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Ozet

Hayvancilik isletmelerinde ciddi ekonomik kayiplarla seyreden ve 6nemli bir zoonoz olan paratiiberkuilozis'in Turkiye'de ve Kars yoresinde
prevelansina yonelik calismalar sinirli sayidadir. Sunulan ¢alismada Kars yoresindeki sigirlarda subklinik paratiberkilozis'in prevalansinin
belirlenmesi amaclandi. Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis serum 6rneklerinde ELISA yontemi kullanilarak tespit edildi. Bu amagla
rastgele secilen 13 odak ve bu odaklardaki 24 isletmeden 2 yas ve Uzeri toplam 400 sigir kullanildi. Kars yéresinde subklinik parattiberkiiloz'un
seroprevalansi %3.5 (14/400), ciftlik prevelansi ise %41.6 (10/24) olarak belirlendi. Yaglari =2-<5, =5-<7 ve =7 olarak gruplandirilan sigirlarda
paratlberkiilozun seroprevalansi sirasiyla %1.7, %3.8 ve %5.1 olarak belirlendi. Hayvanlarin yasi arttikca pTB’a yakalanma riskinin arttig
belirlendi. Sonug olarak, parattiberkiilozun her iki odaktan birinde tespit edilmesi, enfeksiyonunun yayilma hizi, baska bolgelere bulasma riski ve
ekonomik kaybi distinilduglinde dikkate alinmasi gerekir.

Anahtar sozciikler: Johne’s Hastaligi, Mycobacterium Paratuberculosis, ELISA, Seroprevalans

Seroprevalence of Subclinical Paratuberculosis
in Cattle in Kars Region

Summary

Studies on prevalence of Paratuberculosis, an important zoonosis and cause of major economic losses to farms, are limited in Kars and
Turkey as a whole. This study was therefore aimed at determining the prevalence of subclinical paratubercolos in Kars district. Mycobacterium
avium subsp. paratuberculosis was determined using ELISA. For this purpose, 400 cattle above 2 years old from 24 farms located in 13 different
localities were blood sampled. The seroprevalence of subclinical paratubercolos was 3.5% (14/400) and farm prevalence was 41.6% (10/24) in
Kars district. Age distribution of seroprevalence of paratubercolos was 1.7% in cattle aged >2-<5 years old, 3.8% in >5-<7 years old and 5.1% in >7
old. The rate increased age of cattle get older. In conclusion, paratubercolos was determined in half of the localities and its incidence may pose
risk of transmission to other parts of the country and of great economical losses and therefore the disease should be taken into consideration.

Keywords: Johne’s disease, Mycobacterium paratuberculosis, ELISA, Seroprevalence
GiRiS

Johne's Disease ve Hohnesche Krankheit olarak da  tiiberkiiloz (pTB) hayvanlarda ishal ve kilo kaybr sonucu

bilinen Sigir parattiberkiilozu Mycobacterium avium subsp.
paratuberculosis (MAP) etkeninin neden oldugu, bagirsak
cidarinin kalinlagmasi ve tedaviye cevap vermeyen kronik
bir enteritisle karakterize bulasici bir enfeksiyondur.
Enfeksiyon Crohn hastaliginin etiyolojisinde rolii nedeniyle
onemli bir zoonoz olarak da bilinmektedir .. Hayvanlar
neonatal dénem dahil ¢cok erken yaslarda enfekte olabil-
mekle birlikte hastaliga ait klinik belirtiler 6zellikle 2-6
yas arasindaki hayvanlarda gozlenmektedir ™. Para-

kaseksiye kadar zayiflama, siit veriminde disme, kisirlik,
mastitis, 6limlere neden olmasi ve teshis, tedavi ve kontrol
programi giderlerinden dolayi ciddi ekonomik kayiplara
yol acmaktadir U7, Ornegin Amerika'da enfeksiyon yillik
200-250 milyon dolar ekonomik kayba yol agmaktadir .
Etkili bir tedavi ve asisi bulunmayan enfeksiyonda etkenin
stit, diski ve kolostrumla buzagilara, isletmedeki hayvanlara
ve diger ciftliklere ve en 6nemlisi insanlara bulagmasinin
onlenmesinde eradikasyon gibi tedbirlerin alinmasi gerek-
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mektedir 557, Bu nedenle enfeksiyonun 6zellikle sub-
klinik donemde teshisi 6nemlidir U'?l. Hastaligin sero-
prevalansi ve teshisinde kultir, polimeraz zincir reaksi-
yonu (PZR) teknigi ve immunolojik olarak agar jel immiino-
difflizyon test (AGID), komplement fikzasyon (KF) ve enzim
linked immunosorbent assay (ELISA) yontemleri kullanil-
maktadir #6211,

Kars yoresi, tlkenin farkl boélgelerine yogun hayvan
nakillerinin yapilmasindan dolayi paratiiberkiiloz gibi
bulasici enfeksiy6z hastaliklarin tespiti, hem yayilmasini
engellenmesi hem de ekonomik kayiplarin édnlenmesi,
acgisindan 6nemlidir. Turkiye'de pTB ile ilgili calismalarin
sinirli oldugu ve Kars yoresinde ise konuyla ilgili herhangi bir
verinin bulunmadigi bilinmektedir. Dolayisiyla bu hastaligin
bolgemiz ve Ulkemiz hayvanciligi agisindan olusturdugu
riskin boyutlari tam olarak bilinmemektedir. Sunulan aras-
tirmada Kars ve cevresindeki sigir popilasyonunda sub-
klinik paratuberkiilozun seroprevalansi ve ciftlik pre-
valansinin belirlenmesi yaninda yas ve irka gére dagiliminin
tespiti amaciyla gerceklestirildi.

MATERYAL ve METOT

Kars merkez ve ilcelerinden rastgele secilen 13 odak
ve bu odaklardaki 24 isletmeden alinan toplam 400
sigir calismanin materyalini olusturdu. Her isletmeden 2
yasindan buyik, paratuberkiloz yéniinden asilanmamis
hayvanlarin yaklasik olarak %15-25'i kadarindan rastgele
serum Ornegdi alindi. Cahisilan hayvan irklari simental
melezleri (n=156), montofon melezleri (n=190) ve yerli irk
melezlerinden (n=54) olustu. Hayvanlarin yaslar =2 - <5
(n=116), =5 - <7 (n=206), =7 (n=78) olarak gruplandirildi. Irk
ve yasin paratliberkiiloz Gizerine etkisinin belirlenmesinde
X? for trend testi kullanildi (EPI INFO 6). MAP etkenine
karsi sekillenen antikorlarin belirlemesinde ticari ELISA kiti
kullanildi (IDEXX Paratuberculosis Screening Ab Test).

BULGULAR

Kars yoresindeki sigirlarda subklinik parattberkiilozun
seroprevalansi %3.5 (14/400) ve ciftlik prevalansi ise %41.6
(10/24) olarak belirlendi. Paratiiberkiiloz pozitif bulunan
vakalarin odak ve ciftliklere gére dagihmi Tablo 1'de sunul-
mustur. isletmelerden 7'sinde yalniz bir sigirda, 3'iinde
ise 2 veya daha fazla sigirda paratiiberkiiloz pozitif olarak
belirlendi. Paratiiberkilozun prevalans orani Simental veya
melezlerinde %3.20 (5/156), Montafon veya melezlerinde
%3.68 (7/190), Yerli irk veya melezlerinde %3.70 (2/54)
olarak tespit edildi (Tablo 2). Pozitif 14 vakanin yas grup-
larina gore; 2'si <5, 81 =5 - <7 ve 4’4 >7 yasinda olarak
dagildi. Ayni yas gruplarinda paratliberkiiloz prevalans
oranlari sirasiyla %1.72 (2/116), %3.88 (8/206) ve %5.12
(4/78) olarak belirlendi (Tablo 2). Sigirlarin yasi arttikca
pTB prevalans oranlarinin arttigr gorilmekle birlikte bu
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Tablo 1. Subklinik Paratiiberkiiloz pozitif vakalarin odak ve ciftliklerde gére
dagilimi

Table 1. Distribution of subclinical paratuberculose positive cattle according to
locality and farms

Odak Ciftlik No N1 N2
Kars Merkez 1 29 0
Sarikamis 2 15 2
3 12 0

4 16 1

Selim

5 14 0

6 17 3

7 20 0

Bulanik

8 20 0

9 10 0

Cavlak

10 1 0

Vel 1 12 1

esiltepe

SHEP 12 16 1
13 15 0

Kirkpinar 14 13 1
15 13 1

Yalmagh 16 7 0
17 31 0

Halefoglu

18 34 1

Soylu 19 15 2
Arpacay 20 16 1
21 13 0

Mezra 22 21 0
23 14 0

Digor 24 16 0
Toplam 24 400 14

N1: Orneklenen Hayvan Sayisi, N2: Paratiiberkiiloz Pozitif Hayvan Sayis

Tablo 2. Irk ve Yasa gore subklinik paratiiberkiiloz prevalansi

Tablo 2. Breed and age distribution of subclinical paratuberculose positive
cattle

Parametre Ornek Pozitif Oran OR
Sayisi | Hayvan Sayisi (%)
simental veya 156 5 320 | 1.00
Melezi
Montafonveya | 4, 7 368 | 1.16
Irk | Melezi
RN 54 2 370 | 1.6
Melezi
Istatistiks X2=0.05, P=0.82
>2-<5 116 2 1.72 1.00
>5-<7 206 8 3.88 2.30
Yas
>7 78 4 5.12 3.08
istatistik X?=1.7,P=0.2
TARTISMA ve SONUC

Paratuiberkiilozisin seroprevalansinin subklinik siirecte
belirlenmesi ciftlikteki hayvanlar arasinda ve ciftlikten
ciftlige, enfeksiyonun yayilmasinin énlenmesinde kritik
bir 6neme sahiptir *>9, Buzagilara dogumdan hemen
sonra veya neonatal donemde bulasik meme, ekipman ve
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kolostrum veya siitle etkeni alabildikleri ve bu dénemin
enfeksiyona en duyarli zaman oldugunun bilinmesi,
etkenin 1s1 ve pastdrizasyona direncli olmasi nedeniyle siit
ve s(t Urlnleri ile insanlara bulasma ihtimalinin bulunmasi,
subklinik donemde teshisin dnemini artirmaktadir 62,
Turkiye'de varligi uzun siiredir bilinmesine ragmen pTB’la
ilgili calismalarin sinirli oldugu goériilmektedir #6°1274, Orta
Anadolu Bolgesinde farkh yillarda yapilan ¢alismalarda
mikro ve tlp komplement fikzasyon yontemleri ile pTB’
un sidirlardaki seroprevalansi sirasiyla %2.3 ve %2.7 12
ve ELISA ydntemiyle %4.6 B olarak tespit edilmistir.
Elazig yoresinde © sit orneklerinde pTB'un prevalansini
PZR ve bakteriyel kultir yontemleri ile sirasiyla %5 ve 3.4
olarak belirlenmistir. Usak yoresinde © digski 6rneklerinde
pTB prevelansi Ziehl-Neelsen (ZN) boyama, Outer PZR,
Nested PZR ve bakteriyolojik kiiltlir yontemlerine gore
sirastyla %17, %9.5, %20 ve %4 ve siit orneklerinde ise
yine ayni yontemlerle sirasiyla %15.5, %5.5, %17.5 ve %2.5
olarak tespit edilmistir. ELISA testi ile pTB seroprevelansi
Burdur yoresinde %6.2 “ olarak tespit edilmistir. Trakya
Bolgesinde ise PZR yontemi ile diski 6rneklerinde pTB
etkeni saptamadiklarini bildirmislerdir . Calismamizda
ELISA yontemiyle pTB’un seroprevelansi %3.5 olarak tespit
edildi. Calismamizda dahil genel olarak pTB Tirkiye'deki
prevalansini %0 ile %20 arasinda degismesi Avrupa'daki
prevalans araligi (%0-%24) ile paraleldir #5151, Turkiye'de
pTB’la ilgili calismalarda ciftlik prevalansinin dikkate
alinmadigi gorilmektedir. Fakat paratiiberkiluz bir islet-
mede tek bir sigirda bile tespit edilmesi bulusma riskinin
yuksek ve kolay olmasi nedeniyle 6nem arz etmektedir.
Ulkemizde sadece Burdur ili ve cevresinde yapilan calis-
mada ® pTB'un ciftlik prevalansi degerlendirilmis ve %58
(14/24) olarak tespit edilmistir. Calismamizda da ciftlik
prevalans orani %41.6 olarak diger calismaya yakin bulundu.
Bu iki calisma verileri yaklasik olarak her iki isletmeden
birinde pTB’un bulundugunu goéstermektedir. Avrupa
Ulkelerinde pTB'un siirl prevalansinin %0 ile %75 arasinda
degistigi bildirilmistir 2>1>€1, Ciftlikteki hayvan sayisi arttikca
ve Ozellikle >100 olanlarda pTB'un prevalansinin da arttig
belirtilmistir #1571, Kars ve cevresinde ciftlikler genellikle
hayvan sayisi <50 olan kiiglk aile isletmeleri seklindedir %,
Bu yorede buzagilar dogumdan sonra anneleri ile birlikte
barindiriimasi ve ilk 3 ay anne situ ile beslendirilmesi
enfeksiyonun vertikal bulagmasina neden olabilir 548,

Prevalans oranlar arasindaki farkliliklar, calismalara gore
degisen iklim ve cografik sartlar, beslenme ve barindirma
kosullari ve teshis icin kullanilan materyal ve yontemlerden
kaynaklanabilir #>, Nitekim ELISA yontemi ve serum ornek-
lerinin kullanilmadigi bir arastirmada ! pTB'un prevalans
oraninin kullanilan 6rnek (diski ve sit) ve ydntemlere
gore (farkh iki PZR, kiltir ve ZN boyama) goére oldukca
degistigi (%4-%20) gorulmektedir. Ayrica hastaligin done-
mine gore de prevalans oranlari degisebilmektedir.
Ornegin ingiltere’de klinik pTB'un prevalansi %1, mezbaha-
larda ve klinik bulgu gostermeyen hayvanlarda ise %3.5
olarak belirlenmistir ©. Ayrica, KFT yalnizca klinik pTB'un

teshisinde etkili oldugu icin yalnizca bu ydntemin
kullanildigi calismalarda subklinik veya asamptomatik
tasiyicilar dogru belirlenemeyecedi icin prevalans oranlari
ayni bolgelerde dusiik gikabilmektedir ©. pTB'un subklinik
dénemde teshis dnemli bir problemdir. Enfeksiyonun
subklinik teshisinde serolojik olarak spesifik antikorlarin
belirlenmesi ve nekropsi esnasinda doku veya diskidan
MAP'In kalttrd en etkili yontemlerdir U Kiltlr yontemi
ylksek spesifiteye sahip olmakla beraber uzun inkiibasyon
stresi kullanimini sinirlandirmaktadir ©. Ayrica selektif vasat
gereksinimi, kontaminasyon problemi ve pahali olmasi
bu yontemin diger dezavantajlaridir. Son yillarda mélekdler
biyolojide yapilan ilerlemeler sonucu gelistirilen PZR
teknigi, kaltlr yontemine gore daha ylksek sensitivite
ile etkeni belirleyebilmektedir ©'°. PZR yontemi kiltlr
yontemine gore daha basit, hizl, givenilir ve yiksek
spesifite ile sonuclar verebilmektedir. Fakat ozellikle ELISA
gibi immunolojik teknikler kiltir ve PCR ydntemlerine
gore daha ekonomik ve hizli olmasinin yaninda ¢ok sayida
analizin birlikte yapilmasi ve kolay uygulanabilir olmasi gibi
avantajlar sunmaktadir #5191, Ayrica yapilan son glincel bir
calismada ™ ELISA testinin siirlide enfekte hayvanlari da
subkutan reaksiyon testi (Avian PPD kullanilarak), diskida
kaltar (ZN boyama), PZR ydntemlerine yakin dogrulukla
belirleyebildigi bildirilmistir. Yine, pTB’la ilgili herhangi
bir calismanin yapilmadigr bolgelerde 6ncelikle ylksek
spesifitesinden dolayr ELISA'nin tercih edilmesi gerektigi
rapor edilmistir '™, Son yillarda yliksek sensitivite ve spesifite
ile 6zellikle seroprevalans calismalarinda ELISA hemen
hemen kullanilan tek yontem gibi goriinmektedir #6119,
Yapilan calismalarda ELISA'nin sensitivite degeri %30.2-
%51.0, spesifite degeri ise %95 ile %99 arasinda degistigi
belirtilmistir “>171920 Fakat son yillarda gelistirilen ticari
kitlerde sensitivitenin %74.1'e kadar ciktigi ve spesifite
oraninin ise %99'un Ustiinde oldugu bildirilmistir ©#17.19.20,
Prospektiise gore, arastirmamizda kullanilan ELISA kitinin
sensitivite ve spesifite oranlar sirasiyla %64.7 ve %99.2
olarak belirtilmistir. Bu nedenle pTB'un prevalansinin belir-
lenmesinde ¢cogunlukla ELISA yonteminin kullanilmasi, kiil-
tr ve PCR yontemlerinin ise dogrulayici yontemler olarak
kullanilmasi daha dogru bir yaklasim olarak goriilmektedir.

Cetinkaya ve ark.”), Jersey ve Guernsey irklarinda
Johne's hastaligi’'nin Friesian veya diger tiirlere gére daha
yaygin oldugunu bildirmislerdir. Yapilan bagka bir aras-
tirmada ise pTB'un Bos indicus veya melez tur sigirlarda,
Bos taurus tirlerine gore 3.5 ile 17 kat daha yuksek ola-
bilecegi bildirlmistir. Tirlere gore sonuclarin degiskenlik
gOstermesi tlire 6zgu duyarlik ve kros reaksiyonla iliskilen-
dirilmekle birlikte nedeni tam olarak bilinmemektedir I'2",
Burdur yoresinde pTB'nin prevalansi Holstayn irki sigirlarda
%6.2 olarak belirlenmistir ™. Pozitif vakalarin cogunlukla
montofon veya melezlerinde ortaya ¢iktigi belirlenmekle
birlikte calismamizda irklara arasinda pTB seroprevalan-
sinin dnemli degisiklik gostermedigi belirlendi.

Uzun siire ¢cevrede canlh kalabilen MAP glcli bir hiicre
ici patojendir. Alinan MAP etkenleri savunma sisteminde
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makrofaj hiicreleri icerisinde uzun siire canl kalabilmektedir.
Baslangicta etkenin proliferasyonu bu sekilde immun sistem
tarafindan kontrol edilmesi inkiibasyonun uzun siirmesine
(1.5-2 yil) neden olmaktadir. Kandaki antikor seviyesi direkt
enfeksiyonun gelismesiyle verilen cevaba bagli olarak artar
ve buda uzun zaman alr. Bu durum genellikle iki yasin
altinda sigirlarda pTB'un teshisini zorlastirmaktadir ve
ozellikle serumun kullanildigi prevalans calismalarinda iki
yasindan kiiciik hayvanlar tercih edilmemektedir. Nitekim
yasl <2 olan sidirlarda pTB’un seroprevalansini disik
¢ikmasi da bu verileri desteklemektedir 24, Ayrica yasi <2
sigirlarda bu nedenlerden dolayi ELISA testinin sensitivite
ve spesifitesinin dusik oldugu bildirilmistir #>1016, By
nedenle calismamizda ornekleme yapilirken inkiibasyon
stiresi dikkate alinarak hedef poptilasyon olan iki veya daha
bulyuk yastaki sigirlar secildi. Calismamizda paratiiberkiloz
belirlenen 14 vakanin ¢ogunlukla 5 ve 6 yasinda oldugu
(n=8) belirlenmekle birlikte pTB’un seroprevalansi yasi >7
olarak gruplandirilan sigirlarda (%5.1), yasi =2 - <5 (%1.7)
ve =5 - <7(%3.8) olarak gruplandirilan sigirlara gére daha
yiksek oldugu tespit edildi. Calismamizda elde edilen
veriler hayvanlarin yasi arttikca pTB’un seroprevalansinin
da arttigini bildiren calismalari dogrulamaktadir 2419,
Cahsmamizda yasi 2, 3 ve 4 olan sigir grubunda pTB’un
prevalansinin en disiik diizeyde belirlenmesi 2 yasindaki
hayvanlarda negatif oraninin yiiksek ¢ikmasindan kaynak-
lanabilir ¥, Oztiirk ve ark.™, calismalarinda yasi =7 olan
sigirlarda belirledikleri paratiiberkilozun yayginlik orani
(%6.6) calismamiza belirlenen orana (%5.1) yakin bulundu.
Fakat, Oztiirk ve ark."”, en yiiksek pTB seroprevalans ora-
nini 3 yasindaki sigirlarda (%19.7) belirlemislerdir.

Sonu¢ olarak yapilan calismada, hastalikla ilgili
ekonomik kayiplarin tahmin edilmesi ve Tirkiye'deki
prevalansinin belirlenmesine katkida bulunmasi amaciyla
Kars yoresindeki subklinik paratiiberkiilozun prevalansi
ilk kez belirlendi. Kars yoresi kendi icinde ve diger yorelere
sik hayvan gegisi olmasi nedeniyle enfeksiyonu ait ylksek
ciftlik prevalansi (%46.1) hastaligin yayilma potansiyeli
acisindan onemli risk olusturabilir. Elde edilen veriler Kars ili
ve gevresinde dnemli ekonomik kayiplara yol agabilecek bir
enfeksiyon olarak paratiiberkiilozun g6z 6niinde tutul-
masi gerektigini gostermektedir. MAP etkeninin sitle
ciddi oranda yayilmasi veya tasinmasi, insan saglidi agisin
-dan da 6nemli risk olusturmasi uygun teshis edilmesinin
Onemini arttirmaktadir. Turkiye'de bu alanda yapilan
calismalar genel olarak degerlendirildiginde paratiiber-
kiilozun ruminantlarda yayginligi, tlke ekonomisine zarari
ve insan saghgini icin tasidigi riskin belirlenebilmesi
icin ulusal diizeyde bir ¢calisma yapilmasi gerekmektedir.
Ancak bu dizeyde bir calisma hastaliga karsi etkili kontrol
stratejilerinin gelistirilmesine 151k tutacaktir.
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