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Kanatli Sektortiniin Escher Labirenti:

KOKSIDIYOZIS...

Tyzzer  (1929), tavuklann  Eimeria  ile
enfeksiyonunun kayitl ilk gdzleminin Rivolta ve
Silvestrini tarafindan 1873 yilinda gergeklestirilmis
oldugunu bildirmistir (1). Apicomplexa kokiinde yer
alan farkli Eimeria tirleri tarafindan olusturulan
paraziter hastalik; koksidiyozis olarak
tanimlanmistir (2).

Eimeria cok yiksek idreme kabiliyetine sahip bir
parazit  toridir.  Koksidiyozis, tim  giftlik
hayvanlanimi  etkilemesinin ~ yaminda,  kanatl
hayvanlan daha cok etkilemektedir. Kanatli hayvan
yetistiriciginin ¢ok yogun yapilmasi, dider tirlere
gore badirsak icerigi ile daha fazla temasta olmas,
broylerlerde kisa ve sik tretim siklusu, kimeslerin
sporlanmis  ookistler icin ideal ortam sunmas,
sporlanmis ookistlerin dis ortam sartlarina uzun
siire dayanmasi ve benzeri bircok nedenden dolay
kanatlh  hayvanlarin  yasadidi  cevreyi  bu
organizmalardan uzak tutmak pratik olarak cok zor
olmaktadir (Sekil.1).

Koksidiyozis, ozellikle kanatl dretimindeki cevresel
sartlann  elverigliligi  yiiziinden,  kanatli
yetistiriciligi  yapilan her yerde qorilmektedir.
Belirtmis oldugumuz (zere, kisa yasam siklusu,
yasam siklusunda eseyli ve eseysiz evrelerin varligi,
parazitin bu kisa zaman zarfinda logaritmik olarak
Ureyerek yiksek artis gostermesi, organizma
disinda gegen evrenin dis sartlara qok direncli
olmasi gibi bircok nedenden otiri, bu hastalikla
miicadele cok zordur. Giderek yogunlasan tretimde
‘bagirsak sagligi” biyik dnem tasimakta ve
hastaligin pek cok nedene dayall Gnemini daha da
artirmaktadir.

GUtTECH teknik biltenin ilk sayisinda da ifade
etmis oldugumuz Gzere, “Tek Saglk” konseptinin
merkezinde badgirsak sadligi yer almaktadir. Bu
konseptten yola ¢ikan “saglikli bagirsak = saglikli
hayvan = saglikli insan™ mottosu, toplum saglidi
icin dnemle izlenmesi gereken bir goristir.
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- Patogenez

- Koksidiyozisin Bazi Patolojik Etkileri

OZEL KONU: "Koksidiyoziste Immunite”

Kanathilarda saglikli badirsadin temeli koksidiyozisten ari hayvanlardir demek
cok iddiali olmayacaktir. Zira, koksidiyozisle ne kadar basarili micadele edilirse,
badirsak sagliqinda optimum sinirlara o kadar yaklasilmaktadir.

Bunlara ilaveten, koksidiyozis kanath dretiminde maliyeti en yiksek hastaliktir
Direk performansi (CA, FCR, mortalite) etkilemenin yaminda, badirsak epitel
yapisini bozarak bircok patolojik soruna yol agmaktadir. Ayrica, koksidiyozisin
kontroll ve tedavisine yapilan harcamalar da maliyette onemli bir yer
tutmaktadir. Koksidiyozis ekonomik agidan dederlendirildiginde, kanatl
yetistiricilijindeki ekonomik kayiplanin yillk tutannin 3 milyar $ iizerinde
oldugu bildiritmektedir (3).

Kanatli hayvan endustrisindeki Coccidia enfeksiyonlan, yukanda saydidimiz
nedenlerin etkisiyle tam olarak kontrol altina alinamamakta ve sektdriin en
ciddi problemlerinden biri olmaya devam etmektedir.

Seil 1 Koksidivozis olusumunda en sk kargLagilan kosullar (4)
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Temel olarak calisanlar, techizat, kemirgenler ve / veya bocekler de
dahil olmak uzere, bircok vektor araciligiyla parazit farkli kimesler ve
ayni  kimeslerde donemler arasinda kolayca yayilmaktadir
Sporlanmis ookistlerin dezenfektanlara karsi direncli olmasi da
enfeksiyonun sarekliligine  yardimci olmaktadir. Koksidiyozis risk
artisi konusunda arastirmalar, isletmede gerceklestirilen hijyenik
uygulamalar, ziyaretcilerin varligi, hastaligin goruldugu diger
kimeslerden bulagmalar, temizligi zor yemlik ve suluk sistemlerini
iceren yonetim uygulamalar ve cevresel faktorleri isaret etmektedir
(Cizelge.1) (5,6,7).

Butin bu aktarilan bilgiler 11ginda GUtTECH teknik biltenin
koksidiyozise ayirdigimiz bu sayisinda, daha etkin micadele
edebilmek i¢in hastaligi daha iyi tanimayl hedeflemekteyiz
Dolayisiyla kanatlilarda Eimeria tirleri, yasam siklusu, patogenez.
bazi patofizyolojik etkileri ve immunite konularini irdeleyecegiz. Tani.
koruma ve tedavi konulari ise bir sonraki bultenimizin konusunu
olusturacaktir. Keyifle okumanizi diliyoruz.

OOKIST

FAKTOR e

ETKI

Digkidaki ookist
yuku

i1k agamada diskida yogun ookist 1
mevcudiyeti, altlikta daha erken ve yogun
ookist birikimine neden olur.

Daha yuksek yogunluklar, digk: birikimini
arttinrken althikta ookist sayisinda artisa
neden olur.

Daha yuksek amonyak ve disik oksijen !
seviyeleri ookist sagkalimini azaltir. Nem
icerigi, ookistlerin sporlanmasini etkiler.
Civeiv dispersiyonu digki yayar ve altliktaki
ookist sayisini arttirir,

Artan agilan kist sayisi oranlar, Gretilen
ookist sayisini arttirir,

Civciv yogunlugu

Altlik durumu

Yonetim

Kistlerin agilimi

Kalabalik Yuksek ureme orani parazitin Ureme
potansiyelini azaltan “kalabaliklagma®ile
sonuglanir.

Etkilegimler Turler arasindaki etkilesim Greme

potansiyelinin dusmesine neden olabilir.
Daha yiksek parazit imminojenisitesi,
ookistlerin Uretimini hizlandirr.

Kanatlilanin Eimeriaya kargi dogustan duyarli
olmas, ookist Greme oranlanni artinr.

Immiinojenisite

Kanatlilarin
duyarliligi

Cizelge.1. Saha kosullannda Eimeria uremesini etkileyen ana faktorler (5).
*Ookist YE.: Ookist yigun etkisi

Kanatlilarda Eimeria Turleri

Yedi Eimeria turinin tavuklan enfekte ettigi bilinmektedir ve bu
turler patojenite agisindan genis bir gesitlilik gostermektedir (Cizelge.
2) (8).Ek olarak, E. hagani ve E. mivati adi verilmekte olan iki

farkli tur daha tanimlanmigstir, ancak bu turlerin onemi ile ilgili daha
fazla calismaya ihtiyag duyulmaktadir (9).

(izelge.2. Tavuklarda Eimeria tiirlerinin lokalzasyon ve patojeniteler

Hindilerde de yedi Eimeria turi rapor edilmistir (Cizelge.3) (8).
ancak bunlardan E. innocua ve E. subrotundanin patojenik olmadigi
dusunilmektedir (10, 11). Kazlarda, Eimeria anseris ve nadiren
bobreklerde goriilen Eimeria truncata olmak uzere, iki Eimeria tiru
tespit edilmistir. Ordeklerde de ok sayida spesifik Coccidia
bildirilmis  olmasina  karsin,  bazilannin  etkinligi  hala
aydinlatilamamistir. Ordeklerin en patojenik koksidiyal enfeksiyonu.
7 haftadan kiguk ordek yavrularinda hemorajik enterite neden olan
Tyzzeria perniciosa'dir (10,11).

Eimeria tenella:

Railliet ve Lucet (1891) tarafindan tamimlanmistir (12). E. tenella
kaynakli sekal koksidiyozis cogunlukla 4 haftalik piliglerde
gorilmektedir. 1-2 haftalik civcivlerin maternal antikorlardan dolayi
hastaliga direncli oldugu, yasli tavuklarnn ise daha onceki
enfeksiyonlar nedeniyle immun hale geldigi bildirilmektedir (13).

Ookistleri oval sekilli ve 14 - 31 x 9 - 25 um buyukluktedir.
Sporlanma streleri 18 - 24 saat (13, 14); prepatent sire 6 gun (15);
patent stre ise 10 gundur (16). Sporozoitler makrofajlar tarafindan
Liberkiihn bezlerine tasindiktan 24 - 48 saat sonra 21 - 31 pm
buyukliiginde, 900 kadar merozoit iceren 1. nesil merontlan
olustururlar. 2. ve 3. nesil merontlar ve gametositler, gelisimlerini
sekum epitelinde tamamlarlar. 1. nesil merontlar derin dokularda
gelistikleri icin, enfeksiyondan 96 saat sonra, ¢ok sayida hicre
tahrip olur ve sekum limeninde yogun hemoraji gorulir.

E. tenella enfeksiyonlarinda sekum hiperemik, mukoza ve kaslar
kalinlagmis  olarak gorulur. Lokosit ve alyuvarlar kapillar
damarlardan dokulara gecerek bagirsak epitel hicreleri ile birlikte
dokulur. 2. nesil merontlar submukoza ve mukozada olgunlastiginda
kanama siddetlenmektedir.
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Bunu takiben, sekum pihtilasmamis kanla dolmakta, ardindan kan
pihtilasmaktadir. Kanama nedeniyle eritrosit sayisi %50 oraninda
azalma gosterir. Bu durum E. tenella enfeksiyonlan igin tipik bir
bulgudur. Kan gorilmeden dnce sulu  diski  gozlenir. Aduir
enfeksiyonlarda lim sekillenmektedir (17).

Eimeria necatrix:

Johnson tarafindan 1930 yilinda tamimlanmustir (18). E. necatrix
ookistleri oval, cift cidarli ve 12 - 29 x 11 - 24 pm uzunluktadir
Sporlanma siiresi 18 - 48 saat; prepatent stre 17 - 18 gin arasinda
dedismektedir. E. tenelladan sonra tavuklarda en patojen ikinci
tiirdiir. Birinci ve ikinci nesil merontlar ince bagirsakta; Gclinci nesil
merontlar ile gamet ve gametositleri sekumda vyerlesmektedir. £
necatrix bagirsak mukozasinda ok sayida lezyon olusturmaktadir. Bu
lezyonlar en yodun olarak, ince badirsadin orta 1/%'lik balimiinde
gozlenmektedirler.

(izelge.3. Hindlerde Efmeris tirlerinin Lokalizasyon ve patojeniteleri

Hindiler E_adenaides Sekum Yidsek
patopenite
Edisperss Duodenum, Distike
Jejurum patopenite
E gatlopavonis Rt (irta siddetre
patopenite
Einocua Duodenum, o -
jEjurum patojenik
E meleagridis Sekurn Durgiaic
patojenite
E meleagrimitis Duodenum, Yidesek
Jejurum patogenite
E. subyoiunda Duoderim, Mo -
Jejurum patopenik

Enfeksiyonun 4. giininden sonra, 2. nesil merontlar tarafindan
olusturulan, 1 mm ¢apinda, kigiik beyaz nokta tarzinda lezyonlar
olusmaktadir. Ikinci nesil merontlarin  patojenitesi  nedeniyle.
enfeksiyonun 5 - 6. giinlerinde yogun hemorajiler gérilmektedir. Bu
asamada, ince badirsaklar siskin ve pihtilagmis / pihtilasmamis kan
ile dolu gozlenmektedir. Badirsak duvari kalinlasmis ve soluktur (19,
20).

Eimeria maxima:

Tyzzer (1929) tarafindan tanimlanmistir (1). Eimeria tirleri arasinda
en biiyiik ookistlere sahiptir. Ince barsak koksidiyozisine sebep olan
tirler arasinda yer almaktadir. Ookist boyutlan 21 - 48 x 15 - 34 pm
(20, 21); sporlanma siresi 30 - 48 saat arasinda degismektedir (15).

Genel olarak, ince badirsagin orta kismina yerlesmekte, ancak ince
badirsagin tim kesimlerinde qdrlilebilmektedir. Baqirsak epiteline

yizeysel vyerlesim qdsterdigi icin, merontlan daha az hasar
olusturmaktadir. Kisa sireli enfeksiyonlar olusturmakta ve lezyonlar
hizla ortadan kalkmaktadir. Bu nedenle, iyilesen hayvanlar kisa
sirede toparlanmaktadir (15,23).

Eimeria acervulina:

Tyzzer (1929) tarafindan tamimlanmis olup (1), yodun olarak
karsilasilmaktadir. Ince badirsaklarin  on  bolimiine  yerlesim
gostermektedir (15). Genellikle duodenal bolgeye verleserek
intestinal koksidiyozisin subakut formu seklinde, piliclerde ve
yumurtlamaya baslayan tavuklarda gorilmektedir. Qokistleri diizgiin
oval sekilli, cift cidarli ve 12 - 23 x 9 - 17 pm boyutlanindadir
Sporlanma 24 saatte tamamlanmaktadir (14, 15, 16, 23). Bu tirle
enfeksiyon, canli adirlik artisi ve yemden yararlanma oraninda
azalmaya neden olurken, yumurta dretimini de olumsuz
etkilemektedir.

Agir enfeksiyon geciren geng tavuklarda geligim
geriligi ve diskilarinda E. acervulina'ya ozgii olarak,
beyazlik goruldugii bildirilmektedir. Nekropside ince
bagirsagin iist kisminda ve duodenumun seroz
yiizeyinde, kiiciik beyaz transversal odaklar

gorulmektedir (13, 14).

Sadece 1 ookistten:

E. acervulina 400.000;
E. maxima 12.000;
E.tenella72.000
ookist uretebilmektedir.

Eimeria mitis:

Tyzzer tarafindan 1929 yilinda tammlanmistir. Yaygin bir tir olup
(15), ince badirsaklanin posterior bolliminde ve ayrica sekumun
tubuler kisminda gorilebilmektedir. Farkll arastirmacilara gdre.
bagirsak kanalimn sekum disinda, jejunumdan rektuma uzanan tim
balimlerinde gozlenmektedir (24).

Ookistleri dizgin yapida, 10 - 21 x 9 - 18 um boyutlanindadir (15.
23). Sporlanma siiresi 18 ila 48 saat arasinda (15); prepatent sire 4
- 5 gun (15, 16); patent sire ise 10 gundir (15). Onceleri patojen
oldugu disinilmezken, sonradan calismalar neticesinde dusiik
patojeniteye sahip oldugu saptanmistir (23, 26).

- ____________________________________________________________________________________________@¥
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Tablo. Tavuklarda Eimevia spp. ve baslica dzellikleri (%) (revizyon Yalidea)
Eimeria mivati:

Kuksidiya[ [Ezyunlar’ Edgar ve Siebold (1964) tarafindan tamimlanmistir (26). Yaygin

olarak goriilen bir tir olup ince bagirsaklara ve kalin bagirsaklara
yemden yararlanma (.iize oimakiadir (15),

uzerine negatif etki o o e ot 11 - 20 % 13 - 10
. - s al veya elipsoid yapidaki ookistler, - X - pgm
gnstermektedlr. KUkSId'FUZ boyutlanindadir. Sporlanma siresi 11 - 12 saattir (23). £

lEE')"Un skorundaki her art|$1 acervulingya I{n,ras.la _ dah.a patojen u_lmasma karsin, hafif
enfestasyonlarn patojenite gostermemektedir.
yemden yararlanmada
viicut agirhginin % Eimeria preacox:

0,0084 oraninda bir Johnson tarafindan tamimlanmistir (1930). Ince bagirsaklarin
diisiisle proksimal 1/%ldk bolimine lokalize olmaktadir {15). Ookistler
e . 3 § oval sekilli, 20 - 26 x 16 - 20 um boyutlanindadir. Sporlanma
|l|5k|lend|r|lmektedlr. siiresi 24 saat; prepatent siire ve patent siire 4er gindir
Patojenitesi diisik olup tavuklarda belirgin  bir semptom

gostermemektedir (15,23).
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Eimeria brunetti:

Levine (1942) tarafindan tanimlanmistir (27). Yaygin olarak
rastlanmaktadir.  Birinci  nesil  merontlar  ince  badirsaklarin
tamaminda lokalize olabilirken; gec kusak merontlar, gametositler
ve gametler ince badirsadin posteriorunda, sekum, rektum ve de
kolonda lokalize olmaktadirlar ({15). Bu lokalizasyon nedeniyle,
enfeksiyon durumunda lezyonlarin goriildiigii posterior ince
bagirsak bolimleri, E. brunettiicin tipiktir.

Ookistler oval sekilli, 14 - 34 % 12 - 18 pm boyutlannda olup
codunlukla bir kutup granili ihtiva etmektedir. Sporlanma siiresi 18
- 48 saattir.

Hafif enfeksiyonlarda belirli bir patoloji gostermeyip, siddetli
enfeksiyonlarda badirsak boslugunda kanla karigik, pembemsi renkte
bir eksudat ile karsilasilmaktadir. Aynica rektum ve badgirsak
kanalimin son béliimiinde, limende kazedz san - beyaz ve iginde
ookist igeren materyal goriilmektedir (28).

Coccidia Yagam Siklusu

Kanatli Coccidia turlerinin, homoksendz yasam dongiileri, sporogoni
merogoni ve gametogoni olarak adlandinlan dedisik fazlardan
olusmakta olup, agk sekilde tanimlanmigtir (29). Yabani ve evcil
kanatlilarda, Eimeridnin  konak intestinal epitel hicrelerine
penetrasyonu, siklikla, badirsaklarin fiziksel bitinliginde ciddi
hasara yol agmaktadir (30).

Kanatilar tarafindan  alinan  ookistler invaziv  sporozoitleri
olusturmak lzere aqilmakta ve diski ile sagilmaktadir. Bu asamay
dis cevrede oksijen gerektiren, yaklasik 24 saatlik sporogoni
{mayotik asama) takip eder.

Sporlanmis  ookistler her biri iki sporozoit iceren, dort adet
sporokist icerirler. Uygun konakta, sindirimi takiben ookistler
intestinal limende agilir. Bu asama tripsin, safra ve (021 ile
desteklenmektedir.
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Serbest kalan
sporozoitler villdz
epitelyal hiicrelere

penetre olur. Bazi tirlere Ermmqiﬂ
H gﬂw Flit
(E. brunetti ve E. praecox) eries Qi
ait sporozoitler, sperwkrﬁm
i HIRLAELE
hiicrelerde penetre olusturan. zigalar

olduklar alanda
gelismektedir. Diger
tirlerin (E. acervulina, E.
maxima, E. necatrix, ve E.
tenella) sporozoitleri,
farkli bélgelere, 6rnedin
epitelyum kriptlerine
tasimp (31 - 34)
gelismektedir. Konak
hiicrelerinde sporozoitler,
sizogoni ve merogoni
olarak adlandinlan
aseksiiel dreme
asamalarim tamamlayarak
konadin diger hiicrelerine
penetre olacak serbest
merozoitleri
olusturmaktadirlar.
Bunlar, cok sayida
merogonik jenerasyonlar
olusturabilmektedir.
Seksiel (eseyli) Greme,
son merogonik siklusu
izlemektedir.

weeyslava ol

bider badersake
laitereleriag
Tt rASL OB, Lol esil
stzowklare clshbaracake
“vetreT ot ler slusur

Merozoitler etraflarinda olusan koruyucu kalin bir duvar ile en zorlu
cevresel kosullara karsi dayanikli olacak bir zigot olusturmak icin,
mikro- ve makrogamet haline geldiklerinde, gametogoni sekillenir
(Sekil.2) (30).

Merozoitler konak hiicrelerine girerek erkek (mikrogamet) veya disi
(makrogamet) formlan olusturur.  Mikrogametler, fertilize olarak
ookistleri olusturacak makrogametleri bulup onlara penetre olmak
izere serbest birakilmaktadir. Ookistler diski ile sagilmaktadir
Konak disina gikan ookistler enfektiftir ve kanatlilar tarafindan
sindirim yoluyla alimp yeni sikluslan baslatincaya kadar, uzun
streler boyunca canli kalabilir (30).

Postenfeksiyon sonrasi sekillenen bu gelisim
periyotlarinin siiresi genel olarak 4-5 giin
arasinda degismektedir. Maksimum ookist gikis,
enfeksiyondan sonraki 6 ila 9 giin arasinda
goriilmektedir (35).

Sperlanriinug

Evizsie ve digi Banastiorin
foraaspgevad srasinda
seksiiel Wagan dbnaiisii

baslar

Asehsiigl goiaimn pobayla,
wavRzE covsinedn Gooel gl
artegla p‘zg‘ﬁ ksel ruenvaloga
Weenee seitllemir

Sekil.2, Cocridia yasam siklusu (tasanme: Val ide) (309

Coaistler
L e
ol Levda
.-'.“Pnr'.:m.'

S L
oofeistler oral

EadursriRgda

spovosistler e
ardundan sporpeoltler
salllnde serpest
kenleolay

.a-parnz_aijc'_&p oseksiel
hiierg tpbgiEontioria
geliginelint beglatnak
turere badireok
hiacreleving peneatve ol

Koksidiyozisin konaktaki etkilerinin anlasilabilmesi igin patogenezi
ve yasam siklusunun iyi bilinmesi gerekmektedir. Coccidia, gelisimi
yerlestidi  epitelyal hiicrelerin  hiperplazisi veya olimi ile
sonuglanan zorunlu, hiicreici bir parazit tiiridar.

Hastalik mekanizmasi ve doku hasan derecesi, enfeksiyona yol
acan Eimeria tiirii, ookist miktari, stres ve ayrica, konak iliskili; yas,
fiziksel kondisyon, genetik yatkinlk ve daha dnce gegirilmis
koksidiyozis enfeksiyonlan sonucunda edinilmis immunite gibi
pek cok ozellie badli olarak dedismektedir. Disuk epitelyal devir
nedeniyle geng hayvanlar hastalida karsi daha duyarlidir (36, 37).

Patogenez, badirsak lumeninde bir sporokistten salinan bir
sporozoitin badirsak mukozasindaki bir hicreyi enfekte etmesi ile
baslamaktadir. Konak tarafindan yutulan ookistin - duvanimin
yikilmasiyla sporokistler serbest birakilir,

@
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Ardindan sporozoitler, birinci nesil sizonta doniismek igin ince
badirsagin epitel hiicrelerine niifuz eder. Sizontlar, baska badirsak
hiicrelerinde yeni bir sizont jenerasyonu baslatabilecek veya gamant
gamet ve ardindan sporlanmamis ookistlere doniiserek gayta ile
atilacak motil merozoitler olusturur. Ikinci jenerasyon sizogoninin
genellikle, kalin badirsaklarda sekilenmesini takiben; epitelyal
hiicreleri istila ederek seksiiel asamalar sonucunda, makrogametosit
ve  mikrogametositleri  olusturacak  baska  bir  merczoit
jenerasyanunun olusumu gerceklesmektedir.

iste bu ikinci nesil sizogoni ve makrogametositin
mikrogametosit tarafindan dollenmesi (gametogoni),
Eimeria yasam dongusiintin, kalin bagirsagin fonksiyonel
ve yapisal lezyonlarina neden olan asamalaridir (38, 39).

Koksidiyozisin Bazi Patolojik Etkileri

Diisiik Yemden Yararlanma Orami ve Viicut Agirliqi Artisinda
Azalma:

Koksidiyozisin - bazi  patofizyolojik  etkileri arasinda en sik
karsilasilanlar, disiik yemden yararlanma orani ve buna bagli olarak
azalan vicut agirhigr artisi oramidir (40). 1995 yili koksidiyozise bagl
Birlesik Krallik tavukculuk endistrisi ekonomik kayiplan 38,6 milyon
£ olup, bunun %34 olarak hesaplanmis disik yemden yararlanma
oran ve dolayisiyla adirlik artigindaki  doststen ileri geldidi
bildirilmistir (41). Yaygin qorlsiin tersine, E. mitis ve E. praecox, E
acervulindya benzer sekilde ticari performans lzerinde olumsuz
etkilere yol acabilmektedir (42 - 44).

Azalan Yem ve Su Tiiketimi:

Orta dereceli ila adir koksidiyal enfestasyonlar, akut hastalik
stirecinde su ve yem aliminin azalmasina yol agmaktadir (45).

Ortalama giinliik
vucut agirligr artigl,
koksidiyoz

skorundaki her
birim artis igin
%1,5 duismektedir.

Hem saglikli hem de hasta hayvanlarda su ve yem orani yaklasik
olarak 1.9:1 seklindedir (45). E. acervulina ile enfekte tavuklann
vicut agrliindaki disiistin sadece %700 azalan yem alimina
baglanmaktadir (46). Bu nedenle, azalan viicut agirhigi artisi yalnizea
anokreksiye baglanamamaktadir (47-51).

Artan Badirsak Gecis Siiresi:

Koksidiyozis, akut donemde genellikle sindirim iceriginin gecis
suresini uzatmaktadir (52, 53). Sadece Joyner ve ark. (1975), E
acervulina enfeksiyonunun intestinal gecis siresini  azalttidim
bildirmistir (54). Shane wve ark. (1985), bunun tersine, azalan
intestinal motiliteyi, 5/5,6 ile seyreden badirsak pH'sina badli olarak
olumsuz etkilenen diz kas hicreleri membran permeabilitesine
baglamistir (55). Badirsak pHsimi etkilemeyen E tenella icin
mekanizmanin farkli oldudu disiinilmektedir (52). Generalize stazis
ve disen yem alim orani arasinda bir baglanti bulunmamaktadir (56).

Koksidiyozis skor 2 go
olan, 800 gram aqgirligi
kanatli, glinde
yaklasik

ekstra

enerji
kaybetmektedir.

Azalan Sindirim Icerigi Vizkozitesi:

E. acervulina, E. tenella ve E. praecox tavuklarda disik performansla
iliskili olarak sindirim icerigi vizkozitesinde diisiise neden
olmaktadirlar (57, 58).

intestinal Malabsorpsiyon:

Koksidiyozis badlantili malabsorbsiyon, Turk (1978) ve Ruff (1978
1986) tarafindan dederlendirilmistir (59-61). Duodenum, jejunum
veya ileum enfeksiyonlar, besin odelerinin intestinal epitel
tarafindan emiliminde azalmaya yol agmaktadir. E. acervulina cinko
(62, 63), selenyum (64), oleik asit (62, 63), vitamin A (65, 66), glukoz
(47, 68, 69), amino-asit (47, 54, 70, 71), lipid (72) ve pigment
(dzellikle karoten) (66, 67, 73 - 76) malabsorbsiyonuna neden
olmaktadr.
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Intestinal Malabsorpsiyon:

Koksidiyozis badlantill malabsorbsiyon Turk (1978) ve Ruff (1978
1986) tarafindan dederlendirilmistir (59-61). Duodenum, jejunum
veya ileum enfeksiyonlan, besin  Gdelerinin intestinal epitel
tarafindan emiliminde azalmaya yol agmaktadr.

E. acervulina ginko (62, 63), selenyum (64), oleik asit (62, 63), vitamin
A (65, 66), glukoz (47,68, 69), amino-asit (47, 54,70, 71), lipid (72) ve
pigment (ozellikle karoten) (66, 67, 73 - 76) malabsorbsiyonuna
neden olmaktadr.

Benzer olarak, E necatrix cinko (32, 45), kalsiyum (46), selenyum
(33), oleik asit (63, 76, 78), glukoz (68) ve metiyonin (79)
malabsorbsiyonlarina sebebiyet vermektedir.

E. maxima, selenyum malabsorbsiyonuna neden olmaktadir (64). £
mitis ile konagin plazmasinda depigmentasyonla birlikte simultane
olarak, glukoz ve L - metiyonin malabsorbsivonu gazlemlenmistir
(80). Sekum E. tenella enfeksiyonu (63, 64, 70) ve E brunetti distal
badirsak enfeksiyonunu (64) takiben hi¢ bir malabsorbsiyon
gozlenmemistir.

Azalan Gida Sindirimi:

Epitelyal firca hattiyla iliskili, disakkaridazlar qgibi  sindirim
enzimlerinin azalan aktiviteleri bildirilmistir (81, 82). £. acervulina, E
maxima veya E. necatrix ile enfekte tavuklarda pankreas agirbik
kaybiyla  badlantii  olarak, pankreasta amilolitik  aktivite
azalmaktadir (83).

Coccidia ile enfekte kanatllarda protein sindiriminde genel bir
bozulma meydana gelmektedir (84).

3.000 gr'lik,

bir kanatli, yaklasik
650 kCal/giin
kalori aldigi halde,
giinde

-y

kalori malabsorbsiyonu
gostermektedir.

Villus Atrofisi:

Ozellikle E. acervulina enfeksiyonlarinda, malabsorbsiyonda katkisi
olan (85), villus atrofisi gorilmektedir (85 - 87). Bu durum E. maxima
enfestasyonlaninda da gozlenmektedir (87). Diger koksidiyozislerle
baglantisi  belirsiz olup; epitelyal wikim ile maskelenmekte
olabilecedi distinilmektedir.

Koksidiyal lezyonlar, yemden yararlanma
lizerine negatif etki gostermektedir.
Koksidiyoz lezyon skorundaki her artis,
yemden yararlanmada viicut agirhginin %
0,0084 oraninda bir dilsiisle
iliskilendirilmektedir.

Plazma Proteinlerinin Bagirsaklara Sizmasi:

Plazma proteinlerinin sizmasi, mukozal gecirgenlikteki artislar
isaret etmektedir (53, 67, 88, 89). £ acervulingya bagli sizintilar,
seksiiel dongu asamalaninda zarar gdren mukoza nedeniyle
olusmaktadir (90, 55).

Intestinal pH Artisi:

E. acervulina, E. brunetti, £. maxima ve E. necatrix ile enfekte
hayvanlarda sindirim iceriinde, muhtemelen badirsak gecis
siresinin - uzamasina da  neden olusturan  asidite  artisi
gorulmektedir (65, 66, 55, 91 - 93). Buna karsin E. tenelldnin
intestinal pH Uzerinde etkisi bulunmamaktadir (93).

Koksidiyoziste immunite

immun

Tavuk Sisteminin__ Koksidiyozis'e  karsi  savunma
mekanizmalar
Pek cok non - spesifik bariyer, patojen girisine karst konadl

korumaktadir. Gastrointestinal kanalda non - spesifik (ilk basamak)
defansta rol oynayan faktorler: gastrik salg, safra tuzlan,
badirsaklan drterek koruyan mukus salgisi ve antimikrobiyal
protein salimmidir (94).

Mon - spesifik bariyerleri asan patojenler icin konak savunmasi
adina spesifik immun sistem devreye girmektedir (95). Eimeria spp.
enfeksiyonlar igin ikinci savunma hattim, bagirsak iliskili lenfoid
doku (qut - associated lymphoid tissue - GALT) olusturmaktadir
(94).
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Gastrointestinal sistemin (¢ ana bileseni: organize lenfoid doku,
lamina propria ve mukozal dokunun luminal yuzeyini kaplayan tek
sirali epitelde yerlesen intraepitelyal lenfositlerdir (IEL) (Sekil.3) (94,
96).

Seroza
Muscularis
externa

Submucosa

Mikoz membran

qlandula
Epitelyune
Laming propria

Mucosa |
musculars

ip siriviiler kRaslar

Sekil.3, Gastrointestinal kanalin histolojik kesiti (adaptasyon: Validea, 2019) (96)

Eimerianin  bagirsaklardaki  lokalizasyonu, fagositozis  veya
invazyonun ekstraseliller veya intraseluler olusuna gore sekillenen
gelisme asamalarina baglidir. Hiicre i bir protozoa olan patojen,
doku hasarina neden olarak bir immiin cevap olusumuna neden
olmaktadir (94).

Antijenler ile karsilasmanin ardindan, bir (enflamatuar) sitokin yaniti
indiklenmekte ve bu yanit, yardima (helper) ve etkin (effector)
hicrelerin adaptif, ve dolayisiyla koruyucu cevabi indiiklemesi ile
sonuglanmaktadir. Immun yanitlar, dogal ve edinsel olmak iizere iki
kategoride incelenmektedir. Dogal immiunite, hucresel olarak
makrofajlar, natural killer (NK) hicreler ve granilositlerin aracilik
ettigi,daha az spesifik bir bagigikliktir.

Dogal immun sistem; istilaci organizmalari, patojenlerde mevcut
olan, fakat kendi dokusunda bulunmayan, sinirli sayida molekiler
yapiyi tespit ederek tamimaktadir. Patojen iliskili molekiler
paternleri (PAMP) taniyan reseptorlerin  onemli bir bolima,
Medzhitov (2001) tarafindan, gise - benzeri (toll - like receptor - TLR)
reseptorler olarak degerlendirilmektedir (97).

Genel olarak, ayni patojen ile yenilenen bir
kargilasma, antijene ozgii hizli adaptif bir bagisiklik
tepkisi ile birlikte tekrarlayan, bir dogal bagisiklik
yaniti ile sonuclanmaktadir.

Tekrarlayan sekilde enfeksiyona maruz kalan sujelerde, koruyucu
imminite gelisimi, protozoer enfeksiyonlarda buyik oneme sahiptir
(94). Edinsel immunite olarak adlandinlmakta olan bu bagisiklik
modeli, koksidiyal enfeksiyonlarin  dinamiginde, muhtemelen
dominant bir rol oynamaktadir (98). Edinsel immunite, hem hiicresel
hem de humoral yanit mekanizmalarini iermektedir.

Konak - Patojen Etkilesimi: Eimeria Enfeksiyonuna Verilen
Tepkilerin Dogasini Etkileyebilecek Faktorler

Coccidiaya karsi gelisen immun yanitlar oldukga komplekstir (99)
Tavuklar enfeksiyona karst immin yanit gelistirmenin yaninda
tekrarlayan homolog enfeksiyonlara karsi da koruyucu immunite
gelistirebilir.  Eimeriamin  yedi turi  tavuklarda enfeksiyon
olusturmaktadir (94). Bu yedi tirin her biri, tavuk badirsaginda
kendine ozgu bir yere sahiptir ve immunojenik ozellikleri farklidir
Bu durum, reenfeksiyonlara karsi gelisen konak immunitesi geligimi
uzerinde farkliliklarla sonuglanmaktadir (100).

Avian Eimeria reenfeksiyonlarina karsi koruyucu immun yanit, tir
spesifik ve hatta sug spesifik olmaktadir (101-104). Bu nedenle
konagin enfeksiyon oykiisii, eszamanli enfeksiyona karsi direngte
onemli bir faktordur (94). Konak icinde Eimeria pek gok hiicre-igi
gelisim agamasina sahiptir. Bu asamalarin her biri, uygun koruyucu
immun yanitin gelisimini daha kompleks hale getiren spesifik
antijenlerle karakterizedir (105). Bir konag: enfekte eden ookistlerin
miktari da, konak tepkisi Uzerinde buyuk oneme sahiptir (102).

Eimerianin degisik dozlari, enfeksiyonla miicadelede, T - yardimci
hucreleri (Th1 ve Th2) yanitlari ve duyarliliklar yonunden kalitatif /
kantitatif olarak farkli konak reaksiyonlarina yol agmaktadir (102)
Bu farklilik, ireme potansiyelinin distigi maksimum enfektif
dozun Uzerine ulasildigini gosteren, kalabalik etkisine bagl
gelisebilmektedir (106).

Konagin Eimeria enfeksiyonlarina karsi dayanikliliginda genetik
altyap da onem tagimaktadir (107). Degisik tavuk hatlarinin ayni
Eimeria enfeksiyonlarina karsi, ookist Uretimi, lezyon skorlama ve
klinik  belirtiler ~dogrultusunda farkli  duyarlilk  gosterdigi
bildirilmigtir (108).

Kulugkadan yeni ¢ikmis hayvanlarda, badirsak bagisiklik sisteminin
olgunlasmamis oldugu gosterilmigtir (109). Geng yastaki tavuklarin
deneysel olarak enfekte edilmis olmalarina karsin, Eimeriaya kars
yasa badli konak yaniti farklan hakkinda yayin bulunmamaktadir
(110,111).
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Tavuklarda Koksidiyozis Enfeksiyonu Sirasinda Gelisen Immun
Yanit

Sporozoitler ilk olarak intestinal intraepitelyal lenfositler (IEL).
oncelikli olarak CD8* ve invazyondan kisa bir siire sonra makrofajlar
tarafindan karsilanmakta; ve sonrasinda epitelyal hicreler icinde
gelisimleri sirasinda gorilmektedir (112). Genel olarak Eimerid'ya
karsi immun yanit olusumu icin yiksek sayida ookist mevcudiyeti
gerekirken, £. maximanin yiksek immunojenitesi nedeniyle cok az
sayida ookist ile neredeyse tam immun yaniti indiiklemesi gibi, bazi
istisnalar bildirilmektedir (34).

Rekombinant gamet iliskili antijenle immunizasyonun, enfeksiyona
karsi kismi korumay indikledidi gosterilmis olsa da (113, 114);
parazit yasam ddngiistiniin erken endojen asamalan, sonraki seksiiel
asamalardan daha immiinojenik olarak kabul edilmektedir (115)

Enfeksiyonun erken evrelerinde natural killer hicrelerin  [NK)
parazit proliferasyonunun kontrolinde roli olduduna isaret eden
artan NK aktivitesi gorilmistir (116). Buna ek olarak, primer bir
enfeksiyon sirasinda aslen makrofajlanin, parazitlerin eliminasyonu
ile iliskili oldudu bildirilmistir. Bu rolleri, sitotoksik T - lenfositlerin
(CD8") takip eden enfeksivonlar sirasinda immiinite olusturabilmesi
icin cok gerekli olabilmektedir {117).

(D8%lere karst monoklonal antikorlann etkisi ile CD8%lerin
azalmasi, £ acervulina ve E. tenellamin ilk enfeksiyonlannin
ardindan ocokist saglimi artising neden olusturmaktadir (80)
TCRa* alt sinifina ait CD4* T - hiicreleri, yiksek ihtimalle timii
olmamakla birlikte, codu Eimeria tirleriyle olusan primer
enfeksiyonlara karsi direncte fonksiyona sahiptir (118). Bu, Eimeria
enfeksiyonuna maruziyetin ardindan farelerde gozlemlendidi qibi
tavuk CD4* T - hicrelerinin immdnite indiklenmesinde rol
oynadigini; CD8* T - hiicrelerinin ise, parazit eliminasyonunda rol
oynadigini gdstermektedir (116, 119).

Lenfositler, makrofajlar, dendritik hiicreler ve doku htcrelerinin
timii sitokin ve proenflamatuar molekiller salgilayabilmektedirler
Bu sitokinler ve pro-enflamatuar molekiiller, patojeni yok etmek ve
hizli bir koruyucu tepki gelistirmek icin hiicre aracili bagigiklik tipini
yonetmektedirler (7).

Thl tipi sitokinler, enfeksiyonun erken asamalaninda, parazit
multiplikasyonunu sinirlandirmak yondnden dnemli bir role sahip
gorilmektedir (120). Hakkinda en cok calisma yapilmis Thl sitokini
IFN-Y'dir. £ acervuling, E maxima ve E  tenella primer
enfeksiyonlarinin, enfeksiyon bolgesinde |FN-Y  indiksiyonuna
neden oldudu bir cok arastirmaci tarafindan gozlemlenmistir (118,
121, 121). E acervulinamin duodenumda enfeksiyona yol agmasina
karsin, yalmzca sekal tonsiller ve dalakta IFN-Y artisi gozlenmistir
(120).

E. tenella tiremesinin inhibisyonuna bagl olarak tavuklann tedavisi
ile IFN-Y'nin rolii dodrulanmistir (123). Interlokin - 2nin cesitli
hilcre tiplerinin qlcli bir biyime faktdrl olmasinin yaninda, £
acervulina primer enfeksiyonlannin ardindan artis gosterdigi tespit
edilmistir (124).

Tavuklann  Eimeria ile enfeksiyonuna immun yamitlar parazit
sayisinin azalmasiyla sinirl kalmayip bazen adir doku hasan ile de
sonuclanmaktadir. Doku hasan parazit penetrasyonu, T - hiicreleri ve
sitokinler tarafindan enfekte hiicrelerde olusturulan hasarlar veya
komsu hiicrelerin immun yanitlanindan  kaynaklanan kollateral
hasarlar sonucu olusabilmektedir (94).

Altligin graminda,
20. giinde yaklasik
50.000 ookist

olusmaktadir
(Im?* altlik
ortalama 1,5 kg
agirligindadir).

Dizenleyici  antienflamatuar sitokinler, enfeksiyon tarafindan
indiklenen proenflamatuar sitokinlerle iliskili immunopatolojileri
sinirlandirmakta  hayati  bir rol oynayabilmektedir (94). Thl
cevabinin baskilanmasi IL - 10 tarafindan basarilabilmektedir (94).
Bu sitokin immun yamiti, Thl - Thi dengesini degistirmektedir
(125). IL - 10un koksidiyozis sirasinda Gretildidi bilinmektedir,
ancak hastaligin patogenezindeki rolii netlesmemistir (125).

llging sekilde TCRY®*  hiicreleri, intraepitelyal lenfosit
populasyonunun buydk bir ks olusturmaktadic {117, 126). £
acervulina ile primer enfeksiyonlanin ardindan duodenumda artmig
oranda TCRY®* hiicreleri tespit edilmistir (124). E. veriformis ile
enfekte farelerde, TCRYS" hiicrelerinin, TCRQB" hiicreleri ve
proenflamatuar  sitokinlerden  kaynaklanan  immunopatolojileri
dindirmeye vyardimor  immunoregulatuar  bir  rol  oynadigi
qgosterilmistir {127).

Buna ilaveten, insan otoimmun modellerinde doku patolojilerini
¢ozdugl  bilinen, yakin  zamanda kesfedilmis Th17 immun
hicrelerinin, bir taraftan immunite kaynakll doku hasaninin
dengelenmesi, diger taraftan hasanin azaltilmasinda oynadigi rol
goz ardi edilemez olarak ifade edilmektedir (128).

. 10,
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Enfeksiyondan yaklasik iki hafta sonra parazite karsi ilk antikorlar
olugmaktadir (94). Antikorlarin maternal transferi etkilenen enfekte
yavruda azalan parazit salimmiyla sonuglanmaktadir (129, 130).
Buradan hareketle, bu antikorlarin korumada rol oynadigi
gorulmektedir (94). Ancak serum ve bagirsaklardaki antikor titreleri,
Coccidia ile oral enfeksiyon sonrasi gelisen koruma seviyesi ile
iligkili degildir (131).

Bu durum antikorlarin, ornegin, antikor bagimli hiicresel sitotoksisite
(ADCC) ile Eimeriamin azaltilmasinda rol oynamas ile agiklanabilir.
Antikorlarin bu kuguk rold, bursanin gikarilmasindan sonra da
gosterilmigtir. Eimeria enfeksiyonlarina karsi hicresel yanitin
ustunlugunt  dodrular  sekilde; bursektomi, hayvanin  kendini
korumasi icin sekonder immun yanit gelistirmesine engel
olusturmamstir (132, 133). Enfeksiyon sonrasinda Eimeria parazitine
kars! spesifik antikorlar bulunmussa da, yine de, koyucu immun yanit
baskin sekilde T - hiicre aracili gorinmektedir (34, 39, 98).

Daha sonra olugacak bir maruziyete karsi korunma, sadece homolog
bir enfeksiyon icin mimkin olmaktadir (7). Konagin primer
enfeksiyondaki Eimeria tUrinden farkli bir tirle enfeksiyonu
durumunda az koruma olugmakta veya hig koruma olugmamaktadir
(94). E. maxima enfeksiyonundan sonra, farkli bir sus ile sekillenen
sekonder bir enfeksiyonda koruma azalmakta veya hig
gorulmemektedir (134).

Diger Eimeria turleriyle yapilan gozlemlerin tersine, E. maxima'ya
maruz kalmig olan konaklar, sekonder bir enfeksiyona dusik tepki
gostermislerdir (135). Eimeria immun konaklarda, parazit biylime ve
gelisimi inhibisyonunun kesin prosesi bilinmemektedir (7, 118).
Primer enfeksiyonlarda oldugu gibi, bir ¢ok Eimeria turiine karsi
sorumlu immunite mekanizmalari ve sekonder enfeksiyonlarin
karakterizasyonu, T - hicrelerinin kritik roluni ortaya koymustur
(121,122).

Farkli Eimeria suslaninin  sekonder enfeksiyonuna karsi olasi
koruyucu immun mekanizmalarda buyik farklliklar gozlenmistir
(63). Burada CD4* ve CD8* T - hucrelerinin her ikisi igin, ozellike
TCRaB* hucre alt gruplarinda rol ileri suriilmektedir. £ acervulina
ile sekonder bir enfeksiyonda, CD8* TCRaP hiicrelerinde tespit
edilen artis; duodenumdaki CD8* ile TCRaB* salglayan T -
hiicrelerinin indiklendigine ve koksidiyozise karsi onemli bir
koruma olusturduguna dair bir belirteg olabilecegi dusuntlmektedir
(34). E. acervulina ile primer enfeksiyonlarda oldugu gibi, sekonder
enfeksiyonlarda da duodenumda TCRYA" hiicreleri yizdesinde ve IL
- 2 miktarinda artis gozlenmektedir (124).

Eimeria spp.'ye Karsi Dogal ve Edinsel Immun Yanit

Eimeria turlerinin yasam sikluslar intraseluler, ekstraseluler.
aseksuel ve seksuel asamalardan olustugu icin konadin immun
yamiti biraz farkli ve kompleks olmaktadir (136).

Konak badirsagina invazyon sonrasinda Eimeria, bir ok seluler ve
humoral immunite bilesenini kapsayan, hem non - spesifik hem de
spesifik immun yanitlan uyarmaktadir (98, 116, 137, 138). Non -
spesifik faktorler fiziksel bariyerleri, fagositleri, kemokinleri ve
komplement bilesenlerini icermektedir (136).

Badirsaklarda spesifik invazyon ve Coccidianin  intraseluler
gelisimine gore, bagirsak iliskili lenfoid dokuyu (GALT) anlamak
bilyik onem tasimaktadir. GALT, enterik patojenlere karsi savunmada
antijenlerin olusturulmasi ve salinim, intestinal antikorlarin dretimi
ve hiicre aracili immunitenin (CMI) aktivasyonu olmak Uzere; g ana
fonksiyon gostermektedir (136).

Hassas konaklarda Coccidia, lokal dendritik hicreler ve
makrofajlarin aktivasyonuna yol acarak, cok cesitli kemokin ve
sitokinlerin iiretimini tetiklemektedir (116). Immun konaklarda
parazitler, enfestasyondan hemen sonra baqirsaklara girer, ancak
daha fazla gelismeleri engellenir; bu da koksidiyozise karsi
kazanilmis  bagisiklik sisteminin  parazit gelisiminin  dogal
ilerlemesini engelleyen mekanizmalar icerebileceqini
gostermektedir (112, 123, 139, 140). Calismalar koksidiyozis
sirasinda, Eimeriaya karsi lokal olarak dretilen koruyucu immuniteyi
arttirmaktan sorumlu (116, 141) cesitli sitokinlerin rollerini ortaya
koymaktadir (34,140,142, 143).

Koksidiyozisi takiben Coccidiaya spesifik hem dolagimda bulunan
hem de salinmi antikorlar, serumda, safra ve badirsaklarda tespit
edilmektedir (132, 140, 144). Ancak Coccidia ile oral enfeksiyonda
serum ve badgirsaklardaki antikor titreleri, koruma derecesi
agisindan iliskili bulunmamaktadir (131,132).

Bursektomi uygulanmis agammaglobulinemik tavuk modellerinde
hormonal ve kimyasal agilardan Coccidia ile reenfeksiyona direncli
olunmasi, humoral antikorlann  Coccidia  enfeksiyonlarini
sinirlandirmadaki katkilari agisindan ikna edici kanit saglamaktadir
(145, 146). IgY agir zincir cDNA kodlamasi memelilerdeki IgE ile
benzerlik gosteriyor olsa da (147); kuslarda IgY, memeli IgG'sinin
ortologu kabul edilmekte, IgM ve IgA ile kuslarda taninan tg antikor
izotipi olarak tamimlanmaktadir (148). Kanatlilarda, IgD veya IgE gibi
diger antikor siniflarinin varligi heniz bildirilmemigtir. Parazit
spesifik antikorlarn  hem serum ve hem de mukozal
sekresyonlardaki roli koksidiyozis igin genis olarak calisilmis
bulunmaktadir (133, 149).
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