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ONSOZ

Bilim alanindaki hizli teknolojik gelismeler, insan ve hayvan saglik
hizmetleri ile paralel bir sekilde ilerlemektedir. Degisen diinyada iilkeler
kaliteli saglik hizmeti sunabilmek icin ekonomik ve sosyolojik planlamalara
ihtiya¢ duymaktadir. Bu planlamalar1 yapmak i¢in saglik arastirmalarina olan
ihtiyaci artirmaktadir. Farkli boliimlerden olugsmus bu eser, alanlarinda uzman
akademisyenler tarafinca son yillarda yapilan saglik alanindaki giincel
gelismeler kaleme almmugtir.  Kitapta yer alan bolimler kapsaminda
birbirinden degerli konular hakkinda temel bilgiler ile bilimsel alana katk1
saglanabilecektir.

Bu eserde emegi gecen tiim yazarlara tesekkiirlerimizi borg biliyoruz.
Kitabin yazilma siirecinde emegi gegen IKSAD Publishing House

caligsanlarma ve kitap boliim yazarlarimiza tesekkiir ederiz.

Prof. Dr. Yasar GOZ
Dog. Dr. Ali Bilgin YILMAZ
Van - 2023
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GIRIS

Cryptosporidium'lar biitiin diinyada yaygin olan, barsak ve solunum
ylizey epitellerine yerlesen ve insanda klinik olarak Crytosporidiosis
sendromuna sebep olan coccidial protozoon parazitlerdir. Memeliler, kuslar
ve siiriingenleri kapsayan omurgalilarda Cryptosporidium soyuna bagl 20'ye
yakimn tiir tamimlanmistir. Insanlar ve bircok memeliyi infekte eden
Cryptosporidium tiirt, Cryptosporidium parvum'dur (Aslan Celik ve ark.,
2023a; Ayan & Orung Kiling, 2020; Celik ve ark., 2023a; Markel ve ark.,
1992; Tzipori, 1983).

Cryptosporidium'lar ilk defa 1907 yilinda E.E. Tyzzer tarafindan
laboratuvar farelerinin mide bezlerinde farkedildi (Tyzzer, 1907). Tyzzer,
1912 yilinda laboratuvar farelerinin ince barsaklarinda gordiigii bir etkeni
Cryptosporidium parvum olarak isimlendirdi. Sonraki 20 yil boyunca
Crytposporidial enfeksiyonlar hindi, ¢ingirakli yilan, tilki, tavuk, kobay,
geyik, keci, gri sincap, koyun, hint maymunu, kdpek, kedi, sigir, at, domuz ve
rakon gibi hayvanlarda enterokolitisle ilgili bulunmustur (Garcia & Bruckner,
1993; Tyzzer, 1907; Tzipori, 1983).

Insanda ilk Cryptosporidiosis vakas1 1976 yilinda Nime ve arkadaslar
tarafindan iki hafta siireyle bazi gastroenteritis semptomlari gosteren 3
yasinda bir ¢ocukta teshis edilmistir. Onceleri insanlardaki Cryptosporidiosis
olaylar intestinal biyopsiye dayanarak bildirilmistir. Digk1 muayenelerinde bu
etkenin varlig1 ilk defa Tzipori ve arkadaglar. tarafindan gosterilmistir
(Tzipori, 1983). 1982 yilinda ise Hastalik Kontrol merkezleri siddetli diyareli
21 homosexuel erkek hastanin Cryptosporidium ookistlerini tagidigini rapor
etti (Garcia & Bruckner, 1993; Tyzzer, 1907).

Cryptosporidiosis tropikal kusakta ve gelismis iilkelerde yasayan
immun sistemi baskilanmig hastalarda, immun yetersiz ¢ocuklarda,
uluslararasi yolcularda ve hayvan bakicilarinda karmn agrili diyarenin en iyi
bilinen bir etkenidir. Cryptosporidial diyare simdi alt1 kitadan ve 3 ile 95 yas
arasindaki hastalarda bildirilmektedir (Soave, 1988).

AIDS'li 42 yagindaki homosexual bir erkek hastada Crytosporidium'lara
solunum sisteminde rastlandig1 bildirilmis ve immunoloik bozukluk gdsteren
kisilerde etkenlerin viicudun degisik bolgelerinde lokalize olabilecegine
dikkat ¢ekilmistir. Yine ADIS'li bagka bir hastada Cryptosporidium'larin safra
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ve pankreas kanallarinda patolojik bozukluklara yol ag¢tigi bildirilmistir
(Buzanis ve ark., 1994). Amerika'da yapilan iki calismada AIDS'li ve diyareli
hastalarin ~ %15-16'sinda  Cryptosporidium  etkenlerinin  bulundugu
bildirilmistir. Bu oran Haiti ve Afrikadaki AIDS'li hastalarda %50'den daha
fazladir (Ma & Soave, 1983; Smith ve ark., 1988; Soave, 1988).

Yapilan arastirmalarda Cryptosporidium enfeksiyonlarinin 6zellikle bir
giinliik ile bir aylik yaglar arasindaki buzagi, kuzu ve kegilerde rastlandig:
bildirilmistir. Deneysel olarak yapilan enfeksiyonlarda 1-100 giinliik kedi, 1-
90 giinliik kopek yavrularinda Cryptosporidiosis olusmustur (Aslan Celik ve
ark., 2023a; Aslan Celik ve ark., 2023b; Aslan Celik ve ark., 2023c; Celik ve
ark., 2023a; Celik ve ark., 2023b; Celik ve ark., 2023c; Ertas & Ayan, 2021;
Ozer, 1990).

Buzagilara ait Cryptosporidium ookistleri deneysel olarak agiz yoluyla
koyun, ke¢i, domuz, tavsan, rat, hamster, yeni dogmus fare ve civcivlere
verildiginde enfeksiyon sekillenmistir (Ozer, 1990).

Yapilan incelemelere gore diyareli insanlarin Avrupada %]1-2, Kuzey
Amerika'da % 0.6-4.3; Asya, Avsutralya, Afrika, Orta ve Giliney Amerika'da
9%3-20'sinde bu parazit bulunmaktadir (Unat ve ark., 1995).

Siniflandirma

Cryptosporidium cinsindeki protozonlar Apicomplexa anag¢ boliimiinde,
Sporozoaside sinifinda, Coccidiasina alt smifinda, Eucoccidiorida dizisinde
bulunurlar. Erkek ve disi gametlerin birbirinden bagimsiz gelismelerinden
dolay1 Eimeriorina alt dizisinde yer alirlar. Monoxene yani arakonakgisiz
olarak konake1 barsak epitel hiicrelerinin ylizey membraninin hemen altinda
gelismeleri, ookistlerinde sporokistlerin bulunmamasi, 4 sporozoit igermesi ve
mikrogametlerin flagellasiz olmasi nedeniyle de Cryptosporididae ailesi
icinde smiflandirilirlar (Fayer & Ungar, 1986).

Onceden bilinen koksidian parazitlerin aksine ookistlerin igindeki
sporozoitleri ~ ¢evreleyen  sporokistlerinin  olmamast  nedeni  ile
Cryptosporidium (gizli sporokistler) olarak isimlendirilmistir (Ok ve ark.,
1995).
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Upton ve Current'e gore memelileri enfekte eden gegerli iki tiir C. muris ve C.
parvum'dur. Kanath hayvanlari enfekte eden gegerli iki tiir ise C. meleagridis
ve C. baileyi olarak diisiiniilmektedir (Fayer & Ungar, 1986).

Morfoloji ve Gelisme

Cryptosporidium'larin gelismesi barsak epitel hiicrelerinin i¢inde olur.
Her biri 4 sporozoit igeren infeksiydz ookistlerin agizdan alinmasimdan sonra
mide-barsak kanalinda serbest kalan sporozoitler ince barsaktaki
mikrovilluslarin igine girip hiicre i¢inde, hiicre zarinin hemen altinda
cogalirlar. Bu yerlesim Cryptosporidium igin karakteristiktir. Sindirim
sirasinda serbest kalan sporozoitler, 2 asexual tireme gecirdikten sonra epitel
hiicrelerine girerler. Gametogoni epitel hiicrelerinde olur ve her biri 4
sporozoit iceren sporlanmig ookistler diskiya intikal ettirilir (Markel ve ark.,
1992).

Sporozoitler 5.5 pm uzunlugunda olup muz dilimi seklindedir. Ayrica
sporozoitler ince bir zarla ¢evrilidirler ve ¢ok hareketlidirler. Sporozoitler
barsak epitel hiicrelerinin mikrovilluslarinin olusturduklari vakuollere girerek
geligirler. Orak seklinden yuvarlaga yakin bir sekil alip 3.4-3.6 pm
biiyiikliigiindeki geng sizontlar olustururlar. Sizontlar iki tiptedir. Sizogoninin
ilk devresinde olusan sizontlar 4 adet merezoit ihtiva ederler. Merezoitler 5.0
pum biiyliklikte ve hilal seklinde olup bir plazma membram ile
kusatilmislardir. Her bir merezoit aktif olarak paraziter vakuolii terkedip yeni
epitel hiicrelerine yapisarak farkli cinsiyette ¢ogalip makro ve
mikrogamontlart olustururlar. Mikrogamontlar yuvarlak ve 4.5 um
biiyiikliikkte olup, 16 adet mikrogamet ve bir viicut artigi ihtiva ederler.
Mikrogametler 0.4-0.5 pm biiyiikliikte olup, ince yapilidirlar. Makrogametler
ise 4.6 um biytikliktedir. Mikrogametlerin makrogametleri déllemesi sonucu
zigot olusur. Zigot geliserek etrafi bir zarla c¢evrili ookistleri meydana getirir
(Ozer, 1990).

Parazitin dnce eseysiz (sizogoni) ve sonra eseyli (gametogoni) liremesi
sonucu ortalama %80'i kalin duvarli ve %20'si ince duvarli olan ookistler
ortaya c¢ikar. Ookistler barsakta sporlanip herbirinden 4 sporozoit olusur;
sporlanmis ookistler infeksiyozdiir. Konak¢ida ince duvarli ookistlerin
catlamas1 ile serbest kalan sporozoitler endojen infeksiyona da sebep

olabilirler. Kisa bir hazirlik devresinden sonra digki ile atilan kalin duvarli
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ookistler yeni konaklari infekte edebilirler. Ookistler nemli ortamda aylarca
canli olarak kalabilirler (Sekil 1) (Kayser ve ark., 1997).

QDPDX Cryptosporidium spp.

© Thick-walled oocyst ﬁ\ Infective stage
ingested by host
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D
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@ X
Recreational water Drinking water
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Sekil 1: Cryptosporidium sp. Yasam siklusu (CDC, 2019)

Olgun ookistler 4-5 um c¢apinda yuvarlagims: olup, iclerinde 4
sporozoit, bircok kiiciik tanecikler ve zara bagl kiirecikler bulunur, sprookist
bulunmaz. Sporozoitler 4.9x1.2 um biyiikliigiindedir. Cekirdekleri 1/3 arka
kisimdadir, duvari 50 nm kalinliginda diiz ve renksizdir (Sekil 2) (Unat ve
ark., 1995).
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Sekil 2: Cryptosporidium ookistleri (Anonim, 2023)

Epidemiyoloji

Crytposporidiosis, zoonoz bir hastaliktir. Insana bulagmada ev
hayvanlarmin 6zellikle buzagilarin diskisi rol oynar. Infeksiyonlar hayvandan
insana oldugu kadar insandan insana da bulasabilir (CDC, 1984). Enfeksiyon
sicak ve nemli havalarda daha da artar (Unat ve ark., 1995). Yayginlik
mevsimlere ve cografyaya baghh olarak degisiklik gosterir. Yayginlik
endiistrilesmis ilkelerde %1-3, gelismemis {ilkelerde %5-10 arasindadir.
Ishalli ve diger gastrointestinal semptomlari olan ¢ocuklarda ve yetiskinlerde
Cryptosoporidium’lar en yaygm bulunan parazitlerdir. Diinya ¢apinda,
cocuklarda yetiskinlerden daha yiiksek bir yaygimlik vardir (Current & Garcia,
1991). Cocuk yuvalarinda, bakim evlerinde ve hastanelerde sik goriiliir (Unat
ve ark., 1995).

ABD, Charleston'da bir laboratuvarda 582 digski &rneginde bir yil
boyunca yapilan incelemelerde en sik rastlanan intestinal parazitin
Cryptosporidium oldugunu belirlenmistir. Giardia ise identifiye edilen en
yaygin ikinci parazit olmustur. Biitiin bulgular cocuklarin yetiskinlerden daha
fazla infekte oldugunu ve anne siitiiyle beslenmeyen bebeklerin anne siitiiyle
beslenenlerden daha ¢ok Cryptosporidiosis'e maruz kaldigini goéstermistir
(Markel ve ark., 1992). Ayrica halkin faydalandigi su depolarindaki
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kontaminasyonlarin  da  diizenli  olarak  klorlanmasina  ragmen
Crytosporidiosis'e yol acacagi bildirilmistir (Markel ve ark., 1992).
Crytosporidium ookistleri IFA yontemi kullanilarak Arizona, Californiya ve
Washington'daki c¢evresel niimunelerde tesbit edilmistir (Markel ve ark.,
1992).

Timar ve arkadaslar tarafindan yapilan bir aragtirmada dogal enfekte
edilmis buzagilardan elde edilmis Cryptosporidium ookistleri ile buzagi-fare-
buzagi siklusunu tamamlamis ookistler agiz yoluyla buzagi, kdopek, fare ve
tavsanlara verilerek enfeksiyon meydana getirilmis, bu hayvanlarm 3-9
glinlik prepatent siireyi takiben 9-21 giin siireyle diskilariyla ookist
cikardiklar1 goézlenmistir. Cryptosporidium enfeksiyonlarmi 75 giinliikten
daha yag1 farelere bulastirilamayist bu hayvanlarda enfeksiyona karsi yas
direnci gelistigi kanisin1 uyandirmigtir. Ayrica ¢alismada denenen iki tip
ookist (C. parvum ve C. muris ookistleri) arasinda onemli bir vinulens farki
gdzlenememistir (Tinar ve ark., 1990).

Tavuklarda ookistlerin agizdan verilmesiyle enfeksiyon
olugturulamamis ancak, intrakloakal yolla verildiginde enfeksiyon
sekillenmistir. Tavuklar 3-7 giinliik prepatent siireyi takiben 6-11 giin siire ile
ookist ¢ikarmiglardir. Bu sonuglar, buzagi orijinli Cryptosporidium'larm bazi
memelilerde agiz yoluyla enfeksiyon olusturabilecegini, buna kargin
tavuklarin, yalnmizca bursa fabricius epitel hiicrelerinin direkt temasi ile
enfekte oldugunu gostermistir (Parisi & Tierno Jr, 1995).

Venezuella'da yaslar1 5 aylikla 45 yas arasinda degisen, ikisi ¢ocuk
27'si ise 6'st kadin olan yetigkin 29 AIDS'li hastada Cryptosporidium'un
yaygmlhig1 arastirilmis, Cryptosporidium ookistlerini tanimak i¢in formalin-
eter yogunlagtirma yontemi uygulanan digki niimuneleri modifiye Ziehl-
neelsen carbolfuksin boyama yontemiyle boyanmistir. Hastalarin 12 tanesinde
(%41.3) Cryptosporidium bulunmustur (McMeeking ve ark., 1990).

Klinik Bulgular ve Patogenez

Cryptosporidium ince barsaktaki mikrovilluslarda harabiyet, kriptlerde
kisalma ve sisme; mukozada hiicre infiltrasyonu yapabilir. immun sistemi
normal olan insanlarda infeksiyon ya latent seyreder veya 5-28 giinlilk bir
kulugka siiresinden sonra siirgiin ve c¢esitli genel semptomlarla seyreden ve
kendi kendine gegen bir klinik tablo seyreder. Hastalarda bol, sulu bir ishal,
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karinda kramplar, bulant, kusma, az ates, istahsizlik ve basagris1 vardir. ishal
3-12 giin siirer ve genellikle kendiliginden iyilesir. Digkinin iginde kan ve
lokosit bulunmaz (Kayser ve ark., 1997; Unat ve ark., 1995). Immun
yetmezligi olan hastalarda, 6rnegin AIDS hastalarinda, agir siirglinlerin
goriildiigli ve parazitin uzun siire diski ile cikarildig1r kronik bir hastalik
seklinde seyreder (Kayser ve ark., 1997). Bu gibi hastalarda su kaybi
siddetlidir (Giinde 17 litreye varabilir). 50'den fazla digkilama olabilir, bu gibi
insanlarda infeksiyon barsak yolu disina da tagabilir. AIDS'lilerde safra yollar1
tutulabilir, ivegen ve gangrenli kolesistit olabilir (Buzanis ve ark., 1994 ; Unat
ve ark., 1995). Devaml oksiiriik, nefes darligi, brons ve akciger yangisi olarak
kendini belli eden solunum infeksiyonu da bilinmektedir (Unat ve ark., 1995).

Immun yetmezligi olan kisilerde hastaligin siiresi ve siddeti hastanin
immun direncinin normale donme yetenegine bagli olabilir. Burada soz
konusu olan hastalar 6zellikle kanser ve transplantasyon nedeniyle immun
sistemi baskilayan ila¢ kullananlar, 6zellikle ¢ocuklarda beslenme bozuklugu
olanlar, kizamik veya cytomegolovirus enfeksiyonu gibi viral bir enfeksiyonu
bulunan kisilerdir (Ok ve ark., 1995).

28 yasinda bir AIDS hastasinda sigmoidoskopi sirasinda alinan biyopsi
materyalinde Cryptosporidium meront ve ookistleri saptanmig, ultrasondaki
anormal pankreas bulgular1 sonrasinda hastaya endoskopik retrograd
kolanjiopankreatografi ile nasobilier diren takilmis, elde edilen safra
orneklerinde Cryptosporidium ookistleri goriilmiistiir, ayrica etken hastanin
balgam 6rneklerinde de gosterilmistir (Ok ve ark., 1995).

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hemadiyaliz iinitesinde kronik bobrek
yetmezligi ile yatan hastalardan 46 kisinin nativ-liigol yontemi, modifiye
formol-eter konsantrasyon yontemi, trichrome auramine ve sicak modifiye
asit-fast boyama yontemleri kullanilarak digki Orneklerinin incelenmesi
sonucunda 14'tinde (%30.4) Cryptosporidium sp. saptanmistir. Blastocystis
hominis'in ise, 13 kiside (%28.3) bulunarak ikinci yaygm parazit oldugu
gorilmistiir (Ok ve ark., 1996). Cryptosporidiosis prevalansinin hemadiyaliz
hasta grubunda, kontrol grubuna oranla 6nemli derecede daha yiiksek
bulunmasi, immun direnci baskilanmig olgularda digardan bir enfeksiyon
etkeni alinmasa da, otoenfektif ince duvarli ookistler araciligiyla infeksiyonun
uzun siire devam ettigi seklindeki hipotezi desteklemistir (Ok ve ark., 1996).
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Cryptosporidiosis'li insanlarda fazla infeksiyonlu barsak kisimlarinda
villus atrofisi, kriptlerin boyunun uzamasi ve lamina propira'nin mononiikleer
hiicrelerle infiltrasyonu vardir. Burada villus atrofisi dolasiyla besinlerin iyi
absorbe olamamast siirgiiniin olusunda 6nemli rol oynamaktadir (Unat ve ark.,
1995).

Kanathlarda Klinik Bulgular ve Patogenez

Kanatlilardaki Cryptosporidiosis enfeksiyonunda, etkenin en sik
goriildiigli yerler barsak ve solunum yollaridir. Tavuklardaki deneysel
enfeksiyonlarda bursa fabricius'taki ookistlerin kloaka, terminal kolon,
¢ekum, trachea, bronglar, hava keseleri, tiikriik bezi ve kanalin1 enfekte ettigi
bulunmustur. Mide-barsak sisteminin etkilendigi enfeksiyonlarda yegane tiir
C. meleagridis'tir. Daha virulent bir tiir olan C. baileyi ise kanatlilarin
solunum sistemi enfeksiyonlarinda bulunan tiirdiir (Blagburn ve ark., 1991).
Broiler piligler iizerinde yapilan bir patobiyolojik calismada hayvanlar hem
yalnizca Cryptosporidium baileyi ile hem de infectious bronchitis virus (IBV),
infectious bursal disease virus (IBDV) veya Escherichia coli (Ec) ile kombine
olarak infekte edilerek incelenmistir. Cryptosporidium baileyi ile IBV ya da
Ec ile aym1 anda olusturulan infeksiyonlar, yalniz basma olusturulan
infeksiyonlardan daha biiyiikk bir solunumu tahrik edici cevapla
sonuglanmistir. Cryptosporidium baileyi ile IBDV arasinda ise higbir
etkilesim goriilmemistir. Bu ¢alismalarin sonuglar1 kanathilarin respiratorik
Cryptosporidiosis'i ile Dbirlikte bulunan patojenik vakalar1 agikliga
kavusturmus ve diger kanatli patojenlerinin etkisinin Cryptosporidiosisdeki
solunum hastaliginin siddetini artirabilecegini ortaya koymustur (Blagburn ve
ark., 1991).

Koyunlarda Klinik Bulgular ve Patogenez

Cryptosporidiosis'in dogal olarak enfekte olmus koyunlarda yiiksek
morbidite ve mortalite ile seyrettigi bildirilmistir. Yeni dogmus kuzular dogal
enfeksiyona en duyarli olanlardir. Koyunlardaki Cryptosporidiosis olgularida
2-12 giin devam eden ishal en belirgin semptom olup, bazen istahsizlik,
gelismede zayiflik, sik solunum ve depresyon diger semptomlardir. Otopside
kan veya mukiis igerikli sarimsi sulu digki ile dolu kolon ile ince ve kalin
barsaklarda orta siddette hiperemi gozlenir (Fayer & Ungar, 1986).
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Sigirlarda Klinik Bulgular ve Patogenez

Iki haftalik bir Holstein buzagimin otopsisinde en yaygin lezyonlarin
ileum ve kolonda oldugu gozlenmistir. ileum’un lamina propriasinda ¢ok
fazla plasma hiicreleri ve lenfositlerden ibaret infiltrasyon tesbit edilmistir.
Klinik olarak hastalik depresyon anorexia, diskinin renginin turuncudan
beyazimsi griye doniismesi, digkilama sayisinda ve sululuk oraninda artig
olarak degerlendirilmistir (Tzipori ve ark., 1983).

Teshis ve Immunoloji

Cryptosporidosis barsak biyopsi materyalinde bulunan merozoitleri ve
mikro ve makrogametler iceren olusumlart ayirt ederek ve diski
orneklerindeki ooksitleri tesbit ederek tanimlanir. Organizmalar hematoxilen
ve eosinle hafifce boyanir ve mucosal yilizeyde 2-4 mikrometre biiytikliikte
kiigiik yuvarlak cisimler gibi goriiliirler. Masson'un boyasiyla, bir kii¢lik
kirmizi niikleus ve mavi stoplazma bircok organizmada ayirt edilebilir
(Markel ve ark., 1992).

Ookistler modifiye ¢inko siilfat santrifiij yiizdiirme metoduyla veya
Sheatter'in gekerli ylizdiirme metoduyla yogunlastirilabilir ve en iyi sonuglar
icin, faz-kontrast mikroskop altinda incelenir. Ookistler 4-5 mikrometre
biiyiikliigiinde, i¢inde 1-6 arasinda koyu graniiller igeren, pek c¢ok kiiresel
cisimler olarak goriiliir (Markel ve ark., 1992)

Niimuneler modifiye asit-fast (MAF) metodu uygulanarak boyanabilir.
Ookistler kirmizi boyanir, fekal mayalar ise yesil boyanir. Metilen mavisi ile
karst boyama yapildigi zaman ookistler kirmizi kalir, fakat mayalar mavi
boyanir. lodin preparasyonuyla ookistler renksizdir ve mantarlar
kahverengidir (Markel ve ark., 1992).

Cryptosporidium etkenleri, havada kurutulup metanolle tesbit edilmis
fekal stiriintiiler Giemsa boyasiyla boyanarak da ayirt edilebilir. Ookistler
Giemsa ile menekse rengine boyanirlar (Markel ve ark., 1992).

Cryptosporidium ookistleri digk1 niimunelerinde indirect
immunofluorescence assay metoduyla ve ELiSA'yla da teshis edilebilirler
(Markel ve ark., 1992).

Duodenal biyopsi materyalinde 4 veya 8 merozoit igeren olgunlagmis

veya olgunlasmamis, ortalama biiylikliigli 2-4 pm olan gametler ve sizontlar;
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taze digkida ve yogunlagtirmalarda her biri 4 sporozoit (sporokistsiz) iceren
ortalama 4-5 um biiylikliikte ookistler goriiliir (Markel ve ark., 1992).

Cryptosopridium'un teshisi i¢in kullanilan metodlar sunlardir:

1. Formaline-eter iodine
2. Sucrose flotation

3. Cinko siilfat flotation
4. Modifie asit-fast (MAF)
5. Kinyoun-Carbol fuchin
6. Ziehl-neelsen

7. Asit-fast DMSO

8. Safranin-metilen blue
9. Giemsa

10. Auramine

11. Auramine-Rhodamine
12. Acridine-Orange

Auramine, Auramine-Rhodamine ve Acridine-Orange
Cryptosporidiosis'in tanisinda en sik kullanilan floresan boyalardir. Sucrose
flotation, Ziehl-neelsen, Asit-fast DMSO, Auramine ve Auramine-
Rhodamine metodlarini igeren ilk grubun digerlerinden daha hassas oldugu
belirlenmistir (MacPherson & McQueen, 1993).

Giivenilirlik ve basitlik yoniinden asagidaki metodlar rutin teknikler
olarak tercih edilebilir.

Sucrose flotation ve Asit-fast DMSO: Hizli ve segici tanilar igin

Ziehl-neelsen ve Asit-fast DMSO: Parazitin morfolojik incelenmesi i¢in

Formalin-eter: Siirekli lam preparasyonlart i¢in (MacPherson &
McQueen, 1993).

Ziehl-neelsen boyamasinin  diski  6meklerinde  Cryptosporidium
ookistlerinin aranmasimda 6zellikle Sheatter'in sekerli eriyigini ihtiva eden bir
yogunlastirma metoduylu birlikte oldugunda en iyi yontem oldugu
diigiiniilmiistiir (MacPherson & McQueen, 1993).

Son zamanlarda diskida ELISA araciligiyla Cryptosporidium
antigenlerini arayan yoOntemler de gelistirilmisti. 66 digki Ornegi
Cryptosporidium hizli enzim immunoassay (EIA) yontemiyle degerlendirilmis
ve EIA sonuglart modifiye asit-fast (MAF) yontemiyle karsilastirilmis ve
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duyarlilik %100, 6zgiinliik ise %98.5 olarak bulunmustur (Parisi & Tierno Jr,
1995).

ELISA ile ¢ocuklarda enfeksiyon sonrasi serumda Cryptosporidium'a
kars1 belirgin olarak yiikselmis IgG, IgA ve IgM titreleri saptanmistir. ELISA
ile Peru ve Venezualla'da sirasi ile %19.8 ve %15.5 oraninda birarada IgM ve
IgG yiiksekligi saptanirken, her iki iilkede bulunan IgG pozitiflik oran1 %64
olarak bulunmustur (Ok ve ark., 1995).

Cryptosporidiumla infekte kisilerin serumlarinda parazite karsi IgM,
IgG ve IgA antikorlar1 bulunur. C. parvum enfekte timiis bezi gikarilmis siit
emen farelerde enfeksiyon siirgiline ve 6liinceye kadar ookist ¢cikarmaya neden
olurken, normal kardesleri siirgiine tutulmakta ancak 21-30 giin ookist
cikarmaktadirlar. Bu durum insanda da vardir. AIDS vakalarinda infeksiyon
stiregen ve Oldiiriicii mide-barsak, karaciger ve solunum yolu hastaligina
sebep oldugu halde, bagigik yanitt normal olanlarda hastalik 1-2 hafta
stirmektedir (Unat ve ark.,, 1995). Ayrica T- limfositli, fakat
hipogammaglobulinlilerde de dldiiriicii infeksiyon gelisebilmektedir. Bundan
dolay1 hastaliktan iyilesmede A, G ve M immuno globulinleri ve hiicre
araciligiyla olan bagisikligin etkisi kabul edilmektedir (Ok ve ark., 1995; Unat
ve ark., 1995).

Tedavi ve Korunma

Spiramycin'in baglangigta Cryptosporidiosisli hastalarin tedavisi i¢in bir
dereceye kadar etkili oldugu bildirilmisti. Tedaviden sonra negatif digki ve
biyopsi bilgilerine sahip olan ve ishali kesilen iki hastaya toplam 2-4 hafta
igin 3 gram spiramycin oral olarak verilmisti. Ilave raporlar kotii beslenen
hastalarda ve bir AIDS hastasinda spiramycin'in Crptosporidium'u elimine
etmekte etkili olmadigini ortaya koydu. Pyrimethamine, sulfadiamine ve
spiramycin'le basarisiz bir sekilde tedavi edilen bu Cryprosporidium ile
enfekte AIDS hastasinda giinde 3 kez 300 mikrogram subkutan olarak verilen
Somatostatin diyarenin kontroliinde etkili olmustur. Su anda immun sistemi
baskilanmis ve yetersiz olan kisilerde Cryptosporidiosis i¢in etkili bir tedavi
yoktur (Markel ve ark., 1992). Bundan dolay1 insan ve hayvanlardaki
Cryptosporidiosis tedavisinde oral veya intravendz sivi takviyesi ile birlikte

destekleyici bakim, tedavinin temelini olusturur. immunolojik olarak yeterli
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kisilerde hastalik kendiliginden iyilesebilir (Fayer & Ungar, 1986; Markel ve
ark., 1992).

Belirli dozlar1 agsmamak sartiyla verildiginde baslangicta sigirlarda
theileriozis tedavisinde kullanilan halofuginone lactatin yeni dogan
buzagilarda Cryptosporidium'un tedavisinde etkili oldugu bildirilmistir. ilacin
giinde 60-100 mikrogram'lik dozu C. parvum ile dogal olarak enfekte edilmis
ve yeni dogmus buzagilarda 7 giin boyunca oral yolla ve beslenmeden 6nce
diizenli olarak verilmesi sartiyla etkili bulunmustur (Naciri ve ark., 1993).

Buzagilardaki 9 ilag denenmis ve bunlardan lasalocid etkili
bulunmustur, fakat bu maddenin terapotik endeksi ¢ok dardir. Lasolocid
sodyum'un 8 mg/kg'lik dozu etkisiz kalmis fakat 15 mg/kg'lik dozu 3 giin
stireyle oral olarak verildiginde deneysel ve dogal enfeksiyonlara karsi etkili
oldugu goriilmiistiir (Fayer & Ungar, 1986).

Mc Meeking ve arkadaglari tarafindan yapilan bir ¢aligmada, 2-10
yaslar1 arasindaki sigirlar deneysel olarak C. parvum ookistleri ile infekte
edilmis ve immunize olmalart saglanmistir. Daha sonra bu hayvanlarin
mesenterik, torasik, submandibular, servikal, aksillar, prefemoral ve popliteal
lenf yumrularindan 6zel yontemlerle hazirlanan diyalize edilebilir 16kosit
ekstratlart (DLE) 7 Crytosporidiosis’li AIDS hastasia verilmis ve bu 7
hastadan 5'inin tedavi edildigi goriilmiistiir (McMeeking ve ark., 1990).

C. parvum ookistleri giiniimiizde kullanilmakta olan bir¢cok
dezenfeksiyon yontemlerine direnglidir. Ookistler amonyakla, formalinle, -
29°C altinda ve 65°C iistiinde yarim saatte infeksiyon yapma yeteneklerini
kaybederler. %5-25'lik sodyum hipokoloritli ¢camasir suyunda 30 dk'da
oliirler. igme sularmnin giinliik klorlanmasi yeterli olmamaktadir (Unat ve ark.,
1995), 4°C'deki sulu suspansiyonlarda bekletilen Cryptosporidium ookistleri
infektivitelerini 2-6 ay muhafaza ederler (Fayer & Ungar, 1986).

Korunma i¢in insan ve hayvanlarin digkilarimdan ve bunlarla pislenen
toprak, su ve yiyeceklerden sakinmalidir. Ookistlerin oda sicakliinda 2-6 ay
kadar canli kaldiklar1 ve 65°C de ancak 30 dk isitilmakla oldiikleri de
unutulmamalidir (Unat ve ark., 1995).
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GIRIS
Giyardiyaz (Giardiasis)

Giyardiyaz’a sebep olan Giardia intestinalis, 1681 yilinda Van
leeuwenhoek tarafindan kendi diskisinda kesfedilmistir. Daha sonra 1859
yilinda Lambi tarafindan da benzer sekilde tanimlanmistir. Tropikal tilkelerde
daha fazla olmak {izere diinyanin hemen her tarafinda yaygim olan ve 6zellikle
de g¢ocuklarda ¢ok sik rastlanan kamgili bir protozoondur. Bu protozoonun
parazitligine giyardiyaz (giardiasis) denir. Giyardiyaz siklikla asemptomatik,
bazen akut bazen de tekrarlayan diyarelerle kroniklesebilen bir hastalik olup,
daha ¢ok iist ince barsakta (6zellikle duodenumda) nadiren de safra kesesinde
bozukluklara yol acar. Hastaliga cocuklarda yetiskinlerden daha sik rastlanir
(Kuman & Altintag, 1996; Orung Kiling ve ark., 2023; Unat ve ark., 1995).

Giardia intestinalis'in trofozoit (vejetatif) ve konaklar arasi bulagima
sebep olan enfektif kist sekilleri vardir G. intestinalis'in trofozoit sekli
karakteristik ve farkli bir morfolojik goriiniime sahiptir. Trofozoitler 9-21 pm
uzunlugunda, 5-15 pm eninde, 2-4 um kalinliginda ve uzunlamasina ikiye
boliinmiis armut seklindedir. Dorsal yiiz konvekstir ve emici bir disk ihtiva
eder; ventral yiiz ise diizdiir. Dorsoventral basik olan trofozoitlerin 6n
kisimlar1 yuvarlak ve genig bir gériiniime sahip olup, arkaya dogru gittikge
daralmakta ve arka ucgta sivri bir sekilde sonlanmaktadir (Adam, 1991;
Markell ve ark., 1992). Stoplazma ince graniiler yapida olup vakuol
icermemektedir. Ventral yiiziin 2/3 6n kismini iki loblu, biiyiik bir emici disk
kaplamaktadir (Kuman & Altintas, 1996). Emici disk esnek, kontraktil
gortiniimlii stoplazma kenar ile g¢evrilmistir. Konak barsak hiicresi ile bu
esnek kenar karsi karsiya gelmekte ve ventral oluk igerisindeki yan kamgilarin
da yardimiyla yapigsma gergeklesmektedir. Yapiskan bir 6zellige sahip olan
emici diskin arkasinda iki oval niikleus, orta cisimler ve iki niikleus arasindaki
kinetozom'dan ¢ikan simetrik yerlesimli dort cift kam¢i bulunmaktadir
(Daldal & Ozensoy, 1997). Kuyruk kamgilar1 orta blefaroblastlardan kalin iki
aksonem olarak ¢ikip, arka ucu dogru kalin iki ¢ubuk seklinde ilerlerler;
bunlara aksostil ad1 verilir (Sekil-1) (Kuman & Altintas, 1996).

G. intestinalis'in Kistleri 8-12 pm uzunlugunda, 7-10 um genisliginde
olup ince graniiler yapida stoplazmasi bulunan oval bir sekle sahiptir. Kist

icerisinde orta cisimler, emici disk, kamg¢1 ve diger hiicre organel kalintilari ile
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niikleer boliinmenin tamamlanip tamamlanmamasina bagl olarak 2-4 niikleus
bir ugta toplanmis olarak bulunur (Daldal & Ozensoy, 1997; Kuman &
Altintag, 1996)

G. intestinalis, evrimi i¢in ara konaklara gereksinim duymayan
monoksen bir parazittir. Trofozoitler emici diskleri ile insanlarda duodenum,
jejunum ve ileum'un st kismina yapisip kolonize olmaktadirlar. Trofozoitler
ortadan ikiye boliinerek aseksiiel olarak c¢ogalirlar. Once iki niikleus, daha
sonra hareket organlar1 ve emici disk, en sonunda da stoplazma bdliinerek
hizla ¢ok sayida parazit olusur. Trofozoitler yalnizca ince barsaklarda ve sulu
diskilarda goriilebilir. Barsaklardan gecis siiresinin kisaldigi ishalli digki
orneklerinde genellikle trofozoitlere rastlanirken, gecis siiresinin uzun oldugu
disk1 6rneklerde daha cok kist formlar1 goriiliir (Sekil-2) (Daldal & Ozensoy,
1997; Kuman & Altintas, 1996; Unat ve ark., 1995).

G. intestinalis in konag insan olup gerbil, kunduz, koyun, kdpek, sigir
ve kedi gibi bircok memelide deneysel veya dogal yolla enfeksiyon
olusmaktadir (Aslan Celik, 2022; Aslan Celik ve ark., 2023a; Aslan Celik ve
ark., 2023b; Aslan Celik ve ark., 2023c; Aslan Celik ve ark., 2023d; Behrman
ve ark., 1996; Kuman & Altintag, 1996).

Gelismekte olan iilkelerde 10 yasin altindaki ¢ocuklarda %15-20
oranlarinda degisen yayilis1 ile G. intestinalis ¢ocuklarn infekte eden en
onemli enterik patojenlerden biridir (Behrman ve ark., 1996). Cinsiyet ve 1tk
ayrimi gdzetmeksizin sosyo-ekonomik durumun bozuklugu yayilimda biiyiik
rol oynar. Giyardiyaz 1-10 canli kist yutulmasiyla bile sekillenebilir.
Giyardiyazin bulasma kaynagi G. intestinalis ile enfekte insanlardir. Bunlar
diskilar1 ile c¢evreye siirekli olarak kist sagarlar. Enfeksiyon belirtisi
gostermeyenlerin  ve hastalarin  digkilar1 kot hijyen sartlar1 nedeniyle
besinlere veya suya bulastiginda diger insanlar1 enfekte eder. Ozellikle akil
hastaneleri, cocuk yuvalar1 ve kalabalik aileler basta olmak iizere, bulasik
eller en Onemli enfeksiyon kaynagmi olustururlar. Ayrica karasinek ve
hamambdcegi gibi arthropodlarla da bulagsma olabilmektedir. Cocuklarda eris
kinlerden i¢ kat daha fazla rastlanir (Kuman & Altintag, 1996; Unat ve ark.,
1995). Hastalik en g¢ok 6-12 yas grubu ¢ocuklarda goriiliir (Behrman ve ark.,
1996).
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Sekil-1: Giardia intestinalis’in Yasam Dongiisti (Anonim, 2023)

G. intestinalis'in trofozoitleri duodenum, jejunun ve ileum'un iist kismi
ile ender olarak safra kesesi ve safra yollarmin epitel hiicrelerinde
yerlesmektedir. Trofozoitler kamgilari ile gesitli yonlere hareket ederek emici
diskleri ile ince bagirsagin iist kisimlarindaki epitel hiicrelerine kuvvetle
yapismakta ve bagirsaktaki erimis haldeki besin maddelerini absorbe ederek
beslenmektedir (Kuman & Altintas, 1996).

Giardia cinsine baglh protozoonlardan yalnizca G.intestinalis'in invitro
olarak basarili bir sekilde kiiltiirii yapilabilmistir. Ortama safra yaglari,
intestinal mukus ve epitel hiicrelerinin ilavesiyle gelismenin artmasi,
giardiyanin nigin iist ince barsaga kolonize olmay1 tercih ettigini agiklamaya
yardimc1  olmustur. Trofozoitler oksijenli ortamlarda da yasantisini
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stirdiirebilen anaerop yapidadirlar. Glikozu etanol, asetat ve karbondioksite
doniistliriirler. Mitokondrileri yoktur. Bulunduklar1 ortamdan aldiklarn
fosfolipidler, yag asidleri ve kolesterol ile beslenirler (Gault ve ark., 1987;
Visvesvara, 1980).

Cyst,quadrinucieate

(Giardia lamblia)

Sekil-2: Giardia intestinalis’in Vejetatif ve kist formlar1 (Anonim, 2022).
Giardiyaz’da Malabsorpsiyon:

Malabsorpsiyon gidalarla alinan emilebilen besin maddelerinin
emiliminde olusan zorluklara denir. Maldigesyon ise sindirim enzimlerinin
eksikligine bagli olarak ortaya ¢ikan ve giinliik gidalarda bulunan emilebilir
besinlerin monosakkaritler, disakkaritler, oligosakkaritler, oligopeptitler,
aminoasitler ve yag asitlerine parcalanamamasidir. Malasimilasyon ise hem
malabsorpsiyon hem de maldigesyonun birlikte gergeklestigi durumdur. Genel
olarak malabsorpsiyon sendromlu hastalarda steatore (yagh diski),
malnutrisyon, vitamin eksiklikleri, kas zayifligi, anemi, karin sisligi, iskelet
deformasyonlari, kanama egilimleri, 6dem ve bazi norolojik belirtiler
goriilebilir (WGO-OMGE, 2023). Giardiasis, Coccidiasis, Strongyloidasis ve
Capillariasis gibi paraziter enfeksiyonlarin malabsorpsiyona neden olabilecegi
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bildirilmistir. Bunlara ilave olarak Diphyllobothrium latum enfeksiyonunun
B, vitamini malabsorpsiyonuna neden oldugu yapilan c¢aligmalarla
kanitlanmigtir (Doyle & Beuchat, 2007; WGO-OMGE, 2023).

Daha onceleri zararsiz bir kommensal olarak diisiiniilen G. infestinalis,
enfekte kisilerde diyare, malabsorpsiyon ve malnutrisyon gibi bulgularin
tanimlanmasinin ardindan patojen olarak degerlendirilmeye baslanmistir.
Invivo ve invitro yapilan bazi ¢calismalar Giardia’nin glikoz, sodyum ve suyun
malabsorpsiyonuna neden oldugunu ve epitelyal emici ylizey kaybina baglh
olarak disakkaridaz aktivitesinin azaldigmi ortaya koymustur. Bu parazitle
ilgili yapilan son ¢aligmalar parazitin fare modellerinde oldugu gibi insan
kolonik hiicrelerinde de in vitro olarak kloriir salgt tepkisini degistirdigini
ortaya koymustur (Caccid ve ark., 2005). Ardindaki neden tam olarak
anlagilamamakla birlikte malabsorbsiyon ve elektrolit transport anormalligi
kombinasyonlarinin bagirsak liimeninde siv1 birikmesinden sorumlu oldugunu
diistindiirtmektedir ve ¢ok sayida ¢alisma ve rapor, parazit lirlinlerinin epitel
bariyerini kirabilecegini oOne siirmektedir. Aktive edilen T lenfositler
mikrovilluslsrin boylarinin kisalmasina neden olur ve bu durum da sulu
ishalden sorumlu olan disakkaridaz eksikliklerine ve epitelyal
malabsorbsiyona yol agar (Sekil-3). Giyardiyazli hastalarda goézlenen bu
bulgularm, parazitin susu, sayisi, konak-parazit iliskisi, konagin yas1 ve
konagin immun yanit1 gibi birgok degisik faktore bagh olarak olusabilecegi
diigiiniilmektedir (Aklan, 1997; Budak, 1995; Burke, 1975). Giyardiyaz
cocuklarda yetiskinlere gore daha siddetli seyreder. Ortalama 8 giinliik
inkiibasyon periyodundan sonra enfekte c¢ocuklarin %40-80'inde hastalik
semptomlar1 goriilmeye baslar. En yaygm belirtiler ishal, kilo kaybi, kramp
tarzinda karm agrilar1 ve uzun siirmesi halinde biiylimede geriliktir (Behrman
ve ark., 1996).
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Sekil-3: Giardiasisde malabsorpsiton.

Giardia intestinalis ile enfekte kisilerde gorillen diyare ve
malabsorpsiyon gibi klinik tablolarin fizyopatolojisi hala tam olarak
aciklanamamigtir. Uzun bir donem yaygin bir sekilde kabul edilen goriis,
mukoza ylizeyine yapismis ¢cok sayida parazitin villuslarin emilim yiizeylerini
kaplamak suretiyle emilim fonksiyonlarmi fiziksel olarak engelledigi ve
bdylece besin alimimi azalttifi seklindeydi. Ancak son yillarda yalnizca
trofozoit ekstratlar1 verilen deney hayvanlarinda da mukozal disakkaridaz
aktivitesinin azaldiginin goézlenmesi, bu mekanik etkinin klinik tabloyu
aciklamada yetersiz kaldiginin bir gostergesi olarak kabul edilmistir.
Giyardiyaz etkenlerinin mukozaya invaze olarak malabsorpsiyona neden
oldugu seklindeki goriislerin de G. intestinalis'in barsak mukozasina invaze
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olduguna dair kanit bulunamamasi nedeniyle patogenezin invazyona baglh
olmaksizin olustugu diisiiniilmektedir (Aklan, 1997; Behrman ve ark., 1996).
Giardia etkenleri tarafindan salgilandig1 diisiiniilen ve malabsorpsiyon
mekanizmasinda etkili olabilecegi varsayilan enterotoksik maddeler
konusunda arastirmalarin devam ettigi ancak; bu konuda heniiz kesin kanitlar
elde edilemedigi bildirilmektedir (Aklan, 1997).

Giyardiyazin neden oldugu patolojik degisikler arasinda ince
barsaklarda iilserasyonlar, liimende kismi daralma ve iilser zemini iizerinde
akut  inflamasyon gozlendigi  bildirilmektedir.  Intestinal ~ biyopsi
incelemelerinde villuslarda kisalma ve kalinlagma, lamina propria'da hiicre
artis;, mukozada akut inflamasyon, kriptalarda ve bazen villus epitelinde
polimorf ¢ekirdekli lokositler ve eozinofillerin rol aldig1 fokal akut
inflamasyon gozlendigi bildirilmistir. Fokal akut enflamasyon bdlgelerinde
epitel degisikliklerinin gozlendigi ve bu bolgelerin hemen yakninda
parazitlere rastlanabildigi bildirilmistir (Aklan, 1997).

Elektron mikroskopik ¢alismalarda fokal akut enflamasyona bagli epitel
hiicre tahribatina ek olarak, Ozellikle kriptalarda ve villuslardaki epitel
hiicrelerinden bir kismininda harabiyetine dair bulgular go6zlendigi
bildirilmistir. Yine elektron mikroskop ile yapilan calismalarda trofozoitin
emici diskinin ince barsak mukozasimin mikrovillilerinde mekanik irritasyona
yol agabilecegi gosterilmistir (Aklan, 1997; Kuman & Altintas, 1996).

Mikrovilluslarin  ylizey alanmmin kii¢lilmesinin malabrospsiyon ve
diyarenin patogenezinde onemli bir faktor oldugu ve bu yiizey alaninda
goriilen azalmanin hem parazite hem de konagin immun yanitina bagh olarak
olustugu gozlenmis, ancak mekanizma tam olarak agiklanamamistir. Cesitli
konaklarda Giardia enfeksiyonu sonucu olustugu bildirilen villus atrofisinin
epitel yiizeyinde, dolayisiyla besin ve su emiliminde azalmaya neden olmasi
ile diyare ve malabsorpsiyonun olusabilecegi bildirilmistir. Giyardiyazh
hastalarda maltaz, sukraz, laktaz, sakkaraz ve alkalen fosfataz gibi mukozal ve
tripsin, kemotripsin, lipaz ve amilaz gibi luminal enzimlerde yetmezlik
goriildiigii ¢esitli arastirmacilarca bildirilmistir. Ince barsaklarda olusan
mukozal degisikliklerin sekretin ve pankreozimin-kolesistokinin gibi enterik
hormonlarm salmimini azalttigi, bu hormonlarin eksikliginin ise pankreatik
ekzokrin yetmezligine, ardindan amilaz, proteaz ve lipaz yetmezligine ve

dolayisiyla da karbonhidrat, yag ve protein malabsorpsiyonuna yol actigi
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bildirilmektedir (Aklan, 1997; Katelaris ve ark., 1991; Kuman & Altintas,
1996).

Elektron mikroskobik ¢alismalarda gozlenen epitel mikrovilluslarindaki
yaygin kiitlesmenin sindirim ve emilimde azalmaya yol acan faktdrlerden biri
olabilecegi, mikrovillus boylarindaki kisalmanin parazit yogunluguyla iligkili
oldugu ve enfeksiyonun ardindan diizeldigi bildirilmistir (Aklan, 1997).

G.intestinalis'in emici diskeleri mukozada tahriglere, fazla mukus
salgisina, besinlerin malabsorpsiyonuna, o6zellikle yag absorpsiyonu
bozukluguna ve dolayisiyla steatorrhea'ya (yagh diski) neden olur. Basta A
vitamini olmak iizere yagda eriyen vitaminlerin absorpsiyonu bozulur (Aklan,
1997).

Malabsorpsiyon ve malnutrisyon yoniinden klinik belirtiler ise soyledir:
Cocuklarda siklikla (%48), biiyliklerde ise nadiren ishal yakinmalar1 vardir.
Cok sayida parazitin bulunmasi yag emilimini engellemekte olup, boyle
hastalarda disk1 yaghdir (Steatorrhea). Boyle durumlarda A vitamini emilimi
bozulur ve bu vitamininin noksanlig1 vardir. Digkida ¢ok sayida sindirilmemis
et liflerinin goriilmesi protein sindiriminin de bozulmus oldugunu gosterir.
Bunlarin sonucu olarak cocuklarda gelisme geriligi, zayiflama, halsizlik,
cabuk yorulma ve anemi goriilebilir (Kuman & Altintas, 1996),

Cocuklarda ¢olyak hastaligi veya eriskinledeki benzeri olan nontropikal
sprue'da oldugu gibi kétii kokulu, agik renkli digkinin yanisira hipoproteinemi,
hipogammaglobulinemi, folik asit ve yagda eriyen vitaminlerin eksikligi
gozlenmistir (Giiriiz, 1997).

Giyardiyazin degisik derecelerde malabsorpsiyona ve sprue benzeri bir
tabloya yol acabilecegi gozden uzak tutulmamalidir. Bazi hastalarda
hipogammaglobulinemi (%47), D-xylose malabsorpsiyonu (%55), B12
vitamini eksikligi (%60), steatorrhea (%64), hipokarotenemia ve diisiik serum
folat diizeyi ile A vitamini ve protein malabsorpsiyonu gozlenmistir (Giirliz,
1997; Marinho ve ark., 1991; Wright ve ark., 1977). Giyardiyazda thiamine
malabsorpsiyonu da bildirilmistir. Giardia enfeksiyonu sonrasi disakkaridaz
eksiklikleri iginde en yaygin olami laktaz eksikligidir. Bu durum tedavi
sonrasinda bile birkag¢ hafta siirebildigi i¢in, bu durum yanlig olarak relaps ve
reinfeksiyon olarak degerlendirilebilir (Behrman ve ark., 1996; Hoskins ve
ark., 1967).
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Bazi aragtirmacilarca Giardiyazda olusan serbest radikal toplayicilarda
azalma ve serbest radikal diizeylerindeki artisa sebep olarak bu hastalik
sirasinda olusan malabsorpsiyon gosterilmistir. Bu arastirmacilarin yaptiklart
caligmada serbest radikal toplayicilarindan olan plazma ¢inko, selenyum,
gram hemoglobin oranma goére glutasyon peroksidaz ve serum vitamin E
diizeyleri hasta grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik bulunmustur (Taneli ve ark., 1994).

Giyardiyazda demir malabsorpsiyonu sonucu olarak  demir
yetersizliginin olustugu da birgok arastirmaci tarafindan bildirilmistir (Basilio
ve ark., 1985; Poley & Rosenfield, 1982).

Giyardiyaz’in malnutrisyonla iliskisi iizerine de bircok c¢alisma
yapilmistir. Zimbabveli okul ¢ocuklar1 iizerinde yapilan bir arastirmada
giyardiyaz ile yetersiz beslenme, kilo kayb1 ve biiyiime geriligi arasinda ¢ok
kuvvetli iligki oldugu saptanmig ve giyardiyazin bagirsaklardan emilimi
azaltmak yoluyla yetersiz beslenme durumuna sebep olan 6nemli bir faktor
oldugu bildirilmisdir (Cole & Parkin, 1977).

Gambia'da yapilan bir calismada (Gupta & Urrutia, 1982) giardiyazin
biiylimeyi ve gelismeyi yavaglattig bildirilmistir. Yine Guatemala'da yapilan
baska bir c¢alismada enfeksiyonlularin antiprotozoal tedavisinden sonra
biiylime ve gelismeyi artirdig1 bildirilmistir.

Cesitli calismalarda giyardiyazin malabsorpsiyon ve malnutrisyonla
iligkisinin ~ kanitlanmig olmasma ragmen ince bagirsaktaki emilim
degisiklikleri 1ile ilgili mekanizmalar tam olarak tanimlanmamistir.
Giardiyazda trofozoitlerce absorpsiyonun fiziksel olarak engellenmesi, epitel
hiicrelerindeki  fiziksel degisiklikler, parazitce salgilandigi varsayilan
eriyebilir bir toksin, epitelde degisikliklere yol acan yangisal reaksiyonlar ve
konakgida dogrudan epitelyumun bir parcasi olan patojen immun yanit olusan
bozukluklarin sebepleri arasinda sayilmaktadir. Sayilan biitiin bu hipotezleri
destekleyen birgok delil bulunmakla birlikte, elde edilen veriler
immunopatojenik bir mekanizmayr ©ne c¢ikarmaktadir. T hiicrelerinin
aktivasyonu ve sitokinlerin salgilanmasi sonucu olusan mukozal
inflamasyonun  diyare = ve  malabsorpsiyonun  sebebi  olabilecegi
diigiiniilmektedir (Altintag & Korkmaz, 1997, Farthing, 1993).
Malabsorpsiyona yol agan kistik fibroz, ¢olyak hastaligi, tropikal sprue ve
kisa barsak sendromu gibi hastaliklarla birlikte giyardiyaz malabsorpsiyonun
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en stk goriilen sebeplerindendir. Bebeklik donemi sonrasinda giyardiyaz
kronik diyareli malabsorpsiyonun basta gelen nedenlerinden biridir.
Giyardiyazdan bagka askariyaz, kancali kurt enfeksiyonlar1 ile AIDS'de
goriilen firsatci barsak enfeksiyonlar1 da (Isospora belli, Cryptosporidium ve
E. histolytica) malabsorpsiyon ve malnutrisyona sebep olabilirler (Behrman
ve ark., 1996; Markell ve ark., 1992; Unat ve ark., 1995).
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1. GENEL BILGILER
1.1. Laboratuvar hayvanlarinda ila¢c verme teknikleri;
1.1.1. Dermal yol

Dermal yol, bir ilacin veya bagka bir kimyasalin cilde uygulanmasi ve
genellikle cildin altindaki doku veya kan dolagimina emilmesi anlamina gelir.
Dermal ila¢ uygulamalari, ozellikle cilt hastaliklarinin tedavisinde veya
sistemik tedavi i¢in transdermal ilag uygulama sistemlerinde (TDSS) kullanilir
(Fox ve ark.,, 2015).

Laboratuvar hayvanlarinda dermal ila¢ uygulamalar1 siklikla kullanilir.
Bu uygulama, hayvanin cildine bir ilacin veya diger bir maddenin direkt
uygulanmasini igerir. Bunu yaparken, hayvanlarin cildinin fizyolojik ve
anatomik ozellikleri dikkate alinmalidir ¢iinkii bu 6zellikler ilacin emilim hizini
ve genel etkisini etkileyebilir. [lacin uygulandigi cilt bolgesi genellikle kil veya
titylerden arindirilir, boylece ilacin emilimi kolaylastirilir. Dikkatli bir sekilde
uygulandiginda, dermal ila¢ uygulamalari genellikle hayvan igin nispeten
agrisizdir ve ilag dozunu tam olarak kontrol etmeyi saglar. Ancak, ayni
zamanda cildin irritasyon veya hasara neden olabilecek ilaglara karsi
hassasiyetini de dikkate almak 6nemlidir (Fox ve ark.,, 2015).

1.1.2. Oral yol

Bu yontem genellikle fareler ve sicanlar gibi kiiciik hayvanlarda
kullanilir. Tlag, genellikle bir gavage ignesi (bir tiir besleme tiipii) kullanilarak
hayvanin midesine dogrudan verilir. Bu ydntem, ilacin dogrudan mideye
verilmesi nedeniyle genellikle toksisite ¢aligmalarinda tercih edilir (Turner ve
ark.,, 2011).

1.1.3. Parenteral yol

Uygulanacak maddenin mikropsuz, izotonik, viicut pH’sina yakin ve
apirojen olmalidir. Enjektor ignesinin ¢apt hayvanin tiiriine uygun olmalidir.
Uygulanacak maddenin sicakligina ve irritan madde igermemesine dikkat
edilmelidir. (Anoniml, 2023).
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1.1.4. Ozel Uygulamalar

Intrasisternal uygulama, ilaglarin dogrudan beyin omurilik sivisina
(BOS) verilmesi teknigidir. Bu ydntem, merkezi sinir sistemini (MSS)
etkileyen ilaglarin dogrudan MSS'ye verilmesine olanak saglar, bu da sistemik
yan etkileri en aza indirir ve ilacin merkezi sinir sistemine daha etkili bir sekilde
dagilimim saglar. Ancak, bu teknik hassas ve dikkatli uygulama gerektirir ve
cesitli riskleri bulunmaktadir. Laboratuvar hayvanlan iizerinde ila¢ uygulama
teknikleri genellikle hayvan modeline, ilacin tiiriine ve aragtirmanin amaclarina
baghdir. Intrasisternal uygulama genellikle fareler ve siganlar gibi kiigiik
kemirgenlerde kullanilir (Moriarty ve ark., 2001; Chan ve ark., 2005; Alcala-
Barraza ve ark., 2010).

Intrasisternal enjeksiyon genellikle anestezi altindaki hayvana, ézellikle
de atlanto-oksipital veya lumbosakral bosluktaki subaraknoid bosluga
uygulanir. Bu prosediir, ilacin veya diger maddelerin dogrudan subaraknoid
bosluga verilmesini saglar. Riske gelince, intrasisternal uygulama onemli
komplikasyonlara yol agabilir, 6zellikle de teknik hatalar meydana geldiginde.
Bu potansiyel komplikasyonlar arasinda enfeksiyonlar, kanamalar ve norolojik
hasarlar bulunmaktadir (Moriarty ve ark., 2001; Chan ve ark., 2005; Alcala-
Barraza ve ark., 2010).

1.2. Laboratuvar hayvanlarinda enjeksiyon yontemleri;
1.2.1 Parenteral Subkutan (Sc)

Engelli Subkutan enjeksiyon, ilacin deri altina enjekte edildigi bir
yontemdir. Genellikle hayvanlarin belirli bir hedefe maruz birakilmasinin
gerektigi deneysel arastirmalarda kullanilir. Ornegin, bir ilag ya da as1 testi
yapiliyorsa, bu yontemle hayvanin deri altina maddenin enjekte edilmesi
gerekebilir. Bu yontem genellikle sicanlar ve fareler gibi kiigiik kemirgenlerde
kullanilir, ancak diger hayvanlarda da uygulanabilir. ilag enjeksiyonlart
genellikle hayvanin sirt1 ya da boyun bolgesinde, deri ve kas arasindaki bosluga
yapilir (Hoggatt ve ark., 2010; Turner ve ark., 2011).

Subkutan enjeksiyon tekniginde belli bir dozdaki enjekte maddenin deri
altina verilmesidir. Deri gerdirilerek igne 45-60° bir agiyla deriye batirilir. Bu
sekilde madde enjekte edilir. (Hoggatt ve ark., 2010; Turner ve ark., 2011).
Subkutan uygulama Sekil 1 de gosterilmistir.
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Sekil 1. Subcutan uygulama (Anonim?2)

Intraperitoneal (ip)

Intraperitoneal (Ip) enjeksiyon, laboratuvar hayvanlarinda sik¢a
kullanilan bir yontemdir. Bu yontem, &zellikle sican ve fare gibi kiiglik
kemirgenlerde kullanilir ve genellikle ilaglarin veya biyolojik maddelerin
viicuda verilmesinde kullanilir. IP enjeksiyon, bir ilacin veya diger maddenin
karin bosluguna, yani periton zarmin igine enjekte edilmesi islemidir (Turner
ve ark., 2011). Bu yontem laboratuvar hayvanlarinin anatomisi ve peritoneal
bosluklarina kolay erisim nedeniyle, ilag uygulamast i¢in idealdir. Ayrica, IP
enjeksiyon, hizli bir biyoyararlanim saglar ve genellikle bir ilacin etkinligini ve
toksisitesini test etmek i¢in kullanilir (Mordenti, 1986).

IP enjeksiyonlar dogru ve etkin bir sekilde uygulanmalidir. Hayvanin
sakin olmasi 6nemlidir ve genellikle bir tutucu tarafindan hafifce sabitlenir.
Igne, hayvanin karm bosluguna, genellikle karin alt ¢eyreginin biraz altina
yerlestirilir. Ilagc dozu ve konsantrasyonu, deneyin amacma ve hayvanm
boyutuna ve agirligma bagl olarak degisir (Hoggatt ve ark., 2018).
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IP enjeksiyonlar, ilag uygulamasi igin etkili bir yol olsa da, bazi riskler
ve limitasyonlar vardir. Ornegin, dogru bir sekilde uygulanmazsa, hayvanimn
organlarina zarar verebilir (Hoggatt ve ark., 2018). Ayrica, ilaglar viicut
tarafindan degisken hizlarda absorbe edilebilir, bu da dozun dogrulugunu ve
deney sonuglarmin tutarliligini etkileyebilir (Fleischman, ve ark., 2011).
Subkutan uygulama Sekil 2°de gosterilmistir.

Sekil 2. Intraperitoneal uygulama (Anonim 2)

Intramuskiiler (im)*

Hayvan tutulur, igneyi 45 derece olacak sekilde kasin icine batirilir.
Sonra enjektdr pistonu hafif bir sekilde geriye dogru g¢ekilir. Damarda olup
olmadig1 kontrol edilir. (Anonim1, 2023). intramuskiiler uygulama Sekil 3’te
gosterilmistir.
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Sekil 3. intramuskiiler uygulama (Anonim 2)

Intravenoz (iv)

Intravendz (IV) enjeksiyon, ilaglarin veya diger sivilarin dogrudan bir
hayvanin damarina enjekte edilmesi islemidir. Bu yontem, ilaclarin hizli bir
sekilde dolasima girmesini saglar ve dolayisiyla neredeyse hemen etki gosterir.
IV enjeksiyonlar, arastirma ve tibbi deneylerde siklikla kullanilir. Ancak, bu
yontem hem uygulayici hem de hayvan igin belirli riskler ve zorluklar
tastyabilir. Bu uygulama da gerekli dilatasyonu saglamak amaciyla sicak suda
tutulmali veya alkol ya da alkol siiriilerek damarin geniglemesi saglanmalidir.
(Anonim 1, 2023; Sinirjan ve ark., 2018). intravendz uygulama Sekil 4’te
gosterilmistir.
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Sekil 4. Intravendz uygulama (Anonim 2)

Intradermal (id)

Intradermal (Id) enjeksiyonlar, ilacin dogrudan dermis tabakasina
uygulandigt bir enjeksiyon yontemidir (Scheinfeld, 2007). Bu ydntem
genellikle as1 uygulamalari, cilt testleri ve lokal anestezi uygulamalarinda
kullanilir (CDC, 2012). Intradermal enjeksiyonlar genellikle 25 ile 27 gauge
arasinda degisen ince bir igne ile yapilir, bu sayede ilag yiizeyel olarak dagitilir
ve sistemik dolasima az miktarda girer. Laboratuvar hayvanlar {izerinde
gergeklestirilen arastirmalar, ID enjeksiyonlarin potansiyel uygulamalari ve
etkinlikleri hakkinda bilgi saglamaktadir. Farelerde yapilan bir ¢calismada, 1D
ast uygulamasinin, diger yontemlere kiyasla daha etkili bir bagisiklik yaniti
olusturabildigi belirlenmistir (Kim ve ark.,, 2012). Bununla birlikte, ID
enjeksiyonlarin dogru uygulanmasi, 6zellikle laboratuvar hayvanlarinda teknik
zorluklara yol agabilir. ID enjeksiyonlarin yiizeyel dogasi, ilacin yanlislikla
derinin epidermis tabakasina enjekte edilmesi riskini artirabilir. Bu durum,
ilacin etkinligini azaltabilir ve yanlig sonuglara yol agabilir (Draize ve ark.,,
1944). intradermal uygulama Sekil 5’te gosterilmistir.
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Sekil 5. Intradermal uygulama (Anonim 2)

2. SONUC

Sonug olarak laboratuvar hayvanlari lizerinde yapilan deneyler, bilim ve
tip diinyasinda yeni ilaglarin ve tedavilerin gelistirilmesinde hayati 6neme
sahiptir. Bu hayvanlarin dogru sekilde yonetilmesi ve ilag verme tekniklerinin
dogru uygulanmasi, deney sonuglarinin giivenilirligi ve tekrarlanabilirligi i¢in
cok onemlidir. Ilag verme teknikleri ve enjeksiyon yontemleri konusunda
hatalar, deneyin basarisiz olmasina veya yaniltict sonuglara neden olabilir.
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CHAPTER 1V
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1. INTRODUCTION

All over the world, tick-mediated pathogens cause infections in domestic
and wild animals, leading to significant productivity losses and even deaths.
Among the protozoan diseases transmitted by ticks in dogs, ehrlichiosis has an
important place (Aslan Celik ve ark., 2020; Aslan Celik ve ark., 2022; Diizlii
ve ark., 2014). Ehrlichia canis is the most important Ehrlichia species in dogs
worldwide (Rodriguez-Vivas ve ark., 2005). Canine Monocytic Ehrlichiosis
(CME) is recognized as one of the major infectious diseases of dogs, with a
higher prevalence in tropical and subtropical climates. CME is a tick-borne
disease and its vector is Rhipicephalus sanguineus ticks (Aslan Celik ve ark.,
2021; Icen ve ark., 2011; Silva ve ark., 2016).

Clinical symptoms of the disease include fever, depression, anorexia,
weight loss, hemorrhage, epistaxis, gastrointestinal symptoms, respiratory
disorders (Aguirre ve ark., 2004; Aslan Celik ve ark., 2020; Aslan Celik ve ark.,
2022; Woody & Hoskins, 1991), as well as kidney damage (Ziliani ve ark.,
2019). It is thought that mild glomerulopathy in the acute phase of renal injury
induction, basement membrane thickening, mesangial proliferation, focal
segmental glomerulosclerosis, and deposition of immune complexes in the
subclinical phase may cause renal damage. (Castro ve ark., 2004; Ziliani ve
ark., 2019). The significant correlation between the detection of rapid loss of
renal function and the development of mortality suggests that current
biochemical parameters are partially insufficient for early diagnosis or
assessment of damage (Malyszko, 2010).

Currently, functional indicators like serum creatinine levels are used to
detect the frequent and deadly illness known as Acute Kidney Injury (AKI)
(Clerico ve ark., 2012). But serum creatinine measurements are not reliable in
early renal dysfunction (Bayram ve ark., 2014). Therefore, there is a need for
effective biomarkers that can be used in the early diagnosis of kidney damage
(Malyszko, 2010). Neutrophil gelatinase-associated lipocalin (NGAL) is a
strong marker for the diagnosis of AKI (Clerico ve ark., 2012). NGAL is not
readily present in blood or urine, but is actively synthesized from neutrophils
in proximal tubule epithelial damage and becomes measurable in the blood
(Yildiz ve ark., 2019).
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Despite the many existing studies that have contributed to elucidating the
mechanisms involved in the pathogenesis of CME, few studies have focused on
kidney disease in dogs with E. canis infection (Silva ve ark., 2016). This study
aimed to determine NGAL levels, which is a real simultaneous marker of renal
damage, in comparison with serum creatinine and cystatin-C, which indicate
changes in renal function and to demonstrate its importance in the detection and
grading of severity of Acute kidney injury, which may develop in different
periods of CME.

2. Material and Method
2.1. Ethical Approval

For this study, ethical approval was obtained from Van Yiiziincii Yil
University Animal Experiments Local Ethics Committee (Approval Date:
28.05.2020- Decision No: 2020.05-11).

2.2. Animal Material

The animal material of this study consisted of 257 dogs of different
breeds, ages, and sexes, which were brought to various veterinary clinics in Van
province between 2020-2021, showing one or more of the following symptoms:
anorexia, weight loss, high fever, generalized lymphadenopathy,
splenomegaly, muscle weakness, ecchymosis and petechiae on the skin,
epistaxis, edema on the legs, dyspnoea and polyarthritis. Anamnesis, physical
examination findings, and laboratory analysis results of all dogs were recorded.

2.2. Sample Collection

Blood samples were collected from the vena cephalica antebrachii in
tubes without anticoagulant (5 mL) for biochemical and serological analyses
and in tubes with EDTA (4 mL) for molecular analyses.

2.2. Serological Analysis

Serological analyses of the study were performed with rapid test kits
(Snap 4DX, Idexx) working on the ELISA principle. As a result of this analysis,
the presence of Ehrlichiosis, Anaplasmosis, Dirofilariosis, Borrelliosis,
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Babesiosis, Hepatozoonosis, and Leishmaniosis were determined and only

cases infected with E. canis (and/or E.ewingii) were included in the study.
2.2. Formation of Groups

A total of 24 dogs diagnosed with naturally occurring Canine Monocytic
Ehrlichiosis and not previously treated with any treatment protocol were
divided into 3 different groups. Since the disease was studied naturally,
randomized grouping was performed without allocation according to age
groups or gender. The control (healthy) group consisted of dogs of both sexes
and a similar age range to the CME group, who were brought to the clinic for
vaccination or health check-up, and whose clinical and laboratory evaluations
did not reveal any abnormality (CME negative by both PCR and rapid test kit)
(Table 1).

Table 1. Distribution of the study groups

Group n Disease Status ELISA PCR
Acute infected cases with ) ..
Group 1 8 Negative Positive
CME
Actively infected cases with . .
Group 2 8 Positive Positive
CME
Group 3 8 | Had CME Positive Negative
Group 4 6 | Control group Negative Negative
2.2. PCR analyses

PCR analyses of the study were performed using E.canis specific primers
as previously performed by Nazari ve ark. (2013). For PCR, DNA extraction
was first performed from EDTA-coated blood. DNA extraction was performed
using Invitrogen PureLink™ Genomic DNA Mini Kit (USA, K182002)
according to the kit protocol. Nested PCR was then performed for Ehrlichia

canis.

In  the first step of  nested PCR, ECC 5
AGAACGAACGCTGGCGGCAAGC-3") and ECB (5
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CGTATTACCGCGGCTGCTGCTGGCA-3") primers were used for the
amplification of 16S rRNA gene region. In the second step of nested PCR, E.
canis specific primers ECANS 5’
CAATTATTATTATAGCCTCTGGCTATAGGA-3") and HE3  (§'-
TATAGGTACCGTCATTATCTTCCCTAT-3") were used for amplification of
the 16S rRNA gene region (Alves ve ark., 2014; Makino ve ark., 2015; Murphy
ve ark., 1998). 1 mm MgCl2, 120 uM dNTP, 12.5 pmol Forward primer, 12.5
pmol Reverse primer, 0.625 units of HOT FIREPol DNA polymerase, 1X PCR
Buffer, DNase/RNase Free Distilled Water, and DNA sample was added to a
final volume of 25 pl. The reaction was performed in Eppendorf Mastercycler®
pro brand automatic thermal cycler. In the first step of nested PCR, pre-
denaturation was performed at 95°C for 15 min, denaturation in each of the
cycles was performed at 95°C for 1.30 min, annealing at 55°C for 1.30 min,
elongation at 72°C for 1.30 min and the final elongation step consisting of 37
cycles was performed at 72°C for 10 min. In the second step of nested PCR,
pre-denaturation was performed at 95°C for 15 min, denaturation in each of the
cycles was performed at 95°C for 1 min, annealing at 65°C for 1 min,
elongation at 72°C for 1 min, and the final elongation step was performed at
72°C for 10 min, consisting of 40 cycles. Afterward, 1.5% agarose gel was
prepared and stained with Safe-T-Stain, then PCR products were run in agarose
gel and images were obtained in gel imaging device (Syngene bio imaging

system).
2.2. Biochemical Analysis

Blood samples collected in tubes without anticoagulant were centrifuged
and serum was removed. Biochemical analyses (NGAL, serum cystatin-C, and
creatinine concentrations) related to the staging of CME were measured. NGAL
and serum cystatin-C concentrations, which are markers of renal damage, were
measured with dog-specific ELISA test kits. Urea creatinine panel was obtained
on a semi-automatic biochemistry analyzer (Spotchem EZ SP-4430, Japan).

Laboratory parameters within the study are summarised in Table 2.
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Table 2. Laboratory methods used in the study

Biomarker Method/Device Sample type
NGAL ELISA (dog specific) Serum/plasma 0.5 ml
Serum cystatin-C ELISA (dog specific) Serum/plasma 0.5 ml
Serum creatinine Enzymatic/commercial test kit | Serum/plasma 0.2 ml
E. canis antibody Snap 4Dx plus test kit Serum/plasma 0.5 ml
E. canis DNA PCR whole blood 0.2 ml

2.2. Statistical Analyses

The numerical data obtained in the study were evaluated by intergroup
comparison (ANOVA) and correlation tests (Pearson/Spearman) following the
control of their distribution. In addition, all parameters were defined as
Receiver Operating Characteristic (ROC) curves. In cases where the
discrimination threshold value differed from the ROC curve, the fraction of true
positives to false positives was determined by revealing the ratio of sensitivity
to precision. Thus, the sensitivity and specificity ratios of each 3 parameters

and the reliability of the analysis were tested.
3. RESULTS

In the present study, E. canis specific 389 bp bands were obtained as a
result of Nested PCR analysis (Figure 1). Significant differences (p<0.05 and
p<0.01, respectively) were detected between the control group and infected
groups in terms of serum NGAL (ng/mL) and creatinine (mg/dL) values. Again,
a statistical difference (p<0.01) was determined between the patients acutely
infected with CME and actively infected with CME and the other two groups
in terms of cystatin-C (mg/L). Demographic data and serum biochemical

analyses are shown in Table 3.
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Figure 1. Ehrlichia canis Nested PCR agarose gel image (M: Marker, P: Positive

control, N: Negative control, 3, 8, 15, 27, 38: Positive samples).

Tablo 3. Data from serum biochemical analyses

Actively
Acute . CME
. . ) infected
Variable/parameter | infection ) exposed Control P
. cases with
with CME cases
CME
Gender (male) 4/8 3/8 5/8 4/8 <0.1
Age 2.4 (2) 3.1(0.9) 4.5 (0.6) 3.0 (1.1) <0.1
Serum NGAL 447 50.0* b
17.6° (9.1) | 8.1°(3.5) <0.05
(ng/mL) (10.2) (14.3)
Cystatin-C (mg/L) | 1.42(0.1) | 0.9°(0.3) | 0.6°(0.2) | 0.5°(0.1) <0.01
Creatinin (mg/dL) | 4.22(0.6) | 5.9°(0.3) | 1.2°(0.2) | 1.0°(0.2) <0.01

Values are shown as mean (standard error). Different letters in the

same row indicate statistically significant differences.

4. DISCUSSION

The

prevalence

of

Dirofilariosis/Ehrlichiosis/

Borelliosis/Anaplasmosis infections, also known as traveling diseases, is
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increasing due to the importation of different breeds of dogs and traveling
between countries/continents with their owners. It is observed that the
frequency of vector-borne diseases increases in cities such as Van where
climatic conditions are intensively experienced (Ural ve ark., 2014).

Tick-borne CME, which is more common in tropical and subtropical
regions, is one of the main infectious diseases in dogs (Silva ve ark., 2016). In
addition to the different clinical manifestations of the disease, kidney damage
also occurs (Ziliani ve ark., 2019). Few studies have focussed on kidney disease
in dogs with E. canis infection (Silva ve ark., 2016). In dogs infected with CME,
temporary proteinuria, immunocomplex deposition in glomeruli, persistent
minimal glomerular disorders, and membranoproliferative glomerulonephritis
are detected in the acute phase(Caster ve ark., 2014; Castro ve ark., 2004). In
the chronic period, immunocomplex accumulation in glomeruli increases due
to continuous antigenic  stimulation, and membranoproliferative
glomerulonephritis progresses (Mylonakis ve ark., 2004).

There is a significant correlation between the detection of rapid loss of
renal function and the development of mortality, suggesting a partial
inadequacy in early diagnosis or grading of damage with current biochemical
parameters (Malyszko, 2010). The increase in creatinine level starts much later
than the decrease in glomerular function rate. When creatinine levels, which are
the most widely used parameter in the diagnosis of renal failure, are found to
increase, significant loss of function has already begun quite early (Lefebvre,
2011). Creatinine is also affected by extra-renal factors (Peake & Whiting,
2006).In addition, cystatin-C is another parameter used in studies for the early
detection of renal damage with kidney-specific parameters (Monti ve ark.,
2012). Similarly, studies on the use of cystatin C in acute renal injury in dogs
and cats are not conclusive (Cobrin ve ark., 2013). For the above reasons, the
need for new markers has increased today (Malyszko, 2010). NGAL is an
important biomarker that is released into the circulation after damage to renal
tubular cells and is used as a real-time indicator of active kidney damage in
humans to distinguish between acute kidney injury and chronic renal failure
(Bolignano ve ark., 2008). NGAL is a new biomarker that has been used in
studies to differentiate AKI and chronic renal failure in dogs (Hsu ve ark.,
2014).
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In this project, a statistical difference was detected between the control
group and other infected groups regarding the mean values of serum NGAL
and creatinine (p<0.05 and p<0.01, respectively). Our results suggest that
NGAL can probably be used in the detection of renal damage before creatinine.
Again, a statistical difference (p<0.01) was determined between the patients
acutely infected with CME and actively infected with CME and the other two
groups in terms of mean cystatin-C. These results show that cystatin-C can be
used for diagnostic purposes in patients acutely infected with CME and actively
infected with CME in field practice as in our study.

Although creatinine is affected by extra-renal factors and the use of
cystatin C in acute renal injury in cats and dogs is not conclusive in the studies,
our findings suggest that survival in CME may be increased by the combined
evaluation of the three parameters used in this study.

5. CONCLUSION

This is the first study in which NGAL concentration was determined
according to the stages of CME in dogs. Measurement of NGAL level, which
is a current biomarker in the early diagnosis of renal damage, in other words,
acute tubular/renal damage, both in human medicine and veterinary medicine,
will be an important innovation in the field of Veterinary Internal Medicine,
especially in nephrology. Interpretation of this evaluation together with serum
cystatin-C and creatinine findings will be able to detail renal damage in CME.
In addition, early detection of possible renal damage during the disease process
will allow therapeutic measures to be taken.
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1. GIRIS

Diinya genelinde engellilik oraninin %20’ye yaklastig1 belirtilmektedir.
Niifusun artis1 ile birlikte saglik hizmetlerinin yetersiz kalmas1 evde bakim
desteginin 6nemini arttirmistir. Yaslanan niifusun biiylimeye devam etmesi ve
kronik hastaliklarla yasayan insan sayisinin artmasiyla birlikte, saglik
hizmetleri hastaneden topluma ve aileye dogru kaydigi goriilmektedir.
Yaglilik, alzheimer, kronik hastaliklar, kanser ve engellilik evde bakim
destegine en ¢ok ihtiya¢ duyulan gruplar olarak kargimiza ¢ikmaktadir. Son
yillarda hastaliklar ile birlikte engellilik oranlarmin da Onemli Olciide
yiikselmesi saglik hizmetlerinin yaninda, bu kisilerin ailelerine de 6nemli
yiikler getirmektedir (Barros et al., 2019; Liu et al., 2020; Zhong et al., 2020).

2. BAKIM VERME YUKU

Literatiirde ‘bakim yiikii’ ya da ‘bakim verme yiikii’ olarak adlandirilan
bu durum bakim veren kisinin hastalik siire karsilastig1 sorunlar, zorluklar ve
yasadig stresi ifade etmektedir. Bir diger degisle, bakim verme deneyimiyle
iliskili fiziksel, psikolojik, zihinsel, duygusal ve islevsel stres faktorlerine
verilen ¢ok boyutlu bir yanit oldugu séylenebilir (Nam & Park, 2017; Zarit et
al., 1980). Bagka tanimlarda ise, bakim vermenin hastaya bakim verirken
hissedilen korku ve sugluluk duygusu oldugu, bakim veren kisilerin sosyal
davranislarinda ve kisisel yasaminda onemli sinirlamalara gitmek zorunda
kaldig1 belirtilmistir. i¢cinde farkli tanimlar barindiran bakim verme yiikiiniin
kisilerin algiladig1 6znel unsurlara gore sekillendigi goriilmektedir (Barros et
al., 2019; Nam & Park, 2017).

Sosyal destegin ve sosyal iligkilerin kigilerin fiziksel ve psikolojik
sagligina olumlu katki sagladig: bilinmektedir. Ozellikle bakim veren kisilerin
sosyal destek aglar1 yetersiz oldugunda bakim yiikiinii daha fazla hissederek
psikolojik sorunlar yasanabilmektedir. Genellikle aile, arkadaslar, komsular
ve topluluk iiyelerinden olusan aglar ile saglanan sosyal destek, sozlii ve
sOzsliz iletisim yoluyla bireylerin giinliik yasam zorluklari ile basa ¢ikarken
ulagilan kisileraras1 kaynaklardir. Bakim verenlerin sosyal destegi, bakim
verenin ylkiinii azaltmada ¢ok onemlidir. Daha az sosyal destege sahip bakim
verenlerin, daha giiclii sosyal iliskilere sahip bakim verenlere gore daha
yiiksek bakim verme yiikiine sahip olduklar1 ve daha sik depresif belirtiler
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gosterdikleri belirtilmistir (del-Pino-Casado et al., 2022; Zhong et al., 2020).

Bakim Yukd

Sosyal Depresyon
Destek Semptomlari

Sekil 1: Sosyal Destek, Bakim Verme Yiikii ve Psikolojik Semptomlar Arasindaki
Teorik Model (del-Pino-Casado et al., 2022; Zhong et al., 2020).

Gelisim bozuklugu nedeniyle yasamlar1 boyunca desteklenmesi
gereken engelli bireylerin rehabilitasyon stireclerinde aileleri 6nemli rol
oynamaktadir. Otizm spektrum bozuklugu, serebral palsi, spinal muskiiler
atrofi ve down sendromu gibi gelisimsel bozukluklar ¢ocukluk gelisiminin
farkli yonlerini smirlamakta ve aile dinamiklerinde kalici degisiklikler
yaratmaktadir. Bu ¢ocuklarin bakimi oldukga stresli bir siireci olusturur ve
ebeveynlerin mutlaka profesyonel destek almalari onerilmektedir. Engelli
cocuklarin 6z bakim becerileri gibi giinliikk aktiviteleri yerine getirirken
yardima ihtiyag duymalari, ebeveynlerin yasam konforunu dogrudan
etkilemektedir. Aileler biitiin planlarin1 ¢gocuklarinin ihtiyaglar1 dogrultusunda
planlamak zorunda kaldiklarindan hem gelisimsel yetersizlikten etkilenen
bireylerin hem de onlarin yakinlarmin ve bakim verenlerin yagsam kalitesi
olumsuz etkilenmektedir (Barros et al., 2019; Isa et al.,, 2016). Birgok
toplumda c¢ocuklarin aile igerisinde 6zel bir konuma ve 6neme sahip olmasi
bakim vermenin belirli yonlerini etkileyebilir. Bakim veren ebeveynler birgok
zorluk ile karsilasirken ¢esitli yiikleri tistlenmek zorunda kalabilmektedir (Sit
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et al., 2020). Aileler, cevresel alan olarak degerlendirildiginde, giivenlik ve
korunma, finansal kaynaklar, bilgiye erisim, fiziksel ¢evre, yasam kosullari,
bos zaman etkinliklerine katilma firsati, saglik hizmetlerine ve ulasim gibi
konularda yasam kalitesini etkileyen olumsuzluklar yasamaktadir. Fiziksel
olarak bakildiginda ise, agr1 ve rahatsizlik, giinliik aktiviteler i¢in enerji ve
yorgunluk, uyku ve dinlenme, hareket yetenegi, giinlik yasamdan
memnuniyet, is aktiviteleri ve ilag bagimlilig1 engelli ebeveynlerinde 6zellikle
de bakimi birincil olarak tistlenen annelerde siklikla karsilasilan saglik
sorunlaridir (Balcells-Balcells et al., 2019; Cetinbakis et al., 2020). Sri
Lanka'da ticiincii basamak rehabilitasyon merkezine devam eden 375 serebral
palsili cocugun ebeveynleri ile yapilan kesitsel arastirmada, engelli cocugun
diisiik geliri, kirsal alanda ikamet etmesi, erkek cinsiyet olmasi ve islevsel
eksikliklerinin sayisi, daha yiiksek bakim verme yiikiiyle, es destegi ise daha
diisiik yiikle anlamli diizeyde iligkili bulunmustur (Wijesinghe et al., 2015).
Bir aragtirmada ise bakim yiikii ile birlikte yasam kalitesinin diistigii
belirlenmigtir (Marsack-Topolewski & Church, 2019).

Bakim verme yiikii cok faktdrli bir yapidir. Birgok fiziksel
sorumlulugun yaninda ebeveynler iiziintli, keder, depresyon, kaygi, sucluluk
ve suglama gibi olumsuz duygulart igeren duygusal yiikleri yogun olarak
yasamaktadir. Engelli ¢cocugu olan ebeveynlerin normal bir yasam tarzini
kagirdig1, arkadas ve akrabalar ile kopuk iliskiler yasadigi, zaman zaman
toplum tarafindan diglandig1 diistiniildiigiinde ©nemli sosyal yikleri de
tasimak zorunda olduklar1 goriilmektedir. Kendileri i¢in kisitli zamana sahip
olmalar1 da bakim yiikiiniin bir diger boyutunu olusturmaktadir. Mali yiik ise,
tim aile iliyelerinin yasa uygun saglik, egitim ve kariyer firsatlarina erisim
saglamak icin ailelerin katlanmak zorunda kaldigi devam eden ekonomik
maliyetleri kapsamaktadir. Bunun yaninda ebeveynler kariyer gelisimlerinden
vazgegme ile karsi karsiya kalarak terfilerden ve yiliksek Ogrenim
arayiglarindan vazge¢cmek zorunda kalabilmektedir (Marsack-Topolewski et
al., 2021; Marsack & Hopp, 2019).



SAGLIK BILIMLERINDE ARASTIRMALAR - | 68

Sekil 2: Bakim Verme Yiikii Yapisal Modeli (Wen et al., 2021).

Engelli ¢ocuklar, bagimlilik diizeyi en yiiksek hasta gruplarindan
biridir. Diger hastaliklar ile karsilastirildiginda bakim verme yiikiiniin yiiksek
oranda yasandig1 gozlenmektedir (Nam & Park, 2017). Engelli ¢ocuklar,
fiziksel, biligsel ve davranigsal kisitlamalar nedeniyle uzun siireli olarak
yogun destek ve korumaya ihtiya¢ duymaktadir. Bu nedenle, bakim veren
ebeveynler, bakim vermeyle ilgili asir1 rol ve fiziksel yorgunluk nedeniyle
saghigin1 kaybetme ile karsi karsiyadir. Ek olarak, sosyal baglantilardaki
kisitlamalar, kigisel olarak tercih edilen faaliyetlerden ve hobilerden
vazgecmek zorunda kalma vb. gibi sosyal firsatlarda sinirlamalarla karsilagma
olasiliklar1 da yiiksektir. Bakim verenlerin yalmzca ekonomik yiikler degil
aynm1 zamanda yliksek diizeyde gerginlik, depresyon, giivensizlik vb. gibi
olumsuz zihinsel durumlar da yasadiklart belirtilmektedir. Bakim verme
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yiiklerinin, depresyon ve anksiyete gibi psikolojik sorunlarin 6nemli
yordayicilari oldugu tespit edilmistir (Nam & Park, 2017; Sit et al., 2020).

2.1. Bakim Verme Yiikiinii Etkileyen Faktorler

Bakim verenler siklikla kendi sagliklarmi ihmal ederler ve saglik
sorunlartyla ilgili bilgileri gizlerler. Kisisel ve sosyoekonomik faktorlerin
engelli cocuklarm bakimini istlenen ebeveynlerin bakim verme yiikiinii
etkileyen temel faktorler oldugu belirtilmektedir. Bakim verilen gocugun
engel siddeti, bakim verenin mevcut ruh saghgi, bakim saatleri, fiziksel
destek, ebeveyn ve aile destegi ile maddi olanaklar engelli ¢ocuklara bakim
veren ailelerin bakim yiikiinii dogrudan etkilemektedir (Sit et al., 2020).

Cocuklar dogduklarindan itibaren beslenme, barinma, korunma ve 6z
bakim ihtiyaglarim1 karsilamada ebeveynlerine bagimlidir. Bu bagimlilik
cocuk biiyiidiik¢e gelisimi dogrultusunda azalarak ortadan kalkar ve gocuklar
yaklasik okul cagina geldiklerinde bir¢ok agidan ebeveynlerinden bagimsiz
hale gelmektedir. Cocuklarin giderek bakim yiikiiniin azalmasma karsin,
engelli cocuklarda bu durum sabit kalabilir ya da bakim yiikii gocugun yasi ile
birlikte artabilmektedir. Kiigiik c¢ocuklarin nispeten fiziksel bakimi daha
kolaydir. Bazi hastaliklarda viicut kiitlesi artan bir bireyin bakim yikii de
onunla birlikte zorlasabilir. Fiziksel saldirganlik gibi davranislarin da bakim
verme ylikiinii dogrudan etkiledigi belirtilmektedir (Gharavi et al., 2018).

Bakim verme yiikii ile yas arasindaki iliskiyi inceleyen arastirmalar
farkli sonuglar ortaya koymustur. Ek olarak bakim alan kisi erkek oldugunda
bakim verme yiikiiniin daha yiliksek oldugu belirtilmektedir (Nam & Park,
2017).

Engelli ¢cocugun bakimi, bakim veren kisinin sagligimi olumsuz yonde
etkiler. Zihinsel engelli bireyin bakimini {istlenen kisiler orta ila yiiksek
diizeyde endise ve anksiyete gibi psikolojik sorunlar yasamaktadir (Wan &
Wong, 2019). Engelli ¢ocuguna bakim veren ebeveynin yasam kalitesi ve
genel saglik durumlan da daha diisiik olma egilimindedir. Saglik tizerindeki
etkiler, bozulan programlar, mali sikintilar ve aile desteginin eksikligi gibi
nesnel yiikler, artan depresif belirtilerle iligkili oldugu diisiiniilmektedir
(Chang et al., 2016).

Aragtirmalar incelendiginde, bakim verenlerin mali durumu, meslegi,

destekleyici kaynaklar1 ve kiiltiirii gibi bir dizi faktdriin, kronik hastalig1 sahip
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bir bireye bakim verme deneyimlerini etkileyebilecegini gostermistir (Gharavi
et al., 2018; Marsack-Topolewski & Church, 2019).

2.2. Engelli Cocuga Sahip Ebeveynlerin Bakim Yiikleri

Son yirmi yilda saglik sistemlerindeki gelismeler, engelli yasam
kalitesini ve hayatta kalma oranmi artirdi ve hastanede kalis siiresini kisaltt1.
Bu nedenle gerekli bakimm 6nemli bir kismi evde saglanmaktadir. Engelli
cocuk ve ergenlerin birincil bakicilar1 ebeveynlerdir. Bir ¢ocuga kronik
hastalik ya da engellilik tanis1 konuldugunda bu durum sadece hastanin degil,
bakim verenlerin de fiziksel, psikolojik ve sosyal saghigmi olumsuz
etkilemektedir. Aile lyeleri, hastalara ve sevdiklerine uzun vadeli bakimin
saglanmasinda anahtar rol oynar. Engelli cocugun bakimini dmiir boyunca
iistlenen ebeveynler fiziksel, psikolojik, duygusal, sosyal ve ekonomik yiikii
de omuzlarma almis olurlar. Her ne kadar engel oranina gore bu ylikler
degisiklik gosterse de bircok aile bakimin herhangi bir asamasinda bu
sorunlar1 yasamaktadir (Macedo et al., 2015; Raghupathi & Raghupathi,
2018).

Yasam kalitesi, iyilik halinin siirdiiriilebilirligini, olumlu ve olumsuz
duygulan ile birlikte kiside tatmin duygusu yaratan deneyimleri de igeren,
insanin refahmi yansitan bir kavramdir. Bireylerin yasamindaki fiziksel,
zihinsel, c¢evresel ve sosyal olmak {izere tiim alanlar yasam kalitesini
etkilemektedir (Swain et al., 2017). Engelli ¢cocuklarin anne ve babalarinin
sosyal, fiziksel, ruhsal, maddi, duygusal agidan farklidir. Ornegin, genis ailede
yasayan ebeveyn ylklerinin daha yiliksek oldugu belirtilmistir. Engelli
cocugun bakimi, kendine zaman ayirmada zorluk yasamasi ve kalabalik bir
aile olarak yasamanimn getirdigi diger zorluklarm bu durumun nedeni oldugu
diistiniilmektedir (Colak & Kahriman, 2023).

Engelli ¢ocugu hakkinda bilgilendirilen, ailedeki cocuk sayisi ve
yaglar1, egitim diizeyi, cinsiyet, 6zel egitim ve rehabilitasyon merkezine
devam etme, cocugun engel derecesi bakim yiikiiniin agirhgim etkileyen diger
faktorleri olusturmaktadir (Melek Aksoy & Cihad Demirli, 2020; Turan
Gurhopur, 2017).
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2.2.1. Fiziksel Yiik

Engelli cocugun bakimini iistlenen ebeveynlerde yasanan stres viicudu
onemli Glgiide etkilemektedir. Stresle bas etmek igin bagvurulan sagliksiz
davraniglar, alkol ve sigara kullanimi, uykusuzluk ve fizik aktiviteden
yoksun sedanter bir yagsam tarzi bir¢cok fiziksel sorunu beraberinde
getirmektedir. Engelli bir ¢ocuk 06z bakim becerilerini kendisi
gerceklestiremeyebilir ve ebeveynlerinin yardimina ihtiyag duyabilir.
Ebeveynler banyo yapma, bosaltim, beslenme, iizerini degistirme, korunma
ve ilag verme gibi kisisel bakim gorevlerini {istlenebilirler. Biitiin bunlar
yeterince dinlenemeyen ebeveynlere, 6zellikle de ev islerinden sorumlu olan
anne veya babalarda ciddi bir fiziksel yiik olusturabilir (Bourke-Taylor et al.,
2012; Javalkar et al., 2017).

Bakim vermenin fiziksel sonuglari, psikiyatrik sonuglardan daha az
dikkat ¢ekmektedir. Bakim verenlerin siklikla sirt yaralanmalari, artrit,
hipertansiyon, mide iilseri, kronik yorgunluk, bas agrisi, kas agrisi, kronik
sirt agrist dahil olmak ftizere cesitli fiziksel sorunlar yasadiklari tespit
edilmistir. Engelli ¢ocuga sahip anneler ile yapilan bir arastirmada ise
annelerin bakim yiikii ile yagsam kalitesi ve uyku kalitesi arasinda anlaml1 bir
iligki oldugu bulunmustur (Yilmaz & Kiigiik Alemdar, 2021).

2.2.2. Psikolojik ve Duygusal Yiik

Aileler ekonomik giicliikler ve degerli kaynaklarin kaybi sonucunda
psikolojik stres yasamaktadir. Engelli cocuga sahip ebeveynler, ¢ocuklarinin
akranlarinin gerisinde kalmasi nedeniyle iiziintii yasamakta ve bu durum
ailelerde duygusal bir yiik haline gelmektedir. Engelli bir ¢ocugun anne
iizerindeki etkisi daha fazladir. Engelli ¢ocuklarmin bakimindan sorumlu
olan ve dolayistyla bakim yiikii yasayan anneler, artan kronik stres, kaygi,
depresyon, umutsuzluk, konsantrasyon gii¢liigii eve uyku sorunlar1 nedeniyle
saglik durumunda bozulma yasamaktadir (Barros et al., 2019; Muller-Kluits
& Slabbert, 2018).

2.2.3. Sosyal Yiik

Engelli c¢ocuga sahip ailenin cesitli nedenlerle sosyal c¢evreye

katilamamas1 veya ebeveynlerin kendilerini toplumdan izolasyona maruz
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birakmasi sonucunda ortaya ¢ikmaktadir. Ozellikle anneler bakim yiikii
nedeniyle diger aile bireylerine yeterince zaman ayiramamakta, kisisel
bakim ve manevi ihtiyaglarin1 karsilayamamakta ve sosyal olarak kendilerini
izole etmektedirler. Bunun sonucunda bakim yiikii daha da artmakta, saglik
durumu ve yasam kalitesi olumsuz yonde etkilenmektedir. Sosyal izolasyon,
is ve statli kaybi, evlilik ve rol karmasasi ile toplumsal iliskilerde bozulma
ailelerde en sik goriilen sosyal bakim yiikleridir (Baumgardner, 2019; Kenis-
Coskun et al., 2020).

2.2.4. Ekonomik Yiik

Cocugun oOzel saglik ve egitim masraflarindan dolayr aileye
gelebilecek  yiiktiir.  Arastirmalar, issiz  ebeveynlerin  ve  geliri
harcamalarindan az olan ebeveynlerin aile i¢i yiikiinlin daha yiiksek oldugu
ve yasam kalitesinin daha diisiik oldugu belirtmektedir. Is kayb1 nedeniyle
gelirin azalmasi, saglik harcamalar1 ve bakim giderleri ailelerin temel
harcamalarini olusturur (Colak & Kahriman, 2023; 1zoglu Tok et al., 2023).
Yapilan bir arastirmada, umutsuzluk toplam puanlan ile ekonomik yiik,
yetersizlik algisi, sosyal yiik, fiziksel yiik, duygusal yiik ve gerekli siireyi
iceren aile yikii arasinda pozitif bir iligki bulunmustur. Arastirmada,
ebeveynlerin {izerindeki aile yilikiinlin diizeyi arttik¢a ailelerin kendilerini
daha umutsuz hissettikleri belirtilmistir (Karayagiz Muslu & Coskun Cenk,
2018).

3. SONUC VE ONERILER

Yasanan bakim yiikii ve zorluklar engelli ¢ocuklarm ihtiyaglarinin
kargilanmasint  zorlastirmakta, ebeveynlerin etkinliklerini sinirlamakta,
yasam ve uyku kalitesini olumsuz etkilemektedir. Cocuklarin 6zgiiven
kazanmasi, saglikli gelisimlerini siirdiirmelerini ve toplumla yeniden
tanigmalarin1 ancak saglikli ebeveynleri ile miimkiin olacaktir. Engelli
¢ocugu olan annelerin bu durumla daha iyi bas edebilmeleri icin ailelerin
giiclendirilmesi gerekmektedir. Aile {iyelerinin hem fiziksel hem de
psikolojik olarak kendilerini iyi hissetmeleri yasam kalitesini artiran 6nemli
bir faktordiir. Anne ve engelli cocugu farkl faaliyetlere yonelebilir, bakim
yiikii azalabilir hem aile iginde hem de toplum iginde yasadiklar1 sorunlardan
uzaklasabilirler. Boylece yasam kalitesi, uyku kalitesi ve bir¢ok fiziksel ve
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psikolojik faktor iyilestirilebilir. Anneleri giiclendirmek amaciyla annelerin
¢ocuklarmin durumuna verdikleri tepkileri ve bakim yiikii algilarini bilmek,
planli hemsirelik girisimlerinin uygulanmasinda yol gdsterici olacaktir.
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