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ONSOz

Dunya genelinde son yillarda vektor kaynakli hastaliklarin gorilmesinde yasanan
artis basta tip doktorlari, veteriner hekimler ve halk sagligi uzmanlari olmak tzere farkl
disiplinlere ait bilim insanlarini bu ortak ¢galisma alanina yonlendirmistir.

Tarkiye mevcut ekocografik konumu ve sosyodemografik yapisi itibariyle vektor
kaynakli hastaliklar agisindan tibbi dneme sahiptir. Turkiye’de insanlarda gorulen
vektor kaynakh enfeksiyoz hastaliklar hakkinda yeterli sayida guncel arastirma
bulunmamaktadir. Ozellikle kirsal alanlarda rastlanan ve insanlari tehdit ettigi
dusunilen vektor kaynakli cogu hastalik gunimuzde doga ve sehir yasaminin ig ice
girmesi, ulusal ve uluslararasi turizm, kiresellesmeye bagli olarak artan ticari insan ve
hayvan hareketleri yaninda go¢ ve benzer nedenler ile artik her kesime ait insan
grubunu etkileyecek noktaya gelmistir.

Dunya’'da artan duzeyde kargilagilan vektdr kaynakli hastaliklarin en 6nemli
nedenleri arasinda iklim degisikligine bagh olarak degisen “vektdr ekolojisi” 6n plana
cikmaktadir. Bu noktada insanlarin hayvanlar ve tabiata karsi artan ilgisinin de, vektor
kaynakli hastaliklarin zaman icerisinde daha fazla gértilmesinde 6nemli roll oldugu
gorulmektedir.

Koruyucu Hekimlik uygulamalarinin basarisi guncel tibbi verilere bagli risk
analizlerinin multidisipliner olarak hazirlanmasi ve uygulamaya konulmasi ile dogrudan
iligkilidir. Bu noktada kargilagilan tibbi vakalarin kayit sistemine dayali olarak
degerlendiriimesi, gerekli laboratuarlardan multidisipliner tani destegdi alinmasi ve
gelecege yonelik olarak durum analizlerinin ¢ikariimasi koruyucu hekimlik agisindan
faydali uygulamalardir.

Bu projede, T.C Saghk Bakanhdi Corlu Devlet Hastanesine kene tutunmasi
sikayetiyle basvuran insanlarda vektor kaynakli hastaliklar yonanden guncel bir
arastirma gercgeklestiriimigtir. S6z konusu hastane, hizmet sundugu bdlgenin en
kapsamli tip merkezidir. Toplam 120 kisi Uzerinde gergeklestirilen arastirmada
hastalardan kan ornekleri alinmig ayrica toplam 200 adet kene 6rnegi toplanmistir.
Hastalardan alinan kan orneklerinde yapilan testler neticesinde dort hastada Kirim
Kongo Kanamali Atesi, yedi hastada Bati Nil Virusu, otuz bir hastada Borrelia
burgdorferi, on bir hastada ise Rickettsia conorii seropozitifligi tespit edilmigtir.

incelenen kenelerin, Ixodes spp., Hyalomma spp., Haemaphysalis spp. ve



Rhipicephalus spp. olmak Uzere 4 farkh cinse ait olduklari tespit edilmistir.

Bu calisma ile Corlu Devlet Hastanesi “Acil Tip Klinigine” kene tutunmasi
sikayetiyle basvuran hastalarda ilk defa Kirim Kongo Kanamali Atesi, Bati Nil Viriisd,
Rickettsia conorii, Anaplasma phagocytophilum, Borrelia burgdorferi taramasi
gerceklestirilerek hastalardan toplanan kene Orneklerinin  de tar teshisleri
gerceklestirilmigtir.
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OZET

Kene kaynakli zoonoz enfeksiyonlar halk saglhgini tehdit etmektedir. Bu hastaliklar
yasam kaybina kadar varan ciddi zararlara yol acabilmektedir. Corlu bdlgesi yerli
turizm ve sanayi odakli insan hareketlerinin yogun olarak yasandigi bir cografyada yer
almaktadir. Koruma ve kontrolde koruyucu hekimlik 6nemli yer tutmaktadir. Ancak bu
enfeksiyon etkenleri ve bulagmada rol alan vektor kenelerin bolgedeki epidemiyolojisi
hakkinda yeterli kaynak ve guncel veri bulunmamaktadir.

Bu arastirmada Corlu Devlet Hastanesi Acil Tip Poliklinigine, kene tutunmasi
sikayetiyle bagvuran hastalardan alinan kan 6rneklerinde Kirim Kongo Kanamali Atesi
Virtisti, Bati Nil Virtisi, Rickettsia conorii, Anaplasma phagocytophilum, Borrelia
burgdorferi varligi serolojik olarak arastiriimistir.

Arastirma 12 ay sure ile Corlu Devlet hastanesine bagvuran 120 olguyu
kapsamaktadir. insanlardan alinan kan drneklerinden yapilan testler neticesinde dért
hastada Kirrm Kongo Kanamali Atesi, yedi hastada Bati Nil Virisu, otuz bir hastada
Borrelia burgdorferi ve on bir hastada Rickettsia conorii IgG seropozitifligi tespit
edilmistir. Bu hastalardan toplam 200 adet kene 6rnegi toplanmistir. Hastalardan
toplanan kenelerin, Ixodes spp., Hyalomma spp., Haemaphysalis spp. ve
Rhipiocephalus spp. olmak (izere 4 cinse ait olduklari tespit edilmistir. igerigi ve

kapsami itibariyle bolgede ilk defa gergeklestirilen arastirma ile en guncel veriler elde



edilmigtir.

Anahtar Kelimeler: Acil Tip Klinigi, Hasta, Kene, Kirrm Kongo Kanamali Atesi Viriisd,
Bati Nil Virtsi, Rickettsia conorii, Anaplasma phagocytophilum, Borrelia burgdorferi,
Ixodes, Haemaphysalis, Hyalomma, Rhipicephalus, Corlu.

ABSTRACT

Tick-borne zoonotic infections threaten public health. These diseases can lead to
serious injuries to life. The Corlu region is located in a geographical region where the
domestic tourism and industry oriented human movements are concentrated.
Preventive medicine is important in protection and control. However, there are not
enough sources and current data about the causes of these infections and sufficient
space for their transmission and the epidemiology of the veterinarian's region.

In this study, Crimean Congo hemorrhagic fever virus, West Nile Virus, Ricettsia
conorii, Anaplasma phagocytophilum, Borrelia burgdorferi were serologically
investigated in blood samples taken from patients who applied to Corlu State Hospital
Emergency Medical Polyclinic.

The study covers 120 cases referred to Corlu State Hospital for 12 months. As a result
of the tests performed on humans, we found four cases of Crimean Congo hemorrhagic
fever, seven cases of West Nile virus, thirty one cases of Borrelia burgdorferi and one
patient of Rickettsia conori IgG seropositivity. A total of 200 cases of ticks from these
patients. Ixodes species, Hyalomma species, Haemaphysalis spp. and Rhipiocephalus
spp. It was determined that they belonged to 4 gods to be. The most up-to-date data

was obtained with the first survey conducted in the region by its content and coverage.

Keyword: Emergency Medicine Clinic, Patient, Tick, Crimean Congo Hemorrhagic
Fever Virus, West Nile Virus, Rickettsia conorii, Anaplasma phagocytophilum, Borrelia
burgdorferi, Ixodes, Haemaphysalis, Hyalomma, Rhipicephalus, Corlu.
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1.GIRIS

1.1.GENEL BILGILER

Degisen kuresel iklim kosullari, hayvansal ve zirai Uretim amaciyla surekli daha fazla
dogal alanin tarimsal amagh kullanima aciimasi, bunlara bagl olarak hayvan
populasyonu ve bu sektorlerde ¢alisan insan sayisinin artmasi, istihdam amacli gogler,
sehirlerde surekli artan nufus ve uluslararasi ticaretin artmasi, pet hayvanlarina ilginin
artmasi gibi nedenler ile dinyanin farkli bélgelerinde bildirilen zoonotik hastaliklar,
sadece goruldugu ulkeleri degil sosyo—ekonomik veya cografi iliskileri olan diger
ulkeleri de ilgilendirmektir. Turkiye, eko-cografik konumu ve biyolojik kaynaklari
itibariyle vektor kaynakli gesitli zoonoz hastaliklarin goéraldigu bir bdlgede yer

almaktadir.

Vektor kaynakl bazi patojenler arasinda yer alan Kirim Kongo Kanamali Ategi Virtisu,
Bati Nil Virisi, Rickettsia conorii, Anaplasma phagocytophilum, Borrelia burgdorferi
son yillarda gittikge artan dneme sahip olmaya baslamistir. Kirrm-Kongo Hemorajik
Atesi (KKKA) insanlarda ates ve kanama ile karakterize olan élimlere yol agan ciddi
bir hastaliktir (Whitehouse, 2004; Ergonul, 2012). Virls enfekte insanlarda hastaligin
seyri, semptomlarin duzeyi ve tibbi mudahaleye yanit, bireysel bagisiklik sisteminin
kapasite ve gucline gore degisebilmektedir. Ancak mevcut acil midahale usulleri ve
modern tibbi tekniklere ragmen KKKA halen ciddi 6lum riski tagiyan bir hastalik olarak
kabul edilmektedir. Enfeksiyonda mortalite orani %3-30 arasinda degismektedir
(Ergonul, 2012). Keneler tarafindan bulasan KKKA Turkiye'de ilk olarak 2002 yilindan
itibaren tanimlanmis ve ginimuze kadar ki bu slrecte insan saghgdini tehdit etmeye
devam etmistir. Hastahdin asil bulasma yolu kene aracili olup, nazokomial
enfeksiyonlarla da virls insana bulasabilmektedir. KKKAV varligi Hyalomma spp.,
Rhipicephalus spp., Ornithodoros spp., Boophilus spp., Dermacentor spp. ve Ixodes
spp. gibi kenelerde bildirilmigtir (Ergonul ve Whitehouse 2007). Hastaligin kontrolinde,
vektor ve virlsun epidemiyolojik yonlerinin guncel veriler 1s1ginda belirlenmesi
dolayisiyla hizli ve dogru tani sonrasinda etkili tedavi saglanmasi gereklidir. Turkiye’'de
KKKA rastlanma sikligina ait veriler gittikge artmakta olup Tekirdag-Corlu bolgesindeki
epidemiyolojisi hakkinda guncel veriler bulunmamaktadir. Proje bu bodlgede s6z

konusu amaclarla yapilan ilk ¢caligmadir.



GUnumuzde yeniden 6nem kazanmis olan Bati Nil virisu (BNV, WNV) insanlar ve bazi
omurgalilarda gesitli MSS semptomlarina neden olan vektor kdkenli RNA virGsudur.
Bu viris Ozellikle insan konaklari digindaki at, kus gibi farkli canhllarin MSS’ni
etkileyerek o6lime varan ciddi ndérolojik sorunlara ve geri donisimsliz hastalik
tablosuna neden olabilmektedir. Bulasmasinda sokucu sinekler basta olmak Uzere

gocmen kuslar da rol oynamaktadir (Campell ve ark.,2002).

Borrelia burgdorferi ve neden oldugu Lyme hastaligi gunimuizde Avrupa ve
Amerika’daki insanlarda bildirilen kene kdkenli en yaygin patojen olarak kayitlara
gecmektedir. Vektor kene turtinun ézellikle Ixodes ricinus ve Ixodes scapularis olmasi
hastaligin epidemiyolojisinin genellikle kuzey yarim kurede yayginlik kazanmasina yol
acmaktadir (Korenberg ve ark., 1993). Ulkemizde 90’l yillardan itibaren zaman zaman
hastaligin serolojik ve klinik olarak bildirimleri mevcuttur (Cakir ve ark.,1990; Anlar ve
ark., 2003; Akin Belli ve ark., 2015; Bucak ve ark., 2016; Cora ve ark., 2017). Tekirdag-
Corlu yoresinde konu hakkinda yapilan arastirmalar bilimsel agidan glncel ve yeterli

degildir.

Riketsiya turlerinin buyuk cogunlugu dogada yaban hayvanlari ve eklembacaklilar
arasinda gergeklesen epizootik/enzootik donglye sahiplerdir. Bu mikroorganizmalar
parazitik veya mutualik yasam seklini benimsemis, klcuk, gram negatif kokobasil
yapisinda bakterilerdir. Paraziter hayata adapte olanlar bazi duyarli omurgalilarin
retikiloendotelial sistem (RES), damar endotel hucreleri ve eritrositlerine yerlesirler.
Mutualik yasam tarzina adapte olanlar ise arthropodalarin farkl hicrelerinde yasarlar.
Akdeniz benekli atesi (ABA), Rickettsia conorii subspecies conorii'nin etken oldugu bir
zoonoz hastaliktir (Parola ve ark.,2005). Rickettsia conorii insanlara kopeklerden kene

(Rhipicephalus sanguineus) yoluyla bulasabilir.

Anaplazmoz (insan Granilositik Anaplazmozu- HGA) Anaplasma phagocytophilum’un
neden oldugu, noétrofillere tropizm gdsteren zorunlu hicre igi gram negatif bakteridir.
Etken kan emici artropod vektorler yoluyla (6rnegin Ixodes scapularis) bulasir ve
alyuvarlarda lizise yol agar. HGA, vektor turtne gore farkl cografik bolgelerde degisik
mevsimsel seyir gosterebilir. Ozellikle Ixodes cinsindeki kenelerin nimf ve erigkin
doénemlerinin gelisim biyolojilerine gére Temmuz - Kasim aylarinda artig gorulebilir. A.
phagocytophilum’un kenelerde transovaryal gecis gostermemesi nedeniyle dogada

devamlilidi kene-memeli-kene (horizontal) gegcisi ile saglanmaktadir. Turkiye'de kene
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tutunmasi rastlanan hastalarda serolojik olarak Antalya’da %8, Trakya Bdlgesi'nde
%25 oraninda A.phagocytophilum’a kargl antikorlar saptanmistir (Ongut ve ark., 2006;
Sen ve ark., 2011).

Parazit canlilar arasinda en iyi bilinen gruplardan olan keneler kutuplar hari¢ dinyanin
hemen her yerinde ama 0ozellikle tropik ve subtropik bdlgelere adapte olmus
eklembacaklilardir. insanlik tarihinde tibbi ve veteriner acidan degere sahip olan
keneler kan emerek beslenmek zorundadirlar. Keneler kan emmek igin memeli,
surungen, kanath hayvanlar veya insanlara tutunabilirler. Kan emme sureclerinde
tutunduklari konaga tasidiklari mikroorganizmalari aktarabilir, konagin tasidigi mevcut
mikroorganizmayi alabilir ve/veya farkli konaga bulagtirabilir. Bu nedenle bu dig
parazitler hastaliklarin bireyler arasinda bulagsmasinda ve patojenlerin tasinmasinda

tibbi 6neme sahiptirler.

Kene tutunmasi sikayetiyle hastanelere basvuran insanlarda teshis ve tedavi
mudahalelerinde vektor kaynakl hastaliklar yonunden degerlendiriimesi goz onunde
tutulmalidir. Bu yaklasimlarda bdlgedeki insana tutunan kene tirlerinin ve tasidiklari
patojenlerin guncel epidemiyolojik verilerinin takip edilmesi dnemlidir. Bu amagla, kene
tutunmasi sikayeti olan insanlarda, ayni anda farkl ttirde ve vektor kdkenli patojenlerin
birlikte incelendigi arastirma sayisi oldukg¢a sinirhdir.  Bu ¢alismada, kene tutunma
sikayetiyle hastaneye basvuran insan kan orneklerinde KKKAV, BNV, R. conorii,
A.phagocytophilum, B. burgdorferi ydoninden incelenmis ve toplanan kene érneklerinin

cins/tur gesitliligi arastirilmigtir.

2.GEREC VE YONTEM
2.1. ORNEKLEME

Bu arastirmada kullanilan érnekler, T.C Saglik Bakanhgi Corlu Devlet Hastanesi, Acil
Tip Poliklinigine Nisan/2015 — Nisan/2016 arasinda kene tutunmasi sikayeti ile
bagvuran hastalardan rutin olarak alinan kan &érnekleri olusturmustur. Ornekleme
Namik Kemal Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan
alinan onay dogrultusunda gerceklestiriimistir. Bu amacla 120 adet hastadan elde
edilen serum ve 200 adet kene ornegi toplanmigtir. Serum Ornekleri serolojik testlerde

kullanilana kadar -20 °C’de muhafaza edilmistir. Toplanan kene &rnekleri, NKU
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Veteriner Fakultesi’ne getirilerek %70 lik etil alkolde saklanmisg, steromikroskop altinda

gelisim evre, cins ve tur teshisleri yapilmistir.
2.2.SEROLOJIK TESHIS

Elde edilen serum érnekleri Kirrm Kongo Kanamali Atesi Viriisii (CCHFV- KKKAV),
Bati Nil Virisi (WNV-BNV), B. burgdorferi, A. phagocytophilum ve R. conorii karsi
olusan IgM ve IgG varligi yoninden arastiriimistir. Serolojik testler ELISA Kitleri
kullanilarak kitin kendi prosedurune uygun olarak yapilmistir. Test 96 gozlu pleytlerde
gerceklestirildikten sonra 450 nm dalga boyunda bir ELISA okuyucu yardimiyla
degerlendiriimigtir.  Sonuglarin  yorumlanmasi her kitin kendi protokollindeki

formUlasyona gore gergeklestirilmistir.
2.3.KENE TUR TESHiSi

Kene numuneleri ayri tupler igerisinde bioguvenlik termosu icerisinde laboratuara
getirilerek 6rnek numaralarina gore kayit defterine islenmistir. Stereomikroskopta tur

teshisleri daha dnce bildirilen taksonomik veri ve ipuglarina gore gerceklestirilimistir.
2.4. NUKLEIK ASIT EKSTRAKSIYONU ve PCR

Orneklerden ticari ekstraksiyon kitinin kullanim kilavuzuna uygun olarak niikleik asit
eldesi gerceklestiriimisti. RNA eldesinden sonra cDNA sentez kiti ile reverse
transkripsiyon islemi Tablo-1’deki protokole gore gergeklestiriimistir. Elde edilen cDNA
KKKAV ve BNV varligi ydéninden DNA o6rnekleri ise A.phagocytophilum, B.burgdorferi
ve R.conorii varligi yoninden PCR protokolleri uygulanmistir. PCR sonrasi
amplifikasyon drtnleri 0,5 pg/ml ethidium bromide iceren % 1,5’luk agaroz jelde
yurutulerek, U.V transillimUnatérde goruntllenerek, amplikon buyuklUklerine gore

degerlendirilmistir.
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Tablo 1: RT-PCR uygulamalari

Bilesen/Karigim-| Miktar Reaksiyon-I
Random hekzamer primer 1 ul
Niklease free su 5 ul 70°C 5dk
RNA 6 ul 4°C 5dk
Toplam 12 pl
Bilesen/Karigim-I| Reaksiyon-II
M-MuLVReverse transkriptaz 1 ul
RiboLockRNase inhibitoru 1l 25°C 5dk
dNTP mix 2 ul 37°C 1sa
5X reaksiyon buffer 4l 70°C 5dk
Toplam 8 ul

3.BULGULAR

Arastirmanin gercgeklestiriimesi amaciyla 120 adet serum ve 200 adet kene Ornegi
kullaniimistir. Calisma kapsaminda 1ile 73 yas araliginda (Ortalama 27,25 yas), 42
kadin (%35) ve 78 erkekten (%65) olmak Uzere 120 hasta érneklenmigtir.

3.1.SEROLOJIK DEGERLENDIRME

Yapilan ELISA testlerinin sonucunda serum ornekleri KKKAV, BNV, B.burgdorferi,
A.phagocytophilum ve R.conorii kargi olusan IgM ve IgG varligi yoninden
arastirilmistir. Yapilan ELISA testleri sonucunda KKKAV karsi 4, BNV karsi 7,
B.burgdorferi kargi 31 ve R.conorii kargl 11 adet drnekte seropozitiflik tespit edilmistir
(Sekil 1). A.phagocytophilum’a karsi yapilan serolojik testler sonucunda tim érnekler

hem IgM hem de IgG yénunden negatif olarak bulunmustur.
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m B.burgdorferi mCCHFV =WNV mR.conorii ®Seronegatif

Sekil 1: Seropozitifligin arastirilan patojenlere gére dagilimi

KKKAV karsi yapilan serolojik testler sonucunda IgM ydninden o6rnekler negatif
bulunurken IgG yéninden 4 (% 3,3) 6rnek pozitif, 6 (% 5) érnek ise stpheli pozitif
olarak degerlendirilmistir. BNV kargi yapilan serolojik testler sonucunda IgM yoninden
7 (% 5,8) ornek pozitif, 5 (% 4,2) drnek supheli pozitif olarak bulunurken IgG yoninden
negatif olarak degerlendirilimistir. B.burgdorferi’'ye karsi yapilan serolojik testler
sonucunda IgM yoninden 27 (% 22,5) drnek, IgG yénunden ise 6 (%5) drnek pozitif
olarak tespit edilmistir. Pozitif degerlendirilen 2 (% 6,4) 6rnek hem IgM hem de IgG
yonunden pozitif bulunmustur. R.conorii karsi yapilan serolojik testler sonucunda IgM
yonunden negatif olarak bulunurken IgG yontnden 11 (% 9,2) érnek pozitif, 5 (% 4,2)
ornek supheli pozitif olarak degerlendirilmistir (Sekil 2).
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Sekil 2: Test edilen 6rneklerin ELISA sonuglari

Arastirilan patojen etkenlere karsi seropozitif olarak bulunan 48 (% 40) adet drnekten
43 adedi sadece bir patojene karsi geligsirken, 2 adedi B.burgdorferi ve KKKAV karsi,
3 adedi B.burgdorferi ve BNV’e karsi gelistigi tespit edilmigstir (Sekil 3).
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Sekil 3: Bir veya birden fazla patojene karsi olusan seropozitiflik
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Seropozitifligin yas ve cinsiyete goére dagilimi degerlendirildiginde (Tablo 2 ve 3);
KKKAYV hari¢ diger Ug patojene kargi kadinlarda seropozitiflik saptanmis ve erkeklere
kiyasla seropozitiflik orani daha yuksek bulunmstur. Erkeklerde ise arastirilan 4
patojene karsi seropozitiflik saptanmistir. Yasa gore seropozitiflik orani 6zellikle 30-49
yas araliginda dort patojene karsi pozitif olarak bulunmustur. 1-9 yas araligindaki
bireylerdeki seropozitiflik varligi G¢ patojen igin bulunurken 6zellikle B.burgdorferi
yonunden bu oran daha ylksek olarak tespit edilmistir. B.burgdorferi yoninden

seropozitiflik her yas araliginda goriimustar.

Tablo-2: ELISA sonuglarinin cinsiyete gore dagilimi. K:Kadin, E: Erkek.

K E E

K

17 (40,47) 25 (59,52) 14 (17,94) 64 (82,05)
- 42 (100) 4 (5,12) 74 (94,87)
3 (7,14) 39 (92,85) 4 (5,12) 74 (94,87)
6 (14,28) 36 (85,71) 5 (6,4) 73 (93,58)

Tablo 3: Seropozitif olarak bulunan érneklerde yas araligina gére dagilimi.

B.burgdorferi CCHFV (%) WNV R.conorii (%)
(%) (%)

36 (30) 9 (29,03) 2 (50) 1 -
_ 14 (11,66) 2 (6,45) - ] )

14 (11,66) 6 (19,35) . 2 3 (27,27)

23(19,16) 8 (25,8) 1 (25) 2 3(27,27)
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14 (11,66) 3 (9,67) 1 (25) 1 2 (18,18)

(14,28)

9 (7,5) 2 (6,45) - 1 2 (18,18)
(14,28)

10 (8,33)  1(3,22) - - 1 (9,09)

120 31 4 7 11

3.2.KENELERIN TUR GESITLILIGi

Toplanan keneler steromikroskop altinda incelendiginde cins ve tir tayini daha dnce
bildirilen (Manilla ve ark 1998; Walker ve ark 2003; Estrada-Pena ve ark 2004,
Apanaskevich ve Horak 2008; Walker AR ve ark 2014) taksonomik anahtarlar
kullanilarak yapilmigtir. Tar tayinleri amaciyla Sayin Prof.Dr.Levent AYDIN ve
Doc.Dr.Mustafa N. MUZ'dan destek alinmistir. Orneklenen 200 kenede toplamda
Ixodes spp., Hyalomma spp., Haemaphysalis spp. ve Rhipicephalus spp. olmak tzere
4 cins belirlenmistir. Yapilan incelemeler sonucunda 4 cins igerisinde kene tir gesitliligi
yapilarak toplamda 7 tur (l.gibbosus, lricinus, H.aegyptium, H.marginatum,

Haemaphysalis parva, R.sanguineus, R.turanicus) tanimlanmistir (Sekil 4, Tablo 4).

H Ixodes M Hyalomma Haemaphysalis B Rhipicephalus =

Sekil.4: Toplanan kene 6rneklerinde cins dagilimi
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Tablo 4: Toplanan kene Orneklerinin cins, tur ve cinsiyet dagihmi

Kene Turi Toplam Disi Erkek Nimf/Larva

Ixodes spp. 28 24/4

Ixodes gibbosus 2 2

Ixodes ricinus 27 25 2

Hyalomma spp. 1 1/-

Hyalomma aegyptium 4 3 1

Hyalomma marginatum 8 2 6

Haemaphysalis spp. 1 1/-

Haemaphysalis parva 2 1 1

Rhipicephalus spp. 66 62/4

Rhipicephalus 56 20 36

sanguineus

Rhipicephalus 5 1 4

turanicus

Toplam 200 54 50 88/8
3.3.PCR

Toplanan 200 adet kene 0Ornegi tur teshisinin ardindan RNA - DNA eldesi ve
hedeflenen patojenler yoénunden kontrol amaciyla nukleik asit ekstraksiyonu
uygulanmigtir. Projede serolojik olarak arastirilan bes patojen i¢cin PCR optimizasyon
calismalari yapilmig ve her bir patojen i¢in ayri reaksiyonun yapilmasinin elde edilecek
sonuglarin dogrulugu ve kalitesi agisindan daha guvenilir olacagi belirlenmigtir. Proje
batgesinin  kisith olmasi nedeniyle s6z konusu doért patojen icin PCR testleri
tamamlanamamistir. Planlanan ilerideki ¢alismalarda gerekli butgenin temini ile bu
kene orneklerinde diger patojenlerin varhdinin arastiriimasi hedeflenmigtir. Bu amacla
elde edilen RNA ve DNA 6rnekleri -80 °C’de muhafaza edilmigtir.
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4. TARTISMA

Tarkiye'de Lyme hastaligi ilk kez 1990 yilinda bildirilmistir (Cakir ve ark., 1990; Koksal
ve ark., 1990). Hastaliga neden olan etken B. burgdorferi Turkiye’de 2000’li yillarin
baslarinda insanlardan ve kenelerden izole edilmigtir (Guner ve ark., 2003). Hastaligin
klinigi ve seroprevalansiyla ilgili yapilan calismalarda, % 1-44 arasinda degisen
oranlarda seropozitiflik bildirilirken (Mutlu ve ark., 1995; Ozkurt ve ark., 2007; Kaya ve
ark., 2008; Uyanik ve ark., 2009), Trakya Bolgesi’nde insanlarda Kklinik olarak
hastahgin bildirimi (Akin Belli ve ark., 2015) ve etkenin keneden izolasyonu (Glner ve
ark., 2003; Sen ve ark., 2011; Kar ve ark., 2013) rapor edilmistir. Hastaligin Tekirdag
ilindeki seroprevalansina ait gtincel veri bulunmamaktadir. Bu arastirma ile elde edilen
sonucglara goére kene tutunma gsikayeti olan hastalarda B.burgdorferi'ye karsi
seroprevalans % 25,8 olarak tespit edilmigtir. Bodlgede yapilan ¢alismalarda
B.burgdorferi i¢in potansiyel vektér olan turler bdlgede farkli vyillarda yapilan
calismalarda (Guner ve ark., 2003; Sen ve ark., 2011; Kar ve ark., 2013) ve bu
arastirma sonugclarin da tanimlanmigtir. Bu durum insanlarda etkenin bulagsmasi ve
etkene karsi immun yanitin olusmasinda etkili olabilmektedir. Mevcut arastirmada
seropozitiflik kadinlarda (% 40,47) erkeklere (% 17,94) gore daha ylksek bulunmustur.
Benzer olarak Trabzon (Cora ve ark., 2017) ve Bolu'da (Bucak ve ark., 2016) yapilan
calismalarda hastaligin seroprevalansi kadinlarda daha ytksek bildirilirken Duzce’de

(Kaya ve ark., 2008) etkene karsi seropozitiflik erkeklerde daha ytiksek rapor edilmistir.

ABD’nin kuzeydodgu, orta-Atlantik, Ust-orta bati ve kuzeybatisi A. phagocytophilum icin
endemik bolgelerdir. 1994’den 2008’e kadar 4137 HGA olgusu bildirilmistir. Tarkiye’'de
kirsal alanlarda yasayan nifusun buyukliga disinulirse Ulkemizdeki HGA tehlikesinin
potansiyel riski acgikga anlasilmaktadir. Tudrkiye’de vyapilan seroprevalans
calismalarinda Ongut ve ark. (2006) Antalya’da keneye maruz kalan 201 Kisinin
16’sinda (%8) A. phagocytophilum’a karsi antikor varhgi bulmustur. Ayni ¢alismada
etkene vektorluk yapan Lricinus kene turlerinin yodunlugu ise % 80,4 olarak
bildirilmigtir. Trakya Bolgesi’nde 2008 yilinda toplanan kenelerde A. phagocytophilum
varligi molekuler yontemlerle de gosterilmistir (Sen ve ark., 2011). Bolgede hastaligin
seroprevalansina ait veri bulunmamaktadir. Yapilan bu g¢alismada test edilen serum

ornekleri A.phagocytophilum yoninden negatif bulunmustur.
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KKKA (lkemizde 6zellikle ic Anadolu, Dogu ve Orta Karadeniz bolgelerinde endemik,
diger bolgelerde ise sporadik olarak gorulmektedir. Hastaligin inkibasyon suresi 1-3
gun olmakla birlikte, virGsun vicuda giris yoluna bagh olarak bu sure degiskenlik
gostermektedir. KKKA virisunu tasityan kenenin isirmasi sonrasinda, maksimum
inkUbasyon suresinin 12 gine uzayabilmesine ragmen, literatirde inkibasyon suresi
bu slreden daha uzun olan az sayida hasta bildirilmistir. Turkiye’de ilk vakalar 2002
yilinda Tokat ilinden bildirilirken Trakya’'da ilk bildirim 2007 yilinda yapilmistir (Midilli
2007) Olgular cogunlukla, Karadeniz Boélgesinin i¢ kisimlari, Orta ve Dogu Anadolu’nun
kuzey ve orta bdlgelerinde goértlmekle birlikte, Tlrkiye’'nin pek ¢ok iline dagihm
gostermektedir. Olgularin bayuk kismi Mart ayi basindan Ekim sonuna kadar, 6zellikle
kenelerin aktif olduklari Haziran-Temmuz aylarinda kaydedilmistir.

Tarkiye'de vektor kene tdrleri olarak Hyalomma marginatum, H. detritum, H.
anatolicum, Rhipicephalus turanicus, R. sanguineus ve Ixodes ricinus turlerinden
olusan en az alti tur ile tagsinmaktadir.

inkiibasyon dénemi, 1-9 glindiir, 14 gline kadar uzayabilir. Hafif seyirli vakalarda klinik
tablo 6zgul olmayan bulgu ve belirtilerle sinirhdir. IgM sinifi antikorlar 1. haftanin
sonunda pozitiflesmeye baslar ve birkac ay boyunca pozitif kalirken; IgG sinifi
antikorlar biraz daha ge¢ ortaya ¢ikar ve en az 5 yil pozitif kalir. Agir vakalarda IgM
yanitlari olmayabilir ve/veya sag kalanlarda 9. gunden sonra antikorlar geg¢
pozitiflesmeye baslar. ELISA veya IFA testi ile IgM ve IgG antikorlari hastaligin
baslamasindan en erken 7 glin sonra saptanabilir (Shepherd vd. 1989; Ergonul ve
Whitehouse 2007). Ulkemizde kene tutunma sikayeti olan insanlarda virlise karsi
olusan seropozitiflik oranlari % 1-19,6 arasinda degisen oranlarda bildirilmigtir (Midilli
ve ark., 2009; Glnes ve ark., 2009; Gargili ve ark., 2011; Ertugrul ve ark., 2012; Yagci-
Caylayik ve ark., 2014). Virise karsi gelisen seropozitiflik riski 6zellikle yasa ve
erkeklerde daha yuksek oldugu belirtiimistir (Gargili ve ark., 2011; Yagci-Caylayik ve
ark., 2014). Hastalik icin endemik olarak belirtimeyen Tekirdag'da yapilan bu
calismada seropozitiflik % 3,3 olarak ve sadece erkeklerde tanimlanmigtir. Daha 6nce
bolgede yapilan calismalarda Tekirdag iline ait veri olmamasiyla birlikte bdlgede
komsu illerde IgG seropozitifik % 2-10,9 arasinda degisen oranlarda bildirilmistir
(Gargili ve ark., 2011; Yagci-Caylayik ve ark., 2014).

insanlarda klinik olarak ates, karin agrisi, anoreksi ile baslayan ciddi sinir sistemi

hastalia neden olan BNV karsi antikor varhigi Ulkemizde insan ve hayvanlarda
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tanimlanmis (Ozkul ve ark., 2005), klinik olarak vaka bildirimi insanlarda gosterilmistir
(Erguinay ve ark., 2011; Kalaycioglu ve ark., 2010). BNV icin baglica bulas yolu sinekler
olup gégmen kuslar rezervuar olarak tanimlanmig, kenelerin viris bulagmasinda etkili
olacag: bildirilmigstir (Abbassy ve ark.,1993; Rappole ve ark., 2000). Trakya Boélgesi’nde
hastaligin epidemiyolojisi ile ilgili yapilan c¢alismalarda viruse vektorluk yapma
potansiyeli olan vektor sineklerin varligi tanimlanmigtir (Ergtnay ve ark., 2013; 2014).
2012 yilinda yuksek ates semptomlu 18 klinik vakanin %38,8’'inde virus RNA’si
ve/veya virlse spesifik IgM ve/veya IgG pozitifligi bildirilmistir (Erdem ve ark., 2013).
Ayni calismada kan donodrlerinde yapilan serolojik kontrollerde BNV’e karsi %1,7
oraninda pozitiflik tespit edilmigtir. Yapilan bu ¢alismada kene tutunma sikayeti ile
hastaneye basvuran bireylerde BNV’e karsi % 5,8 oraninda IgM pozitifligi tespit
edilmistir. IgG yénlinden ise tum ornekler negatif bulunmustur. Bu durumun kene
tutunmasi ile olan iligkisinin etkili olabilecegini dusundurmekte olup daha detayl

arastirma gerektirmektedir.

Akdeniz Benekli Atesi enfeksiyonuna neden olan R.conorii kene kaynakli bulasan ve
Ozellikle bulasmasinda R.sanguineus turtn etkili oldugu zoonotik bir etkendir. Avrupa,
Afrika ve Bati Asya’da yaygindir. Ozellikle kene i1siri§ini takiben baslayan yliksek ates,
miyalji, bas agrisi ile baglayan ve bunu takiben makuler dokuntulerin olusmasiyla
karakterize bir hastalik meydana getirir (Buckingham, 2005). Varligi ve yayginhgdi resmi
bildirimlerden daha ylksek oldugu tahmin edilen enfeksiyonun serolojik ve molekuler
tanisi ile ilgili Ulkemizde ve Trakya Bolgesi’nde yapilan galismalar bulunmaktadir (Vural
ve ark., 1998; Kuloglu ve ark., 2004, 2012; Glnes ve ark., 2012; Alakus ve ark., 2016).
Yapilan calismalarda Akdeniz Bdlgesindeki prevalansinin Marmara Bolgesine gore
daha yuksek oldugu vurgulanmistir. Hastaligin serolojisinde ile ilgili klinik olarak
supheli semptomlari olan hastalarda yapilan calismalarda seropozitiflik degerleri
(Kuloglu ve ark., 2004, 2012), saglikh bireylerde yapilan taramalara (Alakus ve
ark.,2016) oranla ¢ok daha ylksek olarak bildirilmigtir. Hastaligin prevalansinda
bdlgesel farkhliklar, vektdér kene varhidir dnemli iken kene isirgi dykusu olanlarda,
kadinlara gore erkeklerde ve yuksek yasa bagli olarak seropozitifligin arttigi rapor
edilmistir (GlUnes ve ark., 2012). Bu arastirmada kene tutunma sikayeti bulunan klinik
olarak spesifik supheli olmayan hastalarda, R.conorii’'ye karsi IgG seropozitifligi % 9,2
(n=11) olarak tespit edilmigtir. Seropozitiflik kendi igerisinde degerlendirildiginde
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kadinlarda erkelere oranla ve o6zellikle 20-40 yaslari arasinda daha ylksek olarak

bulunmustur.

Keneler cesitli zoonotik mikroorganizmalar igcin mekanik ve biyolojik vektorlik
yapmalari, hastaliklarin bulasmasi ve farkli enfeksiyon ajanlarin bolgeler arasinda
tasinmasini sagladiklarindan halk saglhgi agisindan ciddi 6neme sahiptir. Kene tur
cesitliligi bir bolgedeki patojen gesitliligini etkilemekte ve dolayisiyla epidemilerin ortaya
cikislarinda rol oynamaktadir. insana tutunan kenelerin tiir cesitlilikleri/farkliliklarinin
arastinlmasi o bolgedeki insanlarda gorulebilecek salgin hastaliklarla ilgili
epidemiyolojik verilerinin elde edilmesinde basvurulan arastirma metotlarindandir.
Kene populasyonunun varhgi ve tagidiklari patojenleri yeni bir bireye bulagtirmalari
aktif olduklari zamanlarda mumkundur. Bu ¢alismada kene tutunmasi ile hastaneye
basvuran hastalarda arthropodlarla bulagan bes patojene yonunden serolojik tetkikler
yapilmistir. Elde edilen sonuglar bu bes patojenin dérdine karsi seropozitiflik tespit
edilmistir. Toplanan kenelerdeki tur gesitliligi incelendiginde bdlgede yapilan saha ve
insan odakli galismalarda (Gargih ve ark., 2010; 2011; Kar ve ark., 2013 bildirilen kene
tlrlerine uyumlu oldugu goérilmustir. Trakya bolgesindeki illerde insanlarla yapilan
calismalarda dusuk oranlarda bildirilen Argas spp., Ornithodoros spp. ve Dermacentor
spp. cinslerine bu ¢alismada rastlanmamigstir. Bunun yaninda elde edilen kenelerde %
64 oraniyla en fazla Rhipicephalus spp. cinsine rastlanirken, Ixodes spp., Hyalomma
spp. ve Haemaphysalis spp. cinsleri sirasiyla % 57, % 13 ve % 1 oranlarinda

tanimlanmistir.

5.SONUG

Enfeksiydz hastaliklarla micadelede, tibbi vakalarin kayit sistemine dayali olarak
degerlendiriimesi, gerekli laboratuarlardan tani destegi alinmasi ve gelecege yonelik
olarak epidemiyolojik durum analizlerinin ¢ikarilmasi koruyucu hekimlik agisindan
faydali uygulamalardir. Hastalik haritalarinda konakla iligkili tam hastalik belirleyicileri
patajen iligkili hastalik belirleyicilerle birlikte degerlendiriimelidir. Konagin yas, cinsiyet
ve konumu ile birlikte patojenin turt, bulagsma vyollari, vektor ekolojisi Ozellikleri
epidemiyolojik verilerin basinda gelmektedir. Sonug¢ olarak Tekirdag ilinde kene
tutunma sikayeti ile hastaneye basvuran hastalarda yapilan bu galismada elde edilen
kan serumlarinda KKKAV, BNV, B. burgdorferi, A. phagocytophilum ve R.conorii

yonunden serolojik olarak IgM/ IgG duzeyleri arastiriimis ve toplanan kenelerin tur
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cesitliligi tanimlanmistir. Bu kapsamiyla boélgede yapilan bu ¢alisma, gtncel bilgiler
icermektedir. Elde edilen sonuglar ileride planlanacak olan vektor kaynakli hastaliklarin
tani ve mucadele stratejilerinin belirlenmesinde kullaniimak Gzere 6nemli oldugu

dusunulmektedir.
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