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Ozet

Amag. Bu c¢alismada, Sinop’un koylerinde yasayan kdpeklerde Ehrlichia canis (E. canis) ve
Rickettsia conorii’nin (R. conorii) seroprevalansinin saptanmasi ve her iki enfeksiyon etkeni
arasindaki ko-seroprevalans oraninin ortaya konulmasi amaglanmigtir. Yontem. 2007 Agustos
aymda Sinop’ta klinik olarak saglikli goriinen 93 kopekten kan 6rnegi alinmis olup, ELISA
yontemiyle E. canis ve R. conorii ile reaktif IgG antikorlar1 arastirilmistir. Bulgular. Doksan ii¢
kopegin 17’sinde (%18,28) E. canis ve 68’inde (%73,12) R. conorii IgG antikor pozitifligi
saptanmustir. Bir kopek’te (%1,08) sadece E. canis, 52 kopekte (%55,91) sadece R. conorii
antikorlar1 saptanmig olup, 16 kopekte (%17,20) ise E. canis ve R. conorii arasinda ko-
seroprevalans tespit edilmistir. E. canis veya R. conorii’den birisinin seropozitif oldugu kopek
grubunda digerinin de seropozitif olma ihtimali yiiksek bulunmustur (Fisher kesin ki-kare testi, p =
0,035). Sonu¢. Sinop ve benzer iklime sahip yorelerde yasayan kopekler E. canis ve R. conori
enfeksiyonlart riski altindadir. Bu dogrultuda, kdpeklerin saglik sorununun ¢6ziimiinde kene
kaynakli enfeksiyonlar dikkate alinmalidir. Ayrica kopek ve insanlar arasindaki dostane yakinlik
nedeniyle, E. canis ve R. conori’ye karsi kopeklerde goriillen antikor pozitifligi, bu
enfeksiyonlarin insanlarda da goriilebilecegini isaret etmektedir.

Anahtar sozciikler: Kopek Ehrlichiosis’i, kopek ricketsiosis’i, kopek, Ehrlichia canis, Rickettsia
conorii.

Abstract

Aim. The aim of the present study was to determine seroprevalence of Ehrlichia canis and
Rickettsia conorii in dogs living in the villages of Sinop and to establish co-seroprevalance rate
between both infection agents. Methods. In August 2007, blood samples were obtained from 93
dogs which seemed clinically healthy in Sinop. 1gG antibodies to E. canis and R. conorii were
investigated in dogs by ELISA. Results. E. canis and R. conorii antibodies were determined in 17
(18.28%) and 68 (73.12%) of 93 dogs, respectively. Only E. canis antibodies in 1 (1.08%) of 93
dogs and only R. conorii antibodies in 52 (55.91%) of them were determined. And also, the co-
seroprevalance between E. canis and R. conorii were determined in 16 (17.20%) of them. In the
dog group in which one of R. conorii or E. canis was seropositive, the probability of being
seropositive of other infection agent was high (Fisher's exact test, p = 0.035). Conclusion. Dogs
living in Sinop and somewhere with similar climate are at risk in terms of E. canis and R. conori
infections. In this respect, tick borne infections should be considered in the solution of dog’s
health problems. In addition, because of the friendly relationship between dogs and humans,
antibody positivities against E. canis and R. conori in dogs can indicate that these infections can be
seen in humans, too.
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Giris

Ehrlichia ve Rikettsiya cinsine ait tiirler kopeklerde hastalik olusturan kene kaynakli
bakteriler igerisinde en 6n siralarda olup, bazi tiirleri insanlarda da klinik enfeksiyonlara
yol acabilmektedirler [1]. Ehrlichia tiirleri monositler, graniilositler ve trombositler iginde
yerlesebilme kabiliyetindedirler. Ehrlichia’nin birkag¢ tiirii kopek ehrlichiosis etkeni
olmakla birlikte, en Onemlileri Ehrlichia canis ve E. phagocytophila (Anaplasma
phagocytophilum)’dir. E. canis biitiin diinyada, 6zellikle de Rhipicephalus sanguineus
tiirii kenelerin dagilim gosterdigi cografyalarda goriilmekte olup, kopeklerde akut,
subklinikal ve kronik tipte hastaliklar olustururlar. Akut ehrlichiosis doneminde,
kopeklerin trombositlerinin immiinolojik yikimima yol actiklar1 saptanmistir. Ayrica
kopeklerde merkezi sinir sistemi anormalliklerine de yol agmaktadir [1-3]. A.
phagocytophilum ise kopeklerde hastalik olusturabildigi gibi, insanlarda kene
isirmasindan yaklasik 8 giin sonra makiilopapiil, makiil veya petesi tipte kizariklik ile
seyreden Human Granulocit Ehrlichiosis (HGE) etkenidir. Bundan baska E. chaffensis, E.
sensetsu, E. ewingi ve E. canis’in de insanlarda klinik enfeksiyonlara neden olabildigi
belirtilmistir [4]. Kopeklerde ve insanlarda goriilen kene kaynakli rickettsiosise, benek
atesi (spotted fever) grubuna ait riketsiyalar neden olmaktadir. Riketsiya tiirleri zorunlu
hiicre ici yerlesim gosteren basiller olup, kdpeklerin 6zellikle kiigiik arter ve venlerindeki
endotelyal hiicrelerine zarar vererek hastalik olusturmaktadirlar. Insanlarda kene
isirigindan 6-10 giin sonra yliksek ates, bas agrisi, kas agrisi gibi belirtiler ortaya
¢ikmakta olup yiiksek atesin goriilmesinden yaklagik 3 giin sonra hastalarin %95’inde
makulopapiiler kizarik ortaya ¢ikar. Vakalarinin %80 ninde bu insanlarin kopek ile temas
Oykiileri tespit edilmistir [5]. Avrupa’da en sik olarak Rickettsia conarii’nin neden oldugu
Akdeniz benek atesi rickettsiosisi (MSF) gorilmektedir. Bu hastalik Avrupa disinda
Afrika ve Asya kitasinda da goriilmekte olup, R. sanguineus tiirii keneler bu etkenin de en
onemli vektoriidiir [1-3]. Kopeklerin klinik goriiniimii, laboratuvar bulgulari, direk yayma
preparasyonlari, kiiltiir ve Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) sonuglari tanida
kullanilabilmekle birlikte, bu enfeksiyonlarin tanisi genellikle serumda bulunan IgM ve
IgG tipi 6zgiil antikorlarin Enzim ilintili immiin Test (ELISA) veya Indirekt Fluoresan
antikor testi (IFAT) ile ortaya konulmasi seklindedir. Seropozitif serumlarin western
immiinoblot testiyle dogrulanmasi Onerilmektedir [1]. R. sanguineus tiirii kenelere
Tiirkiye’nin bir¢ok iklim bolgesinde rastlanmaktadir [6]. Bu calismada, kopeklerde E.
canis ve R. conorii’ye karsi olusmus antikorlarin prevalansinin arastirilmasi ve ayrica her
iki enfeksiyon etkeni arasindaki ko-seroprevalans diizeyinin ortaya konulmasi
amaglanmustir.

Gere¢ ve yontem

Calisma alani

Sinop, Tiirkiye’nin Karadeniz kiy1 seridinin kuzeye dogru en ¢ok sivrilerek uzanms, 41°-
42° kuzey enlemleri ile 34°-35° dogu boylamlar1 arasinda yer almaktadir. Engebeli bir
arazi yapisina sahip olup, biitlin bir yi1l boyu nemli ve yagish bir iklim hiikiim
stirdliglinden Sinop’un biiylik bir kism1 ormanlarla ve zengin bitki ortiisiiyle kaphidir [7].

Kan érneklerinin toplanmasi

Bu ¢alismada kopeklerden kan 6rnegi temin etmeden &nce, Cumhuriyet Universitesi
Hayvan Deneyleri  Yerel Etik Kurulundan onay alinmistir (Sayr no:
B.30.2.Cum.0.01.00.00-50/133). 2007 Agustos ayinda, Sinop merkez ilgeye bagh 8 kéye
ait toplam 93 kopekten kan o6rnegi alinmistir (Sekil). Kan 6rneklerinin yontemine gore
serumlar1 elde edilerek ve etiket bilgileri yazilarak kullanilincaya kadar derin
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dondurucuda -20°C’de saklanmustir.

ELISA testi

Kopek serumlarinda R. conorii ve E. canis’e karsi olusmus IgG antikorlarinin tayininde,
sirastyla “Helica Biosystema Inc” ve “DRG” ticari firmasina ait ELISA kitleri
kullanilmistir. Deneyde kullanilan substrat ve stop soliisyonlari, pozitif ve negatif
kontroller kit igeriklerinden temin edilmistir. Kitler prospektuslari dogrultusunda
calisilarak, test serumlarinin optikal densiteleri 450 nm dalga boyunda Ol¢lilmiistiir. Kit
prospektiisiinde izah edildigi gibi, renk skalasina goére pozitif ve negatif absorbans
degerleri ortaya konulmustur.

Istatistik

Verilerin istatistiksel olarak degerlendirilmesinde SPSS-14 programi kullanilmig (SPSS,
Inc., Chicago, IL) olup, parametreler arasinda fark olup olmadigini ortaya koymak igin
Ki-kare ve Fisher’in exact testi uygulanmistir. E. canis ve R. conori seropozitifligi

arasindaki bagintiy1 arastirmak icin Phi korelasyon testi uygulanmistir. p<0,05 degeri
istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

km
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Sekil. Sinop’ta kan almiminin gerceklestirildigi koyler.

Bulgular

Kategorik degiskenler agisindan, serolojik bulgular Tablo’da verilmis olup, Sinop’ta
serum Ornegi toplanan 93 kopegin 17’sinde (%18,28) E. canis ve 68’sinde (%73,12) R.
conarii’ye karsi1 IgG seropozitifligi saptanmistir. Kopeklerde E. canis ve R. conorii
seroprevalansinin cinsiyete gore dagilimlarinda erkek ve disi kopekler arasinda
istatistiksel agidan bir fark goriillmemistir (p>0,05). E. canis seropozitifligi yoniinden yas
gruplari arasinda fark goziikmezken (y° = 0,15, p = 0,985), R. conari seropozitifliginde
yas artistyla birlikte istatistiksel anlamda bir artig saptanmustir (x* = 10,65, p = 0,014). Bir
kopek’te (%1,08) sadece E. canis, 52 kopekte (%55,91) ise sadece R. conorii antikorlari
saptanmis olup, 16 kdpegin (%17,20) ise her iki etkene kars1 antikor pozitifligi tasidigi
(Ko-seroprevalans) tespit edilmistir. E. canis veya R. conorii’den birisinin pozitif oldugu
kopek grubunda digerinin de pozitif olma ihtimali yiiksek bulunmustur (Fisher'in kesin
testi, p = 0,035).

Sonuglar western blot gibi dogrulama testleriyle dogrulanmamis olup, E. canis ve R.
conorii IgG ELISA ile alinabilecek yalanci pozitif sonug olasiliginin diglanamamasi
nedeniyle bu olgular “olas1” olarak degerlendirilmistir.
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Tablo. Sinop yoresinde yasayan kopeklerde risk kategorilerine gore E. canis. and R. conorii

seroprevalansi.

Ortalama (%)
Risk faktorii kategorileri n E.canis R. conorii
Genel seroprevalans 93 17 (18,28) 68 (73,12)
Cinsiyet
Disi 76 15(19,73) 57 (75,00)
Erkek 17 2(11,76) 11 (64,71)
v (p) (0,729)* 0.75 (0,387)
Yas gruplari (Ay)
0-11 4 1(25,00) 2 (50,00)
12-23 34 6(17,65) 19 (55,88)
24-36 23 4(17,39) 19 (82,61)
>37 32 6(18,75) 28 (87,50)
¥ (p) 0,15 (0,985) 10,65 (0,014)
Co-seroprevalans 93 16 (17,20) 19 (17,20)
E. canis
Negatif 76 52 (68,42)
Pozitif 17 16 (94,12)
Fisher kesin y° testi (p: 0,035)

* Fisher kesin y* testi uygulandi

Tartisma

R. sanguineus, R. bursa ve R. turanicus tiirii kenelere Tirkiye’nin birgok iklim
bolgesinde rastlanmaktadir. E. canis ve R. conorii’nin temel vektorii olan R. sanguineus
tiirli keneler kopeklerde onemli diizeylerde enfestasyon yapmaktadir [8, 9]. Kopeklerde E.
canis seroprevalansi farkli cografyalarda genellikle %20-50 arasinda degismektedir [10-
13]. Turkiye’de, Batmaz ve ark. [14] nin gergeklestirdikleri bir ¢alismada Marmara, Ege,
Akdeniz ve Giineydogu Anadolu Bolgesinden 249 kopegin %20,77’inden E. canis
antikorlar1 tespit edilmistir. Unver ve ark. [15]’nin PCR testi ile yaptiklari ¢aligmalarinda,
Ankara’da klinik goriiniim olarak ehrlichiosis’le uyumlu 12 kopegin 3’4 E. canis
yoniinden pozitif bulunmustur. Bizim ¢aligmamizda ise Sinop’ta klinik olarak saglikli
goriilen kopeklerin %18,28’inde E. canis antikorlar1 saptanmis olup, bu ¢alisma
kopeklerde E. canis enfeksiyonlarinin Karadeniz Bolgesinde de goriilebileceginin
serolojik bulgusu niteligindedir. insanlarda E. canis enfeksiyonu ¢ok nadir goriilmekte
olup, su ana kadar Tiirkiye’de herhangi bir insan olgu sunumuna rastlanamamistir.
Ulkeden iilkeye farklilk gostermekle birlikte, kopeklerde R. conorii seroprevalansi
genellikle %20’diizeyinin iistiinde dagilim gostermektedir [16-18]. Tiirkiye’de kdpekler
tizerinde R. conori konusunda serolojik ve kapsamli bir molekiiler diizeyde ¢alismaya
rastlanilmamis olmakla birlikte, kopek ile temas Oykiisii olan insanlarda olgu sunumlari
bulunmaktadir [19, 20]. insanlarda rastlanilan bu olgular, Tiirkiye’de kopeklerin R.
conorii enfeksiyonlarina siklikla maruz kalmis olabilecegini isaret etmektedir. Harrus ve
ark. [21]1 Tiirkiye’ye yakin bir cografyada olan, Israil’de 85 kdpegin %81’inde R.
conorii antikoru saptamiglardir. Bizim bu ¢alismamizda Sinop’ta 93 kopegin
%73.12’sinde R. conorii antikor pozitifligi saptanmistir. Bulgularimiz yurdumuza yakin
cografyada yer alan israil képekleriyle R. conorii seroprevalansi agisindan paralellik
gostermekte olup, bu g¢alisma R. conorii enfeksiyonlarinin Karadeniz Bolgesindeki
kopeklerde siklikla goriilebileceginin serolojik delilidir. E. canis ve R. conorii’nin
cinsiyete gore dagilimlarin arasinda bir fark goriilmemesine, erkek ve disi kopeklerin
kenelerce aymi diizeyde enfestasyona ugramis olabilecegi gerekge gosterilebilir. Yas
gruplar1 bakimindan ise, R. conori’de oldu gibi, E. canis’in de yasli kopeklerde daha
yiiksek seroprevalans gostermesi beklenirdi. Kopeklerde E. canis’e karsi olusan antikor
titrelerinde 6-9 ay sonra diistis oldugu belirtilmektedir [22]. E. canis’e kars1 kopeklerde
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olusan kisa siireli bagisiklik, kopeklerde yas gruplari arasinda E. canis’in benzer
seroprevalansta goriilmesine yol agabilir.

Bu ¢alismada, kopeklerde R. conori ve E. canis’e karsi gelismis olan ko-seroprevalans
oran1 %17,20 diizeyinde saptanmistir. Ki-kare testine gore, E. canis veya R. conorii’den
birisinin pozitif oldugu kopek grubunda diger etkenin de pozitif olma ihtimali daha
yiiksek bulunmustur (p = 0,035). Bu durum E. canis ve R. conorii arasinda capraz
reaksiyonu disiindiirse de, bu konudaki bilimsel veriler Ehrlichia ve Rickettsia tiirleri
arasinda ¢apraz reaksiyonun pek gorilmedigi yoniindedir [12, 23]. Her iki bakteri
arasindaki bu serolojik baginti, ko-seroprevalansa sahip olan kopeklerin kene
enfestasyonuna daha siklikla maruz kalmis olabilecegini akla getirir. Her iki enfeksiyon
etkeni vektoriiniin de ayni kene tiirii olmasi aralarindaki seroepidemiyolojik bagin baska
bir nedeni olabilir.

Bu sonuglar, klinik olarak saglikli goriilen kopeklerin siklikla R. conorii ve E. canis’le
karsilasmis olabileceginin gostergesidir. Insan ve kdpekler arasinda binlerce yildan beri
var olan tarihsel dostluk ve dogal yasam alanlarinda kesisimler bulunmaktadir. Hem
kopeklerin  saglik gerekceleri, hem de enfeksiyon etkenlerine rezervuar olmalari
yOniinden insan vakalarini da ilgilendirdiklerinden, kopekler 6zellikle yaz donemlerinde
kene enfestasyonuna karsi korunmali ve kene kaynakli enfeksiyonlar yoniinden ¢ok daha
dikkate alinmalidir.
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