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OZET
EGE BOLGESINDE YETISTIRILEN KOYUN VE KECILERDE GORULEN ABORT
VAKALARINDA, CAMPYLOBACTER SPP, CHLAMYDIA ABORTUS, COXIELLA
BURNETII’NIN MOLEKULER YONTEMLER iLE PREVALANSININ
ARASTIRILMASI

Yagiz A. Aydin Adnan Menderes Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii,
Veteriner Mikrobiyoloji Programi, Doktora Tezi, Aydin, 2026.

Amag: Bu calismada, Ege Bolgesi'nde yetistirilen koyun ve kecilerde goriilen abort
vakalarinda Campylobacter spp., Chlamydia abortus ve Coxiella burnetii'nin molekiiler
yontemler ile prevalansinin arastirilmasi ve bolgeye 6zgii epidemiyolojik profilin ortaya

konmasi amaglandi.

Gerec ve Yontem: 2018-2020 yillar1 arasinda Bornova Veteriner Kontrol Enstitiisii'ne
Ege Bolgesinin 7 ilinden (Izmir, Aydin, Denizli, Mugla, Manisa, Kiitahya ve Usak)
gonderilen 102 isletmeye ait toplam 140 aborte fetiis 6rnegi ¢alisma materyalini olusturdu.
Orneklerden High Pure PCR Template Preparation Kit (Roche) ile DNA ekstraksiyonu
gergeklestirildi. C. abortus i¢in ompA, C. burnetii i¢in IS1111 ve Campylobacter spp. icin
16S rRNA gen bolgelerini hedefleyen TagMan prob tabanli Real-Time PCR analizleri
LightCycler 480 (Roche) cihazinda yapildi.

Bulgular: incelenen 140 numunenin 33'iinde (%23,6) en az bir etkene ait Real-Time
PCR pozitifligi saptandi. Etken bazinda degerlendirildiginde C. abortus 24 6rnekte (%17,1)
ile en sik tespit edilen etken oldu; bunu C. burnetii 6 6rnek (%4,3) ve Campylobacter spp. 3
ornek (%2,1) izledi. Higbir drnekte ko-enfeksiyon saptanmadi. Tiir, yil ve mevsim bazinda

pozitiflik oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir (p>0,05).

Sonu¢: Chlamydia abortus, Ege Bolgesi kiigiikbas hayvan siiriilerinde en yaygin
enfeksiy6z abort etkeni olarak belirlendi. Arastirilan ii¢ patojenin tiimiiniin zoonoz karakter
tasimas1 nedeniyle One Health yaklasimi g¢ercevesinde entegre siirveyans ve koruyucu

Onlemlerin uygulanmasinin biiylik 6nem tasidigi sonucuna varildi.

Anahtar kelimeler: Abort, Campylobacter spp., Chlamydia abortus, Coxiella burnetii,
Koyun, Ke¢i, Real Time PCR
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ABSTRACT
INVESTIGATION OF PREVALANS OF CAMPYLOBACTER SPP., CHLAMYDIA
ABORTUS, COXIELLA BURNETII BY MOLECULAR METHODS IN ABORTION
CASES SEEN IN SHEEP RAISED IN THE AEGEAN REGION

Yagiz, A. Aydin Adnan Menderes University, Health Sciences Institute, Veterinary
Microbiology Program, Doctorate Thesis, Aydin, 2026.

Objective: This study aimed to investigate to prevalans of Campylobacter spp.,
Chlamydia abortus, Coxiella burnetii by molecular methods in abortion cases seen in sheep
raised in the Aegean region, and to determine the region-specific epidemiological profile of

these pathogens.

Material and Methods: A total of 140 aborted fetus samples from 102 farms submitted
to Bornova Veterinary Control Institute from seven provinces of the Aegean Region (Izmir,
Aydin, Denizli, Mugla, Manisa, Kiitahya and Usak) between 2018 and 2020 constituted the
study material. DNA extraction was performed using the High Pure PCR Template
Preparation Kit (Roche). TagMan probe-based Real-Time PCR analyses targeting the ompA
gene for C. abortus, the 1S1111 region for C. burnetii, and the 16S rRNA gene region for
Campylobacter spp. were carried out using the LightCycler 480 system (Roche).

Results: Real-Time PCR positivity for at least one pathogen was detected in 33 of the
140 samples examined (23.6%). When evaluated by pathogen, C. abortus was the most
frequently detected agent in 24 samples (17.1%), followed by C. burnetii in 6 samples (4.3%)
and Campylobacter spp. in 3 samples (2.1%). No co-infection was detected in any sample. No
statistically significant difference was found in positivity rates by species, year, or season
(p>0.05).

Conclusion: Chlamydia abortus was identified as the most prevalent infectious
abortion agent in small ruminant flocks of the Aegean Region. Given that all three
investigated pathogens have zoonotic potential, it was concluded that the implementation of
integrated surveillance and preventive measures within a One Health framework is of utmost

importance.

Keywords: Abortion, Campylobacter spp., Chlamydia abortus, Coxiella burnetii,
Sheep, Goat, Real Time PCR
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1. GIRIS

Ekonomik Kalkinma ve Isbirligi Orgiitii (OECD) ile Gida ve Tarim Orgiitii (FAO),
ontimiizdeki on yilda kiiresel et proteini tiiketimindeki artisin, biiyiik dl¢iide gelir ve niifus
artist sebebiyle 2018-2020 ortalamasina kiyasla 2030 yilina kadar %14 artacagini tahmin
etmektedir. Sigir eti, domuz eti, kiimes hayvanlar1 ve koyun etinden elde edilen protein
mevcudiyetinin de 2030 yilina kadar sirasiyla %5,9, %13,1, %17,8 ve %15,7 oraninda
artacagl tahmin edilmektedir (OECD/FAO, 2021).

Ulkemizin niifusu da artan bir egilim gdstermekte ve 2021 yil1 sonu itibariyla bir dnceki
yila gore 427 bin 224 kisi artarak 86 milyon 92 bin 168 kisiye ulasmistir (TUIK, 2026a).
Artan niifusun beslenme ihtiyaglarini karsilamak i¢in gerekli olan temel 6gelerin basinda
gelen kirmizi et tretimi 2025 yilinda 1 milyon 885 bin 130 ton olarak gergeklesmistir.
Kirmizi et tiretiminin %69,7’si sigir eti, %24,9’u koyun eti, %4,8’1 kegi eti ve %0,7’si manda
etinden elde edilmistir. Goriilecegi lizere kirmizi et liretimi iginde kiigiikbas hayvanlardan
elde edilen miktar %29,7 gibi onemli bir yer tutmaktadir ve 2025 yilinda kiiglikbas
hayvanlardan 559.214 ton kirmiz et elde edilmistir (TUIK, 2026b).

Tiirkiye koyun ve keg¢i varliginda diinyanin 6nde gelen iilkeleri arasindadir. Diinyadaki
tilkelerin koyun varliklar1 incelendiginde 2019 yili verilerine gore ililkemiz en fazla koyun
varligina sahip yedinci iilkedir. Ke¢i yetistiriciliginde ise diinyadaki ke¢i varliginin yaklasik

%1 1ne sahip olan Tiirkiye siralamada yirmi ikinci siradadir (Glinlii ve Mat, 2021).

FAO’nun 2010 yil1 verilerine gore, tim keg¢ilerin kabaca %95,7'si ve tiim koyunlarin
%63,3'i gelismekte olan lilkelerde bulunmaktadir ve diinyadaki toplam hayvan iiretiminin

%70'inden fazlasini olusturmaktadir (Ali ve digerleri, 2019).

Gida olarak tiiketilen hayvanlarda goriilen yavru atma (abort), hayvansal tiretim, hayvan
saglig1 ve dolayisiyla kirsal ekonomiler iizerinde olumsuz bir etkiye sahiptir; ¢linkii kiigiikbag
hayvan yetistiriciligi biiyiik 6lciide, yoksullukla miicadele yontemi olarak kirsal kesimdeki
niifus tarafindan yapilmaktadir (Kardjadj ve digerleri, 2016).

Koyun ve keci yetistiriciliginin siirdiiriilebilirligi biiyiik ol¢iide genetik ve cevresel
faktorler ile diizenlenen iireme performanslarina baghdir. Buna ek olarak abort, iiretim
performansini ve dolayisi ile siirdiiriilebilirligi tehdit eden en 6nemli etken olmasinin yani1 sira
etkenlerin ¢ogunlukla zoonoz mikroorganizmalar olmasi sebebi ile dnemli bir halk saglig

tehdidi de olusturmaktadir (Ali ve digerleri, 2019).



Koyun ve kegilerde abortun nedenleri bulasici ve bulasici olmayan olarak genis bir
sekilde kategorize edilmektedir. Enfeksiydz ajanlar, enfeksiyd0z olmayan ajanlarla
karsilastirildiginda kesin bir oran belirlenememekle birlikte koyun ve kegilerde nedeni
belirlenebilen abortlarin %901 enfeksiydz etkenlerce meydana geldigi ve cogunlukla zoonoz

karakterde oldugu bildirilmistir (Kardjadj ve digerleri, 2016, Ay ve digerleri, 2017).

Koyun ve kegilerde abortlarin enfeksiydz nedenlerinin basinda; Chlamydia abortus ,
Coxiella burnetii, Campylobacter spp., Brucella melitensis, Listeria spp. gibi bakteriyel
etkenler, Mavi dil viriisii, Koyun-Ke¢i Vebasi viriisii, Border Disease viriisii gibi viral
etkenler ve Toxoplasma gondii gibi paraziter etkenler yer almaktadir (Kardjadj ve digerleri,
2016, Lacasta ve digerleri, 2015, Haif ve digerleri, 2021).

Hem iilkemizde hem de diinyada yapilan calismalar incelendiginde goriilecegi iizere
koyun ve kegilerde aborta neden olan enfeksiyoz etkenlerin goriilme sikliginin tilkelere ve
cografi bolgelere gore farklilik gosterdigi bildirilmistir (Navarro ve digerleri, 2009, Lacasta ve
digerleri, 2015, West, 2002, Dorsch ve digerleri, 2021, van Engelen ve digerleri, 2014, Kilig
ve Kalender, 2016, Turcotte ve digerleri, 2021, Sahin ve digerleri, 2017, Kiigiikayan ve
digerleri, 2007). Ancak kiiciik ruminant abortlarini inceleyen birgok ¢alismanin sonucu
incelendiginde Chlamydia abortus, Campylobacter spp., Coxiella burnetii’nin en yiiksek
prevalans degerlerine sahip etkenler oldugu goriilmektedir (Esmaeili ve digerleri, 2022.,

Navarro ve digerleri, 2009, Turcotte ve digerleri, 2021).

Bu kapsamda yapilmas: disiiniilen bu calisma ile iilkemizde ve Ozellikle Ege
Bolgesinde kiigiikbas hayvancilikta goriilen abort etkenlerinin basinda gelen Chlamydia
abortus, Coxiella burnetii ve Campylobacter spp. varligi arastirilmustir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kiiciikbas Hayvanlarda Abort

2.1.1. Abort Nedenleri ve Ekonomik Onemi

Kiiclikbas hayvanlarda abort; sporadik vakalar seklinde seyredebildigi gibi kisa siirede
siirinlin  biiyiilk bir boliimiinii  etkileyen enzootik salginlar bi¢iminde de ortaya
cikabilmektedir. Siirli sagliginin degerlendirilmesinde temel gostergelerden biri olan abort
orani i¢in genel kabul goren esik deger %?2'dir; bu oranin altinda kalan kayiplar ¢ogunlukla
normal olarak degerlendirilmektedir (Schnydrig ve digerleri, 2017; Ay ve digerleri, 2017;
Esmaeili ve digerleri, 2022). Bununla birlikte baz1 ¢alismalarda koyunlar i¢in kabul edilebilir
tist sinir1 %S5 olarak bildirmektedir (Dorsch ve digerleri, 2021). ABD'de ise bu oranin %5-8'i
belirgin bicimde agsmasi durumunun arastirma gerektirdigi vurgulanmaktadir (Kardjadj ve
digerleri, 2016). Klinik acidan ise iki hafta i¢inde bir agilda abort oraninin %5'i gegmesi, ivedi
ve kapsamli miidahale gerektiren bir tablo olarak tanimlanmaktadir (Ay ve digerleri, 2017).
Bu esiklerin gercek sahada ne denli hizli asilabildigini gosteren ¢arpici bir 6rnek Kosova'dan
bildirilmistir; 2017 yili Nisan ayinda bir aile ciftliginde keci ve koyunlarda %70 oraninda
abort gozlenmis, vakalar son trimesterde yogunlagsmis ve buna vajinal akinti, yliksek ates,
plasenta retansiyonu ile 24 saat i¢inde Olen zayif yenidoganlar eslik etmistir (Robaj ve

digerleri, 2021).

Abortun ekonomik boyutu ele alindiginda kayiplarin yalnizca 6len fetiislerle sinirl
kalmadigi, cok daha genis bir maliyet yiikiine yol agtigi gorilmektedir. Kuzulama
araliklarinin uzamasi, yem giderlerinin artmasi, ikame hayvan sayisinin azalmasi ve veteriner
tedavi masraflar1 dogrudan maliyetlerin baslica kalemlerini olustururken (Esmaeili ve
digerleri, 2022); tani, tedavi ve koruyucu uygulama harcamalar1 da iireticilerin omuzladig
dolayl1 yiikii 6nemli 6l¢iide artirmaktadir (Santos ve digerleri, 2022). Bu tablonun somut bir
yansimasi olarak Ingiltere'de yalmzca klamidyal abort nedeniyle yillik 20 milyon £,
toksoplazmozis nedeniyle ise 12 milyon £ ekonomik kayip yasandigi tahmin edilmektedir
(Ramo ve digerleri, 2022). Enfeksiyoz nedenler, abort kaynakli ekonomik kayiplarin %90'mna
kadar olan kismindan sorumlu tutulmakta ve biiylik cogunlugu zoonoz karakter tasidigindan

halk saglig1 agisindan da ayrica 6nem tagimaktadir (Ramo ve digerleri, 2022).

Abortun etiyolojisi, enfeksiydz ve enfeksiydoz olmayan kokenli nedenler olarak iki ana

baslik altinda degerlendirilmektedir. Enfeksiy6z olmayan nedenler arasinda travma, gebelik
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toksemisi, vitamin E/selenyum eksikligi, stresli yonetim kosullari, asir1 siirii yogunlugu ve
toksik bitkiler yer almakta; bu etkenler abortlarin diisik bir kismindan sorumludurlar
(Youngquist ve Threlfall, 2006; Pugh ve Baird, 2012). Ote yandan nutrisyonel eksiklikler,
sosyo-sekstiel faktorler ve fotoperiod gibi ¢evresel etmenler de iireme sistemini dolayl
bicimde etkileyebilmektedir (Ali ve digerleri, 2019). Enfeksiy6z olmayan nedenler genellikle
siurli kayiplarla seyrederken enfeksiydz etiyoloji; yol agtig1 salginlarin siddeti, tan1 giigliikleri
ve zoonoz potansiyeli bakimindan ¢ok daha agir sonuglar dogurmakta ve kontrol 6nlemlerini

zorunlu kilmaktadir (Noakes ve digerleri, 2018).

Farkli iilke ve bolgelerden elde edilen veriler, abort etiyolojisinin cografyaya gore
onemli Olgiide degistigini ortaya koymaktadir. Avustralya'da 2000-2018 yillar1 arasinda
gerceklestirilen 529 koyun abort vakasi arastirmasinin %57'sinde etiyolojik tan1 konulabilmis
ve tan1 konulan vakalarin %81'inde bulasic1 bir etiyoloji saptanmistir (Clune ve digerleri,
2021). ABD'de 354 kiigiikbas abort vakasinin degerlendirildigi bir ¢alismada kesin etiyoloji
kegilerin %>50,3'linde, koyunlarin ise %64,6'sinda belirlenebilmis; bakteriyel abortlar en
biiyiik etiyolojik grubu olustururken protozoal nedenler tiim vakalarin %15'ini, viral ve fungal
abortlar ise %2'nin altinda kalmistir (Michael ve digerleri, 2025). Hollanda'da 2015-2016
dogum sezonunda incelenen abort vakalarinda Chlamydia abortus hem koyunlarda hem
kegilerde en sik etken olarak belirlenmis, onu Campylobacter spp., Listeria spp., E. coli ve
Yersinia enterocolitica izlemistir (Brom ve digerleri, 2021). Tiirkiye'de ise 250 abort fetiisiin
PCR ile degerlendirildigi ¢caligmada en sik saptanan patojenler sirasiyla B. melitensis (%20,9),
C. fetus (%20,9), Leptospira spp. (%13,6), B. abortus (%5,2) ve C. burnetii (%1,6) olarak
bildirilmistir (Sakmanoglu ve digerleri, 2021). Bu veriler, abort etkenlerinin cografi
dagiliminin son derece degisken oldugunu ve bolgeye 6zgii epidemiyolojik kosullarin tani ile

kontrol stratejilerinin belirlenmesinde belirleyici rol oynadigini agikca gostermektedir.

Etiyolojik tani stirecindeki giicliikler de goz ardi edilemeyecek bir sorundur. Birgok
mikroorganizma koyunlarda sporadik intrauterin enfeksiyonlara neden olabilmekle birlikte
yalnizca kiiglik bir kismi ekonomik acidan Onem tasiyan klasik abort salginlarindan
sorumludur (West, 2002). Tan1 oranlar1 ¢aligmalar arasinda biiylik farkliliklar sergilemekte,
diinya genelinde yapilan arastirmalar incelendiginde abort vakalarinin %57’°sinden sorumlu
etiyolojik ajanlarin tespit edilebildigi bildirilmistir (Clune ve digerleri, 2021). Tan1 bagarisini
etkileyen baslica etkenler arasinda ornek kalitesi ve tiirii, laboratuvar olanaklarina erisim,
uygulanan tan1 yontemlerinin ¢esitliligi ve plasentanin gonderilip gonderilmedigi

sayilabilmektedir. Bu baglamda hem fetiis hem de plasenta zarlarimin birlikte sunuldugu



vakalarda etiyolojik tani konulma olasiliginin belirgin bigimde arttigi gosterilmistir (Brom ve
digerleri, 2021; Clune ve digerleri, 2021). Kii¢iik ruminantlardaki abort vakalarinin diinya
capmda 6nemli ekonomik kayiplara ve ciddi halk sagligi risklerine yol agmaya devam etmesi,
bu alandaki arastirma ve silirveyans c¢alismalarinin siirdiiriilmesini zorunlu kilmaktadir

(Esmaeili ve digerleri, 2025; Nosrati ve digerleri, 2026).

2.1.2. Enfeksiyoz Abort Etkenleri

Kiigiikbas ruminantlarda abort etiyolojisi incelendiginde, nedenlerin bakteriyel,
protozoal, viral, mikotik, nutrisyonel, genetik, metabolik ve toksik kokenli olmak iizere genis
bir yelpazede yer aldig1 gortilmektedir. Ancak bu kategoriler arasinda bakteriyel, protozoal ve
viral hastaliklar diinya genelinde en sik tanimlanan abort nedenleri olarak 6ne ¢ikmaktadir
(Dorsch ve digerleri, 2021). Enfeksiyoz olmayan etkenlere kiyasla enfeksiydz ajanlar; yol
actiklar salginlarin siddeti, antibiyotik direncinin giderek artmasi, hayvan refahi tizerindeki
olumsuz etkileri ve ozellikle zoonoz potansiyelleri bakimindan c¢ok daha biiyiikk 6nem
tasimaktadir (Dorsch ve digerleri, 2021). Nitekim nedeni belirlenen abort olgularinin %90'1n1in
enfeksiydz kokenli oldugu bildirilmekte (Ay ve digerleri, 2017), bununla birlikte diinya
genelinde abort vakalarinda etiyolojik tant koyma oraninin yalnizca %S5 ile %50 arasinda
kaldig1 ifade edilmektedir (Ay ve digerleri, 2017). Bu durum, pek ¢ok enfeksiydz etkeni tespit

etmenin gii¢liigiinii ve kapsamli diagnostik yaklagimlarin 6nemini agik¢a ortaya koymaktadir.

Kiigiikbag hayvanlarin iireme sistemiyle yaygin olarak iliskilendirilen baglica
enfeksiyoz hastaliklar arasinda Campylobacteriosis, klamidiozis, Q atesi, brusellozis,
leptospiroz, listeriozis ve toksoplazmozis yer almaktadir (Ali ve digerleri, 2019). Bu etkenler
arasinda Chlamydia abortus, Coxiella burnetii, Campylobacter spp., Brucella melitensis ve
Listeria spp. bakteriyel nedenler grubunu olustururken; Bluetongue viriisii, Border Disease
virlisii ve Schmallenberg viriisii gibi ajanlar viral grupta yer almakta, Toxoplasma gondii ve
Neospora caninum ise One ¢ikan paraziter etkenler olarak tanimlanmaktadir (Youngquist ve
Threlfall, 2006; Pugh ve Baird, 2012). Subklinik seyirli enfeksiyonlar basta olmak {iizere
enfeksiydz ajanlar; infertilite, abort, 6lii dogum ve zayif kuzu-oglak dogumu gibi c¢esitli
tireme bozukluklarina neden olabilmektedir (Ali ve digerleri, 2019). Ayrica bazi abort
etkenlerinin, enfeksiyonun gergeklesmesinden haftalar veya aylar sonra tespit edilemez hale
gelebilecegi; bu durumun da etiyolojik taniyr daha da giliclestirdigi vurgulanmaktadir (Brom
ve digerleri, 2021).



Enfeksiyoz abort etkenlerinin goriilme sikligi, bolgeden bolgeye ve iilkeden iilkeye
kayda deger farkliliklar sergilemektedir. ispanya ve Portekiz'de 1.613 koyun ve keci abort
vakasiin degerlendirildigi kapsamli bir ¢alismada C. burnetii ve C. abortus, her iki konak
tiriinde yaklasik %75 oraninda pozitif bulunarak en yaygin abortif ajanlar olarak one
cikmisgtir (Ramo ve digerleri, 2022). Yunanistan'da 264 abort vakasinin incelendigi ¢calismada
ise C. burnetii (%48,9) ve Chlamydia spp. (%42.,4) ilk iki siray1 alirken C. fetus (%14,4),
Brucella spp. (%5,7) ve T. gondii (%4,2) daha diisiik oranlarda tespit edilmistir (Gouvias ve
digerleri, 2024). Fas'ta yiiriitiilen serolojik arastirmada 23 siirliniin 22'sinde (%96) karisik
enfeksiyon saptanmis; klamidiozis %91, Q hummasi %57, toksoplazmozis %74 ve brusellozis
%43 strti pozitifligi ile yiiksek prevalans degerleri ortaya konmustur (Benkirane ve digerleri,
2015). Cezayir'de ise 150 siiriide yiiriitiilen ulusal calismada genel siirli abort prevalansi
%75,33 olarak saptanmis; bolgeler arasindaki prevalans %40 ile %88,2 arasinda degismistir
(Kardjadj ve digerleri, 2016).

fran ve gevre iilkelerde Brucella melitensis baskin abort etkeni olarak tanimlanmakla
birlikte C. abortus ve C. burnetii gibi etkenlerin de koyun siiriilerinde yaygin bigimde
dolasimda oldugu gosterilmistir (Esmaeili ve digerleri, 2025). Nitekim Iran'da 757 koyunda
gerceklestirilen kapsamli bir ¢alismada C. abortus %12,3, B. melitensis %10,4, C. burnetii
%4,8 ve Campylobacter spp. %3,7 oraninda tespit edilmistir (Esmaeili ve digerleri, 2022).
Etiyopya'da ise koyun siiriilerinin %20'sinde abort salginlar1 bildirilmis; Chlamydia spp. i¢in
%89,0, C. burnetii i¢in %68,3 ve T. gondii igin %70,8 seropozitiflik oranlar1 saptanmistir
(Gebretensay ve digerleri, 2019). Avustralya'da ise tablo oldukca farkli bir goriiniim
sergilemektedir; bu iilkede koyun abortlarin baslica {i¢ nedeni Campylobacter spp. (%32,3),
Listeria spp. (%25,7) ve T. gondii (%9,3) olarak belirlenmis, buna karsin C. abortus, B.
melitensis ve Salmonella abortusovis gibi pek ¢ok Onemli patojenin iilkede heniiz
tanimlanmadig1 bildirilmistir (Clune ve digerleri, 2021). Yeni Zelanda'da da benzer bir tablo
s6z konusu olup Campylobacteriosis ve toksoplazmozis temel abortif nedenler arasinda yer

alirken C. abortus ve C. burnetii enfeksiyonlari hig teshis edilmemistir (West, 2002).

Tiirkiye'deki ¢aligmalar incelendiginde, abort etkenlerinin ydreye gore Onemli
farkliliklar gdsterdigi anlasilmaktadir. Ulkemizde abort vakalarmin tarihsel siiregte biiyiik
Olciide brusellozla iligkilendirildigi bilinmekle birlikte (Karagul ve digerleri, 2019),
Chlamydia kaynakli abortlarin ruminant abortlarinin en ciddi nedenlerinden biri oldugu
giderek daha iyi anlagilmaktadir (Karagul ve digerleri, 2019). 2019 yilinda farkli cografi
bolgelerden gonderilen 250 abort fetiisiiniin PCR ile degerlendirildigi ¢alismada B. melitensis



ve C. fetus esit oranlarda (%20,9) en sik saptanan patojenler olmustur (Sakmanoglu ve
digerleri, 2021). Marmara bolgesinde 730 abort materyalinin Real-Time PCR ile
incelenmesinde C. abortus pozitiflik oranlar1 kegilerde %21,4, koyunlarda %16,6 olarak
bildirilmis (Malal ve Tiirkyillmaz, 2021); Tiirkiye genelinde serolojik calismalarda ise bu
oranin %1,56 ile %32 arasinda degistigi goriilmektedir (Karaman ve digerleri, 1993; Oztiirk
ve digerleri, 2016). Tiirkiye'de Campylobacter spp. de koyun abortlarinda sik¢a bildirilen
etkenler arasindadir; tarihsel siiregte C. fetus baskin tiir olarak tanimlanmakla birlikte,

ABD'de son yillarda yasanan tiir kaymasina paralel olarak C. jejuni'nin roliiniin degisip

degismediginin aragtirtlmasi biiylik 6nem tagimaktadir (Sakmanoglu ve digerleri, 2021).

Enfeksiyoz abort etkenlerinin 6nemli bir 6zelligi de birden fazla patojenin ayni anda
etkin olabilmesidir. Isvigre'de yiiriitiilen kapsamli tanisal bir calismada abort vakalarmin
%?31,2'sinde birden fazla olasi etken bir arada tespit edilmistir (Schnydrig ve digerleri, 2017).
Ispanya ve Portekiz'den bildirilen veriler de bu bulguyu destekler nitelikte olup C. burnetii
icin pozitif test edilen koyun abortlarinin %66'sindan fazlasinda ve keci abortlarinin
%36'sinda en az bir ek patojen saptanmistir (Ramo ve digerleri, 2022). Karisik plasental
enfeksiyonlar arasinda en sik goriilen kombinasyonun C. abortus ile C. burnetii birlikteligi
oldugu bildirilmektedir (Navarro ve digerleri, 2009). Bu ko-enfeksiyon oOriintiisii, tanisal
siregte tek bir etkene odaklanmanin yetersiz kalabilecegini ve genis spektrumlu tarama

yaklasimlarinin gerekliligini agikca ortaya koymaktadir.

Chlamydia abortus o6zelinde degerlendirildiginde, bu etkene iligkin kiiresel
epidemiyolojik veriler oldukg¢a carpict bir tablo ¢izmektedir. Mevcut veriler, klamidyal
enfeksiyonun kii¢iik ruminantlarda 6nde gelen etiyolojik abort faktorii oldugunu ve vakalarin
%23 ile %39'undan sorumlu tutuldugunu gostermektedir (Matveeva ve digerleri, 2022). C.
abortus koyunlarda enzootik abort olarak adlandirilmakta; ilk enfeksiyonla karsilagilan yilda
abort orani %060'a kadar ulasabilmekte, sonraki yillarda ise bu oran %5-10 diizeyine
gerilemekte ve enfeksiyon sonrasinda yaklasik ti¢ yillik bir bagisiklik sekillenmektedir (Giiner
ve digerleri, 2016). Ingiltere'de 2011-2018 yillar1 arasinda yiiriitiilen VIDA siirveyansinda C.
abortus, %45 oraniyla en sik saptanan abort etkeni olarak bildirilmistir (Carson, 2018). Fransa
ve Tunus'ta yiiriitilen bir c¢aligmada ise 253 koyun-ke¢i Orneginin multiplex PCR ile
incelenmesinde 16 6rnekte C. abortus, 49 6rnekte C. burnetii pozitifligi saptanmustir (Berri ve
digerleri, 2009). Chlamydiaceae ailesinin diger iiyelerinin de abort etiyolojisindeki yeri goz
ard1 edilmemelidir: C. pecorum &zellikle koyunlarda C. abortus ile birlikte dnemli bir abortif

ajan olarak tanimlanmakta (Quinn ve digerleri, 2011), C. psittaci ise sigir, koyun ve kegilerde



poliartritis, pnémoni, abort ve infertiliteye yol acabilmektedir (WOAH, 2018b; McVey ve
digerleri, 2013).

Sonug olarak, enfeksiy6z abort etiyolojisi; cografi, ¢cevresel ve yonetimsel faktorlerin
karmasik etkilesiminden sekillenen ve bolgeden bolgeye belirgin farkliliklar gosteren dinamik
bir tablo ortaya koymaktadir. Bu gerceklik, Ege Bolgesi'ne 6zgii epidemiyolojik kosullarin
anlasilmasi agisindan bolgesel diizeyde kapsamli siirveyans ¢alismalarina duyulan ihtiyact bir

kez daha giindeme tagimaktadir.

2.2. Campylobacter spp.

2.2.1. Etiyoloji ve Siniflandirma

Campylobacter cinsi, tarihsel siiregte bir¢ok kez yeniden smiflandirilmig bir bakteri
grubudur. ilk kez 1886 yilinda Theodor Escherich tarafindan "kiiltiire edilemeyen spiral
sekilli bakteri" olarak tanimlanan bu mikroorganizmalar (Vandamme, 2000; Hafiz ve
digerleri, 2024), veteriner hekimlik alaninda ise ilk kez 1906 yilinda iki ingiliz veteriner
hekim tarafindan gebe koyunlarin uteruslarinda tespit edilmistir (Skirrow, 2006). Koyunlarda
abortun etiyolojik etkeni olarak resmi tanimlanma ise 1913 yilinda McFadyean ve Stockman
tarafindan gergeklestirilmistir (Hafiz ve digerleri, 2024). Smith ve Taylor 1919 yilinda sigir
abort materyalinden izole ettikleri etkene Vibrio fetus adin1 vermis; bu bakteriler uzun yillar
boyunca Vibrio cinsi iginde simiflandirilmigtir (Smith ve Taylor, 1919). 1963 yilinda Sebald
ve Véron, soz konusu organizmalarin oksijenli ortamda iireyememeleri, karbonhidratlar
fermente edememeleri ve DNA guanin+tsitozin oranlarindaki farkliliklar gerekce gostererek
bunlari Campylobacter olarak yeniden adlandirmis; bu tarihten itibaren de Vibrio fetus,

Campylobacter fetus olarak anilmaya baslanmistir (On, 2001).

Campylobacter  cinsi;  Campylobacterota  subesi, = Campylobacteria  sinif,
Campylobacterales takimi ve Campylobacteraceae familyasi iginde yer almakta olup, siirekli
izole edilen yeni taksonlarla birlikte gliniimiizde gecerli olarak tanimlanmis 40'in {izerinde tiir
barindirmaktadir (Oren ve Garrity, 2021; Miller ve ark., 2025; LPSN, 2026). Ornegin, vahsi
kuslardan izole edilen Campylobacter molothri tiirii, bu genislemenin en giincel 6rneklerinden
biridir (Miller ve ark., 2025).



C. jejuni, C. coli, C. lari ve C. upsaliensis gibi tiirler 42°C'de iiremeleri nedeniyle
termofilik kampilobakterler olarak da adlandirilmaktadir (Skirrow, 1994).

Morfolojik agidan degerlendirildiginde, Campylobacter tiirleri 0,2-0,8 um genisliginde
ve 0,5-6,0 um uzunlugunda, Gram negatif, spiral ya da kivrik ¢ubuk seklinde, sporsuz
bakterilerdir (Yaeger ve digerleri, 2021). Tiirlerin biiylik ¢ogunlugu, hiicrenin bir ya da her iki
ucundan ¢ikan kilifsiz polar bir flagellum araciligiyla vida benzeri bir hareket sergilerler;
buna karsin C. gracilis hareketsizken C. showae birden fazla flagellaya sahiptir (Vandamme,
2000). Olumsuz c¢evresel kosullar altinda Campylobacter tiirleri, canli ancak kiiltiire
edilemeyen (VBNC; Viable But Non-Culturable) bir forma gegerek hayatta kalmaya devam
edebilmektedir (Portner ve digerleri, 2007).

Resim 1: Gram boyama altinda mart1 kanadi seklinde goziiken gram negatif basiller seklinde

goziiken Campylobacter spp. (Kamata ve Tokuda, 2014).

Biyokimyasal 06zellikleri bakimindan Campylobacter tiirleri katalaz ve oksidaz
pozitiftir; C. gracilis ve C. jejuni subsp. doylei disindaki tiim tiirler nitrat pozitifken indol,
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asetoin ve metil red negatiftir (Wassenaar ve Newell, 2000). C. jejuni ve C. coli'nin ayriminda
hippurat hidroliz testi kullanilabilmekte; C. jejuni hippurati hidrolize ederken C. coli bu
yetenege sahip degildir (Epps, 2013). Ureme i¢in optimal pH aralig1 6,5-7,5 olmakla birlikte
pH 4,9-9,5 arasinda da canlhiliklarin1 siirdiirebildikleri bildirilmektedir (Smibert, 1984).
Fizyolojik acidan ise bu bakteriler mikroaerofiliktir; optimal {ireme ig¢in %3-5 oksijen, %10
CO:2 ve %85 nitrojen igeren Ozel bir atmosfer gerekmektedir (Hafiz ve digerleri, 2024).
Termofilik tiirler 37-42°C arasinda iireye bilmekte, bu araligin altindaki sicakliklarda ise

iireme yeteneklerini yitirmektedirler (Silva ve digerleri, 2011).

WD12.0mm 15.0kV x5.0k

WD12.1lmm 15.0kV x5.0k

Resim 2: Elektron mikroskobu (EM) goriintiileri. (a) Mikroaerobik kosullar altinda
kiiltiirlenen C. jejuni'nin EM goriintiisii. (b) Aerobik kosullar altinda kiiltiirlenen C. jejuni'nin
VBNC formunun EM goriintiisii (Zhong ve digerleri, 2020).

Veteriner hekimlik agisindan en onemli tirler C. fetus subsp. fetus ve C. jejuni'dir.

Campylobacter spp. kaynakli koyun abortlar1 ilk olarak Ingiltere'de raporlanmis, ancak
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giintimiizde koyun yetistirilen hemen her iilkede bildirilir hale gelmistir (West, 2002). Kuzey
Amerika'da 1980'li yillara kadar C. fetus subsp. fetus baskin etken konumunda iken bu
tarihten itibaren hiperviriilan ve tetrasikline direncgli "sheep abortion (SA) clone" klonunun
yayilmasiyla C. jejuni baskin tiir haline gelmistir (Yaeger ve digerleri, 2021; Wu ve digerleri,
2014b). Bu klon; zoonotik gecisi molekiiler ve epidemiyolojik kanitlarla belgelenmis olup
ozellikle Orta Bati ABD'deki ovine C. jejuni abortlarinin %90'imdan fazlasindan sorumlu
tutulmaktadir (Wu ve digerleri, 2014b).

2.2.2. Epidemiyoloji

Campylobacter spp., kiiresel diizeyde koyun abortlarinin baslica etkenlerinden biri olup
etkilenen siiriilerde ortalama goriilme oran1 %23,2 olarak bildirilmektedir (Hafiz ve digerleri,
2024). Salgin durumlarinda abort orani ise %70’e kadar degisen oranlarda goriilmekte, ancak
tipik olgularda %25 diizeyinde seyretmektedir (Ay ve digerleri, 2017). Hastalik ari bir siiriiye
ilk kez girdiginde abort oran1 %50'ye kadar ulasabilmektedir (Wu ve digerleri, 2014b).

Enfeksiyonun bulagsmasi agirlikli olarak oral yolla gerceklesmektedir. Duyarl koyunlar;
enfekte yem veya su tiikketimi ya da aborte fetiis, plasenta, dogum sivilar1 ve vajinal akintiyla
dogrudan temas yoluyla enfekte olmaktadir (West, 2002; Hafiz ve digerleri, 2024). Su ve yem
alanlariin  bu materyallerle kontamine olmasi siirii i¢i yayilimi Onemli dlgiide
hizlandirmaktadir (Hafiz ve digerleri, 2024). Sigirlarda goriilen C. fetus subsp. venerealis
enfeksiyonlarmin aksine, koyunlarda venereal bulagsma gerceklesmiyor gibi goriinmektedir
(West, 2002). Ote yandan organizma koyunlarin safra kesesinde tanimlanmis olup
asemptomatik tastyict koyunlarin siiriiye enfeksiyonu tasima agisindan kritik bir rol tistlendigi
diistiniilmektedir (West, 2002). Nitekim C. jejuni'nin koyunlarda tasiyicilik insidansi bazi
durumlarda %50'ye ulagabilmektedir (Wu ve digerleri, 2014b). Yaban hayatinin da bulasmada
rol oynayabilecegine isaret eden gozlemler mevcuttur; les yiyen Kuzey Amerika
saksaganlarinin deneysel olarak C. fetus subsp. fetus ile enfekte edildiginde en az 213 giin
boyunca organizmayr atimladigi gosterilmistir (West, 2002). C. jejuni ve C. coli'nin ise
saglikli koyunlarin bagirsak icerigi ve diskisinda yaygin olarak bulundugu, ayrica kus ve sigir
digkist ile nehir sularindan da izole edilebildigi bilinmektedir (Mannering ve digerleri, 2006;

Hafiz ve digerleri, 2024).

Cografi dagilim acisindan degerlendirildiginde, baskin tiiriin bolgeden bolgeye belirgin
farkliliklar sergiledigi goriilmektedir. Yeni Zelanda'da 2000 yili dogum sezonunda koyun
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Campylobacter abortlarinin biiyiik ¢ogunlugu C. fetus subsp. fetus'tan kaynaklanmis (293
izolat, 200 ciftlik); C. jejuni ise yalnizca ciftliklerin yaklasik %10'unda saptanmistir
(Mannering ve digerleri, 2004). Avustralya'’da C. fetus tanimlanan bir abort nedeni olmay1
stirdirmekle birlikte Tasmanya'da C. jejuni'nin nispeten daha yiiksek oranda raporlandigi
bildirilmektedir (Clune ve digerleri, 2021). Buna karsin kitanin abortigenik C. jejuni
suslariin ABD'deki SA klonayla iliskisi heniiz netlik kazanmamistir (Clune ve digerleri,
2021). Avustralya genelinde dort eyaletten derlenen verilere gore C. fetus (n=42; %14) en sik
saptanan Campylobacter tiirii olurken bunu C. jejuni (n=23; %7,7) ve C. coli (n=1; %0,3)
izlemistir; toplam 97 vakanin (%32,3) Campylobacter spp. kaynakli oldugu belirlenmistir
(Clune ve digerleri, 2021). Yunanistan'da ise C. fetus daha oOnce hi¢ molekiiler olarak
tanimlanmamisken, yakin donemde ytiriitiilen bir ¢alismada 38 vakada saptanarak tigiincii en

sik abortif ajan konumuna gelmistir (Gouvias ve digerleri, 2024).

ABD'de yasanan tiir kaymasi 6zellikle dikkat ¢ekicidir. 1980'lerden bu yana C. jejuni
baskin etken haline gelmis olup 2003—2007 yillarinda koyun abort vakalarindan izole edilen
Campylobacter izolatlarinin %91,8'inin C. jejuni oldugu ve bunlarin %93'iniin SA klonu
olarak tanimlandig1 bildirilmistir. Bu klonun baskinlasmasinin ABD'de tetrasiklinlerin yaygin
veteriner kullanimiyla iligkili oldugu diisiiniilmekte; nitekim ge¢ donem ABD izolatlarinin
tamami tetrasikline direngliyken Britanya izolatlarinda bu oran yalnmizca %4,88 olarak
belirlenmistir (Wu ve digerleri, 2014b). Biiyiik Britanya izolatlarinin genetik agidan yiiksek
cesitlilik sergilemesi ve ABD'de baskin olan ST-8 klonunun Britanya'da hi¢ saptanmamast,
SA klonunun baskinliginin ABD'ye 6zgii bir olgu olduguna isaret etmektedir (Wu ve
digerleri, 2014b). En giincel verilere gore ABD'de 2017 yilinda yapilan bir ¢alismada C.
jejuni, C. fetus'un oniine gegerek kiigiikbas hayvan Campylobacter abortlarinda baskin tiir
haline geldigi raporlanmistir (Michael ve digerleri, 2025). Bu calismada bakteriyel abortlarin
tiir bazinda dagilimi incelendiginde koyunlarda C. jejuni'nin %43,5 ile agik ara 6nde oldugu,
kecilerde ise %22,2 oraninda saptandig1 goriilmektedir (Michael ve digerleri, 2025). Kesmir
vadisinde ise PCR ile toplam Campylobacter pozitifligi %15,2 olarak saptanmis; abort yapan
koyunlarin vajinal siiriintiilerinde C. fetus subsp. fetus oran1 %30 olarak belirlenmistir (Hafiz
ve digerleri, 2024).

Tirkiye'de Campylobacter spp.'nin koyun abortlarindaki roliine iliskin ¢aligmalar
tarihsel siiregte C. fetus'a odaklanmistir. 2019 yilinda 250 abort fetiisiiniin incelendigi
calismada C. fetus pozitifligi siirii diizeyinde %82,75 olarak saptanmis; bireysel drneklerde ise
%20,9 olarak belirlenmistir (Sakmanoglu ve digerleri, 2021). Beklenmedik bir bulgu olarak
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C. fetus pozitifliginin kiigiikbas hayvanlar yerine sigir orneklerinde daha yiiksek ¢ikmasi
(%50), bolgedeki yogun hayvan hareketlililigi ve ¢evre kosullariyla iliskilendirilmistir
(Sakmanoglu ve digerleri, 2021).

2.2.3. Patogenezis ve Klinik Bulgular

Campylobacter spp. kaynakli abortta patojen, birincil olarak kontamine yem, su veya
abort materyaline oral maruziyet yoluyla konaga giris yapmaktadir. Yutulmasinin ardindan C.
fetus subsp. fetus 1-2 hafta siiren bir bakteriyemi olusturmakta; bu siiregte etken gebe
koyunun uterusunda lokalize olmaktadir (West, 2002). C. jejuni‘'de ise patogenez daha
ayrintili  bigimde tanimlanmigtir: bakteri intravendz yolla plasentaya ulasmakta,
subtrophoblastik siniizoidal kilcal damarlar i¢inde koloniler olusturmakta, ardindan koryonik
villus stromasina yayillmakta ve bunu suppuratif plasentitis ile fetal pnomoni gelisimi
izlemektedir (Yaeger ve digerleri, 2021). immiinohistokimya (IHC) ve transmisyon elektron
mikroskobu (TEM) analizleriyle kesin olarak gdsterilmistir ki bakteriyel kolonilerin biiyiik
cogunlugu trofoblastlar i¢inde degil, 10-64 pm capindaki subtrophoblastik siniizoidal kilcal
damarlar i¢inde yer almakta ve komsu koryonik villus stromasina da invaze olmaktadir
(Yaeger ve digerleri, 2021). Uterus akintisinin siirii i¢i yayilimda kritik bir rol iistlendigi de
deneysel caligmalarla ortaya konmustur; abort yapan koyunlarin uteruslarindan agir C. jejuni
tiremesi gerceklesmis ve IHC ile endometriyal bezlerde ve uterus liimenindeki eksiidada ¢ok

sayida organizma gosterilmistir (Yaeger ve digerleri, 2021).

Campylobacter’in viriilans1 birden fazla gen tarafindan yonetilmektedir. Kolonizasyon
ve invazyonda rol oynayan baslica viriilens faktorleri arasinda flaA/flaB (flagellin genleri),
cadF (fibronektine baglanmay1 saglayan dis membran proteini), pldA (dis membran
fosfolipazi) ve cdtA/cdtB/cdtC (sitolethal distending toksin operonu) sayilabilmektedir (Hafiz
ve digerleri, 2024). Bu toksin operonunda bulunan cdtB geni, dkaryotik hiicrelerin G2/M
fazin1 bloke ederek sitoplazmik distansiyona ve hiicre 6limiine yol agmakta; patojeniteyi
kodlayan plazmid kaynakli virB genleri de viriilansin ek bir bilesenini olusturmaktadir (Hafiz
ve digerleri, 2024). Bunlarin yanmi sira CmeABC ¢oklu ila¢ efluks pompasi safra tuzlarina
kars1 direng saglayarak bagirsak kolonizasyonunu kolaylastirmakta, CadF ise fibronektine
baglanma yoluyla konakg1 hiicre invazyonunu desteklemektedir (Wu ve digerleri, 2014a). C.
jejuni'ye 6zgii bir viriilans determinantt olan wlaN geni, periferik sinirlerdeki GMI
gangliosidiyle molekiiler benzerlik gosteren lipooligosakkarit (LOS) iiretimi aracilifiyla

insanlarda Guillain-Barré sendromuna zemin hazirlayabilmektedir (Hafiz ve digerleri, 2024).
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Klinik tablo incelendiginde, Campylobacter kaynakli abortta briit patolojik bulgularin
siklikla dikkat ¢ekici olmadigi goriilmektedir. Dogal vakalarin yalnizca %6'sinda belirgin
plasentitis, %4'linde ise hepatik lezyonlar saptanmaktadir; tiim briit lezyon pozitifligi %8 ile
oldukca diisiik kalmaktadir (Yaeger ve digerleri, 2021). Tarihsel olarak Campylobacter
abortlarinin karakteristik bulgusu olarak tanimlanan sirkiiler-hedef seklindeki soluk karaciger
lezyonlari ise vakalarin yalnizca %5'inden azinda goriilmekte ve patognomonik olmadigi artik
kabul edilmektedir (Yaeger ve digerleri, 2021). Buna karsin histolojik inceleme ¢ok daha
yiiksek oranlarda bulgu vermekte; dogal vakalarin %93'linde plasentitis, %54'iinde koryonik
villus iginde bakteri kolonileri, %48'inde suppuratif fetal pndmoni ve %]16'sinda
nekrosuppuratif hepatit saptanmaktadir (Yaeger ve digerleri, 2021). Fotal karacigerde 1-2
mm ile 1-2 cm arasinda degisen gapta, sari-portakal rengi nekrotik alanlar olusabilmektedir
(Ay ve digerleri, 2017). Gen¢ koyunlarin en duyarli grubu olusturdugu, en yiiksek abort
oranlarinin kis rotasyonel otlatmasi sirasinda yogun hayvan yogunluguyla iligkili oldugu
bildirilmektedir (West, 2002).

2.2.4. Teshis Yontemleri

Campylobacter spp. kaynakli abortta etiyolojik tani, birbirini tamamlayan birden fazla
yontemin bir arada kullanilmasmi gerektirmektedir. Diinya Hayvan Saghg Orgiitii’niin
(WOAH) o6nerdigi yaklasim; rahim/vajinal akinti, plasenta, karaciger, akciger veya abomasal
icerikten mikroaerofilik kosullarda secici besiyerlerinde kiiltiir izolasyonunu, PCR"1 ve direkt
floresan antikor testini (DFAT) kapsamaktadir (Dorsch ve digerleri, 2021). Karanlik alan
mikroskopisi ve floresan antikor preparatlart da klinik tanida yer bulmaktadir (Ay ve digerleri,
2017).

Bakteriyolojik kiiltiir hala altin standart olma o&zelligini korumaktadir. C. jejuni
izolasyonu ig¢in Preston Campylobacter secici supplement (trimetoprim, rifampisin,
polimiksin B, sikloheksimid) ve Campylobacter biiyiime supplementi (sodyum metabisiilfit,
sodyum piruvat, demir siilfat) iceren Mueller-Hinton agarda 42°C'de mikroaerofilik
kosullarda 48 saatlik inkiibasyonun ardindan siipheli koloniler MALDI-TOF kiitle
spektrometrisiyle tanimlanmaktadir (Yaeger ve digerleri, 2021). C. fetus subsp. fetus icinse
37°C'de inkiibasyonun tercih edildigi bildirilmekte, bu tiir i¢in inkiibasyonun 6nce thioglikolat
broth'ta zenginlestirme, ardindan mCCDA besiyerine ekim seklinde yiiriitiilmesi
onerilmektedir (Hafiz ve digerleri, 2024). Fetal mide icerigi ve karaciger dokularinin %7

koyun kanlit Campylobacter agar besiyerine inokiile edilerek 37°C'de %10 CO:'li ortamda 2—3
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gin inkiibe edilmesi de uygulanmakta; olusan koloniler ~Gram boyamayla
degerlendirilmektedir (Deniz ve Orug, 2024). Kiiltiir izolasyonunun, PCR'a kiyasla abortu
firsatgr kontaminasyondan ayirt etmede belirgin bigimde daha gii¢lii bir prediktér oldugu
vurgulanmakta; kiiltlir pozitifligi abort vakalarinin %86,6'sinda, kontaminasyon vakalarinin

ise yalnizca %1,76'sinda saptandigi bildirilmektedir (Michael ve digerleri, 2025).

Molekiiler yontemler arasinda PCR ve Real-Time PCR giinlimiizde giderek daha fazla
tercih edilmektedir. Konvansiyonel PCR'In bakteriyolojik kiiltiire gére daha duyarli oldugu
gosterilmis olmakla birlikte (Esmaeili ve digerleri, 2025), PCR sonuglarinin tek basina
etiyolojik tani i¢in yeterli olmadig1 vurgulanmaktadir; etkenin PCR ile saptanmasi, hastaliga
neden oldugunun kanit1 degildir. Bu nedenle molekiiler sonuglarin histolojik muayene, kiiltiir
ve IHC bulgulariyla birlikte yorumlanmasi zorunludur (Hazlett ve digerleri, 2013). Tanisal
acidan onemli bir referans nokta da Ct degerleridir; plasental dokulardaki ortalama Ct degeri
(SRAP1: 17,44 + 6,70), fetal dokulara (SRAP1: 27,72 + 5,46) kiyasla belirgin bigimde daha
diisiik bulunmakta ve plasentanin tanisal 6nceligini ortaya koymaktadir (Michael ve digerleri,

2025).

Tiir diizeyinde identifikasyon i¢in ¢esitli PCR protokolleri kullanilmaktadir. C. fetus
subsp. fetus tanimlamasinda sapB genini hedef alan protokolde 94°C'de 5 dakika baslangig
denatiirasyonu, ardindan 94°C/58°C/72°C'de 30 donglii ve 72°C'de 5 dakika uzatma
uygulanmakta; 435 bp'lik bir irin elde edilmektedir (Hafiz ve digerleri, 2024). C. jejuni ve C.
coli'nin es zamanli tespitinde multipleks PCR kullanilmakta; mapA (589 bp) ve ceuE (462 bp)
genleri hedeflenerek 94°C/52°C/72°C'de 35 dongili kosulunda calisilmaktadir (Hafiz ve
digerleri, 2024). Viriilens gen profili i¢in ise cdtB (620 bp), cadF (400 bp) ve flaA (855 bp)

genlerine yonelik primer setleri tercih edilmektedir (Hafiz ve digerleri, 2024).

Molekiiler tipleme yontemleri epidemiyolojik arastirmalarda vazgecilmez bir yer
tutmaktadir. PFGE tiplemesinde C. jejuni izolatlart Kpnl ile sindirildikten sonra CHEF
Mapper Il sisteminde 4-20 saniyelik gegis siireleriyle ayristirilmakta; profiller %2 bant
toleransi ve Dice katsayisiyla analiz edilmekte, %84 ve iizeri benzerlik ayn1 PFGE grubuna ait
olma kriteri olarak belirlenmektedir (Mannering ve digerleri, 2006). MLST analizinde ise yedi
gen bolgesinin amplifikasyon ve dizilenmesiyle klonal soy iliskisi ClonalFrame programiyla
modellenmektedir (Wu ve digerleri, 2014b). Bu yontemler sayesinde, 6rnegin ayni siiriide
farkli abortlardan elde edilen izolatlarin birbirinden ayirt edilemeyen PFGE tiplerinde
kiimelenmesi, C. jejuni'nin siirii diizeyinde bulasici bir abort etkeni oldugunu kanitlar nitelikte

degerlendirilmektedir (Mannering ve digerleri, 2006).
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Immiinohistokimyasal tam icin C. jejuni'ye yonelik major dis membran proteinine
karsi hazirlanmig primer antikor 1:300 diliisyonunda kullanilmakta, DAB kromojen ile
gorsellestirilmekte ve subtrophoblastik kilcal damarlardaki intraselliiler bakteri kolonileri bu
yontemle giivenilir bi¢imde saptanabilmektedir (Yaeger ve digerleri, 2021). Korunma
acisindan ise 1980'den bu yana Yeni Zelanda'da kullanilan 6ldiiriilmiis C. fetus subsp. fetus
asis1 (Campylovexin), bu tiire bagli abortta etkin koruma saglamaktadir; ancak suslar arasi

¢apraz korumanin tam olmayabilecegi de bildirilmektedir (West, 2002).

2.3. Chlamydia abortus

2.3.1. Etiyoloji ve Siniflandirma

Chlamydiaceae familyasi, uzun yillar boyunca Chlamydia ve Chlamydophila olmak
tizere iki ayri cins altinda siniflandirilmistir (Everett ve digerleri, 1999). Ancak giinlimiizde bu
ayrim terk edilmis ve familya yalnizca Chlamydia cinsini kapsayacak bi¢imde yeniden
diizenlenmistir. Chlamydia cinsi; C. abortus, C. avium, C. buteonis, C. caviae, C. felis, C.
gallinacea, C. muridarum, C. pecorum, C. pneumoniae, C. poikilothermis, C. psittaci, C.
serpentis, C. suis ve C. trachomatis dahil olmak iizere 14 taninan tiirden olusmaktadir (Borel
ve digerleri, 2018; Marti ve digerleri, 2024). Bunlarin yan1 sira Candidatus Chlamydia ibidis,
Candidatus Chlamydia sanzinia, Candidatus Chlamydia corallus ve Candidatus Chlamydia
testudinis olmak iizere dort aday tiir de tanimlanmig durumdadir. Yeni tiir kesifleri ve
genotipleme ile metagenomik alanindaki teknolojik gelismeler, bu familyanin taksonomik
sinirlarint degistirmeyi siirdiirmektedir (Caspe ve digerleri, 2022). Klamidyal abortun tarihsel
tanimlanmast ise 1936 yilina dayanmakta olup Greig tarafindan koyunlarin enzootik abortu
(EAE) adiyla ilk kez tanimlanmistir (Greig, 1936). Hastaligin "psittakoz-lenfograniiloma
venereum grubu" bir etkenle iliskili oldugu 1950 yilinda Stamp ve arkadaglar1 tarafindan
ortaya konmus (Stamp ve digerleri, 1950); sonraki yillarda C. trachomatis ve C. psittaci
seklinde iki temel tiire ayrilan klamidyalar i¢in Page (1968) tarafindan hayvan kokenli-insan
kokenli ayrimi yapilmistir. Genetik verilere dayanan daha sonraki ¢aligmalarla C. pneumoniae

ve C. pecorum da siniflandirmaya eklenmistir (Fukushi ve Hirai, 1992; Grayston ve digerleri,
1989).
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Resim 3: Deneysel infekte edilmis yumurta saris1 kesesinin 72 saat sonra Giemsa boyamasi,
pozitif 6rnekle birlikte 72 saat sonra (ED11). N ile isaretlemis normal hiicrelerin yan1 sira ve

oklar enfekte hiicrelerdeki inkliizyonu gdstermektedir (Barati ve digerleri, 2022).

C. abortus (eski adiyla Chlamydophila abortus ve Chlamydia psittaci serotip 1),
hareketsiz, kokkoid, pleomorfik, gram-negatif, obligat hiicre i¢i bir bakteridir (Matveeva ve
digerleri, 2022). Klamidyalarin en belirleyici 6zelligi ATP sentezi yapamamalar1 nedeniyle
enerji paraziti olarak kabul edilmeleri ve yalnizca canli hiicre i¢inde g¢ogalabilmeleridir
(Quinn ve digerleri, 2011; Songer ve digerleri, 2012). Bu organizmalar yasam dongiileri
boyunca iki farkli morfolojik form arasinda gecis yapar: enfeksiydz olan elementer cisimcik

(EC; ~300-400 nm) ve metabolik olarak aktif, cogalan ancak enfeksiydz olmayan retikiiler
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cisimcik (RC; ~500-1000 nm) (Songer ve digerleri, 2012). Elementer cisimcikler mukoz
membranlar1 hedefleyerek konak hiicre mikrovilluslarindaki reseptorlere baglanmakta ve
enfeksiyonu baslatmaktadir (Dreyer ve digerleri, 2015). EC'lerin RC'lere doniisiimii yaklasik
18-24 saat siirmekte; RC'lerle dolmus sitoplazmik vakuol inkliizyon cisimcigi olarak
adlandirilmaktadir. infekte hiicreler tarafindan salgilanan glikolipid ekzoantijeni (GLXA) adli
klamidyal membran bileseninin komsu hiicreleri enfeksiyona daha duyarli hale getirdigi
diistiniilmektedir (Songer ve digerleri, 2012). Buna ¢k olarak, klamidyalar pB-laktam
antibiyotikler gibi stres etkenlerine maruz kaldiklarinda retikiiler cisimcikler boliinmeyi
durdurup aberrant body (AB) adi verilen, canli ancak enfeksiydz olmayan bir ara forma
gecebilmektedir. Bu gecis tersinirdir; stres etkeninin ortadan kalkmasiyla AB'ler RC'ye geri
donmekte ve dongiiyii siirdiirmektedir. AB'lerin kronik enfeksiyon ve antibiyotik direncinde
rol oynadig1 diisiiniilmektedir (Borel ve digerleri, 2016). Klamidyalar, yasam dongiilerinin
farkli evrelerinde dogustan gelen bagisiklik yanitlarini, yangiyi, apoptozu ve otofajiyi modiile

etme stratejileri gelistirmistir (Chen ve digerleri, 2019).

C. abortus'un filogenetik agidan son derece monomorfik bir grup olusturdugu; yerel
suslarin birlikte kiimelenmesiyle bu homojenligin ortaya kondugu bildirilmektedir (Matveeva
ve digerleri, 2022). Filogenetik analizlerde referans gen olarak OmpA (outer membrane
protein A) kullanilmaktadir (Matveeva ve digerleri, 2022). Konak spektrumu bakimindan C.
abortus basta koyun, keg¢i, sigir, at ve domuz olmak {izere genis bir yelpazede enfeksiyona yol
acabilmektedir (Pantchev ve digerleri, 2010). C. pecorum ise koyun ve kegilerde C. abortus
ile birlikte 6nemli bir abortif ajan olarak tanimlanmakta; eklem bozukluklari, sporadik
ensefalomyelitis ve pnomoniye de neden olabilmektedir (Giannitti ve digerleri, 2016). C.
psittaci'nin ise sigir, koyun ve kegilerde poliartritis, pnomoni, abort ve infertiliteye yol
acabildigi bildirilmektedir (WOAH, 2018b)

2.3.2. Epidemiyoloji

C. abortus, Avrupa basta olmak iizere diinya genelinde kiigliikbas hayvanlarda
enzootik abort (EAE/OEA) hastaliinin baslica etkeni olarak kabul edilmektedir (Santos ve
digerleri, 2022; Ramo ve digerleri, 2022). Duyarl siiriilerde gebe hayvanlarin %60'ma kadar
etkilenebildigi ve bu oranin 6zellikle hastaligin siirliye ilk girdigi yilin ardindan dramatik
boyutlara ulagabildigi bildirilmektedir (Haziroglu ve Milli, 2001; Tibary, 2021). Enfeksiyon
sonrasi abortlar, etkenle temas ne zaman gergeklesirse gerceklessin agirlikli olarak gebeligin

son 2-3 haftasinda ortaya ¢ikmaktadir (Ay ve digerleri, 2017). C. abortus'un maruziyetin ilk
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yilinda naif siiriilerde abortlara yol actigi, ikinci yilda ise "abort firtinalar’" olarak
nitelendirilen salginlarin goriilmesinin beklenen bir sonug oldugu vurgulanmaktadir (Karagul
ve digerleri, 2019). En siddetli salginlar hastaligin siiriiye girmesini takip eden yil iginde
gerceklesmekte (Quinn ve digerleri, 2011); sonraki yillarda ise enfekte koyunlarda dogal
bagisiklik gelismekte ve abort oranlari belirgin bigimde diismektedir.

Enfeksiyonun bulasmasinda en Onemli kaynak, infekte hayvanlarin siiriiye
katilmasidir; etken agirlikli olarak sindirim ve solunum yoluyla yayilmaktadir (Haziroglu ve
Milli, 2001; Tibary, 2021). C. abortus'un clementer cisimcikleri bahar aylarinda ¢evresel
ortamda birka¢ giin, diisiik sicakliklarda ise birka¢ aya kadar enfektif kalabilmektedir
(Matveeva ve digerleri, 2022). Enfekte abort fetal dokulari, plasentalar ve uterus akintilari
baslica enfeksiyon kaynaklari arasinda yer almaktadir (Matveeva ve digerleri, 2022). C.
abortus'un koglar araciligiyla venereal yolla da yayilabildigi bildirilmekle birlikte, bu bulagma
yolunun kegilerdeki rolii heniiz netlik kazanmamistir (Ay ve digerleri, 2017). Hastalikla ilk
kez karsilasan geng¢ koyunlarda ilk gebelikte %30'a varan oranlarda plasentitis ve abort
goriilebilmekte (Haziroglu ve Milli, 2001; Tibary, 2021); gebeligin ge¢ déneminde enfekte
olan koyunlar ise genellikle o gebelikte abort yapmayip bagisiklik kazanmakta, ancak
klamidyal kalic1 enfeksiyon siirmektedir (Foster, 2017). Etkenin plasentada gebeligin 60.
giiniinden, patolojik degisikliklerin ise 90. giinden itibaren saptanabildigi bildirilmektedir
(Kalender ve Erdogan, 2015).

Prevalans agisindan degerlendirildiginde C. abortus'un cografi dagilimmin oldukga
genis oldugu goriilmektedir. Ingiltere'de 2011-2018 yillar1 arasinda C. abortus tiim vakalarm
%45'inden sorumlu tutulmus ve en sik izole edilen abort etkeni olmustur (Carson, 2018).
Ontario'da koyun abortlarinda %20, ke¢i abortlarinda %49 oraninda tespit edilmistir (Hazlett
ve digerleri, 2013). Isvicre'de koyunlarda %41,5, kegilerde %22,2 oraninda molekiiler
yontemle saptanmis; end-point PCR'a kiyasla real-time PCR'in belirgin bi¢imde daha yiiksek
duyarlhilik sundugu gosterilmistir (Schnydrig ve digerleri, 2017). Fas'ta koyun siiriilerinin
tamami1 ve keci siiriilerinin %80'1 C. abortus'a kars1 seropozitif bulunmustur (Benkirane ve
digerleri, 2015). Iran'da koyun ve kegilerde abortlarin %23,5'inin C. abortus kaynakli oldugu
bildirilmekte (Hamedi ve digerleri, 2020); kuzey Horasan bolgesinde ise abort yapan koyun
fetiislerinde PCR ile 9%25,6 oraninda en yaygin etken olarak saptanmistir (Esmaeili ve
digerleri, 2025). Yunanistan'da yapilan galismada Chlamydia spp. koyun orneklerinin
%41,0''mda, kegi orneklerinin %48,1'inde tespit edilmis; tiirler arasindaki fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmamistir (Gouvias ve digerleri, 2024). ABD'deki 354 vakadan olusan
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seride C. abortus koyunlarda %7,2 ve kegilerde %5,6 oraninda tanimlanmistir (Michael ve
digerleri, 2025).

Tiirkiye'de yiiriitiillen c¢alismalar degerlendirildiginde, klamidyal abort oranlarinin
yoreye gore belirgin farkliliklar sergiledigi goriilmektedir. Konya'da abort yapmis koyunlarin
serumlarinda komplement fiksasyon testi ile %20 pozitiflik bildirilmis (Duman ve Durak,
1998); Kars yoresinde ise bireysel seroprevalans %5,40 ile %18,29 arasinda degismistir
(Gokce ve digerleri, 2007). Burdur ilinde 15 siiriide ELISA ile belirlenen bireysel
seroprevalans %32, siirii-i¢i pozitiflik %40, siiriiler aras1 pozitiflik ise %80 olarak bildirilmis
(Oztiirk ve digerleri, 2016); aym ilde kegi siiriilerinde hayvan diizeyinde pozitiflik %19,27
olarak saptanmistir (Kaya ve Oztiirk, 2020). Marmara bolgesinde 833 hayvandan olusan
seride toplam seroprevalans %25,81, seropozitif siirii oran1 %62,70 olarak belirlenmistir
(Malal ve digerleri, 2020). Elazig'da koyun ve kegi fetiislerinde PCR ile sirastyla %9,80 ve
%14,29 C. abortus pozitifligi bildirilmis (Kalender ve digerleri, 2013); Artvin Savsat'ta
incelenen aborte fetiislerde de C. abortus pozitifligi teyit edilmistir (Biiyiikk ve digerleri,
2020). Tim bu veriler, C. abortus'un Tiirkiye genelinde kiigiikbag hayvanlarda sirkiile
oldugunu acikca ortaya koymaktadir.

2.3.3. Patogenezis ve Klinik Bulgular

C. abortus enfeksiyonu, gebeligin evresiyle baglantili olarak farkli klinik tablolar
ortaya ¢ikarabilmektedir. Etken, tonsillere ve yutak g¢evresindeki lenf diigiimlerine
yerlesmekte; gebeligin 60. gliniinden itibaren plasenta ve fetiiste saptanabilir hale gelmekte,
patolojik degisiklikler ise 90. giinlinden sonra belirginlesmektedir (Kalender ve Erdogan,
2015). Gebeligin erken doneminde enfeksiyonun fetiisiin geri emilimine yol acabildigi
bildirilmekte (Ali ve digerleri, 2019); ancak abortu kendine 6zgii kilan tablo gebeligin son 2-3
haftasinda taze fetiis kayb1 seklinde gerceklesmektedir. Abortun disinda EAE; endometrit,
infertilite, zay1f kuzularin prematiir dogumu, perinatal 6liim, orsit, seminal veskiilit, pndmoni,
enterit, ensefalomiyelit, konjonktivit ve poliartrit gibi ¢esitli klinik tablolarda da kendini
gosterebilmektedir (Matveeva ve digerleri, 2022). Klinik taniy1 gii¢lestiren 6nemli bir etken,
EAE'nin Campylobacter spp., Toxoplasma gondii, Listeria spp., Brucella spp. ve Salmonella

spp. gibi diger abortif ajanlarla sik¢a es zamanl seyretmesidir (Matveeva ve digerleri, 2022).

Patolojik agidan degerlendirildiginde, C. abortus enfeksiyonunun en belirgin ve tutarli

bulgusu akut nekrotizan plasentitis olup buna vaskiilit de siklikla eslik etmektedir (Schnydrig
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ve digerleri, 2017). Plasental trofoblastlarin bazofilik intrastoplazmik organizmalarla dolu
goriiniimii, korioallantoiste maternal ve fetal taraflarda gézlenen miks inflamatuvar hiicre
infiltrasyonu ve vaskiilit tipik histolojik bulgular arasinda yer almaktadir (Hazlett ve digerleri,
2013). Kotiledonlarda nekroz ve interkotiledonar dokuda 6dem de makroskobik diizeyde
saptanabilen degisiklikler arasindadir (Quinn ve digerleri, 2011). Fotal diizeyde ise karaciger,
akciger, dalak ve daha seyrek olarak beyin ile lenf diiglimlerinde patolojik hasar meydana
gelebilmektedir (Essig ve Longbottom, 2015). Deneysel enfeksiyon c¢alismalarinda en tutarli
fotal bulgular beyin oOrneklerinde saptanmis; serebral beyaz maddede fokal 16komalazi,
karacigerde yari-siipliratif periportal hepatitis ile nekroz odagi ve akcigerde siipiiratif
interstisyel yangi tanimlanmistir (Buxton ve digerleri, 2002; Longbottom ve digerleri, 2013).
Immiinohistokimyasal incelemede klamidyal antijenler akcigerdeki alveolar makrofajlarda,
karacigerdeki makrofajlarda, kalbin interstisyel inflamatuvar infiltratlarinda ve gébek kordonu
epitel hiicrelerinde lokalize olmaktadir (Deniz ve Orug, 2024). C. abortus kaynakli
lezyonlarin patognomonik nitelik tasimadigt ve patolojik olarak etiyolojik taninin
histokimyasal ya da IHC yontemlerle elementer cisimlerin gorsellestirilmesine dayandirilmasi

gerektigi vurgulanmaktadir (Longbottom, 2004).

Makroskobik bulgular incelendiginde, C. abortus enfeksiyonuna baglh degisikliklerin
agirlikli olarak plasenta, fetiis ve iireme organlarinda kendini gosterdigi goriilmektedir.
Plasentada en sik gdzlenen bulgu, kotiledonlarda olusan koyu kahverengi veya sarimsi
nekrotik lezyonlardir; bu lezyonlar graniiler yapida olup kotiledon yiizeyinde belirgin bigimde
secilmektedir (Livingstone ve digerleri, 2017). Bolgesel veya yaygin kalinlasma, kahverengi
eksudat, kotiledonlar aras1 bosluklarda opasite ve yiizeyde beyaz-gri odaklar makroskobik
muayenede dikkat ¢eken bulgulardir (Navarro ve digerleri, 2004). Interkotiledoner bdlgelerde
fibrindz eksudat birikimi ve 6dem sikc¢a goriilmekte; bu tablo plasental kalinlasmaya ve doku
biitiinliiglinlin bozulmasina yol ag¢maktadir (Cegindir, 2025; Caspe ve digerleri, 2020).
Fetiislerde gelisim geriligi, deri alti 6dem ve organ hiperemisi makroskobik olarak en sik
saptanan degisikliklerdir. Karaciger ve akcigerlerde solukluk ile petesiyel hemoraji de

gozlenebilmektedir (Cegindir, 2025).

Mikroskobik diizeyde ise plasental kotiledon bolgelerinde yaygin nekroz ve belirgin
mononiikleer hiicre infiltrasyonu dikkat cekmektedir. Intervilldz alanlarda vaskiiler
konjesyon, 6dem ve fibrin birikimi siklikla goriilmekte; plasental damarlarin nekrotizan
vaskiilit tablosu histolojik incelemede belgelenmektedir (Caspe ve digerleri, 2020).

Akcigerlerde alveol bosluklarinda fibrin birikimi, interstisyel pndmoni ve bronsiollerde
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nekrotik debris ile alveolar septal kalinlasma gozlenmektedir. Karacigerde multifokal
hepatosit nekrozu, vakuoler dejenerasyon ve portal alanlarda monontikleer hiicre infiltrasyonu
sik rastlanan bulgular arasindadir. Bobreklerde glomeriiler hiperemi ve tiibiiler nekroz,
dalakta ise lenfoid folikiil atrofisi ve kirmizi pulpa hiperplazisi bildirilmistir. Kalpte
miyokardiyal hiicrelerde vakuolizasyon ve perivaskiiler inflamatuvar hiicre infiltrasyonu da
tanimlanan mikroskobik degisiklikler arasinda yer almaktadir (Cegindir, 2025; Deniz ve
Orug, 2024). Bu mikroskobik bulgular, enfeksiyonun hem annede hem de fetiiste ¢ok sayida

organ sistemini etkiledigini ve lokal inflamasyonun belirgin oldugunu ortaya koymaktadir.

Immiinopatolojik mekanizmalar acisindan degerlendirildiginde, C. abortus'a bagh
abortta iki temel inflamatuvar sitokin olan IFN-y ve TNF-o'nin belirleyici rol oynadigi
diisiiniilmektedir (Buxton ve digerleri, 2002). Mononiikleer hiicreler TNF-a kodlanmasinda
aktif rol iistlenmekte (Buxton ve digerleri, 2002); fetus ile anne arasindaki dokularda yiiksek
diizeyde bulunan TNF-a gebeligin sonlandirilmasina katkida bulunabilmektedir (Dealtry ve
digerleri, 2000). IFN-y ise konak makrofajlarinin enfekte hiicreleri tahrip etmelerini
saglayarak klamidyal enfeksiyonun kontrol altina alinmasina yardimci olmaktadir (Brown ve
Entrican, 1996; Igietseme ve digerleri, 2002). Bununla birlikte IFN-y'nin yiiksek
konsantrasyonlarinin insan trofoblast hiicreleri i¢in zararli olabilecegi de ortaya konmustur
(Kerr ve digerleri, 2005). Lenfosit alt gruplar1 agisindan degerlendirildiginde, plasentada
CD4+ ve CD8+ T hiicreleri, gama-delta T hiicreleri ve dogal oldiiriicii (NK) hiicrelerinin
dagilim Oriintlistiniin gebelik sonucuyla (abort, zayif kuzu veya saglikli kuzu dogumu)
istatistiksel olarak anlamli iliski gosterdigi bildirilmektedir. Bu bulgular T-yardimci (Th) ve
T-diizenleyici (Treg) hiicre dengesinin abort patogenezinde belirleyici bir rol iistlendigine
isaret etmektedir (Buxton ve digerleri, 2002). Hormonal diizlemde ise klamidyal
organizmalarin fotal koryonik epitele zarar vererek progesteron hormonunun yetersiz
salgilanmasia yol agtig1 ve bu mekanizmanin ge¢ donem aborta ya da erken dogumlara
zemin hazirladig1 bildirilmektedir (Kerr ve digerleri, 2005). Siganlarla yapilan deneysel
calismalar bu hormonal iliskiyi somutlastirmig; C. abortus'a karsi duyarliligin artan
progesteron ile arttig1, ylikselen Gstradiol seviyeleriyle ise azaldigi gosterilmistir (Kaushic ve
digerleri, 2000). Klamidyalarin minimal diizeyde sitotoksik etki yaratarak konak hiicresinde
yetersiz immiin yanit olusturdugu ve bunun sonucunda persiste enfeksiyona zemin hazirladigi

da bilinmektedir (Reinhold ve digerleri, 2011).
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2.3.4. Teshis Yontemleri

C. abortus tanisinda altin standart, etkenin hiicre kiiltiirii ya da embriyonik tavuk
yumurtasi inokulasyonuyla izolasyonudur (Deniz ve Orug, 2024; Tibary, 2021). Ancak bu
yontem; uygun laboratuvar altyapisi gerektirmesi, uzun inkiibasyon siireleri, yogun emek
isteyen protokolii ve Biyogiivenlik Diizeyi II (BSL-2) laboratuvar kosullarinin zorunlulugu
nedeniyle rutin tanida pratik degildir (Matveeva ve digerleri, 2022; Saglam, 2021). Benzer
bigimde tavuk embriyosunda izolasyon da dogruluk agisindan tercih edilebilir olmakla birlikte
yaygin kullanima elverisli degildir (Matveeva ve digerleri, 2022). Bu kisitlamalar nedeniyle
giiniimiizde C. abortus tanisi; ELISA, floresan antikor testi (FAT), immiinohistokimya (IHC)
ve PCR yontemlerinin kombinasyonuna dayanmakta (Ay ve digerleri, 2017; Tibary, 2021),
WOAH ise konvansiyonel PCR ve real-time PCR'1 tavsiye edilen (+++) yontemler olarak
kabul etmektedir (Schnee ve digerleri, 2018).

Tanisal siiregte 6rnek se¢imi kritik 6nem tagimaktadir. C. abortus tespitinde plasenta
birincil inceleme materyali olarak 6ne ¢ikmakta; plasentada saptanan DNA kopya sayilarinin
fetal mide icerigi ve akcigere kiyasla 1,5-2,5 log daha yiiksek oldugu bildirilmektedir (Hazlett
ve digerleri, 2013). Plasenta zarlarinin elde edilemedigi durumlarda abort sirasinda vajinal
sirlintli alinmasi, fetal akciger ve karaciger ise alternatif inceleme materyali olarak
degerlendirilebilmektedir (Santos ve digerleri, 2022). IHC boyama icin plasenta en uygun
doku olarak belirlenmis; Real-Time PCR pozitif 6rneklerin biiyiik ¢ogunlugunda THC ile de
pozitiflik teyit edilmistir (Navarro ve digerleri, 2009). Ote yandan immiinofloresan (IF)
yonteminin %100 duyarhilik ve 6zgiilliik gosterdigi; IHC'nin ise %88,89 duyarlilik ve %100
Ozgiillikkle bunu yakindan izledigi bildirilmektedir (Navarro ve digerleri, 2009; Hazlett ve
digerler, 2013). Bu bulgular, IF ve IHC'nin Real-Time PCR ile birlikte uygulandiginda giiclii

bir tanisal biitiinliik olusturdugunu ortaya koymaktadir.

Serolojik yontemler arasinda ELISA, EAE'in siirli diizeyinde siirveyansi i¢in yetkili
kuruluglar tarafindan gecgerli bir test olarak Onerilmekte ve Ozellikle epidemiyolojik
arastirmalarda tercih edilmektedir (Karagul ve digerleri, 2019). Bununla birlikte serolojik
testlerin yorumlanmasi giictiir; antikor varlig1 tek basina devam eden enfeksiyonun gostergesi
degildir ve abort nedenini dogrulayamaz (Schnydrig ve digerleri, 2017). Stamp modifiye
Ziehl-Neelsen boyamasinin C. abortus igin duyarliliginin yetersiz kaldig1 ve C. burnetii ile
Brucella spp.'yi ayirt edemedigi bilinmektedir (Schnydrig ve digerleri, 2017). ELISA ile
serolojik ve molekiiler yontemler arasindaki uyumun orta diizeyde (x=0,464) oldugu; seroloji

ile giiclii siiphe olustugunda PCR gibi dogrudan tani yontemlerine bagvurulmasinin zorunlu
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oldugu vurgulanmaktadir (Schnydrig ve digerleri, 2017; Benkirane ve digerleri, 2015). Fetal
seroloji de taniya katki saglayabilmektedir; maternal antikorlar plasenta yoluyla fetiise
ulasamadigindan, fetiiste saptanan herhangi bir antikor titresi aktif enfeksiyona isaret
etmektedir (Esmaeili ve digerleri, 2025). Komplement fiksasyon testi (KFT) tarihsel agidan
yaygin kullanilan bir serolojik yontem olmakla birlikte, Chlamydiaceae ailesinin tiim
tiyelerinde ortak olan LPS antijenine dayandigindan C. pecorum ve bazi Gram negatif
bakterilerle ¢apraz reaksiyon vermekte; bu durum testin Ozgiilliigiinii olumsuz yonde

etkilemektedir (Saglam, 2021).

Molekiiler yontemler arasinda PCR, ELISA'ya kiyasla belirgin bicimde daha duyarli
bulunmaktadir (Esmaeili ve digerleri, 2025). Real-time PCR tanisinda koyunlar igin kesim
noktas1 2,45 DNA kopya/ul (duyarhilik %84,2, 6zgiilliik %87,4, AUC: 0,87), keciler i¢cin 18,6
DNA kopya/pl (duyarlilik %91,7, 6zgillik %85,7, AUC: 0,92) olarak belirlenmistir (Hazlett
ve digerleri, 2013). Iimmiinfloresan analizinde klamidya patolojik materyalde vakalarin
%60,9'unda, PCR ile %58,5'inde saptanmaktadir (Matveeva ve digerleri, 2022). Tiir
diizeyinde identifikasyon i¢in ompA geni en uygun hedef segment olarak kabul edilmekte
(Pantchev ve digerleri, 2010); bu gene dayali qPCR analizi rutin tanida tercih edilmektedir
(Deniz ve Orug, 2024). Familya diizeyinde saptama i¢in evrensel forward ve reverse primerler
ile Chlamydia spp. probu, tiir diizeyinde C. psittaci/C. abortus ayrimi igin ise FAM etiketli
0zgil prob kullanilmakta; 95°C'de 15 dakika denatiirasyon ardindan 40 dongii (95°C/15 sn,
55°C/60 sn, 72°C/60 sn) kosullarinda ¢alisilmaktadir (Brom ve digerleri, 2021). C. pecorum
stiphesinin bulundugu durumlarda ek olarak KASP PCR uygulanmaktadir (Brom ve digerleri,
2021). C. abortus tespitinde major dis membran proteini Pmp 90/91'i hedefleyen primerlerle
821 bp'lik bir fragment de amplifiye edilebilmektedir (Heidari ve digerleri, 2018). IHC i¢in
Chlamydiaceae'ye 0zgli fare monoklonal antikoru 1/200 diliisyonda uygulanmakta; mavi
zemin {zerinde graniiler ya da homojen kahverengi boyanma pozitif olarak
degerlendirilmektedir (Deniz ve Orug, 2024). IHC'nin C. abortus i¢in duyarliligi %88,89 ile
%90 arasinda bildirilmekte; yontemin patoloji tanisiyla uyumunun ise orta diizeyde (kappa:
0,31-0,45) kaldig1 goriilmektedir (Navarro ve digerleri, 2009; Hazlett ve digerleri, 2013).
Formalinle fikse edilmis parafine gomiilii plasenta orneklerinde IHC ve PCR'in birlikte
uygulandig1 calismada iki teknik arasindaki uyum kappa 0,746 olarak hesaplanmistir (Navarro
ve digerleri, 2009).

Korunma ve kontrol agisindan degerlendirildiginde, C. abortus enfeksiyonunun

kontroliinde asilama birincil strateji olarak o6ne c¢ikmaktadir. Tetrasiklinler etkenin
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cogalmasimi sinirlayarak abort oranimi azaltabilmekte; gebeligin 105-120. giinlerinde 20
mg/kg dozunda kas i¢i oksitetrasiklin uygulamasinin bu amagla etkili oldugu bildirilmektedir
(Saglam, 2021; Stuen ve Longbottom, 2011). Bununla birlikte antibiyotik tedavisinin etkenin
stiriiden eliminasyonunu saglayamadigi, bu nedenle rutin profilaktik kullanimda antibiyotik
direnci gelisme riski tasidigi da vurgulanmaktadir (Caspe ve digerleri, 2022). Ticari asilar
canli ateniie (1B susu; Enzovax® ve CEVAC Chlamydia®) ve inaktive (INMEVA®,
Chlamysure®) olmak iizere iki formatta bulunmaktadir. Inaktive asilarin abort insidansini
%75 oraninda azalttigi ve bakteri sagilimint %55 oraninda diisiirdiigii bildirilmektedir (Essig
ve Longbottom, 2015). Canli as1 susunun (1B) bazi siiriilerde abort yapabildigi, mutasyona
ugrayabilecegi ve asilanmamis hayvanlara bulasabildigi de raporlanmis olmakla birlikte; bu
asilar Avrupa'da onyillardir basariyla kullanilmaktadir (Longbottom ve digerleri, 2018;
Sargison ve digerleri, 2015). C. abortus'un zoonoz karakteri nedeniyle izolasyon ve
identifikasyon iglemlerinin en az BSL-2 diizeyinde laboratuvar kosullarinda yiiriitiilmesi

zorunludur (Saglam, 2021).

2.4. Coxiella burnetii

2.4.1. Etiyoloji ve Siniflandirma

Coxiella burnetii, Proteobacteria subesinin Gamma alt boliimiinde, Legionellales takimi
icinde Coxiellaceac familyasina yerlestirilen obligat hiicre i¢i, gram-negatif bir bakteridir
(Nosrati ve digerleri, 2026; Ali ve digerleri, 2019; Raoult ve digerleri, 2005). Morfolojik
acidan son derece kiigiik ve pleomorfik olan etken 0,2-0,4 pm genislik ve 0,4-1,0 pm
uzunluguyla tanimlanmaktadir (Maurin ve Raoult, 1999). Insanlarda Q atesine, ruminantlarda
ise basta abort, erken dogum ve 6lii dogum olmak {izere lireme bozukluklarina yol agan bu
patojen, sahip oldugu spor benzeri yapisi sayesinde c¢evresel kosullara karsi olaganiistii bir
direng sergilemekte ve konak hiicre disinda yillarca enfeksiydz kalabilmektedir (Stemmler ve
Meyer, 2002). Cevresel dayanmikliligi son derece yiiksek olan SCV formu yiin {izerinde
20°C'de 7-10 ay, siit tozunda ise 20-22°C'de 3 yildan uzun siire canli kalabilmektedir (Welsh
ve digerleri, 1959; Kumar ve digerleri, 1981). Bunun yani sira etken siitte 4-6°C'de 42 aya,
tozda 120 giine ve kurumus idrarda 49 giine kadar canliligini koruyabilmektedir (EFSA,
2010). Pastorizasyon (72°C'de en az 40 saniye) etkenin inaktivasyonu i¢in yeterli olmakla
birlikte, ham siit ve siit iirlinleri tiikketiminin 6nemli bir bulag kaynagi olusturmaya devam

ettigi vurgulanmaktadir (Barberio, 2015; EFSA, 2010). Bu olaganiistii c¢evresel direng,

25



yalnizca tek bir organizmanin bile enfeksiyonu baglatmaya yetebilecegi gercegiyle birlesince
C. burnetii'yi hem veteriner hem de halk sagligi acisindan son derece kritik bir patojen
konumuna getirmekte; nitekim CDC tarafindan Kategori B biyoterérizm ajami olarak da

siniflandirilmaktadir (Stemmler ve Meyer, 2002; Karagul ve digerleri, 2019).

C. burnetii bifazik bir yasam dongiisii sergilemekte olup bu dongii, morfolojik ve
islevsel agidan birbirinden farkli iki ana hiicre formu tizerinden ilerlemektedir. Spor benzeri
Ozelliklere sahip, metabolik olarak inaktif kiiclik hiicre varyanti (SCV; small cell variant)
cevreye atilarak bulasmayi saglarken; konak hiicre iginde metabolik olarak aktif ve replikatif
biiyiik hiicre varyantina (LCV; large cell variant) doniismektedir (Runge ve digerleri, 2026;
Yohannes ve Mekonen, 2018). Fagositozdan sonra SCV, asidik fagolizozomda (pH 4,5-5,0)
aktive olarak vejetatif bliylimeye geger ve LCV'ye doniistir; LCV ikili boliinmeyle ¢ogalir ve
yeni SCV olusturmak iizere sporojenik farklilagmaya ugrayabilir (Yohannes ve Mekonen,
2018). Ugiincii bir form olan kiigiik yogun hiicre (SDC; small dense cell) de tanimlanmis olup
SCV'ye morfolojik agidan benzemekle birlikte 50.000 psi'ye (yaklasik 345.000 kPa) kadar
basinca direng gdstererek belirgin bicimde daha yiiksek fiziksel stabilite sergilemektedir
(Barberio, 2015). SDC'ler LCV i¢inde endospor benzeri yapilar olarak gorsellestirilebilmekte
ve LCV'nin lizisi ya da esitsiz ikili boliinmesiyle serbest kalmaktadir (Barberio, 2015). SCV
ile SDC'nin konak hiicreye mikroflament bagimli endositoz yoluyla girdigi ve fagozomun

asidifikasyonu ile birlikte ¢ogalmaya basladig1 bilinmektedir (Barberio, 2015).

C. burnetii'nin baglica virillans mekanizmalar1 arasinda Tip 4B sekresyon sistemi
(T4BSS) 6ne ¢ikmaktadir. Bu sistem, parazitik vakuoliin (PV) olusumu ve bakiminda merkezi
rol oynayan efektdr proteinleri konak¢i hiicre sitoplazmasina enjekte etmekte; boylece
bakterinin lizozomal yikimdan kaginarak hiicre i¢inde ¢ogalmaya devam etmesini
saglamaktadir (Rabaza, 2021; Beare ve digerleri, 2011). T4BSS'nin yani sira etken ayrica
antijenik faz varyasyonu gostermektedir: tam uzunlukta O-spesifik polisakkarit iceren Faz I
bakterileri virlilan olup dogal enfeksiyonlarda ve kenelerde bulunurken, laboratuvar
pasajlarinda kesik LPS iireten Faz II bakterileri aviriilan karakterdedir (Runge ve digerleri,
2026; Mertens ve Samuel, 2012). Faz I LPS'nin Toll benzeri reseptor 2 (TLR2) taninmasini
maskeledigi ve bu sayede bakterinin fagositoza karsi tam bir baskilanma olusturmadan
makrofajlara girisini kolaylastirdig1 gosterilmistir (Barberio, 2015). Bu faz ayrimi tanisal
acidan da 6nem tasimakta; serolojik testlerde Faz I ve Faz II antijenlerine kars1 yanitlarin

profili, akut ve kronik enfeksiyon ayriminda rehberlik etmektedir (Yohannes ve Mekonen,
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2018). Akut enfeksiyonda yiiksek Faz II antikor titreleri, kronik enfeksiyonda ise yiiksek Faz
I antikor titreleri karakteristik bulgular olarak degerlendirilmektedir (Barberio, 2015).
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Resim 4: Coxiella burnetii kiigiik hiicre varyantlar1 (SCV), biiyiik hiicre varyantlar1 (LCV) ve
spor benzeri partikiiller (SLP'ler) igeren LCV'lerin elektron elektron mikroskobu goriintiileri.
(a) Saflastirilmig SCV'lerin elektron mikroskobu goriintiileri. (b) Saflagtirilmig LCV'lerin
elektron mikroskobu goriintiileri. (¢) SLP barindiran saflastirilmis LCV'lerin elektron

microskobisi (oklar).

Genomik o&zellikleri bakimindan C. burnetii'min yaklastk 2 Mb'lik sirkiiler bir
kromozoma sahip oldugu ve ¢ogu susun QpHI1, QpRS, QpDG ve QpDV olmak {izere dort
farkli tipte plazmidden birini tasidig1 bilinmektedir (Barberio, 2015). Sus tiplemesi amaciyla
cok lokuslu dizi tiplendirmesi (MST), cok lokuslu degisken sayida ardisik tekrar analizi
(MLVA) ve tek nikleotid polimorfizmi (SNP) tabanli yontemler yaygin olarak
kullanilmaktadir; MST analizlerinde cografi dagilim ile sekans tipi arasinda anlaml
korelasyon gosterilmistir (Glazunova ve digerleri, 2005; Barberio, 2015; Sen Yiiksel, 2020).
Genomun 29 insersiyon sekans (IS) elementi igerdigi; bunlar arasinda IS1111'in susa gore 7-
110 kopya arasinda degisen sayisinin hem tanisal hem de genotipleme uygulamalari agisindan

onemli oldugu bildirilmektedir (Seshadri ve digerleri, 2003; Klee ve digerleri, 2006).

Konakg1 yelpazesi son derece genis olan C. burnetii, basta koyun, kegi ve sigirlar olmak
tizere kediler, kopekler, deniz memelileri, kuslar ve keneler dahil pek c¢ok tiirli enfekte
edebilmektedir (Zheng ve digerleri, 2026). Evcil ruminantlar hem hayvan enfeksiyonlarinin
birincil kaynagi hem de insan vakalarinin temel rezervuar olarak kabul edilmektedir (Kili¢ ve

Kalender, 2016). C. burnetii plasentanin trofoblastlarina ve meme bezlerine tropizm
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gostererek bu dokularda yiiksek bakteri yiikii olusturmakta; agirlikli olarak vajinal mukus, siit,
dogum firiinleri ve diski yoluyla ¢evreye atilmaktadir (Ramo ve digerleri, 2022). Bu atilim
yollar1 tiirler arasinda farklilik gostermekte olup sigirlarda siit birincil sagilim yolu iken koyun
ve kecilerde vajinal mukus 6n planda yer almaktadir (Rodolakis ve digerleri, 2007; Rabaza,

2021).

2.4.2. Epidemiyoloji

C. burnetii enfeksiyonu, Yeni Zelanda disinda tiim diinyada yaygin bi¢imde
goriilmektedir (Ali ve digerleri, 2019). Kiiresel diizeyde karigik siirlilerde seroprevalans
%38,4, koyun siiriilerinde %37,5, kegi siiriilerinde ise %28,8 olarak bildirilmektedir (Ali ve
digerleri, 2019). PCR ile saptanan goriiniir prevalans koyunlarda %94'e, kecilerde %32,9'a,
sigirlarda ise %69,7'ye kadar ulasabilmekte; seroprevalans degerleri de kecilerde %75,
koyunlarda %62,5 ve sigirlarda %60,4 siirlarina kadar yiikselmektedir (Zheng ve digerleri,
2026). Kegi abortlarinda C. burnetii, C. abortus'a kiyasla istatistiksel olarak anlamli bigimde
daha yaygin bulunmaktadir (p<<0,001) ve keci abortlarinda koyunlara gére ¢ok daha 6n planda
yer almaktadir (Ramo ve digerleri, 2022).

Enfeksiyonun birincil bulasma yolu, kontamine toz parcaciklarinin inhalasyonudur;
rliizgarla tasinan aerosoliin enfeksiyon kaynagindan 5 km'ye kadar uzaklarda insanlarda
hastaliga yol agabildigi gosterilmistir (Runge ve digerleri, 2026; Gouvias ve digerleri, 2024).
Enfekte ruminantlar dogum veya abort sirasinda plasenta, amniyotik sivi ve vajinal
sekresyonlar araciligiyla yiikksek miktarda bakteri atarlar; 1 g keci plasenta dokusunda 10° adet
kadar Coxiella tespit edilebilmektedir (Runge ve digerleri, 2026). Atilim tiirden tiire farklilik
gostermektedir: koyunlar vajinal sekrette dogum sonrasi 2 aya kadar, digki ve siitte ise
yaklasik 8 giin siireyle etken atabilmektedir (Berri ve digerleri, 2001; Arricau-Bouvery ve
Rodolakis, 2005). Kegiler ise hem vajinal hem rektal yollarla koyunlara kiyasla ¢ok daha
yogun ve uzun siireli atilim yapmakta; bu tiirde "siiperatilimc1" (supershedder) bireyler
tanimlanmistir (Runge ve digerleri, 2026). Siirii i¢ci bulasmada barmak kosullari, hava
sirkiilasyonu, altlik tiirii, sicaklik ve nem gibi ¢evresel faktorlerin de belirleyici rol oynadigi
belirtilmektedir (Zheng ve digerleri, 2026). Keneler yabani hayvanlar arasinda rezervuar
gorevi iistlenmekte, evcil hayvanlara vektor araciligiyla bulasmada da rol oynayabilmektedir

(Kilig ve Kalender, 2016).
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Hollanda'da 2007-2010 yillar1 arasinda siit kegisi ciftliklerinden kaynaklanan salgin,
4000'den fazla dogrulanmig insan vakasiyla kayitlara gecen en biiyiik toplum Q atesi salgini
olarak tarihe ge¢mistir (Van Engelen ve digerleri, 2014; Reisberg ve digerleri, 2013). Bu
salgin; keci abortlariyla insan vakalar1 arasindaki nedensellik iliskisini tartismasiz bigimde
ortaya koymus ve aerosol yayilim mesafesinin ¢iftliklerden 10 km'ye kadar ulasabildigini
gozler oniline sermistir (Gouvias ve digerleri, 2024). Salgiin ardindan AB, 2021 itibariyla bes
ruminant tiriinde C. burnetii varligmmin izlenmesini zorunlu hale getirmis; tank siitii

siirveyansi ciftlik diizeyinde yaygin kullanilan izleme yontemi olmustur (Zheng ve digerleri,
2026).

2.4.3. Patogenezis ve Klinik Bulgular

C. burnetii enfeksiyonu, ruminantlarda klinik tablo agisindan belirgin bir tiir farklilig:
sergilemektedir. Gebe olmayan hayvanlarda enfeksiyon genellikle asemptomatik seyreder
(Roest ve digerleri, 2013; Eldin ve digerleri, 2017); buna karsin gebe disilerde abort, erken
dogum, 6lii dogum, zayif yavru dogumu ve plasentitis en sik gdzlenen klinik tablo olarak 6ne
cikmaktadir (Agerholm, 2013). Koyunlarda %10-60 abort oranlar1 bildirilirken kegi
ciftliklerinde Q atesi salginlarinda bu oran %72-81'e, hatta %90'a kadar ulasabilmektedir
(Ramo ve digerleri, 2022; Runge ve digerleri, 2026). Dikkat cekici bir nokta, plasenta
tizerinden atilan bakteri miktarmin abort ile saglikli dogum arasinda farklilik
gostermemesidir; bu durum klinik olarak saglikli gortinen hayvanlarin da 6nemli bir bulagsma
kaynagi olusturdugunu ortaya koymaktadir (Runge ve digerleri, 2026). Nitekim abort
yapmayan hayvanlarin da yiiksek sayida bakteri atabilecegi bilinmekte ve bu durum ¢iftlik
yakininda yasayan insanlar i¢in ciddi bir zoonoz riski olusturmaktadir (Schnydrig ve digerleri,
2017).

Patogenez agisindan degerlendirildiginde, C. burnetii enfeksiyonunun solunum yolu
veya oral yoldan alindiktan sonra dncelikle mononiikleer fagositler ve alveolar makrofajlarda
yerlestigi bilinmektedir (Barberio, 2015; Rabaza, 2021). Faz I fenotipine sahip bakterilerin
tam LPS yapist sayesinde TLR2 taninmasini maskeleyerek fagositozun tam baskilanmasina
yol agmadan makrofajlara girigini kolaylastirdigi gosterilmistir (Barberio, 2015). Bakteri
fagolizozom ortaminda SCV'den LCV'ye doniismekte; LCV, Tip 4B sekresyon sistemi
(T4BSS) araciligiyla parazitik vakuolii (PV) biiyiik ve asidik bir kompartimana doniistiirerek
burada logaritmik biiyiime gerceklestirmektedir (Rabaza, 2021; Beare ve digerleri, 2011).
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Yaklasik 4-6 giinliikk logaritmik biliylime evresinin ardindan LCV, sporujenik farklilasmayla
SCV'ye geri doner ve hiicre lizisi gercekleserek yeni SCV'ler ¢evreye salinir (Barberio, 2015).

Gebe ruminantlarda etkenin trofoblastlara 6zel tropizmi hastaligin temel mekanizmasini
olusturmaktadir. Bakteriyemi evrelerinde C. burnetii plasentanin allantokoryonundaki
trofoblastlar1 ve meme bezi hiicrelerini birincil hedef olarak se¢mektedir (Barberio, 2015;
Rabaza, 2021). Trofoblastlarin kismen maternal bagisiklik sisteminin erisiminin disinda
bulunmasi, bakterinin bu hiicrelerde bagisikliktan kacarak ¢cogalmaya devam etmesine olanak
tamimaktadir (Barberio, 2015). C. burnetii'nin trofoblastlarda koloni olusturmasiyla birlikte
interkotiledoner alanda inflamasyon baslamakta; bu siirecte bol miktarda intrastoplazmik
bakteri iceren sismis trofoblast hiicreleri histolojik muayenede karakteristik bir goriiniim
olusturmaktadir (Dorsch ve digerleri, 2021; Navarro ve digerleri, 2009). Siirii icinde ilk kez
enfeksiyon geciren genc hayvanlarin (nullipar) enfekte siiriilerde biiyiik Olclide seronegatif
kaldig1; serokonversiyonun agirlikli olarak ilk dogumu izleyen 90 giinliik donemde
gerceklestigi gosterilmistir (Barberio, 2015). Bu bulgu, enfeksiyonun periparturient ddnemde

yogunlastigina isaret etmektedir.

Patolojik bulgular incelendiginde, plasenta baslica ve ¢cogu zaman tek tanisal deger
tastyan doku olarak 6ne ¢ikmaktadir. C. burnetii kaynakli plasentitiste siddetli inflamasyon,
nekroz ve bol intratrofoblastik bazofilik bakteri igeren trofoblast hiicreleri karakteristik
bulgular arasindadir (Dorsch ve digerleri, 2021). Sismis trofoblast hiicre sitoplazmalarindaki
bazofilik materyal IHC ile C. burnetii olarak dogrulanmistir (Navarro ve digerleri, 2009).
Patolojik degisiklikler ¢ogunlukla interkotiledoner bolge ile simirli kalmakla birlikte, bazi
vakalarda hepatik inflamasyon odaklar1 ve fetal pnomoni de gelisebilmektedir (Hazlett ve
digerleri, 2013). Makroskobik diizeyde plasentada 6dem, kalinlagma ve sarimsi-grimsi renk
degisimi gozlenebilmekte; bu bulgular diger abortif ajanlarla ortiistiigiinden etiyolojik ayrim
igin laboratuvar dogrulamasi zorunludur (Barberio, 2015). C. burnetii'nin Chlamydia spp.
veya Toxoplasma spp. gibi diger abortif etkenlerle birlikte goriilebilmesi ve bu durumun
taniy1 giiglestirerek yanlis yorumlara yol agabilmesi de pratik agidan 6nemli bir nokta olarak
vurgulanmaktadir (Runge ve digerleri, 2012; Hazlett ve digerleri, 2013). Nitekim Ispanya ve
Portekiz'de yiiriitiilen kapsamli bir ¢alismada C. burnetii pozitif koyun abortlarinin
%66'sindan fazlasinda en az bir ek patojenin birlikte saptandigi bildirilmistir (Ramo ve

digerleri, 2022).

Kegilerin C. burnetii enfeksiyonuna 6zellikle duyarli oldugu ve bu tiirde iki ardisik
gebelikte bakteri atimu ile iki kez abort goriilebildigi bildirilmektedir (Berri ve digerleri, 2000;
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Benkirane ve digerleri, 2015). Koyunlar ise genellikle bir kez abort yapmakta; sonraki
kuzulamalarda vajinal mukusta bakteri atimi1 belgelenememektedir (Benkirane ve digerleri,
2015). Siirii icinde etkenin bulagmasinda merkezi rol iistlenen siiperatilimci bireylerin varlig
da enfeksiyonun siirii dinamiklerini anlamak agisindan 6nem tagimaktadir (Runge ve digerleri,
2026). Gebe kalmayan hayvanlarda ise etken dalak ve lenf diigiimlerinde latent formda

kalabilmekte; dogum veya abort sirasinda yeniden aktive olmaktadir (Barberio, 2015).

Insanlarda akut C. burnetii enfeksiyonunun %601 klinik belirti olmaksizin seyretmekte;
semptomatik vakalarda ise yiiksek ates, bas agrisi, miyalji, pndmoni ve hepatit tablolar
goriilmektedir (Angelakis ve Raoult, 2010; Yohannes ve Mekonen, 2018). Vakalarin %]1-
5'inde kronik evreye gegis yasanmakta ve bu tablonun biiyiikk ¢ogunlugu endokardit ya da
vaskiiler enfeksiyonlar seklinde kendini gostermektedir (Ali ve digerleri, 2019). Gebe
kadinlar 6zellikle yiiksek risk altinda olup enfeksiyon spontan abort, erken dogum ve diisiik
dogum agirhigr ile iliskilendirilmektedir (Barberio, 2015). Cift¢iler, veterinerler, mezbaha
calisanlar1 ve laboratuvar personeli mesleki agidan en yiiksek risk grubunu olusturmaktadir
(Nosrati ve digerleri, 2026). Bu zoonoz riski nedeniyle abort materyalleri ve plasenta ile
calisan kisilerin kisisel koruyucu ekipman kullanmasi ve en az BSL-2 diizeyinde laboratuvar

kosullarinda ¢alismasi zorunludur (Stemmler ve Meyer, 2002).

2.4.4. Teshis Yontemleri

C. Dburnetii tamisinda en biiyiik giicliik, etkenin rutin kiiltiir kosullarinda
iretilememesidir; izolasyon i¢in hiicre kiiltiirii ya da embriyolu tavuk yumurtasi gibi canl
ortamlar ile BSL-3 diizeyinde biyogiivenlik kabinleri zorunludur (Stemmler ve Meyer, 2002;
Giirbilek ve digerleri, 2018; Michael ve digerleri, 2025). Bu kisitlamalar nedeniyle WOAH,
C. burnetii tanis i¢cin PCR, ELISA veya IFAT ile antikor tespiti ve IHC'yi 6nerilen yontemler
olarak belirlemistir (Dorsch ve digerleri, 2021). Tanisal yaklasimin etkinligi biiyiik olciide
ornek kalitesine ve tiirline baglidir; dogrudan tespit i¢in en uygun 6rnek matrislerinin vajinal
svap ve abort materyali (plasenta, 6lii fetiis) oldugu, ayrica siit ve digkinin da kullanilabilecegi
bildirilmektedir (Berri ve digerleri, 2001; Sidi-Boumedine ve digerleri, 2010). Plasentanin
tanisal onceligini destekler nitelikte, plasentada saptanan DNA kopya sayilarinin diger fetal
dokulara kiyasla belirgin bigimde daha ytiksek oldugu ortaya konmustur (Hazlett ve digerleri,
2013).

Serolojik yontemler arasinda ELISA, biiyiik Olgekli siirii arastirmalarinda ve

epidemiyolojik caligmalarda tercih edilen yontem olup IFA'ya ve CFT'ye kiyasla daha yiiksek
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duyarlilik sunmaktadir (Kilig ve Kalender, 2016; Yohannes ve Mekonen, 2018). indirekt
floresan antikor testi (IFAT) serolojik tanida referans yontem olarak kabul edilmekte; Faz I ve
Faz II antijenlerine karst gelisen antikor profillerinin yorumlanmasi akut ve kronik
enfeksiyonun ayriminda yol gdéstermektedir (Barberio, 2015). Akut enfeksiyonda yiiksek Faz
Il antikor titresi, kronik enfeksiyonda ise yiiksek Faz I antikor titresi karakteristik bulgular
olarak degerlendirilmekte; bu ayrimin klinik yonetimde belirleyici bir rolii bulunmaktadir
(Barberio, 2015). Kompleman fiksasyon testinin (CFT) WOAH tarafindan 6nerilmesine
karsin koyun ve kecilerde duyarliliginin zayif kaldig: bilinmektedir (Yohannes ve Mekonen,
2018). Bununla birlikte serolojik yontemlerin abort tanisindaki kullanimi 6nemli kisitlamalar
icermektedir: akut enfekte hayvanlar serokonversiyon gergeklesmeden abort yapabilmekte,
bazi aktif sacict hayvanlar seronegatif kalabilmekte ve serolojik yontemler giincel ile eski
enfeksiyonlar1 birbirinden ayirt edememektedir (Schnydrig ve digerleri, 2017; Kilig ve
Kalender, 2016; Benkirane ve digerleri, 2015). Nitekim Isvigre'de yiiriitiilen kapsaml tanisal
bir ¢alismada, ELISA ile hi¢bir serum pozitif bulunmazken ayni1 6rneklerin real-time PCR ile
%49,3"linde pozitiflik saptanmig; serolojik ve molekiiler yontemler arasindaki uyum son
derece zayif bulunmustur (k=0,000) (Schnydrig ve digerleri, 2017). Tank siitii PCR
siirveyanst ise siirli diizeyinde tarama icin pratik ve yaygin kullanilan bir yaklagim olup
Rabaza (2021) tarafindan yiiriitilen sistematik derleme ve meta-analizde global meta-
prevalansin %37,0 (CI %95: %25,2-49,5) oldugu ve siirii biiytikligiiniin en gii¢lii risk faktori
oldugu gosterilmistir. Bu bulgular, serolojinin tek basina abort etiyolojisinin belirlenmesinde
yetersiz kaldigin1 ve mutlaka PCR gibi dogrudan tan1 yontemleriyle desteklenmesi gerektigini

acikca ortaya koymaktadir.

Molekiiler tanida IS1111 insersiyon sekansi, genomda susa bagh olarak 7-110 kopya
arasinda bulunmasi nedeniyle tercih edilen hedef bolge olup bu 6zellik PCR'in duyarliligini
onemli olgiide artirmaktadir (Hazlett ve digerleri, 2013; Runge ve digerleri, 2026). 1S1111
sekansin1 hedefleyen real-time PCR'da 38'den kiiciik Ct degeri pozitif kabul edilmektedir
(Ramo ve digerleri, 2022). Real-time PCR ile koyunlar i¢in tanisal kesim noktasi 3,78x10?
kopya/ul (duyarlilik %83,3, 6zgiilliikk %88,1, AUC: 0,87), kegiler i¢in ise 6,8x10* kopya/ul
(duyarhlik %93,8, ozgiilliikk %91,3, AUC: 0,94) olarak belirlenmistir (Hazlett ve digerleri,
2013). IS1111 hedefli TagMan qPCR, reaksiyon basina yaklasik 10 genomik kopya kadar az
miktar1 bile saptayabilmekte ve bu iistiin duyarliligi nedeniyle giiniimiizde altin standart
molekiiler yontem olarak kabul gormektedir (Nosrati ve digerleri, 2026). Almanya'da onayl

dort real-time PCR test kitinin tamaminin IS1111 elementini hedefledigi bildirilmektedir
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(Runge ve digerleri, 2026). Multipleks real-time PCR uygulamalarinda C. burnetii tespiti i¢in
alternatif hedef olarak izositrat dehidrojenaz geni (icd) de kullanilabilmektedir (Reisberg ve
digerleri, 2013). Transpozon benzeri 1S1111a bolgesini hedefleyen primerlerle 687 bp'lik bir
fragment de amplifiye edilebilmekte (Heidari ve digerleri, 2018); TaqVet Coxiella burnetii
Absolute Quantification kiti ile kantitatif PCR uygulamalarinda ise >10° bakteri/mL esigi
pozitiflik siirt olarak benimsenmistir (Brom ve digerleri, 2021). Cesitli multipleks
yaklasimlar i¢in IS1111 sekansini hedefleyen primer setleri gelistirilmis olmakla birlikte
(Robaj ve digerleri, 2021), PCR'n en temel sinirliliginin canli ve canli olmayan bakterileri
ayirt edememesi ve cevresel kontaminasyonla gercek enfeksiyonu birbirinden ayirt etme
kapasitesinin bulunmamasi oldugu vurgulanmaktadir (Schnydrig ve digerleri, 2017). Nitekim
Coxiella benzeri endosimbiyontlarin varliginin  PCR  tabanli testlerin  6zgiilliiglini
kisitlayabilecegi de bildirilmektedir (Zheng ve digerleri, 2026). Bu nedenlerle yiiksek DNA
kopya sayisinin belirli bir patojenin sorumluluguna daha gii¢lii kanit olusturmasi bakimindan
kantitasyonun tanisal yorumu gili¢lendirdigi vurgulanmaktadir (Hazlett ve digerleri, 2013;

Ramo ve digerleri, 2022).

Histopatolojik inceleme ve boyama yontemleri de tanisal siiregte yer bulmaktadir.
Modifiye aside direngli (MAF) boyamanin deneyimli bir teknisyen tarafindan uygulandiginda
patoloji tanistyla yiiksek uyum gosterdigi bildirilmekte (k: koyun 0,69, keci 0,68) (Hazlett ve
digerleri, 2013); Stamp, Gimenez ve Machiavello boyamalarinin ise 6zgiilliik agisindan sinirh
oldugu bilinmektedir (Yohannes ve Mekonen, 2018). THC, doku kesitlerinde C. burnetii
antijeninin in situ tespitine olanak tanimakta; 6zellikle trofoblast sitoplazmalarindaki bazofilik
materyalin  C. burnetii olarak dogrulanmasinda giivenilir bir yontem olarak
degerlendirilmektedir (Navarro ve digerleri, 2009). Bununla birlikte bir¢ok ¢alisma, boyama
tekniklerinin PCR ile dogrulanan vakalar siklikla kagirdigina dikkat cekmektedir (Nosrati ve
digerleri, 2026). Bu nedenle tanisal kesinligin artirllmast agisindan PCR, seroloji,

histopatoloji ve IHC'nin entegre bicimde uygulanmasi zorunludur (Dorsch ve digerleri, 2021).

Genotipleme yontemleri epidemiyolojik arastirmalarda giderek artan bir éneme sahip
olmaktadir. MST (multispacer sequence typing), MLVA (multiple locus variable number of
tandem repeat analysis) ve SNP tabanli yaklagimlar farkli suslarin cografi dagiliminin
haritalanmasinda ve salgin kaynaklarinin izinde kullanilmaktadir (Glazunova ve digerleri,
2005; Barberio, 2015). Ege Bolgesi'nde yiiriitiilen bir ¢alismada kantitatif PCR yontemiyle

pozitif 6rneklerde genotipleme de gergeklestirilmis; bu yaklasimin bolgesel sus ¢esitliliginin
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anlasilmasina ve epidemiyolojik zincirin kurulmasina 6nemli katki sagladigi gosterilmistir

(Sen Yiiksel, 2020).

Korunma ve kontrol agisindan degerlendirildiginde, ruminantlarda tetrasiklinlerin C.
burnetii'ye karsi in vitro etkinlik gosterdigi bildirilmekle birlikte antimikrobiyal tedavinin
saha kosullarinda net bir fayda sagladig1 gosterilememistir; bu nedenle tedavi secenegi olarak
onerilmemektedir (Zheng ve digerleri, 2026; Ali ve digerleri, 2019). Faz I inaktive asi
uygulamasi hem kegileri aborta karst korumada hem de yogun enfekte siiriilerden bakteri
salinimin1 azaltmada etkili bir strateji olarak 6ne c¢ikmaktadir (Ramo ve digerleri, 2022).
Matematiksel modellemeler, tiim hayvanlarin yillik asilandig1 senaryolarda siirii prevalansinin
dort yil iginde %10'un altina, sekiz yil icinde ise sifira indirilebilecegini gostermektedir
(Zheng ve digerleri, 2026). Yonetimsel onlemler arasinda dogum materyallerinin giivenli
bertarafi, hayvan giris-¢ikiglarinin kontrolii, altlik hijyeni ve havalandirma kosullarinin
iyilestirilmesi sayilabilmektedir (Barberio, 2015). C. burnetii'nin Kategori B biyoterdrizm
ajani statiisli nedeniyle laboratuvar ¢alisanlarinin BSL-3 diizeyinde giivenlik 6nlemleri altinda
calismasi; veteriner hekimler ve ¢iftlik personelinin ise kisisel koruyucu ekipman kullanimi

konusunda bilinglendirilmesi biiyiik nem tasimaktadir (Stemmler ve Meyer, 2002).

2.5. Molekiiler Teshis Yontemleri

2.5.1. Real-Time PCR'in Temel Prensipleri

Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR), hedefe 6zgii primer dizileri aracilifiyla hedef DNA
sekansini milyonlarca kez cogaltarak son derece diisiik miktarlardaki niikleik asitlerin bile
giivenilir bicimde saptanmasina olanak taniyan, yiiksek duyarlilik ve 06zgiilliige sahip bir
molekiiler tan1 yontemidir (Stemmler ve Meyer, 2002). Klasik PCR yalnizca patojenin
varligin1 dogrulayabilirken, real-time (gercek zamanli) PCR her amplifikasyon dongiisiinde
floresan sinyal toplayarak hedef sekansin hem varligin1 hem de baslangi¢c miktarini kantitatif
olarak belirleme imkani sunmakta; termal dongii sonras1 ek bir islem gerektirmediginden
kontaminasyon riskini 6nemli 6l¢iide azaltmaktadir (Sachse ve digerleri, 2009). Bu 6zellikleri
nedeniyle real-time PCR, spesifitesi ve standardizasyon kolayligiyla giiniimiiz tani

laboratuvarlarinda tercih edilen yontem konumuna yiikselmistir (Sachse ve digerleri, 2009).

Real-time PCR'In temel ¢alisma prensibinde, PCR friiniine baglanan veya
amplifikasyon sirasinda agilan prob ya da boya molekiilleri araciligiyla her dongiide artan

floresan sinyal Olciilmekte ve bu sinyal esik degeri (Ct) astiginda reaksiyon pozitif olarak
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degerlendirilmektedir. TagMan sistemleri, floresan isaretli bir prob ile hedef bolgeye spesifik
baglanma saglayarak amplifikasyon sirasinda siirekli floresan sinyal {iretmekte ve prob tabanl
real-time PCR testleri arasinda Ustiin duyarlilik ve kantitatif yetenekleriyle 6n plana
cikmaktadir (Yang ve Rothman, 2004; Nosrati ve digerleri, 2026). Nitekim IS1111 hedefli
TagMan qPCR, reaksiyon basina yaklasitk 10 genomik kopya kadar az miktar1 bile
saptayabilmektedir (Nosrati ve digerleri, 2026). Amplifikasyon verimliliginin, ideal
kosullarda %100 olmast ve her 10 katlik diliisyonda Ct degerinin 3,3 birim artmasi
beklenmektedir (Bustin ve Huggett, 2017). Yiiksek qPCR degerleri, enfeksiydoz abortlarin
belirli bir patojen tarafindan neden olduguna dair giiglii kanit saglarken (Ramo ve digerleri,
2022); multipleks uygulamalarda beta-aktin gibi ev tutucusu genlerin internal kontrol olarak
sisteme entegre edilmesi, amplifikasyon kosullarinin izlenmesine ve PCR inhibitdrlerinin

tespitine olanak tanimaktadir (Reisberg ve digerleri, 2013).

Bu c¢alismanin hedef patojenlerine 6zgii molekiiler hedefler degerlendirildiginde, ii¢
farkli yaklagim 6n plana ¢ikmaktadir. Campylobacter spp. tanisinda; C. fetus subsp. fetus igin
sapB geni, C. jejuni ve C. coli i¢in mapA ve ceuE genleri, viriilens profili i¢in ise cdtB, cadF
ve flaA genleri hedeflenebilmektedir (Hafiz ve digerleri, 2024). Chlamydia abortus tanisinda
en uygun hedef segment ompA genidir (Pantchev ve digerleri, 2010); bu gen i¢in gelistirilmis
ve valide edilmis primer/prob setlerinin C. abortus i¢in 82 bp amplikon iirettigi
bildirilmektedir (Pantchev ve digerleri, 2009). C. pecorum igin farkli ompA primerleri
kullanilmakta, C. suis ig¢inse ompA yerine 23S rRNA geninin hedeflenmesi tercih
edilmektedir (Pantchev ve digerleri, 2010). Tiim bu tiir-spesifik real-time PCR testlerinin
%90"n tizerinde etkinlik degerleri gosterdigi ve yiiksek sensitivite ile spesifite sundugu
dogrulanmistir (Pantchev ve digerleri, 2010). Coxiella burnetii tanmisinda ise IS1111
insersiyon sekansi altin standart hedef olarak kabul edilmektedir; bu sekansin genom bagina
susa bagli olarak 7-110 kopya arasinda bulunmasi PCR'!n duyarliligini {ist diizeye tasirken
kesin kantifikasyonu gii¢lestirmektedir (Runge ve digerleri, 2026; Hazlett ve digerleri, 2013).
Multipleks uygulamalarda C. burnetii tespiti igin alternatif hedef olarak izositrat dehidrojenaz
geni (icd) de kullanilabilmektedir (Reisberg ve digerleri, 2013). Bu ii¢ patojenin es zamanh
arastirtlmasin1  hedefleyen multipleks yaklasimlar diagnostik verimliligi 6nemli 6lgiide
artirmaktadir; nitekim Sakmanoglu ve digerleri (2021) tarafindan gelistirilen multipleks PCR
protokoliinde Wizard® Genomic DNA Purification Kit ile ekstrakte edilen DNA, 5x
FIREPol® Master Mix kullanilarak 20 pmol primer ve 5 pL DNA sablonu (50 ng/uL) ile
amplifikasyon gergeklestirilmis; deteksiyon limiti 10 ng/uL olarak belirlenmistir.
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2.5.2. Real-Time PCR"in Abort Teshisindeki Yeri

Kiiclikbas ruminantlarda abort etiyolojisinin belirlenmesi, birden fazla faktoriin bir
arada olusturdugu yapisal giicliikler nedeniyle rutin pratikte zorlu bir siireg¢ olmayi
stirdiirmektedir. Ekstansif arazi kosullarinda kaliteli 6rnek toplamanin giigliigi, ciftlik
diizeyinde yetersiz kayit tutma aligkanliklari, akredite tani laboratuvarlarina sinirl erigim ve
abort etkenlerinin neden oldugu patolojik bulgularin yeterince bilinmemesi bu giigliiklerin
baslicalar1 arasinda sayilabilmektedir (Dorsch ve digerleri, 2021). Bu tabloya bir de bazi
etkenler i¢in kiiltiir izolasyonunun olanaksizligi eklendiginde — C. abortus, C. burnetii ve
patojenik Leptospira spp. gibi — molekiiler yontemlerin klinik tanidaki 6nemi daha da
belirginlesmektedir (Schnydrig ve digerleri, 2017). Tan1 basarisini etkileyen baglica etkenler
arasinda Ornek kalitesi ve tiirii, laboratuvar olanaklarina erisim, uygulanan tani yontemlerinin
cesitliligi ve plasentanin gonderilip gonderilmedigi sayilabilmektedir; hem fetiis hem de
plasenta zarlarinin birlikte sunuldugu vakalarda etiyolojik tan1 konulma olasiliginin belirgin

bigimde arttig1 gosterilmistir (Brom ve digerleri, 2021; Clune ve digerleri, 2021).

Real-time PCR'in abort tanisindaki degerini en carpici bigimde ortaya koyan bulgu,
yalnizca genis spektrumlu kiiltiir uygulamasiyla 18 vakada (%23,4) olasi bir abort etkeni
belirlenirken, molekiiler tekniklerle kombinasyonun bu sayiyr 58'e (%75,3) yiikseltmis
olmasidir (Schnydrig ve digerleri, 2017). Bu bulgu, molekiiler yontemlerin kiiltiir bazl
taninin ulagamadigi vakalara erisimini somut bi¢cimde kanitlamaktadir. ABD'de kiiclikbas
abort vakalarinda kiiciikbas abort paneli (SRAP) uygulamasinin tek basina en yiiksek tanisal
katkiy1 saglayan modalite oldugu ve definitif tan1 sansini1 3,46 kat artirdigi gosterilmistir (OR:
3,46; %95 GA: 1,48-8,17; p=0,004) (Michael ve digerleri, 2025). Kiiltiir izolasyonunun
PCR'a kiyasla abortu firsatg1 kontaminasyondan ayirt etmede belirgin bicimde daha giiglii bir
prediktor oldugu vurgulanmakla birlikte (Michael ve digerleri, 2025), C. abortus ve C.
burnetii gibi obligat hiicre i¢i bakterilerin rutin kiiltiir ortamlarinda {iretilememesi bu avantaji
pratikte gegersiz kilmaktadir. Bu nedenle s6z konusu etkenler igin real-time PCR, hem birincil

hem de en giivenilir dogrudan tespit yontemi olarak konumlanmaktadir.

Coklu patojen tespitinde multipleks yaklasimlar tanisal verimliligi onemli o6l¢iide
artirmaktadir. Yunanistan'da gelistirilen 10-plex HRM-gPCR sistemi tek bir reaksiyonda 10
farkli patojeni es zamanli olarak saptayabilmekte; ARM A karisimi A. phagocytophilum,
Chlamydia spp., C. burnetii, T. gondii ve Salmonella spp.'yi, ARM B karisimi ise L.
monocytogenes, N. caninum, Leptospira spp., C. fetus ve Brucella spp.'yi kapsamaktadir
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(Gouvias ve digerleri, 2024). Bu yontemin C. burnetii icin referans qPCR kiti ile kappa
degerinin 0,856, Chlamydia spp. i¢in ise 0,915 oldugu ve esdegerlik testini gectigi
bildirilmistir (Gouvias ve digerleri, 2024). Uyumsuzluk gozlenen 6rneklerin ortalama Ct
degerlerinin 36'nin iizerinde seyretmesi, bu vakalarin diisiik mikrobiyal yiik igerdigini ve
yontemin bu esik degerlerde titiz yorumlanmasi gerektigini ortaya koymaktadir (Gouvias ve
digerleri, 2024). Sakmanoglu ve digerleri (2021) tarafindan gelistirilen multipleks PCR
protokoliinde ise Wizard® Genomic DNA Purification Kit ile ekstrakte edilen DNA, 5x
FIREPol® Master Mix kullanilarak 20 pmol primer ve 5 pL. DNA sablonu (50 ng/uL) ile
amplifikasyon gergeklestirilmis; deteksiyon limiti 10 ng/uL olarak belirlenmistir.

Ko-enfeksiyon oOriintiisii agisindan degerlendirildiginde, tezimizde arastirilan ii¢
patojenin ayn1 anda saptanabilmesi gercekgi bir olasilik olarak degerlendirilmelidir. Isvigre'de
yiirlitiilen kapsamli tanisal bir ¢alismada abort vakalarmin %31,2'sinde birden fazla olasi
etken bir arada tespit edilmistir (Schnydrig ve digerleri, 2017). Ispanya ve Portekiz'de C.
burnetii pozitif koyun abortlarinin %66'sindan fazlasinda en az bir ek patojenin birlikte
saptandig1 bildirilmekte (Ramo ve digerleri, 2022); karisik plasental enfeksiyonlar arasinda en
stk goriilen kombinasyonun C. abortus ile C. burnetii birlikteligi oldugu vurgulanmaktadir
(Navarro ve digerleri, 2009). Iran'da 757 koyun siiriisiinde yiiriitiilen kapsamli ¢alismada ise
C. burnetii ile C. abortus ko-enfeksiyonu %0,9 oraninda belgelenmistir (Esmaeili ve digerleri,
2022). Buna karsin Uruguay’da sigir aborte plasentalar {izerinde yiiriitiilen kapsamli PCR
caligmasinda bu {i¢ patojenin herhangi bir ko-enfeksiyonuna rastlanmamaistir (Rabaza, 2021).
Bu c¢eliskili bulgular, ko-enfeksiyon oOriintiisiiniin bolgesel kosullara ve konake tiirtine gore
onemli farkliliklar gosterdigine isaret etmekte; Ege Bolgesi'ne 6zgii ko-enfeksiyon profilinin

ortaya konmasi i¢in bolgesel arastirmalara duyulan ihtiyaci agikca giindeme tagimaktadir.

Tiim bu avantajlarina karsin real-time PCR'm kisitlamalari da géz ardi edilemez. En
temel smurlilik, yontemin canli ve canli olmayan bakterileri ayirt edememesi ve g¢evresel
kontaminasyon ile gergek enfeksiyonu birbirinden ayirt edecek intrinsik bir kapasitesinin
olmamasidir (Schnydrig ve digerleri, 2017). Coxiella benzeri endosimbiyontlarin varliginin
PCR tabanl testlerin 6zgiilliigiinii kisitlayabilecegi de bildirilmektedir (Zheng ve digerleri,
2026). Bu nedenlerle, tek basina PCR pozitifligine dayanan etiyolojik tan1 hatali sonuglara yol
acabilmekte; DNA kopya sayisinin kantitasyonu, yiiksek kopya sayilarimin belirli bir
patojenin sorumluluguna daha giiclii kanit olusturmasi bakimindan yorumu gii¢lendirmektedir
(Hazlett ve digerleri, 2013; Ramo ve digerleri, 2022). Molekiiler bulgularin her zaman

histolojik muayene, kiiltiir ve IHC gibi tamamlayici tan1 verileriyle biitlinlesik yorumlanmast
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zorunludur (Schnydrig ve digerleri, 2017; Hazlett ve digerleri, 2013). Tiirkiye 6zelinde ise
laboratuvar altyapisindaki bolgesel farkliliklarin ve serolojik testlerin hala o6n planda
tutuldugu bazi tan1 merkezlerinin varligiin, klamidyal ve coxiella kaynakli abort vakalarmin

gergek yiikiiniin hafife alinmasina neden olabilecegi degerlendirilmektedir.

Bu baglamda abort tanisinda 6nerilen yaklasim; patolojik muayene, yasal zorunlu testler
ve maliyet etkin real-time PCR yontemlerinin birlikte uygulanmasina dayanan basamakli bir
stratejidir (Schnydrig ve digerleri, 2017). Bu entegre yaklasim; C. abortus, C. burnetii,
patojenik Leptospira spp., L. monocytogenes, S. enterica ve T. gondii gibi hem epizo6tik hem
de zoonoz agidan kritik etkenlerin genis spektrumlu tespitine olanak tanimaktadir (Schnydrig
ve digerleri, 2017). Klamidyal tanida ompA hedefli real-time PCR, aile diizeyinde evrensel
primerler ve tiir diizeyinde 6zgiil problarla hem yiiksek sensitivite hem de tir ayrimi
saglamaktadir; IHC ve immiinofloresan ile birlikte uygulandiginda ise tanisal kesinlik daha da
artmaktadir (Navarro ve digerleri, 2009; Cegindir, 2025). C. burnetii tanisinda ise yiliksek
kopya sayili1 IS1111 hedefli TagMan qPCR, olas1 kantitatif sinirliliklarina karsin gliniimiizde
altin standart yontem olarak kabul gérmektedir (Nosrati ve digerleri, 2026). Abort fetiislerinde
en uygun inceleme matriksleri arasinda abomasal icerik, karaciger ve plasenta sayilmakta; bu
matrikslerden yapilan DNA ekstraksiyonuyla Campylobacter spp., C. abortus ve C.

burnetii'nin etkili ve hizli bigimde saptanabildigi gosterilmistir (Heidari ve digerleri, 2018).

Sonu¢ olarak real-time PCR, kiiciikkbas hayvanlarda abort tanisinda; klasik tani
yontemlerinin yetersiz kaldigi durumlarda tanisal verimi belirleyici bi¢cimde artiran, ¢ok
sayida etkeni es zamanl arastirmaya imkan taniyan ve zoonoz potansiyeli tasiyan etkenlerin
hizli tespitini miimkiin kilan vazgecilmez bir ara¢ olarak konumlanmaktadir. Bu tezde de ii¢
temel patojenin — Campylobacter spp., Chlamydia abortus ve Coxiella burnetii —
arastirtlmasinda real-time PCR'in bu istiinliiklerinden yararlanilmis; elde edilen bulgularin
Ege Bolgesi'ne 0zgli epidemiyolojik Oriintliniin anlasilmasmma ve bolgesel kontrol

stratejilerinin gelistirilmesine katki saglayacagi ongoriilmektedir.
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3.GEREC VE YONTEM

3.1. Gerecler
3.1.1. Calisma Materyali

Bu c¢alismada, Bornova Veteriner Kontrol Enstitiisii sorumluluk alaninda bulunan
Mugla, Aydin, Izmir, Denizli, Manisa, Kiitahya ve Usak illerinden Bakteriyoloji
Laboratuvarina gonderilen koyun ve kecilere ait toplam 140 aborte fetiis Ornegi
degerlendirildi. Enstitli rutin is akis1 icerisinde, Numune Kabul Boliimii tarafindan veteriner
hekim kontroliinde kabul edilen aborte fetiislerin nekropsileri Patoloji Boliimii uzmanlarinca
yapildi. Nekropsi sonrasi alinan uygun i¢ organ drnekleri bakteriyolojik inceleme amaciyla
Bakteriyoloji Laboratuvarina gonderildi. Calisma kapsaminda kullanilacak 6rnekler steril
kaplara aktarildi ve molekiiler/bakteriyolojik analizler yapilincaya kadar -40 °C’de saklandi.
Calisma Aydin Adnan Menderes Universitesi ve Bornova Veteriner Kontrol Enstitiisii
Laboratuvarlarinda yiiriitiildii. Calismada kullanilan koyun ve kec¢i aborte fetiislerine ait i¢

organ Orneklerinin tiirlere ve illere gére dagilimi Tablo 1°de verilmistir.

Tablo 1. Calismada incelenen numunelerin il, ilge, tiir ve y1l bazinda dagilimi

No il flce Tiir Y1l Ay
1 Manisa Selendi Koyun 2018 Ocak
2 Manisa Soma Koyun 2018 Ocak
3 Aydin Nazilli Kegi 2018 Subat
4 Aydin Nazilli Kegi 2018 Subat
5 Aydin Nazilli Kegi 2018 Subat
6 Izmir Seferihisar Koyun 2018 Subat
7 Izmir Bornova Koyun 2018 Subat
8 Manisa Kula Koyun 2018 Nisan
9 Izmir Bornova Koyun 2018 Mayis
10 Denizli Pamukkale Koyun 2018 Mayis
11 Mugla Milas Koyun 2018 Mayi1s
12 Mugla Milas Koyun 2018 Mayis
13 Manisa Selendi Koyun 2018 Haziran
14 Izmir Menderes Koyun 2018 Temmuz
15 Izmir Menderes Koyun 2018 Temmuz
16 Denizli Cardak Koyun 2018 Ekim
17 Kiitahya Kiitahya Koyun 2018 Ekim
18 Denizli Cameli Koyun 2018 Aralik
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No Il Tlice Tiir Yil Ay
19 Denizli Cameli Koyun 2018 Aralik
20 Usak Sivash Koyun 2018 Aralik
21 Manisa Demirci Keci 2018 Aralik
22 Usak Usak Koyun 2019 Ocak
23 Usak Sivaslh Koyun 2019 Ocak
24 Denizli Pamukkale Koyun 2019 Ocak
25 Denizli Pamukkale Koyun 2019 Ocak
26 Kiitahya Aslanapa Koyun 2019 Ocak
27 Kiitahya Aslanapa Koyun 2019 Ocak
28 Kiitahya Aslanapa Koyun 2019 Ocak
29 Aydin Bozdogan Keci 2019 Ocak
30 Usak Usak Koyun 2019 Ocak
31 Usak Usak Koyun 2019 Ocak
32 Usak Ulubey Koyun 2019 Ocak
33 Usak Ulubey Keci 2019 Ocak
34 Usak Sivaslh Keci 2019 Ocak
35 Kiitahya Tavsanl Koyun 2019 Ocak
36 Izmir Bornova Keci 2019 Ocak
37 Manisa Salihli Keci 2019 Ocak
38 Izmir Bergama Koyun 2019 Subat
39 Izmir Bergama Koyun 2019 Subat
40 Denizli Cardak Koyun 2019 Subat
41 Manisa Demirci Kegi 2019 Subat
42 Kiitahya Emet Keci 2019 Subat
43 Kiitahya Kiitahya Koyun 2019 Subat
44 Denizli Serinhisar Koyun 2019 Subat
45 Denizli Serinhisar Koyun 2019 Subat
46 Denizli Tavas Koyun 2019 Subat
47 Denizli Tavas Koyun 2019 Subat
48 Izmir Menemen Koyun 2019 Subat
49 Aydin Cine Koyun 2019 Subat
50 Aydin Cine Koyun 2019 Subat
51 Aydin Germencik Koyun 2019 Subat
52 Aydin Germencik Koyun 2019 Subat
53 Aydin Bozdogan Kegi 2019 Subat
54 Aydin Bozdogan Keci 2019 Subat
55 Kiitahya Kiitahya Kegi 2019 Subat
56 Denizli Pamukkale Koyun 2019 Subat
57 Kiitahya Tavsanl Koyun 2019 Subat
58 Denizli Pamukkale Koyun 2019 Mart
59 Denizli Pamukkale Koyun 2019 Mart
60 Usak Ulubey Koyun 2019 Mart
61 Usak Ulubey Koyun 2019 Mart
62 Izmir Torbali Koyun 2019 Mart
63 [zmir Kemalpasa Kegi 2019 Mart
64 [zmir Kemalpasa Kegi 2019 Mart
65 [zmir Bergama Koyun 2019 Mart
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No Il Tlice Tiir Yil Ay
66 Izmir Bergama Koyun 2019 Mart
67 Izmir Bergama Koyun 2019 Mart
68 Denizli Pamukkale Koyun 2019 Mart
69 Izmir Bornova Koyun 2019 Mart
70 Izmir Bornova Koyun 2019 Mart
71 [zmir Bornova Koyun 2019 Mart
72 Kiitahya Kiitahya Koyun 2019 Mayi1s
73 Usak Ulubey Koyun 2019 Nisan
74 Izmir Bergama Koyun 2019 Nisan
75 Izmir Bergama Koyun 2019 Nisan
76 Izmir Torbali Koyun 2019 Eyliil
77 Denizli Pamukkale Koyun 2019 Eyliil
78 Izmir Torbali Koyun 2019 Eyliil
79 Usak Ulubey Koyun 2019 Ekim
80 Usak Usak Koyun 2019 Ekim
81 Manisa Selendi Koyun 2019 Ekim
82 Manisa Selendi Koyun 2019 Ekim
83 Manisa Selendi Koyun 2019 Ekim
84 Manisa Salihli Koyun 2019 Ekim
85 Aydin Germencik Koyun 2019 Kasim
86 Manisa Selendi Koyun 2019 Kasim
87 Denizli Pamukkale Koyun 2019 Kasim
88 Denizli Pamukkale Koyun 2019 Kasim
89 Usak Esme Koyun 2019 Aralik
90 Izmir Menemen Koyun 2019 Aralik
91 Izmir Selguk Keci 2019 Aralik
92 Denizli Pamukkale Koyun 2019 Aralhik
93 Manisa Salihli Koyun 2019 Aralhik
94 Izmir Menemen Koyun 2019 Aralik
95 Izmir Menemen Koyun 2019 Aralik
96 Denizli Tavas Koyun 2019 Aralik
97 Izmir Bergama Koyun 2019 Aralik
98 Izmir Odemis Keci 2019 Aralik
99 Izmir Odemis Kegi 2019 Aralik
100 Denizli Serinhisar Koyun 2019 Aralik
101 Denizli Serinhisar Koyun 2019 Aralik
102 Denizli Serinhisar Koyun 2019 Aralik
103 Denizli Civril Koyun 2019 Aralik
104 Denizli Civril Koyun 2019 Aralik
105 Mugla Milas Kegi 2019 Aralik
106 Mugla Milas Keci 2019 Aralhik
107 Usak Usak Koyun 2019 Aralik
108 Manisa Yunusemre Koyun 2020 Ocak
109 Manisa Yunusemre Koyun 2020 Ocak
110 [zmir Bergama Koyun 2020 Ocak
111 Manisa Kula Koyun 2020 Ocak
112 Manisa Kula Koyun 2020 Ocak
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No Il Tlice Tiir Yil Ay
113 Manisa Soma Koyun 2020 Ocak
114 Manisa Soma Koyun 2020 Ocak
115 Manisa Salihli Koyun 2020 Ocak
116 Manisa Selendi Kegi 2020 Ocak
117 Kiitahya Kiitahya Koyun 2020 Subat
118 Aydin Kuyucak Koyun 2020 Subat
119 Kiitahya Domanig Koyun 2020 Subat
120 Izmir Torbali Koyun 2020 Subat
121 Izmir Torbali Koyun 2020 Subat
122 Denizli Serinhisar Koyun 2020 Subat
123 [zmir Kemalpasa Keci 2020 Subat
124 Izmir Kemalpasa Keci 2020 Subat
125 Denizli Pamukkale Koyun 2020 Mart
126 Denizli Pamukkale Koyun 2020 Mart
127 Denizli Saraykoy Koyun 2020 Mart
128 Kiitahya Kiitahya Koyun 2020 Mart
129 Manisa Ahmetli Koyun 2020 Nisan
130 Manisa Ahmetli Koyun 2020 Nisan
131 Manisa Salihli Koyun 2020 Nisan
132 Manisa Salihli Koyun 2020 Nisan
133 Manisa Salihli Koyun 2020 Nisan
134 Manisa Salihli Koyun 2020 Nisan
135 [zmir Gaziemir Keci 2020 Haziran
136 Manisa Selendi Koyun 2020 Haziran
137 Kiitahya Simav Koyun 2020 Haziran
138 Kiitahya Merkez Koyun 2020 Temmuz
139 Manisa Selendi Koyun 2020 Agustos
140 Manisa Salihli Koyun 2020 Agustos

3.1.2. Kullanilan Kimyasallar, Solusyonlar, Ayiwraclar

3.1.2.1. DNA Ekstraksiyon Kiti

Doku orneklerinden hedef niikleik asitlerin izolasyonu amaciyla, iiretici firma

talimatlar1 dogrultusunda High Pure PCR Template Preparation Kit (Roche Diagnostics,

Mannheim, Almanya) ticari DNA ekstraksiyon kiti kullanild.
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3.1.2.2. Real -time PCR analizinde kullanilan primer ve problar

Real-time PCR analizlerinde, Chlamydia abortus, Coxiella burnetii ve Campylobacter

spp.’nin molekiiler olarak belirlenmesi amaciyla her bir etkene 6zgii primer ve problar

kullanildi. Bu kapsamda, Chlamydia abortus i¢in ompA, Coxiella burnetii i¢in ¢ok kopyali

IS1111 bolgesi ve Campylobacter spp. i¢in 16S rRNA gen bolgesi hedef alindi. Primer ve

problar, iiretici firmanin talimatlar1 dogrultusunda DNaz/RNaz i¢cermeyen steril distile su ile

sulandirilarak 100 pmol/uL stok konsantrasyonda hazirlandi ve kullanilincaya kadar -20

°C’de saklandi. Analiz oncesinde stok c¢ozeltiler 10 pmol/uL calisma konsantrasyonuna

seyreltilerek real-time PCR reaksiyonlarinda kullanildi. Calismada kullanilan primer ve

problarin niikleotid dizilimleri, hedef gen bélgeleri, amplikon biiytiklikleri ve literatiir

kaynaklar1 Tablo 2’de sunulmustur.

Tablo 2: Calismada kullanilan primer ve problarin niikleotid dizilimleri, hedef gen bolgeleri,

amplikon biiyiikliikleri ve literatiir kaynaklar

Tiir Primer/ | Niikleotid dizilimi (5-3") | Hedef gen Kaynak
Prob bolgesi
Chlamydia abortus | Forward | GCGGCATTCAACCTCGT | ompA Livingston ve
T digerleri, 2009.
Reverse | CCTTGAGTGATGCCTAC
ATTGG
TagMan | FAM-TGTTAAAGGATCC
TCCATAGCAGCTGATCA
Probe G-TAMRA
Coxiella brunetti Forward | GGGTAAAACGGTGGAA | |S1111 Kim ve
CAACA digerleri, 2005.
Reverse | ACAACCCCC
GAATCTCATTG
TagMan | FAM-
AACGATCGCGTATCTTT
Probe AACAGCGCTTG-TAMRA
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Campylobacter spp. | Forward | CACGTGCTACAATGGCA | 16s RNA de Boer ve
TATACAA digerleri, 2015.

Reverse | CCGAACTGGGACATATT
TTATAGATTT

TagMan | FAM-
AGACGCAATACCGTGA
Probe GGT-MGB

3.1.2.3. FastStart Essential DNA Probes Master
Calismada, Chlamydia abortus, Coxiella burnetii ve Campylobacter spp.’nin real-time

PCR ile belirlenmesinde FastStart Essential DNA Probes Master (Roche, Almanya)
kullanilda.

3.1.2.4. Pozitif Kontroller

Real-time PCR analizlerinde pozitif kontrol olarak kullanilan Chlamydia abortus,
Coxiella burnetii ve Campylobacter spp.’ye ait kontrol materyalleri Pendik Veteriner Kontrol

Enstitiist Ulusal Referans Laboratuvarindan temin edildi.

3.1.3. Kullanilan Cihazlar

3.1.3.1. Hassas Terazi

Tartim iglemleri i¢in Santorius TE2145 ( Sartorius AG- Almanya) marka hassas terazi
kullanildi.

3.1.3.2. Santrifiij

Santrifiij islemleri i¢in 24 Ornek kapasiteli Thermo MicroCL17 santriflij cihazi

kullanildi.
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3.1.3.3. Kuru Blok Isitic1 Cihazi

DNA ekstraksiyon protokoliinde yer alan inkiibasyon basamaklari, kuru blok 1sitici

cihaz1 (Thermo Scientific, ABD) kullanilarak gerceklestirildi.

3.1.3.4. Real Time PCR Cihaz1

Calismada, real-time PCR amplifikasyonlar1 LightCycler 480 cihaz1 (Roche, Almanya)
kullanilarak gerceklestirildi.

3.2. Yontem

3.2.1. Ornekleme

Calisma materyalini, 2018-2020 yillar1 arasinda Bornova Veteriner Kontrol Enstitiisii
Midiirliigiine atik sebebinin arastirilmasit amaciyla gonderilen koyun ve kegilere ait aborte
fetlis i¢ organ Ornekleri olusturdu. Calisma kapsaminda degerlendirilen Ornekler analiz

edilinceye kadar steril kaplar igerisinde -40 °C’de saklandi.

3.2.2. Orneklerin DNA ekstraksiyonu i¢cin hazirlanmasi

-40 °C’de muhafaza edilen ornekler, islem Oncesinde oda sicakligina alinarak
¢oziinmeleri saglandi. Coziinen orneklerden yaklasik 500 mg tartilarak PBS igeren seramik
boncuklu tiiplere (MagNA Lyser Green Beads) aktarildi. Ornekler, MagNA Lyser cihazinda
5000 rpm’de 60 saniye siireyle homojenize edildi. Homojenizasyon islemi sonrasinda, islem
sirasinda olusabilecek 1sinmay1 azaltmak ve DNA biitiinliiglinii korumak amaciyla tiipler 2
dakika siireyle buz iizerinde bekletildi. Ardindan 6rnekler oda sicakliginda 5 dakika bekletildi
ve ikinci kez MagNA Lyser cihazinda 5000 rpm’de 30 saniye siireyle par¢alandi. Sogutma
isleminin ardindan elde edilen homojenizattan 200 pL alinarak yeni steril eppendorf tiiplerine

aktarildi.
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3.2.3. DNA Ekstraksiyonu

DNA ekstraksiyonu kit talimatina uygun olarak asagidaki sekilde yapildi.

1. Homojenizasyon islemi sonrasinda elde edilen siipernatanttan 200 pL alinarak steril
ependorf tiipiine aktarildi. Uzerine 200 uL Tissue Lysis Buffer ve 40 pL hazirlanmis
Proteinase K ilave edilerek pipetajla iyice karistirildi. Karigim, doku tamamen parcalanincaya
kadar veya en az 1 saat stireyle +55 °C’de inkiibasyona birakildi.

2. Orneklerin iistiine 200 pl Binding Buffer ilave edildi ve karistirildi.

3. 10 dakika 70 °C sicaklikta inkiibasyona birakildi ve bu asamada elution buffer da
ornek sayisina uygun bir sekilde 70 °C sicaklikta en son asama i¢in beklemeye birakildi.

4, Her tiipe 100 pl isopropanol eklenerek ve pipetle karistirildi.

5. Ornek miktar1 kadar koleksiyon tiipii ¢ikartilarak her birine filtreli tiip yerlestirildi.

6. Elde edilen materyal koleksiyon tiiplerine aktarilarak 8000 xg’de 1 dk santrifiij
yapild.

7. Koleksiyon tiipleri atilarak filtreli tiipler yeni koleksiyon tiiplere alindu.

8. Her bir tiipe 500 ul inhibitér removal buffer ilave edilerek 8000 xg de 1 dakika
santrifiij islemi uygulandi.

9. Koleksiyon tiipleri atildi ve filtreli tiipler yeni koleksiyon tiiplerine alind1.

10.  Her tiipe 500 pl wash buffer ilave edilerek 8000 xg’de 1 dk santrifiij islemi uygulandi.
11.  Koleksiyon tiipleri atild1 ve filtreli tiipler yeni koleksiyon tiiplere alindi.

12.  Her tiipe 500 pl wash buffer ilave edilerek 8000 xg’de 1 dk santrifiij islemi uygulandi.
13.  Koleksiyon tiiplerindeki siv1 dokiildii ve tekrar 13000 xg de 10 sn spin yapildi.

14.  Koleksiyon tiipleri atild1 ve filtreli tiipler 1,5 m1’lik ependorflara alind1.

15.  Her tlipe dnceden ependorflara boliinerek hazirlanmis ve 70°C’de bekletilmekte olan
elisyon bufferdan 200 pl eklendi.

16. 8000 xg de 1 dk santrifiij islemi uygulandi.

17.  Filtreli tiipler atildi ve DNA’lar ependorflar icinde elde edildi. Elde edilen DNA’lar

molekiiler calismalarda kullanilmak tizere -20 °C’de saklandi.,
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3.2.4. Chlamydia abortus’un Real-Time PCR ile Tespiti

Elde edilen DNA o6rnekleri, Chlamydia abortus’un tespiti amaciyla real-time PCR
yontemi ile analiz edildi. Calismada, C. abortus’a ait ompA gen bolgesine spesifik primer ve
TagMan prob dizileri kullanildi. PCR amplifikasyonu i¢in FastStart Essential DNA Probes
Master / LC 480 Probes Master (Roche, Almanya) ve LightCycler 480 real-time PCR cihaz1

(Roche, Almanya) kullanildi. Kullanilan primer ve prob dizileri Tablo 2’de verilmistir.

Her bir reaksiyon i¢in mastermiks soliisyonu toplam 20 uL olacak sekilde hazirlandi.
Reaksiyon karigimi; 5 uL DNA o6rnegi, 1 pL forward primer, 1 pL reverse primer, 0,5 pL
TagMan prob, 10 uL Probes Master mix ve 2,5 uL PCR grade su igerecek sekilde diizenlendi.

Hazirlanan mastermiks soliisyonundan 96 kuyucuklu real-time PCR pleytindeki her bir
kuyucuga 15 pL konuldu. Daha sonra ilizerine 5 L DNA 6rnegi ilave edildi. Her ¢alismada
pozitif ve negatif kontrol Ornekleri kullanildi. Pleytlerin {izeri optik seffaf film ile

kapatildiktan sonra kisa siire santrifiij edildi ve LightCycler 480 cihazina yerlestirildi.

Amplifikasyon dongiisii asagidaki sekilde uygulandi:
1 siklus:
e 95 °C’de 5 dakika 6n denatiirasyon

40 siklus:

e 95 °C’de 10 saniye denatiirasyon
e 64 °C’de 45 saniye baglanma/annealing

e 72°C’de 1 saniye uzama/extension

Amplifikasyon sonucunda elde edilen veriler, pozitif ve negatif kontroller dikkate

aliarak degerlendirildi.
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3.2.5. Coxiella burnetii’nin Real-Time PCR ile Tespiti

Elde edilen DNA ornekleri, Coxiella burnetii’nin tespiti amaciyla real-time PCR
yontemi ile analiz edildi. Calismada, C. burnetii’ye ait ISI111 gen bolgesine spesifik primer
ve TagMan prob dizileri kullanildi. PCR amplifikasyonu i¢in FastStart Essential DNA Probes
Master / LC 480 Probes Master (Roche, Almanya) ve LightCycler 480 real-time PCR cihazi

(Roche, Almanya) kullanildi. Kullanilan primer ve prob dizileri Tablo 2’de gosterilmistir.

Her bir reaksiyon i¢in mastermiks soliisyonu toplam 20 pL olacak sekilde hazirlandi.
Reaksiyon karigimi; 5 uL DNA 6rnegi, 1 pL forward primer, 1 pL reverse primer, 0,5 uL
TagMan prob, 10 uL Probes Master mix ve 2,5 uL PCR grade su igerecek sekilde diizenlendi.

Hazirlanan mastermiks soliisyonundan 96 kuyucuklu real-time PCR pleytindeki her bir
kuyucuga 15 pL dagitildi. Daha sonra her kuyucuga 5 pnL DNA 6rnegi eklendi. Her pleytte
pozitif ve negatif kontrol Orneklerine yer verildi. Pleytlerin iizeri optik seffaf film ile
kapatilarak kisa silire santrifiij edildi ve LightCycler 480 cihazinda amplifikasyon
gerceklestirildi.

Amplifikasyon dongiisii asagidaki sekilde uygulandu:
1 siklus:
e 95 °C’de 5 dakika 6n denatiirasyon

40 siklus:

e 95 °C’de 10 saniye denatiirasyon
e 64 °C’de 45 saniye baglanma/annealing

e 72°C’de 1 saniye uzama/extension

Amplifikasyon sonucunda elde edilen veriler, pozitif ve negatif kontroller ile birlikte

degerlendirilerek sonuglar pozitif veya negatif olarak yorumlandi.
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3.2.6. Campylobacter spp.’nin Real-Time PCR ile Tespiti

Elde edilen DNA ornekleri, Campylobacter spp.’nin tespiti amaciyla real-time PCR
yontemi ile analiz edildi. Calismada, Campylobacter spp.’ye ait 16S rRNA gen bolgesine
spesifik primer ve TagMan prob dizileri kullanildi. PCR amplifikasyonu i¢in FastStart
Essential DNA Probes Master / LC 480 Probes Master (Roche, Almanya) ve LightCycler 480
real-time PCR cihazi (Roche, Almanya) kullanildi. Kullanilan primer ve prob dizileri Tablo

2’de verilmistir.

Her bir reaksiyon i¢in mastermiks soliisyonu toplam 20 pL olacak sekilde hazirlandi.
Reaksiyon karigimi; 5 uL DNA 6rnegi, 1 pL forward primer, 1 pL reverse primer, 0,5 uL
TagMan prob, 10 uL Probes Master mix ve 2,5 uL PCR grade su igerecek sekilde diizenlendi.

Hazirlanan mastermiks soliisyonundan 96 kuyucuklu real-time PCR pleytindeki her bir
kuyucuga 15 pL konuldu. Daha sonra tizerine 5 pL. DNA 06rnegi ilave edildi. Her ¢aligmada
pozitif ve negatif kontrol Ornekleri kullanildi. Pleytlerin {izeri optik seffaf film ile

kapatildiktan sonra kisa siire santrifiij edildi ve LightCycler 480 cihazina yerlestirildi.
Amplifikasyon dongiisii asagidaki sekilde uygulandi:
1 siklus:

e 95 °C’de 5 dakika 6n denatiirasyon

40 siklus:

e 95 °C’de 10 saniye denatiirasyon
e 64 °C’de 45 saniye baglanma/annealing

e 72°C’de 1 saniye uzama/extension

Amplifikasyon sonucunda elde edilen veriler, pozitif ve negatif kontrol Ornekleri

dikkate alinarak pozitif veya negatif olarak degerlendirildi.

Bu calismada 15 Subat 2014 tarih ve 28914 sayili Resmi Gazete Yayimlanan “HAYVAN
DENEYLERI ETIK KURULLARININ CALISMA USUL VE ESASLARINA DAIR
YONETMELIK” in “HAYDEK in kurulusu ve calisma ydntemi” isimli 8. Maddesinin, 8.
fikrasi, k) bendinde yer alan “k) Asagidaki miidahaleler HADYEK iznine tabi degildir: 2) Olii
hayvan veya dokusu, mezbaha materyalleri, atik fetuslar ile yapilan prosediirler.” hiikkmiine

istinaden etik kurulu kararma gerek duyulmamustir.
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4. BULGULAR

4.1. Numune Dagilim

Bu ¢alisma kapsaminda 2018-2020 yillar1 arasinda Ege Bolgesi'nde yer alan 7 ilden
(Izmir, Manisa, Denizli, Usak, Kiitahya, Aydin, Mugla) toplam 102 isletmeden 140 abort
vakasina ait numune incelemeye alinmistir. Numuneler ilge tarim ve orman midiirliikleri ile il
tarim ve orman midirliikleri araciligityla Ege Bolgesi Veteriner Kontrol Enstitiisii
Miidiirliigii'ne iletilmistir. Incelemeye alinan numunelerin tamami abort fetiisii, vajinal

sliriintii veya i¢ organ materyali olup agirlikli 6rnek tipi abort fetiisiidiir.

Incelenen 140 numunenin 115'i (%82,1) koyun, 25'i (%17,9) keci kaynaklidir. Yillara
gore dagilim incelendiginde 2019 yilinda 86 numune (%61,4) ile en yliksek basvuru sayisina
ulasildigi, bunu 33 numune (%23,6) ile 2020 ve 21 numune (%15,0) ile 2018 yilinin izledigi
goriilmektedir. Il bazinda degerlendirildiginde en fazla numunenin [zmir (n=35, %25,0),
Manisa (n=30, %21,4) ve Denizli (n=29, 9%20,7) illerinden geldigi belirlenmistir.

Numunelerin il, ilge, tiir ve y1l bazinda ayritili dagilimi1 Tablo 3'de sunulmustur.

Tablo 3. Calismada incelenen numunelerin il, ilge, tiir ve y1l bazinda dagilimi ile Real-Time
PCR sonuglari

No Il flce Tiir | Yil | C. abortus | C. burnetii | Campylobacter spp.
1 [Manisa (Selendi Koyun | 2018 — — —
2 |Manisa |Soma Koyun | 2018 — — —
3 |Aydin  |Nazilli Kegi |2018 — — —
4 |Aydin  |Nazilli Kegi |2018 — — —
5 |Aydin  |Nazilli Kec¢i 2018 — — —
6 [lzmir  [Seferihisar |Koyun|2018| Pozitif — —
7 |izmir  |Bornova Koyun | 2018 — — —
8 |Manisa |Kula Koyun [ 2018 — — —

9 |izmir  |Bornova Koyun |2018 — — —
10 Denizli |Pamukkale | Koyun 2018 — — —

11 Mugla  |Milas Koyun [2018 — — —
12 Mugla |Milas Koyun [2018| Pozitif — —
13 |Manisa [Selendi Koyun [2018 — — —

14 [izmir  [Menderes | Koyun|2018| Pozitif — —
15 [izmir ~ |Menderes | Koyun |2018| Pozitif — —

16 Denizli |Cardak Koyun [2018| Pozitif — —
17 [Kiitahya [Kiitahya Koyun | 2018 — — —
18 |Denizli |Cameli Koyun | 2018 — — —
19 |Denizli  |Cameli Koyun | 2018 — — —
20 [Usak Sivash Koyun [ 2018 — — —
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No| 11 Mlce Tiir | Y1l | C. abortus | C. burnetii | Campylobacter spp.
21 Manisa |[Demirci Keci {2018 — — —
22 [Usak Usak Koyun | 2019 — — —
23 |Usak Sivash Koyun |2019 — — —
24 Denizli |Pamukkale | Koyun |2019 — — —
25 Denizli  |Pamukkale | Koyun |2019 — — —
26 [Kiitahya |Aslanapa Koyun |2019| Pozitif — —
27 [Kiitahya |Aslanapa Koyun | 2019 — — —
28 [Kiitahya |Aslanapa Koyun | 2019 — — —
29 |Aydin  [Bozdogan Ke¢i |2019 — — —
30 [Usak Usak Koyun |2019 — — —
31 [Usak Usak Koyun |2019| Pozitif — —
32 [Usak Ulubey Koyun | 2019 — — —
33 [Usak Ulubey Keci {2019 — — —
34 |Usak Sivash Kegi (2019 — — —
35 [Kiitahya [Tavsanh Koyun [2019 — — Pozitif
36 |izmir  |Bornova Kegi |2019 — — —
37 Manisa [Salihli Keci {2019 — Pozitif —
38 [izmir  |Bergama Koyun | 2019 — — —
39 [izmir  |Bergama Koyun |2019| Pozitif — —
40 Denizli |Cardak Koyun |2019| Pozitif — —
41 Manisa |Demirci Kegi (2019 — — —
42 [Kiitahya [Emet Keci [2019 — — —
43 [Kiitahya [Kiitahya Koyun |2019| Pozitif — —
44 Denizli [Serinhisar Koyun |2019| Pozitif — —
45 Denizli  [Serinhisar Koyun |2019| Pozitif — —
46 |Denizli ([Tavas Koyun | 2019 — — —
47 Denizli [Tavas Koyun | 2019 — — —
48 [lzmir ~ [Menemen | Koyun |2019 — — —
49 |JAydin  [Cine Koyun [2019| Pozitif — —
50 |Aydin  [Cine Koyun | 2019 — — —
51 |[Aydin  |Germencik | Koyun|2019 — — —
52 |JAydin  [Germencik | Koyun|2019 — — —
53 [Aydin  [Bozdogan Ke¢i [2019| Pozitif — —
54 |Aydin  Bozdogan Ke¢i 2019 — — —
55 [Kiitahya [Kiitahya Keci [2019 — — —
56 [Denizli [Pamukkale |Koyun|2019 — — —
57 |Kiitahya [Tavsanli Koyun | 2019 — — —
58 Denizli |Pamukkale |Koyun |2019 — — Pozitif
59 [Denizli [Pamukkale |Koyun|2019 — — Pozitif
60 |Usak Ulubey Koyun | 2019 — — —
61 [Usak Ulubey Koyun | 2019 — — —
62 |[lzmir  [Torbali Koyun | 2019 — — —
63 |[zmir Kemalpaga Kegi (2019 — — —
64 |[zmir Kemalpaga Kegi (2019 — — —
65 [izmir  |Bergama Koyun | 2019 — — —
66 |[[zmir  [Bergama Koyun | 2019 — — —
67 |lzmir  [Bergama Koyun | 2019 — — —
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No| 11 Mlce Tiir | Y1l | C. abortus | C. burnetii | Campylobacter spp.
68 Denizli |Pamukkale |Koyun |2019 — — —
69 [lzmir  [Bornova Koyun | 2019 — — —
70 [lzmir ~ |Bornova Koyun | 2019 — — —
71 [izmir  |Bornova Koyun | 2019 — — —
72 [Kiitahya [Kiitahya Koyun |2019| Pozitif — —
73 |Usak Ulubey Koyun | 2019 — — —
74 [izmir  |Bergama Koyun | 2019 — — —
75 |lzmir  |Bergama Koyun | 2019 — — —
76 |izmir Torbali Koyun | 2019 — — —
77 Denizli |Pamukkale |Koyun|2019| Pozitif — —
78 |izmir Torbali Koyun | 2019 — — —
79 |Usak Ulubey Koyun [2019| Pozitif — —
80 |Usak Usak Koyun |2019 — — —
81 Manisa [Selendi Koyun | 2019 — — —
82 |Manisa [Selendi Koyun | 2019 — — —
83 |[Manisa |Selendi Koyun [2019 — — —
84 |Manisa (Salihli Koyun | 2019 — — —
85 |[Aydin  |Germencik | Koyun|2019 — — —
86 |[Manisa |Selendi Koyun [2019 — — —
87 Denizli |Pamukkale |Koyun |2019 — — —
88 |Denizli |Pamukkale |Koyun|2019 — — —
89 |Usak Esme Koyun |2019 — — —
90 |lzmir  Menemen | Koyun 2019 — — —
91 |Izmir Selguk Kegi (2019 — — —
92 Denizli |Pamukkale |Koyun|2019| Pozitif — —
93 |[Manisa [Salihli Koyun [2019 — — —
94 |[izmir  Menemen |Koyun|[2019| Pozitif — —
95 |izmir  Menemen | Koyun |2019 — — —
96 |Denizli [Tavas Koyun |2019| Pozitif — —
97 lizmir  |Bergama Koyun |2019 — — —
98 |izmir  (Odemis Keci |2019| Pozitif — —
99 |Izmir Odemis Ke¢i [2019| Pozitif — —
100|Denizli  [Serinhisar Koyun | 2019 — — —
101|Denizli  [Serinhisar Koyun | 2019 — — —
102|Denizli  [Serinhisar Koyun | 2019 — — —
103|Denizli  |Civril Koyun | 2019 — Pozitif —
104 Denizli  [Civril Koyun | 2019 — Pozitif —
105Mugla  |Milas Keci [2019 — Pozitif —
106 Mugla  |Milas Kegi 2019 — Pozitif —
107 [Usak Usak Koyun | 2019 — — —
108|Manisa [Yunusemre | Koyun (2020 — — —
109|Manisa |[Yunusemre | Koyun |2020 — — —
110fizmir  [Bergama Koyun | 2020 — — —
111|Manisa |Kula Koyun | 2020 — — —
112|Manisa |Kula Koyun | 2020 — — —
113|Manisa |Soma Koyun [2020| Pozitif — —
114|Manisa [Soma Koyun | 2020 — — —
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No| 11 Mlce Tiir | Y1l | C. abortus | C. burnetii | Campylobacter spp.
115|Manisa [Salihli Koyun | 2020 — — —
116|Manisa [Selendi Kegi (2020 — — —
117 Kiitahya [Kiitahya Koyun | 2020 — — —
118/Aydin  |Kuyucak Koyun | 2020 — — —
119 Kiitahya [Domanig Koyun | 2020 — — —
120|Izmir Torbali Koyun [2020 — — —
121 |lzmir Torbali Koyun | 2020 — — —
122|Denizli  [Serinhisar Koyun | 2020 — — —
123|izmir Kemalpasa Keci 2020 — — —
124)izmir  [Kemalpasa | Kegi |2020 — — —
125Denizli  |Pamukkale | Koyun |2020 — Pozitif —
126|Denizli  |Pamukkale | Koyun |2020 — — —
127|Denizli  |Saraykdy Koyun [2020 — — —
128|Kiitahya [Kiitahya Koyun | 2020 — — —
129|Manisa  |Ahmetli Koyun | 2020 — — —
130|Manisa  |Ahmetli Koyun | 2020 — — —
131|Manisa [Salihli Koyun | 2020 — — —
132|Manisa [Salihli Koyun | 2020 — — —
133|Manisa |Salihli Koyun [2020| Pozitif — —
134|Manisa [Salihli Koyun | 2020 — — —
135 [[zmir Gaziemir Kegi (2020 — — —
136|Manisa [Selendi Koyun | 2020 — — —
137 Kiitahya [Simav Koyun | 2020 — — —
138 Kiitahya |Merkez Koyun {2020 — — —
139|Manisa [Selendi Koyun | 2020 — — —
140|Manisa [Salihli Koyun | 2020 — — —

4.2. Real-Time PCR Sonuclari

Incelemeye alman 140 numunenin 33'iinde (%23,6) Chlamydia abortus, Coxiella

burnetii ve/veya Campylobacter spp.'den en az birine ait Real-Time PCR pozitifligi

saptanmistir. Etken bazinda degerlendirildiginde C. abortus 24 numunede (%17,1) ile en sik

tespit edilen etken olmus, bunu C. burnetii 6 numune (%4,3) ve Campylobacter spp. 3

numune (%2,1) izlemistir. Etkenlere iligskin genel pozitiflik 6zeti Tablo 4'te sunulmustur.

Tablo 4. incelenen numunelerde saptanan etken pozitifliklerinin genel dzeti

Etken Incelenen Numune (n) | Pozitif (n) | Pozitiflik Oram (%)
C. abortus 140 24 17,1
C. burnetii 140 6 4,3
Campylobacter spp. 140 3 2,1
En az bir etken 140 33 23,6

53




4.2.1. Chlamydia abortus Bulgulari

Chlamydia abortus, calismada en sik saptanan etken olup 140 numunenin 24'{inde

(%17,1) Real-Time PCR ile pozitif sonu¢ vermistir. Tir bazinda degerlendirildiginde C.

abortus pozitifligi koyun kaynakli numunelerin 21'inde (%18,3) ve keg¢i kaynakli numunelerin

3'tinde (%12,0) tespit edilmistir. Y1l bazinda incelendiginde en yliksek mutlak pozitif vaka

sayist 2019 yilinda (n=17) saptanmis olmakla birlikte en yiiksek pozitiflik oran1 %23,8 ile

2018 yilina aittir; 2020 yilinda ise yalnizca 2 numune (%6,1) pozitif bulunmustur. Il bazinda

degerlendirildiginde en fazla pozitif vaka Izmir (n=7) ve Denizli'den (n=7) bildirilmistir. C.

abortus igin tiir, yil ve il bazinda dagilim sirasiyla Tablo 5, Tablo 6 ve Tablo 7'de

sunulmustur.

Tablo 5. C. abortus Real-Time PCR pozitifliginin tiir bazinda dagilimi

Tiir Incelenen (n) Pozitif (n) Pozitiflik Orani (%)
Koyun 115 21 18,3
Kegi 25 3 12,0
Toplam 140 24 17,1

Tablo 6. C. abortus Real-Time PCR pozitifliginin yil bazinda dagilinu

Y1l Incelenen (n) Pozitif (n) Pozitiflik Oram (%)
2018 21 5 23,8
2019 86 17 19,8
2020 33 2 6,1
Toplam 140 24 17,1

Tablo 7. C. abortus Real-Time PCR pozitifliginin il bazinda dagilimi

Il Incelenen (n) Pozitif (n) Pozitiflik Oram (%)
Aydin 12 2 16,7
Denizli 29 7 24,1
Kiitahya 15 3 20,0
Manisa 30 2 6,7
Mugla 4 1 25,0
Usak 15 2 13,3
[zmir 35 7 20,0
Toplam 140 24 17,1
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4.2.2. Coxiella burnetii Bulgular:

Coxiella burnetii,

140 numunenin 6'sinda (%4,3) Real-Time PCR ile pozitif

saptanmustir. Tir bazinda degerlendirildiginde koyun ve keg¢i kaynakli numunelerde esit

sayida (n=3) pozitiflik tespit edilmis olup koyunlarda pozitiflik oram1 %2,6, kegilerde ise

%12,0 olarak hesaplanmistir. Y1l bazinda degerlendirildiginde 2018 yilinda hi¢ pozitif vaka
saptanmazken 2019 yilinda 5 (%5,8), 2020 yilinda ise 1 (%3,0) pozitif vaka bildirilmistir. il

bazinda Denizli (n=3) ve Mugla (n=2) en fazla pozitif vaka bildiren iller olmus; Manisa'dan 1

pozitif vaka bildirilmistir. C. burnetii igin tiir, y1l ve il bazinda dagilim sirasiyla Tablo 8,

Tablo 9 ve Tablo 10'da sunulmustur.

Tablo 8. C. burnetii Real-Time PCR pozitifliginin tiir bazinda dagilimi

Tiir Incelenen (n) Pozitif (n) Pozitiflik Orani (%)
Koyun 115 3 2,6
Kegi 25 3 12,0
Toplam 140 6 4,3

Tablo 9. C. burnetii Real-Time PCR pozitifliginin y1l bazinda dagilim1

Yil Incelenen (n) Pozitif (n) Pozitiflik Oram (%)
2018 21 0 0,0
2019 86 5 5,8
2020 33 1 3,0
Toplam 140 6 4,3

Tablo 10. C. burnetii Real-Time PCR pozitifliginin il bazinda dagilimi

11 Incelenen (n) Pozitif (n) Pozitiflik Orani (%)
Denizli 29 3 10,3
Manisa 30 1 3,3
Mugla 4 2 50,0
Toplam 140 6 4,3
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4.2.3. Campylobacter spp. Bulgular:

Campylobacter spp. Real-Time PCR pozitifligi, 140 numunenin 3'inde (%2,1) tespit
edilmistir. Pozitif vakalarin tamami koyun kaynakli olup ke¢i numunelerinde Campylobacter
spp. pozitifligine rastlanmamistir. Y1l bazinda degerlendirildiginde pozitif vakalarin
tamaminin 2019 yilina ait oldugu goriilmekte olup 2018 ve 2020 yillarinda pozitiflik
saptanmamustir. il bazinda Denizli (n=2, %6,9) ve Kiitahya (n=1, %6,7) pozitif vaka bildiren
iller olarak 6ne ¢ikmaktadir. Campylobacter spp. igin tiir, yil ve il bazinda dagilim sirasiyla
Tablo 11, Tablo 12 ve Tablo 13'te sunulmustur.

Tablo 11. Campylobacter spp. Real-Time PCR pozitifliginin tiir bazinda dagilimi

Tiir Incelenen (n) Pozitif (n) Pozitiflik Oran (%)
Koyun 115 3 2,6
Kegi 25 0 0,0
Toplam 140 3 2,1

Tablo 12. Campylobacter spp. Real-Time PCR pozitifliginin y1l bazinda dagilimi

Yil Incelenen (n) Pozitif (n) Pozitiflik Orani (%)
2018 21 0 0,0
2019 86 3 3,5
2020 33 0 0,0
Toplam 140 3 2,1

Tablo 13. Campylobacter spp. Real-Time PCR pozitifliginin il bazinda dagilimi

Il Incelenen (n) Pozitif (n) Pozitiflik Oram (%)
Denizli 29 2 6,9
Kiitahya 15 1 6,7
Toplam 140 3 2,1

4.3. Ko-enfeksiyon Analizi

Calismada incelenen 140 numunenin higbirinde iki veya daha fazla etkenin es zamanl
pozitifligine rastlanmamustir. C. abortus ile C. burnetii, C. abortus ile Campylobacter spp. ve
C. burnetii ile Campylobacter spp. ikili kombinasyonlarinda ko-enfeksiyon vakasi

saptanmamis; li¢ etkeni birden igeren ko-enfeksiyona da tespit edilmemistir.
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4.4. 11 Bazinda Dagilim

Numune ve pozitiflik dagilimi il bazinda degerlendirildiginde en yiiksek pozitiflik

oraninin Mugla iline ait oldugu (%75,0) goriilmekle birlikte bu ilin gorece diisiik numune

say1st (n=4) dikkate alindiginda bu oranin yorumlanmasinda ihtiyatli olunmas1 gerekmektedir.

Mutlak pozitif vaka sayis1 agisindan Denizli (n=12) ve Izmir (n=7) illeri 6ne ¢ikmaktadir. C.

abortus pozitifligi agisindan Izmir ve Denizli esit sayida (n=7) en fazla pozitif vakay1 bildiren

iller olmustur. C. burnetii pozitifligi Denizli (n=3) ve Mugla (n=2) illerinde yogunlasirken,

Campylobacter spp. pozitifligi yalnizca Denizli (n=2) ve Kiitahya (n=1) illerinde saptanmustir.

Il bazinda ayrintili dagilim Tablo 14'de sunulmustur.

Tablo 14. Il bazinda numune say1s1 ve Real-Time PCR pozitiflik dagilimi

il n C. abortus | C. burnetii | Campylobacter | Toplam |Pozitiflik Oram
(+) (+) spp. (+) Pozitif (%)

Aydin 12 2 0 0 2 16,7

Denizli 29 7 3 2 12 41,4

Kiitahya 15 3 0 1 4 26,7

Manisa 30 2 1 0 3 10,0

Mugla 4 1 2 0 3 75,0

Usak 15 2 0 0 2 13,3

Izmir 35 7 0 0 7 20,0

Toplam 140 24 6 3 33 23,6

4.5. Tiir Bazinda Dagilim

Tiir bazinda degerlendirildiginde koyun kaynakli numunelerde pozitiflik oran1 %23,5
(27/115), kegi kaynakli numunelerde ise %24,0 (6/25) olarak hesaplanmistir. C. abortus her
iki tiirde de en sik saptanan etken olmus; koyunlarda 21 (%18,3), kegilerde 3 (%12,0)

numunede pozitif bulunmustur. C. burnetii, koyun ve keci kaynakli numunelerde esit sayida

(n=3) pozitif saptanmistir. Campylobacter spp. pozitifligi ise yalnizca koyun numunelerinde

(n=3) tespit edilmis olup kecilerde bu etkene ait pozitiflige rastlanmamistir. Tiir bazinda

ayrintili dagilim Tablo 15'de sunulmustur.
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Tablo 15. Tiir bazinda numune sayis1 ve Real-Time PCR pozitiflik dagilimi

Tiir N C. abortus| C. burnetii | Campylobacter | Toplam | Pozitiflik Oram
(+) (+) spp. (+) Pozitif (%)

Koyun 115 21 3 3 27 23,5

Keci 25 3 3 0 6 24,0

Toplam 140 24 6 3 33 23,6

4.6. Y1l Bazinda Dagihim

Y1l bazinda degerlendirildiginde en yiliksek pozitiflik oraninin 2019 yilina (%29,1) ait

oldugu goriilmektedir. Bu yilda 86 numunenin 25'inde pozitiflik saptanmis olup incelenen ii¢
etkenin de en fazla vakasi bu yila aittir. 2018 yilinda 21 numunenin 51 (%23,8) pozitif
bulunmus ve yalnizca C. abortus saptanmustir. 2020 yilinda ise 33 numunenin 3'tinde (%9,1)
pozitiflik tespit edilmis olup en diisiik pozitiflik orant bu yila aittir. Y1l bazinda ayrintili

dagilim Tablo 16'da sunulmustur.

Tablo 16. Y1l bazinda numune sayisi ve Real-Time PCR pozitiflik dagilimi

vil n C. abortus| C. burnetii | Campylobacter Toplam | Pozitiflik Oram
(+) () spp. (+) Pozitif (%)

2018 21 5 0 0 5 23,8

2019 86 17 5 3 25 29,1

2020 33 2 1 0 3 9,1

Toplam | 140 24 6 3 33 23,6

4.7. Mevsimsel Dagilim

Numunelerin aylara gore dagilimi incelendiginde en fazla bagvurunun kis aylarinda
gerceklestigi goriilmektedir; Subat (n=33) ve Ocak (n=27) en fazla numune gelen aylar
olmustur. Pozitiflik oran1 agisindan degerlendirildiginde en yiliksek oran Temmuz ayinda
(%66,7) saptanmis olmakla birlikte bu aydaki numune sayisinin oldukg¢a diisiik oldugu (n=3)
g6z Oniinde bulundurulmalidir. Mutlak pozitif vaka sayist agisindan ise Aralik (n=9) ve Subat
(n=8) aylar1 6ne ¢ikmaktadir. Haziran, Agustos ve Kasim aylarinda incelenen numunelerin
higbirinde pozitiflik saptanmamustir. C. burnetii pozitifliginin agirlikli olarak Aralik (n=4) ve
Ocak (n=1) aylarinda, Campylobacter spp. pozitifliginin ise Mart (n=2) ve Ocak (n=1)
aylarinda yogunlastig1 dikkat ¢ekmektedir. Aylik dagilim Tablo 17'de sunulmustur.
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Tablo 17. Aylara gére numune sayisi ve Real-Time PCR pozitiflik dagilimi

Ay n C. abortus| C. burnetii | Campylobacter | Toplam | Pozitiflik Oram

(+) (+) spp. (+) Pozitif (%)
Ocak 27 3 1 1 5 20,0
Subat 33 8 0 0 8 24,2
Mart 18 0 1 2 3 16,7
Nisan 10 1 0 0 1 10,0
Mayis 5 2 0 0 2 40,0
Haziran 4 0 0 0 0 0,0
Temmuz 3 2 0 0 2 66,7
Agustos 2 0 0 0 0 0,0
Eyliil 3 1 0 0 1 33,3
Ekim 8 2 0 0 2 25,0
Kasim 4 0 0 0 0 0,0
Aralik 23 5 4 0 9 39,1
Toplam 140 24 6 3 33 23,6

4.8. isletme Bazinda Analiz

4.8.1. Isletme Numune Dagilimi

Calisma kapsaminda incelenen 140 numune 102 farkli isletmeden gonderilmistir.
Isletmelerin 70" (%68,6) yalnizca 1 numune, 27'si (%26,5) 2 numune, 4'ii (%3,9) 3 numune
ve 11 (%1,0) 4 numune gondermistir. Bu veriler, bagvurularin biiyiikk ¢ogunlugunun tek
numune diizeyinde kaldigini ve ¢oklu numune gonderen isletme sayisinin smirli oldugunu
ortaya koymaktadir. Isletme basina gonderilen numune sayilarmin dagilimi Tablo 18'de

sunulmustur.

Tablo 18. isletme basina gonderilen numune sayisinin dagilimi

Gonderilen Numune Sayisi Isletme (n) | Isletme (%) | Toplam Numune (n)
1 70 68,6 70
2 27 26,5 54
3 4 3,9 12
4 1 1,0 4
Toplam 102 100 140
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4.8.2. Isletme Diizeyinde Real-Time PCR Pozitifligi

Isletme diizeyinde degerlendirme yapildiginda 102 isletmenin 27'sinde (%26,5) en az
bir numunede Real-Time PCR pozitifligi saptanmis, 75 isletmede (%73,5) ise tiim numuneler
negatif bulunmustur. Etken bazinda degerlendirildiginde C. abortus 21 isletmede (%20,6), C.
burnetii 4 isletmede (%3,9) ve Campylobacter spp. 2 isletmede (%2,0) pozitif olarak tespit
edilmistir. Higbir isletmede birden fazla etken tiirliniin ayn1 anda pozitif saptanmadigi
belirlenmistir. Isletme diizeyinde etken bazinda pozitiflik 6zeti Tablo 19 ve Tablo 20’de

sunulmustur.

Tablo 19. isletme diizeyinde etken bazinda genel Real-Time PCR pozitiflik 6zeti

Etken Pozitif Isletme (n) Pozitiflik Oram (%)
En az bir etken 27 26,5
Tiimii negatif 75 73,5
Toplam 102 100

Tablo 20. isletme diizeyinde etken bazinda 6zel Real-Time PCR pozitiflik dzeti

Etken Pozitif isletme (n) Pozitiflik Oram (%)
C. abortus 21 20,6
C. burnetii 4 3,9
Campylobacter spp. 2 2,0
Toplam 102 100

4.8.3. Numune Sayisi ve Real-Time PCR Sonugclarinin isletme Bazinda Birlesik Analizi

Gonderilen numune sayisi ile Real-Time PCR sonuglari isletme diizeyinde birlikte
degerlendirildiginde, tek numune gonderen 70 isletmenin 13'liinde (%18,6) pozitiflik
saptanirken 57'sinde (%81,4) tiim numuneler negatif ¢ikmustir. iki numune gonderen 27
isletmenin 10'unda C. abortus, 2'sinde C. burnetii ve 1'inde Campylobacter spp. saptanmis
olup bu isletmelerin 14'iinde (%51,9) tiim numuneler negatif bulunmustur. Ug numune
gonderen 4 isletmenin tamaminda tiim numuneler negatif ¢ikmistir. Dort numune génderen
tek isletmede ise 4 numuneden yalmizca 1'inde C. abortus pozitifligi tespit edilmistir. iki
numune gonderen isletmeler arasinda 7'sinde bir numune pozitif, digeri negatif olarak

saptanmistir. Bu bulgular isletme i¢i enfeksiyon dagiliminin homojen olmadigina ve numune
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sayisinin artmasinin tanisal verimi etkileyebilecegine isaret etmektedir. S6z konusu analize

iligkin ayrintili veriler Tablo 21'de sunulmustur.

Tablo 21. Isletme basina gonderilen numune sayisina gére Real-Time PCR sonuglarinin
dagilimi

Numune Negatif C.abortus | C.burnetii | C3mpylobacter

Miktar1 | : : ____SPP- :
Isletme | Numune |Isletme |[Numune [Isletme Numune| Isletme | Numune | Isletme |Numune

(n) (n) (n) (n) (n) (n) (n) (n) (n) (n)

Toplam

1 57 57 10 10 2 2 1 1 70 70
2 14 28 10 20 2 4 1 2 27 54
3 4 12 0 0 0 0 0 0 4 12
4 0 0 1 4 0 0 0 0 1 4

Toplam 75 97 21 34 4 6 2 3 102 140

4.8.4. 11 Bazinda isletme Dagilin

Il bazinda isletme diizeyinde degerlendirme yapildiginda Denizli ilinin hem en fazla
isletme sayisina sahip pozitif il (%42,9, 21 isletmenin 9'u) hem de en yiiksek etken
cesitliligine sahip il oldugu goriilmektedir. Mugla ilinde 2 isletmenin tamaminda (%100,0)
pozitiflik saptanmis olmakla birlikte bu ilin oldukc¢a diisiik isletme sayisina sahip oldugu goz
oniinde bulundurulmalidir. izmir ilinde 24 isletmenin 5'inde (%20,8) pozitiflik saptanmuis olup
pozitif isletmelerin tamaminda yalnizca C. abortus tespit edilmistir. Il bazinda isletme

dagilim1 Tablo 22'de sunulmustur.

Tablo 22. 1l bazinda isletme say1s1 ve Real-Time PCR pozitiflik dagilimi

il Isletme . Pozitif Pozitiflik | C. abortus | C. burnetii | Campylobacter
(n) | Isletme (n) | Orani (%) (+) (+) spp. (+)
Aydin 7 2 28,6 2 0 0
Denizli 21 9 42,9 6 2 1
Kiitahya 14 4 30,8 3 0 1
Manisa 21 3 14,3 2 1 0
Mugla 2 2 100,0 1 1 0
Usak 13 2 15,4 2 0 0
[zmir 24 5 20,8 5 0 0
Toplam 102 27 26,5 21 4 2
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4.9. Istatistiksel Degerlendirme

Bu calismada istatistiksel analizler R ve Python (SciPy 1.13) kullanilarak
gerceklestirilmistir. Her etken i¢in nokta prevalans tahminleri ve %95 giiven araliklar1 (GA)
Wilson skoru yontemiyle hesaplanmistir; bu yontem, diisiik prevalanshi verilerde normal
yaklasimin yetersiz kaldigi kii¢iik 6rneklem gruplarinda da giivenilir sonuglar vermektedir.
Tir, yil, il ve mevsim bazinda gruplar arasi pozitiflik oranlarinin karsilastirilmasinda,
beklenen hiicre frekansiin 5'in altinda oldugu durumlarda iki yonli Fisher kesin testi, diger
durumlarda Pearson ki-kare testi kullanilmistir. Tiim testlerde istatistiksel anlamlilik esigi

p<0,05 olarak belirlenmistir.

4.9.1. Genel Prevalans ve %95 Giiven Araliklari

Incelenen 140 numunenin 33'iinde (%23,6; %95 GA: %17,3-31,2) en az bir etkenin
Real-Time PCR pozitifligi saptanmistir. Etken bazinda Wilson skoru yontemiyle hesaplanan

nokta prevalanslar ve %95 giiven araliklar1 Tablo 23'te sunulmustur.

Tablo 23. Etken bazinda Real-Time PCR prevalans tahminleri ve Wilson %95 giiven
araliklar

incelenen Pozitif Prevalans %095 GA %95 GA Ust

Fticen M M %) Al%) (%)
C. abortus 140 24 17,1 11,8 24,2
C. burnetii 140 6 4,3 2,0 9,0
Campylobacter spp. 140 3 2,1 0,7 6,1
En az bir etken 140 33 23,6 17,3 31,2

GA: Giiven araligt; Wilson skoru yontemiyle hesaplanmistir.

4.9.2. Tiir Bazinda Karsilastirma

Koyun ve ke¢i kaynakli numuneler arasinda her ii¢ etken i¢in pozitiflik oranlar1 Fisher
kesin testi ile karsilastirilmistir. C. abortus pozitifligi koyunlarda %18,3, kegilerde %12,0

olarak saptanmig; gruplar arasinda istatistiksel ag¢idan anlamli fark gbézlemlenmemistir
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(p=0,568). C. burnetii i¢in koyunlarda %?2,6, kegilerde ise %12,0 orani belirlenmekle birlikte
bu fark da istatistiksel olarak anlamlilik esigine ulasmamistir (p=0,070); ancak kegilerdeki
nispeten yiiksek prevalans dikkat ¢ekici bulunmustur. Campylobacter spp. pozitifligi yalnizca
koyun numunelerinde tespit edilmis, kecilerde hi¢ saptanmamistir; bununla birlikte bu bulgu
da istatistiksel olarak anlamli bir farklilik ortaya koymamaktadir (p=1,000). Tiir bazinda
toplam pozitiflik oranlar1 agisindan koyunlar ve kegiler arasinda da anlaml fark
saptanmamustir (p=1,000). Tiir bazinda karsilastirma sonuglar1 Tablo 24'te verilmistir.

Tablo 24. Etken ve tiir bazinda Real-Time PCR pozitiflik oranlar1 ve Fisher kesin testi
sonugclari

Pozitif Prevalans 2095 GA

Etken Tiir n) (%) (%) p degeri*
C. abortus Koyun 115 21 18,3 12,3-26,3
Ke¢i 25 3 12,0 4,2-30,0 0968
C. burnetii Koyun 115 3 2,6 0,9-7,4
0,070
Ke¢i 25 3 12,0 4,2-30,0
Campylobacter spp.  Koyun 115 3 2,6 0,9-7,4
Keci 25 0 0,0 0,0-133 HO0
Herhangi etken Koyun 115 27 23,5 16,7-32,0
Kegi 25 6 24,0 11,5-434 H00

* Iki yonlii Fisher kesin testi; p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

4.9.3. Y1l Bazinda Karsilastirma

Ug ¢alisma yil1 (2018, 2019, 2020) arasindaki pozitiflik oranlarmin karsilastirilmasinda
Ki-kare testi kullanilmistir. C. abortus i¢in 2018, 2019 ve 2020 yillarina ait pozitiflik oranlari
sirastyla %23.8, %19,8 ve %6,1 olarak hesaplanmis; bu farklilik istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (¥>=3,928; p=0,140). C. burnetii ve Campylobacter spp. i¢in de yillar arasi
farklilik istatistiksel anlam tagimamaktadir (sirasiyla p=0,459 ve p=0,382). Bununla birlikte,
2020 yilinda C. abortus pozitiflik oraninin belirgin bi¢gimde diistiigii ve bu yilda diger etkenler
icin de daha az pozitif vaka bildirildigi gozlemlenmektedir. Bu Oriintii, olast epidemiyolojik
dalgalanmalarin yami sira 2020 yilinda COVID-19 pandemisine bagli basvuru sayisindaki

azalmayla iligkili olabilir. Y1l bazinda karsilastirma sonuglar1 Tablo 25'de sunulmustur.
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Tablo 25. Etken ve yil bazinda Real-Time PCR pozitiflik oranlar1 ve Ki-kare testi sonuglari
Pozitif Prevalans 2095 GA

Etken Yil ) (%) (%) p degeri*
C. abortus 2018 21 5 23,8 10,6-45,1
2019 86 17 19,8 12,7-29,4 0,140
2020 33 2 6,1 1,7-19,6
C. burnetii 2018 21 0 0,0 0,0-16,1
2019 86 5 5,8 2,5-12,9 0,459
2020 33 1 3,0 0,5-15,3
gp%rf‘py"’ba“er 2018 21 0 0,0 0,0-16,1
2019 86 3 35 1,2-9,8 0,382
2020 33 0 0,0 0,0-10,6

*Pearson Ki-kare testi; bazi hiicrelerde beklenen frekans <5 oldugundan sonuglar ihtiyatla
degerlendirilmelidir.

4.9.4. 11 Bazinda Karsilastirma

Iller arasindaki pozitiflik oranlar1 ki-kare testi ile degerlendirilmistir. C. abortus igin
iller arasinda istatistiksel agidan anlamli bir farklilik saptanmamustir (x>=3,93; df=6; p=0,676).
Bununla birlikte, C. burnetii pozitifligi acisindan iller arasindaki dagilim istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik ortaya koymaktadir (¥*>=26,49; df=6; p=0,0002). Bu anlamlilik agirlikli
olarak Mugla ilindeki yiiksek pozitiflik oranindan (%50,0) kaynaklanmakta olup s6z konusu
ilin disiik numune sayisi (n=4) gbz Oniine alindiginda bu bulgunun yorumlanmasinda ihtiyat
gosterilmesi gerekmektedir. Campylobacter spp. igin ise yalnizca Denizli ve Kiitahya illerinde
pozitif vaka saptandigindan istatistiksel test uygulanamamustir. Il bazinda Karsilastirma

sonuglart Tablo 26'da sunulmustur.
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Tablo 26. Il bazinda Real-Time PCR pozitiflik oranlari, %95 giiven araliklari ve
karsilastirmal1 analiz sonuglari

il n abcg:r.tus Ct(;)bgosrg;;/o bu r%etii COZ)bl[JOrA?ggi Carr;;()));llo(l:r)]a;cter
Poz. (n) Poz. (n) GA]

Aydn 12 2 16’474,[3]’7_ 0 0’26[%]()‘ 0
Denizli 29 7 24’4112[,11?2‘ 3 10’236,[2]’6_ 2
Kiitahya 15 3 20;105,[27]’0‘ 0 0,20[2]0— 1
Manisa 30 2  67[18-213] 1 3?6[,07']6‘ 0
Mugla 4 1 25609,[3j6_ 2 50’35[})?’0‘ 0
Usak 5 2 13537,[Sj7_ 0 0’21[%’]0‘ 0
fzmir 35 7 20’25[;(])’0‘ 0 0’20[%]0‘ 0
Cphdi:gz:f 0,676 (NS) 0,0002 (*)

NS: Istatistiksel olarak anlaml1 degil. (*): p<0,05. Baz hiicrelerde beklenen frekans <5
oldugundan ki-kare sonuglari ihtiyatla degerlendirilmelidir.

4.9.5. Mevsimsel Dagilimn Istatistiksel Degerlendirmesi

Numuneler dort mevsime ayrilarak (Kis: Aralik—Ocak—Subat, ilkbahar: Mart—Nisan—
Mayis, Yaz: Haziran—-Temmuz—Agustos, Sonbahar: Eyliil-EKim—Kasim) her etken i¢in kis
mevsimine ait pozitiflik orani ile diger mevsimlerin birlesik orani Fisher kesin testi ile
karsilastirilmistir. C. abortus igin kis mevsimindeki pozitiflik orani (%19,3) diger mevsimlere
(%14,0) kiyasla niimerik olarak daha yiiksek olmakla birlikte bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamustir (p=0,497). C. burnetii pozitifligi agirlikli olarak kis aylarinda (5/83,
%6,0) saptanmis ve kis dis1 mevsimlerde yalnmizca 1 pozitif vaka (1/57, %1,8) bildirilmis olsa
da bu fark istatistiksel anlam tagimamaktadir (p=0,401). Campylobacter spp. pozitifligi kis
doneminde gorece diisiik kalirken (1/83, %1,2) ilkbaharda daha yiiksek bir oran saptanmistir
(2/33, %6,1); ancak bu fark da istatistiksel olarak anlamli degildir (p=0,567). Mevsimsel

dagilim ve karsilastirma sonuglar1 Tablo 27'de 6zetlenmistir.
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Tablo 27. Mevsim bazinda Real-Time PCR pozitiflik oranlar1 ve kis vs. diger mevsimlerin
karsilastirilmasi

C. C.
abortus burnetii  Campylobacter ~ Toplam Poz.

Mevsim % [%95 % [%95 % [%95GA] % [%95GA] P
GA] GA]
Kis(Ara- o [g’g’_ 60[26- 1,10,65 2650183
Oca-Sub) 2901 13,3] 2 10.2-6, 36,7]
[Ikbahar
(Mar—Nis— 33 9’%3[%]1‘ 3’25[%]5‘ 6,1[1,7-19.6] 182 [9,1-33,0]
May) ’ ’ 0,497
Yaz (Haz— 22263 0,0[0,0-
T8 e sig  00[00-336] 222[63-547]
Sonbahar
(EyI)—Eki— 15 20;105[27]’0‘ ogl[%]o— 0,0[0,0-21.8] 20,0 [7,0-45,2]
Kas ! !

* [ki yonlii Fisher kesin testi (Kis + Ilkbahar+Yaz+Sonbahar); p<0,05 istatistiksel olarak
anlamli kabul edilmistir. Yaz ve sonbahar mevsimlerindeki diisiitk numune sayilari (%95 GA
genisligine dikkat) yorumu kisitlamaktadir.

4.9.6. Genel Degerlendirme

Istatistiksel analizlerin genel bir degerlendirmesi yapildiginda, ¢alismada saptanan etken
pozitiflik oranlarinin tiir, y1l ve mevsim bazinda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
farklilik gostermedigi goriilmektedir. Bununla birlikte, C. burnetii agisindan iller arasi
dagilimda istatistiksel anlamlilik saptanmis (p=0,0002); bu bulgu ilgili etkenin bdlgesel
yogunlasmasina isaret etmektedir. Mevcut analizlerin genel smirliligi olarak, bazi alt
gruplardaki (Mugla gibi) diisiik numune sayilarinin istatistiksel gii¢ iizerinde kisitlayict bir
etki olusturdugu ve bu nedenle bazi biyolojik agidan anlamli goriinen farklarin istatistiksel
esige ulasamadigi g6z Oniinde bulundurulmahidir. Higbir numunede ko-enfeksiyon

saptanmamis olmasi nedeniyle bu konuya yonelik istatistiksel analiz yapilamamustir.
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5. TARTISMA

Bu ¢alismada, Bornova Veteriner Kontrol Enstitiisii'niin sorumluluk alanindaki 7 ilden
(Izmir, Aydmn, Denizli, Mugla, Manisa, Kiitahya ve Usak) 2018-2020 yillar1 arasinda
gonderilen 140 aborte fetiis 6rnegi, Real-Time PCR yontemiyle Chlamydia abortus, Coxiella
burnetii ve Campylobacter spp. varligi agisindan incelenmistir. Ege Bolgesi'nde kiigiikbas
hayvanlarda enfeksiyoz abort etkenlerine yonelik Real-Time PCR tabanli kapsamli bir
arastirmanin bolgede daha once yapilmamis olmasi, bu calismanin 6zgiin degerini belirgin
bicimde artirmaktadir. Nitekim bolgede yiiriitiilen 6nceki arastirmalar agirlikli olarak tek bir
etkene odaklanmis ya da sadece serolojik yontemler kullanilmistir (Sen Yiiksel, 2020). Bu
calismada ise li¢ 6nemli abortif patojen es zamanl olarak arastirilmis; boylece bolgeye 6zgi

epidemiyolojik tablonun daha biitlinliikli bir bigimde ortaya konmasi miimkiin olmustur.

Calismada incelenen 140 6rnegin 33'iinde (%23,6) en az bir patojen saptanmistir. Etken
bazinda degerlendirildiginde C. abortus 24 6rnekte (%17,1), C. burnetii 6 6rnekte (%4,3) ve
Campylobacter spp. 3 ornekte (%2,1) pozitif bulunmustur. Ko-enfeksiyon ise higbir 6rnekte
saptanmamistir. Bu genel tablonun, diinyadan ve Tiirkiye'nin farkli bolgelerinden bildirilen
verilerle nasil Ortlistigiinin ya da aynstiginin irdelenmesi, elde edilen bulgularin

epidemiyolojik baglamda degerlendirilmesi agisindan kritik 6nem tagimaktadir.

Chlamydia abortus, bu caligmada en sik saptanan etken olarak 6ne ¢ikmig ve aborte
fetiislerin %17,1'inde pozitif bulunmustur. Bu oran, Tirkiye'den bildirilen verilerle genel
olarak uyum i¢indedir. Marmara Bolgesi'nde Real-Time PCR ile yiiriitiilen bir ¢aligmada C.
abortus pozitifligi koyunlarda %16,6, kecilerde ise %?21,4 olarak saptanmig (Malal ve
Tiirky1lmaz, 2021); Elazig'da koyun ve kegi fetiislerinde bu oran sirasiyla %9,80 ve %14,29
olarak bildirilmistir (Kalender ve digerleri, 2013). Orta ve Giliney Anadolu'yu kapsayan genis
bir ¢alismada, Real-Time PCR ile klamidyal DNA pozitifligi %24 olarak tespit edilmis;
pozitif vakalarin biiyiik ¢ogunlugunun (%94,44) C. abortus kaynakli oldugu gorilmiistiir
(Deniz, 2022). Bu c¢alismada elde edilen %]17,1'lik oran s6z konusu degerlerle
karsilastirildiginda, C. abortus'un Ege Bolgesi kiigiikbas hayvan siiriilerinde de aktif
dolasimda oldugu ve bolgesel bir 6nem tasidigi acikca goriilmektedir. Nitekim Giilaydin ve
digerleri (2023) tarafindan Van yoresinde yiiriitiilen ¢alismada da C. abortus, Real-Time PCR
ile pozitif saptanan bakteriyel etkenler arasinda %42,8'lik bir pay ile en yaygin patojen olarak
bildirilmistir (Giilaydin ve digerleri, 2023).

Uluslararas1 verilerle kiyaslandiginda da benzer bir tablo karsimiza ¢ikmaktadir.
Isvigre'de koyunlarda %41,5, kegilerde %22,2 oraninda C. abortus saptanmis (Schnydrig ve
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digerleri, 2017); Ingiltere'de 2011-2018 yillar1 arasinda gerceklestirilen VIDA arastirmasinda
ise bu etken tiim koyun abort vakalarinin %45'inden sorumlu tutulmustur (Carson, 2018).
[ran'da 757 koyun siiriisiinii kapsayan kapsaml1 bir ¢alismada C. abortus %12,3 oraninda
birinci sirada yer alirken (Esmaeili ve digerleri, 2022), kuzey Horasan bolgesinde PCR ile
%25,6 pozitiflik bildirilmistir (Esmaeili ve digerleri, 2025). Giiney iran'da ise 300 aborte
fetiistin incelenmesinde %11 C. abortus pozitifligi saptanmistir (Heidari ve digerleri, 2018).
ABD'de ise bu oran koyunlarda %7,2, kecilerde %5,6 olarak olduk¢a diisiik seyretmekte olup
bu farkliligin kismen bolgesel etken dagilimi ve farkli hayvancilik sistemleriyle iligkili oldugu
distintilmektedir (Michael ve digerleri, 2025). Tiim bu karsilastirmalar, C. abortus'un kiiresel
Olcekte Oonemli bir abort patojeni oldugunu ve bu calismada saptanan pozitiflik oraninin

uluslararasi verilerle biiyiik 6l¢iide ortiistiigiinii ortaya koymaktadir.

Benzer sekilde kiigiik ruminant abortlarinda Chlamydia abortus ve Coxiella burnetii’nin
baskin etkenler arasinda yer aldigi farkl iilkelerde yapilan g¢aligmalarda da bildirilmistir.
Kosova’da gergeklestirilen bir siirii bazli arastirmada abort oranlarinin %70-75 gibi oldukga
yiiksek seviyelere ulastigt ve siiriide C. burnetii seropozitifliginin %55-66, C. abortus

seropozitifliginin ise %36-40 arasinda degistigi bildirilmistir (Robaj ve digerleri, 2021).

Tiir bazinda incelendiginde, C. abortus pozitifliginin koyunlarda (%18,3) kegilere
(%12,0) kiyasla sayisal olarak daha yiiksek oldugu goriilmiis; ancak bu fark istatistiksel
anlamliliga ulasmamistir. Bu bulgu, koyun ve kegiler arasinda goriilme siklig1 agisindan
Tiirkiye'nin diger bolgelerinden elde edilen verilerle uyum icindedir; 6rnegin Deniz (2022),
koyunlarda %42.,47, kegilerde ise %15,79 C. abortus pozitifligi saptamis ve iki tiir arasindaki
farkin koyunlar lehine belirgin bi¢imde yiiksek oldugunu bildirmistir. Filikci (2022) de 65
aborte kadavranin incelenmesinde koyun ve kegi arasinda belirgin bir fark gézlemlememis
olmakla birlikte, Kanada'da ytiriitiillen kapsamli bir prospektif calismada koyunlarda %20,
kecilerde ise %49 C. abortus pozitifligi bildirilerek kecilerin daha yiiksek seropozitiflik
sergiledigi vurgulanmistir (Hazlett ve digerleri, 2013). Tiir farkliligina iliskin tutarsiz
bulgular, konak tiirlinlin enfeksiyona duyarlilig1 tizerindeki etkisinin yani sira siirii yonetimi,
hayvan yogunlugu ve cografi kosullara bagli olarak degisebilecegini diistindiirmektedir
(Nogarol ve digerleri, 2024).

C. abortus pozitifliginin mevsimsel dagilimi incelendiginde, kis déneminde (%19,3)
diger mevsimlere (%14,0) kiyasla sayisal olarak daha yiiksek bir pozitiflik gozlemlenmis;
ancak bu fark istatistiksel agidan anlaml1 bulunmamustir. Giiney Iran'da C. abortus tespitinin

yaz ve sonbahar mevsimlerinde kisa gore daha diisiik seyrettigi bildirilmekte olup bu
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durumun C. abortus'un kis sonrast kuzulama dénemindeki yogunlagmasiyla baglantili oldugu
ileri stiriilmektedir (Heidari ve digerleri, 2018). Etkeni cevresel kosullarda birka¢ giinden
birka¢ aya kadar canli tutabilen elementer cisimcigin diisiik sicakliklarda daha uzun siire
enfektif kalabilmesi (Nogarol ve digerleri, 2024) ve hastaligin Ozellikle gebeligin son
doneminde kuzulama sezonu ile ortiisen aylarda abort firtinalar1 seklinde patlamasi (Karagul
ve digerleri, 2019), kis aylarinda gozlemlenen artisi aciklayan onemli biyolojik ve

epidemiyolojik mekanizmalar olarak degerlendirilebilir.

Il bazinda analiz, C. abortus pozitifliginin Denizli (%24,1), Mugla (%25,0), Kiitahya
(%20,0) ve Izmir (%20,0) illerinde daha yiiksek, Manisa (%6,7) ve Usak'ta (%13,3) ise daha
diisiik seyrettigini ortaya koymus; ancak iller arasindaki bu farklilik istatistiksel anlamliliga
ulasmamustir (p=0,676). Bu tablonun biiyiik olasilikla baz illerdeki sinirli numune sayisindan
kaynaklanan istatistiksel gii¢ yetersizliginden etkilendigi degerlendirilmektedir. Nitekim C.
abortus enfeksiyonunun bdlgeden bolgeye ve {ilkeden iilkeye belirgin farkliliklar
sergileyebildigi  bilinmekte; bu farkliligin  hayvan wrklarindaki, ¢iftlik  yonetim
yontemlerindeki, sanitasyon kosullarindaki, ornekleme zamanlarindaki ve kullanilan tani
yontemlerindeki degiskenliklerden kaynaklandigi vurgulanmaktadir (Matveeva ve digerleri,
2022). Benzer bolgesel degiskenlik iran'da da belgelenmis; iilkenin bat1 bolgelerinde %25,
kuzeydoguda ise %9,7 gibi birbirinden oldukc¢a farkli seroprevalans degerleri bildirilmistir
(Iraninezhad ve digerleri, 2020). Bu baglamda, Ege Bolgesi'nin farkli illerindeki gézlemlenen
pozitiflik Orlintiisiinlin  hayvan hareketleri, siirii biiyiikliigli ve bolgeye 0zgii yonetim

uygulamalariyla iliskili olabilecegi degerlendirilmektedir.

Coxiella burnetii, calismada ikinci siklikta saptanan etken olmus ve 140 6rnegin 6'sinda
(%4,3) pozitif bulunmustur. Bulgular, Giilaydin ve digerleri (2023) tarafindan Van ilinde
aborte koyun materyallerinde real-time PCR ile saptanan %3,54'liik C. burnetii genel
prevalans tahminine oldukga yakin bir diizeydedir. Ancak bu oran, Tiirkiye'deki baz1 bolgesel
caligmalarla kiyaslandiginda nispeten diisiik goriinmektedir. Sen Yiiksel (2020) tarafindan
Ege Bolgesi'nde yiiriitiilen bir ¢alismada Real-Time PCR ile koyunlarda %14,6, kegilerde
%33,3 oraninda C. burnetii pozitifligi bildirilmis; Sanlrfa'da ise 227 atik materyalinde
pozitiflik %1,8 olarak belirlenmis, bu oran koyun drneklerinde %2,7'ye ¢ikmistir (Giirbilek ve
digerleri, 2018). Tiirkiye genelinde yapilan serolojik calismalar incelendiginde Q atesi
seroprevalansinin %3 ile %38,69 arasinda genis bir yelpazede degistigi, en yiiksek degerin

abort ge¢misi olan koyunlardan elde edilen bir ¢alismada bildirildigi goriilmektedir (Karagul

ve digerleri, 2019). Bu calismada elde edilen gorece diisiik pozitiflik oraninin birkag olasi
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nedeni bulunmaktadir: 6rneklerin agirlikli olarak fetiis i¢ organ dokusundan elde edilmesi ve
C. burnetii'nin tanisal onceligi kabul edilen plasentadan (Hazlett ve digerleri, 2013) elde
edilememesi, bazi orneklerde bakteri yiikiiniin tespit esiginin altinda kalmasi ya da bolgedeki
C. burnetii enfeksiyonunun gergek anlamda daha diisiik bir prevalansa sahip olmasi bu

nedenler arasinda sayilabilir.

C. burnetii i¢in elde edilen en ¢arpici bulgu, iller arasindaki istatistiksel olarak anlamli
dagilim farkliligidir (p=0,0002). Mugla ilinde %50,0 oraninda saptanan pozitiflik (4 6rnekten
2'si), diger illerdeki degerlerin (Aydin ve Izmir: %0,0; Manisa: %3,3; Denizli: %10,3;
Kiitahya: %0,0; Usak: %0,0) belirgin bi¢cimde iizerinde yer almaktadir. Mugla'daki yiiksek
pozitiflik dikkat ¢ekici olmakla birlikte, bu ilin toplam numune sayisinin yalnizca 4 oldugu ve
dolayisiyla genis giiven araliklari nedeniyle bulgunun ihtiyatla yorumlanmasi gerektigi goz
ardi edilmemelidir. Bununla birlikte s6z konusu bulgu, Mugla'da C. burnetii'nin yerel
stiriilerde daha yogun bir sekilde dolasimda olabilecegine isaret etmekte ve bu bolgede daha
kapsamli bir siirveyans c¢aligmasinin gerekliligine dikkat g¢ekmektedir. Benzer cografi
kiimelenme Oriintiileri bagka calismalarda da bildirilmis; Shanxi eyaletinde kuzey bdolgeler,
merkez bolgelere kiyasla dort kat daha yliksek bir Chlamydia enfeksiyonu riski tasimakta
olup bu farklilik cografi konumla gii¢lii bicimde iliskilendirilmistir (Li ve digerleri, 2022).
Benzer sekilde Québec'te siit sigir1 ve kiiclikbas siiriilerinde yiiriitiilen ¢alisma, komsu C.
burnetii pozitif sigir siriisine yakinlikk ve 5 km yarigaptaki kiigiik ruminant siiri
yogunlugunun pozitiflik i¢in bagimsiz risk faktorleri oldugunu ortaya koymus; her bir
kilometrelik uzaklik artisinin pozitiflik olasiligini 0,8 oraninda azalttig1 saptanmistir (Turcotte
ve digerleri, 2021). Bu baglamda Mugla'nin cografi yapisi, yogun turizm faaliyetlerine baglh
hayvan hareketleri ve bolgede yaygin olan yari-ekstansif kiigiikbas hayvancilik sistemi, bu

kiimelenmenin arka planindaki olasi etkenler olarak degerlendirilebilir.

C. burnetii pozitifligi agisindan tiir farkliligr incelendiginde, anlamli bir fark
saptanmamistir (p=0,070). Bu bulgu, mevcut literatiirle kismen Ortiismekte, kismen ise
ayrismaktadir. Ramo ve digerleri (2022) C. burnetii'nin ke¢i abortlarinda koyunlara kiyasla
anlamli derecede daha yaygin oldugunu bildirmis; Hollanda'da kegilerin 6zellikle biiyiik Q
atesi salginlarinda kilit kaynak oldugu vurgulanmistir (Zheng ve digerleri, 2026). Ote yandan
bu ¢alismada tiirler arasinda istatistiksel bir fark saptanamamis olmasi, kismen ke¢i numune
sayisinin gorece sinirlt kalmasiyla agiklanabilir. Mevsimsel dagilim degerlendirildiginde, C.
burnetii pozitifliginin kis aylarinda (5/83, %6,0) diger mevsimlere (1/57, %1,8) kiyasla daha

yiikksek seyrettigi goriilmiis; ancak bu fark istatistiksel agidan anlamli bulunmamistir
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(p=0,401). Bu bulgu, kuzulama ve yavrulama doénemlerinin biiyiilk ¢ogunlukla kis sonuna
denk geldigi ve bu donemde yogun atilim yoluyla siirii i¢i yayilimin hiz kazandig1 bilinciyle

degerlendirilmelidir (Runge ve digerleri, 2026).

Campylobacter spp., ¢alismada en diisiik pozitiflik oraniyla karsimiza ¢ikmis ve 140
ornegin 3'linde (%2,1) pozitif bulunmustur. Bu oran, Tirkiye'den bildirilen benzer
calismalarla kiyaslandiginda dikkat ¢ekici bi¢imde diisiik kalmaktadir. Sakmanoglu ve
digerleri (2021), Tiirkiye genelinde farkli bolgelerden toplanan 250 abort fetiisiinde bireysel
C. fetus pozitifligini %20,9 olarak saptamis; Deniz ve Orug (2024) ise Tiirkiye'nin farkli
bolgelerinde bildirilen ¢alismalarda Campylobacter spp. pozitifliginin %1,7 ile %20,9
arasinda degistigini derlemistir. Ege Bolgesi'nde elde ettigimiz bu diisiik Campylobacter spp.
prevalansi (%2,1), Giilaydin ve digerleri (2023) tarafindan Dogu Anadolu Bolgesi'nde (Van)
Real-Time PCR yontemiyle bildirilen %0,88'lik (1/113) diisiik saptanma oraniyla biiyiik bir
uyum sergilemektedir. Uluslararasi karsilastirmalar agisindan bakildiginda Avustralya'da
koyun abort vakalarinin %32,3"iniin Campylobacter spp. kaynakli oldugu bildirilmis (Clune
ve digerleri, 2021), Yeni Zelanda'da ise Campylobacteriosis temel abort nedenleri arasinda
yer almistir (West, 2002). Bu cografyalardaki yliksek oranlar, kuzey yarikiirenin biiyiik
béliimiiyle kiyaslandiginda belirgin bicimde dne ¢ikmaktadir. Iran'da ise Esmaeili ve digerleri
(2022), 757 koyun siiriisiinde Campylobacter spp. pozitifligini %3,7 olarak saptamis; bu

deger bu ¢aligmada elde edilen oranla daha uyumlu bir goriiniim sergilemektedir.

Bu ¢alismada Campylobacter spp. i¢in gozlemlenen diisiik pozitiflik orani birkag farkli
acidan yorumlanabilir. Her seyden once, calismada kullanilan 16S rRNA gen bdlgesine
yonelik Real-Time PCR protokoliiniin cins diizeyinde tespit sagladigi ve tiir ayrimina olanak
tanimadig1 goz 6nilinde bulundurulmalidir. Campylobacter spp.'nin bakteri yiikiiniin 6zellikle
fetal mide igeriginde yiiksek, karaciger gibi parankimal organlarda ise gorece diisiik oldugu ve
plasentanin tanisal onceligi acisindan belirleyici bir materyal oldugu bilinmektedir (Michael
ve digerleri, 2025). Bu calismada plasenta materyalinin biiyiik dl¢giide mevcut olmamasi,
tespit oranini olumsuz yonde etkilemis olabilir. Bunun yani sira Campylobacter spp.'nin
kiiltiir yontemine kiyasla PCR ile tespit edildiginde kontaminasyondan gergek enfeksiyonu
ayirt etmenin giiglestigi ve PCR pozitifliginin tek basina etiyolojik tani icin yeterli olmadigt
vurgulanmaktadir (Michael ve digerleri, 2025; Hazlett ve digerleri, 2013). Kiiltiir
izolasyonunun abortu firsat¢1 kontaminasyondan ayirt etmede PCR'a kiyasla belirgin bicimde
daha giiglii bir prediktor oldugu — Kkiiltiir pozitifligi abort vakalarinin %86,6'sinda,

kontaminasyon vakalarinin ise yalnizca %1,76'sinda saptanirken (Michael ve digerleri, 2025)
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— bu caligmada kiiltiir yonteminin kullanilmamis olmasi, gergek pozitiflik oraninin tespitini
sinirlandiran 6nemli bir kisithlik olarak degerlendirilmelidir. Ayrica Ege Bolgesi'ndeki
kiiglikbas hayvan siiriilerinde Campylobacter spp.min ger¢cek anlamda daha diisiik bir
prevalansa sahip olma olasilig1 da g6z ardi edilemez; zira bolgeye 6zgii hayvancilik yapisi, 1rk

ozellikleri ve iklim kosullar1 bu etkeni elverissiz kiliyor olabilir.

Bu ¢alismada en dikkat ¢ekici negatif bulgulardan biri, hi¢bir 6rnekte ko-enfeksiyonun
saptanmamis olmasidir. Enfeksiy6z abort etkenlerinin birden fazlasinin ayni anda etkin
olabilecegi ve bu durumun hem taniy1 giiclestirdigi hem de etiyolojik yorumu karmasik hale
getirdigi genis capli ¢alismalarla ortaya konmustur. Isvigre'de abort vakalarinin %31,2'sinde
birden fazla olas1 etken saptanmis (Schnydrig ve digerleri, 2017); Ispanya ve Portekiz'de C.
burnetii pozitif koyun abortlarinin %66'sindan fazlasinda en az bir ek patojen birlikte tespit
edilmig, en sik gorillen kombinasyonun C. abortus ile C. burnetii birlikteligi oldugu
vurgulanmigtir (Ramo ve digerleri, 2022). Portekiz'de koyun ve kec¢i 6rneklerinin %16,4'tinde
ko-enfeksiyon bildirilmis (Santos ve digerleri, 2022); Yunanistan'da ise tiim Orneklerin
%35,6'sinda karma enfeksiyon saptanmis ve bu oran pozitif Ornekler icinde %45,9'a
yiikselmistir (Gouvias ve digerleri, 2024). Robaj ve digerleri (2021), Kosova’da yaptiklar
calismada keg¢i siiriilerinde yiiriittiikleri ¢alismada olgularin %30’unda C. burnetii ve C.
abortus’un birlikte bulundugunu bildirmislerdir. Calismadaki bulgular1 destekler nitelikte
sonuglar elde edilen ve iilkemizde yiiriitiilen giincel bir diger ¢alismada da Giilaydin ve
digerleri (2023), Van bolgesindeki koyun abortlarinda benzer sekilde hi¢bir numunede test
edilen bakteriyel ajanlarin es zamanli (ko-enfeksiyon) pozitifligine rastlamadiklarini
bildirmiglerdir. Bu durum, Tirkiye'deki bolgesel abort odaklarinda tekil enfeksiyon
dinamiklerinin baskin olabilecegini desteklemektedir (Gililaydin ve digerleri, 2023).
Ulkemizde yiiriitiilen 250 abort fetiisiinii kapsayan bir baska ¢alismada B. melitensis,
Leptospira spp. ve C. fetus'un birlikte saptandigi karma enfeksiyon orant %10 olarak
bildirilmistir (Sakmanoglu ve digerleri, 2021). Bu verilerle kiyaslandiginda, bu ¢aligmada ko-
enfeksiyon saptanmamasi dikkat cekicidir. Bu durumun olasi agiklamalar1 arasinda farkli
patojenlerin arastirilmis olmasi ve iilkemizin farkli bolgelerindeki ko-enfeksiyon Oriintiisiiniin
Avrupa iilkelerinden farkli bir yap1 sergilemesi sayilabilir. Nitekim Michael ve digerleri
(2025), molekiiler tarama yontemlerine dayali ¢alismalarda bildirilen %35 ve tizerindeki ko-
enfeksiyon oranlarinin aksine, histopatoloji ve kiiltiirle dogrulanan ko-enfeksiyonlarin
yalmizca %]1,1 oraninda saptandigimi bildirmis ve yalnizca PCR pozitifligine dayali ko-

enfeksiyon yorumunun gergek prevalanst oldugundan yiiksek gosterebilecegine dikkat
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¢ekmistir. Bu calismada kullanilan materyaller ve yontem g6z Oniine alindiginda, ko-
enfeksiyon yoklugunun bolgenin gergek epidemiyolojik tablosunu yansitma ihtimalinin
yiiksek oldugu, bununla birlikte genisletilmis patojen panelleriyle yiiritiillecek yeni

caligmalarda farkli bir sonucun elde edilebilecegi unutulmamalidir.

Bu c¢alismada uygulanan Real-Time PCR yontemi, C. abortus, C. burnetii ve
Campylobacter spp.'nin es zamanl arastirilmasina olanak taniyan, hizli ve yiiksek duyarlilikli
bir molekiiler ara¢ olarak 6nemli tanisal avantajlar sunmustur. Ozellikle C. abortus ve C.
burnetii gibi obligat hiicre i¢i bakteri olan etkenlerin rutin kiiltiir ortamlarinda tiretilememesi,
bu patojenlerin tanisinda Real-Time PCR'1 birincil yontem konumuna tasimaktadir (Schnydrig
ve digerleri, 2017). IS1111 gen bdlgesini hedefleyen TagMan qPCR, genomda c¢ok sayida
kopya icermesi nedeniyle iistiin duyarlilik saglamakta ve giinimiizde C. burnetii tanisinda
altin standart yontem olarak kabul gérmektedir (Nosrati ve digerleri, 2026). C. abortus i¢in
ise ompA gen bdlgesini hedefleyen tiir-spesifik primer ve prob seti, yiiksek duyarlilik ve
Ozgilliikle dogrulanmis olup bu gene dayali qPCR analizi rutin tanida tercih edilen yaklagim
haline gelmistir (Pantchev ve digerleri, 2010; Deniz ve Orug, 2024). Ote yandan yontemin
bazi kisithiliklarinin da g6z oniinde bulundurulmas: gereklidir. En temel siirlilik, Real-Time
PCR'!n canli ve canli olmayan bakterileri ayirt edememesi ve cevresel kontaminasyonla
gercek enfeksiyonu birbirinden ayirt etme kapasitesinin bulunmamasidir (Schnydrig ve
digerleri, 2017). Ozellikle C. burnetii i¢in bildirildigi gibi, diisiik bakteri yiikii gercek
enfeksiyonu degil ¢evresel bulasmayi temsil edebilmekte; bu nedenle kantitasyon ve esik
deger uygulamasi tanisal yorumu gii¢lendiren kritik bir ara¢c olmaktadir (Nosrati ve digerleri,
2026; Hazlett ve digerleri, 2013). Ayrica bu calismada plasenta materyaline erigimin kisitl
olmasi, ozellikle C. abortus ve C. burnetii i¢in plasentanin i¢ organ dokularma kiyasla ¢ok
daha yiiksek DNA kopya sayis1 icerdigi géz onilinde bulunduruldugunda (Hazlett ve digerleri,
2013), gercek pozitiflik oranmi oldugundan diisiik yansitmis olabilir. Isvicre'de yiiriitiilen
kapsamli tanisal calismada yalmizca genis spektrumlu kiiltiir uygulamasiyla vakalarin
%23.,4'linde tan1 konulabilirken, molekiiler tekniklerle kombinasyonun bu oranit %75,3'e
yiikselttigi gosterilmistir (Schnydrig ve digerleri, 2017). Bu bulgu, hem fetiis hem de plasenta
materyalinin birlikte sunuldugu eksiksiz submisyon orneklerinin tanisal kapasiteyi belirleyici
Olclide artirdigini agikga ortaya koymaktadir (van Engelen ve digerleri, 2014; Clune ve
digerleri, 2021).

Bu ¢aligmada arastirilan ii¢ patojen — C. abortus, C. burnetii ve Campylobacter spp. —

ayni zamanda zoonoz karakter tasiyan etkenlerdir ve insanlar i¢in ciddi saglik riski
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olusturmaktadir. C. burnetii, yalnizca tek bir organizmanin dahi enfeksiyonu baslatmaya
yetebilecegi olaganiistii ¢cevresel direnciyle ve CDC tarafindan Kategori B biyoterdrizm ajani
olarak siniflandirilmis olmasiyla bu ii¢ etken i¢inde en yiliksek zoonoz potansiyeline sahip
olandir (Stemmler ve Meyer, 2002). Kosova'da ke¢i ve koyunlarda olusan Q atesi salgininda
on aile iiyesinden tg¢iiniin C. burnetii IgG faz 1 antikoru igin pozitif bulunmasi (Robaj ve
digerleri, 2021), veterinerler, ciftciler ve mezbaha calisanlar1 gibi yiiksek riskli mesleki
gruplarda bulasmanin ne denli kolay ger¢eklesebildigini somutlagtirmaktadir. 2007-2010
yillarinda Hollanda'da yasanan biiyilk Q atesi salgini, kuzulama sezonunda siit¢ii kegi
stiriilerinden kaynaklanan etken atiliminin ne o&lgiide biiylik bir halk sagligi sorununa
doniisebilecegini agikga gostermistir (Zheng ve digerleri, 2026). C. abortus ise ozellikle gebe
kadinlar i¢in kritik bir tehlike olusturmakta; enfekte hayvanlarin dogum materyalleri ve
plasenta ile temastan kaynaklanabilecek bulagsmanin ciddi obstetrik komplikasyonlara yol
acabilecegi bilinmektedir (Essig ve Longbottom, 2015). Ege Bolgesi'nde geleneksel
hayvanciligin yaygin oldugu koy ve kirsal alanlarin yogunlugu, abort materyalleriyle temas
riskinin yiiksek oldugu bu popiilasyonlar i¢in gercek bir zoonoz tehlikesinin varliina isaret
etmektedir. Bu calismada saptanan etken pozitiflik oranlari, her ne kadar serolojik
caligmalarla dogrudan karsilagtirilabilir olmasa da, bu zoonoz riskin hafife alinmamasi

gerektigini pekistirmektedir.

Calismanin bazi kisithliklart da g6z oniinde bulundurulmalidir. Plasenta materyaline
sinirli erigim, bazi illerdeki gorece diisitk numune sayist ile temsil edilen bolgeler, istatistiksel
giicii kisitlayan baslica faktdrler arasinda yer almaktadir. Ote yandan calismanin kesitsel
tasarimi, seyreden enfeksiyonlarin ya da gecirilmis enfeksiyonlarin varligin1 dislamamakta;
mevsimsel ve yillik degiskenligin farkli 6rnekleme donemleri arasindaki karsilagtirmay1
giiclestirdigi de gbz ardi edilmemelidir. Biitiin bu kisithiliklara karsin, bu calisma Ege
Bolgesi'nde kiiciikbas hayvanlarda enfeksiyoz abort etkenlerine yonelik Real-Time PCR
temelli bir ¢ok-etken arastirmast olma o6zelligini korumakta ve bolgeye 6zgii epidemiyolojik

profilin belirlenmesi acisindan énemli bir referans noktasi olugturmaktadir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu c¢alismada, Ege Bolgesi'nin yedi ilinden 2018-2020 yillar1 arasinda toplanan 140
aborte fetiis 6rnegi Real-Time PCR yontemiyle incelenmis; Chlamydia abortus, Coxiella
burnetii ve Campylobacter spp. varligi arastirilmistir. Elde edilen bulgular asagidaki sekilde

Ozetlenebilir ve oneriler bu dogrultuda gelistirilmistir:

Chlamydia abortus, incelenen oOrneklerin %17,1'inde saptanarak bolgede kiigiikbas
hayvan abortlarinin baslica enfeksiy6z nedeni oldugu teyit edilmistir. Bu bulgu, Tiirkiye'nin
diger bolgelerinden ve uluslararasi literatiirden elde edilen verilerle biiyiik Ol¢iide uyum
icindedir. Coxiella burnetii %4,3 oraninda saptanmig; il bazindaki dagilimda Mugla'da
gozlemlenen yiiksek pozitiflik bolgesel bir kiimelenmeye isaret etmektedir. Campylobacter
spp. ise %2,1 oraninda ve en diislik pozitiflik sergileyen etken olarak belirlenmistir. Higbir
ornekte ko-enfeksiyon saptanmamis; bu bulgu bolgeye o6zgii bir epidemiyolojik 6zellik
olabilecegi gibi, arastirilan patojen sayisinin sinirhiliginin ve plasenta materyalinin

yetersizliginin bir yansimasi da olabilir.
Bu sonuglar 1s181nda agagidaki oneriler gelistirilmistir:

C. abortus Ege Bolgesi kiigiikbas siiriilerinde aktif dolasimda olan ve ekonomik kayba
yol agan birincil abort etkeni olarak tanimlanmistir. Bu nedenle bolgede asilama
programlarinin olusturulmasi, O6zellikle ari siiriilerde ilk gebelikten Once uygulanacak
koruyucu asilamanin hayata gegirilmesi dncelikli bir koruma araci olarak degerlendirilmelidir.
Tiirkiye'de C. abortus'a karsi ticari a1 programinin heniiz yayginlasmamis olmasi, bu konuda
acil bir adim atilmasi gerektigini ortaya koymaktadir (Karagul ve digerleri, 2019). C.
burnetii'ye kars1 faz I inaktive as1 uygulamasi da 6zellikle pozitif saptanan siiriilerde atilim
miktarin1 azaltmak ve abort insidansimi diislirmek i¢in birincil kontrol aracit olarak

onerilmektedir (Ramo ve digerleri, 2022; Runge ve digerleri, 2026).

Mugla ilinde C. burnetii igin gozlemlenen yiiksek pozitiflik, bolgede hedefli ve
sistematik bir slirveyans caligmasinin yiiriitiilmesini zorunlu kilmaktadir. Bu tiir lokal
kiimelenmelerin erken dénemde tespiti, hem hayvan sagligt hem de insan saglig1 agisindan
salgin riskini bertaraf etmenin en etkili yoludur. Bolgedeki veteriner hekimlerin ve ¢ift¢ilerin
Q atesi ile klamidyal abort konusunda bilinglendirilmesi; abort materyalleri ve plasentayla
temas sirasinda kisisel koruyucu ekipman kullaniminin yayginlastirilmasi bu siirveyans

faaliyetlerinin vazgeg¢ilmez tamamlayicilaridir (Ali ve digerleri, 2019; Yohannes ve Mekonen,
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2018). Mugla ilindeki diisiik numune sayisinin sonuglari dogrudan etkilemis olabilecegi de

unutulmamalidir.

Tanisal siirecte plasenta materyalinin 6nemi bu ¢alisma kapsaminda da teyit edilmistir.
Rutin abort submisyonlarinda plasenta ile birlikte fetal doku gonderilmesinin tesvik edilmesi,
tanisal duyarliligi belirleyici 6l¢iide artiracaktir (van Engelen ve digerleri, 2014; Clune ve
digerleri, 2021). Bu ¢alismada kullanilan {ig-etken Real-Time PCR paneline ek olarak;
Brucella spp., Toxoplasma gondii ve Listeria spp. gibi bolgede dolasimda oldugu bilinen
diger abortif etkenler de ileriki ¢alismalara dahil edilmeli, genisletilmis ¢ok-etken panelleri
araciligiyla bolgesel abort etiyolojisinin daha eksiksiz bir profili olusturulmalidir (Schnydrig
ve digerleri, 2017).

Campylobacter spp.'nin bu ¢alismada goérece diisiik oranda saptanmis olmasi, etkene
yonelik yanlis bir giivence olusturmamalidir. Ozellikle bu etken i¢in hem molekiiler hem de
kiiltiir tabanli tan1 yontemlerini bir arada kullanan prospektif ¢alismalarin tasarlanmasi; tiir
diizeyinde identifikasyon yapilarak bolgedeki C. fetus ve C. jejuni dagiliminin ortaya
konmasi, Tiirkiye'de yasanan olasi bir tiir kaymasinin izlenmesi agisindan biiylik 6nem

tagimaktadir (Sakmanoglu ve digerleri, 2021; Deniz ve Orug, 2024).

Son olarak, bu ¢alismada arastirilan {i¢ patojenin tiimii zoonoz karakter tagimaktadir.
Bolgede geleneksel hayvanciligin yaygin oldugu koy ve kirsal topluluklar basta olmak iizere,
ciftciler, veteriner hekimler ve mezbaha calisanlar1 gibi yiiksek riskli mesleki gruplar icin
kapsamli bir halk saghg: farkindalik programinin olusturulmasi onerilmektedir. Cig siit
tilketiminin kisitlanmasi, abort materyallerinin giivenli bertarafi, dogum ve abort sirasinda
hijyen protokollerine uyulmasi ve bolgesel diizeyde Tek Saglik (One Health) yaklagimiyla
entegre siirveyans sistemlerinin kurulmasi, hem hayvan hem de insan sagligint koruma altina
alacak stirdiiriilebilir bir ¢erceve olusturacaktir (Ramo ve digerleri, 2022; Zheng ve digerleri,

2026; Karagul ve digerleri, 2019).
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