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Turkiye Parazitoloji Dergisi, 1976 yilindan bu yana ¢ikan,
Tip, Veterinerlik ve Biyoloji alanlarinda yapilan Parazito-
loji konulu klinik ve deneysel calismalar, ilging olgu bil-
dirimlerini, davet edilmis derlemeleri, Editére mektuplari
yayinlayan; yayin dili Tiirkce ve ingilizce olan, bagimsiz
ve Onyargisiz gift-kor hakemlik ilkelerine dayanan uluslar-
aras bir dergidir.

Dergi, Turkiye Parazitoloji Derne@i'nin bilimsel icerikli
resmi yayin organi olup, Mart, Haziran, Eylil ve Aralik
aylarinda olmak Uzere yilda 4 sayi yayinlanmakta ve Tur-
kiye Parazitoloji Dernegi tarafindan finanse edilmektedir.

Derginin hedefi, klinik ve bilimsel acidan uluslarara-
si dizeyde nitelikli ve Ust diizeyde 6zglin arastirmalari
yayinlamaktir. Dergide ayrica, tip egitimi ile ilgili temel
yenilikleri kapsayan derlemeler, Editéryel yazilar, olgu su-
numlari ve 6zgiin goériintiler de yayinlanmaktadir.

Derginin hedef kitlesi, tibbi ve veteriner parazitoloji alan-
larinda ve biyoloji bilim dalinin ilgili birimlerinde ¢alisan
tim bilim insanlari ve bu alanlardaki ylksek lisans 6gren-
cileridir. Bu kapsamda dergi, Turkiye Parazitoloji Derne-
gi Uyelerine ve yurt capinda parazitoloji'yle ilgili kisi ve
kuruluslara diizenli olarak ulastirlmaktadir. Derginin tim
sayilarinin igerikleri tam metin olarak www.tparazitol-
derg.org adresinde Ucretsiz erisime aciktir.

Derginin Editoryel sirecleri ve yayin isleyisi ICMJE,
WAME ve COPE standartlar cercevesinde yiritilmek-
tedir.

Turkiye Parazitoloji Dergisi; PubMed/MEDLINE, BIO-
SIS-Zoological Record, BIOSIS Previews Biological Abst-
racts, CAB Abstracts and Bibliographic Databases, Index

Copernicus, TUBITAK ULAKBIM TR Dizini ve Tiirkiye Atif
Dizini tarafindan indekslenmektedir.

Abone islemleri/Baski izinleri ve Tekrar Baskilar/Reklam
Dergide basilan yazilarin tam metinlerine Ucretsiz ola-
rak www.tparazitolderg.org adresinden ulasilabilir. Basili
dergi aboneligi, baski izinleri, tekrar baskilar ve reklam
icin Editor ofisine basvurulmalidir.

Editor Ofisi

Editor: Prof. Dr. Yusuf Ozbel

Adres: Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Parazitoloji Anabilim
Dali, 35100 Bornova-izmir

Tel.: +90 232 390 47 24

Faks: +90 232 388 13 47

E-posta: yusuf.ozbel@ege.edu.tr

Yayinci

AVES-ibrahim Kara

Adres: Buylikdere Cad. No: 105/9 34394
Mecidiyekdy, Sisli-Istanbul

Tel.: +90 212 217 17 00

Faks: +90 212 217 22 92

E-posta: info@avesyayincilik.com

Yazarlara Bilgi
Yazarlara Bilgi sayfasi derginin basili versiyonunda ve
www.tparazitolderg.org web sayfasinda yayinlanmaktadir.

Materyal Sorumluluk Reddi

Turkiye Parazitoloji Dergisi'nde yayinlanan tim yazilardaki
gorls ve raporlar yazarlarin gérisudur. Editorler ve Yayinci
bu yazilar icin herhangi bir sorumluluk kabul etmemektedir.

Dergimiz asitsiz kagida basiimaktadir.
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The Turkish Journal of Parasitology has been published
since 1976. The journal publishes clinical and experimen-
tal studies, interesting case reports, invited reviews and
letters to the editor on biological, medical and veteri-
nary parasitology. The Turkish Journal of Parasitology is
an international journal which is based on independent
and unbiased double-blinded peer-review principles. The
publishing language of the journal is Turkish and English.

The Turkish Journal of Parasitology is the scientific and
the official publication of the Turkish Society for Parasi-
tology and is published four times per year; in March,
June, September and December, and is financed by the
Turkish Society for Parasitology.

The aim of the journal is to publish original articles with
highest clinical and scientific quality at the international
level. The Turkish Journal of Parasitology also publishes
reviews covering fundamental innovations in medical edu-
cation, editorial articles, case reports and original images.

The target audience of the journal is scientists working
on medical and veterinary parasitology, and relevant
disciplines of biology, as well as PhD and MSc students
studying on these topics. In this context, the journal is
sent regularly to the members of the Turkish Society for
Parasitology as well as to the organizations and individu-
als who are interested in parasitology countrywide. The
contents of all issues in full text can be accessed free
of charge through the web site www.tparazitolderg.org.

The editorial and publication processes of the journal are
conducted in accordance with the ICMJE, WAME and
COPE standards.
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Genel Kurallar

Tirkiye Parazitoloji Dergisi, tibbi ve veteriner parazitoloji alanlarinda deneysel,
gozlemsel arastirma, klinik denemeler, olgu sunumu ve derleme niteligindeki,
biyoloji bilim alanindan ise parazitoloji konularini kapsayan makaleleri yayinlar.

Yazilar sadece www.tparazitolderg.org adresinden elektronik olarak génderilmelidir.

Tim yazarlar bilimsel katkilarini, sorumluluklarini ve cikar catismasi olmadigini
bildiren toplu imza ile yayina katilmalidir.
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Bu yilin ilk sayisinda 10 orijinal arastirma makalesi, 1 derleme ve 6 olgu sunumu olmak Uzere 17 yaz ile
¢tkmaktayiz.

Bu sayimizda, tibbi parazitoloji alaninda importe sitma olgularinin artisina ve dnemine dikkat ceken makalelere,
Glneydogu Anadolu Bolgesi‘nde Suriye’li misafirler arasindaki kutanéz leishmaniasis olgularina dikkat ceken
makalelere, Glkemizdeki onemli helment kaynakl hastaliklarindan olan kistik ekinokokkozis konusundaki
makaleler ile 6zellikle Orta Anadolu’da sorun olusturan Simuliidae tirlerinin incelendigi bir makaleye de yer
verilmistir.

Dergimizde makalelerin daha detayli degerlendirmesini yapabilmek amaciyla Tip ve Veteriner Parazitoloji
alanlarinda belirlenen yeni yardimci editérlerimiz aktif olarak calismalarina baslamislardir. Kendilerine ¢ok
degerli bilimsel katkilarindan dolayi bir kez daha tesekkir ederim.

Dergimizin basta hakem degderlendirme sayfalarinda olmak Gizerinde yasanan teknik sorunlar da yayinevimizin

ve yazilm sirketinin katkilari ile giderilmistir. E§er olursa, yazar, hakem, editér olarak derginin online isleyisi
ile ilgili yasadiginiz sorunlarin en kisa slirede tarafima bildirilmesini 6zellikle belirtmek isterim.

Bilim alanimizin en 6nemli unsurlarindan ve bizleri giiclendiren araglarindan biri olan “Turkiye Parazitoloji
Dergisi”nin bu sayisinin da bilimsel calismalariniza ve birikimlerinize yararli olmasi umuduyla saygilar sunarim.

Prof. Dr. Yusuf OZBEL
Bas Edit6r
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In the first issue of this year, we welcome you with 17 articles including 10 original articles, 1 review, and 6 case
reports.

In this issue, we included articles that draw attention to the increase in and importance of imported malaria
cases in the medical parasitology field and to cutaneous leishmaniasis cases among the Syrian guests in the
Southeastern Anatolia Region, as well as articles on cystic echinococcosis, one of the most important diseases
caused by helminth in our country, and an article on the species of Simuliidae that is problematic especially in
the Central Anatolia.

Our new co-editors in the field of Medical and Veterinary Parasitology have started to work actively in order
to be able to review the articles more thoroughly in our journal. | thank them once again for their valuable
scientific contributions.

The technical issues especially faced with our journal’s web pages for the reviewers are resolved with the
contributions of our publisher and software company. | would like to be informed about the problems, if any,
you face with the online process as an author, referee or editor.

| express my gratitude, hoping that this issue of “the Turkish Journal of Parasitology”, one of the most important
components and one of the tools that strengthen us in our medical field, will also be beneficial to your scientific

studies and accumulation of knowledge.

Prof. Dr. Yusuf ®ZBEL
Chief Editor
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Kocaeli [linde 2008-2013 Yillart Arasinda Saptanan Sitma Olgularinim

Degerlendirilmesi

Evaluation of Malaria Cases that Were Detected in Kocaceli Province During 2008 Through 2013

Gulden Sénmez Tamer!, Mehmet Yilmaz?, Burhan Akger®

'Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kocaeli, Trkiye
*Kocaeli il Saglik Mudiirligi, Bulasici Hastaliklar Sube Miidiirligi, Kocaeli, Turkiye
Kocaeli il Saglhk Midiirligii, Sitma Savas Birimi, Kocaeli, Tiirkiye

OZET

Amag: Sitma diinyada ve tlkemizde halk saghdi sorunu olmaya devam etmektedir. Bu ¢alismada 2008-2013 yillari arasinda Kocaeli Saglik
MudirlGgu Sitma Savas Birimi'nce aktif ve pasif sirveyans calismalar ile saptanan sitma olgulan retrospektif olarak degerlendirilmistir.
Gelecekyillarda strdirllecek olan slirveyans ¢alismalarina destek saglanmasi ve sonuglarin daha énceki yillarla karsilastirilmasi amaclanmistir.
Yoéntemler: Sirveyans calismalariyla toplam 10008 periferik kan érnegdi incelenmistir. Bu olgular yasa, cinsiyete, enfeksiyonun tespit edildigi
aya, ilcelere ve kdken aldidi yerlere gore irdelenmistir.

Bulgular: Sitma acisindan 27 érnek pozitif olarak degerlendirilmistir. Bunlarin 14'Gnde (%51,9) etken Plasmodium vivax (P. vivax), 13'Uinde
(%48,1) ise Plasmodium falciparum (P, falciparum) olarak saptanmistir. Olgularin 21'i (%77,8) erkek, 6's1 (%22,2) ise kadindi. Saptanan olgularin
%96,3'U 15 yas Uzeriydi. P. vivax saptanan olgularin tamamini Giineydogu Anadolu Bdlgesi'nden sanayi ve tarim alaninda ¢alismak tzere
Kocaeli'ye gelen kisiler olugturmaktaydi.

Sonug: ilimizde saptanan sitma olgular, daha énceki yillara gore anlamli sekilde azalmistir. Ayni zamanda gecmis yillarda etken agirlikl;
olarak P, vivax, iken son yillarda P. falciparum’un olgularin yansini olusturdugu bunlarindan tamaminin yurt digi kaynakl oldugu gérilmustur.
Bu yonde gerekli énlemlerin alinmasinin uygun olacaktir. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 1-4)

Anahtar Sézciikler: Kocaeli, sitma, epidemiyoloji
Gelig Tarihi: 16.02.2014 Kabul Tarihi: 18.11.2014

ABSTRACT

Objective: Malaria is still a serious public health problem around the world and in our country. In this study, we examined the epidemiology
of malaria cases retrorespectively by using the surveillance data provided by the Malaria Control Unit of the Infectious Disease Division of
Kocaeli Health Directory, from the years of 2008 to 2013. Our aim was to compare our findings with the findings of the past studies and
provide support to the future surveillance studies.

Methods: A total of 10008 periferic blood samples were examined in this surveillance based study. The cases were evaluated according to
age groups, gender, month during which the infection was detected and the origin of district.

Results: The species of malaria parasites were detected in 27 samples of which 51.9 % (n=14) was Plasmodium vivax and 48.1% (n=13) was
Plasmodium falciparum. Among 27 cases 77.8% (n=21) of the cases were male and 22.2% (n=6) were female. 96.3% of the cases were above
the age of 15. All cases of Plasmodium vivax were consisted of the workers who came to Kocaeli from Southeastern Anatolia Region.

Yazisma Adresi / Address for Correspondence: Dr. Giilden Sénmez Tamer, Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kocaeli,
Turkiye. Tel: +90 262 303 75 40 E-posta: guldensonmez@hotmail.com
DOI: 10.5152/tpd.2015.3722

©Telif hakki 2015 Tirkiye Parazitoloji Dernedi - Makale metnine wwwtparazitolderg.ocrlg web sayfasindan ulagilabilir.
©Copyright 2015 Turkish Society for Parasitology - Available online at www.tparazitolderg.org
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Kocaeli ilinde Sitma Olgulari

Turkiye Parazitol Derg
2015; 39: 1-4

Conclusion: Malaria cases detected in our region have displayed a relatively meaningful decrease in comparison to past. While Plasmodium
vivax was dominating infecting agent in the past, in recent years Plasmodium falciparum appeared to be infecting nearly half of the cases.
These cases were imported cases coming to Kocaeli from other countries. It is important to take the necessary precautions for timely
diagnosis of imported cases and to prevent its spread in the area. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 1-4)
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GiRiS

Dinyada tg milyar insan sitma riski altindadir. Her yil yaklagik 250
milyon insan enfekte olmakta, bunlarin da -cogunlugu bes yas alti
olmak tizere- bir milyondan fazlasi 6lmektedir. Enfeksiyonun %90"i
Afrika'da gorllmektedir. insani enfekte eden tirler Plasmodium
vivax (Pvivax), Plasmodium ovale (P. ovale), Plasmodium malariae
(P malariae), Plasmodium knowlesi (Pknowlesi) ve Plasmodium
falciparum (P, falciparum) ‘dur. P, vivax diinyada ve Ulkemizdeki en
stk gorilen tirdir. P, falciparum ise daha az gorilmesine ragmen
olim orani en yiksek olanidir (1-3).

Turkiye'deki yerli sitma vakalarinin ana etmeni P. vivax olmakla
birlikte son yillarda yurt digi kaynakli P. falciparum’un neden oldu-
Ju sitma olgulanda siklikla gériilmektedir. Ulkemizde 2001 yili
Saglik Bakanhdi verilerine godre bildirimi zorunlu bulasici hastalik-
lar arasinda goérilme sikligi yoninden siralama yapildiginda, su
ve besinlerle bulagan hastaliklar ve kizamiktan sonra Uglinci
sirada sitma yer alirken, son yillarda olgu sayilarinda dramatik
azalma oldugu gorilmustir. Sitmanin ortadan kaldirlmasi yénun-
de onemli ilerlemeler kaydedilmis ve son bes yilda &limle
sonu¢lanan sitma bildirilmemistir (4).

Sitma olgularinin saptanmasi icin diizenli olarak stirveyans ¢alis-
malarinin strddrilmesi, tespit edilen hastalarin tedavilerinin ve
kontrollerinin yapilmasi ve mevsimsel dagilimlarinin kayit altina
alinmasi énemlidir. Diinya Saglik Orgiitii tarafindan da sitmanin
ekolojik, sosyal ve ekonomik belirleyicilerini de kapsayan, sitma
epidemiyolojisini dizenli olarak inceleyen arastirmalann yapil-
masi énerilmektedir (1). Ulkemizde sitma olgular Giineydodu
Anadolu Bélgesinde yogunlasmakta, askerlik gé¢ ve mevsimsel
tanm isci hareketleri ile diger bdlgelere tasinabilmektedir.
Kocaeli Marmara Bdlgesinin sanayi ve tarimsal agidan gelismis
bir ili olup bu bdlgeye Dogu ve Giineydogu Anadolu’dan gog
olmaktadir. Bu ¢alismada Kocaeli'de gelecek yillarda surdirdle-
cek olan siirveyans ¢aligmalarina destek olmasi amaciyla bélge-
mizde 2008-2013 yillan arasindaki sitma olgularinin degerlendiril-
mesi ve daha dnceki yillarla kargilagtirmasi amaclanmustir.

YONTEMLER

Bu arastirmada, Kocaeli il Saglhk Mudurliga Bulasicr Hastaliklar
Sitma Savag birimince 2008-2013 yillar arasinda aktif ve pasif
slrveyans calisma verileri geriye dénuk olarak dederlendirilmis-
tir. Sitma tanisi atesli ve ategsiz dénemlerde parmak ucundan
alinan kan &rneklerinden yapilan periferik yayma ince ve kalin
damla preparatlarin Giemsa yontemi ile boyanmasi ve isik mik-
roskobunda x1000 biyitmede immersiyon objektifi ile arastirila-
rak konulmustur. Sitma saptanan olgular importe, yerli, niks ve
yurt digi olmalarina gére, yas gruplarina, cinsiyetlerine, yerlesim
merkezlerine ve yillara gore degerlendirilmistir. Calisma igin
Kocaeli Universitesi Tip Fakiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulundan (KOU KAEK 2015/73, Karar No: 3/30) etik kurulu
onayi alinmistir.

istatistiksel analiz: Istatistiksel analizler SPSS 15.0 (SPSS, Inc.,
Chicago, ABD) yazilimi kullanilarak yapildi. Yas gruplarina gore
hasta sayilarinin karsilastinimasinda Ki-kare testi uygulandi. P
degerinin 0,05'in altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak
anlamli sonuclar olarak degerlendirildi.

BULGULAR

Aktif ve pasif stirveyans yontemiyle toplanan kanlarda saptanan
sitma olgu sayisi Tablo 1'de 6zetlenmistir. Alti yillik dénemde
toplam 10008 kisiden kan ornegdi alinmis, 21'i (%77,8) erkek, 6'si
(%29,7) kadin olmak Uzere 27 kiside Plasmodium saptanmistir
(Tablo 2). Cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmistir (p<0,05). Sitma olgularinin %18,5'i merkez ilceler-
den, %81,5' ise Darica, Derince, Gebze, Golclik, Kartepe ve
Kérfez gibi cevre ilgelerden bildirilmistir. Olgularin en fazla %96,3
ile 15 yas Uzeri oldudu (yas ortalamasi 31,8) bunu % 3,7 ile 10-14
yasin izledigi gorilmistir (Tablo 3). Degisik amaglarla (gdg, mev-
simsel is¢i, askerlik vs) sitmanin endemik oldugu bdlgelerden
Kocaeli'ye gelenler basta olmak tzere en fazla kan 2008 yilinda
3756 kisiden érnek alinmistir. Aylara gére sitma olgulaninin dagi-
limi incelendiginde dagilimin Adustos ve Ekim aylar arasinda

Tablo 1. Aktif ve pasif siirveyansla 2008-2013 yillari arasinda toplanan kanlarda saptanan sitma olgu sayisi

Toplam alinan kan sayisi Olgu sayisi

Yil Aktif Pasif Toplam Aktif Pasif Toplam
2008 3755 1 3756 0 1 1
2009 2822 0 2822 1 0 1
2010 2183 2 2185 0 2 2
20M 471 4 475 1 4

2012 484 8 492 2 8 10
2013 271 7 278 1 7

Toplam 9986 22 10008 5 22 27
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oldugu Eylil ayinda da en yiiksek sayiya ulastigr gozlenmistir. P
vivax 14 (%51,9) olguda etkenken, kalan 13 (%48,1) olguda ise P,
falciparum’un etken oldugu gérilmustir. Olgu sayisi 2011 yilin-
dan itibaren anlamli olarak azalmistir (p<0,05). P. vivax saptanan
olgularin hepsi farkli nedenlerle Diyarbakir ve Mardin'den
Kocaeli'ye gelen kisilerden olugmaktaydi. P, falciparum saptanan
olgular ise basta Sudan, Etopya, Mozambik, Afganistan,
Hindistan, Tanzanya ve Fildisi sahilleri olmak Gzere yurt digi kay-
nakliydi. Sitma olgularinin siniflamasi ve dadilimi Tablo 4'de
dzetlenmistir.

TARTISMA

Sitmaya karg! yUrGtilen program “Sitma Kontrol Programi” adi
altinda yeniden sekillendirilmis, takip eden yillarda sitma olgu
sayilarinda diisiisler izlenmeye baslanmistir. Ozellikle son yillarda
yurdtdlen disiplinli calismalar sonucunda hastalik morbiditesinde
onemli bir azalma gdzlenmis, 2003 yilinda 9.182 olan yerli sitma
vaka sayisi, 2009'da 38'e, yillik sitma insidansi ise 100.000 niifusta
13,1'den 0,05'e dismustdr. Ayrica 2010 yilindan itibaren yerli yeni
sitma vakasi tespit edilmemekte sadece niiks vakalar ile yurtdisi
kaynakli sitma vaka bildirimleri yapilmaktadir (4). Son yillarda
Turkiye genelinde oldugu gibi Kocaeli'nde de sitma vakalarinda
belirgin bir azalma goéralmustar.

Elazig'da sitmali olgular yas gruplarina gére incelendiginde en
fazla olgunun, 164 (%82) ile 15 yas ve sonrasinda oldugu gordl-
muUstUr (5). Yapilan bagka calismalarda da sitma olgularinin en sik
15 yas Ustiindeki kisilerde tespit edildigi bildirilmistir (6-11). Bu
arastirmada da sitma olgulan en fazla 15 yas Uzeri (yas ortalama-
st 31,8) gozlenmistir. Olgulann en fazla %96,3 ile 15 yas Uzeri
oldugu bunu %3,7 ile 10-14 yasin izledigi saptanmistir. Olgularin
daha bulylk yasta gérilmesi bu yas grubunun calisma hayatina

Tablo 2. Olgularin yillara ve cinsiyete gore dagilimi

Toplam Olgu
Yil alinan kan Erkek Kadin sayisi
2008 3756 1 0 1
2009 2822 1 1
2010 2185 1 1 2
2011 475 5
2012 492 8 2 10
2013 278 5 3
Toplam 10008 21 (%77.8) 6(22.2) 27

Tablo 3. Sitma olgularinin yillara ve yas gruplarina gére dagilimi

aktif olarak daha fazla katilmasiyla ve sivrisinek sokmasina daha
fazla hedef olmasiyla (arazide uzun sire kalma) aciklanabilir.
Ayrica slrveyans calismalarinin daha ¢ok eriskinlerde yapiliyor
olmasi, ¢ocuklarda sitma belirtilerinin tipik olmamasi da yas
gruplarina gére dagilimi etkileyebilmektedir.

Hastalik cinsiyet farki gézetmeden kadin veya erkek her iki cinste
de gorilebilmektedir. Yazar ve ark. (7) ¢aligmalarinda saptanan
olgularin %86'sinin erkek oldugunu bildirmistir. Akkafa ve ark. (8)
Sanlurfa’daki olgularin %52,7'sinin erkek oldugunu fakat bunun
istatistiksel olarak &nemli bulunmadigini belirtmistir. Aydin,
Bursa, Kocaeli, Malatya ve Manisa illerinde yapilan farkli caligma-
larda da benzer sonuclar elde edilmistir (?-14). Bu arastirmada da
sitma olgularinin 21'ini (%77,8) erkekler, é'sini (%22,2) ise kadin
olusturmaktaydi. Cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark bulunmustur (p<0,05). Bu durum erkeklerin ¢calisma haya-
tina daha fazla atilmasi, dis ortamda daha ¢ok bulunmalari ve
askerlik gorevi ile agiklanabilir.

Diyarbakir'da yapilan bir calismada sitma olgularinin %33'0G mer-
kez ilce ve bagl kdylerde, %60,2'si diger ilcelerde saptanmistir
(15). Bu arastirmada sitma dagilimi degerlendirildiginde olgula-
rn %18,5 merkez ilceden %81,5'unun ise ¢evre ilcelerden oldugu
gorlilmektedir.

Sitma Savas Daire Baskanligi verilerine goére Turkiye'de sitma
tanisi en sik Eylll ayinda konulmaktadir (16). Diyarbakir'da en sik
Temmuz ayinda, Sanlurfa’da ise Haziran Ekim aylar arasinda
saptandigr bildirilmistir (8, 15). Sitma olgulari, Kocaeli'de daha
onceki arastirmada 1997-2007 yillarn arasinda en sik Temmuz
(%17,2), Adustos (%29,7) ve Eylul (%40,6) aylarinda gorilmustir
(12). Bu arastirmada da 11 olgu ile en sik Eylil'de, 10 olgu ile de
Ekim’de gérilmistir. Sitmanin en cok vektdr Anofel popllasyo-
nunun en fazla oldugu Temmuz, Adustos ve Eylil aylarinda
gorildigi bilinmektedir (2). Ozellikle yaz aylarinda insanlarin
daha uzun sire dig ortamlarda bulunmasi, sitmanin endemik
oldugu bélgelere tatil amaclh olarak gidilmesi sitma olgularinin
ozellikle bu aylarda sik gérilme nedenlerindendir.

Turkiye'deki sitma olgularinin etkenlerinin tir diizeyindeki dagilimi-
na bakildiginda olgularin %99,9'unun P, vivax, %0,03'Unin P. falci-
parum ve P. malaria olusturmaktadir (16-18). Yapilan bazi ¢alismalar-
da, Aydin ve Afyon gibi illerde sadece P, vivax saptanmistir (14, 17).
P falciparum sitmasi gorilen Bursa gibi illerdeki olgularda cesitli
sebeplerle Afrikarya gidis dykist alinmistir (10, 11). Diyarbakir'da
saptanan sitma olgulaninin tamaminda etkenin P vivax oldugu
gorilmustdr (19). Akkafa ve ark. (8) Sanlurfa’da yaptiklan ¢alismada
tim olgularda etkenin Pvivax oldugunu belirtmislerdir. Kocaeli'de

Yas 2008 2009 2010 2011 2012 2013 Toplam %
0-1 Yas - - - - - - - -
1-4 Yas - - - - - - - -
5-9 Yas - - - - - - - -
10-14 Yas - - - - - 1 1 3.77
15>(zeri 1 1 2 5 10 7 26 96.3
Toplam 1 1 2 5 10 8 27 100
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Tablo 4. Sitma olgular siniflamasinin yillara gére dagilimi

Yil Yerli importe Yurt digi Niks
2008 - - 1 -
2009 - - 1 -
2010 - 1 1 -
2011 - - 5 -
2012 - 4 6 -
2013 - 3 5 -
Toplam - 8 (%29.6) 19 (%70.4) -

daha 6nceki aragtirmamizda bir olgu diginda tim olgularda P, vivax
g6zlenmistir. Bir olguda belirlenen P, falciparum sitmasi Kocaeli'den
Gana'ya isci olarak giden bir kiside tespit edilmistir (12). Ancak son
alti yil icinde yurt digi kaynakli sitma olgularinda hizli bir artig olmus
ve P. falciparum kaynakli olgu sayisi 13 olgu ile %48,1'e kadar ¢ik-
migtir. Sitma olgularinin %84,7'i Glineydogu Anadolu, %11,5'si ise
Dogu Anadolu bdlgesinden kdken aldigi bildiriimistir (4, 18).
Diyarbakir'da yapilan bir calismada da gegmiste llkemizde sitma
olgularinin kaynagini Adana, Mersin, Hatay illeri olustururken, son
yillarda GAP bdlgesi illerinin 6ne ¢iktigi vurgulanmistir (19). Bursa
ve Manisa'da da sitma olgularinin buyik kisminin bu yorelerden
geldikleri ifade edilmektedir (10, 11, 14). Biz de Mardin ve
Diyarbakir seyahati sonrasi Kocaeli'ye dénenlerde sitma olgularina
rastladik.

SONUC

ilimizde saptanan sitma olgulan daha énceki yillara gére anlamli
sekilde azalmistir. Ayni zamanda gegmis yillarda etken agirlikh
olarak Pvivax, iken son yillarda P. falciparum’un olgulann yaklagik
yansini olusturdugu bunlarindan tamaminin yurt digi kaynakli
oldugu gorilmistir. Bu yonde gerekli dnlemlerin alinmasinin
uygun olacaktir.
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Endemik Olmayan Bir Bolgede Periferik Kan Ornegi incelemesinde
Saptanan Plasmodium Tiirlerinin Degerlendirilmesi

Evaluating of Plasmodium Species Isolated From Peripheral Blood Samples in a

Non-Endemic Region
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OZET

Amag: Sitma, Plasmodium tirlerinin etken oldugu, Anofel cinsi sivrisinekler aracilidi ile insanlara bulasan paraziter bir hastaliktir. Tropikal
ve subtropikal bolgelerde yaygin olarak bulunur. Calismamizin amaci periferik kan rnegdi incelemesinde Plasmodium tirleri tespit edilen
olgularin degerlendirilmesidir.

Yéntemler: Parazitoloji subdisiplin laboratuvarina 2001-2013 yillari arasinda génderilen kan &rnekleri kalin damla ve ince yayma preparasyon
teknigi ile hazirlanip, Giemsa prosedirliine gére boyanarak stk mikroskobunda incelenmistir.

Bulgular: Calisma déneminde toplam 102 slpheli hastaya ait kan 6rnedi incelenmis, toplam 8 hastada Plasmodium pozitif bulunmustur.
Bu olgularin timi erkek ve geng-eriskin yas grubunda olup bir olgu P. vivax, diger yedi olgu Plasmodium falciparum olarak tanimlanmistir.
Ornekler en sik Enfeksiyon Hastaliklari kliniginden génderilmistir. P, falciparum belirlenen olgularin hepsinde seyahat ya da calisma amaciyla
Afrika kitasinda bulunma dykisl mevcuttur. Plasmodium tirleri hayati tehdit eden ve 6lim ile sonuglanabilen klinik tablolara yol agabilir.
Sonug: Atesli hastalik tablosu ile bagvuran ve endemik Ulkelerde, 6zellikle Afrika’da bulunma dykist olan hastalarin tanisinda Plasmodium
turlerinin g6z 6niinde bulundurulmasinin, ayirici tani agisindan énemli oldugu distincesindeyiz. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 5-8)

Anahtar Sézciikler: P, falciparum, P. vivax, Afrika
Gelig Tarihi: 16.02.2014 Kabul Tarihi: 18.11.2014

ABSTRACT

Objective: Malaria is a parasitic disease, caused by Plasmodium species, which transmitted to humans through genus Anopheles
mosquitoes. This disease widely spreaded in tropical and subtropical areas. The aim of our study is to evaluate malaria cases diagnosed by
peripheral blood examination.

Methods: Peripheral blood samples sent to Parasitology Laboratory between 2001 and 2013 years, were examined using thick and thin
blood smear techniques.

Results: A total of 102 blood samples obtained from suspected patients were examined and eight of them were found to be positive. All
cases were male and Plasmodium falciparum and Plasmodium vivax was detected in seven (87.5%) and one (12.5%) of them, respectively.
Blood samples were mainly sent from Departments of Infectious Diseases. All P. falciparum cases had a history about work or travel to
different African countries.

Conclusion: We think that patients who has fever and travel history to endemic countries especially in Africa, blood examination for malaria
parasites should be taken into account in differential diagnosis. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 5-8)
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GiRiS

Tum dinyada ‘Malaria’ olarak bilinen sitma hastaligi, zorunlu
hicre i¢i yerlesim gosteren farkli Plasmodium tirlerinin neden
oldugu atesli hastaliklardandir (1, 2). Paraziter bir hastalik olan
sitma Anofel cinsi sivrisinekler araciligi ile insanlara kan emme
sirasinda bulasir. Tropikal ve subtropikal bélgelerde yaygin olarak
bulunur. insanlarda en sk hastalik yapan Plasmodium tirleri
Plasmodium vivax, Plasmodium falciparum, Plasmodium malari-
ae, Plasmodium ovale ve son yillarda &zellikle Gineydogu Asya
ulkelerinden bildirilen Plasmodium knowlesidir (1, 3, 4). Ulkemizde
en sik klinik tabloya neden olan tir ise Plasmodium vivax'tir. Bu
vakalara 6zellikle Gineydogu Anadolu ve Dogu Akdeniz bolgele-
rinde daha sik rastlanmaktadir. Son yillarda tlkemizde ilaglama ve
batakliklarin kurutulmasi gibi dnleyici tedbirlerle hastaligin preve-
lansinda énemli dususler gézlenmistir. 2010 yilindan itibaren yerli
yeni vaka tespit edilmemis sadece niiks ve import kaynakli vakalar
bildirilmistir (2, 4, 5). Ancak gelisen teknoljiyle birlikte glinimuizde
seyahatlerin sik ve kolay olmasi bu hastaligin tlkemize ve diger
Ulkelere yayilma ihtimalini arttirmaktadir. Plasmodium turlerinin
sivrisinek ve insanlarda devam eden iki farkli yasam déngusu var-
dir. insana enfekte sivrisinedin isirmasiyla gecen sporozoidlerle
enfeksiyon baslar. Sporozoitler hepatositlerde sizont olarak kala-
bilecekleri gibi sizontlarin bulundugu hicerelerin patlamasiyla
periferik kana yogun olarak merozoitler yayilir. Merozoitler eritro-
sitleri isgal ederek eritrosit icinde trofozoit ve sizont seklini alir.
Sizontlar eritrositleri parcalayarak kana yayilir ve sitmanin tipik
klinik bulgularina yol agarlar (6). Sitma hastalarinda, Ggiime, titre-
me, ates ve terleme ile seyreden nébetlerin belli periyotlarla
gelmesi dnemli tipik klinik belirtilerdendir (7). Bildirimi zorunlu
hastaliklar arasinda olan sitmanin tanisinin erken konmasi uygun
tedavi ve alinacak tedbirler i¢in dnemlidir. Laboratuvar inceleme-
sinde her ne kadar kalin ve ince yaymalarin boyanmasinda
Plasmodium formlarinin gérilmesi ile tani konsa da klinik olarak
bu hastaliktan siphelenmek énemlidir (2, 8, 9).

Erken tani ve tedavi hastalarda cesitli komplikasyonlarin hatta
olime neden olan klinik tablolarin éniine gecmektedir (8). Tani
klinik bulgular ve laboratuvar testleri ile konmaktadir. Tanida
kalin damla ve ince yayma preparasyon teknigi ile hazirlanmig
Giemsa boyali periferik kan 6rnegdi preparatlarinin isik mikrosko-
bu ile incelenmesi hizli, kolay uygulanabilir ve ucuz bir yéntemdir.
Ancak tecribe gerektirdiginden preperatlar incelenirken dikkatli
olunmalidir. Yagsam doéngdlerine ait formlarin eritrosit i¢cinde
gorllmesi sitma tlrlerinin tanimlanmasinda yol gdstericidir. P
falciparum icin geng eritrositler icinde ikiden fazla trofozoidin
gérilmesi, P vivax icin ise tagh ylUzik gérinimu ve eritrosit icin-
de schiffner granillerinin gorilmesi bu tirlerin tiplendirmesinde
yardimcidir. Birkag formun bir arada gorilmesi taniyr zorlastir-
maktadir. Az miktarda geng trofozit icermeleri durumunda ise tur
ayrmi yapilamayabilir. Bu durumda alternatif tani yéntemleri
kullanilmaktadir. Ozel boyama ydntemleri, molekiiler ve antijen
saptanmasina dayali testler sitmanin tanisinda kullanilabilir.
Ancak bu tani yontemleriyle negatif bulunan sonuglarin kalin
damla incelemesiyle teyid edilmesi gerekir. Serolojik testlerde
capraz reaksiyonlardan dolayi dikkatli olunmalidir (6).

Ulkemizde nadir de olsa gériilmeye baslayan bu klinik tablo icin
gerekli dnlemlerin alinmasi ve erken tedavi i¢cin bolgesel vakala-

rin bilinmesi 6nemlidir. Bu vakalarin degerlendirilmesi hem Glke-
miz verilerine bir katki hem de bu konudaki bundan sonraki
calismalarimiza 1gik tutacak olup konuyla ilgili klinisyenlere de
kaynak olacaktir. Calismamizin amaci bélgemizde periferik kan
ornegdi incelemesinde tespit edilen Plasmodium turleri ve olgu-
larin degerlendirilmesidir.

YONTEMLER

Calismaya Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Parazitoloji subdisiplin laboratuvarina 2001-2013 yillan arasinda
gbnderilen 102 Plasmodium stpheli drnek alindi. Hastalardan
alinan kan érnekleri kalin damla ve ince yayma preparasyon tek-
nigi ile lamlar Gzerine yayildi. Kurumaya birakilan preparatlar
kalin damla ve ince yayma Giemsa prosedirlne gére boyanarak
istk mikroskobunda 100x blyitmede incelendi. Her alanda bir
eritrosit icinde iki trofozoit gérinimi olan vakalar Pfalciparum,
geniglemis eritrosit icinde schiffner granilleri gérilen tagl ytzik
gériniminde olan ise P vivax sitmasi olarak tanimlanmigtir
(Resim 1, 2). Hastalarin kisa anamnezleri, muayene ve laboratuar
bulgular gézden gegirilmistir.

BULGULAR

102 spheli hastanin, 33U cocuk, 69'u eriskin yas grubuna ait olan,
kan &mekleri incelendi. Toplam 8 hastada Plasmodium pozitif
bulundu. Bu olgularin timi erkek ve geng-erigkin yas grubunda idi.

Pozitif sekiz vakanin tir olarak tiplendirilmesinde bir olgu P
vivax, diger yedi olgu P, falciparum olarak tanimlandi. Plasmodium
belirlenen olgularin hepsinde seyahat ya da calisma amaciyla
Afrika kitasinda bulunma 6ykist mevcuttu. Bu olgulardan doért
kisinin yurtdisinda iken hastaliklarinin basladigi ve dért gin
Klorokin tedavisi verilmesine ragmen Ulkeye geri déndikten
sonra sikayetlerinin devam ettigi anlasilmistir. Diger dort olgu-
nun ise Ulkeye dondikten sonra sikayetlerinin basladigr ve ilk
muracaatlarini bulunduklan bélgedeki saglik kuruluglarina yaptik-
lar tespit edilmistir.

-
-

Resim 1. ince yayma teknigi ile hazirlanmis Giemsa boyali
preparatta, eritrosit icinde Plasmodium falciparum trofozoitleri
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Resim 2. ince yayma teknigi ile hazirlanmis Giemsa boyali
preparatta, Plasmodium vivax

Hastalarin saglk kurulusuna en sik basvuru nedeni yiksek ates
sikayeti olmasidir (10). Bizim hastalarimizda da en sik bagvuru
nedeni atestir. Diger sikayetler ise Gsime, titreme, karin agrisi,
halsizlik gibi genel sikayetlerdir. Laboratuar bulgusu olarak
hematopoetik sistem ve biyokimyasal parametrelerde benzer
degisiklikler gorilmustar.

En sik gorilen belirtiler hafif sarilik, splenomegali, anemi, 16kope-
ni, trombositopeni, karaciger fonksiyon testlerinde hafif yiikselme-
ler ve CRP de belirgin yikselmedir (11, 12, 13). Hastanemize bas-
vuran ve sitma tespit edilen vakalarda bu bulgularin timi gordl-
mustdr. Farkli olarak bir vakada idrar miktarinda azalma ve rengin-
de koyulagsma sikayeti,bir vakada ise suur bulanikhdi, bayilma
sikayeti mevcut idi. Son yillarda bazi Afrika tlkelerinde Pfalcipa-
rum ve vivax sitmasina karsi Klorokine kargi direng gelistigi bildiril-
mistir (5). Bu nedenle bu vakalarin baglangi¢ tedavisinde degisikli-
Je gidilmistir. Bu hastalann tedavisinde Doksisiklin+Primakin veya
Doksisiklin+Meflokin kombine ilag tedavisi uygulanmistir.

Tedaviden bir hafta sonra alinan kan drneklerinin incelenmesin-
de 7 vakanin kaninda sitma parazitine rastlanmamig ve hastalarin
klinik bulgulan da dizelerek sifa ile taburcu edilmistir. Bu vakalar-
da herhangi bir komplikasyon ve 6lim olmamustir. Bir vakada ise
klinik ve laboratuvar bulgularn dizelmemis ve hastada derin bir
anemi gorulmastar.

Sitmanin genel bir komplikasyonu anemidir (13). ilag tedavisinin
yetersiz kaldigi vakalarda terapétik eritrositoferez tedavisinin
basarili oldugu bildirilmistir (14, 15). Bu olgulardan birinde de
tedaviye yeterli yanit alinamayinca Exchange Transfussion(ET)
uygulanmis ve basarili sonug alinmistir.

TARTISMA

Plasmodium tirlerinin neden oldugu sitma, hayati tehdit eden
ve 6lim ile sonuglanabilen bir hastaliktir (11). Erken tani ve teda-
visi hayat kurtaricidir. Endemik bdlgelerin disinda kalan ilimizde
nadir de olsa baz vakalara rastlaniimaktadir. Olasi tedbirlerin
alinmasi hastalarin hayatlanni kurtarabilecegi gibi hastaligin
yayilmasini engellemede de énemlidir.

Ulkemizde son yillarda yiritiilen disiplinli calismalar neticesinde
2010 yili Saglik Bakanligi Zoonotik ve Vektérel Hastaliklar Daire

Baskanligi verilerine gdre yeni yerli sitma vakasi goérilmemekle
birlikte import kaynakli vakalar bildirilmektedir. Son yillarda 6zel-
likle Afrika Ulkelerine ¢alisma amacl seyahatlerde artis gorul-
mektedir (2, 5, 14). Hatay,Malatya ve Adana illerinde yapilan
caligmalarda yurtdigi kékenli P. falciparum vakalari bildirilmistir (2,
8, 16). Calismamiz bélgemizden sunulan ilk caligmadir.

Diinya Saglik Orgiiti (DSO) niin 2010 yili verilerine gdre tim
diinyada 216.000.000 sitma vakasi tespit edilmis ve bu hastalar-
dan 655.000 &lim vakasi bildirilmistir. Sitma tespit edilen tlkeler
%83 oranla en sik Afrika Ulkeleri, ikinci siklikta ise %12'lik oranla
Ulkemizin de i¢inde bulundugu G.Dodu Asya Ulkeleri olarak bil-
dirilmistir (4). Ulkemizde 2009 sonu itibariyla 38 sitma vakasi bil-
dirilmis ve yillik sitma insidansi 100.000'de 0,05 olarak belirlen-
mistir. 2010 yilindan itibaren ise yeni yerli vaka bildirilmemistir (4).

Ulkemizde 2009 yili &ncesinde sitma hastahdi &zellikle
Guneydogu, Dogu Akdeniz ve Dogu Anadolu bdlgelerinde
énemli bir saglik sorunu olarak gérilmekte idi. Bu hastaliga karsi
yapilan basarili ve disiplinli micadeleler sonucu sitma insidansin-
da ciddi oranlarda duslis gorilmustir. Konu ile ilgili olarak 1995-
2010 yillan arasinda Ulkemizin farkli bolgelerinde arastirmalar
yapilmistir. Antalya, Aydin, Afyon, Bingdl, Bitlis, Elazig, Hatay,
Kocaeli, Malatya ve Manisa illerinde farkli yillarda yapilan arastir-
malarda en sik rastlanan sitma tirindn Pvivax oldugu ve hastalik
insidansinin ilerleyen yillarda ¢ok disiik seviyelere indigi tespit
edilmistir (2, 8, 17-19).

Son yillarda tespit edilen yeni sitma vakalarinin hemen hepsinin
yurtdisi kokenli oldugu ve genellikle Pfalciparum tiri oldugu
belirtilmistir. Antalya, Hatay ve Malatya’da yapilan arastirmalarda
bildirilen yurtdisi kokenli sitma vakalan bizim calismamizdaki
bulgular desteklemektedir (2, 8, 20).

2007 yilinda Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakdiltesi tara-
findan yayinlanan makalede de yurt digi kékenli 4 Pfalciparum
vakas! bildirilmistir (2). Bu vakalarda da Afrika seyahati éykusu
mevcut olup hepsi eriskin erkek hastadirHastalarin basvuru
nedeni ylksek ates sikayeti olup diger klinik bulgular da bizim
tespit ettigimiz vakalarla benzer ozellikler gdstermektedir.Bu
vakalarin tedavisinde Tetrasiklin+Kinin kombinasyonu uygulan-
mis 1 vaka tedaviye yanit vermemistir.Bu hastada Klorokine kars:
direng gelisimi dustinilerek tedaviye Meflokin eklenmis ve sonug
alinmigtir.

2012 yilinda Adana Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi tarafindan
yayinlanan bir olgu sunumunda Afrika da seyahat &ykisi bulu-
nan erigkin bir erkek hastada Pfalciparum sitmasi tespit edilmistir
(20). Bu vaka da yiksek ates,basg agrsi,bulanti sikayeti ile bagvur-
mustur. Hastanin tedavisinde Doksisiklin+Kinin kulanilmig fakat
tedaviye yeterliyanit alinmamistir. Hastaya Exchange Transfussion
(ET) uygulanmig ve basanl sonug alinmistir. Bizim sundugumuz
olgularin birinde de bu uygulama yapilmis ve tedaviye yanit alin-
mistir.

Calismamizda sitma tanisi alan vaka orani %7.8 olarak bulunmus-
tur. Bunlarin hepsi Afrika’da bulunma 6ykisi olan vakalardir. Bu
oran sitma insidansinin ¢ok dustk seviyelere indigi tlkemizde
kicimsenmeyecek bir orandir. Bu nedenle etiyolojisi belli olma-
yan ylksek ates sikayeti ile bagvuran hastalarda sitma hastalig
ayirict tanida mutlaka disindlmelidir. Sitmanin tanisinda kullani-
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lan 6zel boyama yéntemleri, molekiler ve antijen saptanmasina
dayali testlerin avantaj ve dezavantajlan bulunmaktadir. Negatif
bulunan sonuglarin kalin damla incelemesiyle dogrulanmasi
gerekir. Serolojik testlerde capraz reaksiyonlardan dolay: dikkatli
olunmalidir (6). Endemik olmayan bdlgemizde &rnek yetersizli-
ginden dolayr hastanemizde bu testler bulunmamaktadir.
Dolayisiyla calismamizda tespit edilen Plasmodium tirlerinin
tiplendirmesinde anamnez, klinik ve laboratuvar bulgular ile
birlikte periferik yayma bulgulan bir bitin olarak degerlendiril-
mistir. Literatlrde yayma sonuglarinin tiplendirmede kullaniminin
sensitivitesi %95 spesivitesi % 100 olarak bildirilmektedir (21).

SONUC

Bolgemizde tespit ettigimiz olgularin tamami yurt digi kaynaklidir.
Atesli hastalik tablosu ile bagvuran, endemik llkelerde, 6zellikle
Afrika'da bulunma 6ykisit olan hastalarin tanisinda Plasmodium
turlerinin gdz onlinde bulundurulmasinin, ayirici tani ve erken
tedavi agisindan 6nemli oldugu distincesindeyiz. Sitma hastaligi-
nin endemik oldudu Ulkelere seyahat edecek kisilere profilaktik
amagli ilag verilmesi ve déndikten sonra kan taramalarinin yapil-
masinin, hastaligin yaylliminin dnlenmesinde ve olasi vakalarin
kontrol altina alinmasinda énemli olacagr kanaatindeyiz.

Etik Komite Onayi: Calismamizin retrospektif tasarimindan
dolayr etik kurul onayr alinmamistir.

Hasta Onami: Yazili hasta onami bu calismaya katilan hastalar-
dan alinmigtir.
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Afyon Ilinde Bir Seroloji Laboratuvarina Toxoplasma gondii (T. gondii)
Antikorlar1 Arastrilmast Amaciyla Bagvaran Olgulara Ait Sonuglarin

Degerlendirilmesi

The Evaluation of Toxoplasma gondii (T gondii) Serology Results Among Cases Who Admitted

to the Serology Laboratory of a Hospital in Afyon City

Zerrin Asci', Sema Akguin?

ZUbeyde Hanim Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesi, Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji, Afyon, Turkiye
?Zibeyde Hanim Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesi, Biyokimya, Afyon, Tirkiye

OZET

Amag: Bu calismada, Afyon ilinde, ikinci basamak hastanede seroloji laboratuvarina Toxoplasma gondii (T. gondii) arastinlmak Uzere
bagvuran olgulara ait sonuglarin degerlendirilmesi ve farkli yas gruplarinda seroprevalansin belirlenmesi amaglanmistir.

Yéntemler: Ocak 2013-Aralik 2013 tarihleri arasinda, hastanemize bagvuran ve elektrokemiluminesans yéntemi ile (Cobas e-170 Analizer,
Roche marka kitlerle) T. gondii lgG ve IgM testi calisilan hastalar T. gondii seroprevalansinin belirlenmesi amaciyla ¢alismaya dahil edilmistir.
Bulgular: Calismaya dahil edilen hastalar 1-68 yas araligindadir (yas ortalamasi 24+9). On iki aylik strede, Toxoplasma IgG ve IgM testi
calisilan toplam 1887 hastanin 452'sinde (%24) pozitiflik saptanmistir. Olgular; 1-8, 9-18, 19-23, 24-28, 29-35 ve 36-68 olarak yaslarina gére
gruplandinlmistir. Bu gruplara ait pozitiflik oranlar sirasiyla; %4, %11,1, %20,2, %25,3, %33,3 ve %46,6 olarak saptanmistir.

Sonug: Ulkemiz gibi yiiksek seroprevalans gozlenen lilkelerde, gebelik dncesi dénemdeki antikorlarin bilinmesi, gebelik sirasindaki
degerlendirme ve takip i¢in dnemlidir. Bu ¢alismada seroprevalansin yas ile iliskili arttigr saptanmistir. Tim topluma T. gondii ve korunma
yollari ile ilgili egitimler verilmelidir. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 9-12)

Anahtar Sézciikler: Seroprevalans, T. gondii, Afyon
Gelig Tarihi: 14.02.2014 Kabul Tarihi: 18.11.2014

ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to evaluate Toxoplasma gondii (T. gondii) serology results in different age groups among cases who
admitted to the Medical Serology Laboratory of a secondary level hospital in Afyon.

Methods: The patients who has positive result for Toxoplasma gondii IgG and IgM by electrochemiluminescence method (Cobas e-170 Analyzer,
Roche Diagnostics) between January and December 2013 were included the study.

Results: Patients included the study were aged 1-68 years (mean age: 24+9). Of the total 1887 sera tested for T. gondii IgG and IgM, 452
were found to be positive (24%) in a period of 12 months. Seropositivity was found to be 4%, 11,1%, 20,2%, 25,3%, 33,3% and 46,6% in 1-8,
9-18, 19-23, 24-28, 29-35 and 36-68 age groups, respectively.

Conclusion: Because of the high seroprevalence in our country, the knowledge about the values of anti-Toxoplasma gondii antibodies
in pre-pregnancy period has an importance for evaluation and follow-up during the pregnancy. In this study, it was determined that
there is a relationship between seroprevalence and age. All people should be educated about ways to minimize exposure to T. gondii.
(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 9-12)
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GiRiS

Toxoplasmosis, tim diinyada yaygin olarak rastlanan, Toxoplasma
gondii (T. gondii)'nin neden oldugdu paraziter bir enfeksiyon olarak
bilinmektedir. immun sistemi normal bireylerde asemptomatik
gecirilen enfeksiyon, gebelik veya immin yetmezligi olan bireyler-
de ciddi ndrolojik bulgularla hayati tehdit edebilmektedir (1, 2).

T. gondii, kontamine su ve gidalardaki ookistlerin veya ¢ig etler-
deki bradizoitlerin agizdan alinmasi ile insan ve hayvanlar enfek-
te edebilmektedir. Toxoplasmosis, enfekte gebeden fetusa
bulagabildigi gibi, organ transplantasyonu veya transflizyonlarla
da bulasabilmektedir (3, 4).

Afyon Zibeyde Hanim Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesine
cesitli nedenlerle basvuran ve T. gondii IgG ve IgM testi yapilan
hastalarin sonuglarinin retrospektif olarak incelenmesi ve ilimize
ait seroprevalansin yaslara gére belirlenmesi amaclanmstir.

YONTEMLER

Afyon Zibeyde Hanim Kadin Dogum ve Cocuk Hastanesi 280
yatakli, ikinci basamak devlet hastanesidir. 1 Ocak 2013-1 Ocak
2014 tarihleri arasinda cesitli nedenlerle hastanemize bagvuran
ve T gondii IgG ve IgM testi yapilan 1887 hastanin sonuclan
retrospektif olarak incelenmistir. Veriler Afyonkarahisar ili Kamu
Hastaneleri Birligi Genel Sekreterligi'nden izin alinarak kullanil-
mistir. Olciimler, hastane laboratuvarinda bulunan immunoassay
cihazi (Roche Cobas e-170; Tokyo, Japan) kullanilarak kemiltmi-
nesans yontemi ile yapilmis ve Roche marka kitler (Roche; Minih,
Almanya) kullanilmistir. Serum &rnekleri 1-68 yas araligindaki
hastalardan antikoagilansiz jelli tiplere 5’er mililitre alinmistir.
Yaklagik 20 dakika numunelerin pihtilasmasi bekledikten sonra
numuneler 4000 rom'de 10 dakika santrifij edilerek serumlar
ayrilmisti. Numuneler bekletilmeden &dl¢imleri yapilmistir. T.
gondii IgM igin; kesim indeksi 1.0 IU/mL ve Uzeri pozitif, Uretici
firma tarafindan ara deder olarak degerlendirilen =0.8 ile <1.0
arasi degerler borderline ve 0.8 IlU/mL altindaki degerler negatif
kabul edilmistir. T. gondii 1gG icin; 3 IU/ml ve Uzeri pozitif, Gretici
firma tarafindan belirsiz olarak degerlendirilen =1 ile <3 IU/mL
arasi de@erler borderline ve 1 1U/mL altindaki degerler negatif
olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalar 1-68 yas araligindadr, yas ortala-
masi 24+9 saptanmistir. Calismada 1887 hastanin toplam
452'sinde (%24) seropozitiflik saptanmigtir.

Calismaya alinan hastalarin 144'G erkek 1743'G kadindir. Erkeklerin
yas ortalamasi 9,2+6 iken, kadinlarinki 25,2+8'dir. T. gondii IgG
ve IgM sonuglari Tablo 1'de cinsiyetlerine gore 6zetlenmistir.

T. gondii 1gG; olgularin 1438'inde (%76,2) negatif, 446'sinda
(%23,6) pozitif, 3'inde (%0,2) borderline saptanmistir. Pozitiflik
saptanan olgularda T. gondii IgG titresi ortalamasi 319,8'dir. T.
gondii IgM sonuglari incelendiginde, 1844 olguda negatiflik (%
97,7), 36 olguda (%1,9) pozitiflik saptanmistir. Bu 36 olgunun
27'sinde T. gondii 1I9G ve IgM pozitifligi birliktedir. Sonuclanimiz
Tablo 2'de 6zetlenmistir.

Olgularin 222'si gebedir. Gebelerin yas ortalamasi 26,2+7,9 (16-
39) saptanmistir. Bu grupta olgularin 40inda (%18,0) T. gondii
IgG pozitif, 5'inde (%2,3) IgM ve IgG pozitif saptanmistr.
Gebelerin 45'inin (%20,3) T. gondii ile kargilagtidi belirlenmistir.

Olgular 1-8, 9-18, 19-23, 24-28, 29-35 ve 36-68 olarak yaslara gore
gruplanmistir. Bu gruplara ait pozitiflik oranlari sirasiyla; %4, %11,1,
%2,2, %25,3, %33,3 ve %46,6 saptanmis ve veriler Sekil 1'de gos-
terilmistir.

TARTISMA

Toxoplasmosis, c¢ogunlukla asemptomatik veya nonspesifik
semptomlarla gecirilen ve bu nedenle tanisi nadiren konulan bir
paraziter enfeksiyon olarak bilinmektedir. Erigkinlerde o&zellikle
immun sistemin baskilandigi durumlarda semptomatik seyreden
toxoplasmosis, ates, yorgunluk, bogaz agrisi, bas agrisi, makilo-
papller dékintl ve lenfadenopati olusturabildigi gibi pnémoni
veya meningoensefalite neden olabilmektedir. Konjenital toxop-
lasmosisde ise sarilik, hepatomegali, splenomegali, mikrosefali,
hidrosefali gibi ciddi noérolojik bulgular, dékintd, kardiyak ano-
maliler, ensefalomiyelit ve korioretinit gorilebilmektedir (5-7).

Diinyada farkli bélgelerde T. gondii seropozitifligi %15-85 ara-
sinda degismektedir. Bu farkli yayginlik; sosyo-ekonomik diizey,
iklim ve cevre sartlari, yas ortalamasi, hayvanlarla temas veya
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Sekil 1. Yaglara goére T. gondii seroprevalansi

Tablo 1. Antikor varliginin cinsiyete ve gebelik durumuna gére dagilimi

Yalniz IgG Yalniz IgG ve IgM IgG/IgM
Negatif pozitif IgM pozitif pozitif borderline
n % n n % n % n %
Erkek (n:144) 139 96,5 3 - - - - 2 14
Kadin (n:1743) 1286 73,8 413 23,7 9 0,5 27 1,5 8 0,5
Gebe Kadin (n:222) 175 78,8 40 18,0 - - 5 2,3 2 0,9
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Tablo 2. Toxoplasma gondii IgM ve 19G sonuglar

Toplam IgM negatif IgM pozitif
n:1887 n: 1844 %: 97,7 n: 36 %:1,9
IgG negatif n:1438 | 1425 75,5 9 04
IgG pozitif n:446 416 20 27 1,4

yeme aliskanliklari ile agiklanmaktadir. Sicak ve nemli bélgelerde
seropozitiflik daha yiiksek oranlarda bildirilmektedir (7, 8). Ozel-
likle Glkemizin de yer aldigi Avrupa, Giney Amerika ve Afrika,
prevalansin yiksek saptandidi bolgeler olarak bilinmektedir (9).

Ulkemizde gebelik dénemi veya dncesinde rutin olarak T. gondii
taramasi yapilmamaktadir. Olgular, gebelik sirasinda kadin do-
Jum uzmani tarafindan, etkene ydnelik tetkik istendiginde fark
edilebilmektedir. Ge¢cmise ait laboratuvar bulgular bilinmedigin-
de etkenle kargilasma tarihi konusunda yorum yapmak ve tedavi
karari vermek oldukga gii¢ olmaktadir (10).

Gebelikte edinilen enfeksiyonun tarihi olduk¢a 6nemlidir ¢linkd
erken gebelik déneminde fetusa gegme orani %6'dan az iken 3.
trimesterde %60-81 bildirilmektedir. Fakat erken gebelik haftala-
rinda bebekte konjenital patolojilerin siddeti artmaktadir. Uglinci
trimesterde fetal gelisen enfeksiyonda patoloji saptanmasa da,
tedavi edilmeyen ¢ocukta ilerleyen yaslarda korioretinit ve néro-
lojik defisit gelisebilmektedir (11).

Fransa'da yuritilen ulusal bir projede T. gondii serolojisi negatif
kadinlar aylik periyotlarla izlenmekte ve yakin zamanda edinilmis
enfeksiyonun tespiti ve zamaninda midahale saglanmaya caligil-
maktadir. Bu calismadan konu ile ilgili kapsamli veriler elde edil-
mistir. Toxoplasmosisde laboratuvar, hastaya zamaninda ve
uygun tedavi diizenlenmesi icin ¢alismaktadir (10).

T. gondii IgG antikorlar, enfeksiyonun ikinci haftasinda saptan-
makta ve altinc haftada pik yapmaktadir. IgG émir boyu pozitif
kalmaktadir. IgM antikorlar ise iki haftada belirmekte ve akut
enfeksiyonu géstermektedir (12).

Gebede akut enfeksiyon sliphesi varsa 2-3 hafta icinde testlerin
tekrarlanmasi, sonuglar beklenmeden hemen spiramisin tedavisi
baslanilmasi 6nerilmektedir. Enfekte gebede fetus, enfeksiyon
agisindan cok dikkatli izlenmeli, dizenli Ultrasonografi yapilmali
ve amniyon sivisi polimeraz zincir reaksiyonu ile incelenmelidir.
Fetus enfekte ise aileye ayrnntili bilgi verilmeli, enfekte degilse
gebeligin sonuna kadar tedaviye devam edilmelidir. Akut enfek-
siyon gecirdigi tespit edilen kadin, en az alti aylik slre icinde
gebe kalmamalidir. Halen T. gondii asisi ile ilgili calismalar
devam etmektedir (7, 10, 11). Ocak ve ark. Hatay’da 1652 gebeyi
dahil ettikleri calismada, T. gondii seroprevalansini % 52,1 bildir-
mislerdir. Bu ¢alismada saglik calisanlar, dikkatli davranmalar ve
koruyucu dnlemlerin artirnlmasi konusunda uyarilmigtir (13).

Ulkemizde veriler, dogurganlik caginda veya gebe kadinlarda
yogunlagsmis ve genellikle ELISA ydntemi ile elde edilmistir.
Veriler iklim, sosyo-ekonomik durum ve yiyecek tiketme aligkan-
liklarina gore bélgeden bdlgeye gore degismekte ve 1gG sero-
pozitifligi %13,9-85,3 arasinda bildiriimektedir (14-17).

Ulkemizde vyapilan calismalarda T. gondii seroprevalansi,
Manisa'da 9%30,8'inde, Erzurum’'da %24, Aydin'da %30,1,

Elazig'da %31, Antalya'da %32,4, Kayseri'de %33,4, Malatya'da
%39,6, Usak'ta %18,3, Bursa'da %26,8, Kocaeli'de %48,3,
Hatay'da %52,1, Yozgat'ta %36,9, Urfa’'da %69,5, Diyarbakir'da
%61,3 olarak bildirilmistir (13, 16, 18-29). Bu verilerde, tlkemizde
seroprevalansin glineydoguya dogru gittikce arttigi gézlenmek-
tedir. Bizim calismamizda 1gG seropozitifligi %23,6, yalniz IgM
seropozitifligi %0,4, IgM ve 1gG'nin birlikte seropozitifligi %1,4
saptanmig ve olgularin % 24'Gnln T. gondii ile karsilastigi belir-
lenmistir. Bizim ¢alismamizda, T. gondii seroprevalansi, Aydin,
Manisa ve Usak gibi Ege Bdlgesi illeri ile uyumlu ve duslktir.
Bolgemizde ¢ig et tiketim aliskanhigi yaygin dedildir. Ayni
zamanda bizim c¢alismamiza sadece gebelik yasindaki olgular
dahil edilmeyip ¢ocuk vakalar da alindigindan caligmanin yas
araligi ve ortalamasinin da verilerimizi etkiledigi, seroprevalansi
azaltugr distnilmistar.

insanlarda Toxoplasma seropozitiflik insidansi yasla birlikte art-
maktadir, ancak cinsiyetler arasinda énemli bir farkllik gosteril-
memistir. Meslek gruplanina goére anlamli farklar olabilecedi
gosterilmistir. Bazi ¢alismalarda kadinlarda seroprevalans daha
yUksek saptanmig ve bu durum yemek yapma aligkanliklari ve ¢ig
et ve sebzelerle temas riskinin yiksekligi ile agiklanmistir (3).
Bizim ¢alismamiz kadin dogum ve cocuk hastanesinde yapildid
icin erkekler; cocuk hastalardan olugmaktadir ve yas ortalamasi
kadinlara oranla dustktir. Kadin ve erkekler arasindaki farkin yas
ortalamasindaki farkla iligkili oldugu distntlmustar.

Yapilan pek cok calismada seroprevalans ve yas arasinda iligki
saptanmistir. T.gondiii ile karsilagma riski her yasta devam etmek-
tedir (22, 23, 30-32). Bizim ¢alismamizda da 1-8 yas grubunda %
4 olan T. gondii seroprevalansinin, 24-28 yas grubunda %25,3'e
36-68 yas grubunda % 46,6'ya yiikseldigi saptanmistir. Gebelerde
enfeksiyonun edinildigi zaman, tedavi yaklagimi ve izlemde belir-
leyici faktorlerin baginda gelmektedir. Ulkemiz gibi yiiksek serop-
revalans gozlenen Ulkelerde, gebelik dncesi dénemdeki antikor-
larin belirlenmesinin, gebelik sirasindaki degerlendirme ve yakla-
sim icin 6nemli oldugu disinilse de maliyet nedeniyle gelismis
Ulkeler bile bu planlamayi rutin olarak yapamamaktadir.

SONUC

Sonug olarak, toxoplasmosis 6zellikle gebelik ve immun yetmez-
lik durumlarinda énemi artan ve ciddi hayati riskler ile kargimiza
cikan bir enfeksiyondur. Gelecek nesilleri etkilediginden tim
toplumu ilgilendiren sonuglar dogurmaktadir. Bélgesel ve ulusal
seroprevalansinin bilinmesi, parazitten korunma icin ozellikle
ylksek seroprevalans gosteren bolgelerde gerekli tedbirlerin
alinmasini saglayacaktir. Risk gruplarinin tani ve tedavisindeki
gulglukler dustunuldiuginde enfeksiyonu énlemeye yonelik ¢alis-
malar son derece pratik ve &nemlidir. Oncelikle dogurganlik
cadindaki kadinlara ve risk gruplarina; bulag yollar, enfeksiyon-
dan korunma yollar ve yeme aligkanliklarindaki riskler hakkinda
dizenli egitim programlar olusturulmali ve konuya dikkat ¢ekil-
melidir.

Etik Komite Onayi: Calismamizin retrospektif tasarimindan
dolay etik kurul onayr alinmamistr.

Hasta onami: Calismamizin retrospektif tasarimindan dolay:
hasta onami alinmamustir.
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Tedavi Merkezine Basvuran Kutanoz Leishmaniasis Olgularinin

Degerlendirilmesi

The Assesment of Cutaneous Leishmaniasis Patients Admiting to Gaziantep University of

ne Faculty Leishmaniasis Diagnosis and Treatment Center
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OZET

Amag: Kutandz Leishmaniasis (KL) Leishmania tiirli protozoon parazitlerin olusturdugu atrofik skarlarla iyilegsen bir hastalik tablosudur. Son
yillarda Gaziantep’de Suriye i¢ savasi sonrasinda KL olgularinda dramatik bir artis gdzlenmistir. Bu calismanin amaci Gaziantep Universitesi
Tip Fakiltesi Leishmaniasis tani ve tedavi birimine bagvuran KL tanili hastalarin epidemiyolojik 6zelliklerini degerlendirmektir.

Yontemler: 1.4.2013 ve 1.4.2014 yillan arasinda Gaziantep'de Leishmaniasis tani ve tedavi merkezine bagvuran 635 KL hastasi retrospektif
olarak degerlendirildi. Hastalarin yas, cinsiyet, lezyonun yerlestigi bolge, lezyon sayisi, lezyonun slresi ve lezyonun ortaya ¢iktigi ay de@erleri
kaydedilerek uygun istatistiksel analiz ile degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin 67 (%10,6)'si Turkiye, 568 (%89,4)'i Suriye uyrukluydu. Hastalarin 299 (%47,1)'u kadin, 336 (%52,9)'si erkekti. Vakalarin
blylk kismi 5-9 (n=140, %22) ve 10-19 (n=168, %26,5) yaslar arasinda olup tim vakalarin %66'sini 20 yas altindaki bireyler olusturmaktaydi.
Vakalarin aylara gére dagilimina bakildiginda en az vaka temmuz (n=14, %2,2) ve adustos (n=13, %2,0) aylarinda gdzlenirken, en fazla vaka
ocak (n=122, %19,2) ve subat (n=106, %16,7) aylarinda gérildu.

Sonug: Kutandz Leishmaniasis her yas ve cinsiyetteki bireyleri etkilemekte olup diizenli saglik taramalari ve bu konuda topluma gerekli
editimin verilmesi dnem arz etmektedir. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 13-6)

Anahtar Sézciikler: Kutandz leishmaniasis, epidemiyoloji, Gaziantep, sark ¢ibani
Gelig Tarihi: 21.07.2014 Kabul Tarihi: 18.11.2014

ABSTRACT

Objective: Cutaneous Leishmaniasis (CL) is a curable clinical condition characterized by atrophic scars caused by the Leishmania species of
protozoan parasites. In the period following the beginning of the Syrian Civil War, there has been a dramatic increase in number of CL cases
in Gaziantep. The aim of this study was to evaluate the epidemiological characteristics of CL patients admitted to Gaziantep University of
Medicine Faculty Leishmaniasis diagnosis and treatment center in Gaziantep.

Methods: Within the context of this study, a total of 635 CL patients admitted between 01 April 2013 and 01 April 2014 to the Leishmaniasis
diagnosis and treatment center of the Gaziantep were evaluated retrospectively. Patient data regarding age, sex, the location of lesions,
the number of lesions, the duration of the lesions, and the months in which the lesions appeared were recorded and statistically analyzed.

Results: Of these patients, 67 (10.6%) were Turkish citizens, while 568 (89.4%) were Syrian citizens. In addition, 299 (47.1%) of the patients
were female, while 336 (52.9%) were male. The large majority of the cases were between 5-9 (n=140, 22%) and 10-19 (n=168, 26.5%) years
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of age; 66% of all cases were below 20 years of age. An evaluation of the distribution of cases according to the months revealed that the
lowest number of cases occurred in the months of July (n=14, 2.2%) and August (n=13, 2.0%), while the highest number of cases occurred

in the months of January (=122, 19.2%) and February (n=106, 16.7%).

Conclusion: Cutaneous Leishmaniasis is a condition that affects individuals of all ages and genders. It is thus necessary to conduct regular
health screenings for Cutaneous Leishmaniasis, and to inform and educate vulnerable communities and the society in general regarding this

condition. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 13-6)

Keywords: Cutaneous Leishmaniasis, epidemiology, Gaziantep, leishmania
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GiRiS

Leishmaniasis, infekte tatarciklarin kan emme sirasinda memeli
konaga bulastirdiklari Leishmania cinsi protozoonlarin olusturdu-
Ju bir hastalik grubudur. Turkiye'de kutandz leishmaniasis (KL) ve
visseral leishmaniasis olmak tzere iki klinik sekli gorilmektedir.
Kutandz leishmaniasis Ulkemizde sark c¢ibani, Antep ciban,
Halep cibani, yil ¢cibani gibi degisik isimlerle adlandinlmaktadir
(1-3). Ulkemizde siklikla L. tropica’nin, bazen de L. Infantum’un
neden oldudu antroponotik KL gézlenmektedir. KL akut, kronik,
rezidivan ve dissemine anerjik olarak farkl klinik formlarda géru-
lebilir. Hastalarin %90-95'i akut formdadir. Genellikle viicudun
acikta kalan, sinek isiriklarina maruz kalabilecek bas-boyun, kol,
bacak gibi bdlgelerinde, bazen mukozalarda gérilmekte ve deri-
den ¢okik bir iz birakarak ortalama bir yilda iyilesmektedir (4, 5).

Kutanoz leishmaniasis tanisi epidemiyolojik verilere, klinik 6zel-
liklere ve laboratuar testlerine dayandirlmaktadir. Endemik bol-
gelerde yasama veya endemik bolgeye seyahat Sykisi ile uygun
klinik bulguya sahip hastalarda parazitolojik dogrulamanin yapil-
masi gerekmektedir (1, 3, 6, 7). Bu amagla arasinda siklikla lezyon
kenarindan bisturi ile alinan dermal kazinti yontemi kullanilir ve
bu alinan yaymalar Giemsa ile boyanarak 100'lik immersiyon
objektifinde amastigotlarin gosterilmesi ile tani konulur. Ayrica
tanida; basi smear yéntemi, ince igne aspirati ydntemi, kdltdr
(Now-Mc Neal-Nicolle (NNN) besi yerine ince igne aspirati veya
biyopsi materyali ekilir), insizyonel deri biyopsisi ve biyopsi
materyalinde veya deri aspiratlarindan génderilen PCR yontemi
kullaniimaktadir (1-3).

Duinyada 350 milyon kisi leishmaniasis riski altindadir ve yilda 1,5
milyondan fazla yeni KL vakasi ortaya ¢ikmaktadir. KL Turkiye'nin
glineydogu bdlgesinde oldukga dnem arz etmektedir. Ulkemizde
1833'te tanimlanmis ve 1950li yillarda Glneydogu Anadolu bol-
gesinde sikligi artmistir. Yine ayni bdlgede sitma ile savag nede-
niyle kullanilan tarimsal ilaclarin vektor tatarciklar da etkilemesiy-
le hastaligin sikhigi bir ara azalmig ancak son yillarda yine giderek
artig gostermistir (8, 9). Suriye'deki i¢c savag nedeniyle Ulkemize
go¢ eden miiltecilerde hastaligin siklikla gorilmesi nedeniyle
ozellikle Guneydodu Anadolu illerimizde hastalik énemli bir
boyut kazanmigtir (10-11).

Bu calismada Leishmaniasis Tani ve Tedavi Merkezine bagvuran
ve kendilerine KL tanisi konan 635 hastanin epidemiyolojik 6zel-
liklerinin degerlendirilmesi amaclanmistir.

YONTEMLER

Calisma etik kurul onayr alindiktan sonra 1.4.2013 ve 1.4.2014
yillari arasinda Leishmaniasis Tani ve Tedavi merkezine bagvuran
635 KL hastasi retrospektif olarak dederlendirildi. Hastalarin yas,
cinsiyet, lezyonun yerlestigi viicut bolgesi, lezyon sayisi, lezyonun

suresi ve lezyonun ortaya ¢iktigi ay degerlendirildi. Hastaligin
tanisi klinik bulgular ve lezyon bélgesinden doku serdzitesi alina-
rak giemsa boyasi sonrasi amastigotlarin gérilmesi ile konuldu.
Direkt smear ile amastigot gorlilemeyen vakalarda NNN besi
yerine ekim yapilarak ve deri biyopsisi ile tani kesinlestirildi.
Olciim verileri ortalama +standart sapma ve yiizde olarak verildi.
istatistiksel analiz icin SPSS Windows 15 (SPSS, Inc., Chicago,
ABD) versiyonu kullanilarak degerlendirme yapildi.

BULGULAR

Alti yUz otuz bes KL vakasi ¢alismaya alinmistir. Hastalardan 67
(%10,6)'si Turkiye, 568 (%89,4)'i Suriye uyrukluydu. Hastalarin yasla-
rn 1ile 85 arasinda degdismekteydi ve ortalama yas 19,42+17,62'di.
Hastalarin 299 (%47,1)'u kadin, 336 (%52,9)'si erkekti. Vakalarin
blydk kismi 5-9 (n=140, %22) ve 10-19 (n=168, %26,5) yaslar ara-
sinda olup tim vakalarin %66'sini 20 yas altindaki bireyler olustur-
maktaydi. En az vaka 65 yas Ustinde saptandi (n=11, %1,7).
Vakalarin cinsiyet ve yaglara gére dagilimi Tablo 1'de gdsterilmistir.

Vakalarin aylara gore dagilimina bakildiginda en az vaka temmuz
(n=14, %2,2) ve agdustos (n=13, %2,0) aylarinda gozlenirken, en
fazla vaka ocak (n=122, %19,2) ve subat (n=106, %16,7) aylarinda
gorlldu. Aylara gore vakalann dagilimi Sekil 1'de verilmistir.

Lezyonlarin siresi 1-24 ay arasinda degismekte olup ortalama
lezyon suresi 5,51+3,54 ay olarak saptandi. Lezyonlarin yerlesim
yerine bakildiginda en fazla ylzde (n=222, %35,0) ve bunu taki-
ben Ust ekstremite (n=181, %28,5), alt extremite (=80, %12,6),
govde (n=4, %0,6), mukozada (n=3, %0,5) gorildi. Geriye kalan
%22,8'inde iki veya daha fazla vicut bdlgesini tutmaktaydi. Alti
yUz otuz beg hastadaki toplam lezyon sayisi 1403 olarak saptand.
Hastalarin %47,4'inde tek lezyon, %23,6'sinda 2 lezyon,
%12,4'inde 3 lezyon, %7,2'sinde 4 lezyon geri kalan %9,3'lnde

Tablo 1. Kutandz Leishmaniasis vakalarinin yas ve cinsiyetlere
gore dagilimi

Yas (yil) Erkek (%) Kadin (%) Toplam
0-1 0 (%0) 2 (%0,7) 2 (%0,3)
1-4 64 (%19) 45 (%15,1) 109 (%17,2)
5-9 72 (%21,4) 68 (%22,7) 140 (%22)
10-19 94 (%28) 74 (%24,7) 168 (%26,5)
20-29 41 (%12,2) 26 (%8,7) 67 (%10,6)
30-44 34 (%10,1) 39 (%13) 73 (%11,5)
45-64 27 (%8) 38 (%12,7) 65 (%10,2)
>65 4 (%1,2) 7 (%2,3) 11 (%1,7)
336 (%100) 299 (%100) 635 (%100)
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Sekil 1. Kutanéz leishmaniasis vakalarinin aylara gére dagilimi

ise 4'den daha fazla lezyon mevcuttu. En fazla lezyon sayisi 1
olguda olup toplam 13 lezyonu mevcuttu. Mukozal lezyonlarin
yerlesimine bakildiginda dudaklar, burun kenarlar gibi mukoku-
tandz sinirlarda goraldu.

TARTISMA

Kutanoz leishmaniasis diinyada 70'den daha fazla Glkede gori-
len bir protozon hastaligidir. Orta dogu, Orta Asya ve Akdeniz
kiyilarinda endemiktir. Dinyadaki vakalarin %90'nindan fazlasi
Afganistan, Sudan, iran, Irak, Suriye, Suudi Arabistan, Cezayir,
Peru, Kolombiya, Bolivya ve Brezilya’da gérilmektedir. Suriye’de
ise 2003 ve 2004 yillar arasinda toplam 25.000/yil, sadece Halep
sehrinde ise yilda 10 binin lzerinde yeni vaka bildirimi yapilmistir
(5, 7, 12). Ulkemizde 1990-2010 yillar arsinda 46.003 yeni vaka
bildirilmistir (2, 11). Ozellikle K'nin Giineydogu Anadolu’da ve
Akdeniz bdlgesinin Cukurova ydresinde endemik olmasi,
Gaziantep icin bolgesel yakinlk olmasi nedeniyle 6nem arz
etmektedir. Caligmalarda hastaligin endemik oldudu bdlgelerde
cocuk ve kadinlarda daha fazla gézlendigi bildirilmistir (13, 14).
Uzun ve ark.'nin yaptigi bir calismada en fazla KL vakasi 10-15 yas
arasinda gozlenmistir (15). Bizim ¢alismamizda erkeklerde daha
fazla gézlendi ve Uzun ve ark.'nin yaptigi calismaya benzer ola-
rak, her yasta gorilebilmesine kargin 10-19 yas grubunda daha
fazla saptandi. Calismamizda en az vakaya 65 yas ve Ustlinde
rastlanmis olup bu yas grubunda daha az rastlanmasinin sebebi
olarak tedaviye yonelik basvuru azlidi veya kazanilmis bagisiklik
olabilecedi distndldu. Calismalarda lezyonlar en fazla yiz ve Ust
ekstremitelerde goézlenmistir (7, 11, 15). Bizim calismamizda da
lezyonlarin yerlesim yeri en fazla ylzde (n=222, %35,0) ve bunu
takiben sirasiyla Ust ekstremite, alt extremite, gdvde ve mukoza-
da saptand.

Calismalarda olgu bildiriminin yapildidi aylar degisiklik goster-
mekle birlikte Diyarbakir'da yapilan bir ¢calismada vaka bildirimi
en az sonbahar, en fazla ilkbaharda gérilmustir (9). Hatay'da
yapilan benzer bir ¢alismada Mayis ve Haziraz aylarinda,
Antalya'da yapilan baska bir calismada ise vaka sayisi en fazla

Mart ve Mayis aylarinda bildirilmistir. Sanhurfa’da yapilan baska
bir calismada ise,vakalar en fazla Mart ayinda en az ise Kasim
ayinda bildirilmistir (1, 14-17). Calismamizda KL vakalarinin lez-
yonlari en cok Ocak ve Subat, en az temmuz ve agustos aylarinda
ortaya cikmistir (Sekil 1). Bu vakalann %89'u Suriye vatandasi
olup hastaligin en yaygin oldugu genellikle Halep ve kirsalindan
iilkemize gelmislerdir. ic savas nedeniyle fiziki sartlanin kétiiles-
mesi ve alt yapinin bozulmasi hastaligin yaz aylarinda daha ¢ok
bulagma imkani bulmasina ve lezyonlarin sonbahar ve kisa dogru
ortaya ¢ikmasina neden olabilecegini distindirmektedir.

Son iki yilda Gaziantep’de leishmaniasis vakalarinda dramatik bir
artis olmustur (18). Suriye i¢ savasindan kacarak tlkemize siginan
multecilerin 165.000 ‘den fazlasi kamp disinda, 33.000 civarinda-
kiler ise cadir kentlerde yasamaktadir (19). Cadir kentlerde etkili
saglik taramalari ve hastalarin dizenli tedavileri yapilmaktadir (1,
18). Ancak sehir merkezinde yasayan kayit disi milteciler ve sinir-
lardan sik giris ¢ikiglar hastalik kontrolini glglestirmektedir.

SONUC

KL her yas ve cinsiyetteki bireyleri etkilemekte, savas ve dogal
afet gibi durumlarda gorilme sikhigr artmaktadir. Savas nedeniyle
go¢ edilmesi ve yasam kosullarindaki degisiklik hastaligin tanisin-
da ve tedavisinde gecikmelere ayrica kontrol altina alinmasinda
bazi giicliiklere neden olmaktadir. Ozellikle son yillarda
Suriye'den ulkemize gé¢ eden miiltecilerde kutandz leishmania-
sis tanisi konulan hastalar Glkemizde hastaligin artmasina sebep
olmus ve epidemiyolojik verileri etkilemistir. Bu nedenle lkeye
giris yapanlann gerekli saglk taramalarina, vektorle micadele
programlarinin yapilmasina ve halkin bu konuda egitimine 6nem
verilmelidir.
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OZET

Amag: Echinococcus granulosus'un larva formunun neden oldugu kistik ekinokokkozis (KE) Glkemizde yaygin gérilen énemli bir halk saglig
problemidir. Bu ¢alismada Turkiye Halk Saghgi Kurumu Ulusal Parazitoloji Referans Laboratuvarlar’na génderilen KE stpheli hasta serum
drneklerinde, anti-E. granulosus antikorlarinin arastirilmasi amaglanmustir.

Yéntemler: Calismada, 1 Ocak 2009-31 Aralik 2013 tarihleri arasinda farkli hastanelerden laboratuvarimiza génderilen 2921 hastaya ait serum
drnekleri Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA), indirek Hemaglutinasyon Testi (IHA) ve Western Blot (WB) yontemlerinden en az
biriyle degerlendirilmistir.

Bulgular: incelenen 2921 &rneginin 439'u (%15,03) en az bir yontemle seropozitif olarak tespit edilmistir. Cinsiyete gére sonuglar
incelendiginde, 1177 erkegin 153l (%13), 1744 kadinin ise 286's1 (%16,4) pozitif bulunmustur. Sonuglarin yillara gére dagilimina bakildiginda,
en fazla pozitiflik oraninin %25 ile 2009 yilinda oldugu ve giderek azalma egiliminde oldugu gérllmistir. ELISA ve IHA sonuglarn arasinda
%91,4; WB ile diger test sonuglar arasinda da %89,7 oraninda uyum oldugdu tespit edilmistir.

Sonug: KE Ankara ve cevresinde giderek azalsa da hala 6nemli bir halk sagdligi sorunu olmaya devam etmektedir. Hastaligin yayginliginin
azaltiimasi icin gerekli korunma ve kontrol 6nlemlerinin alinmasi gerekmektedir. Ayrica hastaligin teshisinde iki testin (ELISA/IHA) birlikte
calisilmasi ve pozitifliklerin WB ile dogrulanmasi ile daha guivenilir sonuglar elde edilebilecektir. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 17-21)

Anahtar Sézciikler: Kistik ekinokokkozis, seroloji, Ankara
Gelig Tarihi: 12 Mayis 2014 Kabul Tarihi: 18 Kasim 2014

ABSTRACT

Objective: Cystic echinococcosis (CE) caused by the metacestode form of Echinococcus granulosus is an important public health problem
common in our country. In this study, anti-E. granulosus antibodies were aimed to investigate in the serum samples of CE suspected patients
who applied to the National Parasitology Reference Laboratory of Public Health Institution of Turkey.

Methods: In the study, serum samples of 2921 patients which were sent to our laboratories from different hospitals between 1 January
2009 and 31 December 2013 were evaluated with at least one of the following tests: Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA), Indirect
Hemaglutination Assay (IHA) and Western Blot (WB) techniques.

Results: Four hundred thirty nine (15.03%) of inspected 2921 samples were determined seropositive with at least one of the methods. When
the results analyzed by gender, 13% of males and 16.40% of females were found positive. Examined the distribution of the results by years,

Yazisma Adresi / Address for Correspondence: Dr. Yunus Emre Beyhan, Yizinci Yil Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Parazitoloji Anabilim Dali, Van,
Tarkiye. Tel: +90 542 771 95 97 E-posta: yebeyhan@gmail.com
DOI: 10.5152/tpd.2015.3646

©Telif hakki 2015 Tirkiye Parazitoloji Dernedi - Makale metnine wwwtparazitolderg.ocrlg web sayfasindan ulagilabilir.
©Copyright 2015 Turkish Society for Parasitology - Available online at www.tparazitolderg.org



Beyhan ve ark.
KE Stipheli Hastalarin Degerlendirilmesi

18

Turkiye Parazitol Derg
2015; 39: 17-21

with a maximum of 25% positivity was observed in 2009. Compatibility was determined at the rate of 91.4% among ELISA and IHA results;

also 89.7% among WB and the other tests results.

Conclusion: Despite the gradual decreases the CE in Ankara and its surroundings, it is still continues to be a major public health problem. Essential
prevention and control measures should be taken to reduce the prevalence of the disease. Also in the diagnosis of the disease, more reliable results
can obtained with applying two tests (ELISA/IHA) together and confirm the positivity with WB. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 17-21)

Keywords: Cystic echinococcosis, serology, Ankara
Received: 12 Mayis 2014 Accepted: 18 Kasim 2014

GiRiS

Kistik ekinokokkozis (KE), erigkini képek ve kurt basta olmak
Uzere karnivorlarin ince bagdirsagina yerlesen Echinococcus gra-
nulosus larvalarinin (metasestodunun) neden oldugu paraziter
bir enfeksiyondur. Karnivorlarin diskilariyla disariya atilan parazit
yumurtalarinin insan, koyun, kegi, sigir gibi memeli hayvanlar
tarafindan alinmasiyla karaciger, akciger, beyin, kalp ve kemik
gibi diger organlarda KE sekillenmektedir (1, 2). Hastalik insan ve
hayvan saghgini olumsuz yénde etkileyerek morbidite ve morta-
litenin yaninda biyldk ekonomik kayiplara da sebep olmaktadir.
Geri kalmis ve gelismekte olan Ulkeler basta olmak tzere dinya-
nin bircok bdlgesinde yaygin olarak gorilmektedir. Hijyen kural-
lar, bagibos gezen kdpek sayisinin fazlaligi, enfekte ic organlarin
imha edilmeden cevreye atilmasi gibi faktorler parazitin yayilma-
sini kolaylastirmaktadir (3, 4).

KE tanisinda gérintileme ydntemlerinin yaninda serolojik test-
lerden de faydalaniimaktadir (5). Ozellikle klinik ve radyolojik
olarak belirsizligin oldugu vakalarda seroloji olduk¢a degerlidir
(6). Serolojik testler, tanisal amagla kullanilmalarinin yaninda,
hastaligin postoperatif takibinde de yarar saglamaktadir (7).
Serolojik tanida kullanilan ¢odu test, hasta serumunda anti-E.
granulosus antikorlari aranmasi temeline dayanmaktadir. Gerek
uygulama kolayligi ve maliyet dusikligu, gerekse yiksek duyar-
lilhk ve 6zglnliklerinden dolayr ELISA ve IHA teknikleri sik olarak
tercih edilmektedir (4, 5, 7).

Bu calismada, Turkiye Halk Saglid Kurumu Ulusal Parazitoloji
Referans Merkez Laboratuvarlarn’na 2009-2013 yillar arasinda KE
stpheli hastalardan génderilen serum &rneklerindeki anti-E. gra-
nulosus antikorlarinin arastirlmasi amaclanmustir.

YONTEMLER

Calismamizda, 1 Ocak 2009-31 Aralik 2013 tarihleri arasinda
Turkiye Halk Saghdr Kurumu Ulusal Parazitoloji Referans
Laboratuvarlan Seroloji Laboratuvari’'na farkli hastane ve labora-
tuvarlardan KE slphesiyle génderilen serum érnekleri degerlen-
dirilmigtir. 1177 (%40,29) erkek ve 1744 (%59,71) kadin olmak
Uzere toplam 2921 hasta incelenmistir. E.granulosus antikorlari-
nin tespiti amaciyla IHA (Fumouze Laboratoires, Fransa; Behring,
Almanya), ELISA (Novalisa Echinococcus I1gG, NovaTec, Almanya)
ve Western Blot (WB) (Euroimmun, Almanya) testlerinden fayda-
lanilmistir. Orneklerin 27330 (%93,6) yalniz IHA, 56'si yalniz ELISA
(9%1,9)'si, 28'i (%0,9) yalniz WB ile caligilirken, 104'G (%3,6) iki veya
g test ile kombine caligilmistir. IHA (Fumouze) icin serum sulan-
dirnmlart 1/80, 1/160, 1/320 olmak Gzere Ug¢ sulandirnm caligilmis,
pozitiflik saptanmasi halinde Ust titrelerde (1/640, 1/1280, 1/2560)
sulandirma yapilarak test tekrarlanmustir. IHA (Behring) icin ise ilk
olarak 1/32, 1/64, 1/128 sulandinmlar; Ust titre olarak 1/256,
1/512, 1/1024 sulandinmlar test edilmistir. Antijenli eritrosit sis-
pansiyonu eklenerek, 2 saatlik inkiibasyon sonrasi digme iligi

seklinde ¢okelti negatif, kenar tirtikli dantela gibi gérilmesi
pozitif olarak degerlendirilmistir. IHA'da ¢alisilan testin prosedi-
rine gore 1/320 (Fumouze kiti) veya 1/128 (Behring kiti) ve lze-
rindeki degerler; WB calisilan 6rneklerde ise p7 bandini verenler
pozitif olarak kabul edilmistir. Caligmanin retrospektif tasarimin-
dan dolayi etik komite onayl ve hasta onami alinmamistir.
Sonuglarin cinsiyete ve yillara gdre dagilimlan da incelenmis;
istatistiksel degerlendirmeler icin SPSS Windows V.15.0 (SPSS
Inc., Chicago, USA) paket programi kullanilarak ki-kare testi
yapilmig, p<0.05 anlamli olarak kabul edilmistir.

BULGULAR

Calisma kapsamina alinan 2921 serum &rneginin 2360"1 (%80,8)
negatif, 439'u (%15) pozitif ve 122'si (%4,2) sinir deger olarak
tespit edilmistir (Tablo 1). iki veya tic ydntemin uygulandigi (104
ornek) ve en az biri ile anti-E.granulosus antikorlarinin tespit edil-
digi durumda sonug pozitif olarak degerlendirilmigtir. Bu 104
drnedin 84"l negatif, 13'U pozitif ve 7'si sinir deger bulunmustur.

Cinsiyete gore sonuglar incelendiginde erkeklerin % 13'Gniin
(153/1177), kadinlarin ise %16,4'Gnin (286/1744) seropozitif oldu-
Ju gorilmustir (Tablo 1). Yapilan istatistik kargilagtirmada antikor
pozitifligi ile cinsiyet arasindaki farkin anlaml oldugu bulunmus-
tur (p=0.013).

Sonuglarin yillara gére dadilimina bakildiginda en fazla pozitiflik
oraninin %25 (sayisal deger) ile 2009 yilinda oldugu, giderek azal-
didi ve 2010-12 déneminde %13,3 ile %12,1 arasinda bulundudu;
En distk dizeye ise %9,4 ile (sayisal deger) 2013 yilinda ulasildig
ve farkin anlamli oldugu gérilmistir (p=0.001) (Sekil 1).

IHA ile 2835 6rnegin 431'i (%15,2), ELISA ile 128 6rnegin 11"
(%8,6) ve WB ile 36 6rnegin 4'G (%11,1) pozitif olarak tespit edil-
mistir (Tablo 2). Hem ELISA hem de IHA caligilan 70 &rnegin
sonucunda %91,4 (64) uyum gorilmastir. %7,1 (5) oraninda test-
lerden biri sinir iken digeri pozitif/negatif; bir drnekte (%1,4) ise
ELISA negatif iken IHA pozitif sonug vermistir. Yine WB ile birlik-
te ELISA/IHA/ELISA+IHA calisilan 58 &rnegdin sonucunda da
%89,7 (52) oraninda uyum gérilmustir. Orneklerin %5,2'sinde (3)
ELISA/IHA sinir iken WB negatif; yine %5,2'sinde (3) ELISA/IHA
pozitif iken WB negatif olarak tespit edilmistir.

TARTISMA

KE insanlarda ciddi saglik problemleri ve dlimlerin yaninda eko-
nomik kayiplara da sebep olan 6nemli zoonotik enfeksiyonlardan
biridir. Hijyen kurallan, halkin kiltir diizeyi, kasaplik hayvan kesim-
lerinin kontrolstiz ve kagak olmasi, basibos gezen kdpek sayisinin
fazlaligi, enfekte i¢ organlarnn imha edilmeden cevreye atiimasi
gibi faktérlerden dolayr az geligsmis ve gelismekte olan ulkelerde
yaygin olarak karsimiza cikmaktadir. Ozellikle hayvanciligin fazla
oldugu Ulkelerde insidansi yiksek seyretmektedir (2, 4, 8).
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Tablo 1. Cinsiyete gére E. granulosus seropozitifligi

Negatif Pozitif Sinir deger
Cinsyet (%) (%) (%) Toplam
Erkek 982 (83,4) 153 (13) 42 (3,6) 1177
Kadin 1378 (79) 286 (16,4) 80 (4,6) 1744
Toplam | 2360 (80,8) 439 (15) 122 (4,2) 2921
Tablo 2. Sonuclarin testlere gére dagilimi
Negatif Pozitif Sinir deger

Test (%) (%) (%) Toplam
IHA* 2284 (80,6) | 431(15,2) 120 (4,2) 2835
ELISA** 108 (84,4) 11 (8,6) 9(7) 128
WB*** 32 (8,9 4(11,1) 0 (0) 36
Toplam 2424 446 129 2999
*indirekt Hemaglitinasyon Testi
**Enzyme-Linked Immunosorbent Assay
***\Western Blot
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Sekil 1. Yillara gore sonuglarin dadilimi

Turkiye'de son konak kdpeklerdeki yayginhigr % 0,32-54,54 iken
(9, 10), arakonak sigir ve koyunlardaki yayginhgi sirasiyla %5,6-
46,41 (11, 12) ile %3,5-70,91 arasindadir (13).

Hastaligin Glkemizdeki yayginligi hakkinda hastane ve mezbaha
kayitlar ve serolojik arastirmalardan bilgi sahibi olsak da, hasta-
likla ilgili verilerinin dizenli olarak toplanamamasi ve kayit siste-
mindeki aksakliklardan dolayr glvenilir rakamlara ulagilamamak-
tadir (14). Sagdlik Bakanhgi verilerine goére 1987-1994 yillari arasin-
da Turkiye'de operasyonla dogrulanmis 21303 KE'li hastanin
oldugdu ve her yil yaklagik 2000-2500 yeni vakanin eklendigi bildi-
rilmektedir (8). Yazar ve ark. (15) yaptiklan retrospektif calismada
degisik hastanelerden, il Saglik Mudirliiklerinden ve Saglik
Bakanligi'ndan elde ettikleri kayitlarin incelenmesi sonucu 2001-
2005 yillar arasinda toplam 14789 KE olgusu bulundugunu ve
ulkemizde olgu/nifus oraninin 6,30/100.000 oldugunu bildirmis-
lerdir.

Ulkemizde KE konusunda yapilan serolojik calismalar 6zellikle
son 40 yilda hiz kazanmistir. Ulkemizin farkli bélgelerinde ELISA,
IHA ve Indirekt Floresan Antikor Testi (IFAT) tekniklerinden fayda-
lanilarak yapilan calismalarda KE seropozitifliginin %2,72 ile
%54,1 arasinda degisen oranlarda saptandigi gézlenmektedir
(16-24). Bu calismada ise 2921 hastanin 439'unda (%15) pozitifli-
Je rastlanmistir. Yapilan caligmalarin bircogunda cinsiyet dikkate
alindiginda KE pozitifligi kadinlarda daha yiiksek (22, 25-27) bazi
calismalarda ise birbirine yakin (18, 23, 24, 28) oranda saptanmis-
tir. Ayni kurumdan yapilan calismalarin birinde cinsiyetler arasin-
da anlamli bir fark bulunmazken (28), diger ¢alismada kadinlarda
daha fazla oldugdu (29) gérilmustir. Yaptigimiz bu calismada da
KE kadinlarda erkeklere gére daha ylksek bir oranda gérilmuis
ve cinsiyet ile hastalik arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
belirlenmistir. Bunun, kadinlarin tanm isleriyle erkeklerden daha
fazla ugragsmalarindan ve bu sekilde parazit yumurtalarina daha
fazla maruz kalmalarindan kaynaklanabilecegi distinilmektedir.

Daha dnce ayni kurumda 2003-2005 yillar arasinda %35,5 sero-
pozitiflik bildirilirken (28); 2006-2012 yillarinda ise %23,1'i pozitif
bulunmustur. Calismamizda da yillar icerisinde seropozitivitede
bir azalma egilimi (%25-%9,4) gbzlenmesinin bu hastaliga kars:
muicadelede kismi bir basarinin géstergesi olabilecegdi dusinul-
mektedir. Alinan énlemler ve egitimlerle insanlarin son yillarda
hastalik hakkinda bilgi diizeylerinin artmasi ve kisisel hijyenlerine
daha fazla 6nem vermeleri bunun sebepleri arasinda sayilabilir.

Hastaligin erken tanisinda ve uygulanan tedavinin takibinde sero-
lojik test sonuglar dnemli yer tutmaktadir. Gériintileme yéntem-
leri ile serolojik testlerin birlikte dederlendiriimesi ise tanidaki
hassasiyeti arttirmaktadir (30, 31). Serolojik tanida kullanilan testle-
rin duyarlilik ve 6zgulliginan kullanilan yonteme, testte kullanilan
antijenin ozelliklerine, antijenin kaynagina ve hastanin immun
yanitina gore degistigi bildirilmistir (7, 32). KE tanisinda IHA yonte-
minin, kolay uygulanabilmesi, kisa siire icinde sonug vermesi ve
pahali laboratuvar gerecleri gerektirmemesi nedenleri ile siklikla
kullanildidi (28, 33), duyarlilik ve 6zgulligunin de yiksek oldugu
belirtiimektedir. San ve ark. (34) KE oldugu kanitlanmig olgularda
ELISA, IHA ve IFAT yontemlerinin duyarliligini sirasiyla %87,5, %90,
%82,5, 6zgulligunl ise %100, %97,5 ve %100 olarak tespit etmis-
lerdir. Bilge ve ark. (35) IHA testini %100 6zgll ve %74,6 duyarli
olarak bildirirken, Akist ve ark. (36) testin duyarlik ve 6zgulligind
siraslyla %96,7 ve %82,2 olarak saptamistir. Ayni kurumda 2003-
2005 yillar arasinda ELISA ile %39, IHA ile %38 seropozitiflik bildi-
rilmis; istatiksel olarak testler arasinda yiksek derecede uyum
oldudu vurgulanmisgtir (28). Bu calismada da diger kurumlardan
yapilan istemlerde yalnizca IHA testi tercih edilmesinden dolay:
hasta orneklerinin %93,6'sina sadece bu test uygulanmustir.

Bu calismada iki test (ELISA/IHA) sonucunun birbiriyle uyumu
%91,4 olmakla birlikte farkl sonuglar da elde edilmistir. Bu, kitler-
de farkl antijenlerin kullanilmasindan ve testlerin duyarliliginin
farkli olmasindan kaynaklanmaktadir (22, 28, 34). Bu nedenle iki
testin birlikte calisiimasi ve pozitifliklerin WB ile dogrulanmasi ile
daha givenilir sonuclar elde edilecektir. Bunun yaninda, Saglik
Uygulama Tebligi dogrultusunda ekonomik agidan yalnizca iste-
nen testler calisilabilmekte, ¢cok stiphede kalinan sinir degerlerde
veya kurumlarin talepleri dogrultusunda birden fazla testi uygu-
lama imkani bulunmaktadir.
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SONUC

KE tim diinyada ve tlkemizde oldugu gibi Ankara ve cevresi igin
de énemini koruyan bir saglik sorunu olmaya devam etmektedir.
Hastaligin yayginliginin azaltiimasi icin, halkin hastalik hakkindaki
bilgilendirilmesi, koruyucu sadlik hizmetlerinin 6n plana cikarl-
masli, kagak hayvan kesimlerinin onlenmesi, basibos gezen
kopeklerin kontrol altina alinmasi ve ulusal diizeyde bir eradikas-
yon programina baglanmasi faydali olacaktr.

Etik Komite Onayi: Calismanin retrospektif tasarimindan dolay:
etik komite onayi alinmamistir.

Hasta Onami: Caligmamizin retrospektif tasarimindan dolay:
hasta onami alinmamustir
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Identification of Six Introns in a Partial Sequence of Echinococcus
granulosus Paramyosin Gene

Echinococcus granulosus Paramiyozin Geninin Kismi Dizilimindeki Alu Intronun

Tanimlanmasi

Majid Esmaelizad, Atefeh Ramezan, Nasser Razmaraii, Ali Mirjalili

Department of Biotechnology, Razi Vaccine and Serum Research Institute, Alborz, Karaj, Iran

ABSTRACT

Objective: Paramyosin is a major protein produced by the metacestode cyst of Echinococcus granulosus, the causative agent of cystic
hydatid disease. This protein has been shown to play an important role in modulating host immune responses. In this study, we attempted
to characterize the noncoding sequence of the paramyosin gene.

Methods: Genomic DNA was isolated from G1 Iranian hydatid cysts. A DNA fragment of 3200 bp in length was amplified from the
paramyosin gene. The polymerase chain reaction (PCR) product was cloned to the pTZ57T vector and sequenced by M13 primers and then
compared with unique cDNA coding sequences of E. granulosus (Z21787) and Taenia solium (AY034087).

Results: Six introns | (107 bp), Il (75 bp), Il (47 bp), IV (921 bp), V (19 bp), and VI (456 bp) were identified in the partial sequence of the
paramyosin gene. Some nucleotide changes were observed in three exons |, IV, and VI.

Conclusion: This data could help scientists in better understanding the possible alternative splicing and designing a real-time PCR technique
for the evaluation of the transcription levels of paramyosin in the stages of the Echinococcus sp. life cycle. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 22-6)
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OZET

Amag: Paramiyozin, kistik hidatik hastaliginin etkeni olan E. granulosus'un metasestod kisti tarafindan Uretilen majér bir proteindir. Bu
proteinin konakginin badisiklik yanitini modiile etmede &nemli rol oynadigi gosterilmistir. Bu calismada, paramiyozin geninin kodlama
yapmayan dizisini karakterize etmeye calistik.

Yéntemler: Genomik DNA G1 iran hidatik kistinden izole edildi. Paramiyozin geninden 3200 baz cifti (bp) uzunlugunda bir DNA fragman:
amplifiye edildi. PCR Griini pTZ57T vektorine klonlandi ve M13 primerleri ile dizilendi ve sonra Echinococcus granulosus (Z21787) ve Taenia
solium (AY034087) dizilerini kodlayan 6zgiin cDNA ile karsilastirildi.

Bulgular: Paramiyozin geninin kismi diziliminde, alti intron tanimlandi: 1 (107 bp), Il (75 bp), Il (47 bp), IV (921 bp), V (19 bp) ve intron VI (456
bp). Ug ekzonda (I, IV ve VI) bazi nikleotid degisiklikleri gézlendi.

Sonug: Bu veriler Echinococcus sp. yasam ddnglsinln evrelerinde paramiyozinin transkripsiyon seviyelerinin degerlendirilmesinde
gercek zamanli PCR teknidinin olasi alternatif zincirleme ve tasarminin daha iyi anlagilmasi icin bilim adamlarina yardimci olabilir.
(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 22-6)

Anahtar Sézciikler: Echinococcus granulosus, paramiyozin geni (Pmy), intron
Gelis Tarihi: 25 Kasim 2013 Kabul Tarihi: 20 Kasim 2014

Address for Correspondence/ Yazisma Adresi: Dr. Majid Esmaelizad, Department of Biotechnology, Razi Vaccine and Serum Research Institute,
Alborz, Karaj, Iran. Phone: 00982634570038 E-mail: m.esmaelizad@rvsri.ac.ir
DOI: 10.5152/tpd.2015.3452

©Telif hakki 2015 Tirkiye Parazitoloji Dernedi - Makale metnine wwwtparazitolderg.ocrlg web sayfasindan ulagilabilir.
©Copyright 2015 Turkish Society for Parasitology - Available online at www.tparazitolderg.org



Turkiye Parazitol Derg
2015; 39: 22-6

Esmaelizad et al.
Identification of Six Introns in Paramyosin

23

INTRODUCTION

Paramyosin (Pmy) is the majority invertebrate filament protein
(1). Pmy is an a-helical protein that has been characterized as an
integral muscle protein in invertebrates (2) such as Caenorhabditis
elegans (3), Drosophila melanogaster (4), and a range of human
parasites such as Schistosoma mansoni (5), Schistosoma japoni-
cum (6), Onchocerca volvulus (7), Taenia solium (8), and
Echinococcus granulosus (9). Pmy, which was previously named
antigen B (AgB), was used in some immunodiagnostic tests (10,
11). However, the genomic structure of this gene still remains
unclear in some helminthes such as E. granulosus.

The Pmy protein was detected in the tegument of E. granulosus
and T. solium. It is likely that the external and intra tegumental
Pmy is produced by the subtegumental cells within cell bodies
located under the outer muscle fibers (9).

On the other hand, Pmy may be formed within the muscle fibers.
This protein is secreted into the tegument coating it and may
pass to the external surface through it. An additional source for
surface Pmy, at least in larvae, could be secretions of the post
acetabular glands, as shown for S. japonicum cercariae (12). Pmy
has revealed potential properties as a vaccine candidate against
schistosomiasis and is a main serological immunodeterminant in
immunized mice with non-living schistosomula (13, 14). In addi-
tion, vaccination of jirds with a Brugia malayi recombinant Pmy
induces partial immunity to the Dirofilaria (15). Helminths Pmy
have been planned as immunoregulatory molecules that modu-
late the immune system by repressing the classical pathway of
the complement cascade via the inhibition of complement C1
function in the host (8). They are involved in the immunological
protection mechanism of parasites by acting as Fc receptors and
induce allergenic responses in humans. These results suggested
that Pmy of helminths are multifunctional proteins. Pmy not only
acts as an immunoregulatory molecule interacting with the host
immune system but also acts as a structural protein in muscle
layers to control their contraction physiologically (16). Taenia
solium paramyosin (TPmy) is a prominent antigen in human cys-
ticercosis that shows the ability to bind collagen (17). Immunization
with syn VW2-1 (amino-terminal fragment of TPmy) reduced
43%-48% of the parasite load; these values were close to the
52% obtained with the recombinant product (18).

The evidence of producing isoforms because of alternative splic-
ing for Pmy in Drosophila was observed in a study (19). The
sequence of the exon for mPmy, which is located on the intron
flanked by exons VII and VIII in the D. melanogaster gene, was
not found on the homologous intron of the TPmy gene that is
naked by exons 10 and 11; the intron size between these two
exons is smaller (244 bp) than the size of exon mPmy (524 bp),
thus leaving no room for the alternative splicing exon in T. solium
(19). The structure of Pmy genes is only available for D. melano-
gaster (1) and C. elegans (3). The T. solium Pmy gene was 6,106
bp long from the start to the stop translation codons, containing
57.5% of intervening sequences in 13 introns, whereas the genes
in D. melanogaster and C. elegans are 9,003 and 11,432 bp long,
with a content of 76.9% and 70.5% intervening sequences in
eight and 10 introns, respectively (19). The predicted amino acid
sequence for E. granulosus larvae showed 71.4% identity to the

Schistosoma mansoni Pmy and a significant homology to a 17
amino-acid peptide sequence from antigen B of T. solium. These
data concluded that EG36 is the Pmy of E. granulosus.
Immunoblot analysis revealed the expression of a 97-kDa pro-
tein in the E. coli clone and that of a protein with a similar molec-
ular weight in protoscolices from E. granulosus and E. multilocu-
laris as well as in E. granulosus cyst fluid (9).

Immunofluorescence studies showed that EG36 was localized
throughout the tegument of E. granulosus and E. multilocularis
larvae (9). The genomic structure of Pmy gene in E. granulosus
was unclear. In this study, we attempted molecular analysis of E.
granulosus Pmy gene at the DNA level.

METHODS

Hydatid cysts were collected from the infected tissues of sheep.
The DNA was extracted from the germinal layer of cyst by the
phenol-chloroform-isoamyl alcohol method, as described previ-
ously (20). Two primers were designed with the Oligo version 5.0
software (Wojciech Rychlik, National Biosciences, Inc, USA): for-
ward 5'-CAT GGA TCC ATG TCT GAA TCA CAC GTC AAG-3'
and reverse 5-CCG CTC GAG CGC TCA TGT TCA GCA ATA
TC-3'. Polymerase chain reaction (PCR) was performed in a 50 uL
reaction mixture containing 5 pL of 10x reaction buffer, 1 L of
mixed dNTPs (2.5 mM each), 1 unit Tag DNA polymerase
enzyme (Roche Diagnostic, Germany), 10 pmol of each primer,
100 ng of DNA template, 1.5 mM MgCl,, and deionized water up
to 50 pL. The PCR program was conducted at 94°C for 3 min, 35
cycles of 94°C for 30 s, 52°C for 30's, 72°C for 3 min, and 72°C
for 5 min.

Cloning of PCR product and DNA sequencing:

The PCR product was purified by the PCR product purification kit
(Roche Diagnostic, Germany). The PCR product of the Pmy gene
was electrophoresed to low melting point (LMP) agarose , and
the distinct band was purified from the gel. The ligation reaction
prepared with plasmid T-vector in 0.165 pg, 0.18 pmol ends and
0.54 pmol ends purified PCR fragment, 1x ligation buffer, 1 pL
PEG 4000 solution, 5 units of T4 DNA ligase, and deionized water
up to 30 pL. The ligation mixture was incubated at 22°C for 16 h.
The ligation product was transformed to E. coli, strain Xl1blue,
and the white colony was selected by the LcZ genetic marker and
direct colony PCR (20). The positive plasmid was purified and
sequenced by M13 primers (MWG Co., Germany). The sequenc-
es were analyzed using BLAST software (NCBI, USA).

RESULTS

A partial sequence of the EgPmy gene of 3200 bp in length was
sequenced by M13 primers and was compared to the unique
coding sequence of E. granulosus (Z21787) and T. solium
(AY034087) in GenBank (Figure 1). The results identified six
introns and seven exons in the partial sequence of the Pmy gene
of E. granulosus (Table 1). No homologous sequence was found
in the nucleotide database of NCBI for identified introns. In this
study, the size and position of six introns in the Pmy gene were
identified (Figure. 1, 2a-c).

Six introns | (107 bp), Il (75 bp), Il (47 bp), IV (921 bp), V (19 bp),
and VI (456 bp) were identified in the sequenced fragment. The
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position of different introns and exons were characterized
(Figure 1, 2a-c). Different nucleotide changes were observed in
exons |, IV, and VI of the Iranian G1 isolate (Figure 2a-c).

Bioinformatic tools (Blast software, NCBI) demonstrated seven
high similar sequences in nucleotide positions (469-716), (198-
394), (2218-2305), and (3091-3162) with 100% similarity with nucle-
otide sequences (824-577), (1021-825), (332-245), (188-117) of
unique E. granulosus Pmy mRNA (Z221787), respectively (Table 1).
The other nucleotide position 2565-2635 showed 93% identity
with nucleotide sequences 252-183 of E. granulosus Pmy mRNA
and sequences 37-94 showed only 98% similarity to the nucleo-
tide position 1076-1019 of E. granulosus mRNA. A lower similari-
ty was found at positions 1184-1270 and 579-501 of Pmy mRNA
with 84% similarity (Table 1). These seven similar sequences were

Table 1. Comparison of the levels of Echinococcus granulosus
Pmy in cDNA (EgPmy cDNA) and DNA (EgPmy gene)

EgPmy gene | EgPmy cDNA Identity % | Length bp
37-94 1076-1019 98 57
198-394 1021-825 100 196
469-716 824-577 100 247
1184-1270 579-501 84 86
2218-2305 332-245 100 87
2565-2635 252-183 93 70
3091-3162 188-117 100 71
EgPrmy: echinococcus granulosus paramyosin gene

Table 2. Comparison of the Echinococcus granulosus and
Taenia solium Pmy sequence

exons in the coding region. Because our results showed that
there are six introns between these coding sequences, the first
intron was identified as a 107 bp sequence, and the other introns
with 75 bp, 47 bp, 921 bp, 19 bp, and intron VI with 456 bp were
characterized.

When comparative analysis of the Pmy gene sequences of E.
granulosus (EgPmy) with T. solium (TsPmy) (AY034087.1) was per-
formed, the results showed an identity of 82% between nucleo-
tide sequences 37-940 of E. granulosus Pmy and nucleotide
sequences 4865-3982 of the TsPmy gene and included 3% gaps.
A lower percentage of identity can be found between nucleo-
tide sequences 2180-2867 of EgPmy and nucleotide sequences
2406-1724 of TsPmy gene with 69% identity and 7% gaps. The
third similar nucleotide sequences were found in sequences
2953-3163 of the EgPmy gene and nucleotide sequences 1713-
1506 of the TsPmy gene with 76% identity and 6% gaps (Table 2).

DISCUSSION

Based on the known complete sequence of Drosophila Pmy in a
previous study, some evidence of alternative splicing and iso-
form development of this protein was observed (19).

The sequence of the exon for D. melanogaster mPmy, located
on the intron flanked by exons VIl and VIl in the D. melanogaster
gene, was not found on the homologous intron of the TPmy
gene that is naked by exons 10 and 11; the intron size between
these two exons is smaller (244 bp) than the size of exon mPmy
(524 bp), leaving no room for the alternative splicing exon in T.
solium (21). The structure of Pmy genes is well known for D.
melanogaster (1) and C. elegans (3). The predicted amino acid
sequence for E. granulosus larvae showed 71.4% identity to the
Schistosoma mansoni Pmy and a significant homology to a 17
amino acid peptide sequence from antigen B of T. solium.

Paramyosin is a muscle protein that probably plays a role in the
survival of the larval stage of T. solium during its prolonged
host-parasite relationship. T. solium Pmy contains 13 introns
delimited by conventional eukaryotic splice signals. Comparison
with the Pmy genes of D. melanogaster and C. elegans showed
a lack of conservation of the exon/intron organization in contrast
to other muscle genes.

The genomic structure of the Pmy gene in E. granulosus (EgPmy)
was unclear. In this study, we attempted to identify the noncod-
ing sequences of the EgPmy gene in the Iranian G1 isolate. For
first time, six introns and seven exons in the partial sequence of

EgPmy nucleotide TsPmy nucleotide| Identity | Gaps
position position % % |Length
37940 4865-3982 82 3 903
2090-2103 4900-4887 100 0 13
2114-2158 2495-2451 78 0 44
2180-2867 2406-1724 69 7 687
2953-3163 1713-1506 76 6 210
EgPmy: echinococcus granulosus paramyosin gene; TsPmy: taenia solium
paramyosin gene
1 G 1200
AYOI05T p—
2178 - -
Exon [ I I v
Intron I i} I

1300 L4

—
-
v

3000
.

AN | VI
IV W b |

Figure 1. Comparative analysis of the 3200 bp fragment of the Pmy gene with the cDNA coding sequence of Echinococcus granulosus
(221787) and the sequence of Taenia solium (AY034087) using BLAST software
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Figure 2. a-c. |dentification of seven exons and six introns in the
partial sequence of EgPmy genethe (a-)

the Pmy gene of a G1 isolate of E. granulosus were identified.
Comparison with T. solium Pmy sequence showed 69%-82%
identity in five regions with EgPmy. Sequencing of the noncod-
ing region could help scientists in better understanding the
possible alternative splicing and other characteristics in the
EgPmy gene.

Successful real-time PCR for the evaluation of the transcription
level of specific mMRNA depends on the ability to amplify a short
specific product from mRNA. Classically, this means that primers
should be on both sides of an intron (22). It is possible to ampli-
fy cDNA without any genomic DNA contamination. Effective

design requires the sequence information on the genomic DNA
of a gene (22).

CONCLUSION

Thus, this data could be used to design specific primers for the
evaluation of gene expression levels of Pmy in different stages of
the Echinococcus sp. life cycle using real-time PCR.
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Van Ili Tiirkiye Odalar ve Borsalar Birligi [lkgretim Okulu
Ogrencilerinde Pediculus humanus capitis'in Yayihisi

The Distribution of Pediculus humanus capitis Among Primary School Pupils of the Turkish

Chamber of Commerce and Stock Exchange Organisation in Van

elver Karaaslan', Hasan Yilmaz
Selver K lan™, H Yilmaz?

Wiiziinel Yil Universitesi, Hemsirelik Bolimii, Van Saglik Yuksekokulu, Van, Turkiye
2Y{iziincti Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi, Parazitoloji Anabilim Dali, Van, Tiirkiye

OZET

Amag: Bu ¢alisma, Pediculus humanus capitis (P. h. capitis)'in prevalansinin saptanmasi amaciyla yapildi.

Yéntemler: Calisma, Van Merkezde bulunan Tirkiye Odalar ve Borsalar Birligi ilkgretim Okulunda 2007 Yili Kasim-Aralik aylarinda, anasinifi
dahil olmak tzere tim siniflarda 6grenim géren ve yaslan 5-15 arasinda degdisen &grenciler Gzerinde yiritildu. Calismada 3851 kiz, 478’
erkek olmak lzere toplam 863 &grencinin basinin ense ve arka kismi basta olmak Uzere saglari bitin erigkin, nimf ve yumurtalar yéninden
incelendi. Herbir 6grenciye bazi sorulari iceren anket formu dagildi ve formlar bir giin sonra toplandi. Ogrencilerden alinan drnekler,
icerisine %5 gliserin eklenmis %70'lik etil alkol bulunan kiiclk siselere alinarak incelenmek tizere Yiiziincii Yil Universitesi Saglik Arastirma ve
Uygulama Hastanesi Parazitoloji Laboratuarina ulastirildi.

Bulgular: Kiz 6grencilerin 164 (%42,6)'inde, 478 erkek égrencinin 34 (%7,1)'inde olmak Ulzere, 863 6grencinin toplam 198 (%22,9)'inde
etkenin yumurtalarina rastlandi. Bu ¢alismada, P, h. capitis'in prevalansi 6zellikle kiz 6grencilerde ylksek bir oranda saptandi.

Sonug: P h. capitisin enfestasyon oranlar ile anket formlan birlikte degerlendirildiginde; pediculosis capitis ile cinsiyet, gelir dizeyi,
annelerin grenim durumu, haftalik banyo sayisi, evlerdeki birey sayisi, evlerin oda sayisi ve sa¢ uzunlugu arasinda ayri ayn istatistiksel olarak
anlamliiligkilerin oldugu (p<0,001), ancak basin yilkanmasinda kullanilan temizlik maddesi ile anlamli bir iliskinin olmadigi saptandi (p>0,05).
(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 27-32)

Anahtar Sézciikler: Pediculus humanus capitis, prevalans, Turkiye Odalar ve Borsalar Birligi ilkégretim Okulu, Van
Gelis Tarihi: 28 Mayis 2014 Kabul Tarihi: 18 Kasim 2014

ABSTRACT

Objective: This study was performed in order to study the prevalence of Pediculus humanus capitis (P. h. capitis).

Methods: The study was carried out on pupils between 5-15 years old in a school and kindergarden belonging to the Turkish Chamber of
Commerce and Stock Exchange Organization in Van City between November-December 2007. The hair of 863 pupils (especially the neck
and the back of head areas), 385 girls and 478 boys, were examined for eggs, nymphs and adults of P, h. capitis. A questionnaire was given to
the pupils, which was collected the following day. Lice and their eggs/nits, which were removed from the head of children were transferred
to a bottle containing 5% glycerin in 70% ethyl alcohol. Later they were sent to the Parasitology Laboratory of the Health Research and
Training Hospital of Yuzlinci Yil University.

Bu calisma ayni baslikli yiiksek lisans tezinden derlenmis olup, 17. Ulusal Parazitoloji Kongresinde sunulmustur.
This study, which is compiled the same titled master thesis, was presented 17th National Parasitology Congress.
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Results: Eggs/nits were found in 164 (42.6%) of the girls and in 34 (7.1%) of the boys (overall 198 (22.9%) infested pupils). The prevalence
of P h. capitis was high, especially in girls.

Conclusion: The infestation rates observed and the evaluation of the questionnaire showed that there is a statistically significant relationships
between pediculosis capitis and sex, level of family income, education level of the mother, number of baths taken per weekly, number of
family members living in the same home, room number per capita, and hair length (p<0.001). However, there was no significant relationship
between pediculosis capitis and cleaning materials used to wash the head (p>0.05). (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 27-32)

Keywords: Pediculus humanus capitis, prevalence, Turkish Chambers of Commerce and Stock Exchange Organization Primary School, Van
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GiRiS

Pediculus humanus capitis (bas biti), Pediculus humanus corporis
(vGcut biti) ve Pthirus pubis (kasik biti) insanlarda parazitlenen bit
turleri olup, bunlar Anoplura grubunda yer alir. Bu etkenler strekli
ve mecburi ektoparazit olarak kan emmekte, pediculosis veya pht-
hiriasis'e sebep olmaktadir. Bag bitleri insanin en eski parazitlerden
biridir. Genellikle soguk ve iliman iklimlerde, daha ¢ok kis aylarinda
gorilir ve kozmopolit bir dagilim gdsterirler. Parazitozun bir top-
lumdaki prevalansinda cografik durum, etnik yapr, iklim ve hijyenik
kosullar gibi faktérlerin &nemli bir rolt vardir. Bu parazitlere cogun-
lukla okul cocuklarinda ve insanlarin bir arada bulunduklan (kigla,
hapishane, okul, yurt) yerlerde daha sik rastlanir (1, 2).

Bitler yakin temasla, ayni yatakta yatmakla, sa¢ temasi ve tarak,
firca, sapka, giysi gibi kisisel esyalarin ortak kullanmiyla ve hatta
otobs, tren koltuklaryla bir bireyden digerine bulasabilir. Kisa
kesilen saclarda sa¢ temasi daha nadir oldugu icin bas biti infestas-
yonuna erkeklerde daha az siklikta rastlanir. P h. capitis insanlarin
basinda, 6zellikle de bagin arka kismindaki saglarda bulunur (1, 3).

Bitlerin insanlar arasinda yayilmasinin dnlenmesinde hastalarin
belirlenip tedavi edilmesi, bitli insanlar ve onlarin esyalari ile temas-
tan kaginilmasi, tarak, sapka, giyecek veya yatak takimlari gibi kisi-
sel egyalanin ortak kullanilmamasi ve kisisel temizlige dikkat edilme-
si onemlidir (3, 4).

YONTEMLER

Bu ¢alisma, Van il merkezinde bulunan Turkiye Odalar ve Borsalar
Birligi ikégretim Okulunda yiritildi. Calismaya baslamadan
énce, Yuziinet Yil Universitesi Klinik ve Laboratuar Arastirmalari
Etik Kurulu Baskanligindan etik kurul onayr alindi. Okulun anasi-
nifi dahil olmak Uzere bitin siniflarinda 6grenim gérmekte olan
dgrenciler 2007 Yili Kasim ve Aralik aylar icinde P h. capitis
yonlinden muayene edildi. Bu calismaya katilan hastalarnin ebe-
veynlerinden yazili hasta onami alindi. Calisma, yaslarn 5-15 ara-
sinda degisen 385'i kiz, 478'i erkek olmak Ulzere toplam 863
dgrenci lzerinde yuritildi. Ogrencilerin bas muayenesi igin
okul icerisinde énceden dizenlenmis olan bir oda kullanildi ve
ogrenciler tek tek muayeneye alindi. Kiz ve erkek &grencilerin
saglari, ozellikle basin ense ve kulak arkasi bolgeleri P. h. capi-
tis'in yumurta, nimf ya da erigkin formlar yoninden incelendi. Bit
yumurtasindan siphe edilen sag tellerinden bir makasla dikkatli-
ce birka¢ érnek alinarak, icerisine %5 gliserin eklenmis %70’lik
etil alkol bulunan kictk siselere konuldu. Toplanan &rnekler,
mikroskopta incelenmek iizere Yiiziinci Yil Universitesi Arastirma
ve Uygulama Hastanesi Parazitoloji Laboratuarina ulastirildi.
Orneklerin kesin teshisleri, 15tk mikroskobu altinda kiiglik biyit-
mede incelenerek yapildi. Ayrica, muayene edilen butin 6gren-
cilere muayene esnasinda ailenin gelir diizeyi, annenin 6grenim
durumu, haftalik banyo sayisi, evdeki birey sayisi, evin oda sayisi,

sa¢ uzunlugu, sa¢ yikamada kullanilan temizlik maddesi gibi
sorulari iceren anket formu dagrtildi.

istatistik Analiz

ilgili kategorik degiskenlere gére parazit gérillme durumu say
ve ylzde olarak ifade edildi ve kategorik degiskenler arasinda
iliski olup olmadigi Ki-kare (x?) testi ile belirlendi. Parazit goriilme
oranlarinin karsilastinlmasinda Z testi kullanildi ve hesaplamalar,
MINITAB Version 14 (Minitab Inc., Statistical Software, State
College, PA, USA\) istatistik paket programinda yapildi.

BULGULAR

Muayene edilen 385 kiz 6grencinin 164 (%42,6)'U, 478 erkek
ogrencinin 34 (%7,1)'G olmak Uzere, 863 6grencinin 198 (%22,9)'i
P h. capitis yonlinden pozitif bulundu. Calismada parazit yumur-
talan saptanan 6égrencilerden sadece birisinde yumurtadan ¢ik-
makta olan bir parazitin nimf formuna (Resim 1), baska bir 6gren-
cide ise erigkin formlarina rastlandi (Resim 2).

Galismada gelir diizeyi 500 TL'nin altinda olan ailelerin ¢cocuklarin-
da gelir dizeyi 500-1000 TL olan ailelerin ¢ocuklarindan daha
yiksek oranda enfestasyona rastlandi. Bit enfestasyon orani kisa
sach kiz 6grencilerde %14,4, uzun sagl olanlarinda ise %41,4 olarak
belirlendi. Haftalik yapilan banyo sayisi ve annenin 6grenim duru-
mu arttik¢a pediculosis capitis oraninin distigd belirlendi. Bu
bulgularin istatistiksel olarak hesaplanmasi sonucunda; annenin
ogrenim durumu, gelir diizeyi, cinsiyet, haftalik banyo sayisi, evin
oda sayisi, evdeki birey sayisi ve sa¢ uzunlugu ile bas bitine rastla-
ma sikhgr arasinda ayr ayn anlamli iliskiler saptandi (p<0.001;
Tablo 1-4). Fakat sa¢ yikamada kullanilan temizlik maddesi (sabun
ya da sampuan) ile bas bitine rastlama sikligi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligki saptanmadi (p>0.05; Tablo 4).

Resim 1. Arastirmada bir dgrencinin bagindan alinan sag¢ teli
lzerinde P, h. capitis nimfinin yumurtadan cikig ani
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Tablo 1. P h. capitis'in 6grencilerin sinif ve cinsiyetlerine gére dagilimi

Parazit bulunan

Muayene edilen 8grenci sayisi 6égrenci sayisi Parazitlilerin
Siniflar Kiz Erkek Toplam Kiz (%) Erkek (%) toplami (%)
Anasinifi 27 45 72 2 (44,4 5(11,1) 17 (23,6)
1 48 77 125 6(33,3) 7 (9,1) 3(18,4)
2 57 52 109 4 (42,1) 1(1,9) 5(22,9)
3 56 62 118 3(58,9) 6(9,7) 9 (33,1)
4 44 65 109 20 (45,5) 3(4,6) 3(21,1)
5 45 50 95 5(33,3) 3(6,0) 8 (18,9
6 39 41 80 9 (48,7) 3(7.,3) 2 (27,5)
7 39 51 90 5(38,5) 6(11,8) 1(23,3)
8 30 35 65 0(33,3) - 0(15,4)
Genel toplam 385 478 863 164 (42,6) 34(7,1) 198 (22,9)

=8.179; SD=8; p = 0.416

Tablo 2. P h. capitis'in dgrenci velilerinin gelir dizeylerine goére
dagilimi

Ogrenci velilerinin Parazit Parazit
gelir diizeyleri saptananlar | saptanmayanlar
(aylik) (%) (%)

500 TLnin altinda (n: 548) 156 (28,5) 392 (71,5)
500-1000 TL arasinda (n: 315)| 42 (13,3) 273 (86,7)

Z7=5.57; p<0.001

Resim 2. Arastirmada bir &grencinin basinda saptanan P h.
capitis'in digisi

TARTISMA

Pediculosis capitis butin diinyada oldugu gibi tlkemizde de yay-
gin olan bir enfestasyondur. Bag bitine okul, yurt, kigla ve hapisha-
ne gibi insanlann bir arada bulunduklan ortamlarda daha sik rast-
lanmaktadir. Yayilmasinda cografya, iklim ve hijyen sartlarinin rold
vardir. lyi hareket eden bas bitlerinin bulasmasi ya direkt temasla
ya da ortak kullanilan giysi ve esyalarla gerceklesir (5, 6).

ilkégretim cagindaki cocuklarda P h. capitis'e rastlama sikhids
Ulkelere goére degdismektedir. Yapilan calismalarda; Belcika'da
%8,9 (7), Venezlella'da %28,8 (8), Arjantin'de %61,4 (9), Kore'de
%37,2 (10), Nijerya'da %3,7 (11), iran'da %6,85 (12) ve Urdin’iin
Kuzeyinde %13,4 (13) oraninda saptanmistir.

Ulkemizde pediculosis capitis'in prevalansi ile ilgili ilkégretim
okullarinda 6grenim géren 6grenciler lzerinde yapilan ¢aligma-
larda; Elazig’'da %5 (14), Sivas'ta %3,6 (15), Malatya'da %5,1 (16),
Van'in Ercisg ilcesinde %9,5 (17), 13dir'da %13,1 (18), izmir'de
%27 4 (19), Istanbul’da %21 (20), Edirne’de %5,4 (21), Aydin'da
%20,08 (5), Afyon'da %9,9 (22) ve Sakarya'da %34,1 (23) oraninda
bas bitine rastlanmigtir. Tarafimizdan yapilan bu calismada bu
enfestasyon %22,9 gibi yiiksek bir oranda saptanmis olup, bu
oran Veneziiella'da (8), Istanbul’da (20) ve Aydin'da (5) yapilan
calismalarda bulunan oranlara benzemektedir. Bu calismada
pediculosis’in ylksek oranda gérilmesinin nedenleri arasinda
bolgenin cevre illerden go¢ almasi, sosyoekonomik durumun
dusuklugu, égrenciler ve ailelerinin genel hijyen kurallarina yete-
rince uymamasi, ailelerin genellikle kalabalik olmasi, siniflarda
&grenci mevcudunun fazla olmasi, okulda 6grenim goéren &gren-
ciler ile ailelerin, okul idarecileri ve 6gretmenlerinin bit enfestas-
yonu konusunda yeterince bilgiye sahip olmamalari gibi faktérler
sayilabilir.

Gerek yurtdisinda ve gerekse Ulkemizde ilkdgretim okullarinda
ylrutilen calismalarda P, h. capitis'in genellikle kizlarda erkeklere
gore daha yuksek oranda gérildiga dikkati cekmektedir (4, 6, 7,
9, 10-13, 17, 22-26). Bu ¢alismada da benzer sekilde bas bitine
kizlarin %42,6'sinda, erkeklerin %7,1'inde rastlanmig olup, cinsi-
yet ile bu parazitozun goérilmesi arasindaki iligki istatistiksel ola-
rak anlamli bulunmustur (p<0.05). Van ydresi ve cevre illerinde
geleneksel olarak kiz cocuklarinin kiigiik yaslardan itibaren sagla-
nnin uzun tutulmasi, bununla beraber kiz 6grenciler arasinda
toka ve tarak gibi araglanin ortak kullaniimasinin da bas biti enfes-
tasyonunun kizlarda erkeklere gére cok ylUksek oranda goérilme-
sinin en 6nemli nedenleri arasinda yer almaktadir. Ayrica kisa
kesilen saclara yapistirilan yumurtalarin sac teli Gzerinde uzun
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Tablo 3. P h. capitis enfestasyonunun dgrenci annelerinin 8grenim durumuna gére dagilimi

Parazit saptananlar Parazit saptanmayanlar Anlamhihk
Annenin egitim durumu (%) (%) Kargilagtirmalar degeri
Okur-yazar degil (n: 698) 182 (26,1) 516 (73,9) Okuryazar degil- Z=5,42; p<0,001
ilkokul mezunu (n: 157) 16(10,2) 141 (89,8) ilkokul mezunu
Okur-yazar degil (n: 698) 182 (26,1) 516 (73,9) Okur-yazar degil- Z=15,69; p<0,001
Ortaokul mezunu (n: 6) - 6 (100) Ortaokul mezunu
Okur-yazar degil (n: 698) 182 (26,1) 516 (73,9) Okur-yazar degil- Z=15,69; p<0,001
Lise mezunu (n: 2) - 2 (100) Lise mezunu
ilkokul mezunu (n: 157) 16 (10,2) 141 (89,8) ilkokul mezunu- Z=4,22; p<0,001
Ortaokul mezunu (n: 6) - 6 (100) Ortaokul mezunu
ilkokul mezunu (n: 157) 16 (10,2) 141 (89,8) ilkokul mezunu- Z=4,22; p<0,001
Lise mezunu (n: 2) - 2 (100) Lise mezunu
Ortaokul mezunu (n: 6) - 6 (100) Ortaokul mezunu- Z=0,00; p=1,00
Lise mezunu (n: 2) - 2 (100) Lise mezunu

Tablo 4. P h. capitis enfestasyonunun égrencilerin banyo ve diger yagsam kosullarina gére dagilimi

Parazit Parazit
Banyo ve diger Sayi ve saptananlar saptanmayanlar
yasam kosullar ozellikler (%) (%) Karsilastirmalar Anlamhhk degeri
Haftalik Banyo Sayis 1 159 (34,3) 305 (65,7) 464 x?=85,02; SD=1; p<0,001
2 35(16,8) 173 (90,6) 208
3 4(2,1) 187 (97,9) 191
Evdeki birey sayisi 5x 2(2,4) 80 (97,6) 82 x?=21,55; SD=1; p<0,001
>5 196 (25,1) 585 (74,9) 781
Evin oda sayisi 2 164 (26,4) 458 (73,6) 622 x?=14,76, SD=1; p<0,001
>2 34 (14,1) 207 (85,9) 241
Ogrencinin sa¢ uzunlugu Kisa (*) 85 (14,4) 505 (85,6) 590 %x*=76.87; SD=1,; p<0,001
Uzun 113 (41,4) 160 (58,6) 273
Sag yikamada kullanilan Sabun 95 (24,9) 287 (75,1) 382 x?=1,44; SD=1, p<0,23
temizlik maddesi Sampuan 103 (21,4) 378 (78,6) 481

*Kisa sa¢ grubuna, erkekler ve saglar 6rilmeyecek kadar kisa olanlar alinmistir.

stre kalamamasi nedeni ile pedikilozun erkeklerde daha dustik
oranlarda gorilmesi beklenen bir sonuctur.

Bazi calismalarda (18, 22, 25, 27) sosyoekonomik durum ile pedi-
culosis capitis'in gérilme sikhidi arasinda istatistiksel olarak
anlamli iligkinin oldugu ortaya konmusgtur. Tarafimizdan yapilan
bu arastirmada da benzer sonug elde edilmis olup, velilerin aylk
gelir diizeyi 500 TL altinda olan égrencilerde %28,5, 500-1000 TL
arasinda olanlarda %13,3 olarak belirlenmis ve parazitoz ile eko-
nomik durum arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptan-
mistir (p<0,01).

Yapilan bazi ¢alismalarda annenin 6grenim dizeyi arttik¢a para-
zitoz oraninin distigu ve dgrenim dizeyi ile bas biti arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski oldugu bildirilmistir (17-19, 22,
25). Bu calismalardan farkli olarak izmir Narlidere’de yapilan bir

calismada (27) bas biti sikhidr ile annenin 6grenim dizeyi arasinda
istatistiksel olarak anlamlilik belirlenmemistir. Yukarida belirtilen
bircok calismaya (17-19, 22, 25) benzer sekilde annenin 6grenim
durumunun artmasi ile pediculosis capitis’e rastlama sikhidi azal-
mig olup, annenin égrenim durumu ile pediculosis capitis gorul-
me sikhigi arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmistir
(p<0,001). Bu durum, egitim ile beraber saglik bilincinin artmasi
ve egitimli insanlarin hijyen kurallarina daha ¢ok dikkat etmesi ile
aciklanabilir.

Yapilan bazi caligmalarda &grencilerin yasadiklar evlerin oda
sayisinin azalmasi ve evlerindeki birey sayisinin artmasinin pedi-
culosis capitis’e rastlama sikhigini artirdidi bildirilmistir (17-19, 25,
27). Bu ¢alismada da benzer sekilde 6grencilerin yasadiklar evle-
rin oda sayisinin azalmasi ve evlerindeki birey sayisinin artmasi ile
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P h. capitis'e rastlama sikh@i arasinda istatistiksel olarak anlamli
olacak diizeyde farklar bulunmustur (p<0,001).

Yaptigimiz bu ¢alismada haftalik yapilan banyo sayisi arttik¢a pedi-
culosis capitis gérilme oraninin distidu ve haftalik banyo sayisi
ile parazite rastlama sikligi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski oldugu (p<0,001) saptanmistir. Van'in Ercis ilgesinde yapilan
calismada (17) da benzer sonug elde edilmistir. I3dir'da (18) yapi-
lan bir calismada ise parazite rastlama siklidi ile haftalik banyo
sayisi arasinda herhangi bir anlamlilik belirlenmemistir.

Igdir'da yapilan calismada (18), kiz 6grencilerin sa¢ uzunlugu ile
P h. capitis gorilme sikh@i arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iligki oldugu bildirilmigtir. Yaptigimiz bu ¢alismada bu enfestasyo-
na kisa sagh kiz 6grencilerde %14.4, uzun sagh olanlarinda ise
%41,4 oraninda rastlanmis olup, 1gdir'da yapilan ¢alismaya (18)
benzer sekilde P. h. capitis gorilme siklidi ile sag uzunlugu ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli sonug bulunmustur (p<0,001).

Yaptigimiz literatlr arastirmalarinda, P. capitis’e rastlama siklidi ile
sa¢ yikamada kullanilan temizlik maddesi arasindaki iligkiyi belirten
sadece bir caligmaya (18) rastlanmis olup, bu calismada P, h. capi-
tis'e rastlama sikligi ile sa¢ yilkamada kullanilan temizlik maddesi
arasinda bir anlamlilik belirlenmemistir. Calismamizda da yukari-
daki calismaya benzer sekilde 6grencilerin sa¢ yikamada kullandik-
lar temizlik maddesi ile pediculosis capitis’e rastlama sikhi@i ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmadi (p>0,05).

Sivas'ta yapilan bir calismada (28) pediculosis capitis'e karsl
muicadelede egitimcilerin ve uzman sagdlik personelinin titiz bir
sekilde isbirligi icerisinde ¢aligsmalari ile pediculosis capitis soru-
nunun kontrol altina alinabilecedi go&sterilmistir. Bu program
cercevesinde, P. h. capitis enfestasyon orani bir yil dncesine gore
dikkate deger bicimde distk bulunmustur.

SONUC

Sonug olarak okul idarecileri, dgretmenler ve saglik personelinin
isbirligi ile 6grenci ve tim aile bireylerinin egitilmesi, dgrencile-
rin duzenli olarak bas biti kontrollerinin yapilmasi ve parazitli
ogrenciler ile ailelerinin tedavisi durumunda, okullarda egitim
goren 6drencilerde bag biti enfestasyon oraninda buytk dists
saglanabilecegi kanaatindeyiz.
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Orta Kizihirmak Havzasinin Nevsehir Boliimiinde Sorun Olusturan
Karasinek (Diptera: Simuliidae) Tiirlerinin Molekiiler Klasifikasyonu

The Molecular Classification of Blackfly (Diptera: Simuliidae) Species Which Pose a Problem in

Nevsehir Part of Central Kizilirmak Basin

Hakan Yesiloz, Alparslan Yildinm

Erciyes Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Parazitoloji Anabilim Dali, Kayseri, Tiirkiye

OZET

Amag: Bu calisma, Kizilirmak Nehri'nin Nevsehir'in Urgiip ve Giilsehir ilcelerinden gecen bélimiinde, sorun olusturan simuliid tiirlerinin
molekdiler karakterizasyonunun yapilmasi amaciyla planlanmistir.

Yéntemler: Mayis-Eyliil 2011 tarihleri arasinda 150 adet simuliid larva drneklemesi yapilmistir. Toplanan larvalarin dnce morfolojik identifikasyonlari
yapilmis daha sonra molekuler analizleri gerceklestiriimistir. Morfolojik teshisleri yapilan drneklerden secilen toplam 7 larva érnedinden genomik
DNA ekstraksiyonunu yapilmis ve elde edilen DNA'larin parsiyel mitokondriyal cytochrome oxidase subunit 1 (mt-COl) ve ribozomal complete
internal transcript spacer 2 ve parsiyel 28S (ITS-2/28S) gen bdlgeleri amplifiye edilerek sekans ve filogenetik analizleri yapilmistir.

Bulgular: Morfolojik incelemesi yapilan 150 simuliid larva érneginin 85'i Simulium (S.) Wilhelmia sp., 46'si S. Wilhelmia lineatum, 19'u ise
S. Wilhelmia balcanicum olarak identifiye edilmistir. Mt-COl ve ITS-2/28S gen bélgeleri yéniinden amplifikasyonlart yapilan érmeklerden S.
Wilhelmia sp. i¢in 3, S. lineatum ve S. balcanicum igin de ikiser izolatin sekans analizleri yapilmistir. Filogenetik olarak izolatlarin her iki gen
bdlgesi icin de tir bazli olarak kiime olusturdugu goérilmus, sekans heterojenitesi S. lineatum'da daha yiksek belirlenmistir. Wilhelmia alt
soyundaki diger tirlerle kiyaslandiginda S. lineatum ve S. balcanicum’un birbirine daha yakin oldugu saptanmustir.

Sonug: Bu calisma ile Orta Kizilirmak Havzasinda sorun olusturan S. Wilhelmia alt soyundaki karasinek trlerinin molekuler karakterizasyonu
ve filogenileri Uzerine bilimsel veriler saglanmustir. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 33-40)

Anahtar Sézciikler: Simulidae, larva, molekiler karakterizasyon, Kizilirmak, Nevsehir
Gelig Tarihi: 12 Agustos 2014 Kabul Tarihi: 20 Kasim 2014

ABSTRACT

Objective: This study was carried out to determine the molecular characterization of simuliid species which cause a problem in the part of
Kizilirmak passes from Urgiip and Giilsehir districts of Nevsehir.

Methods: Between May and September 2011, totally 150 simuliid larvae were sampled. Morphological identifications of the collected larvae
specimens were done before the molecular analyses. Genomic DNA extractions were utilized on 7 larvae specimens which were selected from
morphologically identified samples and the sequence and phylogenetic analyses were performed after the amplification of the partial mitochondrial
cytochrome oxidase subunit 1 (mt-COl) and ribosomal complete internal transcript spacer 2 and partial 28S (ITS-2/28S) gene regions.
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Results: Eighty-five, 46 and 19 out of 150 morphologically examined specimens were identified as Simulium (S.) Wilhelmia sp., S. Wilhelmia
lineatum and S. Wilhelmia balcanicum, respectively. Among the amplified samples with respect to mt-COIl and ITS-2/28S gene regions,
sequence analyses were performed on 3 and 2 isolates from S. Wilhelmia sp. and both S. lineatum and S. balcanicum. The isolates were
found to be clustered together depending on the species for both gene regions phylogenetically and the sequence heterogeneity was
found to be higher in S. lineatum. When comparing with the other species under the Wilhelmia subgenus, S. lineatum and S. balcanicum

were determined to be more close to each other.

Conclusion: Scientific data on the molecular characterization and phylogeny of blackfly species under the S. Wilhelima subgenus which
pose a problem in the Central Kizilirmak Basin were provided with this study. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 33-40)

Keywords: Simulidae, larvae, molecular characterization, Kizilirmak, Nevgehir
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GiRiS

Diptera dizisi icerisinde Nematocera dizi bdliminde yer alan
Simulidae (Blackflies) ailesi diinyanin her bdlgesinde gérilebilen
énemli insekt ailelerinden birisini teskil etmektedir. Bu ailede bu
gline kadar 2101'i yasayan, 12'si ortadan kalkmis (fosil) toplam
2113 tur tarif edilmis ve bunlarin 1697'si Simulium soyunda yer
almigtir (1). Bu insektler gelisimlerini akuatik ve karasal ekosis-
temde tamamlamakta olup, ekonomik agidan énemli pest grup-
larindan birini tegkil etmelerinin yani sira kanatli ve evcil hayvan-
lar ile insan dahil bir cok memeliye cesitli patojenleri nakletmele-
riyle de oldukga énem arz etmektedirler.

Palearktik bolgede karasinek faunasi iyi bilinmesine karsin (1)
Turkiye'nin  Simuliidae faunasi hakkindaki bilgi smirlidir.
GUnUmuze kadar yapilan ¢alismalarin (2-15) daha ¢ok cesitli akar-
sulardan izole edilen larva ve/veya pupa dénemlerinin morfolojik
identifikasyonuna dayali teshis ve prevalans caligmalar oldugu
dikkati cekmektedir.

Simuliidlerin taksonomik klasifikasyonu konvansiyonel olarak
larvada kromozomal analiz, larva ve pupada morfoloji ve erginle-
rinde dis yapi morfolojisine dayanmaktadir. Morfolojik ve sitolojik
tur identifikasyonlar bu aile icerisinde kriptik ve sibling (kardes)
tur gesitliliginin ylksek olmasindan dolayr oldukga zor olup ayni
zamanda uzman arastinicilar gerektirmektedir (16-18). Bunun
yaninda bu aile igin genis capli kladistik filogenetik aragtirmalar
da sadece birka¢ calisma ile sinirhdir (17, 19, 20). Simuliidlerin
taksonomisi ile ilgili DNA sekans calismalari 16S ribozomal RNA
ve transfer RNA gen bélgelerinin arastinimasiyla baglamigtir (21).
Daha sonra ise gesitli nikler ribozomal ve mitokondrial gen bdl-
geleri simuliid turlerinin evrimsel ve filogenetik iliskilerinin arasti-
rlmasinda kullaniimistir. Ribozomal gen bdlgeleri icin 16S ve 18S
small subunit, 5,85 ve 28S gibi large subunit, Internal transcribed
spacer (ITS) 1 ve ITS-2 gibi non fonksiyonel gen bdlgeleri; mito-
kondriyal (mt) gen bélgeleri icin ise NADH dehydrogenase subu-
nit 4 (NAD4) ve cytochrome oxidase subunit 1 (COI) gibi gen
bélgeleri filogenetik iliskilerin incelenmesinde tercih edilen gen
bolgeleri olmustur (22-28).

Orta Kizilirmak Havzasinda Yamula Baraji'nin 2006 yilinda faaliye-
te gecmesi ile birlikte Kizilirmak Nehri'nin Kayseri ve Nevsehir
illerinden gecen vyaklasik 150 kilometrelik kisminda Simulium
spp. popullasyonunda afet boyutunda bulylk bir artis meydana
gelmis ve bodlgede simuliid salgini bag gostermistir (9). Kayseri
Valiligi'nin koordinatorliginde 2007 yilinda baglatilan micadele
projesi ile karasinek sayisindaki artig kontrol altina alinmistir.
Ancak biotik potansiyeli yiiksek olan bu sineklerin olusturduklan
tehdit devam etmekte olup uygun gevresel kosullarin tekrar yeri-

ne gelmesi ve etkin miicadelenin birakilmasi neticesinde popu-
lasyonun artarak tekrar biyik sorunlara yol agma riski bulunmak-
tadir. Bu calismada Kizilirmak Nehri'nin Nevsehirin Urgiip ve
Gulsehir ilcelerinden gecen bdéliminde séz konusu probleme
yol acan simuliid tlr veya tlrlerine ait larva drmeklerinin morfolo-
jik teshislerini takiben, mt-COl ve ribozomal ITS-2/28S gen bdl-
gelerine gére molekiler karakterlerini ve filogenetik iligkilerini
ortaya koymak amaclanmistir.

YONTEMLER

Arastirma Sahasi ve Simuliid Larvalarinin Toplanmasi

Calisma Mayis-Eylil 2011 tarihleri arasinda Kizilirmak nehrinin
Nevsehir'in Urgiip ve Gllsehir ilgelerinden gecen bdliimiinde,
simuliid yogunlugu dikkate alinarak belirlenmis t¢ toplama istas-
yonunda gergeklestiriimistir. Ornekleme yapilan istasyonlarda es
zamanli olarak GPS sistemi ile bolgenin koordinatlar ve haritasi
cikanlmistir (Tablo 1). Larva érneklemesinde; istasyonlarin akintili
ve durgun bdlgeleri, farkli zemin yapisina sahip alanlar, golgeli ve
glinesli kisimlar ve kenar vejetasyon yapisinin olup olmamasina
gb6re numune alimina dikkat edilmistir. Simuliid larvalar nehir
yatagi icinde tutunduklar tas ve bitkilerden pens yardimi ile agzi
vida kapakli viallerdeki absolut etanol icerisine toplanmistir.

Morfolojik identifikasyon

Larva orneklerinin morfolojik identifikasyonlar dijital kamerali ve
ozel yazilima sahip bilgisayar destekli stereo mikroskop altinda
ilgili teshis anahtarlarina gére yapilmistir (7, 13, 17, 29).

Genomik DNA izolasyonu

Morfolojik identifikasyonlari yapilan larva &rneklerinden &n
homojenizasyon sonrasi genomik DNA ekstraksiyonu, tam oto-
matik DNA/RNA ekstraksiyon cihazi (ExiprepTM 16; Bioneer, CA,
USA) ve genomik DNA ekstraksiyon kitleri (Axygen® AxyPrep™
Multisource Genomic Miniprep DNA,; Corning Life Sciences,
California, USA; GeneJET Genomic DNA Purification Kit; Thermo
Fisher Scientific Inc, Waltham, MA, USA) kullanilarak gerceklesti-
rilmistir. Final elisyon 50pL olacak sekilde ayarlanmistir. Elde
edilen genomik DNA konsantrasyonlar molekiler analizlerde
optimum DNA konsantrasyonunun ayarlanabilmesi icin nanod-
rop spektrofotometre (ASP-3700; ACT Gene, NJ, USA) kullanila-

Tablo 1. Simulium larvalarinin toplandigi odak ve larva sayilar

. Bagli oldugu | Larva
Istasyon | Koordinat merkez sayis
A 38°43'.58.78"K; 34° 55'.45.91"D Urgiip 50
B 38°45'.25.17"K; 34° 36'.55.32"'D |  Glilsehir 50
C 38°46'.33.74"K; 34° 34'.12.75"'D | Glgehir 50
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Tablo 2. Arastirma odaklarinda toplanan larva rneklerinin
morfolojik identifikasyon sonuglari

istasyon istasyon istasyon
Tiir A B C Toplam
S. Wilhelmia sp.* 27 28 30 85
S. lineatum 15 17 14 46
S. balcanicum 8 5 6 19
Toplam 50 50 50 150
*Solungag hystoblast gelisimi tamamlanmamis erken dénem larvalar

rak Olctlmustir. Genomik DNA ekstraktlar kullanilana dek
-20°C'de muhafaza edilmistir.

Larva érneklerinin DNA Amplifikasyonu ve Elektroforezi
Simuliid larva érneklerinden elde edilen genomik DNA ekstrakt-
lari ribosomal ITS-2 ve 28S gen bdlgesinin yaklagik 430 bp gen
fragmentini amplifiye eden ITS2F ve ITS2R (26); mt-COIl gen
bélgesinin 709 bp gen fragmentini amplifiye eden LCO1490 ve
HCO2198 (30) primerleri ile PCR analizine tabii tutulmustur.
Amplifikasyon sonunda elde edilen PCR driinleri (10 pL) % 1,5
‘luk agaroz jelde elektoforeze tabi tutularak, CLP Jel
Dokumantasyon Sistemi ve Gene Snap from Syngene analiz
programi (UVP INC Uplant, CA, USA) ile goérintilenip analiz
edilmistir.

ITS-2 ve Mt-COI gen bélgelerinin Sekans ve Filogenetik
Analizleri

Morfolojik tir teshisleri yapilmig larva 6rneklerinin PCR analizleri
sonucu uygun bant profilleri gbsterenlerden secilen izolatlar
High Pure PCR Product Purification Kit (Roche Applied Science,
Mannheim, Germany) kullanilarak jel purifiye edilmistir.
Pirifikasyon sonrasi drnekler ITS-2/28S ve mt-COl gen bélgeleri
siraslyla ITS2F/ITS2R ve LCO1490/HCO2198 primerleri ile ABI
3700 Capillary Sequence System (Applied Biosystems, CA, USA)
de sekanslatilmigtir. Cift yonlt DNA dizisi belirlenen izolatlara ait
kromotogramlar Geneious 6.1.6 (created by Biomatters.
Available from http://www.geneious.com/) genetik yaziliminda
dikkatlice analiz edildikten sonra forward ve revers dizilimlerin
ikili hizalamalari yapilmig ve analizleri sonrasi final dizilimler elde
edilmistir. Elde edilen sekanslarin blastn (http://blast.ncbi.nlm.
nih.gov/Blast.cgi) analizleri yapildiktan sonra Diinyada GenBank'a
kayith diger simuliid izolatlan ile Geneious 6.1.6 (created by
Biomatters. Available from http:// www.geneious.com/) yazili-
minda Clustal W metodu kullanilarak ¢oklu hizalamalar yapilmis-
tir. Genetik uzakliklarin belirlenmesinde Kimura Two Parameter
modeli secilmistir (31). Filogenetik agaclar Mega 5.0 yaziliminda
(31) bootstrap degeri 1000 alinarak Neighbour-Joining metodu
ile olusturulmustur.

BULGULAR

Morfolojik analiz

Arastirma odaklarinda toplanan larva &rneklerinin morfolojik
identifikasyon sonuglan Tablo 2'de verilmistir. Larvalarin morfolo-
jik incelemesinde (Resim 1a); labral fanlarin varlidi, viicutta tiber-
killerin bulunmamasi, cephalic apotome’nin posterior bdlimun-
de geniglemesi ve ecdysial ¢izginin belirgin ¢ikinti gdstermeme-

si, ventral papilin yoklugu, hypostoma’da santral ve lateral digle-
rin iyi gelismis olmasi, posterior ¢engel halkasinin ventralde
dorsaldeki boélimine oranla daha genis olmasi ve bir sirada
25'ten fazla ¢cengelin bulunmasi gibi morfolojik kriterlerle incele-
nen larvalarin S. Wilhelmia alt soyunda olduklari belirlenmistir. S.
Wilhelmia alt soyundaki tirlerin ayrminda diger bircok Simulium
turinde oldugu gibi solungag histoblastinin morfolojik 6zellikleri
énemli bir kriterdir. incelenen larvalarda solungag histoblastinin
median filamentlerinin lateraldekilere oranla daha dar olmasi ile
(Resim 1b) érneklerin tur teshisi S. lineatum veya S. balcanicum’a
indirgenmistir. Bu iki tiriin ayrminda ise solungag histoblastinin
mediandaki iki filamentinin tabanda birlesip catallanmasi ile S.
balcanicum (Resim 1c¢), solungag histoblastinin tim filamentleri-
nin birbirinden ayri olmasi ile de S. lineatum (Resim 1d) teshisle-
ri konulmustur. Erken ddénem larvalarda solungag histoblast
gelisimi tam olmadidi igin teshis soy alti dizeyinde S. Wilhelmia
sp. olarak yapilmistir.

Mt-COl ve ITS-2/28S Gen Bélgeleri Sekans ve Filogenetik
Analizleri

Simuliid larvalarindan izole edilen genomik DNA'larin mt-COl ve
ribozomal ITS2/28S gen bdlgeleri icin spesifik primerler ile parsi-
yel amplifikasyonlar sonucu agaroz jel Uzerinde spesifik olarak
sirastyla 709 ve 430 bp (Resim 2a, b) blylklikte DNA bantlan
olustugu belirlenmistir. Amplifikasyonlarn yapilan 6rneklerden
secilen uygun konsantrasyondaki S. Wilhelmia sp. icin 3, S. line-
atum ve S. balcanicum igin de ikiser izolata ait amplikonlar jel
purifiye edilmis ve sekanslanmistir. Nikleotid dizileri elde edilen
izolatlar mt-COIl gen bdlgesi yonlinden S. lineatum igin JQ034310
(Kizihrmak 5 izolati), JO034311 (Kizilirmak 6 izolati) ve JQ034313
(Kizihrmak 3 izolati); S. balcanicum igin JQ030883 (Kizilirmak 1
izolat)), JQ034308 (Kizilirmak 2 izolat), JQ034309 (Kizihrmak 4
izolat) ve JQO034312 (Kizihrmak 7 izolati) aksesyon numaralari ile
GenBank kayitlari  gergeklestirilmistir. Ayrica ayni izolatlara
(Kizihrmak 1-7) ait ribozomal ITS-2/28S sekanslari da JQ066783-
89 aksesyon numaralariyla kayitlar saglanmistir. Filogenetik ana-
lizlere GenBank'ta kayitl S. Wilhelmia altsoyunda yer alan az
sayidaki S. equinum Almanya ve S. paraequinum Ermenistan
izolatlari da dahil edilmistir.

Mt-COlI gen bélgesine gore S. Wilhelmia altsoyundaki tirlere ait
izolatlar arasinda korunmus bélgelerle birlikte turler arasinda ve
tur icinde ¢esitli nikleotid varyasyonlari belirlenmistir. Mt-COlI ve
ITS-2 gen bdlgeleri filogenetik analiz sonuglariyla, morfolojik
analizi ile tir tayini yapilan larvalar degerlendirilerek konfirmas-
yonlari yapilmig, sekans analizlerine dahil edilen t¢ S. Wilhelmia
sp. izolatinin ikisinin S. balcanicum, birinin ise S. lineatum oldugu
belirlenmistir. izolatlarin mt-COI gen bdlgesine gére Neighbor
joining metodu (Kimura Two Parameter modeli) ile olusturulan
filogenetik agaci Sekil 1'de verilmistir. Filogenetik agacta goste-
rildigi gibi S. balcanicum izolatlan tek kimede, S. lineatum izo-
latlar ise ikisi S. balcanicum izolatlarina yakin olmak tzere iki
kimede yer almiglardir. Bu sonuglara goére S. Wilhelmia alt
soyundaki turlere ait izolatlarin mt-COI gen bélgesine gére grup
ici ve gruplar arasi farkliliklarinda; S. balcanicum izolatlan arasin-
da %1,4+0,4, S. lineatum izolatlar arasinda ise %1,8+0,6 farklik
bulundugu tespit edilmistir. Bunun yaninda grup farkliliklar ince-
lendiginde S. balcanicum ve S. lineatum izolatlar arasinda
%2,7£0,6, S. balcanicum ve S. equinum izolatlar arasinda
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Resim 1. a-d. S. Wilhelmia larvasi (a) Solungag histoblasti (b) Solungag histoblasti filamentleri (S. balcanicum) (c) Solungag histoblasti

filamentleri (S. lineatum) (d)

%13,4+1,7, S. balcanicum ve S. paraequinum izolatlar arasinda
%13,5+1,7, S. lineatum ve S. equinum izolatlar arasinda
%13,4+1,8, S. lineatum ve S. paraequinum izolatlar arasinda ise
%10,7+1,6 genetik farklilik belirlenmistir.

ITS-2 gen bdlgesine gore S. Wilhelmia altsoyundaki tirlere ait
izolatlarin &zellikle tur icinde olmak Gzere homolojilerinin mt-COI
gen bdlgesine gore daha ylksek oldugu belirlenmistir. Bunun
yaninda turler arasinda nikleotid varyasyonlarinin en yiksek 267-
311. bazlar arasinda gériildigi saptanmistir. incelenen izolatlarin
ITS-2 gen bolgesine gére Neighbor joining metodu (Kimura Two
Parameter modeli) ile olusturulan filogenetik adaci Sekil 2'de
verilmistir. Filogenetik agacta gosterildigi gibi S. balcanicum
izolatlari tamamen identik bulunmus olup tek bir kimede, S.
lineatum izolatlan ise biri S. balcanicum izolatlarina yakin olmak
Uzere iki kimede yer almislardir. Grup ici ve gruplar arasi farklilik-
larda; S. balcanicum izolatlarinin %100 homoloji gosterdigi, S.
lineatum izolatlar arasinda ise %0,2+0,2, farkhlik bulundugu
tespit edilmistir. Bunun yaninda grup farkhliklarn incelendiginde
S. balcanicum ve S. lineatum izolatlarn arasinda %0,4+0,3, S. bal-

canicum ve S. equinum izolatlar arasinda %2,5+0,8, S. lineatum
ve S. equinum izolatlar arasinda ise %2,4+0,8 genetik farklilik
belirlenmistir.

TARTISMA

Diptera dizisi, Nematocera dizialti ve Simuliidae ailesinde yer alan
karasinekler hem insan hem de hayvan sagligini tehdit etmeleri-
nin yaninda ekonomik ve ekolojik bakimdan da énemli insektler-
dir. GUnlmize kadar Palearktik bdlgede Simullidae ailesinde
660'In Uzerinde tlrin varligi rapor edilmistir (1). Ayni bolgede yer
alan Turkiye'de ise morfometrik analizlere gore bildirilen tir sayi-
s1 63 ile sinirl kalmistir (2-14). Diger yandan Turkiye'de glnimUze
kadar simuliidler Gzerine sito-kromozomal ve molekiler tabanli
identifikasyon ve klasifikasyon calismalarinin eksikligi dikkati ¢ek-
mistir. Bu calisma ile Orta Kizilirmak Havzasinin Nevsehir'in Urgiip
ve Gilsehir ilgelerindeki boélimlerinde yayilig gdsteren ve soruna
yol agan simuliid tirleri morfometrik analizlerin yaninda moleki-
ler analizlerle arastinlmistir. Elde edilen sonuglarla incelenen
ornekler arasinda S. Wilhelmia alt soyunda iki tirin varligr belir-
lenmis olup S. lineatum'un primer yaygin tir oldugdu, S. balcani-
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Resim 2. a, b. Simuliid larvalarinin parsiyel mt-COlI (a) ve ITS2/28S
(b) gen bélgelerini amplifikasyonu sonucu elde edilen amplikonlarin
jel elektroforezde gorinima. M: Marker (100 bp); 1-6 (a), 2-5 (b)
pozitif drnekler

cum'un ise daha sininli yayilig gésterdigi saptanmistir. Morfometrik
analizlerle S. lineatum Turkiye'de Buylik Menderes, Coruh,
Kizilirmak, Yesilirmak, Sakarya Irmagi ve Kéycegiz'de (2, 9-11, 15);
S. balcanicum Buytk Menderes, Kizilirmak, Sakarya Irmagi ve Yesil
Irmak (2, 10, 11) havzalarinda rapor edilmistir. Tirkiye'nin degisik
akarsularinda varligr bildirilmis (2, 10, 11) olan Wilhelmia alt
soyundaki S. equinum, S. pseudoequinum, S. paraequinum, S.
veltistshevi ve S. turgaicum tirlerine bu ¢alismanin yiratildigu
arastirma sahasinda rastlanmamistir.

Morfolojik, kromozomal ve molekiler karakterlerin birlikte uygu-
lanmasi ile birgok simuliid nesilleri (major nesiller, drnegin, alt
aileler ve soylar) arasindaki evrimsel iliski agcikliga kavusturulmus-
tur (17, 19). Molekiler biyolojik teknikler simuliid tirlerinin analizi
icin daha cok o&zelligin incelenmesine imkén saglamistir.
Sitogenetik, morfolojik (32, 33) ve molekiler (19) calismalar,
Simuliinae alt ailesinin holoarktik Prosimuliini ve tim dinyada
yaygin olan Simuliini olmak Uzere iki Ust soya ayrldigini ortaya
koymustur. Simuliid tirlerinin evrimsel ve filogenetik iligkilerinin
arastinlmasinda cesitli nikleer ribozomal ve mitokondrial gen
bolgeleri calisilmisti. Mt-COI gen bélgesi, dkaryotlarda goster-
mis oldudu intraspesifik polimorfizm ile filogenetik analizlerde
yaygin olarak kullanilan mitokondrial gen bdlgelerinin baginda
gelmektedir (34). Simuliid turler Gzerine GenBank'ta mt-COIl gen
bolgesinin arastinldidi farkl Glkelerden cesitli kayitlar bulunmak-
tadir. Pramual ve ark., (28), Gomphostilbia altsoyundaki 13 tir-
den oryantal karasinekte mt-COI gen bdlgesinin farkliliklan tze-
rine yaptiklar filogenetik arastirmada, intraspesifik genetik farkli-
g1, ortalama %2,75 (%0-9.28) interspesifik genetik farkligi ise
%11,41 (%0,34-18,84) olarak belirlemislerdir. Ayni arastincilar (28)
mt-COl gen bdlgesine gore DNA barkodlamasinin kriptik biyo-
diversiteyi belirlemede ve geleneksel taksonomiyi kolaylastirma-
da 6nemli oldugunu kaydetmigler, morfolojik kriterlere gore

belirlenen Gomphostilbia altsoyundaki tir gruplarinin monofile-
tik olmadidini ve bu soydaki klasifikasyonun tekrar degerlendiril-
mesi gerekliligini ortaya koymuslardir. Pramual ve Kuvangkadilok
(35), S. angulistylum’un diversitesini arastirmak amaciyla sitoge-
netik, mt-COl sekans ve ekoljik analizleri bir arada kullanmiglar ve
fikse kromozom inverziyonlar ile karakterize olan g sitoformun
(A, B ve C) varligini ortaya koymuslardir. Bu sitoformlardan A ve
B olanlarinin ekolojik olarak dustk rakimli habitatlarda, C olani-
nin ise ylUksek rakiml habitatlarda gorildiagind belirlemiglerdir.
Ayrica ayni arastincilar (35) mt-COl DNA sekans analizleriyle bu
sitoformlar arasinda dnemli genetik farkliliklar tespit etmisler,
sitoformlarin icinde de gizli diversiteyi gosteren farkli nesillerin
varligini ortaya koymuslardir. Rivera ve Currie (27), Nearktik simu-
liid tdrleri icerisinden morfolojik olarak farkli 65 tir ve kardes tir
iceren tir kompleksinde genetik varyasyonu, mt-COIl gen bdlge-
sine gore arastirmiglar, benzer turler arasinda genetik varyasyonu
ortalama %14,93 (%2,83-15,33) olarak saptarken, morfolojik farkli
turlerde intraspesifik genetik varyasyonu ise ortalama %0,72 (%0-
3,84) olarak bulmusglardir. Ayni arastiricilar (27) mt-COIl gen bél-
gesi DNA barkodlamasinin simuliidlerdeki kriptik cesitliligin
arastinlmasinda ve tdr identifikasyonunda etkili bir yéntem oldu-
Junu kaydetmislerdir. Calismamizda Mt-COI gen bélgesine gore
S. lineatum ve S. balcanicum tirlerine ait izolatlar arasinda
korunmus bdlgelerle birlikte turler arasinda ve tir icinde intras-
pesifik nikleotid varyasyonlar belirlenmistir. S. balcanicum izo-
latlarinin filogenetik agag Uzerinde tek bir kimede yer aldidi ve
genetik farkliigin, S. lineatum izolatlarina gére daha distk oldu-
Ju saptanmistir. incelenen érnek sayisi az olmakla birlikte bu
sonug, polimorfizmin S. balcanicum'da daha disik olabilecedi
ve tek bir tir kompleksi varligina dair bir kanit olarak degerlendi-
rilmistir. S. lineatum izolatlarinin ise biri S. balcanicum izolatlarina
yakin olmak Gzere iki ayri kiimede yer aldigi gérilmis ve tir ici
genetik farkliligin daha yiksek oldugu belirlenmistir. Bu sonuglar
da S. lineatum'da farkl sitoformlar olabilecegdini ve tur altinda
kardes (sibling) turlerin varligi hipotezini destekleyen veriler sag-
lamigtir. Ayrica elde edilen mt-COlI filogenetik analiz sonuglari
Pramual ve Kuvangkadilok (35),'in bulgularina paralel olarak S.
lineatum sitoformlarinin icinde de farkli nesillerin varligina dair
veriler saglamisti. Mt-COlI filogenetik analizlerine gére grup
farkliliklari incelendiginde S. balcanicum ve S. lineatum izolatlan
birbirine yakin bulunurken ayni altsoydaki S. paraequinum ve S.
equinum’un bu iki tirden yUksek genetik farklilik gésterdigi belir-
lenmistir.

Nukleer rDNA'da bulunan intergenik spacer ITS-2, bircok simuli-
id tirinde tek bir kromozom Uzerinde yerlesmis (36) bir gen
bdlgesi olup, bircok organizmanin filogenetik calismalarinda
molekiler araclara blylk bir katkisi olmustur. ITS-2 sekans kiyas-
lamalar birbirine yakin tirlerin aynminda, populasyon farklilikla-
rinda ve evrimsel iligkilerin yeniden olusturulmasinda (24, 26, 37,
38) oldukga kullanigli olmustur. Simulium soyunda yer alan ¢esitli
turler Uzerine ITS-2 gen bdélgesi yoninden karakterizasyon calig-
malarn ve GenBank kayitlari yapilmis olmasina karsin glinimuze
kadar Wilhelmia alt soyundaki tirlerin ITS-2 sekans analizleri ve
karakterizasyonlarn Uzerine her hangi bir ¢aligma ve GenBank
kaydi yapilmamistir. Bu agidan bu calisma ile elde edilen nikleer
ribozomal ITS-2 sekans ve karakterizasyon sonuglar S. lineatum
ve S. balcanicum turleri icin ilk kayitlar olusturmustur. ITS-2 gen
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Sekil 1. Simulium Wilhelmia altsoyundaki izolatlarinin (izolat adi ve GenBank aksesyon numaralari ile verilmistir), parsiyel mt-COI gen
bélgesine gore filogenetik iligkileri (Neighbour Joining-Kimura Two Parameter modeli). Olcek ¢izgisi yerlesim yeri basina nikleotid

degisimini gostermektedir. ®: Calismada elde edilen izolatlar.

S. balcanicum
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Sekil 2. Simulium izolatlarinin (izolat adi ve GenBank aksesyon numaralari ile verilmistir) complete ITS2 ve parsiyel 28S gen bélgesine gére
filogenetik iligkileri (Neighbour Joining - Kimura Two Parameter modeli). Olcek cizgisi yerlesim yeri bagina nikleotid degisimini

gostermektedir.  @: Calismada elde edilen izolatlar.
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bélgesi filogenetik analizlerine gére S. Wilhelmia altsoyundaki
turlere ait izolatlarin 6zellikle tir icinde olmak tGzere homolojile-
rinin mt-COl gen bélgesine gore daha yiksek oldugu belirlen-
mistir. Bunun yaninda farkli canli ve tirler Gzerinde caligmis bazi
arastiricilanin (37,38) bulgularina paralel olarak birbirine yakin
olan Wilhelmia alt soyundaki tirler arasinda da tir spesifik nik-
leotid varyasyonlarinin varligi ortaya konmus ve mt-COIl gen
bélgesi sonuglarina paralel olarak S. balcanicum izolatlarinin tek
bir kimede, S. lineatum izolatlarinin ise biri S. balcanicum izolat-
larina yakin olmak tzere iki kimede yer aldigi belirlenmistir. [TS-2
gen bdlgesine gore tir ici genetik homolojinin mt-COI gen bol-
gesine gore daha yiksek olmasi, bu gen bélgesinin pest kontro-
linde ve tir bazlh identifikasyon calismalarinda konfirmasyon
araci olarak daha ideal bir genetik marker olabilecegini goster-
mistir.

SONUC

Sonug olarak bu ¢aligma ile Orta Kizilirmak Havzasinin Nevsehir'in
Urglip ve Giilsehir ilgelerindeki bdlimlerinde S. lineatum ve S.
balcanicum tirlerinin varligi ve yayginliklan saptanmis, primer
yaygin tur S. lineatum olarak belirlenmistir. Ayrica bu caligmayla
Wilhelmia alt soyundaki bu tirlere ait izolatlarin mitokondriyal ve
ribozomal gen bdlgelerine goére karakterizasyonlar yapilarak
filogenileri ortaya konmustur.

Etik Komite Onayi: Calisma materyalini insektler olusturdugun-
dan etik komite onayr alinmamustir.

Hasta Onami: Bu calisma icin hasta onamina gerek yoktur.
Hakem degerlendirmesi: Dig bagimsiz.
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DemodexMite, Rosacea and Skin Melanoma; Coincidence or
Association?

Demodeks Akar, Rozasea ve Deri Melanomu; Rastlanusal veya Iligkili Birliktelik?

Shahla Talghini', Daniel F Fouladi', Shahla Babaeinejad?, Reihan Shenasi', Simin Mirakhor Samani®

'Department of Pathology, Tabriz University of Medical Sciences, Tabriz, Iran
?Department of Dermatology, Tabriz University of Medical Sciences, Tabriz, Iran
3Department of Pathology, Qazvin University of Medical Sciences, Qazvin, Iran,

ABSTRACT

Objective: To examine the possible associations between Demodex folliculorum and a number of skin diseases.

Methods: Standardized skin surface biopsy samples were obtained from the cheeks of 144 patients with histopathologically proven basal
cell carcinoma (BCC, n=27), squamous cell carcinoma (SCC, n=28), melanoma (n=23), discoid lupus erythematosus (DLE, n=32), and rosacea
(n=34). Thirty-four sex- and age-matched healthy volunteers served as controls. Mite density (per cm?) and infestation (density>5) were
compared between the controls and patients.

Results: Mite infestation rates (%) did not differ significantly between the controls (20.6) and patients with BCC (22.2, p=0.88), SCC (17.9,
p=0.79), melanoma (4.3, p=0.08), and DLE (21.9, p=0.90). Compared with the controls, the mite infestation rate was significantly higher in
patients with rosacea (47.1, p=0.02, odds ratio: 3.43, 95% confidence interval: 1.18-9.99). The mean mite density did not differ significantly
between the controls (4.11+2.17) and patients with BCC (5.34+2.35, p=0.75), SCC (3.57+2.01, p=0.38), and DLE (3.56+1.34, p=0.83), whereas
it was significantly higher in patients with rosacea (8.78+3.58, p=0.02) and lower in patients with melanoma (1.89+0.69, p=0.02).
Conclusions: D. folliculorum may be associated with rosacea and melanoma but not with BCC, SCC, or DLE.

(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 41-6)

Keywords: Basal cell carcinoma, Demodex, discoid lupus erythematosus, melanoma, rosacea, squamous cell carcinoma
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OZET

Amag: Demodex folliculorum ve bir dizi deri hastaliklari arasindaki muhtemel baglantiyr incelemek.

Metot: Standardize ylzeyel deri biyopsisi érnekleri; bazal hicreli karsinom (BCC, n=27), skuamdz hicreli karsinom (SCC, n=28), melanom
(n=23), diskoid lupus eritematozus (DLE, n=32), ve rozasea (n=34) tanilar histopatolojik olarak kanitlanmig 144 hastanin yanaklarindan alind.
Cinsiyet ve yasi eslestirilmis 34 saglkl gonilli kontrol grubunu olusturdu. Akar dansitesi (cm? bagina) ve enfestasyon (dansite>5) hasta ve
kontrol grubu arasinda karsilagtirldi.

Bulgular: Akar enfestasyon hizlan (%) kontrol grubu (20,6) ile BCC (22,2, p=0,88), SCC (17,9, p=0,79), melanom (4,3, p=0,08), ve DLE (21,9,
p=0,90) hastalar arasinda anlamli bir farkhlik géstermedi. Kontrol grubuna kiyasla, akar enfestasyon hizi, rozasea olanlarda anlamli olarak
yuksekti (47,1, p=0,02; odds orani: 3,43, %95 gliven aralidi: 1,18-9,99). Ortalama akar dansitesi kontrol grubu (4,11+2,17) ile BCC (5,34+2,35,
p=0,75), SCC (3,57+2,01, p=0,38), ve DLE (3,56£1,34, p=0,83) hasta gruplar arasinda anlaml bir fark gostermezken, kontrol grubuna kiyasla
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rozasea hastalarinda (8,78+3,58, p=0,02) anlamli olarak daha yiksekti ve melanom hastalarinda (1,89+0,69, p=0,02) anlaml olarak daha

diistikti.

Sonug: Demodex folliculorum, rozasea ve melanom ile iliskili olabilir, ancak BCC, SCC ve DLE ile iligkilendirilemez.

(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 41-6)

Anahtar Sézciikler: Bazal hicreli karsinom, Demodex, diskoid lupus eritematozus, melanom, rozasea, skuaméz hiicreli karsinom

Gelis Tarihi: 12 Aralik 2013 Kabul Tarihi: 20 Kasim 2014

INTRODUCTION

The human hair follicle mites Demodex folliculorum and D. bre-
vis are obligatory commensals of the pilosebaceous unit and the
most prevalent ectoparasites (1)

Despite their high existence rates, these mites usually do not
cause symptoms unless their density is abnormally increased on
the skin (i.e., >5 mites per cm?) (2). More importantly, some stud-
ies have proposed causative/exacerbating roles for Demodex
mites in the pathogenesis of several benign and malignant skin
diseases such as rosacea (3), pityriasis (4), skin bacterial infec-
tions (5), dermatitis (6) acne vulgaris (7), basal cell carcinoma
(BCC), and squamous cell carcinoma (SCC) (8, 9).

Although the exact underlying mechanisms of such associations
between particular skin diseases and Demodex mites are yet to
be elucidated, several hypotheses have been suggested: (i)
provocation of inflammatory and immune reactions, (i) role of
Demodex mites as a vector for other pathogens, and (iii)
mechanical obstruction of the follicles (10)

Because of these uncertainties and considering the clinical and
therapeutic implications of a probable association between
Demodex mites and some skin diseases, further investigations
are necessary. Well-designed, case-controlled studies, in partic-
ular, are essential to rule out a possibility of a mere coincidence
of skin diseases and Demodex infestation (11).

Thus, the present study sought to examine a possible association
of D. folliculorum density and its infestation rate with some malig-
nant (i.e., BCC, SCC, and melanoma) and non-malignant [i.e.,
discoid lupus erythematosus (DLE) and rosacea] skin diseases.

METHODS

Study population

After approval by the ethics committee of the Tabriz University
of Medical Sciences, a total of 144 patients with histopathologi-
cally proven BCC (n=27), SCC (n=28), melanoma (n=23), DLE
(n=32), and inflammatory (papulopustular) rosacea (n=34) were
recruited from 3 dermatopathology teaching centers from
October 2008 through July 2014.

The principal lesions in patients with BCC, SCC, and melanoma
were located on the cheeks. In patients with DLE and rosacea,
the cheeks were clinically involved.

A series of healthy age- and sex-matched volunteers (n=34) with
no dermatological disease or telangiectasia served as controls.

Patients with a history of receiving any topical and/or systemic anti-
biotic, acaricides, and corticosteroid/immunosuppressive within a
month prior to enrolment and those who underwent radiotherapy
and/or chemotherapy before skin samplings were not included.

Informed written consents were obtained from all participants.

Procedure

The presence of D. folliculorum was investigated by a non-inva-
sive technique, known as standardized skin surface biopsy
(SSSB). For this, a drop of cyanoacrylate glue (approximately 0.05
mL) was placed on a 1-cm? area marked on a slide glass surface
by a waterproof pen.

The adhesive-containing side was pressed against the cheek
skin for approximately 1 min and then peeled off gently. Cover
slips were placed on the sample covered by 2 drops of immer-
sion oil; the specimens thus prepared were examined immedi-
ately under light microscopy (x40 and x100 magnification) by a
skilled dermatopathologist (with over 10 years of experience)
blind to the groupings.

In the groups including patients with BCC, SCC, and melanoma,
the samplings were performed from the skin adjacent to the
lesions and the symmetrical spots of the contralateral (unin-
volved) cheek.

In the groups including patients with DLE and rosacea, the sam-
plings were performed from both cheeks. In order to perform
between-group comparisons, the results acquired from the right
cheeks were arbitrarily employed.

The skin and the slides were cleansed with ether prior to the
samplings (12).

Cheek Demodex density was reported as the number of mites
per cm? of the skin (6, 13). Infestation was considered positive
when the mite density was =5 per cm? (14).

Statistical analysis

SPSS software version 16.0 (SPSS Inc., IL, USA) was used for sta-
tistical analysis. One-way analysis of variance (ANOVA), Tukey's
post-hoc test, independent samples t test, and chi-square test
were used for comparisons where appropriate. A p-value of
<0.05 was considered statistically significant.

RESULTS

The demographic information of the study groups, including sex
and age, is presented in Table 1.

No significant differences were present between the groups of
patients and healthy controls in terms of sex and age (p>0.05 for
all comparisons).

Cheek mite infestation was positive in 7 healthy controls (20.6%),
6 patients with BCC (22.2%), 5 patients with SCC (17.9%), 1
patient with melanoma (4.3%), 7 patients with DLE (21.9%), and
16 patients with rosacea (47.1%) (Figure 1).

In comparison with the controls, no significant differences were
found in terms of cheek mite infestation rates in the BCC
[p=0.88, odds ratio (OR)=1.10, 95% confidence interval (Cl): 0.32-
3.77], SCC (p=0.79, OR=0.84, 95% Cl: 0.22-3.00), melanoma
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Table 1. Demographic information of the study groups

Sex

Study groups (n) Age (year) Male Female p-value® p-value®
Basal cell carcinoma (27) 65.21+13.12 16 (59.3) 11 (40.7) 0.69 0.62
Squamous cell carcinoma (28) 64.09+13.22 19 (67.9) 9 (32.1) 0.59 0.23
Melanoma (23) 66.38+12.59 12 (52.2) 11 (47.8) 0.13 0.96
Discoid lupus erythematosus (32) 61.44+£18.14 16 (50) 16 (50) 0.27 0.81
Rosacea (34) 60.09+20.20 16 (47.1) 18 (52.9) 0.52 0.63
Control (34) 64.24+19.45 18 (52.9) 16 (47.1) - -

Data are presented as mean=standard deviation or frequency (%).
2Age of patients vs. age of controls

bSex of patients vs. sex of controls

*p<0.05 is considered statistically significant.

-all.

SCC
Melanoma DLE

Rosacea
Control

Figure 1. Cheek mite infestation rates in the study groups
BCC: basal cell carcinoma, DLE: discoid lupus erythematosus, SCC: squamous cell
carcinoma

(p=0.08, OR=0.18, 95% CI: 0.02-1.54), or DLE (p=0.90, OR=1.10,
95% ClI: 0.33-3.52) groups.

The rate of cheek mite infestation, however, was significantly
higher in the rosacea group compared with the controls (p=0.02,
OR=3.43, 95% CI: 1.18-9.99).

The mean cheek mite densities in the study groups are summa-
rized in Table 2.

No significant differences were documented when the 2 sides in
each group were compared with each other.

Statistically significant differences were found between the study
groups concerning the mean cheek mite densities on the
involved (for the BCC, SCC, and melanoma groups) or right (for
the DLE, rosacea, and control groups) sides (p=0.03).

According to the results of post-hoc analysis, statistically signifi-
cant differences were present between the control and melano-
ma groups (p=0.02) as well as between the control and rosacea
groups (p=0.02).

DISCUSSION

We found that both mite density and infestation rate were asso-
ciated with rosacea in the present study. This finding is in line
with that of previous reports (15-21).

It has been postulated that increased mite number in cases with
abnormally elevated mite density may lead to the obstruction of
the hair follicles and plugging of the sebaceous ducts. In addi-
tion, presence of mites on the skin may damage the follicular
epithelia directly or indirectly through the induction of hypersen-
sitivity reactions. Co-infections with Staphylococcus albus and
Bacillus oleronius are frequently seen in patients with rosacea,
and Demodex mite infestation has raised a concern regarding
the role of these mites as a vector for the bacteria. The exact
mechanism underlying the connection between rosacea and
Demodex mites, however, is not identified (22-24).

It should be noted that the patients with rosacea examined in
the present study were affected only with the papulopustular
subtype of the disease. In a previous study, however, it was con-
cluded that a probable pathological role of Demodex mites in
rosacea is independent of the disease subtype (25).

In another part of this study, we did not find a significant associa-
tion of mite density or infestation rate with DLE. Similar findings
were reported in another study by Perrigouard et al. (26) who
detected no mites on the skin of patients with lupus erythemato-
sus. In another series, Moravvej et al. (27) reported Demodex spp.
on the skin of 38.6% of patients with rosacea and only 21.3% of
patients with DLE. Both reported values are close to those found
in the present study. In conformity with our results, Roihu et al. (28)
also reported no significant difference in mite counts of infested
follicles between patients with DLE and healthy referents.

Unlike benign skin disorders such as rosacea and DLE, available
data in the literature concerning the association between
Demodex mites and malignant skin conditions are conflicting. In
a study on Turkish patients, Erbagci et al. (9) reported a higher
infestation rate and mean density of Demodex mites in patients
with BCC compared with that in a healthy sex- and age-matched
group. In another series by Sun et al. (8), facial skin specimens
were obtained from patients with BCC and SCC and non-malig-
nant skin disease. They found that the rate of mite infestation
was significantly higher in patients with BCC and lower in
patients with SCC compared with that in patients with non-ma-
lignant conditions. In contrast to these studies, we did not
observe significant associations between SCC/BCC and D. follic-
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Table 2. Cheek mite densities in the study groups

Study groups (n) Side Mite density (per cm?) p-value® p-value®

Basal cell carcinoma (27) Affected 5.34+2.35 0.75 0.89
Unaffected 5.01£2.12

Squamous cell carcinoma (28) Affected 3.57+2.01 0.38 0.79
Unaffected 4.56+2.36

Melanoma (23) Affected 1.89+0.69 0.02* 0.63
Unaffected 1.17+0.35

Discoid lupus erythematosus (32) Right 3.56+1.34 0.83 0.83
Left 3.90+1.29

Rosacea (34) Right 8.78+3.58 0.02* 0.91
Left 8.18+3.12

Control (34) Right 411+2.17 - 0.92
Left 4.01+2.23

Data are presented as meanz*standard error of the mean

*Patients vs. controls

bAffected side vs. unaffected side or right side vs. left side

*p<0.05 is considered statistically significant.

ulorum. This heterogeneity between reports may arise from
methodological flaws and varying characteristics of the study
populations. Missing well-selected control groups; different
time, sites, and methods of sampling; and employment of inap-
propriate techniques for detecting mites and calculating their
density are possible confounding factors.

Some studies have suggested a direct, significant correlation
between the likelihood of mite infestation and age (29, 30). All
our patient groups were comparable with the controls in terms
of age.

Although no significant associations have been shown between
mite infestation and host gender, skin type, hygiene, and use of
cosmetics (31) we did our best to select patients and healthy
referents with the highest similarities for these factors.

Because an incompetent immune system has been suggested as
a potential risk factor for pathological mite infestations (32, 33),
we performed all samplings prior to the commencement of any
treatment to ensure that the patients’ immune system was unaf-
fected. In addition, all samplings in the present study were per-
formed on the cheek skin, because the highest density of mites
has been reported to be on this facial area (34).

There are various skin sampling methods in order to examine
Demodex mites. Using adhesive tapes, comedo extraction, hair
epilation, skin impression/scraping, skin biopsy, and skin surface
biopsy are the most commonly used techniques in this regard
(13, 14, 34). We chose the SSSB technique owing to its non-inva-
siveness and high sensitivity compared with the other available
methods (12, 35).

Although statistically insignificant, the rate of mite infestation
was clearly lower in specimens obtained from patients with mel-
anoma in comparison with those obtained from the controls

(4.3% vs. 20.6%; p=0.08). Significantly lower mean mite density in
patients with melanoma compared with that in the controls fur-
ther corroborated a possible association between D. folliculo-
rum and melanoma. To the best of our knowledge, this is the first
study in the literature that reports such an association. Although
the results need to be clarified in future studies, this finding may
suggest a shared point in human immunological host defense
against both melanoma and Demodex mites (36-38). Although
challenging in its essence, another relevant hypothesis may be a
protective role of mites against melanoma or vice versa.

In the present study, no significant differences were found
between the 2 cheeks in each group in terms of mite infestation
rates, a finding in line with that of a previous report indicating
symmetrical facial mite distribution in healthy individuals (35). It
is not known whether this symmetry represents a systemic rather
than local phenomenon in connecting skin disease and Demodex
mites.

CONCLUSION

According to the findings of the present study, there may be no
association between D. folliculorum and BCC, SCC, and DLE. In
conformity with available data, both Demodex mite density and
infestation rate could be associated with rosacea. An inverse
association was observed between D. folliculorum and melano-
ma, which merits investigation in future, multi-center studies.
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Ordu Yoresi Bal Arilarinda Nosemosis Hastaliginin Varligi ve Dagilimi

Presence of Nosemosis in Honeybees (Apis mellifera) in Ordu Province

Mustafa Yaman', Emine Seyma Yarilga¢'?, Beyza Gonca Guner”, Omer Ertirk’

Karadeniz Teknik Universitesi Fen Fakdiltesi, Biyoloji Bolumd, Trabzon, Turkiye
2Ordu Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bolimii, Ordu, Tiirkiye

OZET

Amag: Nosemosis hastaligi bal arilarda ortaya ¢ikan 6limcil bir hastalik olup, bal Gretiminde kaydadeger oranda duslslere neden olmaktadir.
Nosemosis hastaliginin etmeni, Nosema cinsi iginde yer alan iki farkli protist, Nosema apis ve Nosema ceranae tirleridir. Bu ¢alismada Ordu
yoresinde nosemosis hastaliginin varligi, dagilimi ve hastalik etmenlerinin morfolojik agidan incelenmesi amaclanmistir.

Yéntemler: Ordu Merkez ve 9 ilceden 20'ser ergin isci an Ringer sollsyonu icinde disekte edilerek nosemosis hastaligi icin incelendi.
Hastalik etmenlerine ait spor yapilari DP-25 dijital kamerali Olympus BX51 mikroskopu ve DP2-BSW Soft Imaging gérintileme sistemi
(Olympus, Tokyo, Japan) kullanilarak fotograflanip dlctimleri gergeklestirildi.

Bulgular: Ornekleme yapilan 10 lokalitenin hepsinde hastalik tespit edildi. Enfeksiyon orani %25 ila 85 arasinda degisti. Hastallk en diisiik
%25 ile Mesudiye, en yiksek % 85'lik bir oran ile Fatsa'da tespit edildi. Ordu yéresinden incelenen 200 ergin isci arinin 88'inde nosemosis
hastaligi tespit edildi. Ordu ydresi igin enfeksiyon orani ortalama %44 olarak belirlendi. incelenen lokalitelerdeki hastalik etmenlerine ait spor
morfolojileri arasinda belirgin farklar tespit edildi.

Sonug: Nosemosis hastaliginin Ordu yoresinde varlidi ilk kez genis kapsamli olarak galisilmistir. Hastaligin Ordu yéresinde ¢ok yaygin oldugu
ve ¢ok ylksek orada ortaya ¢iktigi, spor morfolojilerine gore hastaliga iki etmenin neden olabilecegi belirlenmistir.

(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 47-51)

Anahtar Sézciikler: Balarisi, nosemosis, Nosema apis, Nosema ceranae, Ordu
Gelis Tarihi: 23 Agustos 2014 Kabul Tarihi: 8 Ekim 2014

ABSTRACT

Objective: The aim of this study is to study occurrence of nosemosis in honey bees in Ordu Province and compare disease factors
morphologicaly.

Methods: Totally 200 adult bees were collected from ten localities in Ordu Province and examined for nosemosis. Spores of the disease
factors were measured and photographed using an Olympus BX51 microscope with a DP-25 digital camera and a DP2-BSW Soft Imaging
System.

Results: Nosemosis was observed in all examined localities. The infection rate varied from 25 to 85%. The disease was observed with the
lowest rate (25%) in Mesudiye and with the highest rate (85%) in Fatsa. An average infection rate was found as 44%. Infection level reached
to 85% in Unye. Significant differences were detected between spore morphology of the disease factors.
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Conclusion: Presence of nosemosis in Ordu province has been studied extensively. The disease is very common and very high in the region where
it occurs. According to spore morphology is determined that the disease can be caused by two factors. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 47-51)

Keywords: Honey bee, nosemosis, Nosema apis, Nosema ceranae, Ordu
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GiRiS

Turkiye yedi farkli cografik bolgesinde dinyada belirlenmis balli
bitki tdrlerinin % 75'ini bulundurmasi, uygun ekolojik sartlar ve
zengin bitki florasi ile aricilik is kolu i¢in en ideal Ulkelerden biri
olup, bu potansiyelini kullanarak diinyada aricilik ve bal Gretimin-
de baslica s6z sahibi Ulkeler arasinda yer almistir. Bu GstinlGgand
sahip oldugu kovan varlidi ve yillik bal Gretim miktari ile son yillar-
da dinyada ilk Ug sira iginde yer alarak teyit etmistir (1, 2).
Ulkemizin bal retimindeki bu avantajlarina ragmen, arilarda
gorilen nosemosis hastaligi bal Gretiminde kayda deger oranda
dlsuslere neden olmaktadir. Nosemosis hastalidi protist kékenli
olup, tim diinyada Microspora grubuna dahil olan Nosema cinsi
icinde yer alan iki farkli tir, Nosema apis ve Nosema ceranae
turleri tarafindan gergeklestiriimektedir (3-6). Tim diinyada bu iki
hastalik etmenleri olduk¢a genis bir sekilde calisilirken, Glkemizde
bu hastalik Gzerine yapilan ¢alismalar sayica ¢ok gozikmekle bir-
likte, icerik olarak hastaligin genel varligi ile sinirl kalmig, ancak
son birkag yil icinde &zellikle etmenin tir seviyesinde tespiti ve
ture 6zgl calismalara dar kapsamli olarak yer verilmistir (7-9).

Sancak ve ark. (1) TUIK verilerine dayanarak 2011 yilinda Ordu
ilinin Turkiye'nin toplam bal Gretiminin % 12'sini karsilayarak en
cok bal Uretimi yapilan iller arasinda ilk sirada oldugunu belirt-
mislerdir. Ulkemiz bal iiretiminde bu denli katki saglayan Ordu
ilindeki ar kolonilerindeki nosemosis hastaliginin varligi ile ilgili
calismalar oldukga sinirli kalmistir. Bu ¢alismada, Ordu yéresi bal
arlarinda nosemosis hastaliginin varligi, dagilimi ve hastalik
etmenlerinin morfolojik olarak karsilastinlmasi calisiimistir.

YONTEMLER

Orneklerin Alinmasi

Calisma konusu ar 6rnekleri Ordu yéresinden Ordu merkez ve 9
ilcesi (Glyali, Unye, Golkdy, Giirgentepe, Fatsa, Kabadiiz,
Persembe, Mesudiye, Ulubey) olmak tzere 10 farkl lokaliteden
toplanmistir. Yapilan arazi ¢alismalar ile Ordu merkez ve bu 9
ilcede kullanilacak ergin ari 6rneklerinin temin edilecegi an kolo-
nileri, birbirinden uzak olacak sekilde belirlenmis ve koloni sahip-
leriyle calisma suresince belirlenen zamanlarda 6lG ar temini
hakkinda mutabakat saglanmistir. Ornek toplama islemi 2014 yili
Nisan-Mayis aylar arasinda gerceklestirilmistir.

Isik Mikroskobu Calismalari

Ornekleme yapilarak elde edilen erginler calisma siiresince bekle-
tilmeden, disekte edilip, 151k mikroskobu altinda incelenmistir. Her
bir bdlgeden 20 ergin is¢i an incelenmistir. Diseksiyon iglemi
Ringer solUsyonu icerisinde her bir ergin arinin abdomen ve toraks
bélgesi acilarak gergeklestirilmistir. Badirsak kismindan bir parca
doku alinmisg, lam UGzerine 2-3 damla Ringer solisyonu ekleyerek
hazirlanan preparatlar stk mikroskobu altinda 400x ile 1000x ara-
sindaki blyttmelerde incelenerek nosemosis etmenlerine ait spor
yapilari tespit edilip, her bdlge icin sporlann boy, en, spor sekli gibi
morfolojik dzellikleri belirlenmistir (10, 11). Tespit edilen hastalik
etkenine ait sporlar dijital kamera ve resim sistemli aparati mevcut

olan 1sik mikroskobu kullanilarak en-boy dl¢timleri yapilmistir (12,
13). Hastalik etmenlerine ait sporlar giemsa boyasi yontemi ile de
teyit edilmistir. Bunun icin hastalik etmenlerini iceren preperatlar
once oda sicakliginda acik havada kurutulmus, metil alkolde 3
dakika fikse edildikten sonra tekrar oda sicakliginda kurumaya
birakilmigti. Onceden tampon soliisyonu ile hazirlanan %5'lik
Giemsa boyasinda ortalama 10 saat boyandiktan sonra mikros-
kopta 400x ve 1000x buiyutmelerde incelenmis ve her bdlge icin
sporlarin boy ve enleri dlctlmustar (10, 11, 14).

BULGULAR

Bu calismada belirlenen Ordu merkez ve 9 ilgeye ait 20'ser o0 ari
olmak Gzere toplamda 200 ari incelenmistir. Yapilan diseksiyon
calismasinda nosemosis hastaligina ait olan protistlerin sporlari-
na bagirsak ve vicut boslugunda rastlanmistir (Resim 1).
Enfeksiyon belirtisi sporlar Giemsa boyama teknidi kullanilarak
teyit edilmistir (Resim 2).

Ornekleme yapilan 10 lokalitenin hepsinde nosemosis hastaligs
tespit edilmistir (Resim 3).

Calisma suresince drnekleme yapilan 10 lokalitede nosemosis has-
taligi en dislk % 25 ile Mesudiye, en yiksek % 85'lik bir oran ile
Fatsa'da tespit edilmistir (Tablo 1). Ordu yéresinden incelenen 200
ergin isci arinin 88'inde nosemosis hastaligi tespit edilmistir. Ordu
yoresi icin ortalama enfeksiyon orani % 44 olarak belirlenmigtir.

Calisma siresince Ordu yoresinde 6rnekleme yapilan 10 lokalite-
de tespit edilen nosemosis etmeni spor morfolojisi agisindan
irdelenmistir. Bunun icin tespit edilen patojenlere ait sporlar sekil
agisindan incelenmis ve hem taze preparatlarda hem de Giemsa
boyali preparatlarda her bdlge i¢in spor en ve boy dl¢imleri
yapilarak spor ebatlar belirlenmistir (Tablo 2).

i ) y - 5
1 -y | ey
- i,'l. |
. 7 - # |
[ 2 3
W=l f ’-"ri'-.
f, 1
( 4 m -
0088 [ o a
: \
{ : I
" :
\ -
k . A N
- ’i"?:- [ Wy - :
Ll | o [ (1
—~ e LR -

Resim 1. Ordu ydresinde tespit edilen nosemosis hastaliginin
etkenine ait sporlarin gérinimi (1000X)
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Resim 2. Ordu yoresinde tespit edilen nosemosis hastaliginin
etkenine ait giemsa boyali sporlarin gériinimi (400X)

Tablo 1. Ordu yéresindeki bal arlarinda nosemosis hastaliginin orani

Resim 3. Ordu merkez ve 9 ilgede nosemosis hastaliginin varligi ve
orani

Tablo 2. Ordu yéresindeki on lokalitede tespit edilen nosemosis
hastaligi etmenine ait spor &lctimleri

Lokalite incelenen isci | Hastalik tespit |Enfeksiyon

ari sayisi edilen ari sayisi | orani (%) Taze spor Giemsa boyali spor
Unye 20 8 40 Lokalite En (pm) Boy (pm) En (um) | Boy (pm)
Glyali 20 14 70 Unye 251025 | 4,60+0,33 | 240+0,40 | 4,23+0,40
Golkay 20 7 35 Gulyal 244+028 | 4,70+0,42 | 2,34+0,22 | 4,34+0,39
Gurgentepe 20 8 40 Golkdy 2,26+021 | 4,32+0,38 | 2,24+0,30 | 3,98+0,35
Fatsa 20 17 85 Gurgentepe| 2,76+0,18 | 514+0,39 | 2,19+0,26 | 4,72+0,40
Kabadiz 20 7 35 Fatsa 221020 | 4,37+0,40 | 216+0,40 | 4,45+0,54
Persembe 20 7 35 Kabadiz 207+£0,20 | 3,95+0,46 | 2,05+0,29 | 4,43+0,50
Mesudiye 20 5 25 Persembe 2,06+0,28 | 4,35+0,56 | 2,30+0,34 | 4,09+0,57
Ulubey 20 9 45 Mesudiye 201027 | 3,90+045 | 2,71+0,30 | 4,12+0,48
Merkez 20 6 30 Ulubey 2,08+0,23 | 3,52+0,42 | 2,15+0,24 | 4,08+0,46
Toplam 200 88 44 Merkez 2,14+0,19 | 4,65+0,44 | 2,41+0,23 | 4,20+0, 41

TARTISMA Ulubey ilgesi igcin %34,2, Glrgentepe ilcesi icin %18,9 ve

Arlardaki hastaliklar, bal Gretiminde verimliligi azaltmasinin yani
sira Urlin ve koloni kayiplarina yol agan ¢ok énemli bir sorundur
(15). Bu calismada, bal arlarinda gérilen en énemli hastaliklar-
dan biri olan nosemosis hastaliginin Ordu merkez ve 9 ilgesinde-
ki ar kolonilerindeki varligi ve etmenleri incelenmistir. Her bélge
icin 20 ari incelenmistir. Toplamda incelenen 200 arinin 88" inde
enfeksiyon goérilmustir. Enfeksiyonun en fazla oldugu bdlge
%85 oranla Fatsa ilcesidir. Bunu %70 oranla Gilyal takip etmek-
tedir. Enfeksiyonun en disik oldugu ilce ise %25 oranla
Mesudiye'dir. inceleme yapilan her bélgede enfeksiyona rastlan-
mistir. Ordu ydresi icin ortalama enfeksiyon %44 olarak bulun-
mustur. Tosun (16) Ordu ydresi icin 2010 yilinda %26 ve 2011
yilinda % 25,6'lik enfeksiyon oranlari tespit etmistir. Bu calisma-
daki sonuglar 2011 yilindan 2014 yilina dogru Ordu yéresi bal
arlarinda nosemosis hastaliginin artig goésterdigini teyit etmekte-
dir. Bu durum ilge bazinda tespit edilen enfeksiyon oranlariylada
desteklenmektedir. Ayni calismada Tosun (16) 2011 yilinda

Persembe ilgesi icin %23,2 enfeksiyon orani kaydederken, 2014
yilinda bu ¢alismada bu ilgeler icin sirasiyla %45, %40 ve %35 gibi
daha yiksek enfeksiyon oranlan kaydedilmistir. Bu calismada
Ordu yéresi icin enfeksiyonun her bdlgede gorilmesi ve yiksek
oranda tespit edilmesi bal verimliligini nasil etkilediginin bir kani-
tidir. Ordu ilimiz Tirkiye anciliginda dnemli bir konuma sahiptir.
Kovan sayisi bakimindan ikinci sirada olmakla beraber bal Ureti-
minde son yillarda Glkemizin ilk sirasinda yer almaktadir. Ordu
ilindeki kovan sayisi ve bal Uretimini diinya ile karsilagtirdigimiz
da, diinyadaki bir¢ok tlkeden daha fazladir. Bu yiksek kapasite-
ye ragmen merkez ve 9 ilcede yiksek oranlarda hastalik géril-
mesi kaybedilen ekonomik kaybin ne kadar blylk oldugunun
gostergesidir. Bal arnlarindaki nosemosis hastaliginin iki etkeni
vardir. Bunlar Nosema apis ve Nosema ceranae’dir (4, 17, 18). iki
etmen farkli enfeksiyon oranlari ve farkli spor ebatlarina sahiptir.
Ancak kesin tur tespiti molekiler yontemler kullanilarak yapil-
maktadir (4). Resim 3 ve Tablo 1'de gérildigu gibi bélgeler
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arasinda cok farkli oranda enfeksiyon tespit edilmistir. Ornegin
Fatsa’'da %85 enfeksiyon goézlenirken, Mesudiye'de % 25 oranin-
da enfeksiyon gdzlenmistir. Nosema ceranae’nin N. apis‘ten ari-
lar Uzerinde ¢ok daha fazla etki gosterdigi, dokular arasinda daha
hizli yayilabildigi, neden oldugu hastaligin daha hizli yayilldigi
bilinmektedir (6, 19, 20).

Yine Tablo 2'de gorildigu gibi hastalik etkenlerinin spor ebatla-
n bolgeler arasinda belirgin farklilik gdstermektedir. Ornegin
Gurgentepe'de spor boyu 5,13 um iken Ulubey'de spor boyu
3,51 pym olarak belirlenmistir. Bolgelerdeki hastalik etmenleri
arasinda belirgin bir fark vardir. Nosema apis sporlari ile N.cera-
nae sporlan arasinda belirgin bir farkin oldugu, N. apis'in
N.ceranae sporlarindan daha buyik oldudu belirtilmistir (21).
Gerek enfeksiyon oranlarindaki farklar ve gerekse spor boyutlari
arasindaki farklar incelenen 10 bdlgedeki hastalik etmenlerinin
iki farkli tir olan N. apis ve N. ceranae olabilecegini teyit etmek-
tedir. Ayrica diinyanin farkli bélgelerinde her iki patojeninde ayni
lokalitelerde ve hatta ayni konakta hastalik olusturabildigi kanit-
lanmustir (19, 22).

Tum diinyada bu iki hastalik etmenleri olduk¢a genis bir sekilde
calisilirken, Glkemizde bu hastalik etkenleri Gizerine yapilan calis-
malar sayica ¢ok gozikmekle birlikte, icerik olarak hastaligin
genel varligi ile sinirli kalmisg, ancak son birkag yil icinde &zellikle
etmenin tur seviyesinde tespiti ve tire 6zgl calismalara dar kap-
samli olarak yer verilmistir (7-9). Bu calismada elde edilen bulgu-
lar Ordu yoresinde hastalik etkeninin her iki tir olabilecegini
gosterirken, Tosun (16) Ordu yéresinde sadece N. ceranae oldu-
Junu kaydetmistir. Benzer sekilde Whitaker ve ark. (9) Dogu
Karadeniz Bolgesi'nden sadece Artvin ilinde N. ceranae kaydi
belirtirken Giresun ilinde N.ceranae’ye rastlamamistir. Tezat ola-
rak Utlik ve ark. (8) Giresun ilinde N. ceranae kaydi belirtmiglerdir.
Tum bu sonuclar tlkemizde nosemosis hastaliginin etmeni olan
N. apis ve N. ceranae turlerinin tir seviyesinde tespitine yonelik
caligmalarin ¢ok sinirli kaldigini benzer alandaki ¢calismalara gore
hizli gelisemedigini gdstermektedir.

Nosemosis hastaliginin etmeni olan N. apis ve N. ceranae pro-
tistlerden Microsporida grubundan Nosematidae familyasi
icinde yer alirlar (23). Ulkemizde son 10 yil icinde bu familyadan
boceklerde hastalik olusturan 4 yeni tir Nosema chaetocne-
mae (10), Nosema tokati (13), Nosema raphidae (24) ve
Nosema pieriae (23) morfolojik, ultrastriktirel ve molekiler
teknikler kullanilarak dinya literatiirine kazandinlmistir. Yine
bu familya UGyesi iki tlrin (Nosema leptinotarsae (25) ve
Nosema phyllotratea (12)) morfolojik ve ultrastriktirel karakte-
rizasyonlari ilk kez Ulkemizden dinya literatirine eklenmistir.
Bunun yani sira Nosema chaetocnemae (14) ve Nosema meli-
gethi (26)'nin Glkemizdeki dagilimlar da detayli olarak calisil-
mistir. Ulkemizde mikrosporidialar ile ilgili calismalar Nosema
cinsi ile sinirh kalmamis bu grubun diger cinslerinden de
(Unikaryon phyllotretae (11) ve Microsporidium sp. (27)) yeni
turler kaydedilmistir. Tim bu calismalarda elde edilen veriler,
Ulkemizde arlardaki nosemosis hastaliginin etkeni olan mik-
rosporidyum patojenleri N. apis ve N. ceranae turleri Gzerine
olan caligsmalarin sinirl kaldigini ve daha detayl ve genis calis-
malarin gerekliligini teyit etmektedir.

SONUC

Ordu yéresindeki bal anlarinda nosemosis hastalidi ile ilgili ola-
rak en giincel bu calismada, Ordu ve yodresinde incelenen 10
lokalitedeki 6rneklerin hepsinde hastalik tespit edilmesi ve has-
talh@in farkl oranlarda gerceklesmesi, bazi lokalitelerde %85'e
varan oranda gorilmesi hastaligin ne kadar ciddi boyutlara ulag-
tigini gostermektedir. Nosemosis hastaligi Glkemizde son yillarda
bilinmesine ragmen, bal Gretiminde bu kadar énemli bir yere
sahip olan Ordu yéresinde bu calismada elde edilen bilgiler bu
onemli hastalik ile micadelenin Glkemizde yeterince yapilamadi-
Jini gostermektedir.

Etik Komite Onayi: Calismamizin retrospektif tasarmindan
dolayi etik kurul onayr alinmamistir.
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Derleme/ Review

MicrosporidiaKarakterizasyonunda Morfolojik ve Ultrastriiktiirel
Ozellikler

Morphological and Ultrastructural Features in the Characterization of Microsporidia

Mustafa Yaman, Gonul Algi, Beyza Gonca Glner

Karadeniz Teknik Universitesi Fen Fakdiltesi, Biyoloji Bolimu, Trabzon, Tirkiye

OZET

Mikrosporidia Uyeleri ilkel tek hicreli dkaryotlar olup hepsi zorunlu hiicre ici parazitlerdir. Omurgasiz hayvanlardan omurgali hayvanlara
kadar genis bir konak grubunu enfekte ederler. Bilim dlnyasinda Mikrosporidialar ile ilgili calismalar bu grubun farkli konak canlilar
tUzerinde olusturduklan istenen enfeksiyonlar ve istenmeyen enfeksiyonlardan dolayi buytk bir ilgi odagi olmaktadir.  Mikrosporidialarin
bu enfeksiyonlar onlarin teshisi ve dogru karakterizasyonlarinin titizlikle yapilmasini gerektirmektedir. Mikrosporidia grubundaki bir
taksonun tlr seviyesinde karakterizasyonu, diger canli gruplarina gére nispeten daha zor ve daha kompleks calismalar gerektirir. Bu canli
grubunun karakterizasyonunda morfolojik ve ultrastriktirel calismalar énemli bir yer teskil eder. Bu makalede, mikrosporidia teshis ve
karakterizasyonunda kullanilan morfolojik ve ultrastriktirel karakterler orijinal drnekler ile desteklenerek verilmektedir.

(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 52-9)

Anahtar Sézciikler: Mikrosporidia, morfoloji, ultrastriktdr, karakterizasyon
Gelig Tarihi: 20 Temmuz 2014 Kabul Tarihi: 8 Ekim 2014

ABSTRACT

The members of the Microsporidia are single-celled, eukaryotic, obligate intracellular parasites. They infect a wide range of invertebrate and
vertebrate hosts. The studies on Microsporidia are of considerable interest because of that they cause desirable and undesirable infections in
different animals. That situation requires identification of these organisms correctly. The identification of Microsporidia needs relatively more
complex studies. Morphological and ultrastructural studies play important role in the identification of these organisms. In the present study, a
working knowledge on the morphological and ultrastructural features of Microsporidia are given. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 52-9)

Keywords: Microsporidia, morphology, ultrastructure, characterization
Received: 20 Temmuz 2014 Accepted: 8 Ekim 2014

GiRi§ ve 23S ribozomal RNA' 70S'lik prokaryotik karakterdedir (3).
rRNA ve bazi spesifik genlerinin sekanslan kullanilarak yapi-
lan filogenetik analizler Mikrosporidia grubunun en ilkel
zorunlu hucre ici parazitlerdir (1, 2). Hucrelerinde mitokond-  gkaryotlar oldugunu ve bu grubun mantarlarla iligkili Gst
ri bulunmaz. Okaryotik olmalarina karsilik, ribozomlan 165 grup organizmalar oldugunu géstermektedir (3-5).

Mikrosporidia Uyeleri ilkel tek hicreli ékaryotlar olup hepsi
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Bilim dinyasinda Mikrosporidialar Gizerine ¢aligmalar bu grubun
farkh  konak spektrumlarindan dolayr hizla artmaktadir.
Mikrosporidia grubu omurgasiz hayvanlardan omurgali hayvanla-
ra kadar genis bir konak grubunu enfekte eder. Bocekler, baliklar,
kuslar ve memeliler bu grubun enfeksiyon yaptigi canli gruplar
arasindadir (6-9). Omurgasizlarin biytk bir cogunluguyla omur-
galilara ait 5 sinifin hepsi bu grubun konaklarini icermektedir
(10-13). Arthropodlar ve baliklar Mikrosporidia grubu igin en ¢ok
konak tlrind iceren hayvan gruplandir. Mikrosporidialar ile ilgili
calismalar bu canlilar Gzerinde olusturduklari (a) istenen enfeksi-
yonlar (14-22) ve (b) istenmeyen enfeksiyonlardan (7, 11, 12, 23,
24) dolay buyuk bir ilgi odadi olmaktadir.

Mikrosporidialarin tarm ve ormanciliktaki zararli bécekler ile
tibbi agidan problem olusturan vektor boceklerde olusturduklar
enfeksiyonlar istenen ve arzulanan enfeksiyonlar olup, bu bécek-
ler ile biyolojik muicadelede kullaniima potansiyelleri her gin
artan bir potansiyelle arastinlmaktadir. Enfekte olmus bécekler
uyusuk, durgun ve normalden daha kicik olabilir (25). Bazen de
bu semptomlara istahsizlik ve Gremede azalma ile kabuk dedisti-
rememede eslik eder. Enfeksiyon seviyesinin ylksek oldugu
durumlarda bu semptomlar dlimle sonuglanir. Bu tip enfeksiyo-
nun énemli bir avantaji zayif ve hassas boceklerin elverigsiz ve
kotl hava sartlan ile diger 6lim faktérlerine kargi daha hassas
duruma gelmeleridir. Nosema pyrausta (=Perezia pyraustae)
énemli bir dogal kontrol ajani olabilecedi misir kurdu Ostrinia
nubilalis'i de kapsayan bircok bdcek turiini enfekte eden bir
Mikrosporidiandir. Enfeksiyon hastalikli larvalardan saglikli larva-
lara degisik yollarla dadilabilir. Nosema locustae ticari olarak
mevcut Mikrosporidia tiridir ve cekirge ve kriketlerin kontroli
icin degisik isim ve markalar altinda satilmaktadir. Bécek ¢ekici
yemler ile uygulanmaktadir. Vairimorpha necatrix ticari potansi-
yele sahip diger bir mikrosporidiyumdur. Heliothis zea, Ostrinia
nubilalis, Spodoptera tirleri, Hyphantria cunea ve Trichoplusia
ni'yi iceren zararli tirtillar arasinda genis bir konak spektrumuna
sahiptir. Diger tirlerden daha etkili olabilir ve enfekte olmus
bécekler enfeksiyonun altincr glintinde élebilirler (25).

Mikrosporidialarin yukarnda agiklanan bdceklerdeki bu istenen
enfeksiyonlarina karsilik bir o kadar da istenmeyen enfeksiyonla-
r mevcuttur (23, 24). Bal arilarinda nosemosis ve ipek bdceklerin-
de pebrin olarak bilinen enfeksiyonlan kayda deder oranda
ekonomik kayiplara neden olmaktadir (26-28). Yine zararl bocek-
ler ile biyolojik mucadelede kullanilan faydali predatdr bécekler-
de olusturduklar enfeksiyonlar bu micadeleyi sekteye ugrat-
maktadir (23, 24).

Omurgali hayvanlardan baliklarda olusturduklan enfeksiyonlarda
istenmeyen ve problem teskil eden enfeksiyonlardir.
Hayvanlardaki bu genis konak dagiliminin yaninda insanlarda
olusturduklari enfeksiyonlar bagl bagina bir problemdir.
Encephalitozoon cuniculi memelilerin Mikrosporidia grubu orjin-
li klasik parazitidir (13). Yediden fazla mikrospor tirl insanlarda
enfeksiyon yaparken, bunlardan &zellikle iki tir, Enterocytozoon
bieneusive Encephalitozoon intestinalis insanlarda gastrointesti-
nal hastaliklarlarla ilgilidir (11). Enterocytozoon bieneusi AIDS
hastalarinda rastlanilan ilk Mikrosporidia iken, ayni zamanda en
cok karsilagilan tardar (12).

Mikrosporidialarin yukarda agiklanan bu istenen ve istenmeyen
enfeksiyonlar onlarin teshisi ve dogru karakterizasyonlarinin titiz-

likle yapilmasini gerektirmistir. Mikrosporidia grubundaki bir tak-
sonun tUr seviyesinde karakterizasyonu, diger canli gruplarina
gore nispeten daha zor ve daha kompleks ¢alismalar gerektirir.
Genis cins sayisi, oldukga farkli hayat safthalar, mikrometre dere-
cesindeki hacimleri, olduk¢a genis ve farkli canli gruplarinda
enfeksiyon olugturmalan karakterizasyonu zorlagtiran baslica
etmenlerdir (25). Bu nedenle ge¢mis yillarda Mikrosporidia tirle-
rinin sistematigi Uzerine yapilan calismalar yanlis teshislerle
sonuglanmig ve gereksiz yeni tir tanimlarn kaydedilmistir. Gegmiste
yetersiz ve eksik ¢alismalar sonucunda bircok calisma yeni tir
kaydi ile sonuclanmistir (8). Ozellikle sadece 1sik mikroskobuna
dayanilan calismalar sonucu elde edilen sonuglarin givenilirligi
cok net degildir. Bu duruma en glizel drnek Nosema cinsi tzerine
yapilan sistematik calismalarda ortaya ¢ikmaktadir. Tanimlanan
800 kadar mikrosporidium tirinin 200 tanesi Nosema cinsine
dahil edilmigtir (1). Nosema cinsine ait tirlerde gbzlenen bu artis,
muhtemelen yanlis teshislerden kaynaklanmaktadir. Bazen de bu
durumun tersi olmus, dnceleri Pleistophora cinsine dahil edilen
bir ¢ok tlrin, tekrar incelenmesi sonucu bu cinsten bir ¢cok yeni
cinsler olusturulmustur. Mikrosporidia grubu Uzerindeki bu yanlig
teshislerin temel nedenlerinin baginda elektron mikroskobu tek-
niklerinin kullaniimayisi gelmektedir. Mikrosporidia tirlerinin tes-
hisinde kullanilan karakterlerden en az bir tanesi elektron mikros-
kobundan elde edilmelidir (29-31). Glinimlzde molekiler ¢alis-
malarin hiz kazanmasiyla, molekiler teknikler tir teshislerinde
kesin sonug verse de (32), bu tekniklerin kullaniimasi icin de
bilinmeyen bir mikrosporidiyum enfeksiyonunun en azindan cins
seviyesine kadar mikroskobik (isik ve elektron mikroskobu) calis-
malar ile tanimlanmasi gerekir. Ozellikle iilkemizin biyolojik zen-
ginligi g6z énline alindiginda yeni Mikrosporidia tlrlerinin tespiti
mimkindir. Son zamanlarda Glkemizden tanimlanan yeni mik-
rosporidia tlrleri bu fikri desteklemektedir (14, 16, 19, 22-24). Bu
alanda ¢alisacak diger bilim adamlarinin mikrosporidia karakteri-
zasyonunda kullanacadi yontemler bu acgidan da 6nemlidir.
Burada mikrosporidia grubu bireylerin sistematikteki yerlerinin
belirlenmesinde mikroskobik calismalar konusunda bilgi veril-
mektedir. Mikrosporodialar Gzerine mikroskobik caligmalar isik ve
TEM mikroskoplari ile yapilmaktadir.

Mikroskobik Calismalar

Gegmiste Mikrosporidialarin tespiti 1sik mikroskobuyla baglamig
ve uzun bir siire bdyle devam etmistir. Bu stirecte 1gik mikrosko-
buyla yapilan tespitler bazen yanls tir teshislerine ya da bilinen
turlerin sinonimlerinin dogmasina neden olmustur. Elektron mik-
roskobunun yayginlagmasiyla bu organizmalarin tespitinde daha
dogru teshisler yapilmaya baglanmistir (29, 30, 31). Taramali
elektron mikroskobu (SEM) ile ylzey morfolojilerinin incelenme-
sinin yani sira ozelliklede gecirimli elektron mikroskobu ile (TEM)
Mikrosporidialarin tim hayat safhalan hiicresel seviyede detayli
bir sekilde incelenerek dogdru tur teshisleri yapilmistir (25, 28-31).
Ancak ginimizde hizli tespit ve inceleme imkani saglamasi agi-
sindan 1gtk mikroskobu teknikleri hala kullanimda fayda sagla-
maktadir.

Isik Mikroskobu Calismalari

Mikrosporidialar ile ilgili calismalarda ilk tespitler 1sik mikroskobu
altinda taze ya da boyali drneklerin incelenmesiyle baslar.
inceleme siiresince hayat safhalarinin tespitini yapabilmek icin
temel hayat safhalan hakkinda bir bilgiye sahip olmak gerekir.
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Mikrosporidialar biylime ve boélinme (merontlar ve sporontlar)
safhalan ve sporlar olarak varliklarini strddrirler. Sporlar bir
konaktan diger konaga tasinimda kullanilirlar. inceleme siiresince,
meront, sporont, sporoblast ve spor safhalar tespit edilmesi
gereken dnemli safhalardir (14-17). Bu safhalarda sekil, ebat, mor-
foloji ve cekirdek sayisi gibi karakterler incelemede konu olan
karakterlerdir. Genel olarak bir mikrosporun enfeksiyonu spor
icinde sporoplazmanin konak hiicreye nakli ile baslar. ilk treme
fazi meregoni olarak adlandirilir. Sporoplazma konak hiicrede
merontlan olusturur (31). Meront, merogonial Uremedeki ana
hicredir. Merontun sekli, boyutlari, sahip oldugu cekirdegin &zel-
ligi karakterizasyonda tirler arasi karsilagtirmada kullanilir. Isik
mikroskobundan merontu diger hayat safthalan olan sporont ya
da sporoblasttan ayirmak zordur. Ancak giemsa boyasi gibi basit
boyama teknikleri kullanildiginda merontlar sade plazma zarin-
dan dolayi daha fazla boyanin hiicre icine nifuz etmesi sonucu
daha koyu boyanirlar ve daha buyik cekirdekle kolayca ayirt edi-
lirler (Resim 1). Oysa sporontlar ve sporoblastlar plazma zarinin
etrafindaki ilave tabakalardan dolayi sitoplazmaya fazla boya
gegisine musade etmezler ve daha acik renkte gorindrler. Meront
bir sporoplazma ya da bir merositden gelisir. Meront merogoni
olarak bilinen Ureme sekliyle vejetatif bir sekilde cogalir. Bu
codalma ¢odu zaman merogonial Uremede cok cekirdekli bir
safha olan merogonial plasmodiumlar 6nemli rol oynar (Resim 2).
Olugan merontlar sporogonial Gremede ana hicre olan sporont-
lara déndsir (Resim 3). Sporontlanin sekli, boyutlan karakterizas-
yonda turler arasi karsilagtirmada kullanilir (22). Sporontlar kalin
hicre duvaryla merontlardan ayirt edilir. Sporogonial Gremede
sporontlar sporogoninin son bélinme Grind olan sporoblastlara
doénlsir (Resim 4). Sporoblast yuvarlak, oval, tip sekilli veya
dizensiz sekilli bir hiicre olup, bdlinme gecirip gecirmeyecedi,
boyutlar ve cekirdek sayisi teshiste onem arz eder (31).
Sporoblastlar olgunlasarak sporlara dénustr. Spor, gelisimin en
son sathasidir (Resim 5). Kalin bir hiicre duvarina sahiptir.

Yukarida bahsettigimiz Mikrosporidialarin hayat safhalarinin
sahip olduklari cekirdek sayisi teghiste dnemli bir karakterdir (31).
Istk mikroskobu incelemelerinde ¢ekirdek sayilari meront, spo-
ront ve sporoblast icin taze preparatlarda tespit edilebilirken
spor safhalarinda sadece boyall preparatlarda tespit edilebilir
(Resim 6). Glvenilir bir tespit i¢in tim safhalarin boyali preparat-
larinin da incelenmesi daha uygundur. Ancak sporun kalin bir
hiicre duvarina sahip olmasindan dolay: ¢ekirdeklerin boyanabil-
mesi icin boyama 6ncesi bazi kimyasallarla hidrolize edilmesi
gerekebilir. Mikrosporidia ¢ekirdekleri ya izole ya da birlesmis bir
sekilde (diplokarya) bulunur. Sporlar ya tek ¢ekirdekli (monokar-
yotik) ya da iki cekirdeklidir (diplokaryotik) (31).

Sporlar farkli sekillerde ve boyutlarda olup cinslerin teghisinde
dénem arz eden safhadir. Bir cinsin bitln tirleri benzer bir spor
sekline sahiptir. Genelde spor sekilleri kiresel, silindirik, priform
(armut seklinde), fusiform (i§ biciminde), Gcgen sekilli, cubuk
sekilli, kovan sekilli, can sekilli olabilir (31). Bazen de gbézlenen
spor seklini bilinen sekillere yerlestirmek zor olur.

Sporun sahip oldugu boyutlar da teshiste 6nem arz eder. Bu
nedenle gtk mikroskobu altinda hem taze preparatlarda hem de
boyali preparatlarda sporlarin en ve boylarinin ayri ayri él¢ilmesi
gerekir. Olciimlerde en az 50 &rnek ele alinmalidir. Olciimler

Resim 1. Meront, bar: 10um (Orijinal)

Resim 2. Cok cekirdekli plazmodial satha, bar: 10um (Orijinal)
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Resim 3. Sporont, bar: 10um (Orijinal)
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Resim 4. Sporoblast, bar: 10pm (Orijinal)
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Resim 5. Serbest sporlar, bar: 10um (Orijinal) Resim 7. Meront, bar: 500 nm (Orijinal)

sonucunda ortalama, standart sapma, en kicik ve en blylk  mikroskobu incelemeleri dig morfolojisini incelemek icin kullanil-
deger bulunmalidir (25). Isik mikroskobu galismalari tamamlan-  sa da elde edilen sonuclar taksonomik agidan cok fazla deger
diktan sonra, mikrosporun morfolojik ve ultrastriktlirel yapisinin - tagimadigi icin bu yénteme her zaman basvurulmaz. TEM mikros-
incelenmesi icin elektron mikroskobu teknikleri kullanilir. kobu calismalarinda mikrosporidialarin tiim hayat safhalan ince-
Elektron Mikroskobu Calismalari lenir, karakteristik dzellikleri belirlenir, taksonomik agidan degerli
Mikrosporidialarin incelenmesi daha ¢ok gecirimli elektron mik-  sonuglar aydinlatilarak yakin taksonlara ait karakterler ile karsilas-
roskobu (TEM) kullanilarak yapilmaktadir. Zaman zaman SEM  tinlmali verilir. Meront, sporont, sporoblast ve spor safhalarina ait
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Resim 8. Sporont, bar: 500 nm (Orijinal)

yapisal 6zellikler detayli bir sekilde incelenir. Bir mikrosporidiyu-
ma ait spordan konak hiicreye enjekte edilen sporoplazmanin
olgunlagmasiyla olugan merontlar morfolojik olarak ayirt edilebi-
lir. Cogu zaman yuvarlak ya da oval sekilli hicrelerdir. Merontlar
bir cekirdekli ya da birbirine bitisik iki cekirdekli basit hiicrelerdir.
Sitoplazmalari granilli olup ¢ok az gelismis endoplazmik retiku-
lum (ya da hi¢ bulunmaz), cok sayida serbest ribozom ve bir ilkel
tipik olmayan Golgi igerirler (17, 22, 23). Mitokondri yoktur.
Gegirimli elektron mikroskobu (TEM) incelemelerinde cift zar
bulunduran ¢ekirdek sitoplazmadan ayirt edilebilmelidir (Resim
7). Bu durum merontun monokaryon ya da diplokaryon oldugu-
nu belirleme agisindan énemlidir.

Merogoni sathasinin sonunda elektronca yogun materyal 6rtist
merontun plazma membraninin dis kisminda birikmeye basglar ve
bdylece merontlar sporontlara déndsur. Sporontlar kalin hicre
duvariyla merontlardan ayrilirlar. Sporont sitoplazmasinda cekir-
degin etrafinda yodun endoplazmik retikulum kesecikleri bulunur
(Resim 8). Golgi aparati meronta kiyasla daha belirgindir. Cift zarli
cekirdek ve cekirdek 6zelligi bu safhada da 6nem arz eder (14, 18,
29). Sporontlar bélinerek ve geliserek sporoblastlar olusturur.
Sporoblast etrafindaki kalin duvar daha da yodunlasmaya ve
kalinlasmaya baglar ve spora ait firlatma aparati bu safhada gelis-
meye baslar. Genel olarak spora ait organellerin bircogu bu saf-
hada olusur. Ozellikle mikrosporlar igin karakteristik olan polar
filament olusumuna ait ilk bulgularin gdzlenmesi bu safhanin
sporoblast oldugunu teyit etmede Snemlidir (Resim 9) (29-31).
Sporoblastlar olgunlasarak olgun sporu olustururlar (Resim 10).

Resim 9. Sporoblast, bar: 500 nm (Orijinal)

Mikrosporidialar da spor safhasi elektron mikroskobu ile incele-
melerde en dnemli satha olup taksonomik agidan degerli yapilar
bu sathada gozlenir.

Spor Yapisi

Mikrosporidia tirlerinin sistematiginde mikroskobik c¢aligmalar
yapilirken en kayda deger sonuclar spor yapilarinin elektron mik-
roskobu caligmalarindan elde edilir. Yakin zamana kadar elektron
mikroskobu kullaniimadan yapilan taksonomik calismalarin bayak
bir kismi gereksiz yeni tur teshisleriyle sonuglanmistir.
Taksonomistler bu durumdan olduk¢a muzdarip olup en azindan
bir karakterin elektron mikroskobu ¢alismalarindan elde edilmesi
gerektigini belirtmiglerdir (2, 17, 22, 29).

Sporlar kendilerine 6zgi ayrintili yapilariyla tek hicreli bagimsiz
varliklardir. Spor hacmi sitoplazma ve bir veya iki ¢cekirdek ile
doldurulur. Bunlara spor germinasyonu icin gerekli olan polar
filament (polar tip) ve polaroplast ve posteriol vakuol gibi orga-
neller eglik eder. Sitoplazma ve cekirdek/cekirdekler enfeksiyon
kabiliyetindeki formu (sporoplazma) olusturur. Sporlarin elektron
mikroskobu ile incelenmesinde ¢ekirdek, spor duvari, polar fila-
ment, polaroplast, spor kesesi gibi yapilar detayli incelenir.

1. Cekirdek

Gegirimli elektron mikroskobu (TEM) kullanilarak spor yapisinin
incelemesi durumunda &ncelikli olarak sporun c¢ekirdek yapis
aydinlatilmalidir. Mikrosporidia ¢ekirdekleri ya izole ya da birles-
mis bir sekilde (diplokarya) bulunur. Sporlar ya tek c¢ekirdekli
(monokaryotik) ya da iki cekirdeklidir (diplokaryotik) (31). Bu
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Resim 11. Diplokaryon ¢ekirdek, bar: 50 nm (Orijinal)

Resim 12. Duvar yapisi, bar: 250 nm (Orijinal)

durumlardan hangisinin oldugunu dogru tespit etmek, éncelikle
cekirdek zarinin net bir sekilde tespiti ve cift zarli ¢cekirdegin gés-
terilmesi ile mimkindir (Resim 11). Aksi durumlarda kofullar ya
da polaroplast kivrimlarinin cevreledidi alanlar ¢ekirdek olarak
algilanir.

2. Spor Duvan: Mikrosporidialarda spor duvari genel olarak 3
tabakadan olusur. Bunlardan birincisi (en icteki) plazma membra-

-

Resim 13. Polar filamentin enine kesiti, bar: 250 nm (Orijinal)

nidir ve ¢cogu zaman spor duvarinin bir elemani olarak dikkate
alinir. Spor duvarinin bir elemani olmadigr kabul edildigi durum-
larda spor duvarinin 2 tabakadan olustugu séylenir. ikincisi (orta-
daki tabaka) kitinsi endospor olup 6zel bir yapiya sahip degildir.
Elektron mikroskobu incelemelerinde bu yapi kalin, bos bir alan
olarak goziikiir. Uciinci tabaka (en distaki tabaka) ekzospor ola-
rak bilinir. Ekzospor cinsten cinse degisen ve taksonomik agidan
deger taglyan yapilara sahiptir (29-31). Bununla birlikte bazi cins-
ler duiz ve sade bir ekzospora sahiptir. En basit ekzospor tek diize
elektronca yodun bir tabakadan olusur ve elektron mikroskobu
incelemelerinde en distan sporu cevreleyen koyu bir cizgi gibi
g6zikir (Resim 12). Spor duvarninin kalinhdr ayni cins icindeki
farkli tdrleri kargilagtirmada o6nem arz eder (14, 15, 22)
Karsilastirmada ekzospor ve endospor kalinligi ayr ayri verildigi
gibi ikisi birlikte spor duvari kalinhigr seklinde verilebilir.

3. Polar Filament: Mikrosporidia tirlerine 6zgi olan polar fila-
mentin yapisi spor i¢indeki kivrim sayisi ve kiviimin agisi taksono-
mik agidan &nemlidir. Elektron mikroskobu incelemelerinde
sporun enine kesitlerinde (sporun tim boyunu kapsayacak mim-
kin oldugunca ortadan kesitlerde) polar filamentler farkl tabaka-
lardan olugan enine halkalar seklinde goérilir. Birinci halkadan
son halkaya dogru gidildikge halkalarin capi (kalinligi) hep ayni
ise bu polar filamentin izofilar oldugu kabul edilir (Resim 13). Son
halkalardan bir kisminin ¢api dnceki halkalardan daha kigik ise
bu polar filamentin anizofilar oldugu séylenir (25). Polar filament-
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Resim 14. Spor anteriérde polaroplast yapisi, bar: 500 nm (Orijinal)

lerin capi da taksonomik karsilagtirmada kullanilir. Sporun bir
tarafindaki baslangig¢ halkasi hari¢ polar filament halkalari sayila-
rak o tlre ait polar filamentin kag halkadan olustugu tespit edilir
(22, 24). Polar filament 6n tarafta tipln diger kismindan ve az
veya cok kivnimli bdlge olan posterior kismindan nispeten daha
kalin diz bir bélgeye (manubrial kisim) sahiptir. Polar filament
anterior kismin baginda semsiyeyi andiran ve “anchoring disc”
olarak bilinen bir yapiya baglanir (Resim 14). Tiplin 6n kisminda-
ki diizglin bolim polaroplast tarafindan cevrilmistir.

4. Polaropolast: Polaroplastin yapisi da ancak elektron mikros-
kobu altinda incelenebilir. Bu kisim, birbirine yakin ya da daginik
olarak paketlenmis membran bolgeleriyle tipik bir lamelli yapi
seklindedir. Bazi cinslerde bu kisim yapisal olarak farklilik goste-
rir. Bazi spesifik cinsler hari¢ cogu Mikrosporidia cinsleri genelde
iki bélimden olusan (anterior bolgesi ve posterior bdlgesi) ve
mikroskop altinda Ust Uste siralanmig lameller seklinde gériinen
polaroplastlara sahiptir (Resim 14). Lameller arasi genislik farklilik
gosterebili. Codu zaman posterior bolgesi daha genistir. Hatta
bazen posterior bolgesindeki lameller diizenli degil de cember
ya da tUp seklindedir. Bazi cinslerde ise polaroplastlar 3 farkli
bolimden olusabilir (29, 31). Bir mikrosporodium sporuna ait
polaroplastincelenirken su noktaya dikkat edilmelidir. Polaroplast
spor icinde gelisen en son organeldir. Eger inceleme aninda
spor duvari 6zelliklede endospor belirgin sekilde ayirt edilemiyor
ise yani mevcut degil ise bu sporun olgunlagmamis bir spor oldu-
Jgu bu nedenle de polaroplastin tam gelismedigi distndlmelidir
(31). Polaroplastin kargi tarafinda, sporun posterior kisminda,
vakuol benzeri (posterior vakuol) alan mevcut olup ¢ogu zaman
1stk mikroskobu altinda da rahatlikla gérilebilir.

SONUC

Mikrosporidialar Gzerine yapilan ¢alismalar Glkemizde yeni yeni
ilgi odagi olurken, ¢alisilan organizmalarin dogru tespiti ve karak-
terizasyonu bulylk dnem kazanmaktadir. Calismalarda en azin-
dan birkag karakterin ultrastriktlrel karakterlerden olusmasi
kaginilmazdir. Bu durum yanlis teshisleri ve gereksiz yeni tir tes-
pitlerini engelleyecektir. Bu nedenle bu alanda calisan bilim

adamlarinin bu bilgilerle donatilmasi, gerekli bilgi, deneyim ve
tecribeyi kazanmalari kaginilmaz olmustur.
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Plasmodium falciparum Infeksiyonu Sonrasi Gelisen Bir Splenik Infarkt

A Splenic Infarct Developing After Plasmodium falciparum Infection
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OzZET

Ulkemizde genellikle Plasmodium vivax tiirii sitma gériilmektedir. Yurt disi seyahat éykisii olan hastalarda Plasmodium falciparum sitmasina
da rastlanmaktadir. 33 yasinda erkek hasta kontrol amagli hastanemize bagvurdu. Hastamiz bir ay énce P. falciparum sitmasinin endemik
oldugu Angola'ya seyahat etmisti. Hastamiza Iran'da sitma tanisi konmustu. Kinin, doksisiklin ve klindamisinle basarili bir sekilde tedavi
edilmisti. Herhangi bir sikdyeti olmayan hastamizda splenomegali ve splenik infarkt tespit edilmis ve takiplerinde splenik infarktin kiigtldiagu
gorllmustdr. Bu makalede nadir rastlanan bu komplikasyon sunulmustur. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 60-2)

Anahtar Sézciikler: Plasmodium falciparum, sitma, splenik infarkt
Gelig Tarihi: 18 Eylul 2013 Kabul Tarihi: 4 Eylul 2014

ABSTRACT

Plasmodium vivax malaria is usually seen in our country. Plasmodium falciparum malaria is also detected in the patients who have travelled
abroad. A 33 year old male patient applied to our hospital for control. One month ago our patient had travelled to Angola where P, falciparum
malaria is endemic. He had been diagnosed with malaria in Iran and successfully treated with quinine, doxycycline, and clindamycin. This time
in our patient without any complaints, splenomegaly and splenic infarction were found. In our patient follow-ups it was observed that splenic
infarction shrank. Therefore, in this article we present this rare complication. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 60-2)

Keywords: Plasmodium falciparum, malaria, splenic infarct
Received: 18 Eylul 2013 Accepted: 4 Eylil 2014

GiRi§ capinda az sayida olguda bildirilmistir (3). Sitma sirasinda
dalakta olusan yapisal degisiklikler asemptomatik spleno-
megaliden, ciddi komplikasyonlara kadar genis bir tabloda

izlenebilir. Bu komplikasyonlar arasinda splenik infarkt, rip-

Ulkemizde Plasmodium falciparum sitmasi nadir olarak
gorilmekle birlikte, endemik bélgelere seyahat dykisi olan
olgular bulunmaktadir (1). Splenik infarkt sitmanin nadir bir

komplikasyonudur, en ¢cok P falciparum veya P vivax'in
etken oldugu sitma enfeksiyonu sirasinda gelisir (2). Literatdr
incelendiginde sitmaya bagl gelisen splenik infarkt, dinya

tur, hemoperitoneum, ektopik dalak, hipersplenizm, torsi-
yon, kist ya da apse formasyonu sayilabilir (4, 5). Bu kompli-
kasyonlar kimi zaman hayati tehdit edici boyutlara ulasabilir
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(5). Splenik infarkt splenik riptirden daha nadir kargilagilan bir
komplikasyondur (6).

Bu makalede Afrika'da sitma olup iran’da P, falciparum sitma tanisi
ile basarili bir sekilde tedavi edilen ve Turkiye'ye déndukten sonra
splenik infarkt komplikasyonu gelisen bir olgu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

33 yasinda erkek hasta ates ve biling kaybi nedeniyle iran'da bir
Tip Fakdltesi Hastanesine bagvurmus. Hasta bagvurusundan bir
ay once Afrika Ulkelerinden “Angola“ya gitmis. Epikrizden edini-
len bilgiye goére, bu hastanede klorokin direncli falciparum sitma-
si ve serebral sitma tanisi konulup yogun bakim tnitesinde takip
edilmis, intravendz olarak kinin, doksisiklin ve klindamisin kombi-
nasyon tedavisi (epikrizde dozlarn belirtiimemis) yedi gliin boyun-
ca verilmis ve tedaviyle hastanin genel durum dizelmis ve kalin
damla incelemesi negatiflesmis. Yedi gunlik tedavi sonrasinda
hasta taburcu edilmis. Hasta taburcu edilip, Turkiye'ye donduk-
ten dért glin sonra hastanemize kontrol amagli bagvurdu. Aktif
bir yakinmasi yoktu. Fizik muayenesinde genel durum iyi, ates:
36.8 °C, kan basinci: 110/60 mm/Hg, nabiz: 76/dk idi. Skleralarda
subikterik g6rinim vardi. Abdomen muayenesinde defans,
rebound ya da hassasiyet yoktu ve hepatosplenomegali saptan-
madi. Hastanin laboratuvar bulgularinda I8kosit sayisi: 7900/
mm3, hemoglobin: 12 g/dL, hematokrit %36, trombosit: 686.000/
mm3, CRP: 48 mg/L (0-10), sedimantasyon 70 mm/h (0-20), LDH:
457 U/L (100-210), ALT: 43 U/L (0-55), AST: 32 U/L (0-40), GGT 79
U/L (8-61), ALP: 116 U/L (15-250), total bilirubin 2 mg/dL (0.2-1.2),
direk bilirubin 1.3 mg/dL (0-0.25), kreatinin 0.8 mg/dL (0.5-1.4)
tespit edildi. Hastadan alinan kan érnegdi ile kalin damla ve ince
yayma yapildi ve Giemsa ile boyandiktan sonra degerlendirildi.
inceleme sonucunda P, falciparum gametosit ya da trofozoitleri
gériilmedi. Yine epikrizden elde edinilen bilgiye gére, iran'da
Tip Fakiltesi hastanesinde cekilen USG'de splenomegali sap-
tanmis. Kontrol amagli abdominal USG vyapildi. Abdominal
USG'de dalak uzun aksinda 131 mm boyutunda 6l¢lldd, paran-
kim homojendi, dalak Ust pol komsulugunda 45 mm capinda
lobule konturly, icerisinden color ve power Doppler inceleme ile
belirgin akim elde olunamayan kistik-heterojen komponenti izle-
nen nodiler olusum izlendi. Karaciger, pankreas ve bdbrekler
normaldi, karin iginde serbest sivi izlenmedi. Hasta Genel cerrahi
ile konsiilte edildi. Onerileri dogrultusunda (st abdominal
tomografi cekildi ve dalak boyutlar ve konturlar normal olup,
dalak parankimi icerisinde kontrast tutulumu géstermeyen dala-
gin yaklasik %50'sini tutan en blyigu 120x45 mm boyutlarinda
(APxLT) lobile konturlu, splenik infarkt ile uyumlu hipodens
g6rintmler bulundu (Resim 1). Splenik infarktin diger nedenleri-
ni ekarte etmek amaciyla Protein C, Protein S, homosistein,
antitrombin 3 duzeyleri, hemoglobin elektroforezi ve Gruber-
Widal testleri caligildi. Herhangi bir patolojik deder saptanmad.

Hastanin takiplerinde ultrasonografik olarak dalak infarktlarinin
geriledigi gorildu ve hasta asemptomatik seyretti. Takibinin 4.
ayinda kan hemoglobin ve trombosit dizeyleri normale dondu.

TARTISMA

P falciparum ile olusan infeksiyon, en agir sitma sekli olarak
kabul edilmekte, &zellikle tropikal ve subtropikal bélgelerde
rastlanmaktadir. Sitmanin Glkemizde genellikle P vivax tird

Resim 1. Dalak parankimiicerisinde kontrast tutulumu gdstermeyen
dalagin yaklagik %50'sini tutan en byigu 120x45 mm boyutlarinda
(APxLT) lobule konturlu, splenik infarkt ile uyumlu hipodens BT
goruntmleri

gorllmektedir. Ancak yurt disi seyahat dykisi bulunanlarda P
falciparum ve P. malaria sitmasina da rastlanmstir (1).

P falciparum agir seyirli ve en cok 6ldiren sitma etkeni olup, klini-
gi diger sitma tirlerindeki gibi Gslime, titreme, ates ve terleme ile
seyretmektedir. Her yastaki eritrositleri tutabilmekte ve bu neden-
le cok ylksek degerlerde parazitemiye yol acabilmektedir (7).

Ulkemizdeki olgularin biiyiik bélimiinde P, vivax'a bagl sitma séz
konusu iken, diger tirlere bagl enfeksiyonlann hemen hemen
tima yurtdigi kaynaklidir. Bizim olgumuz ise Glineybati Afrika lke-
lerinden Angola’da enfeksiyon etkenine maruz kalmisti. Angola’da
P falciparum kaynakli sitma daha sik gorilmektedir (8).

Dalak, genel olarak embolizm ve infarkt agisindan bobrekten
sonra ikinci sirada etkilenen bir organdir. infektif endokardit bu
durumun en sik sebebidir. Etyolojide sayilabilecek diger neden-
ler miyelofibrozis, hematolojik malignensiler, atriyal fibrilasyona
bagdli tromboembolik hastalik, romatolojik hastaliklar, erigkin
respiratuar distres sendromu (ARDS), splenik arter anevrizma
rlptird, orak hiicreli anemi ve Wegener granulomatozisidir (5).

Sitma sirasinda gelisen splenik infarktin fizyopatolojisi net olarak
bilinmemektedir. Hastalarin tedavisinde cerrahi yontemler uygu-
lanmadidi icin, histolojik inceleme genellikle yapilamamistir (9).
Hovette ve arkadaslarinin irdeledigi bir olguda dalagin mikrosko-
pik incelemesinde infarktin fibroblastik granuloma dokusuyla
cevrelendigi goérilmustir (10). Bizim olgumuza da cerrahi giri-
simde bulunulmadidi icin patolojik degerlendirme yapilamadi. P,
falciparum sitmasinda geligsen splenik infarktin olus mekanizma-
sinda bu parazitin diger tirlere goére cok yiiksek degerlerde
parazitemiye yol agmasi ve parazitle enfekte eritrositlerin mikro-
vaskdiler sekestrasyonuna bagli olabilecedi dustndlmektedir (6).

Dalak rlptirQ, infarkttan daha sik karsilagilan, acil ve cerrahi
muidahale gerektiren bir komplikasyondur (9). Son 30 yilda rapor
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edilen 10 splenik infarkt olgusunun sadece ikisinde splenik rip-
tlr tespit edilmistir (2).

Literatlirde az sayida sitma sonrasi splenik infarkt olgusunun
irdelendigi makalelerde hastalarin cogunun geng yasta (3-30 yas)
oldugu bilinmektedir (9). Bizim olgumuz ise 33 yasindayd.
Yayinlanan olgularda splenik infarkt tedavinin baglangicindan
7-30 glin sonra ortaya ¢ikmig ve ¢codu olgu P. falciparum sitmasi-
na bagli olarak gelismistir (9). Bizim olgumuzda ise tedavi baslan-
gicindan 10 glin sonra splenik infarkt tespit edilmis ve P. falcipa-
rum sitmasina bagh gelismistir. Olgularin %60-70'inde karin sol
Ust kadran bdlgesinde agn olmasina ragmen, %30-40 olguda
adn olmamaktadir (4). Bizim olgumuz ise agrn olmayan gruba
girmektedir.

Klorokine direngli komplike P. falciparum sitmasinin tedavisinde
onerilen ilaglar kinidin glukonat, artesunat ya da artemeter'dir
(7). Bizim olgumuz ise tedavi gérdiigii iran’da kinin, doksisiklin ve
klindamisin tedavisiyle basarili bir sekilde tedavi edilmis.

Splenik infarkt genellikle medikal tedaviye cevap vermektedir ve
genellikle iyi prognozludur (9). Literatirde yalnizca iki olguda
cerrahi tedaviye gerek duyuldudu bildirilmistir (9, 10).

SONUC

Sitmali olgularda splenomegalinin yani sira splenik infarktin geli-
sebilecedi unutulmamali ve tedavi sirasinda sol hipokondriyak
bolgede agn olmasa bile splenik infarkttan stiphelenilmelidir.
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Sistemik Lipozomal Amfoterisin B Tedavisine Cevap Veren Kutanoz
Leishmaniasis Olgusu

Successful Treatment of Cutaneous Leishmaniasis with Amphotericin B; A Case of

Unresponsive to Pentavalent Antimony Therapy
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OZET

Kutandz leishmaniasis (KL) esas olarak Leishmania parazitleri ile enfekte Phlebotomus cinsi kum sineklerinin (yakarca, tatarcik) isirmasi ile
bulasan, farkli Leishmania turlerinin neden oldugu bir deri enfeksiyonudur. Bes degerlikli antimonlar (meglumin antimonat ve sodyum
stiboglukonat) erigkin KL hastalarinda etkili olup glvenli bir sekilde kullaniimaktadir. Amfoterisin B KL hastaliginda &zellikle pentavalan
antimonallerin direncli veya kontrendike oldugu durumlarda tedavide alternatif bir ilactir. Bu ¢alismada; hem intralezyonal hemde sistemik
meglumin antimonat tedavisi sonucu lokal yan etki gelisen KL bir hastanin sistemik lipozomal amfoterisin B ile basanli tedavisi sunulmaktadir.
(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 63-5)

Anahtar Sézciikler: Kutanoz laysmanyazis, lipozomal amfoterisin B tedavisi, bes degerlikli antimonlar
Gelig Tarihi: 12 Eylul 2014 Kabul Tarihi: 9 Aralik 2014

ABSTRACT

Cutaneous Leishmaniasis (CL) is a skin infection caused by various species of Leishmania parasites, which is transmitted by infected Phlebotomus
sandfly bites. Pentavalent antimonials (meglumine antimoniate and sodium stibogluconate) are used for the treatment of adult CL patients
as an effective and safe method. Liposomal amphotericin B is an alternative for the treatment of choice in cutaneous leishmaniasis cases
which pentavalan antimony contraindicated or unresponsive to pentavalent antimony therapy. In this study, successful treatment with systemic
liposomal amphotericin B of a cutaneous leishmaniasis case developing local side effects related both systemic and intralesional meglumine
antimonate treatment was presented. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 63-5)
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GiRiS

Kutandz leishmaniasis (KL) papdller, noddller, plaklar ve Glserler
seyreden ve ¢esitli Leishmania tirlerinin neden oldugu, kendili-
ginden iyilestiginde kalici skar birakan parazitik bir deri hastaligi-
dir. Pentavalan antimonlar (meglumin antimonat (Glukantim;
Sanofi-Aventis, Paris, Fransa) ve sodyum stiboglukonata
(Pentostam; GlaxoSmithKline, The Wellcome Foundation Ltd.,
Londra, ingiltere) ile tedavi uzun bir stredir KL hastaliginda hem
intralezyonel hem de sistemik olarak kullanilmaktadir. Bunun
yaninda KL hastaliginda pentavalan antimon tedavisi diginda ¢ok
farkli tedavi secenekleri (pentamidin, azoller, amfoterisin B vs) de
bulunmaktadir (1). Bu olguda hem intralezyonel hemde intra-
muskiler meglumin antimonat enjeksiyon sonucu lokal yan etki
gelismesi nedeniyle alternatif olarak sistemik lipozomal amfote-
risin B'nin kullanildigi bir bayan hastanin basarili ile tedavisi
sunulmaktadir.

OLGU SUNUMU

35 yasinda bayan hasta, sol baldirnda KL lezyonu nedeniyle
uygulanan intralezyonel meglumin antimonat tedavisi sonrasi
gelisen lokal yanma, kizariklik sikayeti ile dermatoloji klinigimize
basvurdu. (Resim 1) Yapilan yaymanin giemsa ile boyanmasi ile
elde edilen preparatta Leishmania amastigot formu goérulda.
Hastaya klinigimizde yatinlarak intramuskiler meglumin antimo-
nat tedavisi planlanmistir. Tedavinin ikinci ginde sag kalcada
agn, yanma ve kizarik gézlemlenmesi nedeniyle tedavi kesildi
(Resim 2) ve hastanin KL lezyonunun derin ve blyik olmasindan
dolayi 20 mg/kg/glin dozunda sistemik lipozomal amfoterisin B
tedavisi 20 giin boyunca verilmisti. Tedavi sonrasi on besinci
glintndeki kontroliinde hafif hiperpigmentasyon birakarak iyiles-
tigi goruldi (Resim 3). Hastanin onam formu alind.

TARTISMA

Pentavalan antimonal bilesiklerinin KL tedavisinde kullanimi altin
standart olarak kabul edilmektedir. Bunlar KL tedavisinde uzun
siiredir intralezyonel veya sistemik (intramuskdiler veya intravenz)
olarak glivenle kullanilmaktadir. Ancak KL hastaliginda Pentavalan
antimonallerin kullanimi sirasinda nadiren lokal ve sistemik yan
etkilere neden olduklar bildirilmektedir (1). Pentavalan antimo-
nal bilegikleri kullanim sirasinda ¢esitli laboratuvar (kan amilaz,
lipaz, aspartat aminotransferaz ve alanin aminotransferaz ylksek-
ligi) ve elektrokardiyografik anomaliliklere neden olurlar (2).
Ancak literattrde bildirildigi gibi nadiren de olsa sodyum stibog-
lukonata hem intralezyonel hem de intramuskdler kullanimina
bagli lokal reaksiyon bildirimi mevcuttur. Ancak literatir bildirile-
rinden farkli olarak bizim olgumuzda meglumin antimonatin int-
ralezyonel ve intramuskdler enjeksiyonu sonrasi lokal eritem ve
yanma goruldi.

KL hastaliginda pentavalan antimonal bilesiklerinin kontrendike
oldugu veya olgumuzda gérildigu gibi bu ilacin kullanimi sira-
sinda yan etki gelistigi durumlarda basta amfoterisin B olmak
Uzere bircok alternatif tedavi secenekleri kullanilmaktadir (3).
Lipozomal amfoterisin B KL hastaliginda etkili oldugunu goste-
ren veriler bulunmaktadir. Ancak lipozomal amfoterisin B tedavi-
sin maliyetinin fazla olasi ve ilaci kullanirken &zellikle yakin bir
laboratuvar ve klinik takip edilmesi gerekmektedir. Bunun igin
hastalarin yatiralarak tedavi edilmelidir (3-5). Olgumuzda lipozo-

Resim 1. Intralezyonel meglumin antimonat uygulamasi sonrasi
olusan lokal eritem

Resim 2. Intramuskiler meglumin antimonat uygulamasi sonrasi
olugan lokal eritem

Resim 3. Intravendz lipozomal amfoterisin B tedavisi sonrasi klinik
gorinim
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mal amfoterisin B tedavisi sirasinda herhangi bir yan etki gorul-
medi.

SONUC

Sonug olarak; KL hastaliginda kontrolli bir sekilde lipozomal
amfoterisin B kullanimi 6zellikle pentavalan antimonallarin kulla-
nilmadigi KL hastalarda énemli bir alternatif ilag olarak dusinul-
melidir.
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Olgu Sunumu/ Case Report

Interstisyel Akciger Hastahigi Zemininde Gelisen Pneumocystis

Jirovecii Pnomonisi

Pneumocystis jirovecii Pneumonia in a Patient with Interstitial Lung Disease

Soykan Ozkoc!, Aylin Ozgen Alpaydin? Songiil Bayram Delibas', Ceren Ergiiden’, Atilla Akkoglu?

'Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi, Parazitoloji Anabilim Dali, izmir, Turkiye
2Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiltesi, Gogiis Hastaliklari Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye

OzZET

Pneumocystis jirovecii (P. jirovecii)'nin neden oldugu Pneumocystis pnémonisi (PCP) immun sistemin baskilandigi durumlarda ortaya ¢ikan
firsatcr bir akciger enfeksiyonudur. Burada solunum sikintisi ile hastanemize bagvuran ve bronkoalveolar lavaj (BAL) sivisi érneklerinde P,
jirovecii ve Aspergillus fumigatus saptanan 49 yasinda bayan hasta sunulmustur. Interstisyel akciger hastaligi nedeniyle kortikosteroid

kullanan ve ayni zamanda diyabet hastasi olan bu olgu immunsupresyon zemininde gelisen koinfeksiyonu tanimlamasi agisindan énemlidir.
(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 66-9)

Anahtar Sézciikler: Pneumocystis, pnémoni, interstisiyal akciger hastalid
Gelis Tarihi: 13 Aralik 2013 Kabul Tarihi: 4 Eylul 2014

ABSTRACT

Pneumocystis pneumonia (PCP) caused by Pneumocystis jirovecii (P jirovecii) is an opportunistic pulmonary infection that occurs in
immunocompromised patients. Here, a 49-year-old female patient who was admitted to our hospital with respiratuary distress and whose
bronchoalveolar lavage (BAL) fluid specimens had P, jirovecii and Aspegillus fumigatus was presented. She had been treated with corticosteroids
because of interstisial lung disease and she was also diabetic. It is important to define the coinfection developed in the presence of
immunosuppression. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 66-9)

Keywords: Pneumocystis, pneumonia, interstitial lung disease
Received: 13 Aralik 2013 Accepted: 4 Eylil 2014

GiRi§ PCP insidansinda belirgin bir azalma gozlenmistir (2, 3).

N .. .. o . Ancak yeni immunsupresif ve immunomodilator terapile-
Pneumocystis jirovecii (P. jirovecii)’ nin neden oldugu

Pneumocystis pndmonisi (PCP), bagisiklik sisteminin
bozuldugu durumlarda ortaya c¢ikan ve hayati tehdit ede-

rin &zellikle kanser hastalarinda, organ transplantasyonla-
rinda ve bagd doku hastaliklarinda kulaniminin artmasi

bilen firsatgl bir akciger enfeksiyonudur (1). Glnimuzde
ylksek aktiviteli anti-retroviral tedavilerin gelistirilmesi ve
profilaksinin uygulamaya girmesi ile AIDS hastalarindaki

sonucu bu hastalarda gézlenen PCP enfeksiyonlarinda
artiglar s6z konusudur. (2, 4). HIV disi hasta gruplarinda
gbzlenen enfeksiyonlar duslik parazit yiki nedeniyle tani-
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Resim 1. a, b. HRCT'de bilateral infiltratif alanlar, noduler olugumlar (a) ve yaygin kaviter lezyonlar (b)

nin zor olmasi ve hizli progresyon nedeniyle daha da &limcdl
seyredebilmektedir (4, 5).

P jirovecii laboratuvar tanisi icin altin standart respiratuar 6rnek-
lerde organizmanin kist veya trofozoit formlarinin mikroskobik
olarak gosterilmesidir (1, 3). Ancak kesin PCP tanisi icin laboratu-
var tani yeterli degildir. Hastalarda ates, dispne, nonproduktif
Oksurik gibi semptomlarin yanisira radyolojik olarak cogu zaman
buzlu cam goérintlsi veren interstisyel pndmoni odaklarinin sap-
tanmasi gerekmektedir (2, 3, 6, 7, 8). Diger taraftan klinik olarak
semptom vermeyen kisilerde P. jirovecii'nin veya P jirovecii
DNA’Inin saptanmasi ise "kolonizasyon” olarak adlandinimakta-
dir. P jirovecii kolonizasyonu saptanan kisiler, ileride PCP geligimi
agisindan risk tagimanin yani sira baska kisilere etkenin bulastiril-
masi agisindan rezervuar olma 6zelligi tagirlar (9, 10).

Immun supresyonun siddetli veya uzun siireli oldugu hastalarda
PCP enfeksiyonlar diger bakteriyel veya fungal etkenler ile birlik-
te gozlenebilmektedir (2). Burada, interstisyel akciger hastaligi
(IAH) zemininde gelisen pnémotoraks nedeniyle hastanemizde
izlenirken akciger enfeksiyonu gelisen ve laboratuvar inceleme-
lerinde P, jirovecii ve Aspergillus fumigatus (A. fumigatus) sapta-
nan bir olgu sunulmaktadir. interstisyel akciger hastaligi nedeniy-
le kortikosteroid kullanmakta olan ve ayni zamanda diyabetik
olan bu olgu; immunsupresyon zeminde birden fazla firsatci
etkenin gosterilmesi acisindan dnemlidir.

OLGU SUNUMU

Kirk dokuz yagindaki bayan hasta 2013 Temmuz ayinda DEUH
Acil Servisi'ne nefes darligi ve gdgus agrisi sikayetleri nedeniyle
bagvurmustur. Sag akcigerde pnémotoraks tanisiyla ilk midaha-
lesi yapilan hasta ileri tetkik ve tedavi amaciyla G6gus Hastaliklar
Servisi'ne yatimlmistir. Hastanin dykistinden, bir ay énce baska
bir merkezde pnémoni tedavisi gérdigu ve o dénemde yapilan
tetkikleri sonucunda IAH tanisi alarak kortikosteroid tedavisine
baglandidi 6grenilmistir. Hastanin meslek durumu sorgulandigin-
da tandir finninda isci olarak ¢alistigi ve yogun duman maruziye-
tinin oldugu saptanmistir.

Hastaneye kabulinde vital bulgular normal sinirlar icerisinde
olan, bilinci agik, koopere ve oryente hastanin sol akciger baza-
linde ralleri mevcut iken sag akcigerde solunum sesleri azalmisti.
Rutin laboratuar tetkiklerindeki anormal bulgular; hipoksemi
(PO, 49 mmHg ({); O2 sat: %83 (|), AKS: 165 mg/d (1),
HbA1c:%8,9 (1), BUN 24 Mg/dL (1), laktat dehidrogenaz (LDH):
375 U/L (1), Albumin 2,88g/dL (|), CRP:56,1 mg/L (1),
Sedimentasyon: 110mm/h (1), Lékosit: 11.200/mm3 (1), Notrofil:
%92,3 (1), Lenfosit %5,1 ({) seklinde idi. Serum galaktomannan
negatif saptanmisti. Radyolojik tetkiklerden ylksek ¢ozinGrlGklu
bilgisayarli tomografide (HRCT) bilateral infiltratif alanlar, nodu-
ler olusumlar ve yaygin kaviter lezyonlar mevcuttu. (Resim 1a, b)

Hastanin IAH tanisi nedeniyle almis oldugu prednizolon (Prednol;
Mustafa Nevzat, Istanbul, Turkiye. 16 mg 4x1 PO) tedavisine
aynen devam edilirken kan sekerinin regilasyonu igin insilin
tedavisine gecilmisti. Mevcut immunsupresyon durumu goz
onlne alinarak profilaktik ajan olarak trimetoprim-sulfametoksa-
zol (Bacrtim; Deva, istanbul,TUrkiye‘ 160/800 mg 1x1 PO) baslan-
migtir. CRP degerlerinde artis (72, 180, 222, 275 mg/L) gdzlenen
ve hastaneye yatiginin 17. giniinde ates (37,8 °C) ile balgam
sikayeti gelisen hastaya farkli antibiyotik tedavileri ( siprofloksa-
sin (Ciproktan; Kocak Farma, istanbul,TUrkiye), imipenem
(Tienam; MSD, New Jersey,USA)) uygulanmasina ragmen semp-
tomlarinda gerileme olmamistir. Radyolojik olarak bilateral infilt-
ratif alanlarin belirginlesmesi Gzerine hastanin BAL sivisi érnekle-
ri etkensel tani icin patoloji, parazitoloji, mikoloji ve bakteriyoloji
laboratuvarlarina gdnderilmistir. Parazitoloji laboratuvarina gelen
drnekten sitosantrifiij (Rotofix 32A; Hettich, Tuttlingen ,Germany.)
ile hazirlanan (4000 rpm x 10 dk) preparatlar giemsa ve metana-
min gimus (Silver Methenamine PA.S.M.; Bio-optica, Milano,
italy) ile boyanarak incelendiginde P jirovecii kist ve trofozoitleri
saptanmistir (Resim 2a, b, ¢). BAL sitolojisinde A. fumigatus ile
uyumlu hif yapilan gézlenirken yapilan mikolojik kiltirlerde ise
A. fumigatus Uremesi saptanmustir. Bununla birlikte BAL ve kanda
bakilan Aspergillus galaktomannan antijen testi negatif bulunus-
tur. Bakteriyolojik incelemelerde herhangi bir etkene rastlanma-
mistir. Muhtemel PCP ve invaziv aspergillozis olarak degerlendi-
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Resim 2. a-c. Giemsa boyasinda P, jirovecii kisti (x 1000) (a) Giemsa boyasinda P, jirovecii trofozoitleri (x 1000) (b) Metanamin-gimds nitrat

boyasinda P, jirovecii kistleri (x 1000) (c)

rilen hastaya destek tedavisi yani sira 33 giin siiresince trimetop-
rim-siilfametoksazol (Bactrim; Deva, istanbul, Turkiye, 30 mg/kg,
4 bolunmus dozda, IV) ve vorikonazol (VFEND; Pfizer, New York,
USA) 2x6mg/kg yiikleme sonrasi; 2x4mg/kg/glin idame, V) kom-
bine tedavisi uygulanmistir. Tedavi sonrasi radyolojik bulgularda
gerileme saptanan hasta, genel durumunun iyi olmasi, CRP
degerlerindeki dusls ve oksijen satlirasyonunun normale don-
mesi Uzerine taburcu edilmistir.

TARTISMA

AIDS digi immunsupresyon hastalarinda gézlenen PCP enfeksi-
yonlarinda, glicli immun yanit nedeniyle parazit yiki azaldigin-
dan etkenin laboratuvar tanisini koymak her zaman mimkin
olamamaktadir (3, 4, 6, 7). Boyle hastalarda mikroskobik bakinin
yanisira klinik degerlendirme ve radyolojik bulgular enfeksiyon
tanisi igin olduk¢a dnemli hale gelmektedir (3). Hastamizin BAL
ornegindeki parazit yodunlu AIDS disi immunsupresyon hastala-
rnda beklendigi gibi distkti ancak giemsa ve metenamin
glmuis boyalar ile P jirovecii kist ve trofozoitleri saptanabildi.
Hastada ates, solunum sikintisi ve dksurik gibi genel pnomoni
bulgular mevcuttu. Her ne kadar spesifik bir bulgu olarak géste-
rilmese de yuksek laktat dehidrogenaz duzeyleri PCP lehineydi.
HRCT gérintilemesinde ise tipik buzlu cam gérintisiinde infilt-
rasyon alanlari gézlenmezken, bilateral noduler infiltratif olugum-
lar ve kaviter lezyonlar daha ¢ok aspergilloz lehine yorumlandi.
Bu nedenle hasta kesin PCP olgusu yerine muhtamel PCP vakasi
olarak degerlendirildi.

Son on yilda yapilan ¢alismalar AIDS hastalarinda, gesitli akciger
hastaliklarinda, diyabetiklerde, bag doku hastaliklarinda veya
iyatrojenik olarak immunsupresyon gelismis hastalarda P, jirovecii
kolonizasyonun normal populasyona oranla daha sik oldugunu
ortaya koymaktadir (4, 5, 9-14). Vidal ve arkadaglan interstisyel
akciger hastaligi olan 80 hastanin %33'linde P, jirovecii kolonizas-
yonunu saptamiglardir (14). Mesledi nedeniyle yogun duman
maruziyeti bulunan hastamiz da hastaneye yatisindan yaklasik bir
ay once intestisyel akciger hastaligi tanisi almisti. Bu durum daha
onceden hastada P jirovecii kolonizasyonu bulunabilecegini ve
bu zeminde PCP gelismis olabilecegini akla getirmektedir.

immunsupresif bir ajan olarak kortikosteroid kullanimi da P, jiro-
vecii kolonizasyonu ve PCP gelisimi icin en dnemli risk faktorleri-
nen biri olarak gdsterilmektedir (4, 5, 15-18). Maskel ve ark.,
cesitli nedenlerle glinde 20 mg ve Uzeri prednizolon kullanan

hastalarda %44 oraninda P, jirovecii kolonizasyonu saptarken
herhangi bir steroid preperati almayan hastalarda bu oran sade-
ce %9 olarak saptanmustir (16). Enfeksiyon gelisimi agisindan
degerlendirildiginde ise PCP gelisen HIV ve HIV disi hasta grup-
larinin ortalama 9%90" inin, dnceden 15mg/gin ve lzeri kortikos-
teroid kullandigi saptanmistir (18). Hastamiz da IAH nedeniyle
yaklasik bir aydir 16mg/giin dozunda prednizolon kullanmis ve
bu dénemde PCP gelisimini dnlemeye yonelik herhangi bir pro-
filaktik tedavi almamustir.

Hastamizin Tip 2 diyabetes mellitus olmasi diger bir risk faktort
olarak kabul edilebilir. Nevez ve arkadaslar diyabetik hastalar-
da P jirovecii kolonizasyonundan bahsetmislerdir (19). Sanno ve
arkadaslar da PCP gelisen bir diyabet hastasi tanimlamiglardir
(20). Arastirmacilara gére diyabet hastalarinda CD4+ sayisinda
belirgin bir azalma beklenmedigi ancak kontrolsiiz diyabetikle-
rin viral enfeksiyonlara son derece acik olmasindan dolayi,
gelisen enfeksiyonlar sonucu CD4 sayisinda azalma olabilecegdi
ve bu sekilde PCP gelisimi icin bir risk olusabilecegdi belirtilmis-
tir (20).

Yiksek doz kortikosteroid kullanimi sonucu immunsupresyon geli-
sen hastalarda firsatgi akciger enfeksiyonlarinin birlikteligi, &zellikle
PCP ve invaziv aspergillozis koenfeksiyonlar sik¢a rapor edilmekte-
dir (21-24). Burada sunulan olguda da BAL &rnegdinde A. fumigatus
ve P jirovecii etkenleri birlikte saptanmisti. Hasta, laboratuar
sonuglar ve radyolojik bulgular bir arada degerlendirildiginde olasi
PCP enfeksiyonuna ek olarak invaziv aspergillozis olarak kabul edil-
mistir. Hastaya her iki etkene yonelik tedavi uygulanmistir.

SONUC

Bu c¢alisma kortikosteroid kullanan hastalardaki firsatci akciger
enfeksiyonlarina dikkat cekmesi agisindan énemlidir. Bu tip has-
talara uygun profilaksinin verilmesi, takiplerinin iyi yapilmasi,
sUpheli durumlarda tani icin erken dénemde materyal saglana-
rak uygun tedavinin baslanmasi hayat kurtarici olacaktrr.
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Olgu Sunumu/ Case Report

Pnémoni On Tanih Bir Hastada Amebik Karaciger Absesi:
Olgu Sunumu ve llgili Literatiiriin Degerlendirilmesi

Amoebic Liver Abscess in a Patient Initially Diagnosed with Pneumonia: Case Report and

Discussion of Relevant Literature
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OZET

Amebiasis olgularinin tcte birinde amip trofozoitlerinin bagirsak duvarini delip dolagimla viicuda dagdilmalar sonrasi hastalarda karaciger
absesi olusabilmektedir. Bu tabloya cogunlukla 20-45 yas arasi erkek hastalarda rastlaniimakta ve olgularda yiksek ates ve sag Ust kadranda
agrn ile giden ciddi bir tablo gézlenmektedir. Amebik Karaciger Absesi (AKA) hastalarina tani konuldugunda cogunlukla ne gastrointestinal
sisteme ait yakinmalara ne de diski incelemelerinde ntamoeba histolytica (E. histolytica) kist veya trofozoitlerine rastlanilmakta, bu nedenle
de AKA tanisi cogunlukla ultrasonografi ve serolojik testlerle konulmaktadir. Son yillarda abse iceriginde polimeraz zincirleme tepkimesi
(PZT) yéntemiyle E. histolytica DNASsinin aranmasi etkin bir ydntem olarak tercih edilmektedir. Tedavide erken antimikrobiyal ila¢ tedavisi
yararli iken, 72 saat gegmesine ragmen iyilesmeyen hastalarda ve blylk abselerde drenaj veya cerrahi girisim uygulanmaktadir. Tedavi
edilmeyen abseler viicuda yayilip hastalarda 6lime yol acabilmektedir. Amebiasisin Ulkemizdeki badirsak disi klinik tablolar ile ilgili veriler
oldukga sinirlidir. Burada, pnédmoni 6n tanisiyla dederlendirilen ancak daha sonra AKA oldugdu ¢esitli radyolojik incelemeler ve laboratuvar
testleri ile teshis edilen geng bir erkek olgu sunulmakta ve konuyla ilgili literatlr tartigilmaktadir. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 70-4)

Anahtar Sézciikler: Amebiasis, entamoeba histolytica, karaciger absesi, polimeraz zincirleme tepkimesi (PZT)
Gelig Tarihi: 5 Mart 2014 Kabul Tarihi: 28 Agustos 2014

ABSTRACT

In one-third of the patients with amoebiasis, amoebic liver abscess (ALA) may occur after the penetration of amoebic trophozoites through the
intestinal wall. ALA is seen mostly among men aged 20-45 years with a serious clinical outcome, with fever and abdominal pain on the right
upper quadrant. Most patients have no recent history of amoebic colitis; indeed, they have neither gastrointestinal complaints nor Entamoeba
histolytica (E. histolytica) cysts/trophozoites in their stools. Therefore, ultrasonography and serology are primary in ALA diagnosis, while searching
for E. histolytica DNA in abscess fluid using PCR has been preferred as an effective and reliable method, lately. Early antimicrobial therapy is
effective; however, for cases irresponsive to therapy after 72 hours and with large abscess, drainage or surgical intervention is indicated. If left
untreated, ALA may disseminate to other organs and cause death. The data concerning the extra-intestinal manifestations of amebiasis in Turkey
are limited. Here, a rare case of a young man with an initial diagnosis of pneumonia followed by the identification of ALA after radiological
interventions and laboratory tests is presented and the relevant literature is discussed. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 70-4)
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GiRiS

Amebiasis, bir badirsak protozoonu olan Entamoeba histolyti-
ca'nin (E. histolytica) neden oldugu, hastalarda ¢cogunlukla kanli
ve mukuslu ishale neden olan énemli bir parazit enfeksiyonudur.
Tum dinyada her yil 35 ila 50 milyon kiside semptomatik enfek-
siyona yol agan amebiasis yaklagik 100,000 insanin &limine yol
acmaktadir (1, 2). Ulkemizde &zellikle sosyo-ekonomik seviyesi
disUk ve hijyenin yetersiz oldugu bélgelerde gorilen amebiasis,
parazitlere bagli ishallerin dnemli etkenlerindendir (1).

Psddopodlar ile hareket edebilen E. histolytica trofozoitleri
doku eritici ozellikleri nedeniyle bazen bagdirsak disina cikabil-
mektedirler. Olgularin t¢te birinde rastlanabilen bu klinik tablo-
da en sik bagirsak disi yerlesim yeri karacigerdir (1, 2). Amebik
karaciger absesi (AKA), cogunlukla 20 ila 45 yas arasi erkeklerin
sag lobunda tekil (soliter) abse seklinde gorilmektedir (2).
Bununla birlikte, olgularin %12'sinde absenin sol lobda gorildi-
gu, nadiren birden fazla sayida abse olustugu, sarilik, ensefalo-
pati gibi tablolara neden olabildigi, hatta mide kanserini taklit
edebildigi bildirilmektedir (3-6). AKA olusumuna amiplerin portal
dolagima girip karacigere ulagsmasi sonrasi parankim dokusunda
gelisen apopitoz yol agmakta, hastalarda siklikla karin agrisi,
hepatomegali ve yiksek ates goérilmektedir (1, 5). AKA saptanan
olgularda genelde bagirsaklarda es zamanli bir amipli dizanteri
tablosuna rastlaniimamaktadir (2).

AKA tanisi ultrasonografi ile konulabildigi gibi hastanin serumun-
da E. histolytica'ya karsi antikor olusup Entamoeba dispar'a (E.
dispar) karsi olusmadigindan serolojik tani da mimkanddr (1).
Son yillarda kist iceriginde parazit DNAsinin molekiler biyolojik
yontemlerle saptanmasi siklikla kullaniimakta ve etkin sonug alin-
maktadir (2, 7). AKA tedavisinde ila¢ tedavisinin ¢ogunlukla
yeterli oldudu, tedavi basgladiktan sonraki ilk 72 saatte yanit alin-
mayan olgularda abse drenajinin, blyik absesi olan olgularda
ise cerrahi girisimin gerekli oldugu bildirilmektedir (1, 2).

Bu caligmada, hastaneye solunum sistemine ait yakinmalarla
basvuran ve ilk degerlendirmede pnémoni oldugu disindlen,
sonradan radyolojik incelemelerle karacigerinde abse oldugu
saptanan, patolojik incelemeler yaninda abse icerigine uygula-
nan gercek zamanli polimeraz zincirleme tepkimesi (PZT) yonte-
mi ve indirekt floresan antikor testi ile AKA tanisi konulan bir olgu
sunulmakta ve konuyla ilgili literatlr tartigilmaktadir. Hasta onami
caligma 6ncesi alinmistir.

OLGU SUNUMU

Yirmi dort yasinda, erkek, son zamanlarda herhangi bir seyahat
oykusi olmayan, Universite mezunu hasta, ilk olarak 20 Mart 2013
tarihinde siddetli dksurik, balgam, goégus agnsi, nefes darligi ve
ylksek ates nedeniyle hastaneye basvurdugunu belirtmistir.
Hastanin o tarihte yapilan laboratuvar incelemelerinde, 16kositoz
ile birlikte sedimentasyon, C reaktif protein (CRP) ve alkalen fos-
fataz (ALP) duizeylerinde artis tespit edilmistir (Tablo 1). Hastanin
cekilen 6n-arka (PA) akciger grafisinde, sag akcigerin parahiler ve
parakardiyak alanlarinda minimal yogunluk artigi izlenmis ve bu
durumun atipik infiltrasyon olabilecegi dustinllerek hastaya anti-
biyotik tedavisi baglanmistir (Resim 1).

Hasta Ug¢ giin sonra devam eden 6kstirik, halsizlik ve batar tarzda
gd3Us agnisina kusma ve karin agnisinin eklenmesi nedeniyle
yeniden acil servise miracaat etmistir. Burada ¢ekilen PA akciger
grafisinde, her iki alt zonda lineer yogunluk artigi, sagda minér
fissirde belirginlesme ve sag hemidiyaframda ylkselme gdzlen-
mis ve hastaya tedavinin devami dnerilerek takibe devam edil-
mistir. Hasta yakinmalarinin gegmemesi Uzerine bes giin sonra,
28.03.2013 tarihinde, yeniden acil servise mdiracaat etmistir.

Resim 1. Hastanin 21 Mart tarihli 6n-arka akciger grafisi. Sag
akcigerin parahiler ve parakardiyak alanlarinda minimal yodunluk
artigi dikkat cekmektedir

Tablo 1. Hastaya ait farkli tarihlerde yapilan laboratuvar testlerinin sonuclar

20 Mart 30 Mart 3 Nisan 4 Nisan 6 Nisan

Lokosit (/L) 27400 16700 7600 7000 7400
Sedimentasyon (mm/saat) 70 - - - -

CRP (mg/dL) 39 8 4 2 0,7
Alanin amino transferaz (ALT) (U/It) 41 64 48 57 46

Alkalen fosfataz (ALP) (U/It) 370 280 212 178 142
Albimin (g/dL) - 29 3,1 3,1 4,2
INR - 1,26 1,25 1,16 1,07
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Resim 2. Hastanin 28 Mart tarihli toraksin kontrastsiz bilgisayarli
tomografisi. Ok, karaciger sad lobundaki hipodens bdlgeyi
g6stermektedir.

Tablo 2. Entamoeba histolytica'ya yonelik gercek zamanli polimeraz
zincirleme tepkimesi reaksiyonu (GZ-PZT) testinin kosullarn

PZT Karigiminin icerigi Test Kosullan

dH20 2120l | 95°C-3 dk

Dream Buffer :3,0puL 95°C-15 sn (40 déngt)
Dream Taq 20,15 pL 58°C-30 sn (40 déngu)
Prob* 20,5l 72°C-30 sn (40 déngi)
dNTP 21,0 pL 72°C-2 dk

ileri Primer** 21,0 pL

Geri Primer*** 21,0 uL

DNA 12,0 pL

*Hist96T Prob: TCA TTG AAT GAATTG GCCATT T

**Ehd239F: ATT GTC GTG GCATCC TAACTC A

***Ehd88R: GCG GAC GGC TCA TTA TAA CA

Burada toraksin kontrastsiz ¢ekilen bilgisayarli tomografisinde
(BT), insidental olarak karaciger boyutlarinda artig ve karacigerin
sag lobunda 11x10 cm boyutlarinda hipodens bir alan gérilmus
ve bunun bir dev kavernéz hemanjiyom olabilecegi disinilmis,
aymci tanida ise hidatik kist, karaciger absesi ve biliyer kistik
adenom olabilecedi belirtilmistir (Resim 2).

Ayni giin yapilan ultrasonografik incelemede, karacigerin sag
lobunun arka segmentinde ve kapsil alti bélgede dizgin kon-
turld, heterojen, hipoekoik yapida avaskiler solid bir kitle tespit
edilmistir. Bunun Uzerine uygulanan kontrastli dinamik tim karin
manyetik rezonans (MR) incelemede, karaciger sag lobundaki bu
lezyonun septalarla aynlmis multilokile kistik yapida oldugu ve
abse ile uyumlu periferik kontrastlanmalar sergiledigi belirlen-
mistir (Resim 3a-d).

Resim 3. a-d. Resimlerde ok ile gdsterilen lezyonun kalin cidarli,
septalarla aynlmis multilokile kistik yapida oldudu ve abse ile
uyumlu periferik kontrastlanmalar sergiledigi gézlenmektedir.
Hastanin hastaneye yatisi sonrasi c¢ekilen aksiyel yag baskili
kontrastsiz ve IV kontrasth (a, b) ve koronal T2 ve yagd baskili
kontrastli T1 (c, d) MR géruntileri

Hastadan yatisi stresince alinan kan kiltdrlerinin hicbirinde Greme
saptanmamistir. Tuberkiloz tanisi i¢in uygulanan polimeraz zincir-
leme tepkimesi (PZT) ve indirekt hemaglitinasyon testi (IHA) ile
aragtinlan Echinococcus antikoru negatif bulunmustur. Hastanin
kan &rnegi ile yapilan ELISA testinde Entamoeba histolytica'ya
karsl olusmus antikor diizeyinin ylksek (>1/800) saptanmasi Uzeri-
ne, hastaya hastaneye yatiginin 5. gliniinde ultrasonografi ve flo-
roskopi cihazinin rehberliginde lokal anestezi ile perkitan abse
drenaji yapilmasina karar verilmistir. Drene edilen materyalden ilk
olarak Gram boyama yéntemi ile cok sayida yayma preparat hazir-
lanmis ve bu preparatlarin mikroskobik incelemelerinde ortalama
8-10 I6kosit ile birlikte Gram (+) koklar ve/veya Gram (-) kokobasil-
ler bulundugu tespit edilmistir. Ayrica abse materyaliyle yapilan
serolojik (ELISA) ve molekiler (PZT) testlerde, Toxoplasma gon-
dii'ye ait IgG ve IgM antikorlari ile Actinomyces DNASi (-) bulunur-
ken Echinococcus IgG "“zayif pozitif” (<1/100) olarak dl¢tlmustir.
Drene edilen abse materyalinin EZN (Ehrlich-Ziehl-Nielsen) yonte-
mi ile boyanan preparatlarinda asidorezistan bakteri (ARB) ya da
mantar hicrelerine rastlanmamistir. Abse igerigi ayrica trikrom
boyama ydntemiyle boyanmis (1), hazirlanan preparatta yogun
|6kositler arasinda Entamoeba histolytica trofozoitleri olabilecegi
distinllen yapilara rastlanilmisti. Hastadan alinan abse icerigdi
molekiler inceleme icin de saklanmistir (7). Bu amagla, éncelikle
abse iceriginden DNA izolasyonu &zel bir kit (Roche® High Pure
PCR Template Preparation Kit, Basel, isvigre) kullanilarak gergek-
lestirilmistir. E. histolytica'ya yoénelik primerler (End239F: ATT GTC
GTG GCATCC TAA CTC A ve Ehd88R: GCG GAC GGC TCATTA
TAA CA) ve gercek zamanl PZT testi icin 6zel hazirlanan prob
(Hist96T Prob: TCA TTG AAT GAA TTG GCC ATT T) ile birlikte 2
pl DNA kullanilarak GZ-PZT gerceklestirilmistir (Tablo 2). GZ-PZT
sonucunda E. histolytica'ya 6zgl bir pozitif edri olustugu tespit
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Sekil 1. Gergek zamanli PZT testinde hasta 6rnegdinin Entamoeba
histolytica pozitifligini gdsteren egri (Mavi ve yesil renkli egriler
Entamoeba histolytica'ya ait pozitif kontroll, alttaki mor cizgi
negatif kontroli goésterirken kirmizi okun igaret ettigi edri hasta
ornegine aittir)

edilmigstir (Sekil 1). Ayni materyalle yapilan patolojik incelemede
de E. histolytica trofozoitleri olarak degerlendirilen yapilar bildiril-
mistir.

Bu veriler 1siginda AKA tanisi konulan hastaya giinde 4 kez 500
mg metronidazol tedavisi baglanmistir. Sonraki giinlerde yapilan
degerlendirmelerde 16kositoz dizeyi ve CRP degerlerinde geri-
leme izlenen hastanin baglangicta normalin biraz Gzerinde olan
alanin aminotransferaz (ALT) diizeylerinin de ginler icinde nor-
male dondigu gdzlenmistir (Tablo 1). Ayrica hastanin ultraso-
nografik kontrol incelemesinde, karacigerindeki absenin boyut-
larinda anlamli dizeyde kicilme oldudu dikkati c¢ekmistir.
Hastanin klinik bulgularinda da gerileme gdzlenmesi Uzerine
antibiyotik tedavisi 1 ay icin dizenlenmis ve hasta ayaktan izlen-
mek Uzere taburcu edilmistir.

TARTISMA

E. histolytica ile enfekte olan hastalarin %1'den az bdliminde
AKA gelistigi bildirilse de, enfeksiyonun yayginhid distinildi-
Jinde olgu sayisi oldukga yiksektir. Bu nedenle, kisa siire dnce
amebiasisin endemik oldugu bir bélgeye seyahat dykisl yanin-
da karin agrisi, yliksek ates ve/veya karaciger hassasiyeti olan bir
hastanin ayirici tanisinda AKA g6z ardi edilmemelidir (1, 2). AKA
hastalarinda codunlukla yiksek ates, kann agnsi ve istahsizlik
yakinmalan gézlenmekte, nadir olarak sarilik, beyinde abse geli-
simi, absenin plevra, perikard ya da periton bosluguna riptiri
gibi ciddi komplikasyonlara da rastlanmaktadir (2, 4, 6). Yeni
yayinlanan bir deneysel ¢calismada, patojen olmadigi duslndlen
E. dispar'in bir sugsunun farelerde AKA'ya neden oldugu gosteril-
mistir (8). Ayrica, amip absesine ikincil Salmonella paratyphi A'nin
etken oldugu 8limcll karaciger abseleri de gérilebilmektedir
(9). Burada sunulan olgu, herhangi bir seyahat &ykist olmamasi
ve solunum sistemi yakinmalan gibi dnceki calismalarda bildirilen
klinik bulgular sergilememesi nedeniyle dikkat cekicidir.

AKAnin tanisinda abse igeriginin ya da hastanin diski érneginin
mikroskobik incelemesinde E. histolytica trofozoitlerinin saptan-
masi gi¢ oldugundan, siklikla radyolojik, serolojik ve molekdler
yontemler bir arada tercih edilmektedir (1, 2, 10). Ultrasonografik
incelemelerde, AKA homojen olmayan, sinirlan belli, non-ekoik,

yuvarlak bir kitle seklinde gdzlenir (1). Serolojik incelemelerde,
enfeksiyonun ilk haftasi sonrasi pozitiflesen ve olgularin %85-
95'inde saptanabilen 6zgin antikorlardan &zellikle 170 kilodal-
tonluk lektine 6zgl olanlar arastirlmaktadir. Bu antikorlar yillarca
yiksek titrelerde saptanabildiginden indirekt floresan antikor
testiyle akut ile kronik enfeksiyonlar ayirt edilememekte, bazen
de yanlig negatif sonuglar alindidi bildirilmektedir (1, 10). E. histol-
ytica'dan elde edilen antijenlerle gerceklestirilen ELISA testlerinin
AKA tanisinda %90'in Uzerinde duyarlilik ve dzglllik sergiledigi
ve tani icin kullanilabilecegi bildirilmistir (11). Yeni yayinlanan bir
laboratuvar caligmasinda ise, AKA tanisi almig hastalarin kan
drneklerinde haptoglobin, a1-antitripsin ve transferrinin ekspres-
yon duzeyleri iki boyutlu jel elektroforezi ve kitle spektrometresi
ile karsilastinlmigs ve haptoglobinin AKA'ya anlamli dizeyde
dzglin bir ekspresyon artisi sergiledigi gosterilmistir (12).

Son yillarda molekiler yontemlerin gelismesiyle abse igerigin-
den DNA izolasyonu sonrasi dogrudan PZT ile tani koymak
mUmkindur (2, 13). AKA tanisinda PZT ile mikroskobinin karsilas-
tinldidi bir calismada, mikroskobi ile 19 hastanin ikisinde E. his-
tolytica trofozoitlerine rastlanirken PZT ile tim olgulara tan
konuldugu bildirilmistir (7). Bu olguda da abse iceriginin mikros-
kobik incelemesi ile tani konulamamis, kesin tani kan drneginde
E. histolytica'ya yonelik yiksek antikor diizeyinin tespiti, patolojik
inceleme ve drenaj sonrasi alinan abse igeriginin GZ-PZT ile
degerlendirilmesi sonrasi konulmustur. Mikroskobik incelemeler-
de abse igeriginin hlcre yogunlugu amiplerin tanimlanmasini
glclestirmektedir. Bu nedenle, séz konusu olgular igin mikrobi-
yoloji laboratuvarinda molekiler yontemlerin kullanilmasinin son
derece yararli olacagi dustinilmektedir.

AKA tedavisinde hastaya 10 glin boyunca verilecek 40 mg/kg/glin
metronidazol ile blyik oranda basar saglanabildigi bildiriimekte-
dir (2). Absenin drenaji rutin tani ve tedavi icin dnerilmemektedir;
sadece tedaviye ragmen 72 saat sonra dahi klinik iyilesme gdézlen-
meyen abse igeriginin seronegatif oldugu hastalarda ve sol lobda
yerlesen abselerde énerilmektedir (1). Tedavinin etkinligini deger-
lendirmede ultrasonografik iyilesme bulgularindan ¢ok hastanin
klinik durumu dikkate alinmalidir. Ulkemizden bildirilen 32 hastalik
bir seride, ginde 3 kez 750’ser miligram metronidazol verilen yas-
lari 18 ila 65 arasi hastalardan 29'unda (% 90,6) AKA'nin etkin bir
sekilde tedavi edildigi ve 4 ay icinde tim olgularda abselerin yok
oldugu bildirilmistir (14). Hastamiza gerek ilk uygulanan islemlerle
kesin tani konulamamasi, gerekse abse boyutlarinin biyik olmasi
nedeniyle kesin tani ve tedavi icin absenin drenaji tercih edilmistir.
Ayrica, PCR sonucunda hastada AKA oldugu teyit edilir edilmez
hastaya agiz yoluyla gliinde 4 kez 500 mg metronidazol tedavisine
baslanmistir. Yapilan kontrol incelemelerinde uygulanan tedavile-
rin basaril oldugu, abse boyutlarinin kictlip klinik tablonun iyiles-
tigi gosterilmistir. Gerek AKA sonrasi hastalarda nadir olarak beyin
absesi gelisebildiginden, gerek tedavi yetersizligi sonucu AKAnin
10 yil sonra dahi tekrarlayabilecegi bilindiginden, hastanin diizen-
li araliklarla kontrol muayenelerinin ézenle yapilmasi biyik énem
tagimaktadir (8, 15).

SONUC

Klinikte nadir olgulardan sayilan AKA'nin, bazen, burada sunulan
olguda oldugu gibi, olagan disi klinik tablolarla da ortaya ¢ikabi-
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lecegi unutulmamalidir. Klinisyenlerin genel olarak enfeksiyonlu,
ozellikle de yiksek ategle gelen hastalan degerlendirirken Ulke-
mizde bagirsak parazitlerinin yayginligini géz 6niine alip amebi-
asis gibi onemli komplikasyonlara yol acabilen enfeksiyonlar
ayircl tanida degerlendirmeleri hasta icin son derece énemlidir.
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Incidental Isolated Pancreatic Hydatid Cyst

Insidental Izole Pankreas Kist Hidatigi

Abdullah Kisaoglu', Biinyami Ozogdul', Sabri Selcuk Atamanalp’, Berhan Pirimoglu?,
Bulent Aydinli", Ercan Korkut'

'Department of General Surgery, Atatlrk University Faculty of Medicine, , Erzurum, Turkey
’Department of Radiology, Atatiirk University Faculty of Medicine, Erzurum, Turkey

ABSTRACT

Isolated pancreatic hydatid cysts are a rare parasitic disease even in endemic areas. It is difficult to discriminate primary pancreatic hydatid cysts
from other cystic and solid lesions of the pancreas. This is a case report of an incidental isolated pancreatic hydatid cyst. A heterogeneous cystic
lesion in the body of the pancreas was identified on magnetic resonance imaging of a patient previously diagnosed patient with cholelithiasis,
and because of the malignant possibility of the lesion, splenectomy with distal pancreatectomy and cholecystectomy was performed. The
histopathologic diagnosis was reported as a hydatid cyst. Pancreatic hydatid cysts should be kept in mind in the differential diagnosis of
pancreatic pseudocysts and cystic malignancies. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 75-7)

Keywords: Hydatid cyst, incidental, pancreas
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OZET

izole pankreas kist hidatigi endemik bélgelerde bile cok nadir gérillen paraziter hastalikti. Sadece pankreasta yerlesen primer kist
hidatiklerin pankreasin diger kistik ve solid lezyonlarindan ayinmi glictir. Yazimizda tesadifen tespit edilen izole pankreas kist hidatigi
vakasi sunulmustur. Kolelitiazisi mevcut olan hastaya ¢ekilen magnetic resonance imaging (MRI)'de pankreas gdvdesinde heterojen igerikli
kistik lezyon tespit edilmesi lzerine mevcut lezyonun pankreasin kistik malignitesi oldugu distinllerek hastaya splenektomi ile distal
pankreatektomi ve kolesistektomi yapilmistir. Histopatolojik tani kist hidatik seklinde rapor edilmistir. Pankreas psédokistlerinin ve kistik
malignitelerin ayirici tanisinda pankreas kist hidatigi akilda tutulmalidir. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 75-7)
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INTRODUCTION

Hydatid cysts are an important health problem in endemic areas.
Although this disease usually involves the liver, it may be seen in
any organ. Hydatid cysts of the liver and lungs make up 90% of
cases (1, 2). However, pancreatic involvement is quite rare and
pancreatic hydatid cysts have been reported as being less than
1% (2, 3). A preoperative definite diagnosis of isolated pancreat-
ic hydatid cysts, which are rare worldwide, is difficult despite
radiological imaging methods. Pancreatic hydatid cysts should
be kept in mind in the differential diagnosis of pancreatic cystic
masses in endemic regions. We present a case of a pancreatic
hydatid cyst in a patient in whom we incidentally detected a
cystic mass in the pancreas. Written informed consent was
obtained from the patient who participated in this case.

CASE REPORT

Cholelithiasis was diagnosed on a control abdominal ultraso-
nography (USG) in a 58-year-old female patient who developed
abdominal pain during preparation for renal transplantation due
to chronic renal failure. Her physical examination revealed ten-
derness in the right upper quadrant and epigastrium and she did
not have fever or jaundice. Her vital findings were normal. She
had been using antihypertensive drugs for 10 years. Laboratory
examination findings were as follows: alkaline phosphatase (ALP)
191 U/L (normal value: <120 U/L), gamma-glutamyl transferase
(GGT) 241 U/L (normal value: <49 U/L), blood urea nitrogen 63.5
mg/dL (normal value: 6-22 mg/dL), creatinine 9.98 mg/dL (nor-
mal value: 0.8-1.4 mg/dL), C-reactive protein 86.7 mg/L (normal
value: <5 mg/L), and erythrocyte sedimentation rate 75 mm/
hour. Other laboratory tests were normal. Abdominal magnetic
resonance imaging (MRI), which was obtained because of the
elevated ALP and GGT enzyme levels, revealed a heteroge-
neous cystic lesion measuring 41x34 mm, with relatively regular
contours (Figure 1a, b). Intrahepatic bile ducts, extrahepatic bile
ducts, and the common bile duct were normal. There were no
pathologies in any other intra-abdominal organs. Because this
cystic lesion detected on MRI was evaluated as a possible cystic
malignancy of the pancreas, the patient underwent surgery. On
exploration, the lesion was found to be adherent to surrounding
tissues, it measured 5x3 cm in diameter, and was located in the
corpocaudal part of the pancreas adjacent to the vena mesen-
terica superior. Splenectomy, distal pancreatectomy, and chole-
cystectomy were performed following caudal resection of pan-
creas with the mass lesion. No postoperative complications
developed. The histopathologic examination revealed that the
lesion was a hydatid cyst. A treatment of daily 800 mg of alben-
dazole was planned for 3 months postoperatively and the
patient was discharged from the hospital with recovery.

DISCUSSION

Hydatid cysts are an endemic problem in Mediterranean coun-
tries, New Zealand, South America, South East, Far East Asia,
and the Middle East (4). Approximately 2/3 hydatid cysts are
located in the liver because it is the first passage site of
Echinococcus granulosus eggs ingested via the digestive sys-
tem. Hydatid cyst infestation may develop in any organ, although
the lungs are the second most common location site of the

parasite (5, 6). The literature, which has reported cases of pan-
creatic hydatid cysts as being seen less than 1%, states that the
caput pancreaticus is involved the most (57%), followed by the
corpus (24%) and the caudal (19%) part of the pancreas (1, 2, 7,
8). Clinical manifestations vary depending on the anatomic local-
ization of the cyst and potential complications, such as infection;
ruptured, biliary, or intestinal fistula; vascular thrombosis; and
acute or chronic pancreatitis (9). Symptoms arise because of
pressure on neighboring tissues as the size of the cyst enlarges.
Complaints such as abdominal pain, distention, and nausea may
be seen although patients may be asymptomatic for a long time
(10). Our patient had right upper quadrant pain and epigastric
pain. Elevated enzyme levels along with a diagnosis of cholelithi-
asis were suggestive of gallbladder and bile duct disease.
However, the lesion incidentally detected in the body of the
pancreas was perhaps the main cause of the pain. It is reported
that obstructive jaundice may occur because of pressure on bile
ducts in hydatid cysts located at the head of the pancreas and
acute or chronic pancreatitis may occur in cases where pressure
is created on the pancreatic duct (11, 12). Our patient did not
have obstructive jaundice or pancreatitis. Also, it has been
reported that 9.3% of these cysts spontaneously perforate or
rupture into the peritoneal space. (13).

Diagnosis may be made on USG, computed tomography (CT),
and MRI. USG may reveal membrane detachment, presence of
daughter cysts, multivesicular cyst structure surrounded by a
clear wall, and hydatid structures with a calcified thick wall
depending on the type of cyst (2, 14). The location, diameter,
and number of cysts are clearly visualized on CT. CT also pro-
vides information about the relationship between the cyst and
large vessels and bile ducts and wall calcification (15). However,
MRI is more valuable for the detection of cystobiliary fistula (16).
Although it is easy to detect cystic lesions in the pancreas, these
methods have a limited sensitivity for the diagnosis of pancreat-
ic hydatid cysts and preoperative definite diagnosis may not be
made. Among these methods, USG has the highest diagnostic
accuracy (93%-98%) for abdominal hydatid cysts (8, 14). However,
definite diagnosis is made with surgery and histopathological
examinations (8). Specific laboratory tests are not available for
the diagnosis of pancreatic hydatid cysts. The Casoni skin test is
an immunological test with low sensitivity. Indirect immunofluo-
rescence assay has a high specificity and sensitivity depending
on the localization of the cyst. Enzyme-linked immunosorbent
assay, indirect agglutination, and indirect hemagglutination are
frequently used serologic tests (17). We did not perform these
tests because we interpreted the cystic mass in the pancreas as
a possible malignancy, although we live in an endemic area for
hydatid cysts. We did not perform CT or a detailed USG either.

Treatment options for this disease include medical therapy, per-
cutaneous drainage, and surgical therapy. Sensitivity to albenda-
zole therapy for 4-6 months has been reported as being 60%-
90% in various series (10). USG-guided percutaneous drainage,
which is debated because of the risks of anaphylaxis and perito-
neal spread, is still a treatment option. Although its effectiveness
has been reported as being 100% in many publications, this
method is recommended especially for Gharbi type | and Il
cases. Medical therapy before and after drainage reduces mor-
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Figure 1. a, b. Axial (a) and coronal (b) T2-weighted magnetic
resonance images show a well-demarcated hypointense cystic
lesion with heterogeneous liquid content (arrows)

bidity and recurrence (18, 19). Pericystectomy as a surgical meth-
od is an ideal method despite a relatively high complication rate.
The total evacuation of cystic content is recommended in
patients who do not undergo pericystectomy. Although the
space may be closed by omentoplasty and capitonnage, exter-
nal or internal drainage may also be performed. Another import-
ant issue in pancreatic hydatid cysts is the maintenance of pan-
creatic functions following surgery. Although distal pancreatec-
tomy is preferred in cases that are located in the body and tail of
the pancreas, cyst excision and internal or external drainage is
preferred in cases located in the processus uncinatus (5, 6, 19).
We performed distal pancreatectomy and splenectomy because
we primarily interpreted the lesion located in the corpocaudal
part of the pancreas as a malignancy.

Although pancreatic hydatid cysts are rare, they should be kept
in mind in the differential diagnosis of pancreatic pseudocysts
and cystic malignancies of the pancreas, particularly in endemic
areas. A preoperative diagnosis may not be possible despite
imaging methods and laboratory tests. The ideal treatment
option is excision of the cyst to prevent intra-abdominal spread
and albendazole therapy thereafter.

Informed Consent: Written informed consent was obtained
from the patient.

Peer-review: Externally peer-reviewed.

Author Contributions: Consept - A.K,, B.O.; Design - AK,, B.A;
Supervision - S.S.A.; Funding - AK.; Materials - B.O.; Data
Collection and/or Processing - S.S.A., B.A.; Analysis and/or
Interpretation - B.P,, E.K; Literature Review - B.P,, E.K,; Writer -
A.K.; Critical Review - B.A.

Conflict of Interest: No conflict of interest was declared by the
authors.

Financial Disclosure: The authors declared that this study has
received no financial support.

Hasta onami: Yazili hasta onami hastadan alinmistir.

Hakem Degerlendirmesi: Dis Bagimsiz.

Yazar Katkilari: Fikir - AK., B.O.; Tasarim - A.K,, B.A.; Denetleme
- S.S.A.; Kaynaklar - AK.; Malzemeler - B.O.; Veri Toplanmasi ve/
veya islemesi - S.S.A., B.A,; Analiz ve/veya Yorum - B.P, EK,;
Literatlr taramasi - B.P, EK. Yaziyi Yazan - AK.; Elestirel
inceleme - B.A.

Cikar Catismasi: Yazarlar ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar bu calisma icin finansal destek
almadiklarini beyan etmislerdir.

REFERENCES

1. Dziri C. Hydatid disease--continuing serious public health problem:
introduction. World J Surg 2001; 25: 1-3. [CrossRef]

2. Khiari A, Mzali R, Ouali M, Kharrat M, Kechaou MS, Beyrouti MI.
Hydatid cyst of the pancreas. Apropos of 7 cases. Ann Gastroenterol
Hepatol 1994; 30: 87-91.

3. Rodriguez Vargas J, Arroyo Carrera |, Pitarch Esteve V. Pancreatic
hydatid cysts. Cir Pediatr 1992; 5: 46-7.

4. Echenique-Elizondo M, Amondarain Arratibel JA. Hydatid disease
of the pancreas. JOP 2004; 5: 51-2.

5. Krige JE, Mirza K, Bornman PC, Beningfield SJ. Primary hydatid
cysts of the pancreas. S Afr J Surg 2005; 43: 37-40.

6. Schiano di Visconte M, Lombardo C, Munegato G. Pancreatic echi-
nococcosis. Chir Ital 2003; 55: 585-90.

7. Ousadden A, Elbouhaddouti H, lonmajdoub KH, Mazaz K, Aittaleb
K. Primary hydatid cyst of the pancreas with a hepatic pedicule
compression. Cases J 2009; 2: 201. [CrossRef]

8.  Shah OJ, Robbani I, Zargar SA, Yattoo GN, Shah P, Ali S, et al.
Hydatid cyst of the pancreas. An experience with six cases. JOP
2010; 11: 575-81.

9. Hammad A, Mentouri B. Acute pancreatitis in Algeria. Report of 221
Cases. Am J Sur 1985; 149: 709-11. [CrossRef]

10. Safioleas MC, Moulakakis KG, Manti C, Kostakis A. Clinical conside-
rations of primary hydatid disease of the pancreas. Pancreatology
2005; 5: 457-61. [CrossRef]

11. Yattoo GN, Khuroo MS, Zargar SA, Bhat FA, Sofi BA. Case report:
Percutaneous drainage of the pancreatic head hydatid cyst with obst-
ructive jaundice. J Gastroenterol Hepatol 1999; 14: 931-4. [CrossRef]

12. Regan JK, Brown RD, Marrero JA, Malik P, Rosenberg F, Venu RP.
Chronic pancreatitis resulting from primary hydatid disease of the
pancreas: a case report and review of the literature. Gastrointest
Endosc 1999; 49: 791-3. [CrossRef]

13. Kéylioglu G, Oztoprak I. Unusual presentation of pancreatic hyda-
tid cyst in a child. Pancreas 2002; 24: 410-1. [CrossRef]

14. Balik AA, Celebi F, Basoglu M, Oren D, Yildirgan |, Atamanalp SS.
Intra-abdominal extrahepatic echinococcosis. Surg Today 2001; 31:
881-4. [CrossRef]

15. Missas S, Gouliamos A, Kourias E, Kalovidouris A. Primary hydatid dise-
ase of the pancreas. Gastrointest Radiol 1987; 12: 37-8. [CrossRef]

16. Stojkovic M, Rosenberger K, Kauczor HU, Junghanss T, Hosch W.
Diagnosing and staging of cystic echinococcosis: how do CT and
MRI perform in comparison to ultrasound? PLoS Negl Trop Dis
2012; 6: e1880.

17. Biava MF, Dao A, Fortier B. Laboratory diagnosis of cystic hydatic
disease. World J Surg 2001; 25: 10-4. [CrossRef]

18. Bosanac ZB, Lisanin L. Percutaneous drainage of hydatid cyst in the
liver as a primary treatment: review of 52 consecutive cases with
long-term follow-up. Clin Radiol 2000; 55: 839-48. [CrossRef]

19. Menezes da Silva A. Hydatid cyst of the liver-criteria for the selecti-
on of appropriate treatment. Acta Trop 2003; 85: 237-42. [CrossRef]


http://dx.doi.org/10.1007/s002680020000
http://dx.doi.org/10.1186/1757-1626-2-201
http://dx.doi.org/10.1016/S0002-9610(85)80170-7
http://dx.doi.org/10.1159/000086548
http://dx.doi.org/10.1046/j.1440-1746.1999.01967.x
http://dx.doi.org/10.1016/S0016-5107(99)70304-4
http://dx.doi.org/10.1097/00006676-200205000-00013
http://dx.doi.org/10.1007/s005950170027
http://dx.doi.org/10.1007/BF01885099
http://dx.doi.org/10.1007/s002680020002
http://dx.doi.org/10.1053/crad.2000.0543
http://dx.doi.org/10.1016/S0001-706X(02)00271-1

73

Case Report / Olgu Sunumu

Hydatid Disease Involving Some Rare Sites in the Body

Viiciidumuzda Nadir Alanlar1 Tutan Hidatik Hastalik
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ABSTRACT

A hydatid cyst is an endemic disease in our country. Clinical manifestation includes cyst formation, most commonly in the liver and lungs. Renal,
brain, and subcuteneous localizations are rare. Here we report four cases: two cases of primary renal hydatid disease, one of intracranial hydatid
cyst, and one of subcutaneous hydatid cyst. We discuss the prevalence, diagnostic workup, and management of echinococcosis.

(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 78-82)
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OZET

Hidatik kist bizim Glkemizde endemik hastaliktir. Klinik belirtisi karaciger ve akcigerde kist olusumudur.

Accepted: 28 Agustos 2014

Bobrek beyin, subkutanz

lokalizasyonlar nadirdir. Biz iki tane renal kist hidatik, bir tane intrakranial, bir tane subkutandz kist hidatik olgusu raporladik. Bu olgularin
sunumunda ekinokokun prevelansi, tanisal 6zellikleri ve tedavi yonetimi tartisildi. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 78-82)
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INTRODUCTION

Hydatid disease is one of the most frequent parasitosis,
caused by the larval stage of Echinococcus granulosus,
especially in countries with a warm climate such as India,
African countries, Turkey, South American countries, and
Middle Eastern countries. E. granulosus is one of the most
frequent cause of parasitosis in Turkey (1). It can reach any
organ or tissue in the body, developing into small hydatid
cysts. Most commonly, it occurs in the liver (80%) and lungs
(10%). The precise percentage of site involvement varies

and the precise incidence of unusual locations is difficult to
ascertain because they are only reported as case reports. In
10% of cases, hydatid disease arises in the viscera; it mainly
arises in the spleen (0.9-8%), kidney (2%), bones (3%), brain
(1%), heart muscles, and peritoneal cavity (2, 3). Dogs are
the definitive host and sheep are the intermediate host.
Man is an accidental intermediate host. The hydatid cyst
grows slowly over years and causes symptoms usually
because of compression of adjacent structures. A high
index of suspicion, radiological investigations, and histo-
pathological examination is necessary for establishing the
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Figure 1. Gross appearance of the cyst of the kidney

diagnosis of hydatid disease at unusual sites in the body. Here
we report four cases: two rare cases of primary renal hydatid
disease, one of intracranial hydatid cyst, and one of subcutane-
ous hydatid cysts. We present a review of the occurrence of
hydatid disease at unusual sites and our experience with its
clinical presentation and management. We aimed to draw atten-
tion to hydatid cyst disease in the differential diagnosis of cysts
although it is very rare.

CASE REPORTS

Case 1

A b6-year-old man was admitted with abdominal pain. Physical
examination, complete blood count, blood urea nitrogen, cre-
atinine, alanine, aminotransferase, aspartate aminotransferase,
and electrolytes were normal. Ultrasonography revealed a
hypoechoic cystic mass measuring 3.5x3.5x3 c¢cm in size in the
left kidney. The rest of the visceral organs did not show any
cystic lesions and were unremarkable. The patient underwent
partial nephrectomy. Examination of the specimen revealed an
enlarged kidney measuring 5x5x3 cm. The cut section revealed
a cystic lesion measuring 3.5 cm in the upper pole (Figure 1).
Microscopically, a cellular, laminated, eosinophilic hyaline
membrane was seen in the necrotic tissue (Figure 2). A section
from the adjacent renal parenchyma showed atrophy and lym-
phocytic infiltration. The lesion showed calcification along the
wall.

Case 2

A 33-year-old man was admitted to the hospital with the com-
plaint of right flank pain. Ultrasonography revealed a renal
mass measuring 8.5x6x5 c¢cm in size in the right kidney. The rest
of the visceral organs including the liver, lung, and left kidney
did not show any cystic lesions and were unremarkable.
Routine hematological findings revealed eosinophilic count of
230 cells/cumm and serum creatinine level of 1.3 mg/dL. Right
nephrectomy was performed. On examination, the mass
appeared cystic and necrotic; thus, the membrane of a hydatid
cyst was observed.

Figure 2. A cellular, laminated, eosinophilic hyaline membrane
was seen in the cyst wall (Hematoxylin and Eosin staining, x400)

Figure 3. MRI revealed a cystic parietal lobe

Both the patients have been on postoperative oral albendazole
therapy with regular follow-up since 3 months, which has been
uneventful.

Case 3

A 53-year-old man presented with the complaint of diffuse epi-
sodic headache for 3 months previously that had increased in
intensity over the previous week. There was no history of sei-
zures, trauma, surgery, or hydatidosis. An intracranial hydatid
cyst was diagnosed on computed tomography (CT) and magnet-
ic resonance imaging (MRI). A single, spherical, well-defined,
thin-walled homogenous, isodense cyst with a diameter of 34
mm was seen in the right parietal region (Figure 3). Thoracic and
abdominal CT revealed cystic lesions. Laboratory data showed
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Figure 4. Subcutaneous cyst hydatid (Hematoxylin and Eosin
staining; x100)

mild leucocytosis without significant eosinopbhilia. Parietal crani-
otomy and cyst removal were performed under general anesthe-
sia. The histopathological examination confirmed hydatid dis-
ease. Albendazol therapy three times a day for 4 months was
initiated as medical treatment. The patient has been followed up
for 4 years without any complaints.

Case 4

A 64-year-old woman who lived and worked in a farm in Turkey
presented with a 4-year-growing mass measuring 4 c¢cm in the
infraumbilical region. No ultrasonography and MRI were per-
formed. The cyst was excised and a pathological examination
confirmed it to be a subcutaneous hydatid cyst measuring 1.7
cm (Figure 4, 5). The rest of the visceral organs did not show any
cystic lesions and were unremarkable.

DISCUSSION

Hydatid disease is an endemic parasitic zoonosis caused by the
larval stage of Echinococcus. Two variants of this disease occur:
classic hydatid disease caused by E. granulosus and the rarer
variant caused by E. multilocularis, which is more aggressive
because it infiltrates the organ involved and cannot be easily
removed. Echinococcus belongs to the order Cestoda and fam-
ily Taenia. It is about 5 mm long (4). The definitive host is dogs
and the intermediate host is sheep. Human is accidental or inci-
dental intermediate host. The intestine of the definitive host is
the tissue, where adult worm resides. Eggs passed in the feces
are ingested by grazing sheep, goats, and cattle. Eggs hatch,
penetrate the host’s intestinal wall, and reach the liver through
the portal vein. They are distributed to the lungs and other
organ systems by bloodstream. Eggs transformed to the larval
stage, the scolex, which can multiply asexually indefinitely within
the hydatid cyst. When a hydatid cyst is devoured by a canine
host, the natural cycle is completed. The multiplication of the
larval scolices results in a slow but steady physical enlargement
of the cystic colony (5). The cyst consists of three layers. The
outer most, or the pericyst, is an adventitial layer of host origin.

Figure 5. There is a scolex near the germinal layer (Hematoxylin
and Eosin staining; x400)

The middle layer is the outer chitinous covering of the parasite
or the laminated membrane. The innermost germinal layer gives
rise to the scolices (6).

The hydatid cyst grows slowly over years and causes symptoms
usually because of compression of adjacent structures. The asymp-
tomatic period is extremely long and the disease might be diag-
nosed even after 20-25 years post-infection. Because the enlarge-
ment is very gradual, the patient’s symptoms are rarely acute. As
the cyst grows, the symptoms become more specific depending
on the specific structures involved. The rupture, infection, and
compression of the cysts may cause symptoms. Although the dis-
ease is sometimes asymptomatic, symptoms such as abdominal
and chest pain, mass, fever, weight loss, anaphylaxis, jaundice, and
neurological signs are seen. Patients with renal hydatid cysts usual-
ly present with vague pain in the lumbar region and hematuria. A
preoperative definitive diagnosis of renal hydatid disease is diffi-
cult even when all examinations are performed (7).

There is no specific laboratory finding of renal hydatid disease.
Moderate eosinophilia is nonspecific, although it presents in
20-50% of cases (8). Eosinophilia was seen in our patient with
renal hydatidosis. The diagnostic dilemma of a hydatid cyst at
unusual sites such as the kidney can lead to complications,
because sometimes the cyst may present as acute surgical emer-
gency or a chronic illness, leading to morbidity. Therefore, imag-
ing examinations are important for early diagnosis.
Ultrasonography is the most useful radiological examination for
diagnosis. Noncontrast CT and MRI are highly sensitive for
lesions. Hypointense rim and multicystic appearance is distinc-
tive on MRI, which also delineates the anatomy well. CT has an
accuracy of 98% and sensitivity sufficient to reveal the daughter
cyst (9, 10). An indirect hemagglutination test performed can
also suggest hydatid disease. The sensitivity of various serologi-
cal tests used for hydatid disease varies from 64 to 87% (11).

The occurrence of E. granulosus in some locations of the body is
very rare. Such anatomic locations may cause difficulties in diag-
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nosis. Hydatid disease is a differential diagnosis of cystic lesions,
especially of cystic lesions encountered in patients who live in or
have come from an endemic region. The diagnosis of hydatid
disease is based on the patient’s history, clinical findings, serum
biochemical profiles, serologic tests, and pathological diagnosis.
The most important factor in the diagnosis of hydatid disease is
the high index of suspicion about its possibility.

Hydatid disease of the kidney is extremely rare and constitutes
only 2-4% of all cases of hydatid disease with renal hydatid cysts
commonly present with loin pain and hematuria (12). Kidney
involvement has insidious onset and usually remains asymptom-
atic for many years. The differential diagnosis of renal cystic mass
includes multilocular cysts, cystic renal carcinoma, and hydatid
cysts according to the age of the patients and findings of radio-
logical tests. Primary hydatidosis of the kidney should always be
considered in the differential diagnosis of any cystic renal mass,
even in the absence of accompanying involvement of the liver or
other visceral organs, especially in endemic areas.

Intracranial hydatid disease is rare, with a reported incidence of
1-2% of all cases, and it is more common in children. Although in
the other organs they are multiple, multiple intracranial cysts are
rare (13). It is most frequently located in both the hemispheres.
A typical intracranial hydatid cyst presents as a well-defined sol-
itary cystic lesion in the middle cerebral artery territory in the
parietal lobes, although it can be seen in any location including
the skull vault, extradural, intraventricular, meningeal, posterior
fossa, and brainstem (14). The parietal region is the commonest
site and was seen in the present case. Intracranial hydatid cysts
may also be classified as primary or secondary. Primary cysts
occur as a result of direct infestation of the larvae in the brain
without demonstrable involvement of other organs; secondary
multiple cysts result from spontaneous, traumatic, or surgical
rupture of the primary intracranial hydatid cyst. They lack a
brood capsule and scolices. Patients with intracranial hydatid
cysts usually present with focal neurological deficit and features
of raised intracranial pressure; the latter may be due to the large
size or the interference with the pathway of the cerebrospinal
fluid. In view of the pathological and clinical findings, the cyst in
the present case could be classified as a secondary brain hydatid
cyst. Surgically, intact cyst excision is the ideal treatment.
Medical treatment with albendazole seems to be beneficial both
pre- and postoperatively.

Primary subcutaneous hydatid cysts are very rare and the inci-
dence is unknown. Subcutaneous hydatid cyst may be secondary
or primary. The mechanism of the primary subcutaneous local-
ization is unclear; direct spread from adjacent sites is likely the
mechanism of infection (15). Most patients complained of slow
growing, painless, mobile masses with normal overlying skin. All
patients were from endemic areas and most patients were from
rural areas, as in our case. The location around the trunk and
roots of the limbs could be explained because of an increase in
vascularization and less muscular activity in these areas. A prima-
ry subcutaneous hydatid cyst should be kept in mind for differ-
ential diagnosis of soft tissue masses, particularly for patients
who have lived in regions where a hydatid cyst is endemic. The

differential diagnosis of soft tissue masses includes abscess, a
sebaceous cyst, lipoma, tuberculous abscess, an aneurysm, her-
nia, sarcoma, chronic hematoma, a synovial cyst, and a necrotic
soft tissue tumor. Complete excision is the best treatment
option. A final diagnosis is confirmed by histopathology. After
the diagnosis of a subcutaneous hydatid cyst, radiological
screening of the body should be performed to look for another
focus (16).

Management of hydatid cyst disease includes a combination of
chemotherapy and surgical intervention. Puncture, aspiration,
and injection are surgical procedures. In general, surgery is the
best treatment option for hydatid cysts. Detailed examination of
the thorax and abdomen must be performed by imaging studies
before surgery. Kidney sparing surgery is possible in most renal
hydatid cyst cases. Nephrectomy must be reserved for nonfunc-
tioning kidneys. Medical treatment with benzimidazole, such as
albendazole and mebendazole, is recommended during pre-
and postoperative periods in order to sterilize the cyst, to
decrease the chance of anaphylaxis, to decrease the tension in
the cyst wall, and to reduce the recurrence postoperatively.

CONCLUSION

A hydatid cyst should be considered in the differential diagnosis
of a cystic mass, especially in endemic areas. The combination of
history, imaging tests, and serological tests aid in diagnosis. The
possibility of a striking clinical resemblance between a hydatid
cyst and malignant disease of the kidney has been emphasized
in the English literature. We also indicated this important point
in our patients. Surgery is the best treatment for renal hydatid
cysts and if possible, kidney sparing protocol is the logical
option; however, nephrectomy must be reserved for nonfunc-
tioning kidneys. A primary subcutaneous hydatid cyst should be
in mind in the differential diagnosis of soft tissue masses, partic-
ularly for patients who have lived in regions where a hydatid cyst
is endemic. Brain hydatidosis should be considered in the differ-
ential diagnosis of brain cysts.
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Case Report / Olgu Sunumu 8 3

Recurrent Toxocariasis Due to Chronic Urticaria and Successful
Treatment with Prolonged Albendazole Therapy

Kronik Urtikere Neden Olan ve Uzatulmis Albendazol Kullanimi ile Basarili Bir Sekilde

Tedavi Edilen Rekiirren Toxocariasis Olgusu
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ABSTRACT

Toxocariasis is a worldwide human helminthiasis, especially seen in temperate and tropical climate regions around the world. The diagnosis of
this disease is performed on the basis of clinical symptoms and laboratory findings. Albendazole is one of the treatment choices for toxocariasis,
with a currently recommended regimen of 10 mg/kg/day in two doses (400 mg twice daily) for 5 days. However, there is no precise consensus
about the duration of the treatment. In this article, we report a case of toxocariasis; the patient visited our infectious disease polyclinic with
complaints of long-term itching and urticarial skin lesions that were resistant to routine treatment and that recurred. Then, recurrent disease was
resolved and skin lesions were diminished after prolonged albendazole therapy. (Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 83-5)

Keywords: Chronic urticaria, toxocariasis, prolonged albendazole therapy
Received: 22 Adustos 2013 Accepted: 29 Agustos 2014

OZET

Toxocariasis, diinya genelinde &zellikle iman ve tropikal iklimin hikim strdigi bolgelerde gérilen bir paraziter hastaliktir. Tani klinik
ve laboratuar bulgulari ile konur. Albendazol (400 mg giinde iki kez) 10 mg/kg/giin 5 giin sire ile kullanimi énerilen tedavi rejimlerinden
biridir. Ancak, tedavi siresi ile ilgili kesin bir konsensus mevcut degildir. Bu yazida; rutin tedaviye direngli ve tedaviye ragmen tekrarlayan,
uzun stredir devam eden kasinti ve Urtikeryal cilt lezyonlari ile enfeksiyon hastaliklar poliklinigine bagvuran ve uzatiimis albendazol tedavisi
sonucu kir saglanan bir Toxocariasis olgusu sunulmustur.(Turkiye Parazitol Derg 2015; 39: 83-5)
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INTRODUCTION

Toxocariosis is a worldwide human helminthiasis, particularly
occurring in temperate and tropical climate regions worldwide
(1). Dogs are reservoirs for the spread of this disease. Thus, chil-
dren who play with dogs without paying attention to hygiene
and who have habit of hand-to-mouth and inadvertent ingestion
of soil are at risk (1). The following clinical entities have been
recognized in humans: visceral larva migrans, ocular larva
migrans, and covert toxocariasis. Visceral larva migrans presents
with fever, hepatomegaly, and pulmonary findings. Ocular larva
migrans especially affects older children and although it does
not have systemic symptoms, it can lead to blindness. In covert
toxocariasis, the symptoms are nonspecific (2). The diagnosis is
made on the basis of clinical symptoms and laboratory findings.
Here, we report a case of toxocariasis; the patient visited our
infectious disease polyclinic with complaints of long-term itching
and urticarial skin lesions that were resistant to routine treat-
ment.

CASE REPORT

A 31-year-old man was admitted to our hospital with complaints
of itching and embossed skin lesions characterized by erythem-
atous and edematous plaques. He had experienced these symp-
toms for 2 years, and they especially appeared in the evening.
Because of these complaints, he had visited internal medicine
and allergy polyclinics and received treatment with antihista-
mine, with a diagnosis of chronic urticaria. Despite these treat-
ments, his complaints did not disappear after 6 months. It was
also learnt that in 2010 and 2011, he had visited the infectious
disease and hematology polyclinics because of abdominal pain
and thrombocytopenia. After detection of thrombocytopenia
and splenomegaly, a bone marrow biopsy revealed normocellu-
lar bone marrow by the hematology service and he was dis-
charged. His physical examination showed a body temperature
of 36°C, pulse of 75 beats/min, and blood pressure of 120/80
mm Hg. In both shoulders and the right upper quadrant of the
abdomen, there were puffy, erythematous, pruritic urticarial skin
lesions; systemic examination was otherwise normal. The patient
was hospitalized because of high titers of Toxocara canis excre-
tory-secretory enzyme-linked immunosorbent assay (TES-ELISA)
IgG Novalisa NOVATEC (Immundiagnostica GMBH, Germany)
twice. Laboratory findings were notable for leukocytes: 4,130/
mm?, erythrocytes: 5,440,000/mm?3, Hb: 15.6 g/dL, Hct: 43.1%,
thrombocytes: 100,000/mm?3, erythrocyte sedimentation rate: 2
mm/h, PT: 13.3 s, C-reactive protein: 5 mg/L, AST: 32 U/L, ALT: 30
U/L, BUN: 25 mg/dL, and creatinine: 0.9 mg/dL. Peripheral
eosinophil count and total IgE levels were normal in the auto-
mated system. A peripheral blood smear revealed 85% neutro-
phils, 12% lymphocytes, 3% monocytes, and no eosinophilia.
Urinalysis and stool examination revealed no abnormalities. In
feces, parasitic investigation, and stool culture, no pathogenic
microorganisms were detected. Organomegaly and no granulo-
mas were determined on abdominal USG and no abnormality
was observed on chest radiography. Ophthalmological, neuro-
logical, and respiratory system aspects were evaluated as usual.
Serological tests were negative for HBsAg, anti-HCV, salmonel-
losis, brucellosis, and toxoplasma IgM and toxoplasma IgG.

When we measured the T. canis larva EIS antigen-specific 1gG
using an ELISA kit, we observed seropositivity with high titers.
The punch biopsy of the urticarial skin lesions on the right leg of
the patient was reported as being compatible with leukocyto-
clastic vasculitis (Figure 1). When we deeply researched his med-
ical history, we learnt that one of his close friends had a dog in
his house and our patient visited him frequently. After the inves-
tigations to confirm the diagnosis, we identified toxocariasis |G
antigens by Western blot and initiated treatment with albenda-
zole (400 mg) twice a day for 5 days; the patient was then dis-
charged. The patient’s skin lesions regressed within 5 days of
treatment with albendazole. But 3 months after the standard
treatment, he returned to our polyclinic with the same com-
plaints. We suspected the recurrence or inadequate treatment
of toxocariasis and prescribed albendazole (400 mg) once daily.
After an additional 3 weeks of treatment, his skin lesions dimin-
ished dramatically. In addition, at the time of writing this paper,
episodes of urticaria have not been observed for the last 12
months. Written informed consent was obtained from the
patient for publication of this case report.

DISCUSSION

Toxocariasis is the dog intestinal roundworm and is usually man-
ifested as visceral larva migrans. Humans are infected by inges-
tion of embryonated eggs in soil, via contaminated hands, or by
consumption of unwashed vegetables. The embryonated eggs
hatch in the intestine of a human host, liberating the larva, which
in turn, penetrate the bowel wall and enter the circulation and
migrate to the tissues and organs (3). They may cause granulo-
mas. Although the granulomas are mostly seen in the liver,
accompanying lesions are also frequently seen in the eyes. The
brain, kidney, lung, and central nervous system involvements
may also be seen. Eosinophilia may sometimes be the only find-
ing, so the infection may be suspected in all children who have
a history of soil ingestion with a high peripheral blood eosino-
philia. Seroprevalence of toxocariasis has been reported in dif-
ferent regions with different rates. The highest seroprevalence is
reported in Saint Lucia, with a rate of 86%.

The clinical diagnosis of human toxocariasis depends on sero-
logical and immunological tests. In our case, the patient applied
to our polyclinic with chronic urticaria and we suspected parasit-
ic infections among the differential diagnoses. Punch biopsy of
the skin was performed and a STES-ELISA serological technique
was performed for the diagnosis of the disease; however, TES-
ELISA is not specific because of cross-reactivity with parasites of
other nematodes. Therefore, we confirmed the diagnosis of T
canis by Western blot (Toxocara WB IgG, Ldbio Diagnostics,
France), which is a highly specific and confirmatory test for T.
canis. In addition, the presence of low-molecular-weight bands
in the range of 24-35 kDa indicates specific anti-Toxocara IgG in
the sample (4). We observed low-molecular-weight bands in the
range of 24-35 kDa in the Western blot analysis.

Nephrotic syndrome, HSV, endomyocarditis, and thrombocyto-
sis cases are also described with a T. canis infection (5, 6). All
these cases were treated successfully with anthelmintic agents.
Albendazole is one of the treatment choices for toxocariasis,
with a currently recommended regimen of 10 mg/kg/day in two
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Figure 1. Leukocytoclastic vasculitis

doses (400 mg twice daily) for 5 days (7). Interestingly, recent
clinical studies have shown that only a few patients, six of 19
(32%), are cured after 5 days of albendazole therapy (8, 9).
Instead, in Japan, adults who contract toxocariasis (typically
through eating raw liver) are treated with albendazole for 4
weeks or longer (8). Kim et al. reported a case of recurrent toxo-
cariasis that was also treated with an additional 3-week treat-
ment (10). In our case, the patient was treated with albendazole
(400 mg) twice daily for 5 days. Despite this treatment, his skin
lesions recurred. Then, recurrent disease was resolved and skin
lesions were diminished after prolonged albendazole treatment.

CONCLUSION

We conclude that toxocariasis, which is a parasitic infection,
should always be considered in the differential diagnosis of
chronic urticaria. Although 3 weeks of treatment was effective for
our patient, it cannot be considered as a certain consensus for
all cases. More study is required to reach a consensus on the
appropriate duration of albendazole therapy to treat this dis-
ease.
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