GIiRiS

Neonatal donem enfeksiyonlar1 kopek yavrularinda en 6nemli 6liim sebepleri
arasindadir. Neonatal yavrularin immunolojik gelisimleri yeterli diizeyde olmadigindan bu
donemde bir ¢ok patojene maruz kalmaktadirlar (1-4). Son yillarda iilkemizde de
diinyadaki gelisime paralel olarak kopek yetistirme, iretme ve barindirma merkezleri
kurulmakta ve bu merkezlerde pek cok kopek bir arada bulundurulmaktadir. Neonatal
donemde yavrular etkileyen en 6nemli etkenler viral etkenlerdir (1, 3, 5-16). Ozellikle
kalabalik barinak sartlari, stres gibi faktorler bu etkenlerin barinaklarda yaygin problem
olmasina neden olmaktadir. Viruslarin bir cogu bir hayvandan diger bir hayvana viicut
sivilari (burun akintisi, gézyasi, idrar, digki) ile bulasir. Barinaklarda pek ¢ok kdpegin bir
arada bulunmasi, yeni dogan yavrularin yeterince takip edilememesi ve yetersiz bakim
sartlar1 yavrular1 enfeksiyonlara karsi duyarli hale getirir. Kopek ticaretinin ekonomik
getirilerinin olusmasi ve ticari degerlerinin artmasi kopeklerin daha kalabalik ve kotii
sartlarda bakilmasi ile sonuglanmistir. Yurtdisindan getirilen ve kontrolleri yeterince
yapilamayan kopekler, saglikli gériinmelerine ragmen iilkemize bir ¢cok etkenin
taginmasina zemin hazirlamaktadirlar. Son ¢eyrek yiizy1l icinde viroloji alaninda
teknolojiye paralel olarak yasanan gelismeler ile neonatal yavrularda patojen olan pek ¢ok
yeni virus tespit edilmistir. Bununla birlikte, canine minute virus gibi ilk saptandiginda
apatojen olarak tanimlanan ancak daha sonralar1 patojen oldugu saptanan viruslar da
mevcuttur (17-22).

Dogumdan sonraki ilk 6 hafta yavru kopeklerin enfeksiyonlar ve dis etkenlere karsi en
duyarhi olduklar1 dénemdir. Annelerinden aldiklar1 maternal antikor seviyeleri hizla
azalirken dis ortamlardan aldiklar viral veya bakteriyel etkenler hizla artmaktadir (2).
Asilama programlarina bagl olarak antijen antikor komplekslerinin olusumu da zaman
aldig1 icin yavrular yaklasik 3 hafta enfeksiyonlara kars1 korumasiz kalmaktadir. Neonatal
donem enfeksiyonlari igerisinde viral etkenler 6nemli yer tutmaktadirlar. Bunlardan,
canine minute virus, parvovirus, adenovirus, herpesvirus ve canine coronavirus’lar
yayginliklar ve patojeniteleri nedeniyle dncelikli olarak kabul edilmektedirler (3, 5, 7, 9,
13, 23-28). Tiim bu hastaliklarin olusumunun hizli olmasi, etkilenen hayvanlarin ¢ok
kii¢iik olmasi ve olumsuz cevresel faktorlerin varligi mortaliteyi yiikselmekte ve kiigiik
hayvan pratigi acisindan 6nemli bir sorun olusturmaktadir. Yavru képeklerin annelerinin
asisiz olmasi ve annelerden yavrularin erken ayrilmasi gibi durumlar da hastaliklarin
yayilmasi ve mortalitelerinin artmasinda rol oynamaktadir. Son zamanlarda uygulanan

etkin asilama programlari ile bu viral hastaliklarin yayginliginda azalmalar olsa da saha



suslarinin mutasyonlar1 veya iilkelerde hakim olan suslarin farkliligi, viral neonatal donem
hastaliklarinin istenen 6lciide kontrol altina alinamamasina yol agmustir (8, 29-37). Yeterli
dezenfeksiyon calismalarinin yapilamamasi ve viral etkenlerin pek ¢ok dezenfaktan
maddeye direncli olmalar1 da bu siiregte etkin rol oynayan faktorler olmustur. Yavru
kopeklerin gevrelerine ve diger kopeklere ilgilerinin fazla olmasi ortamdaki hastaligin
yayilimina katki saglayabilmektedir. Hayvan sahiplerinin yavru képek davraniglarini
istenilen diizeyde takip edememeleri, baz1 zayif veya kiiciik yavrularin yeterince
beslenememeleri, olusan klinik tablonun fark edilememesi de bu hastaliklar acisindan
onemli noktalardandir. Yapilan pek cok calisma (38-47) olmasina ragmen etkin olarak bu
hastaliklarin tedavi edilememesi, klinik goriiniim olarak iyilesen hayvanlarin belirli bir
siire hastalig1 yaymaya devam etmeleri de hastaliklarin yayiliminda énemli
faktorlerdendir.

Parvovirus familyas1 pek ¢ok memeli hayvan tiiriinde patojen olan ve siddetli
hastaliklar meydana getiren viruslardir (41, 48-55). Canine parvovirus, feline panlekopeni
virus, bovine parvovirus, mink enteritis virus ve fare minute virus’u bu gruba ait
viruslardir. Ilk olarak 1970’li yillarin sonlarina dogru kopeklerde patojenitesi saptanan
canine parvovirus o yillardan itibaren tiim diinyada epidemilere yol acarak neonatal yavru
Oliimlerinin en dnemli nedenleri arasina girmistir (51-55). Tiim diinyada yaygin olmasi,
uzun yillardir kontrol altina alinmaya calisilmasina ragmen canine parvovirus’lar ile
miicadelede heniiz 6nemli bir basar1 kazanilamamasi, hastaligin giincel kalmasina ve
Onemini arttirmasina yol agmistir. Etkin agilama caligmalarina ragmen, iilkemizde de
canine parvovirus enfeksiyonlari ile yogun olarak kars1 karsiya kalinmaktadir.

Serolojik ve genetik ¢alismalar canine parvovirus’un iki tipi oldugunu ortaya
koymustur; canine parvovirus tip 1 ve canine parvovirus tip 2 (19, 30, 56, 57). Canine
minute virus olarak da adlandirilan canine parvovirus tip-1, neonatal ve fotal 6liimlerde rol
oynamaktadir (18, 19). Fiziksel ve kimyasal 6zellikleri bakimindan tipik olarak
parvoviruslara uygunluk gostermektedir (30, 56-58). Canine minute virus ile ilgili yapilan
DNA calismalarinda bu virusun parvovirus genomuna ait oldugu belirlenmistir (18, 23,
57). Memeli parvoviruslari i¢cinde ise en ¢ok Bovine parvovirus’u ile benzer yapida
oldugu anlagilmistir (56). Tespit edildigi ilk yillarda (1968-1988 yilar1) nonpatojenik bir
sus oldugu diisiiniilmiis (3, 14, 27, 59); ancak, daha sonralar1 yapilan calismalarda (3, 17,

19, 38, 59, 60) fotus ve neonatal yavrular i¢in patojen oldugu anlasilmistir.



Canine parvovirus tip-2 olarak adlandirilan virus ise kdpeklerde bilinen yaygin
hemorajik enteritise yol acan etkendir (41, 48, 49, 52-54, 61). Canine parvovirus tip-2
barsak, kemik iligi, lenfatik doku gibi hizla boliinen hiicrelere affinite gdstermektedir. Bu
yiizden etken barsak mukozasina yerleserek intestinal kript nekrozu ve bazen kanh
olabilen siddetli ishale, kemik iligine yerleserek te siddetli Iokopeniye yol agmaktadir (41,
48, 49, 52-54). Feko-oral yol hastalikta bilinen en yaygin bulagma seklidir. Virusun dig
ortamda uzun yillar patojenitesini korumasi hastaligin yayilmasinda en biiyiik etkenlerden
biridir (48, 52).

Yapilan DNA analizleri, virusun zaman i¢cinde mutasyonel degisime ugramasi ile iki
alt tipe dontisiimiinii gdstermistir; canine parvovirus tip 2a (CPV-2a) ve tip 2b (CPV-2b)
(8,24, 30, 32, 33, 62). Yapilan saha ¢caligmalar1 ve genetik analizler parvovirusla enfekte
kopeklerde bazi iilkelerde tip-2a, bazilarinda da tip-2b’nin baskin oldugunu ortaya
koymustur (63-65). Amerika, Avrupa ve uzak dogu iilkelerinde bu konu ile ilgili
calismalar (63-67) CPV-2’nin antijenik (CPV-2a ve CPV-2b) dagilimin1 gésterirken,
tilkemizde heniiz bir kayit bulunmamas1 da dikkate deger goriilmiistiir.

Canine minute virus enfeksiyonlarinda tani genellikle postmortem olarak
konmaktadir. Klinik bulgularin ¢cok hizli gelistigi hastalikta, etkenle baglantili
semptomlar1 saptamak oldukca gii¢ olmaktadir. Neonatallerin hayatlarinin ilk 1-2 haftasi
icinde siddetli solunum gii¢liigii veya ishal nedeniyle 6lebilecegi bildirilmistir (17-19, 38,
60). Hayatta kalan yavrularda ise genellikle kusma, ishal gibi gastrointestinal sistem
belirtileri ortaya ¢cikmaktadir. Deneysel olarak yapilan bir ¢calisma (60) gebelik doneminde
canine minute virus’un abortusa yol actigini ortaya konmus, dogal enfeksiyonlarla (17, 38)
da bu patolojik gelisim dogrulanmustir.

Canine minute virus’un konakg¢idaki olusturabilecegi temel patoloji barsak
epitellerindeki vilus epitelyum hiicrelerinde hiperplazi olusumu, bronsiyal epitelyum
hiicrelerinde de inkluzyon cisimcikleri ile karakterize viral pneumoni gelisimidir.
Solunum stresi ya da dispne belirtileri, hastalarin %50’sinde gelistigi bildirilen 6nemli bir
komplikasyondur (3, 17). Etkenin affinite gosterdigi retikiiloendotelial sistem
dokularinda, 6zellikle lenf yumrularinda hiperplazi ve timus bezinde 6dem gelismesi
saptanabilir. Deneysel olarak yapilan ¢alismalarda oral-nasal veya parenteral yolla etkene
maruz kalindiginda gebeligin 25-30 giinleri arasinda fetal rezorbsiyon ve abortusla
sonuglanan transplesantal enfeksiyon gelismektedir. Annenin enfeksiyona gebeligin
ortalarinda maruz kaldiginda myokarditis ve bazi yavrularda da anasarka sekillenebilecegi

ileri siiriilmiistiir (3, 17-19, 60).



Canine minute virus’un ve olusturdugu hastaligin klinik diizeyde tanimlanmasi heniiz
ticari test Kitleri iiretilmedigi i¢in oldukca gii¢ goriilmektedir. Olen yavrularin
histopatolojik muayeneleri sonucunda barsak epitellerinde viral inkluzyon cisimciklerinin
saptanmasi taniy1 oldukca kolaylastiran bir kriterdir (3, 60). CPV-2 ye bagl gelisen klinik
ve hematolojik tablonun dramatik olmasi, hasta acisindan olumsuz bir goriintii vermekle
birlikte, klinisyene tanisal siirecte onemli ip uglar1 vermektedir. Yiiksek ates ya da
hipotermi, depresyon, dehidrasyon, hemorajik gastroenteritis, siddetli I16kopeni ve
trombositopeni tanisal nemi olan kriterlerdir (4, 49, 50). Bu bulgulara ek olarak digkida
antijen tespiti yapabilen ticari kitlerin varligi ve yaygin kullanilabilirligi tan1y1 destekleyen
unsurlardir. Tani-ayirici tami prosediiriinde neonatal donem viral hastaliklar i¢inde
parvovirus’un yani sira canine herpesvirus, adenovirus ve coronavirus enfeksiyonlarinin da
hatirda tutulmasi gerektigi onerilmektedir (Tablo-1) (50).

Bu genel degerlendirmeler temelinde, kdpeklerde 6zellikle neonatal periyod ve onu
takip eden siirecte enfeksiyonlarin, viral etyolojiye bagli hastaliklarin 6nemi acik¢a
goriilmektedir. Bir ¢ok iilkede canine parvovirus’un yayginligi ve olusturdugu klinik
problemler bilinmesine ragmen, iilkemizde heniiz canine parvovirus’lar, tiplendirilmeleri
ve olusturduklar1 kliniko-patolojik degisimlerle ilgili yayinlanmis veri olmamasi, sunulan

bu ¢aligmanin gerekliligini ortaya koymaktadir.



GENEL BILGILER

Dogum periyodunu takip eden donemde enfeksiyonlarin ortaya ¢ikisinda bir cok
faktor rol oynamaktadir. Bu boliimde, dogum 6ncesi annenin immunolojik durumu,
beslenmesi ve ¢evresel etkilenimi ile birlikte, dogum sonrasi yavru-anne iligkisi, yavrunun
heniiz stabil olmayan savunma sistemleri incelenerek hastaliklarin ¢ikigindaki katkilar
irdelenecek, onemli viral hastaliklar degerlendirilecektir.

Yeni Doganlarin immunolojik Durumlar

Yeni dogan yavrular alt1 haftali§a kadar antikor iiretemediklerinden bu dénemde
antijenlere kars1 korunmasiz kalirlar. Anne siitil, ilk iki giin annenin sahip oldugu
antikorlar icerir ve bu nedenle “kolostrum” olarak adlandirilir. Yeni dogan yavrunun
dogumdan sonra ilk 24 saatte mutlaka kolostrum almasi 6nerilmektedir (2, 68). Yirmi
dordiincii saati takiben yavrunun gastrointestinal sisteminin gelismeye baglamasiyla
birlikte alinan siitteki antikorlar absorbe edilmez, sindirilir (2). Yavrunun aldig1 antikor
miktari, tiiketilen siite ve annenin antikor seviyesine baglh olarak degiskenlik gosterir.
Anne doguma yakin bir donemde asilanmis ise; dogumu takiben yiiksek antikor titresine
sahip anne ve dolayisiyla siitiinde, bunu istenilen siirelerde (ilk 24 saatte) tiikketen
yavrularinda da yiiksek maternal antikor titreleri olusacaktir. Anne asisiz ya da immun
yanit zayif gelistiginde; anne ve siitiinde diisiik antikor titreleri olusacak, buna baglh olarak
ta yavruda ki maternal antikor diizeyleri istenilen limitlerden daha diisiik kalacaktir (2, 68-
70).

Yetersiz anne immun yaniti ya da sinirhi kolustrum tiiketimi gibi nedenlerle maternal
antikorlarin edinilemedigi durumlarda, yavrularin kendi non-spesifik savunma 6geleri
asilamanin baglayacag alt1 haftalik doneme kadar enfeksiyonlara kars1 etkin bir koruma
olusturamayacaktir. Diger yandan, alti haftaliktan kii¢ciik donemde uygulanan
asilamalarda; yavrunun yiiksek maternal antikor titresine sahip olmasi, asi ile edinilecek
aktif bagisikligin derecesini de olumsuz etkilemektedir. Bu durum maternal antikorlarin
asinin immun sistemi yeteri kadar uyarmasini engellemesi ya da notralize etmesi ile
aciklanmaktadir (2, 69, 71, 72). Bu gelisim, yavruyu bir sonraki asiya kadar
enfeksiyonlara karsi korumasiz hale getirmektedir. ilk asilama oncesi antikor titresinin
belirlenmesi teorik olarak bu sorunun giderilmesine katki saglamakla birlikte pahali ve

pratik olmayan bir yontem olarak degerlendirilmektedir (69, 71).



Kopeklere uygulanan asilar konusunda da ¢esitli sorunlar ortaya ¢ikmaktadir.
Kopeklere uygulanan ¢ok ¢esitli asilar mevcuttur. Univalan asilar asilanan hayvani tek bir
etkene kars1 koruyan, polivalan veya multivalan asilar ise birden ¢ok etkene kars1 koruyan
modifiye canli veya oldiiriilmiis asilardir (2, 29, 71). Univalan asilar her etkene kars1 ayri
enjeksiyon gerektirirler. Multivalan agilar immun sisteme agir gelebilir ve yavruda immun
supresyon olusturarak hastaliklarin olusmasina zemin hazirlayabilirler (2). Olii agilar
immun sistemi antikor olusturma ag¢isindan stimule edemezken, modifiye canli agilar
konake1 viicudunda ¢ogalirlar ve yiiksek oranda antikor yanit olustururlar. Modifiye canli
asilar viicudun etkeni yok edip yeterli korumay1 saglamasina kadar gegen siirede idrar,
diski vb yollarla etkenlerin sacilmasina yol agarak diger hayvanlarin, kuslarin ve hatta

insanlarin hastalanmasina neden olabilirler (2).

Kopeklerde Neonatal Oliimlerin Azaltilma Yollar:

Kopeklerde 6lii dogumlar ve neonatal yavru 6liimlerinin orani dogum kalitesi,
dogmasal anormaliteler ve diger bozukluklar gibi pek ¢ok faktorlere baglidir. Neonatal
0lim oram %9.2 ile %26 arasinda degisim gostermekte olup, en ¢ok ilk hafta i¢inde ortaya
cikmaktadir (2). Perinatal donemde diizenli Veteriner Hekim kontrolii yavru dliimlerinin
sikligin azaltan 6nemli bir faktordiir. Peripartum dénem de annenin kondisyonunun zayif
olmasi, gii¢ dogum, dogmasal anormaliteler, genetik defektler, yaralanmalar, cevresel
faktorler, beslenememe, paraziter ve enfeksiyoz hastaliklar neonatal oliimler ile dogrudan
iliskili durumlardir (73). Optimal bakim besleme ile yavrularin maruz kalacagi ¢cevresel
faktorler, hastaliklar, yaralanmalar en aza indirilebilir. Etkin bir seleksiyon ve bilingli

yetistirme ile genetik dogmasal hastaliklar ortadan kaldirilabilirler (2, 73).

Prenatal Bakim

Annenin Bakimi: Ciftlesme, annenin saglik kontroliiniin yapilmasi, yeterli asilama ve
parazit kontrolunun uygulanmasi, ovulasyon zamanlamasi Veteriner Hekimlerin
kontroliinde yapilmalidir. Tam bir fiziksel muayene dogum ve neonatal bakim hakkinda
goriisiilmesi klinik dogum incelemesinin bir pargasi olarak kabul edilmektedir. Rutin
anthelmentik tedavi, transplasental veya transmamariyel yolla bazi parazit géclerini

engelleyemediginde yavrular dogum sonrasi ek tedaviye ihtiya¢ duyarlar (73).



Oral Besleme

Gebelik tanis1 konduktan hemen sonra annenin viicut kondiisyonu ve dogum
beslemesine gecise hazirlanmaya baslanmalidir. En azindan normal dietle beslenen
hayvanlar gebelik doénemi icin 6zel olarak hazirlanmis dietler ile beslenmeye
baslanmalidir. Son zamanlarda yapilan calismalarda gebeligin baslangicinda yapilan diet
degisikliginin gebeligin yarisindan sonraki donemde yapilana degisiklikten daha etkili
oldugu saptanmistir (74). Diette protein diizeyleri %27-34, yag %18 ve karbonhidrat % 30

olup, dengeli vitamin ve mineraller icermelidirler (73).

Hastaliga Maruz Kalma

Gebeligin son iig-dort haftasi siiresince anne sessiz, sakin bir ortamda hastalik
etkenlerine maruz kalmayacak sekilde tutulmalidir. Ge¢ donem abortuslar veya neonatal
olimler pek¢ok bakteriyel, viral veya paraziter nedene bagli olarak olusmaktadirlar (Tablo
1) (73). Gebeligin son ii¢ haftasinda gebe hayvanin herpes virus’a maruz kalmasi gec
donem abortus veya yavrunun hayatinin ilk 3 haftasi i¢inde 6lmesi ile sonuclanir (3).
Canine minute virus ise eger anne gebeligin 20-35 giinii arasinda enfekte olursa uterusta
yavruyu enfekte edebilir. Deneysel olarak parvovirus tip-2 ile enfekte edilen yavrularda da
miyokarditis gelisebilir, ancak bu durum dogal enfeksiyonlarda nadir olarak goriilmektedir

(75).

Tablo-1: Gebelikte ve neonatal donemde oliimlere yol agan enfeksiyoz etkenler (50, 73)

Viral Bakteriyel Protozoal
Canine Minute Virus Camplyobacter spp. Toxoplazma gondii
Canine Parvovirus tip 2 Escherichia coli Neospora caninum
Canine Herpesvirus Beta hemolitik streptokoklar
Canine Corona Virus Mycoplasma
Canine Distemper Virus Ureoplazma

Brucella canis

Canine distemper virus plesantay1 asabilir ve konjenital hastalik olusturabilir (41).
Campylobacter spp. lerin de abortuslara veya hasta yavrulara neden olduklari
belirlenmistir. Normal vaginal florada bulunan pek ¢ok bakteriyel etken, mikoplazmalar

veya lireoplazmalar yavruyu enfekte ederek septisemiye yol acabilirler (38, 49, 50, 73).



Kopeklerde Toxoplazma gondii ile dogal enfeksiyon ¢ok nadir olmakla birlikte, deneysel
olarak meydana getirilen enfeksiyonlar neonatal 6liimlerle sonuglanmistir. Benzer sekilde
Neospora caninum’ un dogal transplacental insidansi bilinmemesine ragmen, deneysel
olarak yapilan calismalarda miyokarditise yol actig1 saptanmistir (38, 73).

Gebeligin son 7-10 giinil anneye sessiz sakin, temiz ve sicak bir ortam
hazirlanmalidir. En ideali annenin bulundugu kutunun yiizeyi piiriizsiiz olmali,
dezenfektanlar ile temizlenmeli ve duvarlar yavrulara zarar vermeyecek sekilde olmalidir

(38, 49, 73).

Dogum

Kopek sahipleri kdpeklerin normal dogum belirtileri hakkinda bilgilendirilerek olasi
bir giic dogumun erken dénem belirtilerini fark edebilme anlaminda hazirlikli olmalar
saglanmalidir (38). Uterus ve fetusun izlenmesi ile neonatal dliimler % 9.2 den % 2.5’a
kadar diisiiriilmiistiir. Bu baglamda, uterus ve fetusun gozlenmesi dogum kalitesini ve
dogmamis yavrularin durumlarini, tanisal siirecte de olasi giic dogumlarin ortaya

konmasina katki saglamaktadir (73).

Neonatal Klinik, Hematolojik ve Biyokimyasal Parametreler

Neonatal bakim yavrunun ¢ok kiiciik ve kirilgan olmasi nedeniyle Veteriner
Hekimligin en gii¢ alanlarindan birisidir (76). Klinik olgularda fizyolojik parametrelerde
hizli degisim yasanmasi (Tablo 2), tanisal siirecte hekimin cabuk ve dogru karar vermesini
zorunlu hale getirmektedir (77). Bu asamada, klinik gézlem boyutunda degerlendirilen
paremetrelerin yan sira tanisal siirecte hekime katki saglayabilecek bazi hematolojik
(Tablo 3) ve serum biyokimyasal degerlerde de (Tablo 4) degisimlerin oldugu hatirda
tutulmali; hasta verileri, ilgili donemin referans degerleri ile karsilastirilarak problem
tanimlamasi ya da ¢éztimiine gidilmelidir (77). Alkalen fosfataz enzim aktivitesi ve fosfor
miktarinin yiiksek, albumin, globulin, kolesterol ve kan-iire nitrogen (BUN) miktarinin
eriskin hayvanlara kiyasla diisiik olmas1 gibi biyokimyasal parametrelerde farkliliklar soz
konusudur (73). Eritrosit sayisinda, dolayisiyla hematokrit (PCV) degerdeki diisiikliik
neonatallerde erigkinlere gore rutin hemotalojik parametrelerdeki en énemli farkliliktir.
Idrar neonatallerde diluedir ve glukozuri sik karsilasilan bir durumdur. Neonatal yavrular
cevresel stres, enfeksiyon ve malnutrisyona son derece duyarhidirlar. Dort haftalik yasa
kadar termoregulatdr mekanizmaya sahip degildirler ve bu yilizden beden 1sis1m1 en azindan

36 °C de tutmak i¢in ortam 1s1s1 27-32 °C olmalidir. Hipotermi immuniteyi, bakimi ve



beslenmeyi olumsuz olarak etkilemektedir. Beden 1s1s1 35 °C’nin altinda olan yavrular
beslenmeden hemen 6nce 1sitilmalidirlar (76).

Tablo 2: Neonatal kopeklerde referans fizyolojik degerler (77)

Yas (giin) Beden sicakligi  Kalp frekansi Solunum sayisi  Optimum cevre
e /dakika /dakika sicakhg - °C

0-7 361 200-250 15-35 29-32

8-14 38 70-220 15-35 27

15-28 - 70-220 15-35 27

29-35 Erigkin degeri ~ 70-220 15-35 21-24

>35 Eriskin degeri 70-220 Eriskin degeri 21

Tablo 3: Neonatal kopeklerde referans hematolojik degerler (77)

Parametre 0-3 giin 1-2 haftalik 2-4 haftahik 6 haftalik
Ortalama *
St.Dev
PCV (%) 46.3 £ 8.5 33-52.5 27-37 34
Hgb (g/dl) 15.8+2.9 14-17.5 8.5-11.6 9.59
RBC (x10%) 4.8+0.8 3.6-5.9 3.4-49 491
MCYV (fl) 942+£5.9 89-93 78-83 ND
MCH (pg) 32.7+1.8 28-30 23-25.5 ND
MCHC (g/dl) 34.6+14 32 32 ND
WBC (x10°/1) 16.8+5.7 6.8-23 23-25.5 15

ND: Bilinmeyen veri

Tablo 4: Neonatal kopeklerde referans serum biyokimyasal degerler (77)

Parametre 6 haftalik Parametre 6 haftalik
Total protein (g/1)  44.5 Ure (mmol/l) 1.2
Albumin (g/1) 26 Kreatinin (mmol/l) 36
Sodyum (mmol/l) 148 Kolesterol (mmol/l) 4.11
Potasyum (mmol/1) 5.3 ALP (IU/1) 130

Klor (mmol/l) 105 ALT (IU/N) 16
Fosfat (mmol/l) 2.96 CK (Iun) 210

Kalsiyum (mmol/l)  3.53 Glukoz (mmol/1) 10



Immunitenin Saglanmasi

Hayatin ilk 10 giinii tam olarak olusmayan immunite yiiziinden yavrular viral ve
bakteriyel etkenlere kars1 oldukga hassastirlar. Yeterli miktarda kolostrum icirilmesi pasif
immuniteyi saglayarak yavrular koruyabilir. Kolostral antikorlarin (immunglobulinler)

barsaklardan emilimi dogumdan sonraki ilk 24 saatte maksimum diizeyde olmaktadir (2).

Neonatal Enfeksiyonlar ve Septisemi

Peritoneal bogluga bakteriyel girisi 6nlemek ve kontaminasyonu en aza indirmek
amaciyla dogumu takiben gobek kordonu koparilip iyot solusyonlari ile yitkanmalidir.
Neonatal bakteriyel septisemi erken tanimlanamaz ve tedavi prosediiriine kisa siirede
gecilemez ise hizla 6liim gelisebilir (76). Neonatal hayvanlan septisemiye predizpoze
kilan pek ¢cok neden vardir. Bunlardan bazilar1 annede endometritis, giic dogum, yavru
zarlarin1 yemesi, ampisillin kullanimu (resistant bakteriyemi nedeni), stres, diisiik dogum
agirligi ve diisiik beden 1s1sidir. Neonatal yavrularda septisemiye yol acan bakteriler E.
coli, Streptokoklar, Stafilokoklar ve Klebsiella spp.’dir (73). Semptomlar non-spesifik
oldugundan premortem tan1 konmasi ¢ok olup ani liimler sekillenebilir. Septisemi ile
ilgili olasi1 bir klinik tabloda saptanabilecek bulgular kilo kazaniminda azalma, emme
refleksi kaybi, hematuri, persistent ishal, abdominal genisleme, agr ve ekstremitelerde

sogumadir (73, 74, 76).

Neonatal Besleme

Neonatal yavrular ¢ok az yag rezervine sahip olmakla birlikte glukoz iiretme
kapasiteleri de oldukga sinirhdir (76). Glikojen depolart dogumu takiben hizla
azaldigindan, olas1 bir aclik durumu hipoglisemik sendroma yol agabilir. Hipoglisemi
sepsis, endotoksemi gibi durumlarda da ortaya ¢ikabilmektedir. Neonatal yavrularin
metabolik diizenleme mekanizmalar1 tam olarak gelismedigi i¢in yavrulara dekstroz

solusyonlar1 verildiginde hiperglisemi riskine kars1 dikkatli gbzlemlenmelidirler (76).

NEONATAL DONEMIN ViRAL ENFEKSIYONLARI
Bu dénemde 6nemli olan viral etkenler Tablo-1 de gosterilmistir. Onemli ve yaygin
olanlarin etyolojik ve epidemiyelojik 6zellikleri ile birlikte patogenez ve klinik

yansimalari, korunma ve tedavi yontemleri 6zlii bir sekilde aktarilmistir.
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CANINE PARVOVIRUS ENFEKSIYONLARI

Parvoridae familyas1 pek ¢ok hayvan tiirlinde siddetli hastaliklara yol agan, tek
sarmalli, en kiigitk DNA’ya sahip viruslardir (41, 49-52, 54). Virionun ¢ap1 yaklagik
olarak 18-26 nm’dir ve tamamen protein yapisindadir. Parvoviridae familyas1 iki
subfamilyaya sahiptir. Bunlardan birincisi omurgalilar1 enfekte eden “parvovirinae” digeri
ise bocekleri enfekte eden “densovirinae” dir (51).

Parvovirinae subfamilyas1 Parvovirus, Eritrovirus ve Dependovirus olmak iizere 3
jenerasyona sahiptir. Parvovirinae subfamilyasi evcil kuglar ve insanlar da dahil olmak
tizere pek c¢ok hayvan tiiriinde hastalik olusturabilen ve tiim diinyada ¢ok yaygin olan
siddetli hastaliklar ortaya cikarabilen viruslari icermektedir (30, 51, 52, 54).

Otonom olarak replike olabilen Parvovirus genusuna ait viruslar replikasyon icin
mitozun S fazi kuvvetli olan hiicrelere ihtiya¢ duyarlar, dolayisiyla mitoz boliinme
yetenegi yliksek olan hiicrelere affinite gosterirler (51). Evcil hayvanlar1 enfekte eden pek
cok parvovirus tespit edilmis olup, canine parvovirus tip -1 ve tip 2, feline panlokopeni
parvovirus, bovine parvovirus, mink enteritis virusu bunlardan 6ncelikli olanlaridir (52).
Bu viruslardan hepsi yeni dogan veya fetal hayvanlarda 6liime yol acabilmektedir. Bu
baglamda, neonatal donem ve bu donemi takip eden yaslarda kdpeklerde 6zellikle canine
parvovirus tip 1 ve tip 2’nin 6nemi giderek artmaktadir (50, 51, 53). Ilk olarak 1960’1
yillarin sonlarinda saglikli kopeklerin digkilarindan izole edilen MVC (canine parvovirus
tip-1) uzun yillar non-patojen bir sus oldugu diisiiniilmiis ancak son yillarda yapilan
calismalarla (3, 14, 27, 59) yeni dogan yavrular ve fetus i¢in 6liimciil bir hastalik yapan
etken oldugu saptanmustr.

Parvovirus genusunda kemirgenlerde etkili olan ve fare minute virus- rat parvovirus’u
olarak adlandirilan viruslar da mevcuttur (78, 79). Eritrovirus genusu nispeten yeni
viruslardir ve insan parvovirus B 19’u bu grupta yer almaktadir. B 19’a ek olarak bazi
primatlarda goriilen simian parvovirus ve rhesus parvovirusu da bu grup icinde yer
almaktadir (30). Bu viruslar eritroid projenitor hiicrelerde replike olurlar ve eritrositlerde
gecici baskilanmaya yol agarlar (51). Insanlarda kan hiicrelerinin yasam siirelerinin
azalmas1 nedeniyle olusan genetik temelli hemolitik hastaliklarin kkeninde B19
parvovirus enfeksiyonunun varolduguna inanilmaktadir. Ayrica bu virus plesantay1
gecerek fetusu enfekte edebilmekte ve bazen hidrops fetalise yol agmaktadir. B 19

parvovirus enfekte yetiskinlerin yarisinda olusan gegici poliartropatinin nedenidir (51,52).
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Parvovirinae subfamilyasinin tigiincii genusu olan dependoviruslarin pek ¢ok izolatlari
adenoviruslarla iligkilidir ve bu yiizden bu viruslar “adeno iligkili viruslar” olarak

adlandirtdmistir (51).

Virionun Ozellikleri

Parvovirus virionu basit yapili bir olusumdur ve VP1, VP2 ve VP3 proteinlerinden
olusmustur. Linear tek zincirli yapida DNA’ya sahiptir (51). MVC, canine parvovirus tip-
2, feline panlokopeni parvovirus, fare minute virus, insan B19 gibi parvoviruslarin kristal
yapilar belirlenmis ve bunlarin birbiri ile ¢ok yakin iliskili olduklar saptanmistir (56).
Canine parvovirus’lar yapisal ozellikleri ilk belirlenen parvoviruslardir. Major kapsid
proteini olan VP2, 60 kapsomer icermektedir. VP2’nin ii¢ boyutlu yapis1 diger viruslarin
kapsid proteinleri ile benzer ozellikler gostermektedir. Ana yapisal motif sekiz zincirli
antiparalel f tabakasidir. Kapsid yiizeyinin loops formu doku affinitesi, tiir se¢imi,
reseptore baglanma, antijenik dzellikler gibi virusun biyolojik 6zellikleri ile ilgilidir (51).
Son sekiz yilda feline panlokopeni parvovirus, MVC ve rekombinant B 19 virusun yapilari
da belirlenmistir. Ancak B 19’un kristallerinin sadece 0.8 nm olmasi nedeniyle pek cok
ayrinti saptanamamuistir (51). Bu yapilar genel olarak CPV’un yapisina ¢cok benzemekle
birlikte baz1 temel farkliliklar da mevcuttur. Parvoviruslar 4600-6000 niikleotid iceren tek
zincirli DNA’ya sahiptirler. Ikozahedral kapsidin yapis1 nedeniyle virus dis etkilere son
derece dayaniklidir. Bu yapiyla viruslar yiiksek 1s1ya (50 °C ve 30 dk) ve pH
degisikliklerine (pH: 3-11) direnglidir. Ancak yiiksek pH’da (>11), formalin ve ultraviole
radyasyon ile inaktive olurlar (50, 51, 54).

DNA Genomu

Parvovirus DNA genomunun iki dnemli 6zelliginden s6z edilmektedir; tek zincirli
DNA molekiiliine sahip olmasi ve her iki ucunda terminal kivrimlarin bulunmasidir. Pek
¢ok parvovirusun DNA’s1 tamamen diizenlidir ve genom boyutu yaklasik 5 kilobazdir.
Minute virusun DNA’s1 5.084 baza sahiptir. Parvovirus genomunun major kismi virusun
soldan saga transkripsiyonunu saglayan iki biiyiik acik okuma penceresi (ORF’s) icerirler.
Bu baglamda sol yarim yapisal olmayan (NS) veya Rep proteinlerinin DNA sifresini
icerirken sag yarim ise viral kapsid proteinlerinin (VP) sifresini icermektedirler. Gen
dizilisindeki olusan degisiklikler prometer sayist ile iligkilidir. B 19 parvovirus tek
prometere sahipken minute virus iki prometer kullanmaktadir. Minute virusun major

proteinini P4 ve P38 prometerleri birlikte sekillendirirler (51).
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Sol ORF’s parvoviruslarin NS proteinlerinin sifrelendigi yerdir. MVC iki NS proteine
sahiptir. Biiylik olan 80k Da proteini (NS1) replikasyon ve gen dizilimi i¢in gereklidir.
Daha kii¢iik yapida olan NS2’nin gorevi tam olarak belirlenememekle birlikte viral

patogenezis ile iligkili oldugu diisiiniilmektedir (51, 54).

Parvoviruslarin Tarihcesi

Parvoviruslarin varligi 1900’ lu yillarin basinda saptanmigtir. Yirminci yiizyilin
baslarinda kedilerde epidemik olarak enteritis, panlokopeni ve konjenital serebral ataksi
ile seyreden bir hastalik tanimlanmistir (80, 81). 1920’1i yillarda 6zellikleri saptanmaya
baslanan bu virusa feline distemper, feline enteritis gibi isimler verilmistir (80). 1947
yilinda rakunlarda bu virusa bagl olarak gelisen yeni bir hastalik belirlenirken, etkenin
feline parvovirus (FPV) ile de benzer yapida oldugu ortaya konmustur. Mink enteritis
virus’u (MEV) 1940’11 yillarda Kanada’da Ontario bolgesinde epidemik salginlara yol
acan bir virus olarak belirlenmistir. FPV ve MEV 1960’11 yillarda doku kiiltiirlerinde izole
edilebilmis, boylece viruslarin ¢ogalmalari i¢in mitotik aktivitesi yogun olan hiicrelere
ihtiya¢ duyduklar anlagilmistir (80).

Canine Parvovirus ilk olarak 1978 yilinda yeni bir patojen olarak ortaya ¢ikmis ve bu
yillarda basta Avrupa, Amerika Birlesik Devletleri ve Avustralya kitas1 olmak iizere
diinyanin pek cok yerinde endemik salginlara yol actigi rapor edilmistir (50, 51, 54).
Serolojik ¢alismalarla (82) CPV’un Avrupa’da ilk olarak 1974 yilinda salginlara yol actigi
ortaya cikmistir.

Canine minute virus ilk olarak 1960’11 yillarin sonlarinda saglikli kpeklerin
digkilarinda identifiye edilmistir (59). Yapilan son calismalarda (3, 18, 19, 21, 22)
MVC’un neonatal veya fetal 6liimlere, enteritis ve solunum yolu problemlerine yol actigi
tespit edilmistir.

1980 yilinda Aleutian hastalig1 olarak bilinen ve kronik immun kompleks hastaligi
meydana getiren yeni bir parvovirus belirlenmistir. Son olarak seksenli yilllarin basinda

insanlarda siddetli hastaliklara yol acgtig1 belirlenen parvovirus B 19 tanimlanmistir (51).

Cografik ve Mevsimsel Dagilim

CPV, MVC, FPV gibi viruslarin asilama ¢caligmalarina ragmen tiim diinyada oldukca
yaygin oldugu ve endemik salginlara yol actiklar1 bilinmektedir (52). Serolojik ¢aligmalar
kopeklerde MVC’un Amerika Birlesik Devletleri’nde hala serolojik ve/veya klinik

diizeyde problem oldugunu gostermistir (83). Buna paralel olarak, italya, Kore, Japonya
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ve diger kitalarda ki pek ¢ok iilkede de yayginligi ortaya konmustur (7, 14, 63-68). CPV
ile yapilan mevsim arastirmalarinda hastaliga en ¢cok yaz aylarinda rastlanildigi, ayrica
hastaliin insidansinin seronegatif yavrularda digerlerine gore daha yiiksek oldugu
saptanmistir (39). Bu baglamda, MVC’un mevsimsel duyarliligi ile ilgili onemli veriler
bulunmasa da, 6zellikle CPV-2 nin her mevsim goriilmekle birlikte daha ¢ok ilkbahar

donemlerinde epidemiler yaptig1 bilinmektedir (39, 50, 52).

Konakg¢i Dagilimm

Bu viruslarin konakg¢1 dagilimlari olusan klinik hastaliklarin izlenmesi ile ortaya
konmustur. Tiim olas1 konakgilar Carnivora tiiriindendir ve pek ¢ok farkli virus pek cok
biiyiik-kiiciik kediler dahil olmak iizere Canidae familyasini etkilemektedir (15, 51, 84,
85). Bu tiirlerin icinde Asya rakun kopegi, kutup tilkisi, kizil tilki ve mink gibi hayvanlar
yer almaktadir. MVC su ana kadar sadece evcil kdpeklerde belirlenmis olup konake1

dagilim1 hakkinda ¢alismalar devam etmektedir (15, 51, 84-86).

Virusun Cogalmasi ve Viicuda Girisi

Bu viruslar hayvanlarda belirli dokularda ¢ogalma yetenegine sahiptirler. Bu tiir
viruslar kedi kokenli hiicre kiiltiirlerinde ¢cogalirken, yalniz CPV ve MVC kopek hiicre
kiiltiirlerinde iiretilebilmektedirler. Hizli boliinme yetenegine sahip hiicreler bu viruslarin
cogalmasinda onemli yer tutmasina ragmen, bu 6zellige sahip her hiicrede virus gelisimi
sekillenmemektedir (51, 54). Minute virus i¢cin muhtemel hiicreler yiizey reseptorleri cok
fazla olan hiicrelerdir. Bu reseptorlerin olusumlan veya dogalar1 hakkinda tam olarak bilgi
bulunmamakla birlikte reseptorlerin sialik asit icerdikleri bilinmektedir. Yiizey
reseptorleri B lenfositler tarafindan taninmazlar. Konakg¢1 hayvan sinirlanmasi da kapsidde
sekillenen pek ¢ok mutasyon sonucu olusur. Diger hiicrelerde transkripsiyon olabilir
ancak DNA replikasyonu olusmaz. Minute virus’larda NS2 doku spesifitesi cok 6nemli

bir rol oynamaktadir (51).

Serolojik iliskiler ve Farkhliklar
Genetik calismalar1 temelinde VP1 ve VP2 genleri arasinda %?2’lik bir farklilik
bulunmasi, dogadaki FPV, MEV ve rat parvovirus gibi viruslar arasinda biiyiik

benzerlikler oldugunu gostermektedir (30, 51, 52, 56, 81, 87, 88). Hemaglutinasyon
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inhibisyon (HI) ve serum noétralizasyon gibi serolojik testler sonucunda birbiriyle yakin
iliskisi olan parvoviruslarin, birbirinden ayrilmasi ¢ok giictiir (30, 56, 79, 89). Dikkatli ve
kontrollu bir sekilde yapilan HI ve plak nétralizasyon testleri sonucunda bazi farkliliklar
saptanabilir ancak bu farkliliklar diagnostik amaclarla kullanilabilecek derecede dncelikli
degildir. Bununla birlikte monoklonal antikor analizi ile CPV izolatlarinin diger
viruslardan ayrimi yapilabilmektedir (51, 90). Tiim CPV izolatlarinda en az bir tane epitop
bulunurken diger viruslarda bulunmamasi 6nemli bir farklilik olarak degerlendirilmektedir.
DNA analizleri ve monoklonal antikor testleri ile kutup tilkilerinden izole edilen viruslarin
FPV ve MEYV ile ¢ok benzer yapida olduklar saptanmistir (51).

CPV ile yapilan ilk calismalarda (27, 80) virusun CPV tip-1 ve CPV tip-2 olarak iki
serotipi oldugu; hastaligin bilinen klasik formundan CPV tip-2’nin sorumlu oldugu, CPV
tip-1’in ise non-patojenik bir sus oldugu samlmaktaydi. Ilk olarak 1967 yilinda saglikli
kopek diskilarindan izole edilen canine minute virusun yapilan saha ¢alismalarinda
kopekler icin patojen olabilecegi saptanmistir (27, 59, 80). 1970’11 yillarin sonunda CPV
tip-2 kopeklerde yiiksek mortaliteli salginlara yol agcarak onem kazanmis, yapilan
calismalarla da bu klinik olusumun iki antijenik varyanttan ileri geldigi ortaya konmustur.
Son yillarda virusun yeni bir varyant1 CPV tip-2c saptanmistir (7, 88).

[k olarak 1979 yilinda Almanya’da saptanan CPV tip-2a varyanti, 1981 yilinda
Amerika Birlesik Devletleri, Danimarka ve Avustralya’da da belirlenmistir (51). Diger
antijenik varyant olan CPV tip-2b ise 1984 yilinda tanimlanmis ve 1988 yilinda Amerika
Birlesik Devletlerinde virusun izole edilen predominant susu olarak tespit edilmistir (52).
CPV tip-2a ve -2b kapsidlerindeki bir veya iki epitopun reaktivitesi nedeniyle ilk tespit
edilen virustan farklidirlar. Ayrica virus tipindeki degisiklikler virusun kedilerdeki
bulunma oram ile iligkilidir. ilk saptanan CPV kedilerde replike olmazken daha sonra
saptanan CPV-2a ve -2b kedileri enfekte edebilmekte ve klinik hastalik
olusturabilmektedir (24, 91).

Epidemiyoloji

CPV, FPV ve MEV’lar1 enfekte hayvanlarin digkilarinda yiiksek oranda bulunup feka-
oral yolla tagmnirlar. Inaktivasyona kars1 olduk¢a dayamklidirlar ve farkli gevresel
ortamlarda aylarca canliliklarini siirdiirebilirler. Enfeksiyonu atlatan ve iyilesen hayvanlar
yasam boyunca reenfeksiyonlara karsi direncli kabul edilirler. Immun durumu yeterli olan

hayvanlardan dogan yavrularda annelerinden aldiklar1 maternal immunite ile koruma
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altindadirlar. Asilama yavrular koruyabilmektedir ancak erken asilama immuniteyi bloke
de edebilir (31, 51, 71).

Viruslar ¢ok hizli bir sekilde, ¢ok farkli cografik alanlara yayilabilmektedirler.
CPV’nin 1978 yilinda meydana getirdigi ilk 6nemli salginda, virusun kedi ve kopeklerde
birkag ay icinde Avustralya ve Yeni Zelanda’y1 da i¢ine alan genis bir cografik dagilimda
bulunmasi bu goriisii destekler niteliktedir. Bununla birlikte epidemiyolojik olarak
antijenik varyasyonlarin oynadiklari roller hakkinda heniiz yeteri kadar bilgi s6z konusu

degildir (14, 92).

Patojenite

CPV ve benzeri viruslarin dogal konakgilarindaki varyasyonlari tam olarak
belirlenememistir (30, 93). Bununla birlikte degisik konakg¢ilardaki viruslar farkli
konakgilar1 enfekte ettiklerinde farkli virulanslar gosterebilmektedirler. Ornegin minklerde
FPV replike olabilmesine ragmen enterik hastaliga yol agmazken MEV izolatlar1 siddetli
enteritise yol agarlar (51). CPV ve FPV’nin attenue edilmis halleri viruslarin doku
kiiltiirlerinde pasajlar ile elde edilirler. Viruslarin attenue olmasi ile sonuglanan viral
faktorler tam olarak belirlenememis olup, bu attenue fenotiplerin patobiyolojik temelleri de
yeteri kadar bilinmemektedir. Bununla birlikte bazi attenue edilmis as1t CPV viruslari
diskida az miktarda bir titre meydana getirebilirler ki bunun nedeninin intestinal epiteliyal

hiicrelerde olusan replikasyon oldugu sanilmaktadir (52).

Enfeksiyonun Klinik Ozellikleri

Canine minute virus ile enfekte yavrularda klinik belirti goriilmeden 1-3 haftalikta ani
olum sekillenebilir. Nekropsilerde genel olarak solunum sistemi problemleri ve degisen
siddette gastrointestinal sistem bulgular1 saptanabilir. Bariaklarda 6lii yavru bulunma
olasilig ile birlikte, kurtulan yavrularda anoreksi, hafif-siddetli solunum problemleri,
emme zorlugu ve ishal gibi belirtiler goriiliir (3). MVC ile transplasental enfeksiyonlarda
fetal 6liim ve abortlarin gbzlenmesi, etkenin dogum periyodu icin ne kadar 6nemli bir
patogen olabilecegini yansitmaktadir (18, 19, 60). Enfeksiyonunda dogal bulasma yolunun
parvovirus tip-2’de oldugu gibi (Sekil 1) oral yolla olduguna inanilmaktadir. CPV-2’nin
olusturdugu lezyonlarla karsilastirildiginda barsaklarin genel biitiinliigiinde 6nemli bir
degisim sekillenmez. Viral pnémoni siklikla gelisen klinik bir tablodur ve bronsiyal

epitellerde asir1 inkluzyon cisimcikleri ile karakterizedir. Neonatal donemde
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goriilebilecek diger patolojiler de timik 6dem ve atrofi, lenfadenopati ve yumusak
digkilamadir. MVC tanimlanan neonatal olgularin %50’sinde dispne belirlenmis; letharji,
ishal, solunum stresi ve viral myokarditis ile iliskili ani 6liimler de bu yavrularda
belirlenen temel klinik bulgular olmustur (3, 18, 19).

Gebe disiler gebeligin 25-30. giinlerinde oro-nasal veya intravenoz yolla deneysel
olarak enfekte edildiklerinde fetal resorbsiyon ve abortusla sonuglanan transplacental
enfeksiyon sekillenmistir. Gebeligin ortalarina dogru (30-35. giinlerde) enfekte olan
annelerden dogan yavrularda anasarka ve miyokarditis gelisebilir. Bu gelisimi dogrulayan
dogal yolla olusan ve yavrularda miyokarditise yol acan iki dogal olgu rapor edilmistir
(94). Isve¢, Almanya ve italya’da da MVC’a bagh dogal enfeksiyonlarda yavru 6liimleri
ve abortuslar goriilmiistiir (38, 95). Bu bulgulara ragmen, MVC’nin kopeklerdeki hastalik
olusturabilme potansiyeli izerinde daha ¢ok calisma yapilmasi gerektigi belirtilmektedir.
MVC’ye bagh gelisen hastaliin patogenezi ve klinik énemi daha tam olarak
anlasilamamistir, ancak mevcut bilgiler 1s181nda bu virusun neonatallerde 6liime yol agan,
dogmasal kayiplara da neden olan bir hastalik olusturdugu, dolayisiyla patojen oldugu
sOylenebilir. Fetusun resorbe oldugu dénemde annede ¢ok sayida antikor olmasi nedeniyle

virus izolasyonu son derece giigtiir (3).

Feko-oral bulagma
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Sekil-1: Canine parvovirus (CPV-2) enfeksiyonunun patogenezi (96)
DIC: Yaygm intravaskular koagiilasyon
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CPV-2 enfeksiyonlar klinik olarak myokarditis ve enteritis formlarina yol agmaktadir
(27, 49-54, 75, 87, 97). Myokardiyal yetmezlik genellikle neonatal yavrularda olusurken,
intrauterin olarak antikor transferindeki yetersizlik ve dogumu takiben yeterince kolostral
antikorlarin alinmamasi bu formun ortaya ¢ikisina predispozisyon hazirlamaktadir. Bu
donemde CPV-2 boliinme hiz1 ya da mitotik aktivitesi yiliksek olan kalp kasi hiicrelerine
yerleserek kalp yetmezligi sekillendirebilir, ani 6liim nedeni olabilir. Buna benzer olgular
onemli klinik belirti vermemekle birlikte, olusan myokardiyal hasar ya da kalp yetmezligi
ancak nekropsi sirasinda belirlenebilmektedir (75, 94). CPV-2’nin myokardiyal formunun
1980’lerin baslarinda goriilmeye baslandigi, ancak giiniimiizde bu tablonun etkin agilama
calismalar1 nedeniyle nadiren meydana geldigi bildirilmektedir (75).

Enteritis formunda olusan ilk klinik belirtiler anoreksi, depresyon, letarji ve ates gibi
non-spesifik bulgulardir (27, 49-52, 54, 75, 87, 97) Etkilenen yavrularda 24-48 saat i¢inde
baslayan kusmayi, daha sonra kanli olabilen ishal takip etmektedir. Enterik parazit,
cevresel stres, diisiik antikor titresi ve humoral bagisiklikta olusan problemler, etkilenen
yavrularda enterik formun siddetlenmesine katkida bulunmaktadirlar. Siddetli
dehidrasyon, protein kaybi, sekonder enfeksiyonlar ve immun yanit olusumunun
engellenmesi hizl1 bir sekilde sok ve 6lim gelisimine yol agabilmektedir. CPV-2
enfeksiyonu pratikte goriilen septik sok, endotoxemi ya da sistemik inflamatuvar yanit
sendromu (SIRS) olusumlarinin en yaygin nedeni olarak kabul edilmektedir. Hasta
yavrular dramatik olarak kétiilesirler ve etkili miidahale uygulanmadig taktirde de hizla

Olume yaklasirlar (41, 50, 92, 98).

Tam

MVC’nin tanis1 diger hastaliklarla karistirilabilme olasiligi nedeniyle oldukga giictiir.
Olusturdugu klinik tablo pek ¢ok viral ve bakteriyel etkenin olusturdugu tablo ile benzerlik
gostermektedir. Gelisen solunum yollar1 problemleri canine distemper virus ile enfekte
hayvanlarda sekillenen tablo ile karisabilir. Bu durum gelisen ishal ve kusma tablosunun
CPV-2 ile enfekte hayvanlarla karismasina benzer. Abortus olusan eriskin hayvanlarda ise
abortusun sekillenme siiresi ve diger belirtiler canine distemper virus enfeksiyonuna benzer
ozellikler gostermektedir. Tani i¢in rutin laboratuar bulgularimin degerlendirilmesi de

yeterli olmamaktadir. Kesin tani i¢in serolojik testlerin yapilma zorunlulugu mevcuttur.
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MVC ile ilgili ticari kitlerin olmamas1 nedeniyle tan1 zordur (51). Spesifik
antikorlarin mevcut oldugu laboratuvarlarda immunofloresans ve immunokimyasal
yontemler kullanilarak virus izole ve identifiye edilebilmektedir (20). Olii yavrulardan
yapilan histopatolojik doku incelemelerinde ince barsak epiteliyal hiicrelerinde ve
bronsiyal hiicrelerde viral inkliizyon cisimcikleri saptanabilir (51).

CPV-2 enfeksiyonlarinda olusan klinik ve hematolojik degisimler adenovirus ve
coronavirus’un meydana getirdigi degisimlere gore daha belirgin ve kalic1 olmaktadir.
Klinik olarak ates ya da hipotermi, kalp ve solunum sayilarinda artis ve kapillar dolum
siiresinde uzama; hematolojik olarak ta hemakonsantrasyon veya anemi ile birlikte belirgin
Iokopeni ve trombositopeni saptanabilmektedir. Endotoksemi ile komplike olgularda Sekil
1’de goriildiigii gibi yaygin intravaskular koagiilasyon (DIC), kanama defektleri ve 6liim
gelisebilir (96). MVC’nin aksine CPV-2’nin tespitinde pratikte kullanilabilecek ticari
testler mevcuttur (89). Bunlar siipheli hayvanin diskisindaki CPV partikiillerini tespite
dayal1 cabuk sonug veren testlerdir. Bu testlerde yanlis negatif sonug, test antijenlerinin
kanli ishaldeki serum nétralize antikorlara baglanmasi sonucu olusabilir. Yanlis pozitif
sonuglar ise agilmayi takiben uygulanan testlerde ortaya ¢ikmaktadir (99, 100).
Hemagliitinasyon (HA), virus izolasyon, latex agliitinasyon gibi diger testler tiniversite
veya gelismis laboratuar ortaminda uygulanabilen testlerdir. Diskida viral partikiilleri
belirlemede uygulanabilen bir test olan PCR yontemi, diger yaygin testlerle
karsilastirildiginda diskida daha az oranda viral partikiil bulunmasina ragmen, virusu tespit
edebilecek ozelliktedir (101). Bu duyarlilik sayesinde ELISA’daki yanlis negatif sonug
ihtimalleri azaltilabilir. CPV ilk salginlara neden oldugu donemlerde IgM ve IgG tespiti ilk
olarak kullanilan yontemlerdi. Buna gore; yiiksek IgM titresine ragmen diisiik IgG titresi

akut CPV tamimlamaktaydi (51).

Tedavi

Evde Uygulanabilecek Tedavi

CPV’iin tedavisinde ana amag destekleyici tedavidir (41, 46, 50). Her tiirli gida alimi
12-24 saat siiresince gastrointestinal kanalin dinlenmesi amaciyla kisitlanir. Kusma
mevcut ise su alimi da sinirlandirilir. Daha sonra as miktarda sivi ve gida ile beslenmeye
baslanilir. CPV semptomatik tedavisinde gastrointestinal ilaglarin kullanim1 hakkinda ¢ok
az bilgi bulunmaktadir. Motilite diizenleyiciler dikkatle kullanilmalidirlar. Antikolinerjik

antidiarheal ilaglar gastrik atoni veya ince barsaklarda ileus ile tikanmaya yol acabilirler.
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Sentetik opoidler ve narkotik analjezikler intestinal s1ivi akimini azaltarak ishal ile
kaybedilen s1vi miktarini azaltsalar da motiliteyi yavaslattiklari icin bakteriyel iremeye ve
bunun sonucunda bakteriyel toksinlerin sindirim kanalindan emilimlerine neden olabilirler.
Insanlarda yapilan ¢alismalarda ishalin siiresini ve siddetini azaltma da en etkili bilesimin
bizmuth subsalisilat igeren ilaglar oldugu tespit edilmistir. Ayrica bu ilaglar oral olarak
kopeklerde giivenle kullanilmaktadirlar. Ancak tiim bu ev uygulamalar ile birlikte

hastanin iki ii¢ giinde bir veteriner hekim tarafindan kontrol edilmesi sarttir (44, 46, 50).

Hospitalize tedavi

1-Siv1 Tedavisi

Evde tedavisi asir1 s1vi kaybi veya siddetli ishal yiiziinden uygun olmayan yavrulara
intravendz yolla s1v1 verilmesi gerekmektedir (48, 50). Siddetli hasta olan yavrularin evde
tedavisi basarili olmamaktadir. Siddetli dehidrasyon, hipoperfiizyon kusma ve ishal
nedeniyle s1v1 kaybinin devam ettigi vakalarda deri alt1 s1v1 verilmesi yeterli
olmamaktadir. Dehidre veya l6kopenik yavrularda deri alt1 sivi uygulanmasi bolgesel
enfeksiyonlara neden olabilecegi i¢in de sakincalidir (46).

Uygulanacak s1v1 tedavisinde segilecek ilk s1v1 laktatli ringer gibi dengeli elektrolit
iceren sivilar olmalidir (44, 48, 50, 96). Sivinin uygulanma hizi ve dozu, hastanin
durumuna gore belirlenmelidir. Hipovolemik sokta olan hastalarda sivi replasmani
miimkiin oldugunca hizh bir sekilde ilk birka¢ saatte uygulanmalidir (44). Dehidre olan
ancak sokta olmayan hastalar 6-24 saatte rehidre edilebilirler. Deri alt1 veya
intraperitoneal s1vi uygulamalan sekonder gelisen vasokonstriiksiyon nedeniyle sivinin
emilemeyecegi icin uygulanmazlar. Perfiizyon tekrar normale dondiikten sonra sivi
verilme hiz1 4-10 ml/kg/saate diisiiriiliir. Ideal olan1 s1v1 verilme planinin kan gazlar ve
serum biyokimyasal analizler temelinde belirlenmesidir (44). Kusma, anoreksi ve ishali
devam eden yavrularda kas zayifligi, paralizis, sindirim kanali ileusu, kardiyak aritmiler ve
poliiiri ile sonuglanan hipokalemi gelisebilir. Hipokalemi gelismesini 6nlemek amaciyla
sivilara potasyum klorid eklenmelidir. Verilecek potasyum miktar1 hastaligin siddetine
gore hesaplanir ancak 0.5mEq/kg/saat’in iizerindeki dozlarin kalp fonksiyonlari iizerine
olumsuz etkiler olusturdugu rapor edilmektedir (44, 46, 98).

Hipoglisemi CPV enteritisinde gelisebilen ikinci en 6nemli problemdir (50). Siddetli

kusmasi olan yavrularda birkag giin siireyle kisitlanan enteral besleme, klinik
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hipogliseminin gelisim nedeni de olabilir. Bu amagla rehidrasyonu takiben %2.5-%5
Dekstroz solusyonlar1 dengeli elektrolit solusyonlari ile birlikte kullanilmalidirlar (44).

CPV enteritisinde siddetli protein kayipl enteropati gelisir (44, 49, 50). Hastada
serum albumin diizeyi 2gr/dl veya total protein 4g/dl’den diisiik ise Veteriner Hekim’ler
protein olmayan sentetik kolloid sivilar1 (dextran, hydroxyethylstarch vb) 20 ml/kg/giin
doz ile uygulanabilirler. Kolloidler siv1 tedavisine eklenirse kristaloid sivilarin dozu %40-
60 oraninda azaltilmalidir (44, 46).

CPV enteritisinde kan iiriinlerinin kullanimi tam olarak agikliga kavusmus bir durum
degildir (44). Tam kan iiriinleri hemorajik ishalli hastalarda uygulanmis; 10 ml/kg dozda
hastanin hematokrit degeri 4-6 saat i¢inde %10 oraninda artig gostermistir. Kan
tiriinlerinin kullanimi aneminin durumu, tagipnd, femoral nabzin durumu gibi kriterler goz
oniinde bulundurularak gerceklestirilir. Plazma transfiizyonu da CPV enteritisinde
kullanilan bir yontemdir. Bu tiir plazma iirtinleri albumin, immunglobulinler gibi
proteinleri igeririler ve bu proteinler viral partikiillerin dolasimdan uzaklastirilmasinda

onemli roller oynamaktadirlar (44, 46, 48, 49, 98).

2-Antibiyotik kullanim

CPV enteritisinde mukozal bariyerin hasara ugramas1 ve olusan siddetli nétropeni
genis spektrumlu bakterisidal antibiyotiklerin kullanimini zorunlu hale getirmektedir (48,
50, 102). Ancak unutulmamalidir ki kullanilan antibiyotikler toksin salinimini arttirabilir
ayrica sistemik yangisal cevabin gecikmesine neden olabilirler. Ayni zamanda
antibiyotikler kanl ishalle sonuclanan Clostridium perfiringens’in barsakta asir1 iiremesine
de neden olabilirler. Tiim bu kosullarda hafif veya orta sliddetli hastaliga sahip ve belirgin
notrofilisi olmayan hastalara yogun ve agresif bir antibiyotik tedavisine gerek yoktur (44,
50). Eger antibiyotik tedavisi mutlaka uygulanmasi gerekiyorsa o zaman oral yol yerine
parenteral yolla uygulanmalidir. Bu tarz hastalarda kusma,ishal, barsak motilitesi
bozukluklari oral yolla alinan ilacin emilimini olumsuz yonde etkiler ve beklenen etkinin
gerceklesmemesi ile sonuclanir. Beta-laktam antibiyotikler (ampicillin, 22 mg/kg)
aminoglikozidler ile (gentamisin, 6 mg/kg) veya enrofloksasin (2,5-5 mg/kg) ile kombine
olarak kullanilirlar. Aminoglikozidlerin renal yetmezlige yol acabildikleri i¢in dikkatli
sekilde rehidrasyon saglandiktan sonra kullanilmalar1 6nerilmektedir (44, 50). Ayrica

gelisme caginda olan yavrularda enrofloksasin kikirdak anormalitelerine yol agabilir.
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3-Antiemetik Uygulamasi

Antiemetikler siddetli kusma olan durumlarda oldukca gerekli ilaclardir (44, 46, 50).
CPV enteritisinde baslica kullanilan antiemetikler klorpromazine (0.5 mg/kg, sc-im, 4x1)
ve metoclopromide (0,2-0,4 mg/kg, im-sc, 3-4x1)’dir. Klorpromazine dehidre hayvanlarda
hipotansiyona yol acacagindan dikkatli kullanilmalidir. Metoklopramid CRTZ nu inhibe
eden, iist sindirim kanalinin kasilmalarimi diizenleyen ve dzefagal sfinkterin kasilmasina
neden olan bir dopaminerjik antagonist ilagtir. Ayrica bir 5-HT3 reseptor antagonisti olan
ondansetron (0.1-0.15 mg/kg, iv, 1-2x1) periferal ve merkezi olarak kusmay1 baskilayan,

inat¢1 kusma olaylarinda kullanilan bir ilactir (44).

4-Immunoterapi

CPV enteritisine sahip hastalarda kemik iligindeki hemapoetik progenitor hiicrelerin
yikimina bagh olarak 16kopeni sekillenir (44). Buna baglh olarak barsaklardaki notrofil
yanit gecikir. Lokopeni nedeniyle bakteriyel iireme ve septisemi belirtileri ortaya ¢ikar ve
bu durum mortaliteyi arttirir.

Granulosit koloni stimule edici faktor (G-CSF) kemik iligi stromal hiicreler,
endoteliyal hiicreler, makrofajlar/monositler ve fibroblastlar tarafindan iiretilen bir
sitokindir ve depolardan granulosit salinimi, nétrofil maturasyon siiresi kisalmasi ve
granulopoiesis uzamasina neden olur (103). Saghkli hayvanlarda tek doz rekombinant
insan G-CSF uygulamasi ile 12-24 saat sonra hem nétrofil hem de total 16kosit sayisinda
artis olusur. Hasta kopeklerde rekombinant insan G-CSF kullanimi kemoterapi ve
radyasyon iliskili notropeni gibi durumlarda basariyla kullanilmaktadir (44, 103). Siddetli

Iokopenili vakalarda G-CSF kullanimi arastirnllmaktadir.

S-Enteral-Parenteral Besleme

CPV’li hastalarda uzun siire anoreksi, kalori alim azligi, protein kayipl enteropati
sekillenir (44, 46). Protein kayb1 hipoalbuminemiye neden olur; bu durum beslenme
intoleransi, multiple organ disfonksiyonu ve mortalite artisina neden olur. Enteral
beslemenin mukozal biitiinliigiin korunmasina ve bakteriyel tiremenin 6nlenmesine yararl
oldugu bilinmektedir. Enteral besleme enjektorle veya naso-gastrik sonda ile uygulanabilir
(46). Parenteral besleme de tedavide bagvurulabilecek bir yontemdir. Periferal venlere

yerlestirilen kateterler ile parenteral besleme solusyonlar1 uygulanir (44, 50).
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6-Proflaksi

Tarihsel olarak incelendiginde parvovirus salginlarini kontrol altina almak oldukca
giictiir (44, 46). Virus dig ortama oldukc¢a dayaniklidir ve oda 1s1sinda 6 aydan fazla
canliligini koruyabilir, kopekler, kopek malzemeleri veya insanlar vasitasiyla kolaylikla
yayilabilir (46). Barinak ortaminda tiim yiizeylerin kuvvetli dezenfektanlar ile muamele
edilmesi gerekmektedir. Dezenfeksiyon caligsmalarindan daha dnemlisi her kopegin uygun
protokol ile asilanip koruma altina alinmasidir (37). Serum antikor titreleri immunite ile
dogrusal iligkilidir, diisiik titreli hayvanlar sistemik olarak hasta olmamakla birlikte
diskilari ile virus sacarlar (46). Yetersiz maternal antikor seviyesi immunizasyonun en
onemli aksama noktasidir. Etkili bir agilama maternal antikor titresi ve kullanilan asiya
baghdir. ELISA, indirekt immunofloresans antikor (IFA), hemagliitinsayon inhibisyon
(HI) gibi pek ¢ok yontemle gebe kopeklerde ve yavrularda CPV antikor titresi
belirlenebilir (89). Bu testler aktif immunizasyon gerektigi durumlarda ve asinin ne kadar
etkili oldugunun belirlenmesinde kullanilirlar. HI antikor titresinin belirlenmesi CPV
antikorlarinin miktar1 a¢isindan altin standart olarak kabul edilmektedir. Antikor titresi
<1:80 olan yavrular hastaliktan siiphelidirler ve immunizasyona ihtiya¢ duyarlar. Maternal
antikorlar araciligiyla olusan immunitede antikor titresi >1:80 dir (37, 90).

Uygulanan asinin tipi de olusturacagi immunizasyonun basarisina etki eder. Son
zamanlarda kulllanilan asilar yiiksek titreli kanin orjinli diisiik pasajli CPV agilandir (3,
77). Yiiksek titreli terimi asinin icerdigi virus miktarini, diisiik pasajli terimi ise virusun
virulansinin diisiiriilmesi i¢in farkli dokularda gecirdigi siireyi belirtir. Maternal antikor
aras1 donemde yiiksek titreli diisiik pasajli asilar daha uygundur (Tablo 5). Asgi iireten
firmalarin bildirdigine gore as1 sonrasi reaksiyon gelisme ihtimali %1’den diisiiktiir (3).
Olusabilecek reaksiyonlar hafif hipersensitivite reaksiyonlari ile sinirhidir ve yiizde sislik,
lokal yangi ve kizariklik gibi bulgulara sahiptir. Modifiye canli asilarla asilamadan birkac
giin sonra digkida viral partikiiller saptanabilir. Inaktive edilmis feline panlokopeni ve
CPV agilar1 CPV bagisikliginda kullanilabilirler. Bu agilar 6 aylik yasa kadar enfeksiyona
kars1 korurlar ve yeterli immun yanitin olugmasi i¢in 3-4 hafta arayla iki enjeksiyon
yapilmasi gerekmektedir (44, 71).

Genelde kabul edilen asilama prosediirii 6-8 haftalik yasta baslayarak kopekleri her 2-3
haftada bir 16-18 haftalik yasa gelene kadar agilanmas1 ve bunun her yil tekrarlanmasidir
(31, 71). Yiiksek riskli irklarda tam koruma saglamak icin 20 haftalik periyotta son
asilamay1 takiben titre kontrolii yapilarak bir as1 daha yapilabilir. ilerleyen Teknolojik

gelismelerin paralelinde Gupta ve arkadaglar1 (104) canine parvovirus VP2 geni iceren
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recombinant plasmidlerin DNA asis1 olarak enfeksiyondan korunmada kullanilabilecegini

ileri siirmiiglerdir.

Tablo 5: Kopeklerde 6nerilen 6nemli viral asilar ve uygulama zamanlari (77)

Antijen Asilama Yas1 As1 Tekrart Oneriler

Distemper 2-3-4 aylik Yilda bir Tiim kopeklere uygulanmali

(MLV)

Parvovirus  2-3-4-5 aylik Yilda bir Tiim kopeklere uygulanmali

(MLV) Ayrica 5. ay da bir tane daha
yapilmasi

Parvovirus  2-3-4-5 aylik Yilda bir Tiim kopeklere uygulanmali

(olit) Ayrica 5. ay da bir tane daha
yapilmasi.

As1 reaksiyonu olusmaz;
gebelere de uygulanabilir

Coronavirus 6 haftalik yasta bagla;  Yilda bir Hastaligin goriildiigii
(olii) 2-3 hafta arayla 12. bolgelerde uygulanir.
haftaya kadar tekrarla

MLYV: Modifiye canli as1

CANINE CORONAVIRUS ENFEKSIYONLARI

Canine coronavirus (CCV) kopeklerde sporadik enteritise yol agmaktadir (5, 54).
Giintimiizde CCV enfeksiyonu kopekler icin patojen, ancak yapisi tam olarak
anlagilamamus bir virus olarak kabul edilmektedir. Virus tanimlandiktan sonra bazi
tilkelerde enzootik olarak ortaya ciktigi rapor edilmistir (5). Farkli iilkelerde yapilan
seroprevalans ¢alismalarinda (5) degisen oranlarda sonuglar elde edilmekle birlikte;
yapilan bir ¢calismada (28) saglikli kdpeklerde seropozitiflik % 45’iken, ishalli kdpeklerde
% 61 bulunmustur. Seropozitiflik oraninin kdpeklerin yasam sartlari ile yakindan ilgili

oldugu belirtilmektedir (5, 105).

Etyoloji

Canine coronavirus grup-I coronavirus familyasi igerisinde yer almaktadir (5, 28, 53,
54). CCV izolatlar arasindaki antijenik farkliliklarin saptanmasi, kismen bagisik olan
kopeklerin diger izolatlarla da enfekte olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu antijenik
cesitliligin mutasyonal 6zellik ve genetik rekombinasyonlar sonucu olustuguna

inanilmaktadir (49, 50, 53).
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Patogenez

Her yastaki kopeklerde goriilmekle birlikte neonatal yavrularda klinik enfeksiyonun
gelisme olasiliginin daha yiiksek oldugu rapor edilmektedir (5, 50, 53). Ilk bilgiler
CCV’nin hafif veya orta siddetli, oldiiriicii olmayan bir hastaliga neden oldugu seklindedir
(5, 49, 50, 96). Hastalik dogal olarak feko-oral yolla bulagsmaktadir. Hasta kopekler 6-9
giin siiresince digkilar ile virus sagarlar, bu siire baz1 yavrularda uzayabilmektedir.
Bugiine kadar yapilan calismalarda (28, 50, 53) viremi ve generalize enfeksiyon ile ilgili
verilere rastlanmamistir. Oral alimi takiben iki giin sonra CCV duodenal villilerin iist 2/3
boliimiinde goriilmesi CPV enfeksiyonlari ile zitlik olusturmaktadir. Bu patolojik
farkliligin CPV’un direkt olarak ince barsak intestinal kript hiicrelerini tahrip etmesinden
ileri geldigi bildirilmistir (49, 50, 53, 96). Deneysel ¢alismalar (28, 49) hastaligin
parvovirus ile birlikte kombine seyrettiginde (dual enfeksiyon) her iki virusun tek baglaria
yaptiklar1 hastaliktan daha siddetli bir hastalik tablosu olusturdugunu géstermistir (41, 49,
50, 96).

Klinik Bulgular

Inkubasyon siiresi kisa olup, hastaligin 1-3. giinlerinde kusma, ishal gibi gastro-
intestinal sistem bulgular1 6n plana ¢ikar (11, 49, 50, 96, 98). Hastalik son derece
bulasicidir. Digki mukoid karakterli olup, bazen kanlhidir. Yavru kopeklere hastalik
siirecinde s1v1 tedavisi uygulanmasina ragmen, dehidre, anorektik ve depresif
kalabilmektedirler. Beden sicakligindaki artisin da ancak komplike olgularda goriildiigii
rapor edilmistir (11, 49, 50). Parvovirus enfeksiyonuna gore, ilk bir ka¢ giinde daha hafif
kusma sekilenmekte, ancak daha uzun siireli ishal (3-4 hafta) goriilebilmektedir. Diger
viruslar, bakteriler veya parazitlerce olusturulan sekonder enfeksiyonlar hastaligin siiresini
uzatabilmektedirler. Genelde birka¢ hafta icinde hastaligin spontan olarak ta iyilesebildigi
rapor edilmektedir (41, 49, 50). CCV’de mortalitenin genelde diisiik, ancak neonatal
yavrularda yiiksek oldugu bildirilmektedir (28, 50, 96).

Hastalig1 atlatan yavrularin serum antikor titreleri diisiik olmakla birlikte CCV’ye
kars1 re-enfeksiyonlara direnclidirler. Hastalik ortaya ¢ikan barinaklardaki yavrularin
maternal antikor seviyelerinin diisiik olmasi sadece birkag hafta korunabilmelerine olanak

saglamaktadir (28, 41, 49, 50).
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Tam

Klinik goriintiisiine bakarak diger etkenlerce olusturulan enteritis vakalarindan
(parvovirus, bakteriyel enteritis, parazitler, zehirlenmeler ve non enfeksiyoz ishal) ayirmak
oldukga giictiir (5, 49, 50, 105). Kesin tani i¢in laboratuvar destegine gereksinim
duyulmaktadir. Elektron mikroskobu diagnostik agidan en 6nemlisi kabul edilmektedir

(13, 49, 50, 96, 103, 106).

Profilaksi

Hastaliktan korunmanin en etkili yolu enfekte kopekler veya onlarin sekresyonlari ile
temasta bulunmamaktadir (28, 49, 50). Kalabalik ortamlar, temiz olmayan bakim
kosullari, egitim sirasinda olusan stress gibi ¢evresel faktorler de klinik hastaligin
gelisiminde onemli rol oynamaktadirlar. Enfekte olan bir barinaktan virusun eliminasyonu
oldukga giictiir. Hastalig1 atlatan hayvanlarin reenfeksiyonlara kars: direncgli olmakla
birlikte bu bagisikligin siiresi bilinmemektedir (54). CCV’ye kars1 kullanilan asilar inaktif
CCV agilandir (28). Laboratuvar ve saha calismalarina ragmen etkileri tam olarak

belirlenmemistir (49, 50, 53, 77).

CANINE HERPESVIiRUS ENFEKSiYONU

Etyoloji ve Epidemiyoloji

Canine herpesvirus (CHV) ilk olarak Carmichael ve arkadsaslar (3) tarafindan yeni
dogan yavrularda fetal hemorajik hastalik etkeni olarak tanimlanmistir. Virus Avrupa’nin
pek cok iilkesinde izole edilmis, kopeklerde endemik salginlara yol actig1 belirlenmistir.
Son yillarda yapilan ¢aligmalarla (3, 108, 109) genital hastaliklara neden oldugu ileri
siiriilmiistiir. Bulagmada oronasal ve vaginal yollar etkindir (50, 96, 108, 109). Serolojik

calismalar enfekte bolgelerdeki kopeklerin %30’ nun pozitif oldugunu gostermistir (9).

Patagonez ve Klinik Belirtiler

Canine herpes virus enfeksiyonu yavrunun 1-2 haftaliktan biiyiik oldugu durumlarda
asemptomatik olarak gelismekte ve genellikle immunitesi zayif neonatal yavrular i¢in
oOldiiriicli olmaktadir (3, 108). Yeni doganlarda hastaligin siiresi 1-3 giin olup; anoreksi,
dispne, abdominal palpasyonda agri, inkoordinasyon ve sari-yesil diski gibi belirtiler
saptanabilimektedir. Ser6z veya hemorajik nasal akint1 ile beraber mukoz membranlarda

petesiler goriilebilir. Beden sicakliginda artis sekillenmez (41, 50, 96).
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Inkubasyon periyodu yaklasik 6-10 giindiir ve etkilenen yavrularda 2-3 haftalikta
hastalik aniden goriiliir. Oliim birkag giin ile bir hafta arasinda olusur. Canine herpesvirus
solunum sistemi hastalig1 olan kdpeklerin tracheasindan diger enfeksiyoz ajanlarla birlikte
(B. bronchiseptica, canine distemper) izole edilmesine ragmen, ciddi bir solunum sistemi

problemine yol agmadig diisiiniilmektedir (96).

Proflaksi

Avrupa’da bir ¢ok tilkede 6lii agilar kullanilmakla birlikte uzun dénem korunmada
istenen diizeyde yararh goriilmemektedirler (Tablo-5). Bu siirecte attenue canl agilar
gelistirilmis ancak ticari olarak heniiz kullanima hazir hale getirilmemislerdir (77).
Interferon indukleyici olarak avian pox virus uygulanmasi ise yeni bir uygulamadir ve
CHYV hastaligina karsi non spesifik immunite gelismesini saglamaktadir. Ancak bu

yontem yeterince denenmemis ve kullanimi hala tartismalidir (3).

Tedavi

Antiviral tedavi belki yagam1 uzatabilir, ancak kalp ve merkezi sinir sistemindeki
hasarlar irreverzibildir (41, 50). Enfekte annelerden iiretilen immun serumlarin neonatal
yavrular enfeksiyona maruz kalmadan 6nce 1-2 ml enjekte edilmesi yararl bir yontem

olarak goriilmektedir (96).

CANINE DISTEMPER ENFEKSiYONU

Etyoloji ve Epidemiyoloji

Canine distemper virusu (CDV) morbillivirus’larin bir iiyesi olup (48, 50), tek
serotipli olarak kabul edilir (50, 54). Tiim diinyada yaygin ve genis konak¢1 dagilimi olan
bir virustur (15, 48-50, 110-113). Tiim yastaki kopekleri enfekte edebilmesine karsin,
neonatal yavrular en 6nemli hedeflerdir. Enfekte hayvanlar klinik belirti olmaksizin tiim
viicut sivilari ile virusu yayabilirler (54). Solunum sekresyonlar1 virusun yayilmasinda en
onemli yoldur. CDV enfeksiyonu gecirip iyilesen kopekler hayat boyu hastaliga direngli
hale gelirler (49, 50).

Patogenez
Havadaki viruslarin inhale edilmesi ile solunum sisteminde enfeksiyon gelisir, lokal

lenf yumrularina daha sonra da tiim lenfatik dokulara yayilir. Erken dénemde
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korunamayan hayvanlarda virus sindirim, solunum, iiriner ve merkezi sinir sisteminin

yiizey epitelyumlarina tasinir (50, 96, 113, 114).

Klinik Bulgular

CDV’ye bagl olarak gelisen hastalik, etkenin yerlestigi doku veya organa gore klinik
semptomlar ortaya ¢ikarir. CDV enfeksiyonlu kopeklerin %50’sinde herhangi bir belirti
goriilmedigi ya da hafif bir klinik seyir olustugu ileri stiriilmiistiir (50). Hastaligin
sindirim, solunum, deri, konjuktivitis ve ensefalitis olmak tizere 5 farkl klinik formu
bulunmaktadir. Ishal, kusma gibi gastro-intestinal sikayetler, CPV-2 ile olusan
enfeksiyonlara benzerlik gostermektedir (50, 96, 114). Solunum formunda olusan
mukopurulent gdz-burun akintisi, trahea-bronsitis ve bronkopnémoni bulgular1 parvovirus
tip-1 ile enfekte olan yavrulardaki klinik tablo ile benzerlik gostermektedir.
Gastrointestinal ve/veya solunum sistemi problemleri genellikle sekonder enfeksiyonlar

seklinde gelisebilmektedir (96, 111).

Tam

Klinik goriiniim parvoviral enteritisi ve CCV enfeksiyonu ile karisabilmektedir.
Kesin tan1 i¢in rutin hemogram ve laboratuvar testleri de yetersiz kalmakta, serolojik
analizlere ihtiya¢ duyulmaktadir (6, 50). Pek cok akut olguda lenfopeni ve trombositopeni
saptanabilir (44, 50). Akut vakalarda viral antijenler veya inkluzyon cisimcikleri vajinal
smear, brongiyal yikama, idrar sedimenti veya beyin omurilik sivisinda (BOS) tespit
edilebilir. Elektron mikroskobu ile diskida viral partikiiller saptanabilir. Subakut/kronik
olgularda ise bu test negatif olarak sonuglanabilir; ancak, bu sonu¢ CDV olasiligini ortadan
kaldirmaz (50). CDV spesifik antijenlerin BOS’nda saptanmasi distemper i¢in

patognomoniktir, ancak saptanamamasi etkenin olmadig1 anlamina gelmez (114).

Tedavi

Spesifik olarak etkene yonelik antiviral ilaglar bulunmamaktadir. Hastaliginin tedavisi
non-spesifiktir. Sindirim veya solunum kanalinda sekonder bakteriyel enfeksiyonun
gelisme olasilig yiiksek oldugu igin antibiyotik tedavisi uygulanir (50). Ishal sonucu
dehidrasyon gelisen hastalara s1vi replasman1 uygulamasi tedavinin en 6nemli basamagidir
(96). Norolojik bulgularin tedavisi pek basarili degildir. Sinirsel belirtiler progresif ve

iyilesme sansi az ise, 6tenazi uygulanabilecek en iyi yontemdir (41, 49, 50, 114).
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Proflaksi

Asilama yolu ile olusturulan immunizasyon distemper korunmasinda su an i¢in en
onemli yoldur (Tablo 5). Modifiye canl asilarla aktif immunizasyon uzun siireli koruma
saglamakla birlikte hastaligin son 35 yilda kontrol altinda tutulmasinda 6nemli rol

oynamistir (114).
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GEREC VE YONTEM

1- Materyal

Bu calismanin materyalini Ocak-Mart 2003 doneminde U. U. Veteriner Fakiiltesi i¢
Hastaliklar1 Anabilim Dali Kiigiik Hayvan Klinigi’ne genel kontrol veya asilama prosediirii
amaciyla getirilen, farkli yas, irk ve cinsiyetten 100 adet saglikli, 100 adet de klinik
sikayetleri bulunan toplam 200 adet kdpek olusturdu.

2-Olgularin secimi

Rutin klinik ve laboratuvar muayeneleri temelinde 1-12 ay yas araliginda herhangi bir
hastalik belirtisi olmayan olgular saglikli kopek grubunu (n=98) olustururken, oncelikle
ishal, kusma ve Oksiiriik gibi gastrointestinal ve solunum sistemi problemlerine sahip
olgular (n=95) da hasta kdpek grubunu olusturdu. Bir yasindan biiyiik, gecmislerinde abort
bilgisi olan (n=5) ve olmayan disi kdpekler (n=2) de hasta ve saglikli kopek gruplarinda

degerlendirildiler.

3-Ornek Toplanmasi ve Analizler

Rutin klinik muayenelerde anamnez bilgilerinin alinmasini takiben, klinik
parametrelerin kontrolii teknigine uygun olarak (115) yapildi. Klinik olarak beden
sicakligi, kalp ve solunum frekanslari, mukoza ve konjuktiva muayeneleri, kapillar dolum
siiresi, periferal nabiz kalitesi, tracheal palpasyon ve eksternal lenf yumrularinin
palpasyonu gerceklestirildi.

Laboratuvar analizlerinde rutin hematolojik muayene ile birlikte diski 6rneklerinde
parazit varlig arastirildi. Kan 6rnekleri, hemogram i¢in antikoagiilanli (EDTA, Becton
Dickinson vacuteiner system, Belgium) tiiplere alinarak, kisa siire i¢erisinde otomatik kan
sayim cihaz1 (Serono diagnostic, system 1999, Pennsylvania, USA) ile total 16kosit say1st
(WBQ), eritrosit sayis1 (RBC), hematokrit (Hct), hemoglobin (Hgb), ortalama eritrosit
hacmi (mean corpuscular volume-MCV), ortalama hemoglobin konsantrasyonu (mean
corpuscular hemoglobin-MCH), ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu (mean
corpuscular hemoglobin concentration-MCHC), trombosit (PLT) sayis1 ve ortalama
trombosit voliimii (MPV) yoniinden degerlendirildi. Formiil 16kosit degerleri

MayGriinwald-Giemsa bilesik boyama teknigi ile mikroskobik olarak belirlendi.
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Biyokimyasal ve serolojik analizler icin alinan antikoagiilansiz kan 6rnekleri (10 ml,
Becton Dickinson vacuteiner system, Belgium), kisa siirede santrifiij (3000 rpm) edildi.
Elde edilen serumlar analiz edilinceye kadar derin dondurucuda -20 °C’de ependolf
tiiplerinde muhafaza edildi. Serum biyokimyasal analizlerde genis profil degerlendirmesi
tercih edildi. Bu amacla otomatik biyokimyasal analiz cihaz1 (Aeroset, Abbott)
kullanilarak glukoz, iire, kreatinin (Crea), total protein (TP), albumin ve globulin diizeyleri
belirlendi. Lipid profili olarak kolesterol (chol), yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL)-chol,
diisiik dansiteli lipoprotein (LDL)-chol, ¢ok diisiik dansiteli lipoprotein (VLDL) ve
trigliserid (Tg), enzimatik profil olarak alanine aminotransferase , aspartate
aminotransferase , alkalen phosphatase , creatinin phosphokinase ve lactate
dehydrogenase, elektrolit profili olarak ta sodyum (Na), klor (Cl), potasyum (K), kalsiyum
(Ca), fosfor (P) ve magnezyum (Mg) diizeyleri tespit edildi.

Alman digki 6rnekleri olas1 gastrointestinal parazitlerin varligini ortaya koymak icin
rutin olarak uygulanan natif muayene yontemi ile mikroskop altinda (x10) incelendi.
Ayrica, ependolf tiiplerine konan diski 6rnekleri (n=60) CPV-2 ile ilgili serolojik analizler
icin derin dondurucuda -20 °C’de muhafaza edildiler.

Bu calismanin serolojk testleri daha 6nceki ¢alismalarda detaylandirildig: gibi (27, 49,
50) indirekt immun floresan (IF) ve hemagliitinasyon inhibisyon test yontemi ile Italya’nin
Bari Universitesinde (Dept. of Health & Animal Welfare, Faculty of Veterinary Medicine,
University of Bari, Italy) gerceklestirildi. Testlerin onemli basamaklar asagidaki gibi
Ozetlenmistir.

MVC’nin belirlenmesi amaciyla etken doku kiiltiirlerine ekildi, 37 °C’de 48 saat
virusun tiremesi beklendi. Virus iiretme vasati dokiiliip, hiicre yiizeyi fosfat buffer saline
(PBS) ile yikandiktan sonra ortama siipheli serum ilave edildi (37 OC, bir saat inkiibasyon).
Hiicreler PBS ile tekrar yikandi, yikanmis hiicreler iizerine konjugat eklendi ve bir saat
nemli ortamda (37 °C) bekletildi. Sonuclar floresan mikroskopta kontrol edilip
degerlendirildi.

Antijen ya da antikor saptayabilen IF testinde kullanilan konjugat, bir canl tiiriine ait
antikorlara karg1 hazirlanan anti-globulinlerin floresan bilesikleri ile baglanmasi ile
hazirlanir. Hemaglutinasyon inhibisyon reaksiyonu ise virusun hemagliitinasyon
yeteneginin spesifik serum ile ortadan kaldirilmasi esasina dayanir. Bu test ile bilinen bir
serum yardimiyla siipheli bir antijen veya bilinen bir antijen yardimiyla siipheli serumdaki
antikorlar teshis edilebilir. Bu testte siipheli serum log ; tabanina gére sulandirildi, takiben

esit hacimde sulandirilmis olan, bilinen virustan ilave edildi. Karisim oda sicakliginda
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(37°C, 45 dakika) inkubasyona birakildi. Her gbze virus + serum toplami1 kadar %0,5’1ik
eritrosit slispansiyonu ilave edilip (oda sicakligi, 2 saat) degerlendirilmeye alindi.
Yorumlama asamasinda; hemagliitinasyonun meydana gelmesi, bilinen virusla eritrositin
birlestigini gosterir, dolayisiyla siipheli serumda bilinen virusa spesifik antikor yoktur

yaklagimi temel alindi.

4-Istatistik Analizler

Bu ¢alismanin verileri bilgisayar ortaminda istatistik programi (Sigma stat version 2,
GmbH, Germany) kullamlarak analiz edildi. Grup karsilastirmalarinda tek yonlii varyans
analizi (one-way ANOVA) ve normalite testi, non-parametrik veriler i¢in de Kruskal-
Wallis ve one-way ANOV A on Ranks testleri uygulandi. Demografik (yas ve cinsiyet)
degerlendirmeler ki-kare testi ile yapildi. P<0,05 degeri istatistiki olarak onemli kabul

edildi. Grafikler Excel programinda (Microsoft XP) olusturuldu.
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BULGULAR

Bu calismanin materyalini olusturan kopeklerin 1rk 6zellikleri irdelendiginde en fazla
ornek melez irk kopeklerden (n=50), daha sonra kangal (n=40) ve kurt kdpeklerinden
(n=40) toplanmistir (Tablo-6). Kopeklerin genel olarak 70 adeti disi, 130 adeti de erkekti
(Tablo-7).

Tablo 6: MVC yoniinden test edilen kopeklerin (n=200) 1rklara gore dagilimlar

OBoxer (n=9)

@ Cocker (n=4)

O Doberman (n=10)

O Golden Retriever (n=10)
B German.Shep.(n=40)
O Husky (n=13)

19% B Kangal (n=40)

O Melez (n=50)

20% 7% W Picher (n=2)

@ Pointer (n=10)

O Rottweiller (n=9)

O Terrier (n=3)

0, O,
19.5% 5% 2% 5% 2% 5oy, S0

24%

Tablo 7: MVC yoniinden test edilen kopeklerin (n=200) cinsiyet dagilimlari

35%

O Disi (n=70)
B Erkek (n=130)
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Tablo-8’de de MVC yoniinden test edilen toplam materyalin yas dagilimi verilmistir;
1-3 aylik donemi, 3-6 aylik donem izlemektedir.

Serolojik test sonuclart MVC yoniinden 23 olgunun (%11,5) pozitif oldugunu; bunun
18’nin (%9,5) klinik bulgulu képeklerden, 5’nin (%2,5) de saglikli kopeklerden olustugunu
gostermistir. Tablo-9’te goriildiigii gibi MVC seropozitif olgular 6ncelikle melez, German

shepherd ve Kangal irklaridir.

Tablo 8: MVC yoniinden test edilen kopeklerin (n=200) yas dagilimlari

6%

9%

O1-3 ay (n=96)

W 3-6 ay (n=74)
O6-12 ay (n=18)
O1 yas Uzeri (n=12)

48%

Tablo 9: MVC pozitif kopeklerin (n=23) irklara gore dagilimlart

0 Doberman (n=1)
9% 4% 4% m Golden Retriever (n=1)
18% 0 German Shep. (n=4)
0O Husky (n=1)
44%, 4% m Kangal (n=4)
17% @ Melez (n=10)
m Pointer (n=2)
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Tablo 10°da da MVC’li olgularin cinsiyet sayilart verilmistir. Buna gére MVC
disilerde daha yiiksek oranda (%57) seropozitif bulunmustur (P=0,025). Tablo 11 de
gosterildigi gibi MVC neonatal donem olgularinda dncelikli (P=0,05) belirlenmis (n=13),
bunu sirasiyla birbirine yakin degerlerde olmakla birlikte 1 yas ve iizeri, 3-6 ay ve 6-12

aylik yas gruplar izlemistir.

Tablo 10: MVC pozitif kopeklerin (n=23) cinsiyetlerine gore dagilimlar

43%
@Disi (n=13)
B Erkek (n=10)
57%

Tablo 11: MVC pozitif kdpeklerin (n=23) yaslarina gére dagilimlari

22%

O1-3ay(n=13)

| 3-6 ay (n=3)

0 6-12 ay (n=2)

O 1 yas Uzeri (n=5)

9% 56%

35



MVC pozitif olgularin bazilarinda 6nem sirasina gore enteritis + tracheabronsitis
kompleksi (n=5), abortus (n=5), tracheabronsitis (n=3), hemorajik gastroenteritis (n=2),
gastritis (n=1), lenfosarkoma (n=1) ve pyodermadan (n=1) olusan klinik problemler
belirlenmis olup (Tablo 12), diger olgularda (n=5) herhangi bir anormallige
rastlanmamustir.

Tablo 12: MVC pozitif kdpeklerde (n=18) saptanan klinik problemler

Irk Klinik problem

Doberman Abort

German Shepperd Enteritis + Tracheabronsitis
German Shepperd Enteritis + Tracheabronsitis
German Shepperd Enteritis + Tracheabronsitis
German Shepperd Hemorajik Gastroenteritis
Golden retriever Abort

Kangal Hemorajik Gastroenteritis
Kangal Tracheabronsitis

Kangal Lenfosarkoma

Melez Enteritis + Tracheabronsitis
Melez Enteritis + Tracheabronsitis
Melez Gastritis

Melez Pyoderma

Melez Abort

Melez Abort

Melez Abort

Pointer Tracheabronsitis

Pointer Tracheabronsitis

Tablo-13, 14 ve 15’te sirastyla CPV-2 yo6nii ile analiz edilen olgularin 1rk, cinsiyet ve
yas dagilimlart verilmistir. Tablo-13’de goriildiigii gibi CPV-2 yo6niinden incelemeye
alian olgularin 6nceligini klinigine getirilme potansiyelleri dogrultusunda German
shepherd, Kangal ve melez kopekler almistir. Bu caligmanin materyali temelinde CPV-2
enfeksiyon siiphesi, disi kopeklerde (%58) erkeklere gore (Tablo-14), 1-3 aylik donem de

(n=33) diger yas adonemlerine gore daha yiiksek oranlarda tespit edilmistir (Tablo-15).
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Tablo 13: CPV-2 yoniinden analiz edilen kopeklerin (n=60) 1rk dagilimlar

OBoxer (n=1)

W Cocker (n=1)
ODoberman (n=1)
31% OGerman Shep.(n=19)
W Husky (n=3)
OKangal (n=18)

E Melez (n=10)

299, 5% O Rottweiller (n=2)

MW Setter (n=4)

M Terrier (n=1)

39, 7% 299Y2%2%

Tablo 14: CPV-2 yoniinden analiz edilen kopeklerin (n=60) cinsiyet dagilimlar

42%

ODisi (n=35)
B Erkek (n=25)

58%

Tablo 15: CPV-2 yo6niinden analiz edilen kdpeklerin (n=60) yas dagilimlari

8%

O1-3 ay (n=33)
H 3-6 ay (n=22)

37% 55% 06-12 ay (n=5)
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Test sonuclar1 60 ishalli kopek digkisindan 21’ nin (%35) CPV-2 i¢in pozitif oldugunu
gostermistir. CPV-2 pozitif olgulardaki 11k, cinsiyet ve yas dagilimlart sirasiyla Tablo-16,
Tablo-17 ve Tablo-18’de verilmistir. CPV-2 1irk bazinda German sherpherd ve
Kangallarda, cinsiyet bazinda erkeklerde (%62; P=0,025), yas duyarlilig1 olarak ta 1-3
aylik donemde daha yaygin (P=3,84) olarak belirlenmistir. Antikor yanit1 yiiksek, CPV-2
pozitif 16 kdpekte yapilan antijenik tiplendirme ve sonuglar1 Tablo-19 ve 20’de verilmistir.

Buna gore CPV-2a, CPV-2b’ye gore daha yaygin goriilmektedir.

Tablo 16: CPV-2 yoniinden pozitif kdpeklerin (n=21) irklara gore dagilimlar

OBoxer (n=2)
@ Cocker (n=1)
0O Doberman (n=3)
14% OGerman Shep.(n=6)
B Husky (n=1)
OKangal (n=4)
5% 8% B Rottweiller (n=2)

° O Setter (n=1)
W Terrier (n=1)

5% 5% 10%

10% 5%

18%

Tablo 17: CPV-2 pozitif kopeklerin (n=21) cinsiyet dagilimlar

38%
O Disi (n=8)
® Erkek (n=13)
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Tablo 18: CPV-2 yoniinden pozitif kdpeklerin (n=21) yaslarina gére dagilimlari

10%

@ 1-3ay(n=13)
W 3-6 ay (n=6)
O6-12 ay (n=2)

29%

61%

Tablo 19: CPV-2 pozitif olgulardaki antijenik tiplendirmenin dagilim1 (n=16)

44% @ CPV-2a (n=9)

B CPV-2b (n=7)

56%

39



Tablo 20: CPV-2 yoniinden hemagliitinasyon (HA) test sonuglari ile CPV-2 pozitif

olgularin yas, as1 gegcmisleri ve digki muayenesi bulgulari

Irk Yas (ay) HA test CPV2a/2b CPV-2 agsis1  Diskida parazit
Kangal 6 1:4-1:8 - - Toxocara canis
Kangal 3,5 1:4-1:8 = ——-—-- -
Kangal 6 4 e -
Kangal 6 1:4-1:8 - - Toxocara canis
Seter 2 1:4-1:8 - -
Husky 6 1:1024 CPV-2a - Toxocara canis
German Shepperd 4 1:32000 CPV-2b + Toxocara canis
German Shepperd 4 1:16000 CPV-2b +
German Shepperd 4 1:2048 CPV-2b +
German Shepperd 4 1:32000 CPV-2b + Toxocara canis
German Shepperd 4 1:512 CPV-2b +
German Shepperd 3,5 1:256 CPV-2b +
Rottweiller 2 1:256 CPV-2a -
Doberman 6 1:1024 CPV-2a + Toxocara canis
Boxer 4 1:1024 CPV-2a - Toxocara canis
Boxer 3,5 1:2048 CPV-2a +
Doberman 2,5 1:32 CPV-2a -
Cocker spaniel 4 1:128 CPV-2a + Toxocara canis
Terrier 6 1:4000 CPV-2a +
Doberman 2 1:1024 CPV-2b -
Rottweiller 5,5 1:128 CPV-2a + Toxocara canis

Tablo 20’de goriildiigii gibi pozitif olgularin 11’inde as1 uygulanma bilgisi olmasina

ragmen, CPV-2 enfeksiyonu saptanmis, ayrica 9 olguda ascaridiosis belirlenmistir.
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Klinik bulgular acisindan degerlendirildiginde Tablo 21°de goriildiigii gibi beden
1s1s1, kalp ve solunum frekanslar1 CPV-2’1i kopeklerde kontrol ve MVC’li kdpeklere gore
daha yiiksek bulunmustur (P>0,05). Kapillar dolum siiresi (CFT), CPV-2’li olgularda
kontrol ve MVC’li olgulara gore istatistiki diizeyde (p<0,05) uzarken, periferal nabiz
kalitesi diigmiistiir (p<0,001).

Rutin hematolojik paremetrelerdeki degisimler Tablo 22 de verilmistir. Tablo 22°de
goriildiigii gibi CPV-2’1i kopeklerde WBC, notrofil orani, PLT ve MPV degerleri kontrol
ve MVC’li kopeklere gore istatistiki olarak degisen onemlerde (p<0,05-p<0,001) daha az
olarak belirlenmistir. Diger hematolojik paremetrelerde 6nemsiz degisimler izlenmistir.

Rutin biyokimyasal parametrelerdeki degisimler irdelendiginde (Tablo-23), CPV-
2’li kopeklerdeki glukoz, iire ve kreatinin (Cr) degerlerinin istatistiki olarak diger gruplara
gore daha yiiksek (p<0,05), total protein ( p=0,062) ve globulin degerlerinin ise daha diigiik
(p<0,05) oldugu goriilmektedir. Lipid profili degerlendirildiginde kolesteroliin CPV-2’li
kopeklerde, HDL kolesterol ve trigliseridin de MVC’li kopeklerde diger gruplara gore
daha diisiik oldugu ancak istatistiki bir 5nem vermedigi goriilmiistiir. LDL—Chol’tin CPV-
2’li kopeklerde onemsiz azalimi (p=0,102) dikkat cekmistir.

Tablo 21: Saglikl1 (kontrol) ve parvoviruslu (CPV-2 ve MVC) kopeklerde klinik

parametrelerdeki degisimler

Parametre Kontrol grubu CPV-2 MVC P degeri
X + Sx X + Sx X+ Sx

T/°C 38,4+0,8 39.2+1,2 38,1 +£0,5 0,216

P/ dk 132 £24 142 £33 112 £28 0,524

R /dk 32+12 48 + 14 42 +£8 0,235

CFT /sn 1,0 £0,0°* 2,1+0,3" 1,5+0,2° 0,05

PNK 4,0 +0,0° 22+0,7° 3,7+0,2° 0,01

a,b,c: Ayni satirda farkl harf tagiyan degerler arasindaki farklilik istatistiki olarak anlaml
bulunmustur.
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Tablo 22: Saglikli (kontrol) ve parvoviruslu (CPV-2 ve MVC) kopeklerde rutin

hematolojik parametrelerdeki degisimler

Parametre Kontrol grubu CPV-2 MVC P degeri
X + Sx X + Sx X + Sx

WBC /uL 8152 + 2851 3200+ 1250 7836 +3490 0,001
N % 65+ 17 45+ 13 67 +21 0,05

Hect % 34,5+5,9 32,1442 36,7 +9,6 0,312
RBCx10°%uL 5,02 +0,91 5,12 +1,23 571142 0,523
MCYV fL 66,0 + 4,8 65,3 2.4 64,9 +3,8 0,326
MCHC g/dL. 32,1423 35,0 £2,2 333+1,2 0,573
PLT /uL 424 +73° 120 + 78" 362 + 65° 0,001
MPYV fL 13,6 + 3,8" 10,2 £2,5" 144+1,5 0,001

a,b: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerler arasindaki farklilik anlamli bulunmustur.

Tablo 23: Saglikl1 (kontrol) ve parvoviruslu (CPV-2 ve MVC) kopeklerde biyokimyasal

parametrelerdeki degisimler

Parametre Kontrol grubu CPV-2 MVC P degeri
X + Sx X + Sx X + Sx
Glukoz mg/dL 99+11° 162+73° 104445 <0,05
Ure mg/dL 2743" 51+10° 28+7% <0,05
Cr mg/dL 0,9+0,2% 1,340,2 0,8+0,3" <0,05
Chol mg/dL 204+68 178+74 195472 0,829
HDL-Chol mg/dL 149435 10445 101+34 0,135
LDL-Chol mg/dL 58,5+17,1 49,4+26,6 85,4+40,6 0,102
VLDL-Chol mg/dL 12,1+6,0 16,0£11,0 10,0£2,9 0,322
Tg mg/dL 7714 92425 59420 0,274
TP g/dL 7,0£0,8 5,0£1,6 53£1,6 0,062
Albumin g/dL 3,340,3 3,4+0,1 2,9+0,7 0,261
Globulin g/dL 3,4+0,8" 2,0+0,8" 2,420,9° <0,05

a,b: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerler arasindaki farklilik istatistiki olarak anlamli
bulunmustur.
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Enzimatik parametreler gruplar arasinda istatistiksel onemde degisimler gostermistir.
Tablo-24"de de goriildiigi gibi CPV-2’li kopeklerde AST, ALT, ALP, LDH ve CPK enzim
diizeylerinin kontrol ve MVC’li kopeklere gore daha yiiksek oldugu tespit edilmistir
(p<0,05-0,01).

Tablo 24: Saglikli (kontrol) ve parvoviruslu (CPV-2 ve MVC) kopeklerde tespit edilen

enzim aktivitelerindeki degisimler

Parametre Kontrol grubu CPV-2 MVC P degeri
X + Sx X + Sx X + Sx

AST (U/L) 35+10° 66+13° 31411 <0,05

ALT (U/L) 28+9° 51+11° 32+8% <0,05

ALP (U/L)) 50+15 173+54° 156+65° <0,05

LDH (U/L) 197+35" 326+41° 172436° 0,005

CPK (U/L) 193+36° 285+51" 140+23* <0,05

a,b: Ayni satirda farklr harf tasiyan degerler arasindaki farklilik istatistiki olarak anlamli
bulunmustur.

Tablo 25’de bazi serum elektrolit degerlerindeki degisimler aktarilmistir. Bu
degisimler istatistiksel diizeyde onemli kabul edilmemekle birlikte sodyum ve klorun CPV-
2 ve MVC’li kopeklerde kontrol kopeklerine gore, potasyumun da MVC’li kopeklerde
diger gruplara gore belirgin diizeyde diisiik oldugu saptanmistir. Fosfor diizeyi CPV-2’1i
kopeklerde 6nemli derecede (p=0,068) yiiksek, Mg diizeyi ise MVC’li kopeklerde diisiik
(p<0,05) bulunmustur.

Tablo 25: Saglikli (kontrol) ve hasta grubu (CPV-2 ve MVC) kopeklerde biyokimyasal

parametrelerdeki degisimler

Parametre Kontrol grubu CPV-2 MVC P degeri
)_( + SX i + SX )_( + SX
Na mmol/L 15347 147+10 148+9 0,581
Cl mmol/L 11244 1118 109+4 0,586
K mmol/L 4,2+0,1 4,8+0,3 4,6+0,5 0,378
Ca mg/dL. 9,8+1,0 9,6+1,0 7,4£3,2 0,168
P mg/dL 5,1£2,0 8,4+1,6 6,3+2,3 0,068
Mg mg/dL 2,2+,04° 1,8+0,2% 1,4+0,4™ <0,05

a,b,c: Ayni satirda farkl harf tagiyan degerler arasindaki farklilik istatistiki olarak anlaml
bulunmustur.
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TARTISMA ve SONUC

Neonatal donemde bir ¢ok patojen kdpek yavrularinda prognozu elverissiz olabilen
klinik diizeyde sikayetlere yol acabilmektedir. Bu donemde istenen savunma 6gelerinin
heniiz tam olarak sekillenememesi, predispoze faktorlerin etkisiyle patojenlerin daha kolay
hastalik olusturabilmesine olanak saglamaktadir. Viral etkenlerden parvovirus’lar,
coronavirus’lar, canine distemper virus (CDV) ve canine adenovirus tip 1 (CAV-1),
bakteriyel etkenlerden campylobacter ve salmonella spp., paraziter olarak ascarid ve
anchylostoma’lardan ileri gelen i¢ paraziter invazyonlar bu dénemin olas1 yaygin
problemleridir (7). Walter ve Kirschoff (4) bu dénemdeki kopek oliimlerinin oncelikle
parvoviral enteritis (%26,7) ve distemper (%18,8) gibi viral enfeksiyonlardan (%51,7) ileri
geldigini saptamiglardir. Buna paralel olarak, Yilmaz ve arkadaslar1 (16) da 1990-2000
yillar arasinda on yillik bir dénemi kapsayan, kiiciik hayvan populasyonunu, tiir, 1rk, yas
ve etkilenen sistemler temelinde irdeleyen calismada, kopeklerde en sik hastalanma yasinin
0-6 ay (%53) oldugunu ve oncelikle ascaridlerden ileri gelen i¢ paraziter enfestasyonlarinin
da (%23) sindirim sistemi problemlerini (%29) izleyerek ikinci sirada yer aldigini tespit
etmislerdir. Bu calismada da canine parvovirus tip 1 ve tip 2’nin 1-3 aylik yas
donemindeki olgularda daha fazla goriilmesi ve parvovirus tip-2 pozitif olgularin 6nemli
bir kisminda ascaridiosis saptanmasi (Tablo 20) literatiir bilgilerini (4, 7, 16) destekler

niteliktedir.

Parvoviruslarin digerlerine gére daha siddetli hastalik tablosu olusturmasi ve
prognozun genellikle kétii olmasi nedeniyle klinisyenler agisindan ayri1 bir 5nem
tasimaktadir. Parvovirusun canine parvovirus tip 1 ve tip 2 olarak bilinen iki serotipi
antijenik olarak benzerlik gostermekle birlikte hastalik olusturabilme kabiliyetlerinde
belirgin farkliliklar s6z konusudur. Ilk belirlenen ve canine minute virus olarak ta
adlandirilan parvovirus tip-1’in patojenitesi zayif olarak kabul edilmekteydi. Ancak son
yillarda yapilan calismalar (3, 10, 23, 38, 60) MVC’nin de patojen olabilecegini ortaya
koymustur. Canine parvovirus tip 2 ise bir ¢cok iilkede pandemik hemorajik enteritise yol
acabilmekte, neonatellerde bazen klinik tablo olusturmadan myokarditise baglh oliimler
gelistirebilmektedir. Avrupa, Amerika, Afrika ve Uzak Dogu iilkelerinde bildirilen
seroprevelans ve molekiiler diizeydeki ¢alismalara (15, 20, 23, 83, 86, 95, 116, 117)
ragmen, iilkemizde parvoviruslarin tiplendirilmesi ve antijenik varyantlarinin yapisinin

belirlenmesi iizerine herhangi bir veri s6z konusu degildir.
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Serum 6rneklerinin serolojik analizleri, materyalin toplandig1 bolgede MVC’nin
seropozitiflik oraninin % 11,5 oldugunu gostermektedir. Bu oranin %9’unu klinik bulgu
gosteren, %?2,5’1 de herhangi bir klinik sikayeti olmayan yani saglikli kopek populasyonu
olusturmustur. Bu ¢alisma sonuclar1 Jang ve arkadaslarinin (10) Kore’de yaptiklari
calisma sonuclarina (%11,8) benzerlik gostermekle birlikte, Amerika icin bildirilen
degerlere gore daha diisiik kalmaktadir. Carmichael (3, 19) Amerika ve Isvigre de yapilan
calismalarla seropozitiflik oraninin % 50-70 diizeylerinde oldugunu bildirmistir. Bununla
birlikte, Mochizuki ve arkadaslarinin (20) Japonya’da yaptiklar1 ¢caligma sonuglart (%1,2)
bu ¢alisma sonuclarina gore oldukga diisiik kalmistir. Diger taraftan, Japonya’nin farkli bir
bolgesinde yapilan diger calismada (118) MVC seroprevalansi %15,4 olarak saptanmustir.
Farkli cografik bolgelerde yapilan caligsmalarda farkli oranlarda MVC pozitif kopegin
belirlenmesi; bu calismalarda kullanilan analiz tekniklerine (HA, IFA, PCR) ve materyal

sayilarina baglanabilir.

MVC ile ilgili ¢alismalarda 1irk predispozisyonu bildirilmemekle birlikte, bu ¢aligmada
oncelikli etkilenen 1rklar melez (%44), Kangal (%18) ve kurt kopekleri (%17) olmus; bunu
sirasiyla daha diisiik oranlarda Pointer, Siberian husky ve Golden retriever’lar izlemistir
(Tablo 9). MVC porzitif olgularda tespit edilen bu dagilimin materyali olusturan 1rk
sayilarina paralellik gosterdigi dikkat cekmistir. MVC’nin toplam materyaldeki
dagiliminin aksine, oncelikle disilerde daha yiiksek oranda pozitif oldugunun belirlenmesi
(Tablo 7 ve 10), disi kopeklerin predizpozisyonunu diisiindiirebilir. Kald1 ki dogum
siirecinde MVC’ye bagli patolojilerin bildirilmesi (3, 17, 57, 95), disi kopeklerin
predispozisyonunu desteklemekte ve etkene karst duyarliligin1 gostermektedir. Bu ¢alisma
kapsaminda dogum yapmis ve abort ge¢cmisi olan yedi erigskin kopegin, besinin serolojik
olarak MVC pozitif olmasi, klinik diizeyde abortlu olgularin tani-ayirici tam prosediiriinde
MV C’nin de bulundurulmasi gerektigini ortaya koymaktadir. Bu diisiinceye paralel olarak,
Pratelli ve arkadaslan (21), Schwartz (57) ile Truyen ve arkadaslar1 (95) yaptiklar
calismalarla, MVC’nin gebelerde reprodiiktif performasin bozulmasina, embiryo
resorbsiyonu ve fotal 6liimlerin sekillenmesine yol agtigimi bildirmislerdir. Bununla
birlikte, bu calismada dogum yapmis, MVC pozitif iki olguda abort ge¢gmisinin olmamast;
gebelik periyodunda MVC ile enfekte olma zamanina bagl olabilir. Kaldi ki Carmichael
(3) da gebeligin 35-40. giinlerinde olusan enfeksiyonlarda MVC’ye bagl patolojik
degisimlerin ortaya ¢ikabilecegini ileri siirmiistiir. Bu bulgular, ilk bulundugu yillarda non-

patojen olarak diisiiniilen etkenin, son yillarda yapilan ¢alismalarla (3, 10, 20, 23, 38, 59,
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60) ozellikle disilerde, dogumun belirli donemlerinde patojen olabilecegini ortaya

koymaktadir.

Eriskin kopeklerde bildirilen ve gebelik siireci ile ilgili olan bu degerlendirmelerin
yant sira bazi arastirmacilar (10, 21, 60) da neonatal periyottaki kdpeklerde klinik
problemlerin gelisimi icin MVC’yi énemli bir predispoze faktor olarak gostermislerdir.
Bazi arastirmacilar (17, 19-21, 38, 118) da MVC’nin neonatallerde subklinik
problemlerden fatal enteritise, lenfadenitis ile hafif-siddetli pnémonilere yol acabildigini
bildirmiglerdir. Bu ¢aligmada klinik bulgu gosteren 100 kdpekten 18’inin MVC pozitif
olmasi (%18) bu diisiinceleri destekler niteliktedir. Yas aralig1 1-12 ay olan hasta
grubunda, MVC pozitif olgularda klinik diizeyde solunum sistemi ve gastrointestinal
sistem bulgular 6ne ¢ikmistir. Benzer klinik goriiniimiin dogal enfeksiyonlarin yanisira
deneysel calismalarda da sekillendigi; MVC’nin ora-nasal bulagtiritlmasini takiben
brochitis, intersititiel pndmoni ve degisen derecelerde lenfadenitis gelistirdigi bildirilmistir
(19). Bu donemde hastaliklarin ortaya ¢ikmasinda anne-yavru iliskisinin saglikli
kurulamamasi, kolostrumun yeterli miktar ve siirelerde tiikketiminin saglanamamasi ile
birlikte yavru gelisimi i¢in optimal ¢evresel faktorlerin olusturulamamasi gibi sorunlar
oncelik almaktadir. Koruyucu hekimlik uygulamalarindaki strateji hatalari, basta
ascaridiosis gibi nematodlardan ileri gelen endoparazitozlarla miicadelenin istenilen
diizeyde yapilamamasi da bu donem hastaliklarina uygun zemin hazirlamaktadir. Kendi
savunma sistemlerinin heniiz tam olarak gelisiminin saglanamamasi ve etiyolojik
faktorlerin stabil olmayan bu sistemi kolaylikla agabilmeleri enfeksiyon olusma sikliginin
ve prognozlarin daha elverigsiz olmasinin nedenini aciklamaktadir. Bu siirecte, yapilan
calismalarla (10, 21, 118), MVC’nin de diger viral etiyolojik faktorlere benzer olarak
monosit fagositozisini azaltarak ve immunsupresyon yaratarak hastaliklara predispozisyon
hazirlayabilecegi ileri siiriilmiistiir. Macartney ve arkadaslart nin (18) neonatal dénem
kopeklerde yaptiklar ¢alismada MVC’nin makroskobik ve mikroskobik lezyonlarini
oncelikle timus bezi ve lenf nodiillerinde, daha az oranda da intestinal kriptlerde
sekillendirdigini saptamasi bu diisiinceleri destekler niteliktedir. Bu bilgiler temelinde, bu
calisma sonugclar1 klinik bulgu gosteren 6 aydan kiigiik olgularda MVC’nin de olasi bir
etyolojik ajan ya da predispoze faktor olarak diisiiniilebilecegini gostermektedir. Saglikli
kopeklerdeki %2,5’1uk seropozitiflik oran, konakg¢1 acisindan ilerleyen donemlerde farkli
hastaliklarin gelisimi i¢in 6nemli bir risk unsuru olusturabilir. Materyali olusturan ve
MVC pozitif olan ileri yash kdpeklerin birinde lenfosarkoma, digerinde de solunum

sistemi probleminin saptanmasi (Tablo 12), bu diisiinceyi desteklemekle birlikte etkene
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yonelik farkl klinik gelisimlere neden olabilme potansiyelinin in vivo ya da in vitro

ortamlarda arastirilmas1 gerekliligini de ortaya koymaktadir.

Klinik bulgu gosteren ve MVC seropozitif olgularda, saglikli kdpeklerin olusturdugu
kontrol grubuna gore, irdelenen klinik ve hematolojik bulgularda (Tablo 21 ve 22)
istatistiki olarak onemli bir farklilik belirlenememesi, klinisyen ag¢isindan MVC pozitif
olgularin tespitinde rutin tanisal prosediiriin yetersizligini ortaya koymak acisindan dikkate
deger goriilmektedir. Klinik ve hematolojik verileri takiben tanisal prosediirii desteklemek
ve prognozun yorumlanmasina katki saglamak adina serum biyokimyasal
degerlendirmelere ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu ¢alismada da olas1 serum biyokimyasal
degisimleri ortaya koyabilmek amaci ile rutin genis profil degerlendirildi ve MVC
seropozitif olgularda iire, kreatinin, glukoz ve kolestroliin kontrol grubu verilerine yakin
degerlerde, HDL-kolesterol, trigliserid, total protein (p=0,06), albumin ve globulinin
(p<0,05) ise daha diisiik degerlerde oldugu tespit edildi. HDL-kolesteroliin enfeksiyonlarda
bazi toksik (lipopolisakkarit) materyalleri baglamasi (119), bu ¢alismada MV C seropozitif
saptanan olgulardaki diisiik HDL-kolesteroliiniin nedeni olabilir. Diger gruplara gére
LDL-kolesterol MVC’li olgularda daha yiiksek bulunmus; ancak, nedeni agiklanamamastir.
Ozellikle klinik tabloya sahip seropozitif olgularin kismi ya da tam istahsizlik (anorexia)
gostermesi, enteritise bagl intestinal kanal ve olas1 absorbsiyon problemleri veya protein
kayiplari, serum total protein, albumin ve globulin degerlerini azaltabilir. Tespit edilen bu
degisimlerin, primer olarak MVC’ye bagl olabilecegi ya da predispozisyon yaratarak
olusturdugu sekonder hastaliklardan ileri gelebilecegi kanmisindayiz. MVC ile ilgili
kopeklerde sinirli sayida yayin bulunmasi ve rutin laboratuvar bulgularina etkilerinin
heniiz irdelenmemis olmasi, yapilan bu ¢alismanin 6nemini gostermekle birlikte, ileri
siiriilen diistincelerin desteklenmesi adina daha fazla ve kapsamli aragtirmalarin

gerekliligine de ortaya koymaktadir.

Serum biyokimyasal analizlerde 6ncelikle karaciger, kas ve bobrek etkilenimini ortaya
koyabilecek parametreler degerlendirirken, genel olarak elektrolitleri ve metabolizmay1
(enerji ve protein statiisii) kapsayan ol¢ciimler de gergeklestirildi (Tablo 23, 24 ve 25).
MVC seropozitif olgularda ALT, AST, CPK ve LDH’1n kontrol kdpeklerine gore istatiki
olarak onemsiz farkliliklarina ragmen, ALP’nin p<0,001 6nemde daha yiiksek oldugu
saptanmistir. ALP karaciger, safra kesesi, safra yollar ve kemik dokusu ile ilgili
problemlerde primer olarak degisim gosterirken, bobrekler, plasenta ve intestinal mukoza

gibi daha az oranda bulundugu dokularin hasarlarinda da serum aktiviteleri artmaktadir.
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MVC pozitif olgularda saptadigimiz bu yiikselim (p<0,001), klinik tabloya sahip olgularin
altisinda tespit edilen enteritis ve buna baglh gelisen intestinal mukozal hasarla ilgili
olabilir. Bununla birlikte, bes olgudaki abort ge¢misi de plasental doku hasar1 olusturarak
ALP enzim aktivitesini arttirabilir. ALP’nin yarilanma siiresinin 3 giin olmas1 (120), MVC
pozitif olgulardaki yiikselimlerde abort olusumunun katkisini bu ¢alisma materyali i¢in
oldukga sinirlandirmaktadir. Klinik tablo ile hemogram ve serum biyokimyasal bulgular
birlikte degerlendirildiginde, MVC’li olgularin abort gelisimi diginda prognostik agidan
elverisli bir hastalik seyri olusturdugu soylenebilir. Bu durum serum elektrolitlerinde (Na,
Cl, K, Ca, P) de MVC’li olgularda kontrollere gore 6nemsiz degisimlerin izlenmesiyle

paralellik gostermektedir.

Canine parvovirus tip 2, canine parvovirus tip 1 yani MVC’den farkli olarak
neonatellerde ve 12 aya kadar olan gen¢ kopeklerde myokarditis veya hemorajik
gastroenteritise neden olmaktadir (27, 41, 48-50, 61, 96). Bu calismada CPV-2
enfeksiyonu ile ilgili digk1 materyallerinin toplanmasinda 6ncelikli klinik bulgu olarak
bildirilen hemorajik enteritis ve 16kopeni gelisimi ana kriter (50, 96) olarak benimsendi.
Klinige tedavi amaci ile getirilen hemorajik enteritisli 60 olgunun 21’in (%35) de CPV-2
izole edildi. CPV-2 ile enfekte 21 kopegin besi hemaglutinasyon testine 1:4-1:8 titrelerinde
yanit verirken, antijenik tiplendirmelerin yapilabildigi 16 kopekte bu oran >1:8 idi (Tablo
20). Bu calisma kapsamindaki 2 olguda (%1) MVC ve CPV-2 enfeksiyonu pozitif olarak

belirlenmistir. Bu tarz kombine enfeksiyonlarin yaygin olmadig bildirilmektedir (20).

MVC’den farkli olarak CPV-2 i¢in 1rk predispozisyonu bildirilmis (40); Doberman,
Rotweiller, German shepherd ve Amerikan Cocker’lar ilk siray1 almistir. Bu ¢alisma
sonuglari, bildirilen 1rk predispozisyonlarini desteklemekle birlikte, Kangal’larin da bu
etkene hassasiyetini diisiindiirmektedir. Bu 6ngoriiniin desteklenmesi adina daha fazla
Kangal kopeginin materyal olarak kullanilacagi ¢aligmalara gereksinim duyulmaktadir.
CPV-2 enfeksiyonu geng¢ kopeklerde yaygin olarak 6nemli klinik sorunlara yol agmaktadir
(87, 96). Bu nedenle, bu calismada CPV-2 enfeksiyonu icin irdelenen kdpeklerin yas
araligi 1-12 ay olarak belirlendi. Bu dénem icerisinde hemorajik enteritise yol agabilecek
diger viral, bakteriyel ya da paraziter kokenli etyolojik faktorlerin varligi, CPV-2
enfeksiyonun kesin tanisini klinik diizeyde oldukga giiclestirmektedir. Son yillarda yapilan
degerlendirmelerde, bu problemden dolay1 hemorajik enteritisle seyreden hastaliklara
genel olarak “parvoviral like disease” tanimlamasi getirilmistir (50). Bu tammlamaya

destek olacak sekilde, Bursa ve ¢evresini de kapsayan bir ¢alismada (5) CCV

48



enfeksiyonlarinin yayginligi ortaya konmustur. Yesilbag ve arkadaslarinin (5) yaptigi bu
calismada Bursa, Canakkake, Yalova, Balikesir, Urfa, Adana ve Antalya’daki kopeklerden
elde edilen serum Orneklerinde ELISA testi ile yiiksek oranda (%74) CCV enfeksiyonunun
varlig1 saptanmistir. Ayni arastirmada (5) Bursa icin bu enfeksiyonun yayginligir %70
olarak tespit edilmistir. Mochizuki ve arkadaslar1 (7) ishalli ve saglikli kopek diskilarinda
%55 oraninda CCV, %48 oraninda Giardia lamblia belirlemisler; ishalli 84 kopek
digkisinin 21’inde de PCR teknigi ile CPV-2 (%25) tespit etmislerdir. CCV enfeksiyonlar
onceleri spontan iyilesmelerle sonug¢lanabilen ya da 6nemsiz klinik tablonun gelistigi
enfeksiyonlar olarak tanimlanmaktaydi (34, 107). Ancak son yillarda yapilan
arastirmalarla (1,13), CCV’larin parvoviral enteritis benzeri klinik ve hematolojik
yansimalara yol agabilecekleri ortaya konmustur. Bu siirecte viruslarin mutasyonel
degisimlerle, farkli varyantlara doniiserek patojenitelerini arttirmalar1 konak¢ida
siddetlenen klinik seyrin olast nedeni olabilir (121). Bu durum dnceleri apotojen olarak
bilinen ve ilk bulunan parvovirus tip 1 yani minute virusun daha sonra patojenitesini
arttirmasi, CPV-2 ve CCV’lerin de farkli antijenik varyantlara (coronavirus tip 1 ve tip 2)
doniigmesi ile destek bulmaktadir. Bu baglamda, CPV-2 ilk tespit edildigi 1978 yilindan
sonra, etkinligini nce CPV-2a’ya, daha sonra da CPV-2b’ye birakmistir. Tiim diinyada
enfeksiyonun yayginligi nedeni ile agilar gelistirilmis ve koruma programlari
olusturulmustur. Ulkemizde de yaygin olarak kullanilan bu asilarin hazirlanmasinda
antijenik varyant olarak CPV-2a tercih edilmistir. Son yillarda yapilan bir calismada,
Battilani ve ark. (32) hemorajik enteritisli iki kopekte CPV-2’nin yeni bir varyantini izole
ve identifiye etmislerdir; CPV-2c. Bu gelisim siireci canine parvovirus’un gelecek i¢in de
onemli bir sorun olabilecegini diisiindiirmektedir. Gamoh ve arkadaslarinin (122) CPV-2a
ve CPV-2b enfeksiyonlarinin kedilerde de kopeklerdekine benzer klinik tabloyu
olusturabilecegini saptamalari, parvoviruslarin 6nemini giderek artiracaginin bir diger

gostergesi olmustur.

Ulkemizde, bugiine kadar Ozkul ve arkadaslarinin (123) ishalli bir kopekte PCR
teknigi kullanarak canine parvovirus DNA’sin1 tespit ettikleri olgu sunumu diginda, CPV-
2’nin tam ve antijenik tiplendirilmesini bildiren herhangi bir yayina rasttanmamistir. Bu
calisma CPV-2’nin antijenik varyantlarinin belirlenmesi ve Bursa’daki kdopek
populasyonunda Oncelikli varyantin saptanabilmesi adina ilk verileri olusturmaktadir.
Antijenik titrasyonu diisiik olgularda varyant belirlenmesi teknik olarak giic olmakla
birlikte, DNA amplifikasyonunu da gerektirmektedir. Bu nedenle bu ¢aligmada parvovirus

pozitif bes olgunun 1:4-1:8 aralifindaki diisiik titrasyonu nedeni ile ileri ¢calisma
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programina alinamamistir (Tablo 20). Yiiksek titreye (>1:8) sahip 16 kopekten,
dokuzunun (%56) CPV-2a, yedisinin de (%40) CPV-2b olarak belirlenmesi, 6rneklemenin
yapildig1 bolgede CPV-2a’nin CPV-2b’den daha yaygin oldugunu gostermektedir. Bu
diisiincenin desteklenmesi ya da yeni varyantlarin (CPV-2c) belirlenmesi adina 6ncelikle
kiigiik hayvan populasyonunun yogun oldugu bolgelerde daha fazla sayida numunelerin
kullanilacag: yeni calismalara gereksinim duyulmaktadir. Bu konu ile ilgili calismalar (1,
7, 15,70, 83,92, 116, 117, 124-126) irdelendiginde CPV-2a ve CPV-2b’nin degisik
tilkelerde farkli dagilim oranlan gosterdigi dikkati cekmektedir. Japonya (33) ve Giiney
Afrika (63) da CPV-2b daha yaygin bulunurken, italya ve diger Avrupa iilkelerinde (64-
67) CPV-2a oncelikli varyant olarak tespit edilmistir. Decaro ve arkadaslarinin (127)
Italya’da yaptiklar1 calismada PCR teknigi ile 68 CPV izolatindan 26’sinin CPV-2a,
18’inin CPV-2b, 24’iiniin de yeni bir CPV-2 mutant1 olan CPV-2 Glu 426 oldugunu
belirlemeleri, ¢alisilan bolge ve yillara gore oncelikli varyantlarin degisebilecegini ve
CPV-2’nin mutasyonel degisime yatkinligin1 géstermektedir. Degisik cografi bolgelerde
farkli CPV prevelanslarinin bildirilmesinde, koruyucu hekimlik uygulamalarindaki
basarimin yanisira, kurt, tilki veya cakal gibi yaban hayvanlarinin CPV tasiyicist olarak
gorev almalar da etkili olabilir. Bu baglamda tilkilerdeki CPV seroprevelansi Giiney
Arjantin’de %5 (15), Alaska’da % 12-70 (86), Kuzeydogu Kolorado’da ise %71 olarak
belirlenmistir (128). Frolich ve arkadaslar1 (129) Almanya’da yaban kopeklerinde CPV
prevelansimi %6-31 olarak belirledikleri calismada, serbest dolasan tastyicilarin evcil

kopeklerle temas ederek CPV epizootiolojisine katki saglayabilecegini vurgulamiglardir.

Parvovirus enfeksiyonlar kiiciik hayvan populasyonun yogun oldugu, ekonomisi
giiclii, bilgi iireten ve gelistiren iilkeler i¢in degil, ayn1 zamanda gelismekte olan iilkelerde
de ekonomik kayiplar ve ilag tiikketimi a¢isindan olumsuz gelismelere yol agmaktadir.
Ekonomik zararlarin indirgenmesi, daha da 6nemlisi hastaliktaki mortalitenin azaltilmasi
adina stratejik profilaksi programlar1 uygulanmalidir. Bu amagla 4-6 haftalik yastan
itibaren 2-3 hafta ara ile 14-16 haftaliga kadar CPV-2 asis1 6nerilmektedir (71). Bu
uygulama, hastaligin ¢ikisimi tam olarak engellememekle birlikte, etkene maruz kalan
konakg¢ida hafif klinik seyir olusmasina ya da prognozu daha elverisli olgulara zemin
hazirlamaktadir. Bu ¢alismada 21 kopegin 11’inin (%53) daha dnceden en az bir kez
ticari, bilinen polyvalen asilar ile agilanmasina ragmen (Tablo 20), CPV-2 pozitif olmas1
bu bilgileri destekler niteliktedir. Neonatal donemde asilama programina baslamadan once
annenin as1 durumunun irdelenmesi 6nemlidir. Kaldi ki agili anneden dogan yavru

kopegin asilanmasina 6 haftaliktan 6nce baslandiginda maternal antikorlarin as1 susunu
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interfere etmesi dolayistyla yeterli immun yanitin olusamadig1 ve enfeksiyona agik hale
gelindigi bildirilmektedir (4, 69, 71, 130, 131).

CPV-2 klasik hemorajik enteritisin kopeklerde oncelikli etyolojik faktorii olarak kabul
edilmektedir. Bunu sirasiyla coronavirus, adenovirus, herpes ve rotavirus’lar izlemektedir.
Yesilbag ve ark.adaslarinin (105) ¢calisma sonuclar1 kopeklerde adenovirus ve
coronavirus’larin aksine rotavirus enfeksiyonlarinin Bursa ve gevresi i¢in risk
olusturmadigini isaret etmektedir. Gencay ve arkadaslar (132) Mugla, Ankara ve
Istanbul’u kapsayan ¢aligmalarinda sokak kopeklerinde virus notralizasyon teknigi ile
canine distemper virus antikorlarinin prevalansini %9,03 oraninda belirlemislerdir. CPV-2
enfeksiyonlar ile ilgili olarak, klinik diizeyde kanl ishalle birlikte yiiksek ates ya da
hipotermi, kusma, depresyon, istahsizlik, dehidrasyon ve halsizlik belirlenirken, yaygin
hemogram bulgular olarak nétropenik l6kopeni ve trombositopeni dikkati cekmektedir (7).
Weiss (133) te kemik iligi etkilenimine paralel olarak, CPV-2 enfeksiyonun seyri ile
aplastik pansitopeninin goriilebilecegini ileri siirmiistiir. Bu genel egilimin yani sira,
enfeksiyonun donemine bagl olarak normal 16kosit degerleri ya da 16kositosis
saptanabilmektedir (96). Bu durum CPV-2 enfeksiyonlarinin 16kositer yanita gore
tanimlanmasim gii¢lestirmektedir. RBC, Hgb ve Hct degerleri, hemorajik ishale bagh
olarak degiskenlik gostermekte; bazi olgularda normal, bazilarinda ise azalmis ya da
yiikselmis olarak bulunabilmektedir (50). Bu durum belirtilen hematolojik parametrelerin
dehidrasyon esnasinda da degisim gostermesi, yiikselme egiliminde olmasi ile
aciklanmaktadir (134). CPV-2 pozitif olgulardaki klinik bulgular irdelendiginde (Tablo
21) beden sicakligi, kalp ve solunum sayilarinin kontrol ve MVC’li kopeklere gore daha
yiiksek oldugu goriilmektedir. Dolasim fonksiyonlariin klinik diizeyde tespitinde
kullanilan kapillar dolum siiresi (CFT) ve periferal nabiz kalitesindeki (PNK) degisimler
CPV-2’li olgularda daha belirgin (p<0,01-0,05) olmus; CFT uzarken, PNK’si zayiflamistir.
PNK’nin zayif hissedildigi ya da hissedilemedigi durumlarda tansiyonun 50-70 mmHg
olabilecegi ileri siiriilmiistiir (120). CPV-2 enfeksiyonlarindaki bu degisimlerin periferal
ya da genel dolasim yetmezligine ve bozulan kardiyak performansa bagh oldugu
bildirilmistir (50).

Lokopeni ve trombositopeni enfeksiyonlara kars1 geligen erken hematolojik yanitlar
olarak kabul edilmektedir (68, 127). Decaro ve arkadaslar (68, 127) CPV-2 enfeksiyonu
saptadiklar kopek yavrularinda 2-3 giin i¢inde relatif 16kopeni ve lenfopeni

belirlemislerdir. Bu ¢calismada CPV-2 pozitif olgularda belirledigimiz notropenik 16kopeni
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ve trombositopeni (p<0,05-0,001), CPV-2 endotoksinlerinin kemik iligini etkileyerek
hematopoizesisi baskilamasi, hedef dokulardaki yangisal reaksiyon ve hiicresel
semotaksisten (134-137) ileri gelebilir. Son yillarda kdpeklerde yapilan deneysel
calismalarda (135-137) endotoksemi sonrasi belirgin 16kopeni ve trombositopeni
saptanmasi ve parvoviral enteritisin kopeklerde bilinen en yaygin endotoksemi nedeni
olmasi bu diisiinceleri desteklemektedir. Weiss (133)’in canine parvoviral enteritisin seyri
ile aplastik pansitopeni gelisebilecegini bildirmesi de bu diisiincemize paralellik
gostermektedir. Bu baglamda 16kositer yanitin yam sira trombosit sayilarinin da
irdelenmesi onerilmektedir (133). Trombosit sayilar1 ve fonksiyonlar1 enfeksiyonlarda
onemli degisimler gostermekte, kalitatif ya da kantitatif trombosit anormallikleri
gelismektedir (135). Bu degisimin ilk yansimalari, klinik olarak kanama egiliminin
artmasi ya da hastada petesi, ekimoz gibi kanama belirtilerinin olmasidir. Kanama
hastaliklarinin tespitinde insanlarda oldugu gibi veteriner hekimlikte de laboratuvar
analizlerine gereksinim duyulmakta; bu amagcla, prothrombin zamani (PT), aktive edilmis
parsiyal thromboplastin zaman (aPTT), faktorler (F-VIII, IX), fibrinojen, fibrin
parcalanma iiriinleri (FDP) ve anti-thrombin III (AT-III)’iin plazma diizeyleri
belirlenmektedir (134). Yilmaz ve arkadaslarinin (136) parvoviral enteritisin klinik ve
hematolojik tablosuna sahip, septik sok kriterlerine uygunluk gosteren kopeklerde
yaptiklar arastirmada belirgin trombositopeni ile birlikte kanama zamanlarinda (PT ve
aPTT) hafif diizeyde uzamalar saptanmis; ancak bu durum klinik diizeyde anlaml1 bir
degisim olarak yorumlanmamistir. Parvoviral enteritis endotokseminin en yaygin nedeni
olmakla birlikte bir ¢ok olgu yaygin intravaskular koagiilasyon (DIC) ile komplike
olabilmektedir (Sekil 1). PT ve aPTT deki degisimlerin, DIC gelisimini tanimlamak icin
yetersiz kaldigi, mutlaka FDP ve AT-III diizeylerine bakilmas1 gerektigi vurgulanmaktadir
(136). Bu calismada PLT sayilarinin kontrol ve MVC’li olgulara gore diisiik (p<0,001)
olmasina ragmen, kanama egilimi olusturmayacak boyutta oldugu diisiiniilmiigtiir. PLT
sayilarinin az olmasi ile kanama riski arasinda her zaman negatif korelasyon olmayabilir.
Yapilan son caligmalarda (135, 137), trombosit sayisinin azalmasina ragmen,
endotoksemiye yanit icerisinde trombositlerin fonksiyonlarim siirdiirebildikleri
goriilmiistiir. Trombosit sayilarindaki degisimle birlikte, trombosit voliimlerinde de
degisimler olabilmektedir. Bu calismada CPV-2’li olgularda digerlerine gore ortalama
platelet voliimiiniin daha diisiik (p<0,001) tespit edilmesi, CPV-2 toksinlerine kars1 gelisen
yanit olarak degerlendirilmistir. Bu diisiince, Yilmaz ve arkadaslarinin (135) deneysel

intravendz endotoksin uyguladiklar kopeklerden aldiklar1 hematolojik yanitlara uyum
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gostermistir. Eritrositlerle ilgili diger parametrelerde (MCV, MCH ve MCHC) CPV-2
pozitif olgularda, kontrol ve MVC’li olgulara gore dnemli degisimler sekillenmemistir

(Tablo-22).

Klinik diizeyde siddetli hastalik tablosu olusturabilen CPV-2, serum biyokimyasal
parametrelerde de etkilenen sistem ya da doku bazinda énemli degisimlere yol agabilir. Bu
baglamda, klinik olarak belirlenen CFT’de uzama ve PNK’deki zayiflamanin (p<0,001),
serum biyokimyasal bulgulara yansimasi olarak iire ve Cr degerleri artmistir (p<0,05)
(Tablo-23). Bu c¢alismada renal perfiizyonun birer gostergesi olarak ta degerlendirilen
serum tire ve Cr diizeyleri (134), CPV-2 pozitif olgular i¢in sirastyla 51£10 (p<0,05) ve
1,340,2 (p<0,05) olarak tespit edilmistir. Ure degerinin pre-renal, renal ya da post-renal
nedenlere bagl olarak artabilecegi bildirilmektedir (134). Parvovirus enfeksiyonlarinda
hipotansiyon, dehidrasyon ve dolasim yetmezligi gelisimi, renal dolagimi olumsuz
etkileyebilmekte; oncelikle pre-renal baglayan problem hastaligin ilerlemesiyle renal
kokenli iiremi ya da azotemiye doniisebilmektedir (96).

Serum glukoz degerinin sepsisin fazina gore degisim gosterdigi; ilk faz olan
hiperdinamik sepsiste artan katesolamin diizeyine bagl olarak serum glukozunun
yiikseldigi, sonrasinda gelisen hipodinamik sepsiste ise bir cok organda yetmezlik
sendromuna bagl olarak ta diisebilecegi bildirilmektedir (96). Bu ¢alismada serum glukoz
degerinin CPV-2’li olgular i¢in, kontrol grubuna gére daha yiiksek bulunmasi (p<0,05),

parvovirus enfeksiyonuna bagl hiperdinamik sepsis gelistiginin bir gostergesi olabilir.

Lipid profili ve endotoksemi iizerine son yillarda insan ve hayvanlarda yapilan
degerlendirmelerde genel olarak lipid ve lipoproteinlerin serum diizeylerinde 6nemli
degisimler oldugu bildirilmistir. Total Chol, LDL-Chol ve HDL-Chol’iin enfeksiyon (138)
ve endotoxemilerde (139) akut faz yamtinin bir parcas1 olarak azaldiklari ileri siiriilmiistiir.
Ayrica, in vitro lipoproteinlerin endotoxinleri bagladig1 ve toksik etkilerini notralize ettigi
tespit edilmistir (140). Bu calismada CPV-2 pozitif kdpeklerde Chol (178+74) ve HDL-
Chol (104+45) degerleri kontrol grubu degerlerine gore (sirasiyla 204+68 ve 149+35) daha
diisiik bulunmus, ancak istatistiki énem (p=0,135-0,829) belirlenememistir. Lipid
degerlerinde belirtilen diizeylerde istatistiki degisimlerin saptanamamasi; materyali
olusturan kopeklerdeki CPV-2 enfeksiyonunun siddeti ile ilgili olabilir. Bu durum,
Gordon ve arkadaslar1 (139) ile Sammalkorpi ve arkadaglar1 (141) nin septik hastalarda
lipoproteinlerden 6ncelikle HDL-Chol’iin azaldigini, tespit edilen bu degisimlerin

enfeksiyon siddeti ile bagl olabilecegini bildirdikleri calisma sonuglarina paralellik
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gostermektedir. Serum trigliserid (Tg) diizeylerinin enfeksiyonlarin akut fazindaki
yanitlarinin diger lipid ve lipoproteinlere gore farkli oldugu, genellikle de
hipertrigliseridemi sekillendigi bildirilmistir (142-147). Bu ¢alismada serum Tg diizeyleri
gruplar arasinda istatiki olarak (p=0,274) farkli olmamakla birlikte kontrol, CPV-2 pozitif
ve MVC’li kdpekler icin sirasiyla 7714, 92425 ve 59+20 olarak tespit edilmistir.
[statistiki boyutta olmayan bu farklilik CPV-2 enfeksiyonlarinda Tg klirensinin azalmasi

ve hepatik VLDL {iretiminin uyarilmasiyla (143) ilgili olabilir.

Ishalle seyreden hastaliklarda sekillenen dehidrasyon ve dolasim yetmezligine baglt
olarak serum biyokimyasal parametrelerden total protein ve albumin diizeyleri de
etkilenmektedir (134). Kronik ishallerde kopeklerde protein kayipli enteropatilerin
tanimlamasi yapilmis (96), ancak CPV-2 enfeksiyonu gibi kisa siireli klinik seyir olusturan
olgulardaki degisimler tam olarak ortaya konamamistir. Bu ¢calismada CPV-2 pozitif
olgulardaki total protein konsantrasyonu diger gruplara gore 6nemli diizeyde (p=0,06)
diisiik, albumin konsantrasyonu (3,4+0,1; p=0,261) ise yiiksek bulunmustur. Bu
degisimler CPV-2’ye bagl istahsizlik ve ishal gibi klinik olusumun yan1 sira protein
kayiph enteritisten (134) ileri gelebilir. Ancak, bu ¢calismada CPV-2 enfeksiyonu
tanimladigimiz olgulardaki Na, Cl ve K gibi elektrolitlerde saptadigimiz degisimler,
protein kaybina yol acacak diizeyde intestinal mukozal hasar gelisimini
desteklememektedir. Na, Cl ve K diizeyleri her ii¢ grupta da birbirine yakin degerlerde
belirlenirken, K konsantrasyonu istatiki olarak dnemsiz bir yiikselim gostermistir. Bu
durum ishal ve s1v1 kayiplarina bagli gelisen dolagim yetmezligi ile ekstraselliiler ve
intraselliiler dehidrasyonun (134) bir sonucu olabilir. Bu diisiinceyi destekler boyutta, P
diizeyi diger gruplara gore onemli dlgiide yiiksek (8,4+1,6; p=0,068) bulunmus; bu
degisimin dehidrasyon ve renal kan dolagiminin azalmasi yani glomerular filitrasyon
oranindaki azalmadan ileri gelebilecegi (134) diisiiniilmiistiir. Kasden ve Kirkpatrick (148)
endotoksemilerde Ca iyonlarinin 6nemi iizerine yaptiklari caligmada; endotoksine maruz
kalindiktan sonra serum ve intramitokondriyel Ca diizeyinin azaldigini, takiben Ca bagh
enzimatik sistemlerin diizenli ¢aligmasinin engellenebilecegini ortaya koymuslardir. Bu
calismada kontrol, MVC ve CPV-2’li olgulardaki serum Ca diizeyleri sirasiyla 9,8+1,
9,6+1 ve 7,443 olarak belirlenmis; ancak, gruplar arasinda istatiki farklilik (p=0,168)
saptanamamistir. Bununla birlikte, CPV-2’li olgularda ortalama Ca diizeyinin diger
gruplara gore daha diisiik ¢citkmas1 da Kasden ve Kirkpatrick (148) ile Sakaguchi ve
arkadaslarinin (149) bulgularini destekler niteliktedir. MVC’li olgulardaki serum Mg
diizeyi (1,4+0,4) kontrol degerlerine (2,2+0,4) gore istatistiki olarak daha diisiik (p<0,05)
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belirlenmesine ragmen, CPV’li olgulardaki ortalama degerler (1,8+0,2 mg/dL) 6nemsiz
degisim gostermistir. Bu durum, Mann ve arkadaslarinin (150) saglikli ve CPV-2’li
olgularda serum Mg diizeylerinde farklilik olmadigini ileri siiren calismasiyla paralellik
gostermektedir. MVC’li olgulardaki serum Mg diizeyindeki azalma, etkene ya da sekonder
faktorlere bagli gelisen istahsizlik (oral Mg alimim eksikligi) ve/veya gastrointestinal

sistem problemlerine (intestinal Mg kayb1) (134) bagh olabilir.

Kii¢iik hayvanlarda karaciger ile ilgili spesifik degerlendirmelerde enzimatik olarak
oncelikle ALT aktivitesinin, daha sonra da gerekli durumlarda GGT, AST ve ALP
aktivitelerinin belirlenmesi gerektigi ifade edilmektedir (134). CPV-2 enfeksiyonu
belirledigimiz 21 kdpegin karaciger enzimatik profili irdelendiginde (Tablo-24); ALT,
AST ve ALP diizeylerinin kontrollerdeki degerlere gore istatiski onemde (p<0,05) yiiksek
oldugu goriilmektedir. Karacigerde olusan bu etkilenim CPV-2’ye bagli gelisen genel
sepsis ya da sistemik inflamatuvar yanit sendromununun (SIRS) bir cok dokuda
olusturabilecegi hasarla ilgili olabilir. Doku hasarinin en iyi gostergelerinden biri olan
LDH enziminin (134) de CPV-2 enfeksiyonlu kdpeklerde yiiksek bulunmasi (p<0,001) bu
durumu destekler niteliktedir. Canine parvovirus, konakc¢ida karacigeri de i¢ine alan
lenforetikiiler sistemle birlikte, boliinme ve gelisme egilimi daha fazla olan dokulara
affinite gostermektedir (96). Bu nedenle karaciger etkilenimi ile birlikte CPK enzim
aktivitesi de yliksek (p<0,05) belirlenmistir. CPK’nin bes izoenziminden birinin
myokardiyal kokenli oldugu (134) ve bu dokunun hasarlarinda arttig1 rapor edilmektedir.
Bu caligsmada, kontol ve MVC’li kopeklere gore, CPV-2 pozitif kopeklerdeki CPK enzim
diizeyindeki artis; iskelet kaslarindan daha cok myokardiyal hasara bagh olabilir.

Sonug olarak Tiirkiye’de kopeklerde ilk olarak canine parvoviruslarin serolojik ve
molekiiler diizeydeki arastirma verileri bu ¢alisma ile rapor edilmistir. Buna gore, geng
kopeklerde MVC’nin gastrointestinal ve solunum sistemi problemlerinin gelisiminde,
eriskin disilerde de abortlarin tani-ayirici tani prosediiriinde oncelikli bir etyolojik ajan ya
da predispoze faktor olarak diisiiniilmesi gerektigi kanisindayiz. Bursa ve yakin ¢evresinde
canine parvovirus tip 2’nin antijenik olarak farkli suslarinin varligi saptanmakla birlikte
CPV-2a’nin CPV-2b’den daha yaygin oldugu goriilmiistiir. Parvoviruslarin seroprevalans
ve antijenik tiplendirilmesi ile birlikte, degerlendirilen klinik, hematolojik ve serum
biyokimyasal parametrelerle, klinisyenlerin karsilagabilecegi olgulara farkli bir bakis acisi
kazandirildigi ve bu konularla ilgili ileride yapilmasi diisiiniilen akademik diizeydeki

caligmalara da alt yap1 olusturuldugu diistincesindeyiz.
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