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Theileria annulata Sitokrom b Geninde Mutasyonlarin Belirlenerek
Buparvaquone Direnciyle Iliskisinin Arastirilmasi ve Aydin Cevresindeki Enfekte
Sigirlarda Direncin Yayginhigimin Saptanmasi.

Tropikal theileriosis, Theileria annulata’nin neden oldugu, yiiksek morbidite ve
mortaliteye bagli olarak biiyiilk ekonomik kayiplara neden olan protozoer bir hastaliktir.
Glinlimiizde sahada tropikal theileriosis sagaltiminda kullanilan tek etkili ilag
buparvaquone’dur. Ancak, son yillarda tropikal theileriosisin basarisiz tedavi olgularinin
sayisinda bir artis gézlenmistir. Bu durum, buparvaquon’a kars1 diren¢ gelismis olabilecegini
diistindirmektedir. Theileria annulata’nin buparvaquone’a karsi direng gelismis olabilecegi
hipotezi dogrultusunda bu tezde, Theileria annulata sitokrom b geninde mutasyonlarin
belirlenerek buparvaquone direnciyle iligkisinin arastirilmast ve Aydin ve g¢evresindeki
enfekte sigirlarda direncin yayginliginin saptanmasi amaclanmistir. Bu amagla; kolorimetrik
bir yontem olan MTT testi ile akut theileriosisili vakalardan tedavi oncesi ve sonrast elde
edilen izolatlarin replikasyon dereceleri ve metabolik aktiviteleri karsilagtirilmis ve ilag
baskis1 altinda izolatlar, gosterdikleri direng agisindan kiyaslanarak fenotipik olarak direngli
ve duyarli olanlar belirlenmistir. Duyarli ve direngli olarak belirlenen izolatlar satellit
belirtecler kullanilarak ve T. annulata sitokrom b geni sekans analizleri yapilarak genotipik
acidan degerlendirilmistir. Elde edilen bulgulara gdre alti sinonim ve alti non sinonim
mutasyon saptanmis olup, non sinonim mutasyonlardan ikisinin buparvaquone’un sitokrom b
geni lizerindeki muhtemel baglanma bdlgelerinde oldugu tespit edilmistir. Bu mutasyonlarin
sitokrom b geni amino asit diziliminde 135. kodondaki Valin’in Alanin olarak (V135A) ve
253. kodondaki Prolin’in Serin olarak (P253S) degisimine neden oldugu tespit edilmistir.
Mutasyonlarin saptandigi hiicre kiiltiirleri klonlanarak MTT yontemi ile test edilmis ve elde
edilen sonuglar her iki mutasyonun da buparvaquone direnciyle iligkili olabilecegini
gostermistir. Bu mutasyonlarin sahadaki yayginliginin test edilebilmesi amaciyla allel-spesifik
PCR metodu kullanilmistir. Elde edilen sonuglara gore V135A mutasyonu toplam 168
T. annulata pozitif kan Orneginden 10 adedinde ve 127 hiicre kiiltiiriinden ikisinde
saptanirken, P253S mutasyonu 168 T. annulata pozitif kan 6rneginden bir adedinde ve 127
hiicre kiiltiirinden sekiz drnekte saptanmistir. Bu bulgular bu iki mutasyonun T. annulata’nin

buparvaquone kars1 gelistirdigi direngte etkili olabilecegini gostermistir.
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