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OZET: Babesia tiirleri keneler tarafindan bulastirilan ve eritrosit i¢i yerlesim gosteren kan parazitleridir. insan babesiosis vaka-
larinda Avrupa’da en sik Babesia divergens, Amerika’'da ise Babesia microti goriiliir. Bu ¢alismada Ixodes ricinus tiirii kenelerin
yaygin olarak goriildiigii Sinop’ta insanlarin B. microti ile karsilasip karsilasmadiginin serolojik olarak ortaya konulmasi amag-
lanmugtir. Bu amagla 2006-2007 yillarinin Mayis-Haziran aylarinda Sinop’un merkez ilgesine baglh kodylerinde yasayan 273 kisi-
den kan érnekleri alindi. Kan érneklerinden elde edilen serumlarda Indirekt Flouresan Antikor Testiyle B. microti IgG antikorlari
arastirildi. Bu serumlarin %6,23’tinde B. microti antikor seropozitifligi saptandi. Seropozitiflik oranlar1 yoniinden cinsiyete, yas
gruplarina, meslek gruplarina ve kene tutma oykiilerine gore istatistiksel yonden anlaml bir farklilik gézlenmedi (p>0.05). Bu
¢alisma Tiirkiye’de insanlarda B. microti antikor pozitifligini ortaya koyan ilk arastirmadir.
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Seroprevalance of Babesia microti in Humans Living in Rural Areas of the Sinop Region

SUMMARY: Babesia species are blood parasites which transmitted by ticks and located in erythrocytes. Babesia divergens in
Europe and Babesia microti in America are the most significant etiologic agents of human babesiosis cases. The aim of this study
was to determine serologically whether people living in Sinop where Ixodes ricinus ticks are commonly seen have been exposed
to B. microti or not. For this purpose, during May and June of 2006-2007, blood specimens were obtained from 273 individuals
who lived in villages of the Sinop region. B. microti 1gG antibodies were investigated by the indirect fluorescent antibody test in
sera obtained from blood specimens. B. microti seropositivity was found in 6.23% of these sera. There was no statistical differ-
ence in antibody seropositivity rates according to sex groups, age groups, occupational groups and recall of tick bites (p>0.05).
This study is the first seroepidemiologic report of B. microti antibodies in people living in Turkey.
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GIRIS
Protozoonlarin Apicoplexa grubunda bulunan Babesia  keneye ise merozoit (6nciil gametosit) sekilleri aktarilmak-
(=Piroplasma) tiirlerinin 6zellikle sigirlarda olusturdugu  tadir (4, 14, 27).

babesiosisin, Firavun Ramses zamaninda bile bilindigi
iddia edilmektedir. Bu parazitlerin keneler aracilig: ile
bulastigi 1893 yilinda anlasilmis olup, Avrupa’da ilk insan
olgusu 1957 yilinda bildirilmistir (22, 28).

Babesia tiirlerinin yasam siklusu merogoni, gamegoni ve
sporogoni olmak tizere ii¢ evreden ibaret olup, gamegoni
ve sporogoni evresi kenelerde, merogoni evresi ise omur-
gali konakta tamamlanmaktadirlar (4, 27). Kenenin kan
emmesi sirasinda, keneden konaga sporozoit, konaktan

Babesia tiirlerinin vektor ve konak 6zgiilligii bulunmakla
birlikte baz tiirlerinin biyolojik dongiisiinde birden fazla
omurgali konak veya vektor islev gorebilmektedir (15).
Amerika kitasinda sik goriilen Ixodes scapularis tiirt kene-
ler Babesia microti'nin temel vektoriidir. Bununla birlikte
B. microti, bircok Avrupa ve Asya iilkesinde Ixodes ricinus
ve Ixodes persulcatus tiirii kenelerden izole edilmistir (1, 9,
21, 24). Ayrica Avrupa’da yasayan insanlarda da belirli
diizeylerde B. microti antikor pozitifligi saptanmis olup (9,
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Babesiosis insanlarda belirtisiz, hafif ve siddetli olmak lizere
3 farkl klinik formda seyredebilir. Kene tutmasindan 1-6
hafta sonra klinik belirtiler goriilmeye baslar. Hafif seyirli
vakalarda titreme, terleme, bas agrisi, artralji, kas agrisi,
istahsizlik ve oksiirtik en sik goriilen belirtilerdir. Siddetli
forma dontistiigliinde akut solunum yetmezligi, yaygin da-
mar i¢i pthtilasma, konjestif kalp yetmezligi, koma, letarji ve
bobrek yetmezligi gibi komplikasyonlar ortaya ¢ikmakta
olup, bunlarin yaklasik %5’ 6liimle sonuglanir (28).
Babesiosis’in rutin laboratuar tanisinda genellikle siipheli
hastadan alinan kan o6rneginden hazirlanan preparatin
giemsa boyasi ile boyanip incelenmesi yéntemi kullanilir.
Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR) direk tanida ¢ok daha
duyarl bir yontem olmakla birlikte rutinde sik kullanil-
mamaktadir. Serolojik tanida ise indirekt Floresan Antikor
Testi (IFAT), Enzimli Immun Deney (ELISA) ve Immunoblot
(IB) testleri kullamlmaktadir. Babesiosis'in tanisinda
ELISA ve IB testlerinin tam bir standardizasyonu gelisti-
rilmemis olmasi nedeniyle, IFAT indirekt tanida kullamlan
en duyarli yontemdir. B. microti enfeksiyonlarinda IFAT‘in
%90 - %100 oranminda 6zgilliige sahip oldugu belirtilmek-
te olup, bu parazitin kronik enfeksiyonlarinin tanisinda
oldugu gibi seroepidemiyolojik ¢alismalari i¢in de giiveni-
lir bir yontemdir (2, 14, 15, 28).

GEREC VE YONTEM

Sinop, Orta Karadeniz boélgesinde 410 - 420 kuzey enlemleri
ile 340-350 dogu boylamlari arasinda yer alir (Sekil 1). Sahil
seridinde ortalama yagis miktar1 679- 1077 mm., yagish giin
sayist 97-128 giin arasindadir. En yiiksek sicaklik 35¢C, en
diisiik sicakhk -8,4oC'dir. I¢ kesimlerde ise ortalama yags
388-473 mm, yagish giin sayis1 66-87 giin arasindadir. En
yliksek sicaklik 410C, en diisik sicakhk -10,50C’dir (26).
Nemli ve yagish iklimi nedeniyle Sinop’un biiyiik bir kesimi
ormanlarla ve zengin bitki ortiistiyle kaph olup, kdyleri ise
bu ormanlar arasinda serpilmis durumdadir.
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Sekil 1. Sinop’un cografik konumu ve ¢alismanin yapildig1 merkez
koyler.

Kan ornegi toplama: Arastirmada Sinop merkez ilceye
bagh kirsal kesimde yasayan 20000 kisilik niifusta, % 95
glivenle beklenen B. microti seroprevalansinin % 50 olaca-
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g1 varsayimiyla, + % 5 hata ile alinmasi gerekli en kiigiik
orneklem biytikligii 267 olarak saptanmistir (25). Sinop
merkez ilceye bagh 42 koyden kiime 6rnekleme yontemiy-
le 12 koy belirlenmis (Sekil 1), 2006-2007 yillarinin Mayis-
Haziran aylarinda bu kéylere ugranarak yaklasik 900 ki-
siyle iletisim kurulmus ve bu Kkisilerin 273’tinden kan o6r-
negi alimmistir. Kan 6rnekleri 6zellikle kdyde yasayan ve
son 5 y1l icinde kene tutma 6yKkiisii olanlar, ¢obanlar, hayvan
bakicilar ve siit sagimi yapan kisilerden alinmistir. Kan 6r-
neklerinin steril sartlarda serumlari ayristirilarak deney
giiniline kadar -20°C’de derin dondurucuda saklanmistir.

indirekt fluoresan antikor testi (IFAT): insanlardan
elde edilen test serumlarinda B. microti IgG antikoru aras-
tirtlmasinda “Fuller Laboratories, USA” firmasina ait ticari
B. microti “indirect fluorescent antibody test (IFAT)” kiti
kullanilmistir. Deneylerde test serumlari ile birlikte pozitif
ve negatif kontrol serumlar1 da birlikte ¢alisiimistir. Test
serumlarinin PBS ile 1/64 titreye kadar, pozitif kontrol
serumunun ise 1/1024 titreye kadar sulandirimlar: yapil-
mustir. Kit kullanim kilavuzuna goére IFAT ydntemi ile bo-
yanan preparatlar floresan mikroskobunda (400 biiyiit-
mede) incelenmistir. Pozitif kontrol serumlarinin 1/512
sulandirimdaki immiinofloresan goriiniimii cut-off goriin-
tiisii olarak kabul edilmis, test serumlari bu cut off goriin-
tiisii ile kiyaslanarak degerlendirilmistir. Pozitif kontrolle-
re benzer immiinfloresan veren 1/64 sulandirimdaki test
serumlar1 pozitif olarak degerlendirilmis ve bu serumlari-
nin 1/1024’e kadar ileri sulandirimlar1 yapilarak tekrar
deneye alinmistir (Sekil 2).

Sekil 2. B. microti IgG IFAT deneyinin floresan mikroskoptaki
gorinimu.

Istatistiksel analiz: Verilerin istatistiksel olarak deger-
lendirilmesinde SPSS-16 programi kullanilmis (SPSS, Inc.,
Chicago, IL) ve parametreler arasinda fark olup olmadigini
ortaya koymak icin Ki-kare (X2) ve Fisher'in exact testi
uygulanmistir. p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlaml
kabul edilmistir.
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BULGULAR

Bu calismada Sinop’ta kirsal kesimde yasayan Kisilere ait
132’si (%48,35) kadin, 141'i (%51,65 ) erkek olmak tlizere
toplam 273 serum orneginde IFAT yontemi ile B. microti
IgG antikorlar arastirilmistir. 1/64 sulandirimda floresan
gorilintli saptanan test serumlari pozitif olarak degerlendi-
rilmis olup, 273 kisinin 17’sinde (%6,23) B. microti antikor
pozitifligi saptanmistir (Tablo 1). Antikor pozitifligi sapta-
nan test serumlarinin daha ileri sulandirimlarinda ise,
15’inde (%5,50) 1/128 sulandirimda, 11'inde (%4,03)
1/256 sulandirimda ve 5’inde (%1,83) 1/512 sulandirimda
B. microti antikorlari tesbit edilmistir (Tablo 2).

Tablo 1. Sinop yoresinde kirsal kesimde yasayan insanlarda
goriilen B. microti antikor pozitifliginin demografik
ve serolojik 6zellikleri

Gruplar n Seropozitif (%) [;“;gfi-
g:::;revalans 273 17 6.23
Cinsiyet
Kadin 132 10 7.57 0,372
Erkek 141 7 4.97
Yas gruplar
11-20 39 2 5.13
21-30 41 0 0,00
31-40 46 4 8,70
41-50 55 4 7,27 0626
51-60 32 3 9,38
61-70 36 3 8,33
71-83 24 1 4,17
Meslek gruplari
Coban 57 5 8,88
Hayvancilik 199 10 5,03 0,365
Orman is¢isi 17 2 11,76
Kene tutmasi
oykiisii
Yok 104 4 3,85 0,302
Var 169 13 7.69

Tablo 2. B. microti antikor pozitifliginin sulandirim oranlarina
gore dagilimi(n: 273)

:fl;—:::ilrlmlarl Pozitif (%)
1/64 17 6,23
1/128 15 5,50
1/256 11 4,03
1/512 5 1,83
1/1024 0 0,00

Yapilan ¢alismalarda B. microti antikor seropozitifliginin
cinsiyete, yas gruplarina, meslek gruplarina, kene tutma
oykiilerine gore dagilimlar incelendiginde istatistiksel
yonden anlaml bir fark gértilmemistir (p>0.05).

TARTISMA

I ricinus tiirt keneler genis bir cografyada dagilim goster-
mekte olup, Avrupa ve bir kisim Asya iilkelerinde Babesia
divergens, Borrelia burgdorferi, Anaplasma phagocytophilum
gibi bir ¢ok enfeksiyon etkeninin vektorii olarak islev gor-
mektedir (15, 28). I ricinus tiirii kenelere Tiirkiye’'nin 6zel-
likle sahil kesimleri olmak iizere biitiin bolgelerinde rast-
lanmakta olup, bu tiir keneler Sinop yo6resinde de yayginlik
gostermektedirler (12, 18).

Ozellikle kemiriciler basta olmak iizere Ixodes tiirlerinin
kan emdigi kiiciik memeliler B. microti'nin rezervuarlari
olup irili ufakli bir¢ok hayvan konak olarak islev gérmek-
tedir (11, 14, 20, 23). Tiirkiye’de koyun, kegi, sigir ve at
gibi evcil hayvanlarda Babesia tiirleri konusunda serolojik
ve molekiiler diizeyde arastirmalar yapilmis olup bu ¢a-
lismalarin bazilarinda B. microti ile antijenik yonden ben-
zerligi bulunan B. divergens saptanmistir (3, 7, 17, 19).
Yaptigimiz literatiir taramalarinda bu hayvanlarda B.
microti konusunda bilimsel bir ¢alismaya ve veriye rast-
lanmamistir. Cicek ve ark.’larinin Anadolu tarla sincapla-
rinda (Spermophilus xanthophrymnus) B. microti saptama-
lar1 6nemli bir bulgu olup, Tiirkiye’'deki diger kemirici tiir-
lerinde, memelilerde ve insanlarda B. microti'nin arastiril-
masl gerekliligine dair 6ncii bir ¢alisma niteligindedir (6).
Avrupa’da insanlardaki B. micrroti ve B. divergens’in
seroprevalansi yaklasik %1,5 ile %11,5 arasinda degis-
mektedir. Bu konuda yapilan serolojik ¢alismalar, bircok
Avrupa iilkesinde B. microti seroprevalansinin B. divergens
ile benzer diizeylerde oldugunu gostermistir (9, 10, 16).
Giin ve ark.lar1 Ankara’da Kizilcahamam yoéresinde yasa-
yan insanlarin %8’inde B. divergens antikor pozitifligi sap-
tamiglardir (13). Tiirkiye’de insanlarda B. microti konu-
sunda olgu sunumu veya bu ¢alisma dncesine ait serolojik
bir veriye rastlanmamistir. Bu nedenle yaptigimiz bu c¢a-
lisma Tiirkiye’'de insanlarda B. microti antikor pozitifligini
ortaya koyan ilk arastirmadir. Bu ¢alismada, Sinop’ta kene-
kaynakli enfeksiyonlar yoniiyle risk grubundan olan 273
kisinin %6,23’tinde B. microti antikor pozitifligi saptanmis
olup, Avrupa’da yapilmis seroepidemiyolojik arastirmalar-
da saptanan bulgularla benzerlik gostermektedir.

Calismada, kirsal kesimde yasayan kisilerde B. microti 1gG
seroprevalansinin cinsiyete, yas gruplarina, meslek grup-
larina gore dagilimlarinda (Tablo 1) istatistiksel agidan bir
farkhilik goriilmemistir (p>0.05). Bunun nedeni olarak
farkh parametredeki gruplarin benzer oranda kene tutma-
sina maruz kalmasi diisiiniilebilir. Kene tutmasi oéykiisi
olanlarda (%7,69), olmayanlara gore (%3,85) yaklasik 2
kat daha yliksek B. microti seroprevalansi saptanmus, fakat
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bu farklhilik istatistiksel yonden onemli bulunmamistir
(p>0.05). Insanlara bulas ¢ogunlukla kene 1sirig1 yoluyla
oldugu ig¢in, her iki grup arasinda istatistiksel yonden ben-
zer seroprevalansin gorilmesinin nedeni, B. microti
seroprevalansinin ¢ok diisiik diizeylerde olmasindan kay-
naklanabilir. I ricinus tiirii kenelerin erigkinleri gibi a¢
nimf sekilleri de 6nemli diizeylerde B. microti tasiyicisidir
(15, 24, 27). Kene tutmasi Oykiisii olan ve olmayanlarda
benzer seroprevalansin goriilmesinin muhtemel diger bir
nedeni, kenelerin nimf formlarindan kaynaklanan kene
tutmalarinin bir¢ogunun insanlar tarafindan hissedileme-
mis olmasidir.

Farkl Babesia tiirleri arasinda ve Babesia ile Plasmodium
tiirleri arasinda immiinolojik testlerde c¢apraz reaksiyon
olasiligl bulunmaktadir (8, 15, 16). IFA testinde c¢apraz
reaksiyon genellikle akut hastalik déneminde ve serumun
diisiik sulandirimlarinda ortaya ¢ikmaktadir (5). Bu ¢alis-
mada, test serumlarimin ileri sulandirimlarinda da
(1%128, 1/258 ve 1/512) B. microti’ye kars1 antikor pozi-
tifligi saptanmis olmakla birlikte, hem insanlarda hem de
kenelerde B. microti'nin varhgl PCR testleriyle de dogru-
lanmahdir.

Bir bolgede yasayan hayvanlarda ve insanlarda goriilen
kene kaynakh enfeksiyonlarin prevalanslarini, yine ayni
bolgede bulunan vektor kenelerin ve rezervuarlarin yaygin-
Iig1 6nemli diizeyde etkilemektedir. B. microtimin vektorleri
ve rezervuarlari yoniinden Sinop uygun iklim ve bitki ortii-
siine sahiptir. Bulgularimiz dogrultusunda, Sinop ve benzer
iklim kusaginda yasayan insan ve hayvanlarda B. microti
kaynakl babesiosis olgularinin goriilmesi muhtemeldir.
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