijinli
1983 R . L 16
ark. E.granulosus’larin karsilastirmali strobilar geligimi.
Kenya’dan elde edilen insan, deve, sigir, koyun ve kegi orijinli
1985 g/[;q;}il crson ve protoskolekslerle, Hindistan’dan elde edilen bufalo orijinli 17
Y protoskolekslerin in vitro kiiltiirde strobilar gelisimi.
1992 Hijjawi ve ark. Urdiin’de koyun ve esek orijinli £.granulosus’larn strobilar dénemlerinin 13

gelistirilmesi.
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ise 2007 yilinda E. granulosus protoskolekslerinin monofazik
in vitro kiiltiirde gelisimini 152 giin boyunca takip etmis ve
kiiltiir sonunda ¢aplar1 ortalama 2561 pm olan mikrokistler
elde etmistir. Caligmada ayrica kiiltiirde  gelistirilen
mikrokistlerin kist sivist ve koyunlardan elde edilen hidatik
kistlerin sivist SDS — PAGE yontemiyle elektroforeze tabi tu-
tulmus ve iki kist formunun protein yapilar: karsilastirilnustir.

Echinococcus granulosus’da in vitro kiiltiir

E. granulosusun in vitro kiltiirii enfekte kopeklerden elde
edilebilecek yumurtalarla ya da enfekte arakonak hayvanlarda
gelisen kist hidatiklerden elde edilebilecek protoskolekslerle
yapilabilir. Yumurtalarin in vitro kiiltiirlinde onkosforlerden
mikrokistler gelistirilebilmekte, protoskolekslerin in vitro
kiiltiiriinde ise asekstiel gelisimle (monofazik besiyeri kullana-
rak) mikrokistler, seksiiel gelisimle (difazik besiyeri kullana-
rak) ise infertil yumurtalar {ireten ergin ekinokoklar gelistirile-
bilmektedir (26).

Kistler, steril materyalle c¢alisabilmemizi saglamasi ve bu
formla ¢alismanin daha giivenli olmasi nedeniyle tercih edil-
mektedir. Yumurtalardan yapilan kiiltiirler ise enfekte kopek-
ler, bu kdpeklerin tutulacag: izolasyon odalari, atik filtreleme
sistemleri, hava filtreleme sistemleri, dus odalar1 gibi masrafli
yatirimlar istemesi ve arastirici ile ¢evre i¢in bilyiik risk tagi-
digindan fazla tercih edilmemektedir (9).

A. Onkosferlerin in vitro kiiltiirii

Yukarida belirtilen sebeplerden dolayi, onkosferlerin in vitro
kiiltiirle gelisimine yonelik az sayida c¢aligma bulunmaktadir
(8-10, 14).

1970 yilinda Heath ve Smyth (8) onkosferleri in vitro kiiltiirde
10 giinden fazla tutmus, bu siire i¢erisinde bir kese sekillendi-
gini ve organizmanin ¢apinin 28um ’den 120pm ‘ye ¢iktigini
gozlemislerdir. Daha sonraki yillarda Heath ve Lawrence (9)
in vitro olarak onkosferden kist gelisimini incelemisler,
vezikiiler gelisimin 6. giinden itibaren bagladigini, 10. giinden
sonra laminal tabakanimn sekillendigini bildirmis ve 120 giinliik
in vitro kiiltiir sonucunda 20 mm ¢apinda kistler elde etmisler-
dir. Holcman ve ark. (14) ise, in vitro kiiltiirde inkiibe ettikleri
onkosferlerin ¢apmin 5. giinde 52 pm’ye ulastigini ve laminar
tabakanin da gelismeye basladigini bildirmislerdir.

Teknik: Onkosferlerin in vitro kiiltiiriiniin biitiin prosediirleri
izolasyonlu bir odada ¢evreyi ve arastiriciyr tehlikeye sokma-
dan yapilmalidir. Toplanan yumurtalarin onkosferleri gastrik
(% 1 pepsin + % 1 HCI + % 0,85 NaCl, distile su i¢inde) ve
intestinal (% 1 pankreatin + % 1 NaHCO; + % 5 koyun ya da
tavsan safrasi, distile su iginde) soliisyonlarla aktive edilir ve
onkosferler besiyeri doldurulmus kiiltiir siselerine konur.
Besiyeri olarak Parker 858, NCTC 135, RPMI 1640 ya da
McCoy’s 5A kullanilabilmektedir. Kiiltiir besiyeri 3 — 4 giin-
likk araliklarla degistirilir. Kiiltiirde gaz faz olarak % 10 O, +
% 5 CO,; + % 85 N, kullanilir. Kistlerin ¢aplart mikrometrik
6l¢iim yapabilen mikroskoplarla takip edilir (8 — 10).
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B. Protoskolekslerin in vitro kiiltiirii

Dogada E. granulosus protoskoleksleri kosullara bagli olarak
iki farkli yonde degisime ugrarlar. Arakonaklarda bulunan
kistlerin yirtilmalariyla viicut boslugunda serbest kalan
protoskoleksler seroz dokulara yapisarak kistik yonde gelisim
gosterirler ve sekonder hidatik kistler sekillendirirler. Kopek
tarafindan alinan protoskoleksler ise sindirim sistemi ortamin-
da evagine olup, strobilar yonde gelisim gostererek erigkin
seritler halini alirlar (28). E. granulosus ile yapilan erken do-
nem in vitro kiiltiir girisimlerinin neredeyse tamanu kistik
yonde gelismeyle sonuglanmis ve strobila yoniinde gelisimi
kontrol eden dogal faktorlerin arastirilmasinin gerekliligi orta-
ya ¢ikmustir (25). Protoskolekslerin molekiiler diizeyde yapila-
rinin aragtirilmalartyla kiiltiir sonuglarim etkileyecek oldukga
onemli bulgular elde edilmistir. Protoskolekslerin skoleks
bolgesinde ¢ok sayida mikrotriki denen dikensi yapilara rast-
lanmg, kalan viicut boliimiiniin ise PAS pozitif glikokaliks
yapida oldugu ortaya konmustur. Evagine haldeki
protoskoleks ¢ekmenlerinin altindaki bolgede bulunan
mikrotrikilerin PAS pozitif katmanla kapli olmadig: belirlen-
mis ve bu olusumlarin besinlerin absorbsiyonuyla ilgili oldugu
ortaya konmugtur. Mikrotrikilerin viicudun sadece 6n kismin-
da bulunmasi nedeniyle protoskoleksler beslenebilmek igin
mutlaka evagine olup, mikrotrikiler agiga ¢ikmali, aciga ¢ikan
mikrotrikiler de besin maddesiyle temas etmelidir. Bu morfo-
lojik incelemeler, protoskoleksin strobilar gelisimi i¢in mutla-
ka uygun bir kat1 besiyeriyle temas etmesi gerektigini aciga
cikarmustir (3, 23).

Protoskoleksler ~sadece sivi  faz igeren monofazik
besiyerlerinde kiiltiire edilirlerse vezikiiler form, arka keseli
formlar, daha sonra da laminar tabakanin olusumuyla minya-
tiir hidatik kistler sekillenmektedir (3, 6, 11, 19, 20, 25, 27,
28). Protoskolekslerin in vitro Kkiiltiirde difazik besiyerinde
tutulmalariyla infertil yumurtalar iireten olgun seritler gelisti-
rilmistir (28). Gelistirilen yontemlerin ¢ogu bazi modifikas-
yonlarla bugiin de halen kullanilmaktadir.

Teknik: Protoskolekslerin monofazik ya da difazik kiiltiir
ortamina konulmasina kadar izlenecek prosediir aynidir. In
vitro kiiltiirde kullanilacak hidatik kistler taze olarak elde
edilmeli ve elde edilen kistler sogutucu dolaplarla vakit geci-
rilmeden laboratuvara ulastirilmalidir (26, 28). Kistlerden elde
edilen protoskoleksler kendi hacminin on kat1 kist sivisi igere-
cek sekilde agz1 vidal kapakl tliplere aktarilir. Tiipte bulunan
¢Okmiis protoskolekslerin her ml.’sinin 10 — 12 kiiltiir hazir-
lanmasi i¢in yeterli oldugu bildirilmektedir (26, 28).

Protoskoleksler in vitro kiiltiirde kullamlmadan 6nce canhhklart
incelenmelidir. Hidatik kistler tamamen infertil kistlerden, i¢lerinde
¢ok sayida protoskoleks igeren kistlere kadar degisik varyasyonlar
gosterirler. Genellikle ¢imlenme kapsiilleri, canli protoskoleksler
kadar &lii protoskoleksler de igerirler. yi kiiltiirlerin hazirlanabilme-
si i¢in, her bir ¢imlenme kapsiiliindeki protoskolekslerin en azindan
%60’ mn canlt olmasi, sitoplazmalarimin temiz olmas: ve alev
hiicrelerinin aktif olmasi gerekmektedir (26, 28).
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Protoskoleksler in vitro olarak kiiltiire edilmeden 6nce pepsin
ve sodyum torokolat ile muamele edilmelidir. Pepsin,
protoskoleksleri ¢cimlenme kapsiiliinden ayirmakta, ayrica var
olan 6lii protoskoleksleri uzaklagtirmakta, sodyum torokolat
ise skoleksi evagine hale getirmektedir (26, 29).

Monofazik Besiyerinde Kiiltiir (Kistik yonde gelisim):
Kiiltiir besiyeri olarak ¢esitli serum, amniyon sivisi, kist sivisi
ya da embriyo ekstratlar1 gibi ¢ok ¢esitli dogal bilesimler kul-
lanilabilir. Ticari olarak ise ortak Ozellikleri birbirine benze-
yen degisik temel hiicre besiyerleri (Medium 199, RPMI 1640,
CMRL 1066, NCTC 135, Parker 199, Parker 858 gibi) bu
amagla kullamlmaktadir. Besiyeri glukoz, fotal buzagi serumu
ile takviye edilmeli ve bakteriyel kontaminasyona karsi da
penisilin, streptomisin ya da gentamisin gibi genis spektrumlu
antibiyotikler kullanilmalidir (3, 5, 6, 19, 20, 23, 24, 32).
Protoskoleksler kiiltiir sigelerine ml.’de 800 — 1000
protoskoleks olacak sekilde konulmali ve etiivde 37°C’de,
%95 O, + %5 CO, igeren ortamda inkiibe edilmelidir. Besiyeri
her 3 — 4 giinde bir yenilenmelidir (3, 6, 19, 20).

Besiyerinde kati faz bulunmayan monofazik kiiltiirlerde,
protoskolekslerden etrafinda laminar tabakanin da gelistigi minya-
tiir hidatik kistler gelismektedir. Bu iki yolla olabilmektedir:

(a) Protoskoleksler siser ve vezikiiler bir form alirlar. Kiiltiiriin
21 —28. giinlerinden sonra etraflarinda laminar tabaka sekille-
nir (Sekil 1).

(b) Protoskoleksler kiigiik bir arka kese gelistirir (Sekil 2) ve
bu arka kese kiiltiiriin 12. giinii civarinda laminar tabakaya
doniisecek PAS pozitif yapiskan bir tabaka tiretmeye baslar.

Yiiksek O, diizeyinin, anaerobik g¢evrenin, diisik pH’nin ve
yikksek safra seviyesinin protoskolekslerin vezikiiler yonde
gelisimini hizlandirdigi goriillmiistiir (23). Anormal sartlarda
bile vezikiller gelisimin saglanabilmesi, bu gelisimin
protoskoleksi koruyucu bir fonksiyon oldugunu gdstermekte-
dir. Fakat laminar tabakanin geligsimi ve kistin ¢evre dokularla
baglantisim1 kisitlamasi, kistin farklilagmasinin devamini da
olumsuz yonde etkilemektedir (1).

Monofazik besiyerleriyle yapilan kiiltiirlerde o6zet olarak;
%10’un altinda bir oranda vezikiiler yonde gelisim gosteren
protoskoleksler hari¢ kalan tiim invagine ve evagine
protoskoleksler arka kese gelistirirler. Sonugta; hem vezikiiler
formlar, hem de arka keseli invagine ve evagine formlar
lamina tabakasi gelistirerek kistik bir hal alirlar (Sekil 3) (23).

Difazik Besiyerinde Kiiltiir (Strobilar yonde gelisim): Kiil-
tiirde kat1 faz olarak, 75 — 76°C de 30 — 60 dakika tutularak
koagule hale getirilen sigir serumu kullanilir. Serumun sogu-
masindan sonra, steril bir pastor pipetiyle serumun yiizeyinde
ufak perforasyonlar meydana getirilir. Bu perforasyonlarin
protoskolekslerin farklilagmasinda kritik bir 6neme sahip ol-
dugu bildirilmektedir (28). Kiiltiiriin siv1 fazi ise sentetik ve
dogal besiyerleri belli oranlarda karistirilarak elde edilmekte-
dir. Sentetik olarak Parker 858, CMLR 1066 ya da NCTC 135
gibi temel hiicre kiiltiirii besiyerlerinin kullanilmasinin

100.m

Sekil 1. Kiiltiirin 20. giiniinde vezikiiler form (Orijinal);
2. Kiiltiirtin 20. giiniinde arka keseli form (Orijinal);
3. Kiiltiirtin 150. giiniinde mikrokist (Orijinal).
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segmentasyona izin vermesi bakimindan oldukg¢a tatmin edici
sonuglar verdigi bildirilmistir (28). Kullanilan besiyerinin K"
seviyesi 60 mg/100 ml ’ye ve glikoz seviyesi ise 5.5 mg/ml
‘ye yiikseltilerek modifiye edilmesi kopek bagirsagindaki
dogal kosullara yaklasilmasim saglamaktadir. Besiyerlerine
kist stvisi, fotal buzag serumu ya da maya ekstrati gibi dogal
maddeler de eklenmektedir. Gaz faz olarak % 10 0, + % 5
CO; + % 85 N, kullanilir. Besiyerleri her 48 saatte bir degisti-
rilmelidir (24, 28).

Képeklerde E. granulosus’un ilk segmentasyonu 14. giinde
olmakta, geng, olgun ve gebe halkalarin {igiiniin de sekillendi-
&i, fertil yumurtalar iiretebilen erigkin formun geligsmesi igin
ise en az 40 giin gerekmektedir. Hem kdpeklerde, hem de in
vitro kiiltlirlerle yapilan arastirmalardan elde edilen bulgular
protoskolekslerin segmentasyona kadar bes evre gecirdiklerini
ortaya koymustur. 1. evrede protoskoleksler evagine hale gel-
mekte, 2. evrede Ca"™" graniilleri kaybolmakta, 3. evrede bosal-
tim kanallar1 sekillenmekte, 4. evrede bogumlanma ve son
evre olan 5. evrede ise segmentasyon meydana gelmektedir.
Bu agamalar in vitro kiiltiirlerde biraz gecikmeli olarak ger-
¢eklesmektedir (28).

Bazi kiiltiirlerde genital organlar1 gelismis, fakat segmentlere
ayrilmamus “monozoik” E. granulosus’lara da rastlanmaktadir.
Monozoik formlarm mutant protoskolekslerden ya da in vitro
kiiltiir kosullarindaki alisilmadik degisimler sonucunda gelis-
tigi diistiniilmektedir. Kiiltiir ortaminin fizyokimyasal, biyo-
kimyasal, nutrisyonel kosullarindaki degisiklikler ve kullani-
lan kimyasallarin kombinasyonu monozoik formlarin olusu-
muna neden olabilmektedir (24).

E. granulosus “un in vitro kiiltiir ¢aligmalar1 genellikle basarili
sonuglar vermesi nedeniyle koyun orijinli protoskoleksler ile
yapilmaktadir. Smyth ve Davies (27) koyun kokenli
protoskoleksler ile at orijinli protoskoleksleri in vitro kiiltiirde
gelisim  bakimindan  karsilastirmis ve  at  orijinli
protoskolekslerin segmentasyon asamasina gegemediklerini
ortaya koymuslardir. Ayrica bu ¢alisma bize koyun orijinli ve
at orijinli E. granulosus ‘larm birbirlerinden farkl fizyolojik,
nutrisyonel ve metabolik ihtiyaclart oldugunu gostermistir.
MacPherson ve Smyth (17) insan, deve, sigir, koyun, kegi ve
bufalo orijinli protoskoleksleri in vitro kiiltiirde yine gelisim
yoniinden karsilastirmis, kokenlerin hepsinde segmentasyonu
basarmus, fakat sadece deve ve sigir orijinli protoskolekslerin
seksiiel gelismeyi gergeklestirebildigini bildirmislerdir.

Son konaklarda gelisen ile in vitro kiiltiir ortamunda gelistiri-
len E. granulosus’lar arasinda bazi farkliliklar bulunmaktadir.
Képeklerde ve in vitro kiiltlirlerde gelistirilen E.granulosus
‘lar arasindaki ana fark, in vitro kiiltiirde yetistirilenlerin fertil
yumurtalar tiretememeleridir. En iyi gelistirilen ekinokoklarin
uteruslarmin biiyiik hiicrelerle dolu oldugu gozlenmistir. Bu
olusumlar daha sonra yumurtaya donmekte, fakat tipik
Taeniidae embriyoforu gelisememektedir. Yine testislerde de
spermatozoalar olusmasina ragmen, recepteculum seminisin
bos oldugu gozlenmektedir. Kopek bagirsagindaki mukozaya
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gomiilmiis ekinokoklara ¢evresindeki villuslar baski yapmak-
ta, boylece sirrus vaginaya girmekte iken, kiiltiire edilen eki-
nokoklarda ise sirrus vaginaya temas etmemektedir. Sonug
olarak dollenme meydana gelmemekte ve infertil yumurtalar
iretilmektedir (28).

E. granulosus protoskolekslerinin in vitro kiiltiiriiyle sekstiel
olarak olgun fakat infertil yumurtalar {ireten parazitler elde
edilmektedir. Istenmeyerek elde edilen bu sonug giivenlik
acisindan ¢ok Onemli avantajlar sunmaktadir. Bu laboratu-
varda insan1 enfekte edemeyecek olgun Echinococcus’lar iire-
tebilmemizi, dolayisiyla onlarla giivenli bir sekilde fizyolojik,
immunolojik ve diger tiim arastirmalar1 rahatlikla yapabilme-
mizi saglamaktadir.

Sonug¢

Sonug olarak, E. granulosus™un in vitro kiiltiiriinde elde edile-
cek basarili sonuclar Oniimiize parazitin ergin ve larvasi ile
ilgili pek c¢ok bilimsel ¢alisma olanag sunabilecektir.
Echinococcus tiitlerinin insan ve hayvan sagligina olan etkileri
ile ekonomik 6nemi de dikkate alindiginda, ge¢cmisten giinii-
miize kadar yapilan arastirmalara, gelisen teknoloji ve artan
imkanlarimizla, olanca hiziyla devam etmemiz gerekmektedir.
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