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KUZULARlN DENEYSEL "CEREBRAL 
COENUROSİS" İNDE ALBENDAZOL VE 

PRAZİQUANTEL'İN KiSTLER ÜZERİNE ETKİSİNİN 
PATOLOJiK OLARAK İNCELENMESİ *** 

A PATHOLOGICAL STUDY OF EFFECTS OF PRAZIQUANTEL 
AND ALBENDAZOLE ON CEREBRAL COENUROSIS IN EX­

PE~ENTALLYINFECTEDLAMBS 

Yzlmaz AYDIN * Gü/ay BIYJKOGLU ** 

ÖZET 

Kuzularda deneysel olarak oluştunılmuş cerebral coenurosis olgularında, 

albendazol ve praziquantel ' in kistler üzerine etkileri, ınakroskopik ve mikroskobik 
bulgularıyla patolojik yönden incelendi . Bu amaçla, 5500 Taenia ınulticeps 
yumurtası ile oral enfekte edilmiş ve 5 ' ine albendazol ve 5 ' ine de praziquantel 
uygulanmış toplam lO adet 3-4 aylık Akkaraman kuzu 'ya ait beyinler kullamldı . 

Kontrol gnıbu olarak kullanılan 5 kuzudaki kistler ile albendazol ve praziquantel 
sağaltını gnıbundaki kİstiere ait yapılarla protoskolekslerin nekroze olması, 

kalsifıkasyonu ve ayrıca konakçı reaksiyonunun gerilemesi şeklinde etkili oldu . 
Patolojik bulgular açısından, her iki ilacın etkisinde belirgin bir fark gözlenmedi. 
Ancak dejenere olan kist sayısının daha çok ve canlı protoskolekslerin 
saptanmamasıyla praziquantel ' in albendazol 'e göre daha etkili olduğu gözönüne 
alınabilir. 

S UM MARY 

The effects of praziquantel and albendazole on cerebral cocnurosis in ex­
perimentally infected lambs was examined pathologically. For this purposc, 15 
Akkaraman Lambs aged 3-4 months were used . All lambs were infected orally 
with suspensions of 5500 Taenia multiceps eggs in physiologycal saline. They 
were divided into 3 groups consisting of 5 lambs each . Animals in groups one 
and two incl~ded individuals which were subjected to albendazole and 
praziquantel treatınent.respectively . The third group was kept as control. The 
brain of each lamb was removed soon after death and examinecl grossly and 
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histopathologically for coenuri . The location of coenuri and associated lesioııs 
in the brain of control and treatment groups were deseribed in detail. Both 
albendazole and praziquantel was found to be affected against coenuri such as 
shrunken and degeneration of cysts, necrosis and calcifıcation in interi or parts 
of cysts, regression of surraunding host reaction . lt was not observed promi­
nent differences in effects of these two dnıgs. The number of the degenerated 
cysts was higher and the alive protoscoleces were not found in praziquantel 
group . Therefore, it could be considered that praziquantel was more effective 
than albendazole. 

GİRİŞ 

Cerebral coenurosis, Taenia multiceps ' in larva· forımı olan Coenurus 
cerebralis tarafından oluştuıulan, beyinde kist oluşumu ile karakterize bir hast.:1.lık 
tablosu olup genç ve erişkin koyunlarda sinir sistemi bozukluklarının en yaygın 
sebeplerinden birini oluşturur (5 , 7,8) . Kist, yavaş olarak gelişen yer işgal edici 
Iezyon olarak, beyin dokusmıwı f.:1.rklı bölümlerinde gelişebilme özelliğine sahiptir; 
ancak çoğunlukla beynin parieto-occipital bölgesinde yerleştiği saptanmıştır (5) . 
Kuzularda hastalığın iki klinik formda seyrettiği görülür: beyinde göç eden post­
onkosferal safhalara bağlı akut fo rm ve olgunlaşan kesenin beyin dokusunun 
yerini alması ve oluşturduğu basınç atrofısiyle karakterize kronik fonn (5 ,8) . 
Kronik olgular, dönme ve sendeleme ile kendini gösteren sinir sistemi bozuklukları 
oluşturur. Kesin tanı beynin postmortem ineelemnesi ile mümkündür {5) . 

Hastalığın ülkemiz koyunlarındaki ya yılışı ve oluşturduğu kayıplar tam olarak 
bilinmemektedir. Çünkü yetiştiriciler bu hastalığı iyi tanımakta, sağaltımınm 

mümkün olmadığını ve ölümle sonuçlandığını düşünerek hasta hayvanları kesime 
tabi tutmaktadırlar. Bu bakımdan, kasaplık hayvanlarda neden olduğu ekonomik 
kayıplar ve ayrıca zoonoz özelliği dikkate alınarak , bu çalışmada deneysel 
coenurosis ' In sağaltılması amacıyla kullamlan albendazol ve praziquantel ' in kistler 
üzerindeki etkilerinin patolojik olarak ortaya komnası amaçlanmıştır. 

METERYAL VE METOT 

Bu çalışmanın materyalini Polatlı Tarım İşletmesi ' nden sağlanan 3-4 aylık 
15 adet Akkaraman kuzuya ait beyinler oluşturdu. Kuzuların her biri fizyolojik 
tuzlu su içinde 5500 Taenia multiceps yumurtası içeren süspansiyonla oral olarak 
enfekte edildi . İlaç uygulamasına kronik belirtilerin görüldüğü ilk gün başlandı. 
Kontrol olarak ayrılan 5 kuzuya herhangi bir işlem uygulanmazken, deneme 
grubundan 5 kuzu ya 14 gün süreyle 1 O mg/kg dozda albendazol , diğer 5 kuzu ya 
da 3 gün süreyle 25 mg/kg dozda praziquantel uygulandı. Deneysel amaçla 
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Taenia multiceps yumurtalarının elde edilmesi , hayvaniara uygulanması , 

enfeksiyonların seyri, klinik bulgular, nekropsi prosedürü ve bulguları ayrıntılı 
olarak önceden açıklanmıştır (3). 

Bu çalışma için, nekropsi sonucu elde edilen ve %lO ' luk nötral fonnalin 
solusyonunda tespit edilen beyin dokusu ömeklerinden, enine kesitler alındı(9) . 

A. Ü. Veteriner Fakültesi Patoloji Anabilim Dalı ' nda alışılnuş yönteJ1lllerle işlenerek 
parafınde bloklandı. Parafın bloklardan 5-6 m. ' lik kesitler hazırlanarak , 

hematoksilen-eozin ile boyamp, ışık mikroskopta incelendi. 

BULGULAR 

Kontrol gnıbunu oluşturan 5 kuzunun beyninde makroskobik olarak çapları 
0.5-4.2 cm. arasında değişen 25 kist saptandı. Bu kistlerden 6 'sının frontal, 4'ünün 
teınporal, l4'ünün parieto-occipital ve l ' inin cerebellar yerleşimli olduğu belirlendi . 
içerdikleri protoskoleks sayısmm 12-436 arasında ve canlı olduğu saptandı. 
Albendazol sağa! tım grubunda çapları 0.3-3 cm. arasında değişen 36 kistin, 9' unun 
frontal , IO 'unun tempo ral, 15 ' inin parieto-occipital ve 2'sinin cerebellar yerleşimli 

olduğu tespit edildi. Bu gnıptan elde edilen canlı protoskolekslerle tekrar 
enfeksiyon gerçekleştirilemedi (3). Praziquantel sağaltun grubunda ise belirlenen 
30 kistin çaplarınm 0.3-2.2 cm. arasmda değiştiği ve bu kistlerin ?'sinin frontal , 
8 ' inin tempo ral, ll ' inin parieto-occipital ve 4'ünün cerebellar bölgede bulunduğu 
saptandı. Bu gnıpta canlı kiste rastlamnadı. Kontrol ve tedavi gnıbundan elde 
edilen örneklerde coenunıs kistlerinin makroskobik görünümleri şekil 1-3 'de 
göstefilmiştir. 

Mikroskobik olarak, kontrol grubundaki kistler çevrelerinde pembe homojen 
boyanmış hiyalini ki st membranıyla sarıımıştı (Şekil 4A) . Bazısı , merkezlerinde 
beyine ait dokular içerıneyen ve değişik yoğunluklarda pembeye boyammş amorf 
materyal barındıran boşluklar olarak belirlendi. Böyle kistik boşluklarda parazi te 
ait yapılar ayırtedilemedi. Çoğu kistte, kist iç membranından belirgin olarak 
gelişmiş ve gelişmekte olan protoskoleks yapılarıyla tamamen doluydu. Bunlar 
nispeten daha geniş hacim işgal eden tipik kronik yabancı cisim gramdasyon 
dokusuyla çepeçevre sanlmıştı. Bu konakçı doku reaksiyonu, ılımlıdan şiddetliye 
değişiyordu. Kist membranının hemen karşısma yerleşmiş yabancı cisim dev 
hücreleri ve daha dışta çoğuuluğunu lenfositlerin oluşturduğu , eozinofıl , plazma 
hücresi , makrofajlar ve fıbroblastlardan ibaret hücre infıltrasyonu konakçı 
reaksiyonunun karakteristiğiydi . Daınarlar şiddetli hiperemik, perivaskuler hücre 
infıltrasyonu belirgindi . Doku reaksiyonuyla kistlerin dışında kalan beyin dokusu 
vakuolleşmeler sergiliyordu ve artık ürünlerin varlığına işaret eden reaktifhaldeki 
mikrogliaları (Gitter hücresi) içeriyordu. Hemen bütün kesitlerde kistlerin 
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çevresindeki doku reaksiyonu yanında, kist olsun olmasın pia ve araclmoid 'de 
ılımlı veya şiddetli kronik diffuz meningitis saptandı. Kesitierin bazısında kist 
duvarlarının menirıkslerle bağlantılı olması dikkat çekiciydi. Kesitierin hiçbirinde 

larva! göç kanıtı gözlenmedi. 

Deney grubunu oluşturan kuzularda, kontrol grubuna benzer olarak tipik 
kronik yabancı c isim granulasyon dokusuyla sarılıınş kistik yapılar görüldü. Ancak, 
konakçı reaksiyonunun çoğu kistte gerilerneye neden olduğu dikkat çekti. Kistik 
boşluklar çoğunlukla eozinofılik, nekrotik, amorfbir kitle ile doluydu ve değişen 
yoğunluklarda kalsiyum presipitasyonları içeriyordu. Kist boşluğunda parazite 
ait olan, yapılar ve tipik olarak şekillenmiş protoskolekslerin bir çok kesitte 
kontrolilerdekinden farklı olarak dejenere olduğu, bütünlüklerinin bozulduğu ve 
kalsifıye yapılar halini aldığı dikkati çekti (Şekil 4C) . Ayrıca kistleri çevreleyen 
doku reaksiyonu içinde ve bunların etrafında kalsiyum çöküntüleri belirgindi. 
Meningcal reaksiyon daha şiddetliydi ve damar duvarlarıyla çevresi benzer şekilde 
kalsiyum çöküntüleri içeriyordu (Şekil 40) . 

Histolojik kesitlerde albendazol sağaltun gnıbunda sadece bir hayvanda tipik 
gelişmiş ve kalsifıye olmamış protoskoleks yapıları içeren kistler gözlendi. 
Praziquantel sağaltun gnıbunda ise kistin canlılığını ve enfektif olduğunu 
belgeleyen protoskoleks yapılarını ayırtetmek mümkün olmadı. 

T ARTlŞMA VE SONUÇ 

İnsan ve hayvanlarda göriilen çeşitli sestod larvaianna etkili olabilecek 
bileşiklerin saptaıın1ası amacıyla yapılan çalışmalar güncelliğini konımaktadır. 

Çünkü sestadiarın larva! formlarının oluşturduğu enfeksiyonlara karşı sağaltıında 

istenilen başanya ulaşılamamıştır. Bu enfeksiyonlardan birisi de kasaplık 
hayvanlarda ekonomik kayıplara neden olan zoonoz özellikteki coenurosis ' tir. 
Hastalığın önemine karşılık, ilaçla sağaltımına yönelik çalışmalar oldukça sınırlı 
kal nu ştır. Danalarda bu enfeksiyona karşı iki kat dozda levamisol ve oxyclozanide 
(Nilzan) kullanan Greig (7), kistler üzerinde herhangi bir etki görmediğini 
bildirmektedir. Benzer şekilde Verster ve ark. ( 1 5) , kuzuların bu hastalıkla 
deneysel enfeksiyonlarında mebendazol kullanımının hiçbir etki sağiamaclığını 
belirtmektedirler. Price ve ark. (12) bir mamyunda göriilen coenurosis ' e karşı 
praziguantel kullanımının kistte küçülme ve kalsifıkasyon oluşturduğunu 
saptamışlardır. Doğal olarak coenurosis ile enfekte koyunlarda 100 mg/kg tek 
doz praziquantel ' in etkisini araştıran Eslaıni ve Bazargani (6), bu dozun kistlcrde 
kalsifıkasyona neden olduğu belirlemişlerdir. Verter ve Tustin ( 1 3), benzer şekilde 
yaptıkları araştımıa sonucunda praziquantel ' in coenurosis 'de etkili bir ilaç olduğu 
sonucuna varmışlardır. Aynı araştırıcılar diğer bir çalışmalarında ( 14), bu ilacın 
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50 mg/kg lık tek doz uygulamasının başarılı olmadığını bildirmektedirler. Li ve 
ark. (10), praziquantel'in coenunıs kistleri üzerinde %70.5 oranmda başarılı 
olduğunu görmüşlerdir. Bunların yanmda coenurosise karşı kemoprofilaktik amaçlı 
çalışmalar da yapılmıştır. Aminzhanov ve ark. (1) , sürülerde, fenbendazol'ün 
enfeksiyonu %16'dan %0 .2'ye gerilettiğini ; yine benzer bir çalışmada 
Aminzhanov ve ark. (2), fenbendazol ile birlikte praziquantel kullanımımn kistlerin 
gelişimine engel olduğunu tespit etmişlerdir. 

Belirtilen çalışmaların çoğu klinik iyileşmeye yönelik ve makroskopik düzeyde 
bulgular sağlamıştır. Buna karşılık beyinde oluşan histopatolojik değişiklikler 
üzerine ayrıntılı bilgiler verilmemiştir. Bu bakımdan ilaçla sağaltıma yönelik 
çalışmaların azlığı yanında, coenurosis ' li hayvanların beyinlerinde ortaya çıkan 
histopatolojik bulgulara ait gözlemler de eksiktir. Ancak son zamanlarda Doherty 
ve ark. (4), akut salgının görüldüğü erişkin koyunlarda ve Parihar (ll), klinik 
semptom göstermeyen hayvanlarda cerebral coenurosis ' in histopatolojik 
bulgularını tanımladı lar. Doherty ve ark . ( 4 ), beyin dokusu içindeki göç halindeki 
larva! safhaları ve küçük kistlerin etrafında gelişmekte olan yabancı cisim 
granulasyon dokusunu gözlediler. Bu çalışmada, kontrol hayvanlarının beyin 
kesitlerinin hiçbirinde göç halindeki larvalar gözlenmedi . Ancak, tipik protoskoleks 
yapılarıyla çok daha gelişmiş büyük kistler ve bunların etrafında gelişıniş kronik 
yabancı cisim granulasyon dokusu saptandı. Bu görünümüyle bulgular, Parihar 
(ll) ' ın doğal subklinik olgularda gözlediklerine benzerdi. Kistler beyin dokusu 
içinde belirli bir yer tercihine sahip değildi ve bazı kist duvarlarının meninkslerle 
sıkı temas halinde olması dikkat çekiciydi . Ancak bu çalışmada, kistler çok daha 
fazla sayıda ve çevrelerindeki konakçı reaksiyonuyla meningcal reaksiyon çok 
daha şiddetliydi . 

Beyindeki histopatolojik bulgulara yönelik her iki çalışma da (4, ll), doğal 
olarak enfekte ve herhangi bir tedavi girişimi yapılmamış hayvaniara aitti . Bu 
bakımdan bulgular, çalışmamızda ancak kontrol gnıbunu oluşturan kuzuların 
beyinlerindeki bulgularla karşılaştınlabildi. Bu çalışmada, deneysel olarak enfekte 
kuzularda coenunıs kistlerine etkili olabileceği düşünülerek uygulanan albendazol 
ve praziquantel ' in kistler üzerine etkileri histopatolojik açıdan da değerlendirilmiştir. 
Her iki ilacın etkileri kontrol gnıbu ile karşılaştırılarak ayrıntılı olarak verilmiş , 

ilaçların beyindeki coenunıs kistlerine; ki st çevresindeki konakçı reaksiyonunun 
gerilemesi , kistlerin dejenerasyonu ve küçühnesi , · parazi te ait yapılarla 
protoskolekslerin nekrozu ve kalsifikasyonu şeklinde etkili olduğu ve etkileri 
bakımından aralarında belirgin bir fark bulurunadığı saptannuştır. Bununla birlikte, 
praziquantel sağaltım gnıbundaki kuzularda kistin canlılığım ve erıfektif olduğunu 
belgeleyen protoskoleks yapılarının görülmemesiyle praziquantel ' in albendazol'e 
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göre daha etkili bir ilaç olduğu düşünülebilir. Ancak praziquantel'in pahalı bir 
ilaç olması gözönünde bulundurularak ekonomik değeri olan hayvanlarda 
kullanılması tavsiye edilebilir. · 

Sonuç olarak, ekonomik değeri olan hayvanlarda kronik coenurosis ' in 
sağaltımı için yapılan bu ve benzeri çalışmalardan ümit verici sonuçlar elde 
edilmişse de, amaç, böyle kronik olguların ortaya çıkmasını engellemeye yönelik 
olmalıdır. Bu bakımdan kemoprofilaktik amaçlı ilaç uygulamalarının yapılması 
yerinde olacaktır. 
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Şekil altıkiarı 

Şekil 1- Kontrol grubunda coenurus kistlerinin makroskobik görünümü 
(oklar). 

Şekil 2- Tedavi grubunda coenurus kistlerinin makroskobik görünümü 
(oklar). 

Şekil 3- Formalinde tespit edilmiş çeşitli beyin dokusu örneklerinin enine 
kesitlerinde coenurus kistlerinin görünümü. 

Şekil 4A- Kontrol grubuna ait bir örnekte, kist kaidesinde şekilleıuniş tipik 
konakçı reaksiyonundan mikroskobik kesit. Amorfmateryali çevreleyen yabancı 
cisim granulasyon dokusu, perivaskuler lenfoid hücre infıltrasyonu ve beyin 
dokusunda vakuolleşmeler dikkat çekicidir. H-E, xl 1 0 .. 

Şekil 4B- Kontrol grubuna ait bir örnekte gelişmiş protoskoleks yapısıyla 
canlı kistten mikroskobik bir kesit. H-E, xl40 . 

Şekil 4C- Tedavi grubuna-.ait bir örnekte gelişmiş protoskolekslerin 
dejenerasyonu, nekrozu ve kalsifikasyonuyla karakteristik ölü kistten mikroskobik 
bir kesit. H-E, xl lO . 

Şekil 4D- Tedavi grubuna ait bir örnekte şiddetli meningeal reaksiyon. Di­
Iate ve hiperemik dan1arlar, diffuz lenfoid hücre infıltrasyonu ve kalsifıye kist 
kalıntısı (*)dikkat çekicidir. H-E, x90 . 
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Şekil 1. 

Şekil 2. 
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· Şekil 3. 
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Ş~kil 4. 


