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Derleme / Review

Kontagiyoz equine metritis

H. Kaan MUSTAK

Merkez Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitiisii, Yetistirme Hastaliklar1 Laboratuvari, Ankara, Tiirkiye

Ozet: Kontagiy6z equine metritis (CEM), Taylorella equigenitalis’in neden oldugu, atlarin olduk¢a bulasici, venereal
bir enfeksiyonudur. Hastalik bulgular sadece disi atlarda goriiliirken, erkek atlarda herhangi bir patolojik bulgu goz-

lenmez. CEM, endometritis, servisitis, vajinitis ve gecici infertilite sonucu at yetistiriciliginde 6nemli ekonomik ka-

yiplara neden olmaktadir.

Anahtar sozciikler: At, kontagiydz equine metritis, Taylorella equigenitalis

Contagious equine metritis

Summary: Contagious equine metritis (CEM) is a highly contagious, venereal infection of horses caused by Taylor-

ella equigenitalis. Symptoms of the disease are only seen in mares. Stallions do not exhibit any pathological findings.
CEM causes economic loss in horse breeding by endometritis, cervicitis, vaginitis and temporary infertility.
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Giris

Kontagiy6z equine metritis (CEM), ilk defa 1976
yilinda Ricketts tarafindan Ingiltere’deki kisraklar-
da vajinitis ve servisitis bulgusu ile nedeni belirle-
nemeyen bir genital infeksiyon olarak tanimlan-
mistir. Hastalik 1977 yilinda Crowhurst tarafindan
yine Ingiltere’deki bir at giftliginde aym klinik tab-
lo ile rapor edilmistir. Ingiltere’de goriilen vaka-
lardan sonra 6nem kazanan CEM ile ilgili ¢esitli
caligmalar yapilmis (PLATT ve ark.,, 1977;
TIMONEY ve ark., 1977) ve hastaligin etkeni ilk
kez 1978 yilinda Taylor ve ark. tarafindan
Haemophilus equigenitalis olarak bildirilmistir.
Ingiltere’den sonra CEM, irlanda (TIMONEY ve
ark., 1977), Avustralya (HUGHES ve ark., 1978),
Fransa (POWELL ve ark., 1978), Amerika Birlesik
Devletleri (ABD) (SWERCZEK, 1978), Almanya
(MUMME ve AHLSWEDE, 1979), Belcika
(CARTER, 1979) ve Japonya (SUGIMOTO ve
ark., 1980) gibi diinyanin birg¢ok iilkesinde bildi-
rilmistir.

Sugimoto ve ark. (1983) Haemophilus
equigenitalis ile yaptiklari DNA-DNA
hibridizasyon ve genom DNA G+C igerigi calis-
malar1 ile H. equigenitalis’i yeni bir genus olan
Taylorella genusu igerisine yerlestirmislerdir. Ta-

nimlanan bu yeni genus 1984 yilinda Uluslararasi
Sistematik Bakteriyoloji Komitesi tarafindan onay-
lanmigtir. Jang ve ark. (2001) ise yeni bir tiir olan
Taylorella asinigenitalis’i eseklerin genital yolun-
dan izole ederek Taylorella genusu igerisinde ikin-
ci bir tir olarak tanimlamislardir. Ancak T.
asinigenitalis atlarda ve eseklerde belirgin bir en-
feksiyona neden olmamaktadir. Giinlimiizde CEM
hastaliginin etkeni olan 7. equigenitalis, T.
asinigenitalis ile beraber Alcaligenaceae familyasi
igerisinde yer almaktadir (GARRITY ve ark.,
2005).

Etiyoloji

T. equigenitalis, Gram negatif, hareketsiz ve spor-
suz bir bakteri olup mikroskobide, boyutlar1 0.3-
0.7%0.7-1.8 pm arasinda degisen, pleomorfik, kisa
comakgeiklar ya da kokobasil seklinde goriilebil-
mektedir. Etkenin etrafinda kapsiil benzeri bir yap1
bulunabilmektedir (HITCHCOCK ve ark., 1985;
HOLT ve ark., 2000). T. equigenitalis’in strepto-
misine duyarli ve direngli olmak iizere iki biyotipi
bulunmaktadir (TIMONEY, 1996).

T. equigenitalis, optimum olarak 35-37°C’de,
mikroaerofilik (%5-10 CO,) ortamda, X- (hemin)
ve V-faktorine (NAD, nikotinamid adenin
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diniikleotid) gereksinim gdstermeden ¢ikolata agar
iizerinde iirer. Adi besi yerlerinde {iremez. Etken
katalaz, oksidaz, fosfataz ve fosfoamidaz pozitif
olup, indol, H,S, lizin ve ornitin dekaboksilaz,
arjinin dihidrolaz, lireaz, jelatinaz, lipaz ve DNase
negatiftir. Ayrica etken karbonhidratlardan asit
olusturamadigi gibi nitratlarida nitritlere indirge-
yememektedir (HOLT ve ark., 2000).

T. equigenitalis’in iiretilmesinde %35 oraninda
defibrine at kani igeren Eugon agarin 70-80°C’de,
12 dakika bekletilmesiyle hazirlanan gikolata agar
kullanilir. Hazirlanan besi yeri 45-50°C’ye sogutu-
larak igerisine amphoterisin-B (5 pg/ml),
clindamycin (5 pg/ml) ve trimethoprim (1 pg/ml)
eklenir. Pepton igeren besi yerlerinde bulunan
thymidine, trimethoprim’i inaktive eder. Ancak
thymidine phosphorylase iceren lize olmus
defibrine at kam thymidine’i inaktive ederek
trimethoprim’in selektif etkisini géstermesini sag-
lar. Bu besi yeri T. equigenitalis’in her iki
biyotipinin izolasyonu i¢in optimum besi yeri olup
diger kommensal bakterilerin liremesini baskilaya-
rak selektif etki gosterir (OIE, 2008).

T. equigenitalis suslarinin genom biiyikligi
yaklagik olarak 1.5x10° bp’dir. Bu hacim, genomik
DNA’nin Apal, Nael ve Notl enzimleriyle kesilen
pargalarinin  uzunluklarinin  crossed-field gel
electrophoresis (CFGE) ile ayrildiktan sonra top-
lanmasiyla elde edilmistir (GARRITY ve ark.,
2005). T. equigenitalis’in 16S rDNA sekansinin,
GenBank veritabanindaki girisler ile karsilastirildi-
ginda, Pelistega europaea (%95) (BAVERUD ve
ark., 2006), Alcaligenes xylosoxidans (%94.2) ve
Bordetella bronchiseptica (%93.5) ile yakin oldu-
gu anlasilmstir. iki farkli Taylorella susunun
DNA’s1 ile, Bordetella, Moraxella, Kingella,
Legionella, Haemophilus ve Brucella tiirlerinin
DNA’lan arasinda yapilan hibridizasyon calisma-
lar1 ise, bu tiirler ile, Taylorella arasinda belirgin
bir yakinlik olmadigin1 ortaya koymustur
(GARRITY ve ark., 2005).

Epidemiyoloji

CEM ilk kez 1970’li yillarda tespit edildikten son-
ra bircok iilkeye hizla yayilmistir. Enfeksiyonun
iilkeler arasinda yayilmasi ithal hayvanlar ve sper-
ma ile olmaktadir. Ortaya ¢ikabilecek epidemileri
onlemek i¢in bir¢ok iilkede safkan at ticaretiyle il-
gili kat1 ithalat kurallar1 uygulanmasina ragmen en-

feksiyon, CEM’in eradike edildigi ari iilkelerde bi-
le goriilebilmektedir. Bunun bir 6rnegi, 25 yil bo-
yunca CEM’den ari statiide bulunan ABD, enfek-
siyonun 2008 yilinda patlak vermesidir. Halen Ka-
nada, Avustralya, ABD ve baz1 Avrupa iilkelerin-
den eradike edilmesine ragmen CEM, sporadik
olarak diger iilkelerde goriilmekte ve bu durum
uluslararasi ticareti onemli Olgiide etkilemektedir
(ANON., 2009). Ulkemizde ise 1984 yilindan beri
incelenen 7. equigenitalis, ilk kez 2001 yilinda
Ozgiir ve ark. tarafindan endometritis ve infertilite
sorunu olan 120 safkan kisraga ait 81 intrauterin ve
39 klitoral fossa svap 0rneginin bakteriyolojik in-
celemesi sonucunda, 2 kisragin klitoral fossasindan
izole edilmistir.

T. equigenitalis’in dogal konakgisi atlardir.
Ozellikle safkan atlar enfeksiyona daha duyarlidir.
Esekler ve bazi laboratuvar kemiricileri deneysel
olarak enfekte edilmistir ancak sigir, domuz, koyun
ve kediler, deneysel ve dogal kosullarda hastalan-
mamaktadir (ANON., 2009).

CEM oldukga bulasic1 bir hastalik olup, ¢ift-
lesme en 6nemli bulasma yoludur. Ciftlesmenin
yani sira suni tohumlama sirasinda kullanilan
enfekte sperm ve veteriner hekimlere ait kontamine
malzemeler de dnemli bulagsma kaynaklaridir. En
onemli enfeksiyon kaynagi ise aygirlardir, ¢linki
bu hayvanlarda enfeksiyon sekillenmediginden, et-
ken fark edilmeden; uretral fossa ve sinus’da, distal
uretra’da, pre-ejakulator sivida, penis ve
prepisyum’da aylarca veya yillarca kalarak sagilim
gosterir. Kisraklar ise enfeksiyonu gecirdikten son-
ra, etkeni klitoris, klitoral sinus ve klitoral fossa’da
daha az olarak da uterusta asemptomatik olarak ta-
sirlar. 7. equigenitalis gebe kisraklara bulagirsa
yavru taylar kongenital infekte dogarlar veya do-
gum esnasinda enfekte olarak hastaliga yakalanir-
lar. Seksiiel olgunluga gelene kadar bu taylarin
eksternal genital organlarinda kolonize olan etken
diger atlara da bulasarak salginlara neden olur
(TIMONEY, 1996; AYDIN, 2006).

Patogenez

Etken kisraklarda uretra, serviks, klitoral sinus ve
klitoral fossa’ya; aygirlarda ise uretra, uretral fossa
ve penis kilifina yerleserek kolonize olur. En belir-
gin lezyonlar uterusta sekillenir. 7. equigenitalis
uterus epiteliyal hiicre silialarina tutunur ve
endometrium tiizerinde prolifere olarak epitel hiicre
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destruksiyonuna yol agar. Mikroskobide uterusun
lamina propriast ve epitelyumuna infiltre olan
notrofiller gozlemlenir (GARRITY, 2005).

Klinik Belirtiler

CEM hastalig1 6zellikle atlarda goriilen venereal
bir infeksiyon olup hastaligin inkiibasyon periyodu
2-12 giin arasinda degismektedir. Klinik belirtiler
genital organlar ile simirlidir. Enfeksiyon sadece
disi atlarda klinik belirti gosterir. Enfeksiyonu ge-
cirdikten sonra tekrar hastaliga yakalanan disi ve
erkek atlar ise herhangi bir belirti géstermeden et-
keni eksternal genital bolgelerinde tastyarak enfek-
siyonun yayilmasinda rol oynarlar (TIMONEY,
1996).

Disi atlarda goriilen en 6nemli bulgu gegici
infertilite ve metritis tablosudur. Akut infekte disi
atlarda gri-beyaz renkli vajinal akinti belirgindir.
Bu akintinin miktar1 enfeksiyonun siddetiyle dogru
orantili olarak artar ve yaklasik 2 hafta boyunca
azalarak sonlanir. Sekonder bakteriyel etkenlerin
de enfeksiyona karigmasiyla akintinin rengi griden
yesile donebilir. Spekulum ile yapilan vajinal mu-
ayenede, endometritis, servisitis ve vajinitis tablo-
lar1 gozlenebilir. Enfekte atlarin ¢ogunda birkag
hafta siiren gegici bir infertilite tablosu gelisir. Ge-
cici infertilite sekillenmeyen enfekte atlar gebe
kaldiginda ise yeni dogan yavru etkeni
asemptomatik olarak tagir. Abortus ¢ok nadir de
olsa goriilebilmektedir. Ikinci defa hastaliga yaka-
lanan atlarda ya hic belirti goriilmez ya da enfeksi-
yon ilkine oranla ¢ok daha az siddetli seyreder.
CEM sistemik bir enfeksiyon olmadigi i¢in enfekte
hayvanlarda o6lim goriilmez (ANON., 2009;
AYDIN, 2006; TIMONEY, 1996).

Teshis

CEM’in teshisinde klinik bulgular, diger genital
enfeksiyonlar ile karigabildiginden yeterli degildir.
Klinik bulgular1 CEM’i diisiindiiren enfeksiyonlar-
da mutlaka laboratuvar testlerinin yapilmasi ge-
rekmektedir.

CEM’in laboratuvar teshisi bakteriyolojik,
serolojik ve molekiiler yontemlerle yapilmaktadir.
Serolojik testlerden komplement fikzasyon, ¢abuk
lam aglutinasyon, ELISA, pasif hemaglutinasyon
ve agar-jel immunodifuzyon teknikleri kullanil-
maktadir. Ancak antikorlar akut infekte atlarda, en-

feksiyondan 7 giin sonra goriilmektedir. Hatta bazi
durumlarda bu sure 2 ile 3 hafta arasina ¢ikmakta-
dir. Antikorlar 6 ile 10 hafta kadar kanda gozlem-
lenebilir daha sonra belirlenemezler. Tasiyic1 kis-
raklar ve aygirlar seropozitiflik vermediginden
serolojik teshis bu hayvanlarda kullanilmamakta-
dir. Anlasilacagi iizere serolojik teshis CEM’in
teshisinde etkili bir yontem degildir (ANON.,
2009).

CEM’in teshisinde klasik kiiltiir yontemi altin
standart olarak kabul edilmektedir. Svap numunesi
alinacak bolgeler arasinda disi atlarda; vajina,
serviks, uterus, fossa klitoris, klitoral sinus, erkek
atlarda ise prepisyum, penis, fossa uretralis, uretra
ve pre-ejakulasyon sivisi sayilabilir. Bakteriyolojik
teshis i¢in aseptik kosullarda alinan svap 6rnekleri,
icerisinde aktif charcoal bulunan bir transport
medium (Amies medium) ile + 4°C’de, 48 saat ice-
risinde laboratuvara gonderilmelidir (WATSON,
1997). Bunun igin 6nceden hazirlanmis %5-10
defibrine at kan1 iceren Eugon agar kullanilmalidir.
Ancak ornek alinan bolgede, kommensal olarak
bulunan diger flora bakterileri ve mantarlarin iire-
mesini baskilamak icin besi yeri igerisine
amphoterisin-B (5 pg/ml), clindamycin (5 pg/ml),
trimethoprim (1 pg/ml) katilir. Ekimleri yapilan
petri kutular1 37°C’de %5-10 CO,’li ortamda
inkiibasyona birakilarak 14 giin boyunca giinliik
takipleri yapilir. Ilk 72 saatte sekillenen koloniler
degerlendirilmeye almmamalidir. Inkiibasyon so-
nunda S tipli, sarims1 gri, ¢aplar1 2-3 mm’den kii-
¢uik koloniler meydana gelir. T. equigenitalis Gram
negatif, hareketsiz, kokoid-kokobasil, katalaz,
oksidaz ve fosfataz pozitif olup kesin teshis icin
standart spesifik antiserum kullanilir (ANON.,
2009; AYDIN, 2006; OIE, 2008).

Izolasyon ve identifikasyondaki giicliiklerin
iistesinden gelmek i¢in polymerase chain reaction
(PCR) metodu gelistirilmis ve birgok iilkede uygu-
lanmaya baslanmigtir. PCR metoduyla akut infekte
atlari yani sira tasiyici kisrak ve aygirlar da belir-
lenebilmektedir. 7. equigenitalis’in T. asinige-
nitalis’ten ayiriminda da PCR kullanilarak basarili
sonuglar elde edilmistir. Kiiltiir yontemiyle karsi-
lagtirnildiginda PCR ydnteminin daha duyarli bir
test oldugu ve ¢ok az sayidaki T. equigenitalis’i at-
larn tirogenital florasindaki diger kommensal bak-
teriler arasindan tespit edebildigi ortaya konmustur
(BLEUMINK-PLUYM et al., 1994; ANZAI et al.,
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1999; DUQUESNE et al., 2007). PCR testi Japon-
ya’da CEM’in eradikasyonunda kullanilmig ve ba-
saril1 sonuglar elde edilmistir (ANZAI et al., 2002).

Tedavi

T. equigenitalis, penisilin, ampisilin, eritromisin,
kanamisin, tetrasiklinler ve kloramfenikol gibi bir-
cok antibiyotige karsi duyarli olmasma ragmen
hicbir tedavi yontemi etkenin tastyici kisraklardan
eleminasyonunu garanti edememektedir. Bazi ol-
gularda proksimal genital bolgeden elemine edil-
dikten sonra bile etkenin klitoral bolgede varligini
sirdiirdiigii anlasilmistir. Bu sebeple ozellikle te-
davide kullanilacak ilag, uygulama yolu ve uygu-
lama siiresi cok dnemlidir (TIMONEY, 1996). On-
celikle her bakteriyel infeksiyonda oldugu gibi uy-
gun antibiyotigin segilmesinde etkene spesifik
antibiyogram testinin yapilmasi ¢ok Onemlidir.
Antibiyogram testinin sonucu beklenmeden hemen
tedaviye baglanmasi gerekiyorsa, tastyici kisrakla-
rin genital bolgesindeki bulagik vajinal akint1 gide-
rildikten sonra klitoral fossa ve sinuslar %4’lik
klorhekzidin glukonat soliisyonu ile iyice silinip
temizlenir. Daha sonra bdlgeye nitrofurazon
(%0.2) gibi bir antibiyotik pomad uygulanir. Bu
tedavi 5 giin siireyle uygulanir (AYDIN, 2006;
TIMONEY, 1996). Yapilan bir ¢alismada bu teda-
viye ek olarak 10 giin boyunca oral yolla antibiyo-
tik (Sulfamethoxazole Trimethoprim 30 mg/kg) te-
davisi de uygulanmis ve basarili sonuglar elde edil-
migstir (KRISTULA, 2004). Tedavi siiresi sonunda
atlardan kontrol amaciyla tekrar numune alinarak
laboratuvara gonderilmelidir. Laboratuvar muaye-
nesi sonucunda etken tekrar teshis edilirse tedavi
tekrarlanmalidir. Tedaviye yanit vermeyen kisrak-
larda klitoral sinuslarin cerrahi eksizyonu, diistinii-
lebilecek tedavi uygulamalarindandir (ANON.,
2009; TIMONEY, 1996).

Tedavide aygirlardan daha basarili sonuglar
almmaktadir. Bu amagla penis disar1 ¢ikartilarak
uretral fossa, uretral sinus, prepisyum, glans ve
korpus penis tizerindeki bulasik vajinal akint1 te-
mizlendikten sonra bolge %?2’lik klorhekzidin
glukonat soliisyonu ile yikanir. Daha sonra kisrak-
larda uygulanan nitrofurazon (%0,2) pomad genital
bolgeye siiriiliir. Bu tedavi de 5 giin siireyle uygu-
lanmahdir (TIMONEY, 1996).

Korunma ve Kontrol

CEM’den korunmak i¢in herhangi bir as1 uygula-
mas1 bulunmadigindan hastalik bulagsmasimi 6nle-
yici tedbirler alinmasi gerekmektedir. Bununla ilgi-
li olarak at yetistiriciligi yapan gelismis {ilkelerde
CEM kontrolii ile ilgili ulusal programlar hazir-
lanmakta ve kullanilmaktadir. Her ithal edilen at ve
spermast lilkeye girmeden Once karantinaya alinip
CEM yoniinden test edilmekte, miispet sonug ¢i-
kanlarin iilkeye girisi engellenmektedir. Ulke sinir-
lar1 icerisinde ise Ozellikle asim doneminden Once
hayvanlardan 6rnekler alinip laboratuvar muayene-
lerinin yapilmasi1 gerekmektedir. Bununla birlikte
hijyen kurallarina dikkat edilmeli ve etken ile bula-
stk ekipmanlar (vajinal spekiil, muayene eldiveni,
suni tohumlama ekipmani) kullanilmamalidir
(AYDIN, 2006; ANON., 2009).
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