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Bu calisma, Nevsehir yodresinde yetistiriciligi yapilan
dogal enfekte koyunlarda ricobendazol (Ricoben,
Alke)’lin mide-bagirsak nematodlarina kars: tedavi et-
kinligini degerlendirmek amaciyla yiiriitiilmustir. Bu
amacla, Subat-Mart 2018 tarihleri arasinda Nevsehir
yoresinde bir koyunculuk isletmesinde mide-bagirsak
nematodlar1 yoniinden enfekte olan koyunlardan 50’si
gram diskidaki yumurta sayis1 (EPG) dikkate alinarak
secilmistir. Koyunlar ila¢ grubunda 40, kontrol grubun-
da ise 10 olmak lizere 2 gruba ayrilmis ve ila¢ uygula-
masindan énce diski érnekleri ahnmstir. ila¢ grubuna
lireticinin 6nerileri dogrultusunda 3,75mg/kg CA dozda
ricobendazol (Ricoben, Alke) enjektable olarak uygula-
nirken, kontrol grubuna herhangi bir uygulama yapil-
mamustir. ila¢ uygulamasi sonrasi 0., 7. ve 14. giinlerde
her gruptan diski 6érnekleri toplanmis ve mide-bagirsak
nematodlarinin EPG degerleri belirlenmistir. Gruplar
arasinda 0. giin i¢cin EPG degerleri arasinda farklilik
bulunmazken (p>0,05), gruplar arasinda ricobendazol
(Ricoben, Alke) uygulamasinin 7. giinde %99,2 etkinlik
gosterdigi ve bu etkinligin 14. giinde %100’e ulastig1
tespit edilmigtir.

Sonug olarak, bu ¢alisma ile dogal enfekte koyunlarda
mide-barsak nematodlarina karsi ricobendazol’iin teda-
vi etkinliginin oldukga yiiksek oldugu tespit edilmistir.

Anahtar Kkelimeler: Etkinlik,
Nematodlar, Koyun, Ricobendazol

Gastrointestinal

Makale Gelis Tarihi : 04.10.2018
Makale Kabul Tarihi: 29.11.2018

ABSTRACT

This study was carried out to determine the treatment
efficacy of ricobendazole (Ricoben, Alke) against gastro-
intestinal nematodes infection in naturally infective
sheep in Nevsehir region. For this aim, fifty sheep which
were selected according to nematode egg per gram fe-
ces (EPG) infective with gastrointestinal nematodes
determined an enterprise located Nevsehir region be-
tween February and March 2018. The sheep were di-
vided into two groups as 40 in the drug group and 10 in
the control group and fecal samples were collected from
each group before drug application. While drug group
was injected with 3.75 mg/kg dose of ricobendazole
(Ricoben, Alke) according to the manufacturer's recom-
mendations, no drug was given to the control group.
Fecal samples were collected on the 0Oth, 7th and 14th
days after drug application and the EPG values were
calculated. While there was no difference between the
groups in EPG values at day 0 (p> 0.05), ricobendazole
(Ricoben, Alke) application was found to be 99.2% on
day 7 and this efficacy was 100% on 14th day.

As a result, it was determined that the treatment effi-
cacy of ricobendazole against gastrointestinal nematode
infection was very high in naturally infected sheep.
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GiRis

Mide-bagirsak (Trichostrongylid) nematodlar1 6zellikle
tropik ve subtropik bolgeler basta olmak iizere tiim
Diinyada ruminantlarda yaygin olarak goriilmekte olup
olusturduklar1 enfeksiyon ile 6zellikle sigir ve koyun
yetistiriciliginde 6nemli verim kayiplarina neden olmak-

tadirlar (1,2,3). Koyunlarda en yaygin goriilen
Trichostrongylid nematodlar Haemonchus,
Trichostrongylus, Ostertagia, Cooperia, Bunostomum,

Oesophagostomum, Chabertia ve Nematodirus soylarin-
da yer almaktadir (4). Trichostrongylid nematodlarin
olusturdugu enfeksiyonlar ¢cogu zaman gizli seyretmek-
te olup ozellikle gen¢ hayvanlarda gelisim geriligine,
yash hayvanlarda ise et, siit, yapagi ve dol verimlerinde
onemli ekonomik kayiplara ve hatta dliimlere neden
olmaktadir (3,5,6). Ayrica bu hastaliklarin tedavisi ama-
cyla kullanilan ilag giderleri de ekonomik kayiplari
ylikseltmektedir (7,8).

Ulkemiz gerek iklimsel gerekse ekolojik faktérler yé-
niinden Trichostrongylid nematodlarin serbest yasam
safhalarinin gelismesi i¢in cok uygun ortamlar icermek-
tedir. Bunun yaninda hayvan yetistiriciliginin gerekli
diizeyde ve bilincte olmamasi, takip, kontrol ve miicade-
le stratejilerinin de yetersiz olmasi mide-bagirsak
nematod enfeksiyonlarinin yayilisini artirmakta ve dola-
yisiyla olusturduklar: verim kayiplarinin da yiikselmesi-
ne neden olmaktadir (9,10). Nitekim tilkemizde yapilan
arastirmalar Trichostrongylid nematodlarin gesitli bol-
gelerde s1g1r ve koyunlarda %62-93 arasinda yiiksek bir
yayginliga sahip oldugunu gostermektedir (11-14). Mi-
de-bagirsak nematod enfeksiyonlarinin kontrolii esas
olarak  antihelmintik  uygulamalarina baghdir.
Benzimidazoller, macrocyclic laktonlar (avermectin/
milbemycin) ve imidazothiazoller/
tetrahydroxypyrimidinler tedavi ve kontrolde ii¢ ana
antihelmintik sinifini olusturmakta olup
benzimidazoller diisiik maliyetleri, 6zellikle siit¢ii hay-
vanlarda kisa yarilanma émdirleri ve genis gliven aralik-
lar1 ile ¢ok yaygin olarak tercih edilmekte ve kullanil-
maktadir (15,16). Basta benzimidazol ve tiirevleri ol-
mak tizere antihelmintiklerin ¢ok sik, gelisigiizel ve ye-
tersiz dozlarda kullanilmalar1 6nce koyunlarda daha
sonra da diger ruminantlarda bu ilaglara karsi tiim diin-
yada sorun olarak ortaya ¢ikan direnclilige yol agmistir
(17). Koyun, sigir ve kecilerde benzimidazol direngliligi
ingiltere (18,19), Hollanda (20), ispanya (21), Almanya
(22), Isvigre (23), italya (24), Fransa (25), Norvec (26),
Danimarka (27) ve Polonya (28,29) gibi Avrupa tilkele-
rinde sik olarak rapor edilmis olup ayrica lilkemizde de
sigir (30) ve koyunlarda (14) benzimidazol direncli
Haemonchus contortus nesilleri molekiiler diizeyde orta-
ya konulmustur. Mide-bagirsak nematodlarindaki bu
antihelmentik direncliligine karsi ayni veya farkli grup-
lar icerisinde alternatif yeni ila¢ arastirmalar1 hiz kazan-
mis olup ayrica farklh  gruplardan  ¢esitli
antihelmintiklerin kombinasyonlar1 da ticari olarak
kullanima sunulmustur. Benzimidazoller icerisinde yeni
bir ajan olan ricobendazole, benzimidazol karbamat
derivesi olup akciger kil kurtlarinda ve mide-barsak
nematodlarinda genis spekturumlu etkiye sahiptir. Di-
ger benzimidazollere benzer olarak ricobendazolde
mide-bagirsak nematodlarinda -tubulinin
polimerizasyonunu inhibe ederek enerji metabolizmasi-
n1 bozmakta ve bu parazitlerin 6liimiine yol agmaktadir

(31). Diger benzimidazol tiirevlerinin  aksine
ricobendazole karsi mide-bagirsak nematodlarinda di-
renclilik ¢ok diisiik diizeyde ve yalnizca siirh bolgeler-
de rapor edilmistir (32,33).

Bu arastirmada, Nevsehir yoresinde yetistiriciligi yapi-
lan ve mide-bagirsak nematodlari ile dogal enfekte ko-
yunlarda ricobendazol (Ricoben, Alke)’iin tedavi etkinli-
gi degerlendirilmistir.

GEREC VE YONTEM

Arastirma sahast ve diski 6rneklerinin toplanmasi
Calisma Subat-Mart 2018 tarihleri arasinda Nevsehir
yoresinde 200 bash bir ¢iftlikteki koyun stiriisii tizerin-
de yiirttilmiistiir. Akkaraman 1rki 3 yas iizeri koyunla-
rin her biri numaralandirilmistir. Numaralandirilan
koyunlarin rektumlarindan yaklasik bir ceviz biiyiikli-
glinde (10 gr) diski serbest veteriner hekim esliginde
teknigine uygun olarak alinmistir. Ornekler steril disk
kaplarina konularak protokol numarasi verilmis ve ERU
Veteriner Fakiiltesi Parazitoloji Laboratuvarinda mide-
bagirsak nematod yumurtalarinin varhigl yoniinden
cinko siilfat flotasyon yontemi ile incelenmistir.
Gruplarin olusturulmasi ve ila¢ uygulamasi

Paraziter inceleme sonrasi mide-bagirsak nematod en-
feksiyonu saptanan 50 hayvandan ¢alisma grubu olustu-
rulmustur. Calisma grubu olarak belirlenen 50 koyun-
dan 10’u tekrar isaretlenerek kontrol grubu olarak ay-
rilmis geri kalan 40 koyuna treticinin 6nerileri dogrul-
tusunda 3,75mg/kg CA dozda ricobendazol (Ricoben,
Alke) enjektable olarak uygulanmistir (Sekil 1).

v

Sekil I. Koyunlara ricobendazol’iin enjektable uygulanisi

Parazitolojik Inceleme

Gruplar belirlenmeden 6nce 200 koyundan teknigine
uygun olarak alinan diski 6rnekleri ¢inko siilfat
flotasyon teknigi ile mide-bagirsak nematodlarinin yu-
murtalar1 yoniinden incelenmistir. Gruplar belirlendik-
ten sonra her grup icin ila¢ uygulamasi 6ncesi kontrol
ve ila¢ uygulanan gruplardan yeniden diski drnekleri
alinmus ve steril digki kaplaria konularak 0. giin olarak
kayit altina alinmistir. Kontrol ve ilag uygulanan grup-
lardan uygulama sonrasi 7. ve 14. giinlerde tekrar diski
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ornekleri alinmis ve bu siire zarfinda koyunlar kapal
alanda tutularak kuru ot ve ticari yemle beslenmis ve
ayni zamanda bu koyunlara ¢alisma siiresince herhangi
bir antiparaziter uygulanmamasi yoniinde hayvan sahi-
bi uyarilmistir. Mide-bagirsak nematodlarinin EPG de-
gerleri, ¢cinko stilfat McMaster yumurta sayim teknigi ile
ilgili referansa (34) gore degerlendirilmis ve minimum
saptama diizeyi 20 EPG olarak belirlenmistir.
fla¢ etkinliginin degerlendirilmesinde Kochapakdee ve
ark. (35) ve Mejia ve ark. (36) tarafindan bildirilen diski
yumurta azalim testi (FECRT) kullanilmis ve asagidaki
formiile gore hesaplanmistir (37).

FECRT (%) = 100x(1-[T(O0., 7., 14.giin)/C(0., 7.,

14.giin)])

(Q): kontrol grubu EPG’si, (T): ilag uygulama grubu
EPG’sini ifade etmektedir.
istatistik analiz
[statistik analizler SPSS versiyon 24.0 yaziliminda ger-
ceklestirilmistir. Kontrol ve ila¢g uygulanan gruplarda
uygulama oncesi ve sonrasi giinlerde EPG degerlerinin
kiyaslanmasinda non-parametrik testlerden Mann-
Whitney U kullanilmistir. Verilerin istatistiksel analizin-
de p<0,05 anlamlilik diizeyi dikkate alinmistir.

BULGULAR

Incelenen 200 koyunun 120’si (%60,0) Trichostrongylid
nematodlarla enfekte bulunmus (Sekil II) olup yumurta
yogunluguna (EPG diizeyleri) gore 50 enfekte koyun
secilerek arastirma gruplari tesekkiil ettirilmistir.

Sekil II. Dogal enfekte koyun diskisinda bulunan mide-barsak
nematod yumurtalari, cestod yumurtasi ve protozoon ookisti.
A: Trichostrongylid tip B: Marshallagia sp. C: Nematodirus sp.
D: Moniezia sp. E: Trichuris ovis F: Eimeria sp. oocysti

Arastirmada kontrol ve ila¢ (RBZ) gruplarinda ilag uygu-
lamasi o6ncesi (0. giin) ve uygulama sonras1 7. ve 14.
giinde belirlenen EPG degerleri ve istatistiksel analizleri
Tablo I'de verilmistir. Tablo I'de ayrica FECRT ilag etkin-
lik degerleri de gosterilmistir. Kontrol ve ila¢ uygulanan
gruplardaki koyunlarda tespit edilen EPG degerlerinin
uygulama dncesi ve sonrasi glinlere gore dagilimi Sekil
III'de verilmistir. Kontrol ve ila¢ uygulanan gruplarda 0.
gln i¢cin EPG degerleri arasinda farkliik goriilmemis
(p>0,05), uygulama sonrasi 7. ve 14. glinlerde ise her iki
grup arasindaki farklilik 6nemli (p<0,05) bulunmustur.
Ayrica ricobendazol (Ricoben, Alke) uygulamasinin 7.
glinde %99,2 etkinlik gosterdigi ve bu etkinligin 14.
glinde %100’e ulastig1 tespit edilmistir.

TARTISMA VE SONUC

Mide-barsak nematodlar: kii¢liik ruminant yetistiricili-
ginde 6nemli verim kayiplarina neden olmaktadir. Sin-
dirim-emilim bozukluguna bagl olarak ishallerin gortil-
mesi, istahsizlik ve yemden yeteri kadar yararlanmama
ve buna bagl olarak goriilen agirlik kayiplari ve anemi,
mide-barsak nematodlarinin kii¢lik ruminantlar tizerin-
deki etkileridir. Tiim bu Klinik etkiler yetistirici ve tilke-
miz icin 6nemli ekonomik kayiplara neden olmaktadir
(7, 8). Bu nedenle uygun bir ilagla etkili bir tedavinin
yapilmasi biiyiikk 6nem tasimaktadir.

Calismamizda 6n basamakta incelenen 200 koyunun
120’si (%60,0) Trichostrongylid nematodlarla enfekte
bulunmustur. Calismada belirlenen %60 prevalans de-
gerinin Tiirkiye (11-13) ve diger bazi iilkelerde (38-40)
koyunlarda bildirilen prevalans oranlariyla paralellik
gosterdigi dikkati ¢cekmis olup elde edilen veriler ayrica
arastirma bolgesinin mide-bagirsak helmintlerinin yay1-
lis1 i¢in uygun ekolojik 6zelliklere sahip oldugunu ve
ilgili nematod enfeksiyonlarinin bélgede koyunlar i¢in
risk faktéri olusturdugunu gostermistir.
Gastrointestinal ve akciger nematodlarinin kontrolii
amaciyla 6zellikle kii¢iik ruminantlarda en sik kullani-
lan kimyasal etken maddelerinden birisi de
benzimidazol grubu antihelmintiklerdir.
Benzimidazoller, mikrotubul dinamiklerini inhibe ede-
rek parazitik helmintlerde direncliligin sebebi olarak
bilinen f-tubulin geninde nokta mutasyonlarina neden
olurlar (41). Ricobendazo], ilk olarak 1995 yilinda Latin
Amerika’da sigirlarda subkutan olarak uygulanmistir
(31). Ricobendazol’iin sigir mide-bagirsak
nematodlarina karsi etkinligi tizerine Arjantinde yapilan
bir calismada, kis sezonunda yapilan ilaglamada uygula-
ma sonrasli 15. giinde %96 olarak, levamizol ile kombine
kullanimi ile %100 oldugu ve yaz sezonunda ise bu uy-

Tablo I. Calismada gruplara gore belirlenen EPG degerleri ve ricobendazol uygulamasi sonucu belirlenen etkinlik degerleri

0. giin 7. giin 14. giin
G | EPG Ort. * std. EPG Ort. + std. FECRT EPG Ort. + std. FECRT
rupfar Hata Medyan Hata Medyan Hata Medyan
(Min-Max) (Min-Max) (%) (Min-Max) (%)
K | 82,0172 500 122,0 £20,5 1100 162,0 £ 20,7 1300
ontro , X - ) -
(20-180) (60-220) (100-250)
92,5+9,0 1,0+1,0 0,0+0,0
RBZ 100,0 0,0 99,2 0,0 100,0
(20-220) (0-40) (0-0)
P degeri 0,676 0,000 0,000

Saghk Bilimleri Dergisi (Journal of Health Sciences) 2018 ; 27 (3) 213



Mide-Bagirsak Nematodlariyla (Trichostrongylidae) Dogal Enfekte Koyunlarda Ricobendazol’iin (Ricoben, Alke) Tedavi Etkinligi

250,00

240,00

220,00

200,00

180,00

140,00

EPG

120,00

100,00

o

60,00
40,00
20,00
'° ]

Gruplar

M Kontrol
B RBZ

0.Gun 7.G0Nn

Gunler

14.Gin

Sekil I11. Kontrol ve RBZ gruplarinda uygulama dncesi ve sonrasi belirlenen EPG degerlerinin dagilim grafigi

gulamalardan %95 ve %96 etkinlik saglandig1 bildiril-
mistir (33). Munoz ve ark. (42), gastrointestinal
nematodlarla dogal enfekte koyunlarda Ricobendazol
etkinligini %50-95 arasinda bulmuslardir.

Sahin ve ark. (43), Van Yiiziincii Y1l Universitesi ciftligin-
de yaslar1 2-5 arasinda ve 30-50 kg agirliginda olan ve
gastrointestinal nematodlarla dogal enfekte toplam 30
koyun iizerinde ricobendazol ve ivermektinin etkinligi
izerine yaptiklari ¢alismada, tedavinin 14. giin sonunda
koyunlarin diskilarinda parazit yumurtalarina rastlama-
diklarini ve boylece ricobendazoliin tedavi etkinliginin
%100 oldugunu kaydetmislerdir.

Abramova ve ark.,, (44)'nmin Rusya’nin Samara bélgesin-
de koyunlarda helmintler tizerine ricobendazol’iin et-

kinligini  belirlemek icin  yaptiklari  ¢alismada
ricobendazolin 4 mgkg dozunun Nematodirus,
gastrointestinal bolgenin diger strongillerine ve

Dictyocaulus filaria’'ya %100 etki gosterdigini, buna
karsin Moniezia spp.'ye %99,9, Mullerius capillaris’e %
85,8, Protostrongylus spp.’'ye %84,7, Avitellina
centripunctata’ya 96,1%, Thysaniesia giardii’ye %99,2
ve Trichocephalus ovis'e %73,9 etkili oldugunu bildir-
mislerdir.

Mevcut ¢alismamizda da Ricobendazol (Ricoben, Alke)
uygulamasinin 7. glinde %99,2 etkinlik gosterdigi ve bu
etkinligin 14. glinde %100’e ulastig1 tespit edilmistir. Bu
bulgularin yukaridaki arastirmacilarin elde ettigi sonug-
larla uyumlu oldugu goériilmiistiir. Calismada incelenen
koyunlarda belirlenen EPG degerleri klinik enfeksiyon
diizeyinden diisiik saptanmis olup hayvanlarda enfeksi-
yonun subklinik seyrettigini gdstermistir. Ancak koyun-
larda takip eden periyod igerisinde dogum sonrasi yiik-
selme durumuna bagh olarak EPG diizeylerinin artabile-
cegi ve mera kontaminasyonu i¢in risk olusturacagi
diistinilmiistiir. Ayrica subklinik enfekte koyunlarin
bagisiklik sistemi hentiz tam gelismemis siiriideki kuzu
ve geng hayvanlar icin de risk arz ettikleri tespit edil-

mistir.

Sonuc olarak, calismamizda koyunlarda mide-bagirsak
nematod enfeksiyonlarinin tedavisi, subklinik enfeksi-
yonlarin  kontrolii ~ve  miicadele  noktasinda
ricobendazol'in (Ricoben, Alke) etkin ve giivenilir bir
ilag oldugu goriilmiistir. Bununla birlikte paraziter je-
nerasyonlarda ilag baskis1 ve dolayisiyla olusacak di-
renclilikten kaginmak i¢in uygulanacak ilacin etkin doz-
da ve gerekli oldugu durumlarda uygulanmasi gerek-
mektedir. Tiim bu hususlarla Tiirkiye’de ekonomik 6ne-
mi ¢ok yiiksek olan mide-bagirsak nematod enfeksiyon-
lari, epidemiyolojileri, mevcut risk faktorleri ve korun-
ma ile miicadele noktasinda kapsaml c¢alismalara ve
multidisipliner yaklasim ile stratejilerin olusturulmasi-
na ihtiya¢ bulunmaktadir.
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