JournAL Home-PacE: http://vetdergi.kafkas.edu.tr
ONLINE Susmission: http://vetdergikafkas.org

19 (4): 717-720, 2013 CASE REPORT

DOI: 10.9775/kvfd.2013.7598

Tiirkiye'de Kopeklerde Babesia canis canis’in Klinik
ve Parazitolojik Olarak ilk Tespiti

Erhan GOKCE '»”  Ali Haydar KIRMIZIGUL ' Gencay Taskin TASCI 2
Erdogan UZLU'  Neslihan GUNDUZ 2 Zati VATANSEVER 2

' Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi ic Hastaliklari Anabilim Dali, TR-36200 Kars - TURKIYE
2 Kafkas Universitesi Veteriner Fakdiltesi Parazitoloji Anabilim Dali, TR-36200 Kars - TURKIYE

Makale Kodu (Article Code): KVFD-2013-7598

Ozet

Bu makalede, Giemsa boyama ve Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PZR) yontemleri ile parazitolojik olarak Babesia canis canis tanisi
konulan 3 kopekte klinik, biyokimyasal ve hematolojik bulgularinin sunulmasi amacglanmistir. Olgu | ve IlI'de siddetli ikterus, anemi,
hemoglobinemi, hemoglobiniri, trombositopeni, tasipne, tasikardi ve miyozitis ile karacigerde hasar gelistigi tespit edildi. Olgu I'de
bu bulgulara ek olarak kolesistitis, Olgu IlI'de ise renal hasarin olustugu saptandi. Olgu lll'te hafif anemi ve ikterus tablosuyla birlikte
karacigerde hasar ve miyozitis sekillendigi belirlendi. Tedavi sonucunda Olgu Il ve lll'de iyilesme saglanirken Olgu | 6ldu. Sonug olarak,
kopeklerde B. canis canis klinik ve parazitolojik olarak Tirkiye'de ilk kez bildirilmektedir.

Anahtar sozciikler: Babesia canis canis, Babesiosis, Polimeraz Zincir Reaksiyonu, PZR, Kbpek, Kars, Tiirkiye

First Clinical and Parasitological Detection of Babesia canis canis
in Dogs from Turkey

Summary

This study was aimed to describe clinical, biochemical and haemathological findings in three dogs with Babesia canis canis
diagnosed by Giemsa staining and Polymerase Chain Reaction (PCR) methods. In Case | and Il severe icterus, anemia, haemoglobinemia,
haemoglobinuria, thrombocytopenia, tachypnea, tachycardia, liver damage and myositis were determined. In addition in Case |
cholecystitis and in Case Il renal damage were developed. In Case Ill mild anemia and icterus along with liver damage and myositis
were developed and clinical signs were mild. Following treatment Case Il and Il completely recovered while Case | died. In conclusion,
B. canis canis has been determined clinically and parasitologically for first time in Turkey.
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GiRiS

Kanin babesiosis kenelerin naklettigi protozoal parazit
olan Babesia turleri tarafindan olusturulan bir enfeksi-
yondur. Kopek Babesia tirleri piroprasmik formlarinin
morfolojilerine gore, bliylk (5 x 2.5 um) ve kiiclik (2 x 1.5
pum) olarak iki grupta siniflandirilmaktadir. Blyuk tiirler
B. canis canis, B. canis vogeli, B. canis rossi ve Babesia sp.
(Coco), kiciik tiirler ise B. gibsoni, B. conradae ve B. microti-
like (Theileria annae)'dan olusmaktadir '3, Son yillarda B. c.
canis, B. c. rossi ve B. c. vogeli'nin, her ne kadar morfolojik
olarak ¢ok benzeseler de, klinik belirtilerinin degiskenlik
goOstermesi, ayri yayilis alanlarina ve farkli vektorlere

sahip olmalari nedeniyle, tek baslarina birer tir (B. canis,
B. vogeli, B. rossi) olarak kabul edilmeleri egilimi agirlik
kazanmistir 2#¢l. Perakut, akut, kronik ve subklinik seyir
gosteren kanin babesiosis'de klinik belirtiler tir, vektor,
irk, yas ve immun duruma gore degisebilmektedir U-3611,
B. c. canis orta derecede patojenik zellik gosterirken, B.
canis vogeli daha hafif hastalik tablosuna neden olur. B.
c. canis ve B. gibsoni ilerleyici hemolitik anemi yaparken,
B. canis rossi dissemine intravaskiler koagulopati (DIC)
ile birlikte sok, sistemik yangi ve organ bozukluguna yol
acmaktadir 281, Bilgilerimize gore Turkiye'de B. ¢. canis'in
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neden oldugu babesiosis vakasi bildirilmemistir 312131, Bu
raporda, B. ¢. canis'in neden oldugu bebesiosis’in teshis,
klinik, biyokimyasal ve hematolojik bulgularinin sunulmasi
amaglanmistir.

OLGULARIN TANIMI

Olgu materyalini Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi
ic Hastaliklari Anabilim Dali kliniklerine istahsizlik, dur-
gunluk ve sarilik sikayetleriyle getirilen farkl yas, cinsiyet
ve irkta 3 kopek olusturdu. Kopeklerden tedavi 6ncesi ve
tedaviden 15 glin sonra kan alinarak hemogram degerleri
ve biyokimyasal parametrelere bakildi. Hemogram deger-
leri MS4e marka hemogram cihazinda, serumda biyokim-
yasal parametreler ise otoanalizorde (Kodak Vitros DT60II)
olciildii. idrar analizinde Cybow 10 M idrar stripi kullanildi.

OoLGUI

iki yasinda, disi sokak képeginin incelendigi birinci
olguda hastada 4 gilin 6nce baslayan ve giderek siddetini
arttiran bir istahsizlik oldugu 6grenildi. Hastada ayrica
ayakta durmakta zorlanma, cevreye karsi ilgisinin olmamasi
ile birlikte idrarinin kirmizi renkte oldugu tespit edildi.
Hayvanin lzerinde ¢ok sayida kene ile birlikte, klinik olarak
apati, siddetli ikterus, yiiksek ates (41.3°C), hemoglobinuri,
solunum ve nabiz sayisinin artis belirlendi. Hemogramda
ise eritrosit (RBC), hemoglobin (Hb), hematokrit (HCT) de-
gerlerinde ve trombosit sayisinda siddetli diislis saptandi.
Biyokimyasal analizlerde alkalen fosfataz (ALP), gamma
gamma glutamiltransferaz (GGT), alanin aminotransferaz
(ALT), aspartat aminotransferaz (AST), kreatin kinaz (CK),

laktat dehidrogenaz (LDH), total bilirubin ve direkt bilirubin
degerlerinin yiikseldigi tespit edildi (Tablo 1). idrar mua-
yenesinde bilirubintriye rastlandi. Bu bulgulara gore
olguda siddetli anemi, trombositopeni ve myozitis sekil-
lendiginin belirlenmesinin yaninda hastada kolangio-
hepatitis gelistigi belirlendi.

oLGull

ikinci Olguyu 4 gindiir halsizlik, istahsizlik, durgunluk
sikayetleri olan 3 yasinda erkek husky olusturdu. Has-
tada ayrica depresyon, sallantili ylrlyus, cevreye karsi
ilgisizlik, ikterus, solunum ve nabiz sayisinda artis, ylksek
ates (40.5°C), hemoglobinuri belirlendi. Hayvanin deri-
sinde farklh bolgelerde 8 adet keneye rastlandi. Hastanin
RBC, Hb, HCT ve trombosit degerlerinde belirgin disus
oldugu saptandi. Serum biyokimyasinda ALP, CK, (re,
kreatinin, total bilirubin ve direkt bilirubin degerlerinin
yuksek oldugu belirlendi (Tablo 1). Elde edilen verilere gore
hayvanda siddetli anemi, trombositopeni ve miyozitis
sekillendigi belirlendi. idrar analizinde ise bilirubinuri ve
proteinri tespit edildi. Ayrica mevcut verilere gore hastada
renal ve hepatik hasarin gelismis olabilecegi distndldi.

oLGu Il

istahsizlik, durgunluk sikayetleriyle getirilen 5 yasinda
erkek kangal irki kdpegin incelendigi lll. Olguda inguinal
bolgede 3 adet keneye rastlanirken, hastanin cevreye
karsi ilgisinin azaldigi, mukozalarinda hafif ikterusla birlik-
te solgunluk ve yiiksek atesi (40.6°C) oldugu belirlendi.
Hematolojik muayenede RBC, Hb, HCT degerlerinde hafif

Tablo 1. Olgularda tedavi 6ncesi ve sonrasi bazi hematolojik ve biyokimyasal parametrelerindeki degisiklikler

Table 1. Changes in some haematological and biochemical parameters in cases before and after treatment

Parametreler D:;i::::[sm OI.I%I I °I1?(l; ] OI$: 1} OI$3III Olgg m
WBC (x10%/pL) 5.5-16.9 6.01 5.33 10.53 13.15 9.05
RBC (x10°/pL) 5.5-8.5 1.79 337 7.73 4.18 6.13
Hematolojik HGB (g/dL) 12-18 4.4 8.7 11.9 10.9 159
HCT (%) 37-55 12.3 23.1 36.4 316 46.9
PLT (x10%/pL) 175-500 11 6 248 341 259
ALP (U/L) 20-150 840 424 142 214 82
GGT (U/L) 1-10 20 5 3 3 3
ALT (U/L) 10-88 250 56 53 47 38
AST (U/L) 10-88 188 61 52 63 42
CK (U/L) 20-200 236 277 152 684 87
Biyokimyasal I:DH (U/L) 50-495 977 750 103 3779 128
Ure (mg/dL) 25-55 525 107.1 50.2 41.9 42.2
Kreatinin (mg/dL) 0.5-1.5 1.2 2.8 0.9 0.86 0.9
Total Protein (g/dL) 5.4-7.7 5.6 43 74 52 5.4
Albumin (g/dL) 2.3-38 2.2 1.8 35 2.7 2.8
Total Bilirubin (mg/dL) 0.1-0.6 16.1 124 0.12 0.19 0.1
Direkt Bilirubin (mg/dL) 0-0.3 >7 6.5 0.1 0.05 0.04
TO: Tedavi 6ncesi, TS: Tedavi sonrasi *Olgu | eks oldugu icin TS degerler bulunmamaktadir
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diists saptandi. Biyokimyasal analizlerde ise ALP, CK ve LDH
degerlerininyuksekoldugu belirlendi(Tablo 1).Hematolojik
ve biyokimyasal analizler sonucunda kopekte hepatik
hasar gelismis olabilecegi dustintildi. Bunun disinda miyo-
zitis ve hafif anemi sekillendigi anlasildi.

Her U¢ hayvanin Ustiinden toplanan kenelerin
Dermacentor reticulatus oldugu anlasiimis, yapilan siirme
perifer kan frotilerinin Giemsa boyama sonuclarinda,
mikroskopta eritrositler icinde biyik yapida, cift veya
coklu piroplazmik formdaki Babesia etkenleri gorilmustir
(Sekil 1).

Klinik belirtiler ve parazitolojik laboratuar muayenesi
(Giemsa boyama) sonucunda babesiosis teshisi konulan
olgular tedaviye alindi. Tedavide her lic képege 6 mg/kg IM
yolla tek doz imidokarb (imicarp®, TeknoVet) uyguland.
Destekleyici tedavi amaciyla B kompleks ve C vitaminleri
ve intravenoz yolla laktatli ringer + dekstroz verildi. Olgu
1 tedavi baslandiktan bir glin sonra 6ldi. Hasta sahibinin
istememesi nedeniyle nekropsi yapilamadi. iki ve G¢lincii
olgularda ise tedavi baslandiktan 15 giin sonra hastalarin
iyilestigi, hematolojik ve biyokimyasal degerlerin normale
dondiugu belirlendi (Tablo 1).

Sekil 1. Giemsa ile boyanmis stirme kan preparatinda gorilen tipik blyuk
Babesia etkenleri

Fig 1. Typical large Babesia agents detected in blood smear with Giemsa
stain

incelenen olgularda etkenlerin tiir diizeyinde dogru-
lamasi, B. canis canis'e 6zgu primerler kullanilarak PZR
testi ile yapildi. Hayvanlardan EDTA'l tiiplere alinan kan
orneklerinden ticari kit (High Pure Nucleic Acid Isolation
Kit, Roche) kullanilarak dreticinin bildirdigi sekilde DNA
ekstraksiyonu yapildi. Polimeraz Zincir Reaksiyonu testin-
de Duarte ve ark!nin " belirledigi ve 18S rRNA gen bdlge-
sinden B. c¢. canis'e 6zgiin 746 bp'lik bolgeyi ¢ogaltan
Bab1 5-GTG AAC CTT ATC ACT TAA AGG-3' ve Bab3 (5'-
CTA CAC AGA GCA CAC AGC C-3) primerleri kullanildi.
Reaksiyon miktari 25 pl olarak belirlendi ve her reaksiyon
icin 18.25 pl steril su, 2.5 pl 10x PCR buffer (Invitrogen), 1
pl 50 mM MgCl,, 0.5 pl dNTP miks (Invitrogen), 20 pmol/
pl konsantrasyondaki her primerden 0.5 ul, 0.25 pl Taqg
DNA polymerase 5U/ul (Invintrogen) ve 1.5 ul DNA 6rnegi
kullanildi. Reaksiyon Biometra TGradient PCR cihazinda
toplam 35 dongi (94°C'de 30 sn, 56°C'de 30 sn, 72°C'de
45 sn) lzerinden yapildi. ilk déngliden 6nce 94°C'de 2
dk denaturasyon ve en son dongtiden sonra da 72°C'de
10 dk ekstensiyon basamaklari uygulandi. Reaksiyon
sonuclart %1.5 Agaroz jelde yuritulerek UV ile goriin-
tllendi. Tiire 6zgli PZR sonucunda, her 3 olguda da 6zglin
746 bp'lik bantlar olusurken, kontrol olarak kullanilan
B. c. rossi ve B. c. vogeli DNA'larindan benzer bant elde
edilmemistir (Sekil 2).

TARTISMA ve SONUC

Kopeklerde B. c. canis'in neden oldugu babesiosis 6zel-
llikle Orta Avrupa ve Rusya'da yaygin olarak goérilmekte
olup, son yillarda kuzeye dogru bir yayilis gostererek
Norve¢ ve Hollanda gibi llkelerde de rapor edilmeye
baslanmistir 276171 Etken D. reticulatus tarafindan nak-
ledilmekte olup, hastalik bu kenenin yayilis alanlari ile
iliskilidir U2, Ulkemizde, glinimiize kadar, genellikle
Rhipicephalus sanguineus tarafindan nakledilen B. c.
vogeli ve B. gibsoni varligi bildirilmistir 21213, Ote yandan,
calismamizda babesiosisli kdpeklerde B. c. canis'in tespiti
Turkiye icin ilk rapor olup, gerek etkenin gerekse de D.
reticulatus'un Glkemizde belli bélgelerde kalici popiilasyon
olusturduguna isaret eder niteliktedir.

Etkene ve komplikasyonlara gore degismekle birlikte
babesioisli kopeklerde genellikle anoreksi, depresyon, akut

Sekil 2. PZR sonuglar; M: 100bp DNA marker, 1- Olgu-l, 2-
Olgu-ll, 3- Olgu-lll, 4- B. canis canis kontrol DNA, 5- B. canis rossi
kontrol DNA, 6- B. canis vogeli kontrol DNA, 7- Negatif kontrol
(su)

Fig 2. PCR results; M: 100bp DNA marker, 1- Case-l, 2- Case-ll,
3- Case-lll, 4- B. canis canis control DNA, 5- B. canis rossi control
DNA, 6- B. canis vogeli control DNA, 7- Negative control (water)



720

Kopeklerde Babesia canis canisin ...

hemoliz, hemoglobinri, ikterus, tasipne, tasikardi, spleno-
megali degisen derecelerde hemolitik anemi ve trombo-
sitopeni gorilmektedir 713, Bu raporda klinik tablonun
agir seyrettigi olgularda (Olgu | ve Il) anoreksi, apati, yuk-
sek ates, ikterus, hemoglobinuri, siddetli anemi, trombo-
sitopeni, solunum ve nabiz sayisinda artis gorildi. Daha
hafif klinik tabloya sahip olan kdpekte ise (Olgu Ill) istah-
sizlik, mukozalarda hafif ikterusla birlikte solgunluk ve
atesin ylksek oldugu belirlendi.

Kanin babesiosis'te en sik karsilasilan hematolojik bul-
gulari HCT degerin dismesi, eritrositopeni ve hemo-
globinemidir 2919, Sunulan raporda da Il. Olguda hema-
tokrit degerde belirgin dusls, siddetli eritrositopeni ve
hemoglobinemi belirlenirken I. Olguda bu degerlerdeki
diististin daha hafif oldugu gorildi. Kanin babesiosis'de en
sik karsilasilan bozukluklardan biri olan trombositopeni-
nin ® Olgu | ve II'de siddetli oldugu belirlenirken Olgu
ll'te trombosit degerinin normal sinirlarda oldugu sap-
tandi. Son yillarda, B. c. canis'in kendi icinde farkl viru-
lansa sahip iki genetik grup icerdigi ve bunlarin farkli
hematolojik bulgulara, 6zellikle de farkli siddette trombo-
sitopeniye neden oldugu bildirilmistir 8. Bizim olgula-
rimizdaki farklihgin kesin olarak bundan kaynaklanip
kaynaklanmadiginin ortaya konmasi icin daha ayrintili
calismaya ihtiyag vardir. Yapilan bazi ¢calismalarda B. c. canis
enfeksiyonlarinda I16kopeni sekillendigi """ bildirilmis olsa
da, bu calismada her li¢ olguda da I6kosit sayisinin referans
degerler arasinda oldugu gorildu.

Babesiosis'te bobrek yetmezligi, hepatopati ve miyo-
zitis gibi ¢coklu organ bozuklari gelisebilmektedir P19,
Olgu I'de ALT ve AST enzim degerlerinin yiiksek olmasi, olgu
Il ve ll'te ALP enzim degerinin yliksek bulunmasi ti¢ olguda
da karacigerde olasi bir hasar gelistigine isaret etmek-
tedir. Olgu | de ALP ve GGT enzimlerinin ylksek bu-
lunmasi kopekte kolestazis'in hepatik hasara eslik ettigi
seklinde yorumlanabilir. B. c. canis enfeksiyonlarinda kole-
stazis sekillenmesi hakkinda bir bilgiye rastlanmamistir.
Bu nedenle bu bulgunun 6nemli oldugu kanisindayiz. Her
U¢ olguda da CK ve LDH enzimlerinin yiksek bulunmasi
miyozitis olustugunu gostermistir. Yine literattrlerle uyumlu
olarak B9 Olgu Il'de Ure ve kreatinin degerlerinin yiksek
olmasi ve idrarda proteine rastlanmasi renal hasar gelismis
olabilecegi gosteren veriler olarak degerlendirilebilir.

Sunulan raporda B. c. canis enfeksiyonunun énemli
biyokimyasal degisikliklerinden olan hiperbilirubinemi ve
hemoglobintrinin 72%, Olgu | ve Il'de siddetli gelistigi
tespit edildi. Bu olgularda hemoglobinuri ve bilirubindri
gelismesinin nedeni eritrositlerdeki asiri hemolize bagli
olarak dolasimda fazla miktarda Hb ve biliiriibin bulunmasi,
bu maddelerin renal esigi asmasindan kaynaklanabilir.

Bu calisma ile B. c. canis Tirkiye'den ilk kez rapor
edilmistir. Olgularin yerli hayvanlar olmasi ve bélgede
de D. reticulatus populasyonunun varhgi (yayinlanmamis
bulgular), etkenin Kars gibi alpin iklime sahip yerlerde

yerlesik hal aldigina isaret etmektedir. Bu ¢calismada ayrica,
hastalarin klinik ve biyokimyasal bulgulari da izlenerek,
hastalik konusunda ayrintili veriler elde edilmistir.
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