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THEILERIOSIS’IN SAGALTIMINDA YENI 1LAGLAR

Nevzat Giiralp*

Two new drugs in the treatment of Theileria annulata infections in cattle

Summary: Tropical theileriosis of cattle is the main pathogenic thei-
leria species in cattle in Turkey. The principal vectors of T. annulata in this
country are Hyalomma excavatum and H. detritum. Until now different drugs
were in use against this infection without any definite effect.

Recently two new and specially active compounds are available for the the-
rapy of T. annulata infecticn in cattle. They are naphthoquinone parvaquone
and halofuginone under trade names of Clexon and Stenoral respectively.

Clexon was found effective against all stages of T. annulata infection
in cattle whereas Sternoral is only effective on the shizont stage of the disease.

Ozet: Sigirlarda Theileria annulata’min olugturdugu tropical theileriosis
yurdumuzda onemli protozoon hastaliklardan birini meydana getirmektedir.
Bu enfeksiyona karse eskiden beri etkisi belirli olmayan bir ¢ok ildglar kullanil-
magter.

Bu yazida sigir theileriosisine kargi denenen ve eskilere gire cok etkili
bulunan naphthoquinone parvaquone (Clexon) ve halofuginone (Stenoral)
adly ilaglarin uygulanmaswle alinan olumlu sonuglardan bahsedilmektedir.

Giris

Gevisenlerin 6nemli bir kan paraziti cnfeksiyonu olan theile-
riosis, Ortadogu iilkelerinin bir ¢ogunda, Orta Asya’da, Hindistan,
Uzak Dogu ve Afrika’da koyun ve ozellikle sigirlarda biiyiik kayiplara
neden olmaktadir. Bu hastaliktan &len hayvan sayisi hakkinda diinya
capinda elimizde yeterli istatistik bilgi yoksa da, takriben yiiz binlerce
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koyun ve iki milyon civarinda sigir Theileriosis’ten 6lmekte, bunu at-
latan hayvanlarda isc ciddi verim diigiikligii gorilmektedir. Sonuc
olarak da bu hastaliktan 6tiirii meydana gelen kayip senede bir mil-
yon ton etc yaklagmaktadir(4).

Yerli aragtirmacilara {1, 6) gore Turkiye’de siirlarda bulunan
kan parazitleri arasinda 6lime ¢n ¢ok Theileria annulata neden olmak-
ta ve bu enfeksiyondan otiirii kayiplar digaridan ithal edilen sigirlar-
da % 100’c kadar ulasabilmektedir. Ornegin, Mus ilinin Bulamk
ilgesinde theileriosis, kiiltiir irklarinda 9, 100, Kafkas (Zavut) ve Kars
sigirlarinda 9, 95, yarim kan montafonlarda ise ©, 90 oraninda 6liime
neden olmaktadir

Bu protozoonun Tirkiye’deki baglica tasiyicilart Hyalomma exca-
vatum ve H. detritum’dur. Belirli bir etkiye sahip olmamakla beraber,
yurdumuzda bu cnfeksiyona karsi kullamilan baslica ilaclar, Berenil,
Babenil, Acaprin ile Tetracycline iceren preparatlardir.

Son zamanlarda, Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma Ens-
titiisiinde, atteniic edilmig schizontlarla hazirlanan bir doku kiiltiri
agist bu hastaliga kargi bagan ile kullamiimakta ve olumlu sonuglar
alinmaktadir (3).

Bu yazida bir ¢ok yénleri halen deneme déneminde olan fakat
T. annulate’dan olugan theileriosis’e kargi ¢ok iimit verici sonuglar
alinan iki ilagtan bahsederck meslekdaglart uyarmak ve bu. konuda
bilgt sahibi kilmak istenmektedir.

Bu 1laglardan bir tanesi, terkibinde naplitoquinone parvaquone
bulunan Clexon, digeri isc halofuginone tastyan Stenoral’dir.

Parvaquonc halen endemik bélgelerde 7. parva enfeksiyonlarina
kargt denenmig ve baganli sonuglar alinmustir. 7. annulata’ya karg tek
doz halinde 20 mg/ kg hesaplanarak kas igi verilen bu ilag, ecnfek-
styonlarinin birinci giiniinde sagitma alman 4 sigirin hepsinde de
baganli sonuglar vermis, dort sigirhik ikinci bir grup ise atesin ve sc-
hizontlarin gérildiigi hastah@in igiincii giiniinde yine baganh olarak
sagitilmiglardir(4).

Yapilan ¢ok genis cahgmalar sonunda, parvaquone’un ¢ok em-
niyetli bir ila¢ oldugu ve kas igine verildiginde ya cok az veya hig
bir yan ctki meydana getirmedigi dc saptanmigtir.

Bu konuda vaplan son aragtirmalara gére, T. annulata’ya karst
kullamlmasi éngériilen doz, 48 saat ara ile 10 mg/kg dozda ilacin
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iki defa da verilmesidir. Bu sagitim sonunda klinik belirtiler ortadan
kalkmazsa parvaquone, vukarida bildirilen dozda ve herhangi bir van
ctki meydana getirmeden tekrar kullaniabilmektedir. Bu durum,
ilacin terapétik endeksinin ¢ok genis oldugunu da ispatlamaktadir(4).

Bu ilacla sagiulan sigirlar dzerinde yapilan gozlemlere gore,
parvaquone gerek lenf hiicreler: ve gerekse alyuvarlar igindeki Theileria
schizont, hatone ve halka sekillerini yoketmekte, buna kargin bu hay-
vanlardaki hiicrelere patogenik bir ctki gostermemektedir.

Bu ilagtan 6tui ilk degisiklikler paraziti: sitoplasmasinda goril-
mckte ve sonradan sitoplasmik vapi bozulmaktadir(4).

Halofuginonec’un, 1979 yilinda yapilan ¢aligmalar sonucu hem
T. parva ve hem de T. annulata’ya ctkili oldugu saptanmistir. 1.2 'mg
/kg dozda ve agizdan verilen halofuginone hydrobromid, sigirlardaki
ilk klinik semptomlar: ortadan kaldirmakta ve lenf yumrularindan
vapilan preparatlarda schizontlarin tamamiyle yok oldugu’ gozlen-
mektedir. Ancak, ilerlemis olaylarda ayni dozdak: ila¢, hernekadar
baglangicta hem schizontlara ve hem de atese karg1 gozle gorilir olum-
lu bir etki gosterdigi halde, deneye alinan alti buzagimin beginde
niksler gorilmis ve bunlardan biri olmustir(4).

Halofuginone’un hydrobromide tuzu suda kolaylikla erimemek-
te, bu nedenle de theileriosis’in sagitiminda ideal bir ila¢ kombinas-
yonu olusturamamaktadir. Bu ilacin daha kolay criyen laktatl tuzu,
hem T. parva ve hem de 7. annulata’ya agiz dan 1.2 mg | kg dozda
verildiginde yine ctkili bulunmugtur. Ancak, halofuginonc’un bu iki
tuzu da sadece schizontlar etkilemekte, buna karsin T. annulata’nin
alyuvarlar i¢indeki batonc ve halka gckillerine bir tesin gérilmemeck-
tedir.

Bu bilesim 1.2 mg kg verildiginde sigirlarda herhangi bir yan etki
gorilmedigi halde, bu doz artinlarak 3 mg/kg in tzerine ¢karildigin-
da bu hayvanlarda akut zchirlenmeler gorilmekte, 5 mg/ kg dozda
verildiginde ise 6ldiriicti zehirlenmeler meydana gelmektedir. Bunun
ncdeni ise, bu dozun sindirim sistemindcki mukoz membranlarda mey-
dana getirdigi tahrigten 6tiirii olugan ciddi hemorajilerdir. Buna kargin
1.2 mg/kg. agrzdan verilen halofuginone hem ectkili olmakta ve hem
de hayvanlar bu doza tolerans géstermekte ve hatta gercktiginde bu
doz 2-3 giin i¢indc tckrarlanabilmektedir (4).

Halofuginone, theileriose’ur inkubasyon déneminde etkili ol-
mamaktadir. Bu ilag hi¢ bir zaiian kas igi kullanmilmamalidir. Aksi
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halde burada ciddi nekrozlara neden olmakta ve enjeksivon sahasindan
bagka yerlere dagilmamaktadir.

Atesin ve schizontlarin gorildugi ilk giinde 1.2 mg/kg verilen
halofuginone’un hydrobromide tuzunun kullanildigi 7. annulata ile
enfekte 7 sigirin tamamyle iyilestigi gorilmistir (4).

Bu ilacin etki mekanizmast bilinmemekle beraber theileriosis’li
hayvanlarda schizontlar1 tahrip etmektedir. Yapilan elektron mikros-
kopi g¢ahgmalart sonunda, vukarida bildirilen dozda verilen halo-
fuginone, enfekte lenfositlerin patlamasina neden olmakta ve buradan
serbest kalan schizontlar tamamiyle dcjencre olmaktadirlar. Bunun ne-
deni isc schizontlarin konakcr hiicresi diginda yasama yetenegine sahip
olmamalaridir. Parazitli lenfositlerin tahribi ¢ok c¢abuk olmakta
ve sonug olarak ta bu ildcin verilisinden 126 saat sonra enfekte hiic-
rc kalmamaktadir. Buna karsgin enfckte olmamig lenfositler halofugi-
none’dan ctkilenmemcktedirler. Bu suretle halofuginonc’un etki
seklinin parvaquonc’dan farkli oldugu anlagilmaktadir (3).

Giiler (2), dogal T. annulatu ile enfekte 75 siyah-beyaz alaca ve
montafon sigirlara halofuginonc’un hydrobromide’li tuzunu 2 mg/
kg dozda ve iki defada ategin gériilmesinden 1-13 giin sonraya kadarki
siire iginde vererck yaptug: deneylerde, sagiuimdan 24-48 saat sonra
bu hayvanlarin ateglerinin distiigiinti, genel durumlarinin diizeldigini
ve sonunda da hepsinin iyilestigini gérmigtiir. Buna kargin atesin
goriilmesinden 14-16 giin sonra aym dozdaki ilacin kullamldig yer-
li montafon melezi 15 sifinin 12 si iyilesmis, ligli ise 8lmiistiir.

Theileriosis genelde iyice ilerlemis donemlerde teshis edilmekle
beraber gerck parvaquone ve gerekse halofuginone ilerlemis olaylar-
da da gogunlukla basar ile kullanilmakta, bazen ise ancak ek dozlarla
bu sagalimi saglamak miimkin olabilmektedir.

Ne parvaquonc ve ne de¢ halofuginone sigirlarda theileriosis
hari¢ bu hayvanlarin 6nemli diger hastaliklarina etkili olmadigin-
dan thcileriosis’le birlikte seyreden babesiose, anaplasmose veya diger
bakteriyel hastaliklar1 da bu arada dikkate almak zorunlulugu vardr.
Eger bu hastaliklar theileriosis’le beraber seyrediyorsa bunlara kargi da
sifirlara ctkili bir sagaltma uygulanmalidir. Ciinkii theileriosis’li
hayvanlar bunlarla immunolojik olarak uyusma halinde olabilmek-
tedirler.

Parvaquone theileriosis’in  inkubasyon déneminde ¢ok etkili
oldugundan bu ilaci koyuyucu olarak ta kullanma olanag: vardir.
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Buna ¢k olarak parvaquonc sigirlardaki theileria enfeksiyonlarin
sterile etmede de etkili olabilmektedir. Ciinkii, bu ilag sigirlardaki the-
ileriosis’in tiim gelijme donemlerine aktif bir tesir gosterdigi halde
halofuginone, sadece bu hastahigin schizont dénemine ctkili olmakta
ve bu nedenle de sagitimdaki rolit simirli olmaktadir (4).

Sonug

Yukarida bildirilen iki ilagla theileriosis’e kargt etkili bir sagal-
tim, Umit ve cesarct vericl bir asamaya girmig bulunmaktadir. Bu
tedavi ile birlikte etkili agt kullamimi, uygun bir kene miicadelesi,
hastaliklara ve kenclere direngli sigir irklan yetistirilmesi ile theileri-
osis’in kontroliinde biiyiik bir gelijmenin mimkiin olabilecegi agik-
tir. Bu sonug isc yurt sigircilir icin parlak bir dénemin baglangic
olacaktir.
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