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OZET

Atlarin  Protozoal Mpyeloensafalitisi, Sarcocystis neurona olarak isimlendirilen mikroskopik bir parazit protozoon
tarafindan olusturulan, atlarin enfeksiyéz bir hastaligidir. Opossumlar parazitin son konakg¢isidir. Atlarda sadece sizont ve
merezoitler bulundugundan, sapik konak¢i olduklari diigiiniilmektedir. Enfekte bazi atlarda iist solunum yollarinda bozukluk,
topallik hatta kriz goriilmektedir. Siddetli vakalarda atlar ayaga kalkmada, yiiriimede ya da yutkunmada giicliik gosterebilirler
ve hastalik hizla ilerleyebilir. Atlarin Protozoal Myeloensafalitisi 'nin tanisi, klinik semptomlar ve atin serebrospinal sivisinin test
edilmesi esasina dayanmaktadir. Hastaligin tedavisinde trimethoprim’li ya da trimethoprim’siz, primetamin-sulfonamid
kombinasyonu kullanilmaktadwr. Atlarin Protozoal Myeloensafalitisi’'nin korunmasinda en etkili ve pratik yontem, atlarin
opossum diskist ile kontamine yemleri yeme ihtimalini en aza indirmektir.

Anahtar kelimeler: Protozoa, Myeloensafalitis, At

Equine Protozoal Myeloencephalitis

SUMMARY

Equine protozoal myeloencephalitis (EPM) is an infectious disease of horses caused by a microscopic protozoan parasite
called as Sarcocystis neurona. Opossums are its definitive hosts. Because only schizonts and merozoites are found in horses, they
are considered aberrant hosts. Some horses infected have abnormal upper airway function, lameness or even seizures. In severe
cases, the horse may have difficulty with standing, walking or swallowing and the disease may progress rapidly. Diagnosis of EPM is
based on clinical signs and on testing of the horse’s cerebrospinal fluid (CSF). In the treatment of EPM pyrimethamine in
combination with a sulphonamide antimicrobial with or without trimethoprim are used. The most effective and practical method for
prevention of EPM is to minimize the chances that horses might eat feedstuff which has been contaminated by opossum feces.
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GIRiS

Atlarin Protozoal Myeloensafalitisi yada daha yaygin
olarak bilinen adiyla Equine Protozoal Myeloencephalitis
(EPM), atlarda norolojik semptomlarla kendini gosteren bir
hastaliktir. ilk kez Dr. Jim Rooney tarafindan 1960
yilinda “segmental myelitis” olarak adlandirilan ve
klinikal bir sendrom olarak kabul edilen enfeksiyon, 1974
yilinda Cusick ve ark. tarafindan Equine Protozoal
Encephalomyelitis olarak adlandirilmistir. 1980 yilinda
Simpson ve Mayhew yaptiklar1 ¢aligmalarda EPM etkeni
olarak goriillen bu protozoonun ultrastruktiirel yapisina
bakarak bir Sarcocystis tiri oldugunu saptamislardir
(7,9). Dubey ve ark. tarafindan 1991 yilinda ilk kez bir
attan izole edilen ve EPM’nin nedeni oldugu diisiiniilen
parazit Sarcocystis neurona olarak adlandirilmistir (6).

Giiniimiizde o6zellikle Kuzey Amerika kitasinda
insidanst gittikce artan bu hastalik hakkinda son ¢eyrek
yiizyilda yapilan ¢aligsmalarla bir¢ok yeni bilgiye ulasiimig
ve hastaligin tan1 ve tedavisinde bilyllk asamalar
kaydedilmistir.

Sarcocystis  neurona’nin
opossumlarin  (Didelphis Virginiana) bagirsaklarinda
gametogoni sonucunda meydana gelen ookistler,
sporogoni donemini gegirdikten sonra digk ile genellikle
disartya sporokist halinde ¢ikarilir (7,8). Biyolojik
siklusun tamamlanabilmesi i¢in protozoon kedi gibi bir
ara konak¢iya ihtiyag duymaktadir (5,8). Kedinin
bagirsaklarinda sporokistlerden serbest kalan sporozoitler
damar endotel hiicrelerinde sizogoni donemini gegirirler.

son konakgisi olan
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MSS’den yapilan kesitlerde merozoitlerin her birinin
uzunlugunun 3-5 pm oldugu ve merkezi olarak yerlesen
bir ¢ekirdege sahip olduklar1 goriilmiistiir. Merozoitler ve
sizontlar gelisirken niikleuslar biiyilir ve dort yada daha
fazla pargaya ayrilir. Niikleusun bu pargali hali parazit ile
dejenere olmus konak¢i hiicresini birbirinden ayirir.
Sizontlar ve merezoitler Periyodik Asit Shiff (PAS)
testine negatif reaksiyon verirler. MSS’ne yerlesen olgun
sizontlar 30 mikron biiyiikliigiinde, oval, halka, ¢omak
yada diizensiz bir yapidadir. Sizogoni sonucu olusan
merezoitler, bradizoit igeren sarkokistleri meydana
getirirler. S.neurona’nin dogal arakonakcisi
bilinmediginden, tabii olarak enfekte olan opossumlardan
alman sporokistler kedilere yedirildiginde kedilerde 1-2
pm kalinliginda kist duvart bulunan ve 700 pm
biiyiikligiinde kistler tespit edilmistir. Kistlerin igerisinde
25 um boyutunda, silindirik bir yapida bradizoitler
gozlenmistir (8). Gelismenin her asamasinda sizont ve
merezoitler parazitoforus vakuol olmadan hiicre
stoplazmasina yerlesirler. Ara konagin iskelet kaslarinin
yenmesi sonucu, protozoonun son konak opossumlara
gectigi bildirilmektedir (7,9).

Opossumlar, 6lii kuslar ve boceklerde dahil olmak
iizere hemen her seyi yerler. S. neurona’nm normal
arakonakcist olmayan atlar, opossum diskis1 ile
kontamine olmus otlar1 ve suyu agiz yoluyla alarak
enfekte olurlar. S. neurona protozoonu atlardan bagka
diger evcil hayvanalarda goriilmedigi gibi, bir attan diger
bir ata da bulagma olmaz (7,8,9).
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EPM’in yayilimi hakkindaki ilk biiyiik aragtirma,
ABD ve Kanada’nin degisik bolgelerinde goriilmiistiir
(2,14). Bati Kanada’da 1981 yilinda iki vakada,
Brezilya’da 10 yasindaki bir yaris atinda, Honkong’da 3
yasinda, Almanya’da 7 yasindaki bir kisrakta, ABD’de 11
yasinda bir atda klinik olarak EPM tespit edilmistir
(1,3,12,15). Daha sonra Asya, Giliney Afrika ve
Avrupa’da birgok EPM vakasi bildirilmigtir. Ancak bu
atlarm tamaminin Bati yarim kiireden getirilen atlar
olduklar1 tespit edilmistir. Saville ve arkadaglarinin (14)
Ohio ve Oregon bdlgelerinde yaptiklar1 calismalarda
yayilimin, iklimsel sartlara bagl olabilecegi ve ¢ok soguk
gecen aylarda insidansin diisiik oldugu bildirilmistir.
Aragtirmalarin tamami bu hastaligin sporadik oldugunu,
bir ¢iftlikte birden fazla EPM vakasinin ¢ok nadir
goriildigini ileri siirmektedir (7). Saville ve arkadaglari
2000 yilinda yaptiklan bir ¢aligmada (14), 1-5 yas arasi
genc atlarda EPM’ye yakalanma riskinin, 6-13 yas
arasindaki atlardan daha yiiksek oldugunu saptamislardir.
Ormanlik veya agaglarin sik  oldugu bolgelerde
opossumlarin bulunmasi dolayisiyle de yayilimim iki
katina ¢iktig1 goriilmiistiir.

Enfeksiyonun agir seyrettigi atlarin tedavisi 120-
150 giin ve bazen daha uzun siirdiigii i¢in oldukca pahali
olabilmekte ve bir atin aylik tedavi maliyetinin kullanilan
ilaca gore, yaklagik 770-2400 dolar arasinda degistigi
bildirilmektedir. Amerika’da 6,6 milyon at bulundugu ve
bunlarin % 0.5-1’inde EPM bulundugu belirtilmekte olup,
klinikal EPM’nin teshis ve tedavisi i¢in her yil 55,4-110,8
milyon dolar harcandi8 ifade edilmektedir (7).

KLIiNiK BULGULAR

Sarcocystis neurona nin yasam siklusu tam olarak
aydinhiga kavusturulamadigr i¢in, neden oldugu
enfeksiyonun patogenezi de acik degildir (7,9). Atin
aldig1 sporokist sayisi arttik¢a, enfeksiyon agir seyrederek
semptomlar daha belirgin hale gelebilmektedir. Bazi
ilaglar (6zellikle steroidler), Cushing hastaligi, stres, agri,
uzun yolculuklar, genel anestezi, cerrahi girigimler, uygun
olmayan hava kosullari, tedavi degisiklikleri, asiri
calisma, gebelik, yer degisikligi ve bazi hastaliklar gibi
immun  sistemi  baskilayan  durumlarda  klinik
semptomlarin ortaya ¢ikma ihtimali daha da artmaktadir
(9,12,15). Equine protozoal myeloensefalitis, bir dizi
norolojik semptomlar ile ortaya ¢ikan bir enfeksiyondur,
ancak bu tablo tiim atlarda gelismemektedir. Klinik EPM
genellikle 3-6 yaslarindaki yaris atlarinda goriilmektedir.
6 ayliktan kiiciik atlarda klinik EPM’ye rastlanilmamigtir
).

EPM’deki semptomlar, parazitlerin MSS’deki
yerlesimi ve yayginligina baglidir. Hafif uyusukluk, genel
durum bozuklugu, vyiiriiyiste zorlanma, davranis
degisiklikleri, koordinasyonda zayiflik gibi belirgin
olmayan bulgularin yani sira, inkoordinasyon, basi one
egme, anormal bakis, kaslarda titreme, bazi hareketlerde
yetersizlikler (ayakta durma, ¢igneme, yutma), ayak
siirgmesi, diisme, yama seklinde terleme, topallama,
konviilizyon, kollaps, korliik, facial paraliz, bas sallama,
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belirli kas gruplarinda zaafiyet ve nadiren davranig
anomalileri gibi belirgin olan bulgular da ortaya
¢ikmaktadir (7,9,13).

EPM’nin en yaygin klinik bulgusu basit spinal
ataksi ve zayifliktir. EPM‘nin etkiledigi atlar, hekime
siklikla topallik sikayeti ile getirilir. Topallik ve nérolojik
muayeneye ragmen EPM teshisi konamayabilir.
Topallamanin bir kas agrisma mi, yoksa bir norolojik
disfonksiyona m1 bagl oldugunu ayirt etmek giic olabilir.
Atlarda kas agrisina bagl topallik, fenilbutazon gibi agr1
kesiciler kullanildiginda giderek azalmakta, EPM’ye bagl
disfonksiyon sonrasi gelisen topallik ise fenilbutazon
tedavisine cevap vermez (9,13).

TANI

Travma, bakteriyel meningoencephalitis, kiiflii
bugday zehirlenmesi, viral encephalitis, kuduz, tetanoz,
botulismus, Polyneuritis equi, stereotipik davranislar, bas
sallama sendromu, neoplazi gibi beyni etkileyen
hastaliklar EPM ile karisabilmektedir. Yine travma,
Equine herpes virus 1, dejeneratif myeloencephalopati,
servikal vertebral malformasyon ve kuduz atlarda
omuriligi etkilediginden EPM ile ayiric tanist yapilmasi
gereken hastaliklardir (7).

Sinirsel muayenelerde siipheli norolojik
bozukluklar goriilen atlarda, mutlaka EPM akla
getirilmelidir. Bununla birlikte EPM’in hig¢bir nérolojik
bozukluk yapmayabilecegini de unutmamak gerekir.
EPM’nin dogru bir sekilde teshisinin yapilabilmesi igin,
klinik semptomlar ve laboratuar testlerinin uygun bir
sekilde yorumlanmasi gerekmektedir (7,9).

EPM, kan hiicrelerinde yada biyokimyasal
degerlerde hastalifi  kesin olarak ortaya koyacak
degisiklikler yapmayabilir. EPM diizenli olmasa da;
serebro-spinal sivinin rengi ve berraklifi, total hiicre
sayisi, antikor konsantrasyonu, enzimlerin orani, protein,
glukoz ve elektrolit miktarlarinda bir takim degisikliklere
de neden olmaktadir (7).

Atlarin  serebrospinal sivi  ve serumlarmdaki
antikorlar1 tespit edebilmek igin Granstrom ve ark.
tarafindan 1993 yilinda S.neurona igin spesifik bir
Western Blot testi gelistirilmis ve bu teknik sayesinde
enfeksiyonun tanist konulabilmigtir. EPM’nin tanisinda
kullanilan en iyi yontem immunoblot (IB) testidir. Bu
testin amaci, Cerebro spinal fluid (CSF)’de S.neurona’ya
karst olusan antikorlar1 tespit etmektir. Hastaligin akut
donemi beyinde gecmekte ve S.neurona’ya karsi olusan
antikorlar CSF’de bulundugundan, bu test akut déonemde
dogru sonuglar vermektedir. Bu test sirasinda dikkat
edilmesi gereken en onemli husus, spinal sivi alinirken
kanla kontamine edilmemelidir (7,9).

Norolojik disfonksiyon semptomlar1 gosteren bir
atta, spinal siv1 testi EPM’nin tanist igin gii¢lii bir kanit
sayilabilir. Ancak noérolojik bir bulgu yoksa, bu test tek
basina bir kanit sayillamayacagindan ve spinal sivi alma
islemi kolay bir iglem olmadig: i¢in, EPM amagli spinal
stvi alinmasi anlamsiz bulunmaktadir (7,9). Genel
anestezi zor ve EPM’yi daha da siddetlendirebilecegi igin,
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miimkiin oldugunca lumbosakral bolgeden sivi alinmasi
onerilmektedir. Alman spinal sivi uygun sartlarda
saklanmali ve bekletilmeden labotauvara ulastirilmalidir
(9). Spinal sivida PCR testi ile pozitif sonu¢ alinmasi,
EPM i¢in ¢ok giiclii bir delil olarak kabul edilmektedir (7,9).
Ozet olarak; kesin tam1 i¢in hayvan degerli ve
maliyet onemli degilse, serumda immiinoblot yontemi ile
antikor bakilmasi ve spinal sivinin hem immiinoblot
hemde PCR ile degerlendirilmesi 6nerilmektedir (9).

TEDAVIi

EPM’den siiphelenilen atlarin tedavisine, hastaligin
klinik semptomlarinin ortaya ¢ikmasindan hemen sonra

baslanilmalidir.  Uzun  yillar boyunca EPM’nin
tedavisinde, siilfonamidler ~ve primetamin  gibi
dihidrofolat rediiktaz inhibitorleri kullanilmistir (7).

Sulfadiazine giinde 1-2 kez 20 mg/kg dozda, ayrica buna
ilave olarak pyrimethamine (Daraprim) giinde bir kez 1
mg/kg dozda 120 gilin yada daha uzun bir siire oral yolla
verilmektedir (10). Bu tedavi siiresince siilfadiazin ve
primetamin kombinasyonunun folik asit metabolizmasini
bloke etmesi nedeniyle anemi goriilebilir. Anemi ortaya
ciktigr taktirde tedaviye folik asit de ilave edilmelidir.
Gebe kisraklara siilfonamid, primetamin, folik asit ve E

vitamini  verilmesinin  ardindan  dogum  sonrasi
bozukluklar goriilebilir. Ayrica bu ilaglarla yapilan
tedavinin  damizlik  yetistirme performansim1  da

etkileyebilecegi ileri siiriilmektedir. Klinik semptomlarin
ortadan kalkmasi, atin normale donmesi ve Western Blot
testinde spinal sivinin  negatif reaksiyon vermesi
durumunda tedaviye son verilmelidir. ilaglarin mide
bosken kullanilmasi tercih edilmekte, bu nedenle atlara
yem yedikten en az 2-3 saat sonra ilaglarin verilmesi ve
tedavi sonrasi ata en az iki saat yem verilmemesi
onerilmektedir (7,9).

EPM’nin alternatif bir tedavisi de koksidiostatik bir
ilag olan diclazuril’in (clinacox) kullanilmasidir. Normal
tedaviye cevap vermeyen yada komplikasyonlarin
sekillendigi atlarda, bu tedavi uygulanir (4,7). Tedavide
kullanilan bir diger ilag olan toltrazuril ise 5 mg/kg dozda
10 giin kullanilir (7). Toltrazurilin bir metaboliti olan
ponazuril ile de olduk¢a iyi klinik sonuglar alinmigtir
(11). Ayrica Nitazoxanide, baglangigta 7 giin 25 mg/kg ve
bunu takiben 23 giin 50 mg/kg dozda olmak iizere toplam
30 glnliik bir tedavi uygulamasi seklinde kullanilmaktadir
(7,9).

Bazi arastirmacilar atin parazitle miicadele
giicliniin arttiritlmas1 amaciyla immiinomodiilator ilaglarin
kullanilmasini, ayrica tibbi tedaviye ek olarak dinlenme,
minimum stres, hafif tiris ile yiirliyiis egzersizleri
yapilmasint  Oonermektedirler. Bazen parazitin noral
dokulardaki kalici hasarindan dolay: tibbi tedaviye yeterli
cevap almamayabilir. EPM’den ayaga kalkamayacak
kadar siddetli etkilenen ve yutma giicliigii ¢eken atlarda
tedavi ¢ok zor oldugundan, bu durumdaki atlarin 6tenazisi
diistintilebilir (9).
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KORUNMA

Opossum  diskisindaki  enfektif  S.neurona
sporokistlerinin bulagsmada en Onemli kaynak oldugu
diisiintilirse, EPM’yi onlemenin en etkili ve pratik yolu,
opossum digkisi ile kontamine yemleri atlarin yemesini
engellemektir. Atlarin barindig1 ve yem yedikleri yerlerde
dahil tim ahira opossum girisi engellenmelidir. Her ne
kadar 1 yasin altindaki atlarda goriilmese de taylarinda
korunmaya alinmasi gerekmektedir. Orman kenarinda
bulunan otluklar daha biylik risk tasidigindan bu
bolgelerde otlatma yapilmamali, hayvanlar ahirda
tutulmalidir. Yiiksek 1sida sporokistler tahrip oldugundan,
60-166 °C’de elde edilen yemler daha giivenilirdir
(7,8,9). Atlarin yavas akan irmak ve c¢aylardan su
igcmesine izin verilmemeli, temiz konteynir ve otomatik
tesisatlarla taze su verilmesine dikkat edilmelidir. Padok
ve otlaklardaki su kaynaklarmin fekal kontaminasyona
ugramamasi i¢in diizenli olarak kontrol edilmelidir (7,9).
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