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Özet: Atlarda protozoal myeloensefalit (EPM), Sarcocystis neurona’nın neden olduğu sinirsel bir hastalıktır. Son 
konak opossumlar olup, atlar sarkokistlerin bulunmamasından dolayı atipik arakonak kabul edilmektedirler. Kedi, 
rakun, armadillo, su samuru ve kokarcalar arakonaklardır. EPM atlarda özellikle merkezi sinir sistemini etkilemek-
te; odak tarzında kas atrofisi ve asimetrik yürüyüş bozukluğu gibi çeşitli semptomlara yol açmaktadır. Klinik EPM 
teşhisinde beyin omurilik sıvısının S. neurona’ya spesifik antikorlar yönünden Western blot ile muayenesi gerekir. 
Tedavide sülfadiazin+pirimethamin’in yanı sıra alternatif olarak toltrazuril, ponazuril, diklazuril ve nitazoksanid 
kullanılır. 

Anahtar Kelimeler:  At, protozoal myeloensefalit, Sarcocystis neurona, opossum. 

Equine Protozoal Myeloencephalitis 

Summary: Equine protozoal myeloencephalitis (EPM) is a neurological disease of horses most commonly caused 
by Sarcocystis neurona. Opossums serve as definitive hosts and horses are considered as aberrant hosts because no 
sarcocysts are found in horses. Cats, raccoons, armadillos, sea otters and skunks are defined as intermediate hosts. 
EPM mainly affects the central nervous system of horses and causes a variety of clinical signs including asymmet-
ric gait deficits with focal muscle atrophy. For the clinical diagnosis of EPM, examination of cerebrospinal fluid 
by Western blot for S. neurona specific antibodies is necessary. Treatment involves the use of sulfadiaz-
ine+pyrimethamine and, toltrazuril, ponazuril, diclazuril and nitazoxanide are possible alternatives. 

Key Words: Horse, protozoal myeloencephalitis, Sarcocystis neurona, opossum. 

 

Giri ş 

1974 yılında üç ayrı araştırıcı grubu tara-
fından segmental myelitis klinik tablolu atlarda 
saptanan parazitler, Toxoplasma gondii5 veya T. 
gondii benzeri protozoon1 olarak tanımlanmış, 
ancak Dubey ve ark.10 gördükleri bu protozo-
onun Toxoplasma olmadığını bildirmişlerdir. Bu 
parazitin atlarda neden olduğu hastalığa ise 
“equine protozoal myeloencephalitis” (EPM) adı 
verilmiştir36. Simpson ve Mayhew44 elektron 
mikroskobunda yapısal özelliklerini inceledikleri 
protozoonun Sarcocystis cinsinden olduğuna dair 
önemli bulgular elde etmişlerdir. Kuzey Ameri-
ka’da birkaç farklı odakta incelenen EPM olgula-
rında, morfolojik olarak hep tek tip parazitlere 

rastlanmış ve ilk defa atlardan izole edilen bu 
protozoona Sarcocystis neurona adı verilmiştir11. 
S. neurona, diğer Sarcocystis türleri, T. gondii, 
ve birkaç Eimeria türü ile “random amplified 
polymorphic DNA” metoduyla karşılaştırılmış 
ve S. nerona’yı diğer türlerden ayıran bir random 
primer tespit edilmiştir25. Özellikle S. neurona ve 
S. falcatula’nın nss-rRNA gen sekansları birbiri-
ne çok yakın olmasına rağmen, biyolojik, morfo-
lojik ve moleküler veriler bu iki türün farklı ol-
duklarını ortaya koymuştur13. 

Morfoloji ve Ya şam Çemberi 

S. neurona, coccidia altsınıfında (Apico-
mplexa: Sarcocystidae) yer alan bir protozoon 
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olup son konağı “opossum”dur (Didelphis 
virginiana-Kuzey Amerika opossumu ve 
D.albiventris-Güney Amerika opossumu)13,14 
(Şekil 1). Opossum, keselisıçangiller familyasın-
dan kediye benzeyen sivri suratlı omnivor bir 
hayvandır. Arakonak olarak rakun, kedi, arma-
dillo, su samuru ve kokarcaların kaslarında 
sarkokistler teşhis edilmiş3,4,16,19,48, at gibi çeşitli 
memelilerin de atipik arakonak olarak rol oyna-
dıkları bildirilmiştir15. 

 
Şekil 1: 

Sarcocystis neurona’nın yaşam çemberi15 

Figure 1: 
Life cycle of Sarcocystis neurona15 

 
Doğal enfekte opossumun dışkısından elde 

edilen sporokistlerin, laboratuarda yetiştirilen 
kedi ve rakunlara deneysel olarak yedirilmesiyle 
iskelet kaslarında sarkokistler gelişmiştir17,46. 
Sarkokistler yaklaşık 700 µm uzunluğunda, kalın 
kist duvarı ise 1-2 µm olup ince uzun çıkıntılar 
taşır. Bradizoitler ince ve ufaktırlar (yaklaşık 5 
µm uzunluğunda). Enfekte kedilerin kasları labo-
ratuarda yetiştirilen opossumlara yedirilmiş ve 
dışkıyla sporokist çıkardıkları gözlenmiştir. 
Sporokistler 10x8 µm büyüklüğündedir. 

Sporokistlerin arakonaklar tarafından alın-
dıktan sonra merkezi sinir sistemi (MSS)’ne 
muhtemelen lökositler aracılığıyla taşındığı tah-
min edilmektedir8. Fenger ve ark.22 opossumdan 
topladıkları sporokistleri atlara yedirerek klinik 
EPM oluşturmuşlardır. Bu atlarda S. neurona’ya 
spesifik antikorlar, nörolojik rahatsızlık ve doğal 
enfekte atlardakine benzer lezyonlar oluşmasına 
rağmen S. neurona histolojik olarak veya hücre 
kültürü denemelerinde tespit edilememiştir. Do-
ğal enfekte atların MSS’nde, özellikle beyin ve 

omurilikte S. neurona’nın sadece aseksüel safha-
ları tespit edilebilmiştir. S. neurona’nın şizont ve 
merozoitleri nöronlarda, mononükleer hücrelerde 
ve glia hücrelerinde bulunur10. Tek bir nöronda 
13 şizont olabildiği gibi birkaç yüz merozoit de 
olabilmektedir. Şizont ve merozoitler, paraziter 
vakuol olmaksızın konak hücre stoplazmasında 
bulunurlar. Histolojik kesitlerde merozoitlerin 3-
5 µm uzunluğunda ve bir adet merkezi veziküler 
çekirdeğin olduğu görülmüştür. Roptriler ise 
bulunmamaktadır. S. neurona MSS’nde endopo-
lygeny yoluyla çoğalır. Endopolygeny’de çekir-
dek loblu bir şekil almakta merozoitlerden 
şizontların oluşması aşamasında merozoitin çe-
kirdeği büyüyerek dört veya daha fazla 
çekirdekciğe bölünmektedir. Tek hücreli şizont 
erken safhada makrofaj veya dejenere olmuş 
konak hücresine benzemektedir. Bir çekirdek 
içersinde birden fazla çekirdekciğin varlığı S. 
neurona’yı dejenere konak hücresinden ayırma-
ya yarar. Merozoitler, şizontların merkezinde 
veya periferinde bulunurlar. Bazı merozoitler 
bulundukları konak hücresini terk ederek diğer 
hücreleri enfekte ederler ve oralarda bir şizogoni 
generasyonu başlar. Ancak çoğu merozoit oluş-
tukları hücre içinde kalırlar ve diğer şizogoni 
generasyonlarını başlatırlar. Bunlardan ancak 
birkaçı olgun şizont haline dönüşür. MSS’ndeki 
olgun şizontlar 30 µm uzunluğunda, oval, yuvar-
lak, uzamış veya düzensiz şekillerde olabilir10. 

Patojenite ve Klinik Belirtiler 

EPM’de patojenite ve klinik belirtiler, pa-
razitin MSS’nde yerleştiği bölgeye göre şekil-
lenmektedir. Örneğin, beynin de etkilendiği du-
rumlarda depresyon, davranış değişiklikleri veya 
nöbetler görülebilirken, beyin kökü ve omur 
ilikteki lezyonlar anormal yürüyüşe; asend ve 
desend alanların etkilenmesi ise inkoordinasyona 
yol açabilir32. Kraniyal sinir çekirdeklerinin zarar 
görmesiyle de fasiyal sinir paralizi, başın yana 
doğru eğilmesi, bir veya daha fazla bacakta 
ataksi, yana doğru eğik durma eğilimi, dilin 
paralizi, idrar yapamama, yutkunma güçlüğü, 
masseter ve temporal kaslarda atrofi gibi bozuk-
luklar görülür31,32,36,37,40. Bacak kaslarını inerve 
eden gri hücrelerin şiddetli harabiyeti neticesinde 
kaslarda zayıflama ve atrofi görülebilir. 
Kuadriseps ve gluteal kaslar genelde atrofiye 
uğramalarına rağmen S. neurona’ya kaslarda 
rastlanmamıştır. Bazı atlarda üst solunum yolu 
fonksiyon bozuklukları, atipik topallık ve hatta 



 121 

nöbetler gözlenir. Şiddetli vakalarda ayakta dur-
ma, yürüme ve yutkunma güçlüğü belirgindir ve 
hastalık çok hızlı ilerler. Bazı atlarda ise hastalı-
ğın ilerlemesi bir süre için duraklama periyoduna 
girer. Erken safhada görülen sendeleyerek yürü-
me sık sık torasik ve/veya pelvik topallıkla karış-
tırılır. Bir çok vakada ataksinin de gözlendiği 
belirtiler aşamalı bir şekilde gelişirken, bazı at-
larda hafif klinik belirtileri takiben hızlı bir iler-
leme safhası görülür. Fiziksel muayenede; hayati 
fonksiyonlar genellikle normal olmasına rağmen 
bazı atlar zayıf ve hafif durgundurlar. Nörolojik 
muayenede; sık sık hipoaljezik bölgeler veya tam 
duyu kaybı dikkati çeker. Nörolojik hastalık 
belirtisi gösteren her at EPM’ye yakalanmış ola-
bileceği riskini taşır. İlk muayenede çoğu atların 
kan değerleri normal değerlerdedir. Odak şeklin-
deki kas atrofisiyle beraber seyreden asimetrik 
yürüyüş bozukluğu tanıda kolaylık sağlar. 

Tanı 

Kan ve beyin omurilik sıvısı (BOS)’nın bi-
yokimyasal analizi: EPM, tam kan sayımında, 
serum kimyasal değerlerinde veya BOS’nın ren-
ginde, berraklığında, hücre sayısında, protein, 
enzim, glukoz ve elektrolit konsantrasyonunda 
ölçülebilir değişikliklere neden olmaz31. Ancak 
bu analizler, örneğin BOS’nın muayenesi 
enfeksiyöz ve enfeksiyöz olmayan nörolojik 
hastalıkların ayırımında yararlıdır. BOS ve se-
rumdaki albumin konsantrasyonlarının oranı 
(albumin bölümü: AQ) da BOS’nın kalitesini 
değerlendirmeye yarar. Albumin serumda en 
fazla bulunan bir proteindir ve BOS’nda üretil-
mediği için BOS’nda varlığı halinde kandan 
gelmiş olması gerekir. Eğer BOS’ndaki albumin 
konsantrasyonu ve/veya AQ yüksek bulunmuş 
ise, ya kan-beyin bariyerinin permeabilitesi art-
mış ya da numune yanlışlıkla kanla kontamine 
olmuş olabilir. Zira BOS’nın çok az miktarda 
dahi kanla karışık olması yanlış S. neurona teş-
hislerine yol açabilir38. 

Serum ve BOS’nda antikor tespiti: Serum 
ve BOS’nda immunblot (Western blot) yönte-
miyle S. neurona’ya spesifik antikorlar tespit 
edilir. Hücre kültüründe yetiştirilen merozoitler 
antijen olarak kullanılırlar. Bu doğrultuda serum 
ve BOS’nda anti-S. neurona antikorlarını tespit 
eden ticari bir immunblot testi geliştirilmi ştir15. 
S. neurona seropozitif çıkan atlara EPM teşhisi 
koyarken aynı zamanda BOS’nın da muayene 
edilmesi önerilmektedir41. İmmunblot sonuçları, 

doğruluk değerlendirmesi yapmak için, “Altın 
Standard” olarak kabul edilen ölüm sonrası mua-
yene sonuçları ile karşılaştırılmıştır. Grans-
trom24’un bu şekilde yaptığı bir karşılaştırma 
neticesinde, BOS ile yapılan immunblot testinin 
duyarlılığı ve spesifitesi %89 olarak belirlenmiş-
tir. S. neurona kaynaklı EPM tanısında serum 
örneklerinde IFAT ve direk aglütinasyon testi 
(SAT)’inden de olumlu sonuçlar alınmıştır7,30. 

PCR: BOS’nda, S. neurona DNA’sının 
PCR ile teşhisi de tanıda önemlidir34. Bu şekilde 
S. neurona antikorları yönünden negatif olan 
BOS örneklerinde parazit DNA’sı teşhis edilmiş-
tir. 

Patolojik bulgular: EPM’de en belirgin 
lezyonlar MSS’nde oluşur1,5,10. Akut lezyonlarda 
rastgele dağılmış çok odaklı hemoraji alanları, 
subakut lezyonlarda solgundan koyu sarı-
kahverengiye kadar olabilen alanlar, kronik 
lezyonlarda ise yumuşamış odaklar dikkati çeker. 
Beyin kökü beynin diğer alanlarından daha sık 
etkilenmesine rağmen, lezyonların çoğu omuri-
likte gözlenir. Mikroskobik bakıda birbiriyle 
birleşmiş hemoraji ve yangı odakları1,5,10,26 ve 
lenfosit, nötrofil, eozinofil, çok çekirdekli dev 
hücreler ve gitter hücrelerin karışımından mey-
dana gelen infiltratlar gözlenir. S. neurona safha-
larının sayısı genelde az ve hematoksilen/eosin 
(H&E) ile boyanmış histolojik kesitlerde görül-
meleri zordur. Çok fazla lezyonun şekillendiği 
durumlarda bile etken sayısının genelde düşük 
olması lezyonların oluşmasında sitokin ve/veya 
metabolitlerin rolü olabileceğini düşündürmek-
tedir. Hemorajik lezyonların sebebi de bilinme-
mektedir, zira parazitlere genelde extravaskuler 
alanlarda rastlanmaktadır. 

Mikroskobik ayırıcı tanı: Ayırıcı tanıda 
dikkate alınması gereken önemli organizmalar T. 
gondii, Neospora ve Sarcocystis türleridir. T. 
gondii yapısal ve antijenik olarak S. neurona’dan 
farklıdır. T. gondii endodyogeny, S. neurona ise 
endopolygeny yoluyla çoğalır. T. gondii’de 
immatür safha görülmezken, S. neurona’da 
merozoit üretiminden önce, büyük loblu veya 
bölünen bir çekirdeği olan immatür şizontlar 
gözlenir. Nadiren Neospora türleri klinik EPM 
vakaları ile ilişkilendirilmişlerdir33. Ancak 
Neospora etkenleri yapısal olarak T. gondii’ye 
benzemelerinden dolayı S. neurona’dan ayrılır-
lar. Atlarda S. neurona enfeksiyonu şimdiye 
kadar sadece sinir dokusunda tespit edilirken, 
diğer Sarcocystis türlerine damar endotelyumu 
gibi başka dokularda da rastlanabilmektedir. 
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İmmunhistokimya: İmmunhistokimyasal 
metodlar, S. neurona’yı diğer organizmalardan 
ayırmaya yarar. Bu testlerde S. neurona’ya spesi-
fik serum kullanılmalıdır, zira Sarcocystis’lere 
yönelik antikor ihtiva eden serumlar S. neurona 
antijenleri ile çapraz reaksiyon verirler26. Kısa 
süre önce bir S. neurona suşunun merozo-
itlerinde farklı iki immundominant protein epi-
toplarına bağlanan monoklonal antikorlar üretil-
miştir35. 

Tedavi 

EPM’den şüphelenilen atlarda klinik belir-
tilerin başlamasından hemen sonra tedaviye baş-
lanmalıdır. Hasta atların %70-75’inin tedavi 
sonrasında iyileştiği bildirilmektedir15. Tedavide 
uzun yıllar sülfonamidler (sülfadiazin: 20 mg/kg 
dozda ağızdan günde veya iki günde bir defa) ve 
pirimethamin (1 mg/kg dozda günde 1 defa 120 
gün veya daha uzun bir süre) kullanılmıştır (kla-
sik tedavi)32,36. BOS’nın pozitif olduğu durum-
larda ve/veya atlar nörolojik hastalık belirtileri 
göstermeye devam ettiklerinde tedavi süresi 
uzayabilir. Tedaviye, klinik belirtiler önemli 
oranda düzelinceye ve BOS immunblotta negatif 
oluncaya kadar devam edilir. Klasik tedaviye 
cevap vermeyen veya komplikasyon şekillenmiş 
atlarda alternatif olarak diklazuril tedavisi yapı-
lır6. Diklazuril’in aynı zamanda profilaktik ola-
rak kullanılabileceği de belirtilmiştir. Toltra-
zuril’in metaboliti olan ponazuril’in de S. 
neurona’ya karşı in vitro aktivitesinin olduğu 
tespit edilmiş, farelerde de kısmi bir koruyucu 
etkisinin olduğu gözlenmiştir23. EPM’de etkili 
bir diğer ilaç nitazoksanid olup ilk 7 gün için 
ağızdan 25 mg/kg, daha sonra 30. güne kadar 50 
mg/kg dozda uygulanır37. EPM tedavisinde 
immunstimülanlarla destek tedavisi de yapılabi-
lir. Ancak klinik belirtileri kötüleştirmesinden 
dolayı EPM şüpheli atlarda kortikosteroid kulla-
nımından kaçınılmalıdır. 

Bağışıklık ve Hastalıktan Korunma 

S. neurona’ya karşı koruyucu hücresel ba-
ğışıklığın, özellikle CD8 lenfositlerin önemli 
rolü olduğu belirtilmektedir50. S. neurona’nın iki 
tane yüzey proteinine (Sn14 ve Sn16) yönelik 
olan antikorların hücre kültüründe, merozoitlerin 
hücrelere girişlerini inhibe edici etkilerinin oldu-
ğu bildirilmiş29 ve humoral bağışıklığın da öne-
mine dikkat çekilmiştir. Ölü S. neurona merozo-
itleri enjekte edilen atlarda antikor oluşması 

muhtemel bir S. neurona aşısı geliştirme çabala-
rını ümitlendirmiştir. Bu doğrultuda kısa süre 
önce ABD’de ticari bir aşıya koşullu lisans ve-
rilmiştir27. Diğer taraftan atların mera alanları, 
yem depoları ve su kaynaklarının opossumlar 
tarafından rahatça ulaşılamayacak tarzda izole 
edilmeleri de korunmada etkili tedbirlerdendir. 

Epizootiyoloji 

Atlarda EPM’ye en çok kuzey, orta ve gü-
ney Amerika’da rastlanmaktadır ve ABD’de en 
sık teşhis edilen nörolojik hastalıktır15. Diğer 
ülkelerden şimdiye kadar bildirilen klinik EPM 
vakalarının çoğu Amerika’dan ithal edilmiş hay-
vanlara aittir28,49. Kısa süre önce Fransa’da iki 
çiftlikte sağlıklı atların %36’sında anti-S. 
neurona antikorlarının tespit edilmesi, başka 
parazit (suşlarının) veya konakların olasılığına 
işaret etmektedir39. 

ABD ve Kanada’daki 10 odakta 364 EPM 
vakası histolojik olarak teşhis edilmiş; hastalığın 
daha çok 1-5 ve >13 yaş grubunda görüldüğü ve 
bir ırk tercihinin olmadığı gözlenmiştir21. ABD, 
Arjantin ve Brezilya’daki at ve diğer tektırnaklı 
hayvanlarda S. neurona prevalansının %30-89 
arasında değiştiği saptanmıştır2,12,20,47. Klinik 
EPM, daha çok sporadik vakalar şeklinde ortaya 
çıkmakta ve bir odakta birden fazla vakalara 
nadiren rastlanmaktadır32,36. Daha önce EPM 
teşhis edilen çiftliklerde yeniden EPM görülme 
ihtimali henüz hiç EPM vakası görülmeyen çift-
liklere göre 2.5 kez daha fazladır43. EPM’nin 
kışa nazaran ilkbahar ve yazın görülme riski 4 
katına, sonbaharda ise 6 katına çıkmaktadır. 
EPM görülme riski opossum görülen (ormanlık) 
bölgelerde bulunan atlarda, hiç opossum görül-
meyen bölgelerde bulunan atlara göre 2-2.5 kat 
daha fazladır. Diğer taraftan hayvanların antren-
man, nakliye, yaralanma veya doğum gibi genel 
sağlık durumlarını etkileyen faktörler ile EPM 
arasında sıkı bir korelasyon bulunmaktadır. EPM 
tanısı konan atların iyileşme olasılıkları tedavi 
uygulananlarda uygulanmayanlara göre 10 kat 
daha fazla bulunmuştur. Ancak şiddetli klinik 
belirti gösteren atların hafif klinik belirti göste-
renlere nazaran iyileşme şansları düşüktür42. 
Alınan sporokist sayısı ile atlarda antikor oluşma 
süresi, nörolojik semptomların şiddeti ve mik-
roskobik lezyonların oluşumu arasında bir doğru 
orantı saptanmıştır45. 

Opossumlarda S. neurona prevalansı ko-
nusunda henüz kapsamlı bilgiler bulunmamakla 
birlikte ABD’de opossum populasyonlarında 
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yüksek olduğu tahmin edilmektedir9. Opossum-
ların dışkısında genelde az sayıda sporokist gö-
rülmesine rağmen bağırsakta lamina propriyada 
bulunan milyonlarca sporokist aylarca lumene 
bırakılarak arakonaklar için sürekli bir enfeksi-
yon kaynağı oluşturmaktadırlar. Sporokistlerin 
birçok dezenfektana dayanıklı olduğu, ancak 
55ºC’de 5 dakika içersinde enfektivitelerini kay-
bettikleri gözlenmiştir18. 

Sonuç olarak EPM, bugüne kadar en fazla 
Amerika kıtasında görülen bir hastalık olmasına 
rağmen, etken biyolojisindeki konak, arakonak, 
farklı suşlar gibi konularda hala bilinmeyen nok-
taların bulunmasından dolayı gelecekte tüm dün-
ya atlarını yakından ilgilendiren bir konu olarak 
ortaya çıkma durumu sözkonusu olabilir. 
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