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TÜRKÇE ÖZET 

 

Bu çalışmada, yeni doğan buzağılarda (<20 günlük yaş) sıklıkla görülen, 

cryptosporidiosisin tedavisinde: Cryptosporidium parvum ile enfekte buzağılarda 

buparvaquone’un klinik ve kan parametreleri üzerine olan etkinliğinin 

değerlendirilmesi amaçlanmıştır. Ayrıca theileriosis ve babesiosis’in tedavilerinde 

başarılı şekilde kullanılan yan etkileri oldukça minimal olan antiprotozoer bir ilaç olan 

buparvaquone’un C. parvum enfeksiyonlarının tedavi ve proflakside 

kullanılabilirliğinin araştırılması, C. parvum enfeksiyonlarında klinik iyileşme, 

hematolojik ve bazı biyokimyasal parametreler üzerindeki değişimler ve dışkıda 

bulunan C. parvum ookist sayıları üzerindeki değişimlerin izlenmesi çalışmanın 

amaçları olarak belirlenmiştir. 

Araştırmada Bursa Uludağ Üniversitesi Hayvansal Üretim ve Araştırma 

Merkezi bünyesinde bulunan yalnız cryptosporidiosis pozitif  ishalli 20 Holstein 

buzağı iki eşit gruba ayrıldı. Gruplardan birine buparvaquone 2,5 mg/kg intramuskuler 

tek doz uygulanırken diğerine paromomisin 100 mg/kg 7 gün süreyle günde 1 kez per 

os verildi. 0, 3, 7. günlerde dışkı ve kan örnekleri alındı,  klinik muayeneleri yapıldı. 

Ookist sayısı, mental durum ve emme refleksi paromomisin grubuna göre 

buparvaquone grubunda (p<0,05) 0-3. gün ve 0-7. günlerde anlamlı bulunurken; rektal 

ısı, respirasyon ve pulzasyon frekansları bakımından iki grup arasında anlamlı bir fark 

bulunmadı. 

Sonuç olarak, cryptosporidiosis tedavisinde buparvaquone’un ookist atımı 

üzerine daha iyi sonuç verdiği gözlenmiştir. Buparvaquone’un yenidoğan buzağı 

ishallerinde sahada uygulanan ilaçlara bir alternatif olabileceği kanısına varılmıştır. 

 

Anahtar sözcükler: cryptosporidiosis, buparvaquone, buzağı, ishal, paromomisin 
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İNGİLİZCE ÖZET 

Evaluation of the efficacy of buparvaquone on clinical and blood parameters in 

calves with cryptosporidiosis 

 

In this study, it was aimed to evaluate the efficacy of buparvaquone on clinical 

and blood parameters in the treatment of cryptosporidiosis, which is frequently seen 

in newborn calves (<20 days of age): in calves infected with Cryptosporidium parvum. 

Investigating the use of buparvacon, an antiprotozoan drug with very minimal side 

effects, which has been successfully used in the treatment of theileriosis and 

babesiosis, in the treatment and prophylaxis of C. parvum infections, clinical 

improvement in C. parvum infections, changes in hematological and some 

biochemical parameters, and C. parvum in stool. Examination of the changes on the 

oocyst numbers were determined as the aims of the study. 

In the study, 20 Holstein calves with cryptosporidiosis positive diarrhea only, 

located in Bursa Uludağ University Animal Production and Research Center, were 

divided into two equal groups. Buparvaquone 2,5 mg/kg intramuscular single dose was 

administered to one of the groups, while paromomycin 100 mg/kg was administered 

to the other group once a day for 7 days. Stool and blood samples were taken on days 

0, 3, 7, and clinical examinations were performed. There were sigficantly difference 

between the buparvaquone group and the paromomycin group based on oocyst, mental 

status and sucking reflex in 0-3 and 0-7 days (p<0.05). On the other hand, There were 

no significant difference between both of them with regards to rectal temperature, 

respiration and pulsation frequencies. 

As a result, it was observed that buparvaquone gave better results on oocyst 

excretion in the treatment of cryptosporidiosis. It was concluded that buparvaquone 

could be an alternative to field-applied drugs in neonatal calf diarrhea. 

 

Keywords: cryptosporidiosis, buparvaquone, calves, diarrhea, paromomycin 
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GİRİŞ 

Cryptosporidium spp.; insan, evcil ve vahşi hayvanlarda, gastrointestinal klinik 

bulgulara neden olan zoonotik bir protozoondur (Ayan ve ark., 2020). C. parvum 

bağırsaklarda enterositlerin apikal kısmına yapışıp mikrovillus kaybına neden olarak 

villöz atrofiye yol açmaktadır (Gonzalez-Astudillo, Sheley, Uzal, & Navarro, 2021). 

Özellikle kronik C.parvum’a bağlı ishallerin kronikleşmesi ile büyüme geriliği 

arasında güçlü bir şekilde ilişkili olduğu belirtilmiştir (Witto ve ark., 2021). 

Dünya genelinde yaygın olan neonatal buzağı ölümlerinin önemli bir kısmı 

ishale bağlı olarak şekillenmektedir (Conrady, Brunauer, & Roch, 2021). Yapılan 

araştırmalarda neonatal buzağı ölümlerinin en sık nedeninin ishal olduğu belirtilmiştir 

(Compton ve ark., 2017). Ülkemizde ishalli buzağı ölümleri içinde Cryptosporidium 

spp.’e bağlı olan buzağı ölüm oranının %7,2- 63,3 arasında olduğu belirtilmiştir 

(Tokgöz ve ark., 2013). Düve ölümlerinde hayvan başına düşen ekonomik kaybın 139 

sterlin (2023 Ocak kur karşılığı yaklaşık 3.109,7497 TL) olduğu belirtilmiştir 

(Boulton, Rushton, & Wathes,, 2017). Bu ekonomik kayıp başlıca tedavi masrafları, 

buzağının ölümü, ölümle birlikte genetik aktarımın sekteye uğraması ve kronik ishal 

vakalarında buzağı iyileşse dahi ilerleyen yaşlardaki performans düşüklüğünden 

kaynaklanmaktadır (Tokgöz ve ark., 2013). Tarım ve Orman Bakanlığı tarafından 

açıklanan verilere göre ülkemizde yılda 6 milyon buzağının doğduğu ve 900 bininin 

öldüğü bildirilmektedir (T.C. Tarım ve Orman Bakanlığı, 2018). Dönemin Tarım ve 

Orman Bakanı, Türkiye’deki buzağı ölüm oranının yüzde 15 olduğu 2018 yılında 

buzağı ölüm oranını yüzde 15' ten 5'e düşürmeyi hedeflediklerini, bu kazanımdan elde 

edilecek 500 bin buzağı ile Türkiye'deki büyükbaş hayvan varlığına katkı 

sağlanacağını vurgulamıştır (T.C. Tarım ve Orman Bakanlığı, 2018). 

Cryptosporidiosis’in günümüze dek tedavisi için pek çok ajan denenmesine rağmen 

etkili bir tedavisinin ve aşısının bulunamamış olması alternatif stratejilerin 

geliştirilmesi yönündeki çalışmaları kaçınılmaz kılmaktadır (Innes, Chalmers, Wells, 

& Pawlowic, 2020).  

Buparvaquone, sığırlarda ve koyunlarda theilerosis, babesiosis gibi önemli 

enfeksiyonlarda kullanılan antiprotozoer bir ilaçtır. Theileria şizontlarının ve babesia 

piroplazma formlarının invaze ettiği lenfosit ve eritrosit hücrelerinin parçalanmasını 

sağladığı belirtilmiş ve etki mekanizması henüz tam olarak açıklığa kavuşturulmamış 
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olsa da protozoonun mitokondrial elektron transportunu inhibe ederek gelişmesi ve 

çoğalması için gerekli primidin sentezini engellediği bildirilmektedir (Hacılarlıoğlu, 

2013). Buparvaquone’un etki mekanizmasının araştırıldığı deney hayvanlarında 

transmisyon elektron mikroskobu (TEM) ile Echinococcus multilocularis hücrelerinin 

mitokondrilerindeki oksidatif fosforilasyon üzerindeki etkisinin ölçüldüğü bir 

çalışmada, buparvaquone ile tedavinin parazit mitokondriyi erken bozduğunu 

(Rufener ve ark., 2018), dolayısı ile yapısal benzerlikleri nedeniyle, buparvaquone’un 

da Toxoplasma gondii ve Malarya tedavisinde kullanılan atovaquone'a benzer şekilde 

etki gösterdiği düşünülmektedir (Mehlhorn, 2008). Antiprotozoal etkili hidroksi 

naftokinon grubu içinde yer alan atovaquone'un etki mekanizması tam kesinlik 

kazanmamış olsa da parazitin mitokondriyal iç zar üzerinde bulunan sitokrom b geni 

üzerine etkiyerek, mitokondrial elektron transportunu inhibe ettiği ve mitokondrial 

membranın kollabe olmasına neden olduğu belirtilmiştir (Gebru, Hailu, Kremsner, 

Kun, & Grobusch, 2006; Sherman, 1998). Buparvaquone, diğer 

hidroksinaftokinonlara kıyasla amastigotlara (hücre içi parazit formu) karşı 100 kat 

artan aktivite gösterdiği bildirilmiştir (Croft, Hogg, Gutteridge, Hudson, & Randall, 

1992; Monteiro ve ark., 2022; Vexenat, Croft, Furtado Campos, & Miles, 1998). 

Buparvaquone’un suda çözünürlüğü çok zayıf (<1 mg L− 1) olduğundan gastrik ve 

intersitisyel sıvılarda düşük çözünürlüğü nedeni ile oral kullanımı tercih edilmez. 

Düşük su çözünürlüğüne ek olarak, ilacın cyp hepatik enzim metabolizmasının da 

ilacın zayıf biyoyararlanımına ve sınırlı in vivo etkinliğine işaret ettiği belirtilmiştir 

(Monteiro ve ark, 2022; Smith ve ark., 2018). Buparvaquone 2,5 mg/kg doz oranında 

uygulanan intramuskuler tek doz enjeksiyonun theileriosis tedavisinde etkili olduğu 

ortaya konmuştur (Nampoothiri, 2021). Buparvaquone’un C. parvum 

enfeksiyonlarında kullanılabilirliği açısından literatürde henüz kapsamlı çalışmalar 

bulunmamakla birlikte, Alidadi ve ark. (2008) tarafından yapılan çalışmada etkenin 

ookist yoğunluğu üzerindeki etkisi araştırılmıştır. Buna göre buparvaquone’un 

yalnızca ookist saçılımını önemli düzeyde azalttığı belirtilmekle birlikte klinik 

iyileşme ve hematolojik bulgular üzerine olan etkisi henüz araştırılmamıştır (Alidadi 

ve ark., 2008). 

Araştırmacılar bu ilacın uzun periyotlarda kullanımının C. parvum enfeksiyonların 

tedavisi ve profilaksisinde araştırılması gerektiğini belirtmektedir (Alidadi ve ark., 
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2008). Buparvaquone’un ticari bir preperatı olan Butalex’in (MSD, Almanya) 

prospektüsünde, theileriosis için tek doz 2,5 mg/kg intramusküler uygulama 

önerilmekte ancak şiddetli enfeksiyon durumlarında ikinci tekrar dozun 

uygulanabileceği belirtilmektedir. Butalex’in güvenilirliği, metabolizması ve 

kalıntıları üzerine yapılan kapsamlı araştırmalarda ilacın oldukça güvenli olduğu 

bildirilmekte ilacın kalıntı süreleri, süt için iki gün ve et için 42 gün olduğu 

belirtilmektedir (Mc hardy, Pitman-Moore, & Hill, 1990). Paromomisin, temelde 

aminoglikozid türevi bir antibiyotiktir ve hayvanlarda C. parvum enfeksiyonunun 

profilaksi ve tedavisinde yaygın olarak kullanılmaktadır. Paromomisinin, buzağılarda 

profilaktif kullanımda ookist saçılımını belirgin şekilde azalttığı ve klinik iyileşmeyi 

hızlandırdığı bildirilmiştir (Aydoğdu, Tevfik, Coşkun, Başbuğ, & Ataş 2018). 

Bu çalışmada, buparvaquone’un klinik ve kan parametreleri üzerine olan 

etkinliğinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır. Bu doğrultuda çalışmanın hedefleri 

aşağıdaki gibi sıralanmıştır: 

1-Theileriosis ve babesiosis’in tedavilerinde başarılı şekilde kullanılan ve yan 

etkileri oldukça minimal olan antiprotozoer bir ilaç olan buparvaquone’un C. 

parvum enfeksiyonlarının tedavisinde ve proflaksisinde kullanılabilirliğinin 

araştırılması, 

2-Buparvaquone’un C. parvum enfeksiyonlarında klinik iyileşme, hematolojik 

ve bazı biyokimyasalar parametreler üzerindeki değişimler ve enfeksiyonun 

sağaltım periyodunda dışkıdaki C. parvum ookist sayıları üzerindeki 

değişimlerin irdelenmesi,  

3-Buparvaquone ile tedavi yönteminden olumlu sonuçlar alınması neticesinde, 

cryptosporidiosis’in hem proflaksisinde hem de tedavisinde uygulama 

kolaylığı ve etkinliği olan, potansiyel bir yöntem olarak değerlendirilmesi 

çalışmanın hedefleridir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

Dünya nüfusunun büyük bir kısmının proteinli gıda ihtiyacının 

karşılanmasında hayvancılık endüstrisi önemli bir rol oynar (Said, 2022). Tüm 

dünyada ve ülkemizde artan nüfusa bağlı olarak hayvansal ihtiyaçların karşılanması 

için üretimin arttırılması çabaları entansif işletmelerin açılmasına kapı aralamıştır 

(Hernandez, Llonch, & Turner, 2022). Entansif işletme sayılarındaki artış beraberinde 

hayvansal üretimin yani sığır sayısının artmasını getirmiştir (Ogino ve ark., 2016) . Bu 

artışla beraber yeterli sürü yönetiminin sağlanamaması artan işçi sayısı ve iş gücü gibi 

olumsuzlukları da beraberinde getirmiştir. Tarım ve Orman Bakanlığı 2019, büyükbaş 

hayvan varlığının 18,2 milyon baş ile Cumhuriyet tarihimizdeki en yüksek sayıya 

ulaştığını bildirmiştir. Süt üretimimiz 23 milyon tona ve kırmızı et üretimimiz 1,2 

milyon tona ulaşmıştır (T.C. Tarım ve Orman Bakanlığı, Bakan Pakdemirli: Son 19 

yılda, 2021). T.C. Tarım ve Orman Bakanlığı sayfasında yayınlanan Türkiye İstatistik 

Kurumu (TÜİK)’na ait hayvansal üretim istatistikleri Aralık 2020 verilerine göre 

büyükbaş hayvan sayısını 18.158.000 (sığır sayısı %1,6 artarak 17.965.482 baş, manda 

sayısı %4,5 artarak 192.489) baş olarak açıklanmıştır. Ağustos 2022’ de sığır sayısının 

17.692.955 baş, manda sayısının 182.717 baş, toplam büyükbaş hayvan sayısının 

17.875.672, koyun sayısının 46.122.627 baş, keçi sayısının 12.324.928 baş, toplam 

58.447.555 baş küçükbaş olarak gerçekleştiği bildirilmiştir (T.C. Tarım ve Orman 

Bakanlığı, 2022). 

Hayvancılık sektöründeki gelişmelere rağmen neonatal buzağı kayıpları en 

önemli sorunlardan biri olmaya devam etmektedir (Kozat, Özkan, & Okman 2021). 

Sağlıklı buzağılar yetiştirmek süt işletmelerinin sürekliliğini sağlamada önemli ön 

koşullardan biridir (Hultgren, & Svensson, 2009). Bu nedenle işletmelerdeki 

ekonomik kaybın başlıca nedenlerinden olan buzağı ishalleri ve bu ishallere bağlı 

ölümler yetiştiricilikteki sürü yönetimi ve hayvan refahı düzeyini göstermektedir 

(Mee, Berry, & Cromie, 2008; Sato, 1997; Scientific Committee on Animal Health 

and Animal Welfare, 2001; Sevinç, Şimşek, & Uslu, 2005; Şentürk, 2017; Şentürk, 

2019; Uetake, 2013). Yapılan çalışmalarda günümüzde hala yaygın olan buzağı 

kayıplarıyla ilişkili temel nedenin neonatal buzağı ishalleri olduğu, bu durumun bazı 

çiftlikler için %75 (Şentürk, 2019) %90-%100 oranlarına ulaştığı görülmektedir 

(Shekhar, Ranjan, Singh, & Kumar, 2017). Ülkemizde buzağı ishallerine bağlı tedavi 
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masrafları ve ölümlerle ilişkili ekonomik kayıpların diğer nedenlerle ilişkili 

giderlerden daha fazla olduğu bildirilmiştir (Kozat ve ark., 2021). Neonatal buzağı 

ishalleri genellikle ilk 1-10 günlük yaş aralığında daha sıklıkla görülmektedir (Zeybek, 

& Civelek, 2014). Bir süt buzağısının yetiştirilmesi sürecinde işletmedeki maliyetle 

sabit değişken giderler (süt, süt ikame yemi, pastörizasyon ve konsantre işlemleri, 

barınma şekli, ölüm oranları) arasında doğru orantı bulunmaktadır (Stockler, 2021). 

Özellikle süt buzağılarının ileri dönem performansları ve uzun ömürlü olmaları için, 

yaşamlarının ilk ayları oldukça önemlidir. Bakım, beslenme çevre ve sağlık yönetimi, 

stres ve hastalıkların en aza indirilmesine olanak sağlanmalıdır (Brown ve ark, 2021). 

2.1. Buzağılarda Neonatal Dönem ve Önemi 

Dünya Sağlık Örgütü’nün neonatal tanımı olan doğumdan sonraki ilk 4 haftalık 

zaman dilimi (WHO, 2006) veteriner hekimlik açısından da genel kabul görmektedir 

(Agnol ve ark., 2021;  Raboisson ve ark., 2013).  Dünyada ve ülkemizde büyüyen 

entansif işletmelerdeki neonatal buzağı kayıplarının ABD’de %7, ülkemiz devlet 

işletmelerinde %10, özel işletmelerinde %50’leri bulduğu belirtilmiştir. Yeni doğan 

buzağı ölümleri ile işletmelerin gerilediği ve ekonomilerinin ciddi zarara uğradığı 

bildirilmiştir (Akyüz ve ark., 2017). Neonatal ölümleri etkileyen pek çok faktörden 

(Gomez, & Weese, 2017) bazıları cinsiyet, doğum mevsimi, çevresel sıcaklık (Hyde 

ve ark., 2020; Santman-Berends, Schukken & van Schaik, 2019), diyare, pneumoni ve 

sepsis olarak bilinmektedir (Akyüz ve ark., 2017; Şentürk 2019). Neonatal dönem 

ishallerinde kolostrum yönetimi, bakım ve hijyen, barınma koşulları, stres periyotları 

ve ilaç kullanımına odaklanıldığı belirtilmiştir (Blanchard, 2012;  Meganck, Hoflack, 

Piepers, & Opsomer 2015). 

Hayvanın doğumunu takiben ilk 30 günde buzağı ishallerinin en yaygın 

nedenleri; Escherichia coli K99 (ETEC); sığır rotavirüsü (BRV), sığır koronavirüsü 

(BCoV) ve Cryptosporidium spp. gibi enteropatojenler olmaktadır (Şentürk, 2019; 

Brunauer, Roch, & Conrady, 2021). Buzağılarda neonatal dönemde etkili faktörler 

şöyle sıralanabilir; pasif transfer yetmezliği (PTY), bakım besleme koşulları, aşılama.  

Buzağı ile anne arasındaki (syneptiheliochorial) plasental bağlantı yapısı 

nedeni ile agammaglobulinemik (Akköse ve ark., 2022; Hecker ve ark., 2022; Immler, 

Büttner, Gärtner, Wehrend, & Donat, 2022) ya da hipogammaglobulinemik olarak 

doğan buzağıların neonatal dönemde gözlenen enfektif hastalıklardan korunması, 
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doğumu takiben ilk iki saat içinde yeterli miktarda ve iyi kalitede (> 50 g/L IgG) 

kolostrumun alınması ve absorbsiyonuna bağlıdır (Johnston, 2022; Maree, 2008; 

Şentürk, 2017). Neonatal bir buzağının ileriye dönük sağlıklı, verimli ve hastalıklara 

karşı bağışıklığı için ilk 24 saat içerisinde vücut ağırlığının %10’u kadar yüksek 

kalitede kolostrum tüketmesi gerekli görülmüştür. Bu hesaplamaya göre ortalama 40-

45 kg doğan bir buzağının en az 4 litre kolostrum tüketmesi gerekmektedir (Aydoğdu, 

Şen, & Güzelbekteş, 2019; Rafiei, Ghoorchi, Toghdory, Moazeni, & Khalili, 2019; 

Şentürk 2019;). Süte göre kolostrum daha az laktoz ve daha fazla yağ, protein, peptit 

içerir ve nitrojen, kül, vitaminler (A, B12, E), mineraller, amino asitler, esansiyel 

yağlar, hormonlar, büyüme faktörleri, immunoglobulinler (A, D, E, G, M), sitokinler, 

laktoferrin, transferrin, laktoperoksidaz, lizozim, enzimler, lökositler, 

oligopolisakkaritler, glukokonjugatlar, orotik asid ve nükleotidler bakımından 

zengindir (Bagwe, Tharappel, Kaur, G., & Buttar, 2015; Blum, & Hammon, 2000; 

McGrath, Fox, McSweeney, & Kelly 2016; Playford, & Weiser, 2021; Puppel ve ark., 

2019; Uruakpa, Ismond, & Akobundu, 2002). Özellikle immünoglobulin G (IgG) 

konsantrasyonu yüksek olan kolostrumu alan buzağıların kendi immun sistemleri 

gelişene kadar bağışıklığını sağlayan bu geçici koruma durumu, pasif transfer olarak 

adlandırılır (Stelwagen ve ark., 2009; Tsioulpas, Grandison, & Lewis, 2007). 

Doğumun ardından ilk 24 saatte hem immunglobulin konsantrasyonu hem de bağırsak 

geçirgenliği hızla azaldığından yeterli miktarda kolostrum alımı ile buzağı 

metabolizması uyarılır bu da beslenme durumunu etkiler, gastrointestinal sistem 

gelişimini stimule eder (McGrath ve ark., 2016).  Doğumdan 12-24 saat sonra buzağı 

serum IgG seviyesinin <1000 mg/dl altında olması (Murphy, Hagey, & Chigerwe, 

2015; Şentürk, 2017) ya da yaşamın ilk haftasında yeterli kolostral antikorları absorbe 

edememesi ve IgG konsantrasyonunun (<10 g/L) altında olması pasif transfer 

yetmezliği (PTY) olarak kabul edilir (Denholm, Haggerty, Mason, & Ellis,  2022; 

Hogan ve ark, 2015). 

Günümüzde yenidoğan buzağı enfeksiyonlarına sebep olan patojenlere karşı 

mücadelede yeterli pasif transferin en önemli kısmını oluşturan antikor seviyesidir. Bu 

seviyeyi artırmak için anneye gebelik döneminde uygulanan bakteriyel ve viral aşılar 

mevcuttur. Bunlar E. coli-rota-coronavirus aşıları, clostridial aşılar, BVDV-BRSV-PI3 

aşılarıdır (Karakuş, 2021; Şentürk, 2019). Günümüzde işletmelerde yaygın olan bir 
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diğer uygulama da doğumdan sonra bir günlük yaştaki buzağılara hiperimmun serum 

(bunların içeriği genellikle; E. coli, Clostridium perfringens tip C ß toksin, Salmonella 

typhimurium, Salmonella dublin, Pasteurella multocida, Mannheimia haemolytica, 

Trueperella pyogenes antikorları ile 5 ml/sc koruyucu doz) uygulamalarıdır (Karakuş, 

2021; Şentürk, 2019). Benzer şekilde yenidoğan buzağılarda cryptosporidiosis 

enfeksiyona karşı yüksek titrede antikor içeren hiperimmün kolostrumunu indüklemek 

amacıyla yapılan bir çalışmada, annenin cryptosporidium antijenleriyle aşılanması 

sonucunda aşının buzağıların ookist saçımını engellemediği fakat azalttığı 

belirtilmiştir (Wyatt, 2000). 

2.1.1 Neonatal Dönemin Önemli Gastraintestinal Hastalıkları 

Yenidoğan buzağı ishalleri, neonatal buzağı ölümlerinin en temel 

nedenlerinden biridir. Pnömoni ise üç haftalık yaştan itibaren sütten kesilmeye kadar 

başlıca buzağı kayıp nedenlerindendir. Bu oran %60,5 ile ishal iken %15 ile solunum 

yolu enfeksiyonları olarak belirtilmiştir (USDA, 2007). Buzağılarda sütten kesme 

dönemi öncesi pnömoni salgınlarının önlenmesi ve kontrol altına alınması için 

geliştirilmesi gereken yeni stratejiler hala araştırma konusudur (Smith, 2021). 

Caffarena ve ark., (2021) meracılığa dayalı süt işletmelerinde yenidoğan buzağı 

ishallerinin morbidite ve mortalitesinin nedenlerinin araştırıldığı bir çalışmada, 

Salmonella enterica’nın mortaliteyi artırdığını bu nedenle çiftliklerdeki salmonellosis, 

cryptosporidiosis ve rotavirüs enfeksiyonlarının kontrol altına alınmasının ve 

iyileştirilmiş kolostrum yönetiminin ölüm oranlarını düşüreceği belirtilmiştir.  

Neonatal ishallerin süt emen buzağılardaki ölüm oranlarını ABD Ulusal Hayvan 

Sağlığı İzleme Sistemi (NAHMS) %57 olarak açıklarken (USDA, 2007; Yanar, 2022) 

Kore’de açıklanan neonatal buzağı ölüm oranlarının da benzer şekilde yakın oranlarda 

olduğu (%53,4) bildirilmiştir (Cho, & Yoon, 2014). 

İshallerin gelişimi çoğu zaman miks şekilde birden çok enteropatojen (virüsler, 

bakteriler, protozoonlar) nedeniyle gelişmekte (Gomez, & Weese, 2017) ise de tek bir 

primer patojene bağlı olarak da gözlenebilmektedir. Dünya çapında yapılan 

araştırmalarda miks enfeksiyonların başında BRV-Crypto (%6,69) yer alırken 

ardından BRV-BCoV (%2,84) daha sonra BRV-ETEC (%1,64) tahmini prevalansları 

belirlenmiştir (Brunauer ve ark., 2021). 
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 Çiftliğin coğrafi konumu, sürü yönetimi uygulamaları, sürünün büyüklüğü ve 

enfeksiyona neden olan her bir patojenin (sığır rota virüs BRV, sığır corona virüsü 

BCoV, sığır viral diyare virüsü BVDV, Salmonella enterica, Escherichia coli, 

Clostridium perfringens, Cryptosporidium parvum) hastalığın insidansını 

etkilemektedir (Cho, & Yoon, 2014; Şentürk, 2019). Bu etkenlerden dünya genelinde 

ve ülkemizde yaygın olan etkenler; rota virüs ve cryptosporidiosis (Meganck ve ark., 

2015),  BcoV, E.coli’dir (Şentürk, 2019; Brunauer ve ark., 2021). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şema 1. Gastrointestinal enfeksiyon etkenlerinden Cryptosporidium spp., rotavirüs, E. coli & 

coronavirüs lokalizasyon bölgelerinin şematik gösterimi, Delling, & Daugschies, (2022)’den modifiye 

edilmiştir 

2.1.1.1. Esherichia coli  

İnsan ve hayvanların gastro-intestinal sisteminde yaygın olarak yaşayan ve ana 

patojenlerden olduğu bilinen Escherichia coli (E.coli), ilk olarak 1885 yılında bir 

çocukta Theodor Escherich tarafından tanımlanmıştır (Escherich, 1989). Zamanla 

bakterinin bazı suşlarının içinde yaşadığı organizmaya zarar vermediği tespit 

edilmiştir (Welch, 2006).  

E. coli’nin patojenik suşları colibasillosis’e neden olan gram negatif bir bakteri 

olduğu ve doğumu takiben birkaç saat içinde gastrointestinal sisteme kolonize olduğu 

(Kaper, Nataro, & Mobley 2004), doğada yaygın olarak toprak, su yüzeyi, insan ve 

hayvan dışkısında bulunduğu, kuşlar dahil insan ve hayvanlarda özellikle de neonatal 

Cryptosporidium spp. 

intraselüler 

ekstrasitoplazmik 
olarak genellikle 

ileuma lokalize 

olurlar. 

Rotavirüs 
intraselüler 

olarak ince 

bağırsaklara 

yerleşir. 

E. coli ısıya 
dayanıklı 

enterotoksinleri  

guanilil siklaz c’ye 

bağlar. 

Coronavirüs 
intraselüler olarak 

ilerum ve kolona 

kolonize olurlar 
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buzağılarda yaygın olarak görüldüğü bildirilmiştir (Bashahun, & Amina, 2017). 

Gastro intestinal kanalın fakültatif bir üyesi olan E. coli, buzağılarda septisemi veya 

bağırsak enfeksiyonuna sebep olarak ishal meydana getirmektedir. İshalli 

buzağılardan alınan numunelerde yapılan identifikasyon çalışmalarında pek çok E. 

coli serotipinin patojen olmadığı, patojenitelerini belirleyen 3 temel antijenik yapı 

(somotik, kapsüler, flagella) olduğu bilinmektedir (Şentürk, 2019). Patojen E. coli 

suşları 6 gruba ayrılmaktadır; enterotoksijenik E. coli (ETEC), shiga toksin üreten E. 

coli (STEC), enteropatojenik E. coli (EPEC), enteroinvaziv E. coli (EAEC), 

enteroagresif E. coli ve enterohemorajik E. coli (EHEC) (Nataro, & Kaper, 1998; 

Radostits, Gay,  Hinchcliff, & Constable,  2007; Croxen ve ark., 2013; Cho, & Yoon, 

2014; Şentürk, 2019). Neonatal buzağılarda yaygın olan ETEC (Şentürk, 2019), 

patojenitesinde etkili olan  fimbriyal antijen K99 ve Heat stabel (ısıya dayanıklı) 

toksini sayesinde enterositlere yerleşerek septisemiye veya bağırsak enfeksiyonuna 

(su, sodyum, klor) sekresyonunu arttırarak ishale neden olmaktadır (Cho, & Yoon, 

2014, Şentürk, 2019). Nekrotoksijenik E. coli, EPEC, STEC ishal olmayan 

buzağılardan izole edilmiş olan fırsatçı patojenlerdir (Tarabees, Younis, & El-

Khetaby, 2021) . ETEC, genellikle yeni doğan 3-4 günlük yaştan küçük buzağılarda 

(<2 günlük yaş) ishal sebeplerindendir.  

Enfekte olan buzağılar depresiftir, yeme-içme ve süt emme olmadığından 

hayvanlar susuz kalarak (septik şok nedeniyle) hızla ölmektedir (Şentürk, 2019; 

Tarabees ve ark., 2021). Bol miktarlarda sulu tipik ETEC ishal görüntülerindendir. 

Buzağılar temel olarak iki yaş grubunda: 1-3 günlük yaş ile 3-8 haftalık yaş daha 

hassas oldukları bildirilmiştir (Bashahun, & Amina, 2017). Grup halinde bir arada 

tutulan buzağılarda enfeksiyonun fekal-oral yolla, temasla, preklinik bakteriyemik 

aşamada dışkıyla saçılan organizma atıklarıyla, fekal-aerosol yolla, burundan buruna 

direkt temasla, nazofaringeal mukoza yoluyla (inhalasyon) idrar ve respiratorik 

aerosollerle ve menenjite neden olan beyin çevresi dokuların etkilenmesiyle meydana 

geldiği belirtilmektedir (Bashahun, & Amina, 2017; Gruenberg, 2014). 

Enfekte buzağılar bakteriyi dışkılarıyla (patojenik E. coli) saçtıkları için 

çevredeki altlıklar, biberonlar, kovalar vb. gibi diğer materyallerin kontaminasyonu 

sonucu sağlıklı buzağılar etkene maruz kalmaktadır (Bashahun, & Amina, 2017). E. 

coli enfeksiyonu, bağırsak umblikal vena aracılığıyla septisemik suşlara bağlı olarak 
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endotoksin salınımı nedeniyle şoka ve subklinik bakteriyemiye, septisemiye ve hızlı 

ölümlere yol açar (Tarabees ve ark., 2021). Daha az öldürücü suşlarıyla enfeksiyonun 

lokalizasyonuna bağlı olarak menenjit, poliartrit, nefrit, üveit, omfalit gibi problemler 

gözlenebilmektedir (Başhahun, & Amina, 2017; Şentürk, 2019). 

2.1.1.2. Rotavirüs 

İlk olarak 1972’de akut ishalli bir çocuğun duodenal biyopsi örneğinin elektron 

mikroskopta incelenmesi sonucu Avustralya’da tanımlanmış ve duovirüs olarak 

adlandırılmıştır. Daha sonra virüs karakteristik inceleme sonucu tam bir tekerlek, 

yuvarlak şeklindeki morfolojisinden dolayı Latince tekerlek anlamına gelen rotavirüs 

olarak isimlendirilmiştir (Geletu, Usmael, & Bari, 2021; Paredes ve ark., 1993). 

Reoviridae ailesinden (Cho, & Yoon, 2014) zarfsız çift sarmallı 11 segment içeren 

(Geletu ve ark., 2021) RNA virüsü (Gomez, & Weese, 2017) olan rota virüsün ara 

kapsid proteinlerinin genetik benzerlik ve antijenik yapılarına göre 7 serogrup (A-G) 

rotavirüs tanımlanmıştır. Üç katmanlı bir protein kapsid içerir; çapı yaklaşık 65-75 

nm'dir (Torres-Medina, Schlafer, & Mebus, 1985; Swiatek ve ark., 2010). Buzağılarda 

bu virüs ilk olarak Mebus ve ark. (1969) tarafından tanımlanmıştır (McNulty, 1978). 

Evcil hayvanlarda ve neonatal buzağılarda viral ishalin temel nedeni A Grubu 

rotavirüslerdir (Foster, & Smith, 2009; Geletu ve ark., 2021). Bazı saha vakalarında B 

ve C serogrupları tanımlansa da çoğunlukla BRV A serogrubuna (%95) aittir (Geletu 

ve ark., 2021). A grubunun pek çok memeli türünde ve kuşlarda, B grubunun insanlar, 

sığırlar, keçiler, domuzlar, sıçanlar ve koyunlarda, C grubunun insanlar, sığırlar, 

köpekler, keçiler, yavru gelincikler ve domuzlarda, D grubunun tavuk ve hindilerde, 

E grubunun domuzlarda, F grubunun tavuklarda, G grubunun tavuklarda ve H 

grubunun insanlar ve domuzlarda enfeksiyona neden olduğu belirtilmiştir (Ghosh, & 

Kobayashi, 2014). Sığır rota virüsü (BRV) 3 haftalık yaştan küçük buzağılarda ishale 

neden olur, klinik belirtiler spesifik hastalığa özgü değildir (Mawly, Grinberg, 

Prattley, Moffat, & French 2015). Bununla beraber, rotavirüs ishallerine karşı üç aylık 

yaştan büyük buzağıların hastalığa duyarlılıklarının olmadığı bildirilmiştir (Gomez, & 

Weese, 2017). Genel olarak, soluk sarı renkli, çoğunlukla kan içermeyen, bol miktarda 

mukus içeren ishal 4 ile 8 gün arasında sürmektedir ve buzağılarda genellikle 

depresyon, farklı derecelerde dehidrasyon, hareket etmede isteksizlik ve iştahsızlık 

görülmektedir (Bashahun, & Amina, 2017, Foster, & Smith, 2009, Gomez, & Weese, 
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2017, Şentürk, 2019). Spesifik bir tedavisi bulunmayan BRV enfeksiyonları için klinik 

belirtileri azaltmak ve olası komplikasyonları önlemek amacıyla bakım sağlamaya 

yönelik destekleyici uygulamalar yapılmaktadır. Bunlar; ishal ve kusmadan 

kaynaklanan kayıpların yerine konması için sıvı uygulamaları, varsa asidozun sıvı-

elektrolit dengesizliklerinin düzeltilmesidir (Geletu ve ark., 2021). Destekleyici tedavi 

uygulandığında çoğunlukla prognozu iyidir, kısa sürede iyileşme görülmektedir 

(Gomez, & Weese, 2017). 

Sığır rota virüsü, dünya genelinde süt ve besi sığırcılığında yaygın olarak; 

neonatal buzağılarda yüksek morbidite (%75-100) ve mortalite ile sonuçlanan ishallere 

bağlı  ekonomik kayıpların başlıca nedenleri arasında yer alır (Badaracco ve ark., 

2012; Papp ve ark., 2014; Pourasgari ve ark., 2016; Singh ve ark., 2020). Dağılım ve 

yaygınlık oranları %7 ile %94 arasında değişmektedir (Argenzio ve ark., 1990; 

Chinsangaram, Schore, Guterbock, Weaver, & Osburn 1995; Pourasgari ve ark., 2016 

Swiatek ve ark., 2010). Kuzularda rotavirüslerin epidemiyolojisi halen büyük ölçüde 

bilinmemektedir (Papp ve ark., 2014). Rotavirüs enfeksiyonu 21 günlük yaştan küçük 

buzağılarda daha sık gözlenmesine rağmen, klinik tablo ile ilişkili olarak daha büyük 

buzağılarda da gözlenebilir (Delling, & Daugschies, 2022). 1-2 günlük kuluçka süresi 

başka bir etken ile koenfeksiyon halinde uzar (Blanchard, 2012; Foster, & Smith, 

2009; Şentürk, 2019). Enfekte hayvanda sulu-macun kıvamlı dışkı ile karakterize 

ishal, dehidrasyon, halsizlik, bitkinlik, iştahsızlık gibi klinik bulgulara neden olur 

(Chen, Knutson, Ciarlet, Sturos, & Marthaler, 2018). Enfekte hayvan dışkıları ile 

saçılım devam eder (García ve ark., 2000; Lanz Uhde ve ark., 2008). Dünya genelinde 

neonatal buzağılarda her iki enfeksiyonun da yaygınlığı düşünüldüğünde miks 

enfeksiyon oluşturmaları kaçınılmazdır ve bu oran %2-85 skalasında değişen aralıkta 

bildirilmiştir (Al Mawly ve ark., 2015; Izzo ve ark., 2011; Lanz Uhde ve ark., 2008). 

2.1.1.3.Coronavirüs 

Coronavirüs, Betacoronavirüsün bir üyesi olan tek sarmallı RNA virüsü olarak 

geniş çapta pek çok konakçıyı enfekte etmektedir (Cho, & Yoon, 2014, Gomez, & 

Weese, 2017; Lotfollahzadeh ve ark., 2020). Hayvanlarda coronavirüs 3 antijenik 

gruba ayrılır; hemaglutinin-esteraz olmayan BCoV, hemagglutinin-esteraza sahip olan 

BCoV, bulaşıcı bronşite neden olan avian virüsleri içermektedir (Gomez, & Weese, 

2017). Virüs sığırlarda 3 farklı klinik yansımayla seyretmektedir; 1 ile 2 haftalık 
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yaştaki buzağılarda ishal, yetişkin sığırlarda hemorajik ishal ile seyreden kış 

dizanterisi, sığır solunum yolu hastalığı kompleksi ile hem genç buzağılarda hem de 

yetişkin sığırlarda solunum yolu hastalıklarına neden olmaktadır (Cho ve ark., 2001; 

Cho, & Yoon, 2014; Liu ve ark., 2006; Şentürk, 2019). Enfeksiyon ince bağırsakta 

başlar ve genellikle tüm ince bağırsağa yayılarak kolona ulaşır. Mikroskobik olarak 

etkilenen ince bağırsak villuslarında ve kolonik kriptlerde atrofi, lamina propriyada 

nekroz meydana gelmekte, hemaglutinin-esteraz proteini ve S proteini sayesinde 

bağırsak epitel hücrelerine yapışarak olgun villus epitel hücreler virüsün birincil hedefi 

olmaktadır (Cho, & Yoon, 2014; Schultze, Gross, Brossmer, & Herrler 1991). Etken 

19-24 saatlik kısa bir  inkübasyon periyodu sonrasında genellikle 4-30 günlük yaştaki 

buzağılarda klinik yansıma görülmesine rağmen (Şentürk, 2019) 7-10 günlük yaştaki 

buzağılarda enfeksiyonun görülme sıklığının arttığı bildirilmektedir (Boileau, & 

Kapil, 2010; Foster, & Smith, 2009). Etkilenen hayvanlardaki klinik belirtiler, hacimli, 

mukuslu, koyu yeşil veya açık kahverengi ishal, şiddetli depresyon, değişen 

derecelerde dehidrasyon, kolitis, kuru öksürük, seröz gözyaşı akıntısı ve nazal akıntı, 

üst solunum yolu yansımaları görülmektedir (Boileau, & Kapil, 2010; Gomez, & 

Weese, 2017; Şentürk, 2019). 

2.1.1.4. Cryptosporidiosis 

Cryptosporidiosis, neonatal buzağılarda bir apikompleksan parazit olan, dünya 

çapında (Checkley ve ark., 2015; Tzipori, & Widmer 2000) pek çok ülkede ishalli 

neonatal buzağılarda yaygın olarak teşhis edilen (Wang, Zhao, Gong, & Zhang, 2017) 

Cryptosporidium spp.’nin neden olduğu enfeksiyondur. Özellikle neonatal 

hayvanlarda ciddi ishal ve ölüm oranlarının artmasına neden olması ile 

cryptosporidiosis, ekonomik verimlilik ve hayvan refahında karşılaşılan en büyük 

zorluklardan biridir (Sweeny, Ryan, Robertson, & Jacobson, 2012; Cheng, Yang, Tan, 

& He,  2021). Zoonotik protozoon olan Cryptosporidium spp.; gastrointestinal klinik 

bulgulara neden olan insan, evcil ve vahşi hayvanlar da dahil oldukça geniş bir konakçı 

spektumuna sahiptir (Arsenopoulos, Theodoridis, & Papadopoulos, 2017; Ayan, 

Kilinc, Yuksek, & Basbugan, 2020; Chalmers, & Katzer, 2013; Thomson ve ark., 

2017). Cryptosporidium spp. apikompleksa şubesinde eimeria, sarcocystis, 

toxoplasma, cyclospora, isospora ile birlikte coccidia sınıfında bulunmaktadır. Etken 

neonatal buzağılarda ve henüz sütten kesilmemiş 6 haftalık yaştaki buzağılarda enterik 
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hastalık tablosu oluşturmaktadır (Thomson ve ark., 2017). Fekal-oral olarak 

(Pumipuntu, & Piratae, 2018); kontamine yem, su ve enfekte buzağılarla temas yolları 

ile bulaşan etken  bu özelliğiyle önemli çevre sorunlarını da beraberinde getirmektedir 

(Wells ve ark., 2015; Wells ve ark., 2019; Xiao, 2010). Parazitin ookist formunu hem 

mikro hem makro açıdan yok etmek zordur, kalın dış çeperi sayesinde çevresel 

koşullara karşı son derece dirençlidir (Sateesh ve ark., 2022). Cryptosporidium parvum 

neonatal buzağılardan ve immun yetmezliği olan insanlardan en sık  izole edilen 

gastrointestinal patojendir  (Mac Kenzie ve ark, 1995). Ayrıca, diğer patojenlerle miks 

enfeksiyon durumunda Cryptosporidium enfeksiyonu daha şiddetli hale gelebilir 

(Caffarena ve ark., 2021). Neonatal ishalli buzağılar üzerinde yapılan çalışmalar, 

etkilenen hayvanlarda başka enteropatojenik ajanlarla beraber aynı konakçıda 

bulunabileceğini göstermiştir (Izzo ve ark., 2011; Singh ve ark., 2020). Sateesh ve ark, 

(2022) tarafından 205 cryptosporidiosisli buzağı ile yürütülen çalışmada hastalığın 

prevalansında cinsiyete göre herhangi bir değişikliğin olmadığı belirtilmiştir. 

2.2.1. Tarihçe 

Cryptosporidium spp. ilk kez 1885’te Clarke tarafından mide epitel dokuda 

bulunan spor hücreleri olarak tanımlanmıştır. Ernest Edward Tyzzer 1907’de fare mide 

epitel hücrelerindeki protozoonları eski Yunancada ‘saklı kist’ anlamına gelen 

crytosporidium ismini cins olarak tanımlamıştır (Thomson ve ark., 2017; Tyzzer, 

1907). Aynı zamanda parazitin yaşam döngüsü aşamalarını tanımlayan ilk kişidir 

(Fayer, 2004). 1910 yılında evcil farelerin mide bez hücrelerinde C. muris varlığını 

tespit etmiş parazitin ookist yapısını bildirmiş (Tyzzer, 1910) ve bulaşmasını 

açıklarken 1912 yılında fare ince bağırsaklarında gelişen ve C. muris’ten daha küçük 

olduğunu bildirdiği ookistlere sahip yeni türü C. parvum olarak belirtmiştir (Fayer, 

2004). Daha sonraki yıllarda memeli, kanatlı, balık, reptil, amfibilerde çok sayıda tür 

tanımlanmıştır (Fayer, 2010). 1955 yılında yeni bir tür olan C. meleagridis, hindilerde 

bildirilmiştir (Slavin, 1955) ve 1971'de cryptosporidium’un ilk kez sığır ishali ile 

ilişkili olduğu belirtilmiştir (Panciera, Thomassen, & Garner, 1971).  

İnsanlarda ilk cryptosporidiosis vakalarının 1976 yılında görüldüğü bildirilmiştir, 

ilk olarak yayımlanan crytpsporidiosis salgını, 1987 yılında Georgia eyaletinde 

yaklaşık 13 bin kişinin enfekte olmasıyla sonuçlanan Carrollton'da meydana gelmiştir. 

Salgın kaynağının ookistlerle kontamine olan bir belediye su sistemine ait olduğu 
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tespit edilmiştir. Bundan altı yıl sonra meydana gelen 1993 yılındaki 

Milwauke/Wisconsin salgını da cryptosporidiosis enfeksiyonunun zoonotik yönüne 

dikkati çekmiştir (Fayer, 2010; Sears, & Kirkpatrick 2001). Ana semptomu hafif ya da 

şiddetli ishal olan ve 1976'da ilk kez bağışıklığı baskılanmış insanlarda ortaya 

çıkmasıyla büyük ilgi uyandıran cryptosporidiosis, insanlar ve hayvanlar için 

hastalığın immunsupresif hastalarda ölümle sonuçlanabileceği belirtilmiştir 

(Abubakar, Aliyu, Arumugam, Hunter, & Usman, 2007; Meisel, Perera, Meligro, & 

Rubin,1976; Nime, Burek, Page, Holscher, & Yardley, 1976). Bundan birkaç yıl sonra 

Amerika'da farklı şehirlerden altı hastanede 21 erkek hastanın eş zamanlı olarak AIDS 

ve cryptosporidiosise sahip olduğunun ortaya çıkmasıyla hastalığın önemi daha da 

artmıştır (Goldfarb, Tanowitz, & Grossman 1982). Brownstein ve ark., (1977) 

cryptosporidiosisin sürüngenlerdeki ilk tam raporunu sunmuştur (Brownstein ve ark., 

1977). Daha sonra geniş yelpazede kuşlar, memeliler, sürüngenler için 

cryptosporidiosis raporları ortaya çıkmıştır. Önceleri etkenin tür tanımlamasında 

ookist boyutu ve şekli ile konakçı duyarlılığı dikkate alınırken 1990’larda moleküler 

çalışmalar ile izolatların tanımlanmasına yönelik tekniklerle açıklanmaya 

başlanmıştır. 1980’lerin sonundan itibaren cryptosporidiosis’in içme suyu ile ilişkili 

olduğu bildirilmiştir. Günümüzde cryptosporidiosis'in bir halk sağlığı sorunu olarak 

tanımlanmasında 1993’teki dünyanın en büyük su salgını olarak kayıtlara geçen 

Milwaukee, Wisconsin'daki içme suyu ile ilişkili cryptosporidiosis salgını önem 

kazanmıştır (Mac Kenzie ve ark., 1995). 

2.2.2 Yapısı 

Cryptosporidium spp. diğer Coccidia ailesindeki parazitlerle karşılaştırıldığında, 

yaşam siklusunda birçok benzerlik (seksüel ve aseksüel formlarının olması) 

göstermekle birlikte, bazı özellikleri ile Coccidia’lardan ayrılmaktadır (Divers, & 

Peek, 2008).  Bu kapsamda cryptosporidium ookistlerinin sporlanmış formu dışkı ile 

atılmakta ve hayvanda otoenfeksiyona yol açabilmektedir (De Graaf, Vanopdenbosch, 

Ortega-Mora, Abbassi, & Peeters, 1999; Hamnes ve ark., 2006; Tzipori, & Ward, 

2002; O’Handley, & Olson, 2006). Cryptosporidium spp. ve diğer Coccidia 

parazitlerin konakçı spesifiteleri ve boyutları da farklılık göstermektedir. C. parvum 

daha az konakçı spesifiktir.  Boyut olarak Cryptosporidium spp. çok daha küçük olup, 

dışkıda flotasyon yöntemi ile kolayca belirlenememektedir (Divers, Peek, & Rebhun 
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2008; Tzipori, & Ward, 2002). Cryptosporidiosis, hücre içi parazitofor vakuol 

oluşturarak hücre zarını bozan fakat sitoplazmaya etkilemeyen hücre içi zorunlu 

parazitlerden biridir (Griffiths, Balakrishnan, Widmer, & Tzipori 1998; Hemphill, 

Müller, & Müller, 2019; Ludington, & Ward, 2015). İntraselüler ekstrasitoplazmik 

yerleşim gösteren (Şema-1) parazit iki merogoni döngüsü arasında eşeysiz üreme 

göstermektedir (Delling, & Daugschies, 2022). Cryptosporidium iki merogoni 

döngüsü yoluyla aseksüel olarak ve sonrasında gamogoni yoluyla cinsel olarak çoğalır 

(English, Guerin, Tandel, & Striepen, 2022; Fayer, & Ungar, 1986). Kalın duvarlı 

ookistler çevreye atıldıktan sonra oral yolla alınarak enfeksiyonu indüklerken ince 

duvarlı ookistler konakçının bağırsağında enterositlere yerleşerek oto-enfeksiyona yol 

açar (Lendner, Etzold, & Daugschies 2011). Oral olarak alınan ookistlerin 

eksitasyonları sonrası C. parvum sporozoitleri esas olarak ileumun bağırsak epitel 

hücrelerini enfekte eder (Hemphill ve ark., 2019); bununla birlikte, abomazumdan 

kolona kadar gastrointestinal sistemin herhangi bir yerini enfekte edebilirlecekleri 

bildirilmiştir (Foster, & Smith, 2009). 

2.2.3 Türleri 

Dünya çapında bugüne kadar cryptosporidiosisin tanımlanan tür ve genotipleri 

hakkında yapılan araştırmalarda yaklaşık olarak 20’den fazla tür ve 40'ın üstünde 

genotip tanımlanmıştır  (Feng ve ark., 2018; Hemphill ve ark., 2019; Ryan, Zahedi, 

Feng, & Xiao 2021; Thomson ve ark., 2017; Zhu, Yin, & Cuny, 2021). Eskiden bir 

koksidia olarak sınıflandırılan apikompleksan parazit (Rivera-Fernández ve ark., 

2022), Gregarinomorphea sınıfı içinde Cryptogregaria alt sınıfına transfer edilmiştir 

(Cavalier-Smith, 2014; Ryan, Zahedi, & Paparini 2016). 

Konaklar ve yayılımda özellikle C. parvum dünya çapında yaygın hastalık 

etkenidir (Hemphill ve ark., 2019; İnci ve ark., 2008). Sığırlarda; Cryptosporidium 

parvum, C. andersoni, C. ryanae ve C. bovis tespit edilmekle birlikte C. parvum 

neonatal buzağılarda ishal enfeksiyonlarından esas olarak sorumlu olan baskın türdür 

(Fayer ve ark., 2006; Holzhausen, Lendner, Göhring, Steinhöfel, & Daugschies, 2019; 

Lendner ve ark., 2011; Zhao ve ark., 2020). Diğer taraftan, C. bovis ve C. ryanae, bir 

yaşına kadar sütten kesilmiş buzağıları ve sığırları enfekte ederken C. andersoni‘nin 

yetişkin sığırları enfekte ettiği gözlenmiştir (Zhao ve ark., 2013). C. parvum’un 

buzağılarda yaşamlarının özellikle ilk haftalarında yaygın olarak bulunan 
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enteropatojen olduğu bildirilmiştir (De Graaf ve ark., 1999; De La Fuente ve ark., 

1999; Tao ve ark., 2020). 

C. parvum evcil memelilerin yanı sıra yabani memelilerde de sıklıkla 

görülmektedir (Ryan, & Power,2012). Cryptosporidium parvum (beyaz kuyruklu 

geyik, kırmızı geyik, mule geyiği, primatlar), C. wrairi (yaban domuzu), C. felis 

(primatlar), C. muris (kobay, rat, çöl faresi)’dir (İnci, İça, Yıldırım, & Düzlü, 2008). 

Cryptosporidium spp. sindirim sisteminde özellikle ileumu tutsa da sekonder olarak 

duedonum gibi intestinal pasajın diğer kısımlarında, ayrıca immun supresif bireylerde 

mide, karaciğer, pankreatik kanal ve respiratorik kanalda da bulunabileceği 

bildirilmiştir (İnci ve ark., 2008). C.parvum, C. bovis, C. ryanae ve C. andersoni 

sığırlarda düzenli olarak tespit edilen dört türdür, bu türlerin yaygınlığı yaşa bağlı 

olarak değişebilmektedir (Santín ve ark., 2004; Zhao ve ark., 2020). Abomazumu 

enfekte eden Cryptosporidium andersoni, genç ve yetişkin sığırlarda tespit edilebilir 

ve başka bir klinik belirti göstermeksizin sadece süt üretimi üzerinde olumsuz bir 

etkisinin olabileceği bildirilmiştir (Fayer, Santín, Trout, & Greiner 2006). 

Cryptosporidium bovis ve C. ryanae başlıca sütten kesilmiş buzağılarda klinik bulgu 

olmadan görülebilir (Fan, Wang, Koehler, Hu, & Gasser, 2017; Santín ve ark., 2004; 

Zhao ve ark., 2020). C. bovis, C. ryanae ve C. andersoni sütten kesilmiş buzağılarda 

da tanımlansa da (Rieux , Chartier, Pors, & Paraud, 2013; Silverlås, Näslund, 

Björkman, & Mattsson, 2010). 

Su ve gıda kaynaklı ishale neden olan parazitin (Checkley ve ark., 2015) 

(Tzipori, & Widmer, 2000) temel semptomu ishaldir. Hafif orta ya da şiddetli olabilen 

ishal hayvanlar için olduğu kadar insanlar için de ölümcül olabilir (Zhu ve ark., 2021). 

Temel olarak insanlara bulaşan C. parvum ve antropojenik C. hominis iken 

bağışıklığı zayıflamış ya da baskılanmış bireyler diğer türler (C. canis, C. felis, C. 

meleagridis ve C. xiaoi) tarafından da enfekte edilebilir (Adamu ve ark., 2014; 

O’Connor, Shaffie, Kang, & Ward 2011; Pumipuntu, & Piratae, 2018; Ryan, Fayer, & 

Xiao, 2014; Zhu ve ark., 2021). Cryptosporidiosis’li çocukların iyileşmesinden sonra 

büyüme geriliği ve bilişsel eksikliklerin meydana gelmesi hastalığın uzun vadede 

etkileri olarak bildirilmiştir (Khalil ve ark., 2018; Kotloff ve ark., 2013). Yetişkin 

sığırlarda en yaygın cryptosporidium enfeksiyonlarına C. bovis, C. parvum, C. ryanae 

ve C. muris neden olurken diğer türlerin nadiren gözlendiği bildirilmiştir (Gong ve 
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ark., 2017). Günümüzde genom dizi analizleri ortaya konulan türler C. parvum ve C. 

hominis’ tir. Bununla birlikte yaygınlıkları nedeniyle C. xiaovi, C. bovis, C. ubiquitum 

türleri de son yıllarda çalışma konusu olmaktadır (Castro-Hermida, González-Losada, 

& Ares-Mazás, 2002; O’Handley, & Olson, 2006). 

Cryptosporidiosis buzağı, oğlak ve kuzularda mortaliteye neden olması, 

enfeksiyonu geçiren hayvanların büyümesinde gecikmeye yol açması, etkili bir 

tedavisinin olmamasına bağlı olarak artan ilaç maliyeti, veteriner hekim ihtiyacı ve 

artan personel emeği gibi etkenlere bağlı olarak ekonomik kayıplara neden olmaktadır 

(Aydoğdu ve ark., 2018; Evci, & Şentürk, 2021 ). 

2.2.4 Tanı, Bulaşma ve Klinik Belirtiler 

Cryptosporidium spp. tanısı geleneksel olarak dışkı örneklerinin alındığı 

boyanmış lamların ışık, faz-kontrast ve elektron mikroskoplarında muayenesi 

neticesinde konmaktadır (Aboelsoued, & Abdel Megeed, 2022; Destura ve ark., 2015). 

Lamlar genellikle modifiye Ziehl–Neelsen, Kinyoun asit-fast ya da carbol fuchsin ile 

boyanmakta ve bu yöntemin sahada kullanımı basit, kolay ve hızlı, pratik ve ekonomik 

oluşu nedeniyle tercih edilmektedir (Prakoeswa, Rumondor, & Prakoeswa, 2022; 

Silverlås, Bosaeus-Reineck, Näslund, & Björkman, 2013). 

İmmünolojik tanı yöntemleri antijen ya da antikor tespitine dayanan tanı 

yöntemleridir. Genellikle seroepidemiyolojik araştırmalarda kullanılan bu yöntemde 

antijen tespiti mevcut enfeksiyonu gösterirken antikor tespiti eskiden geçirilmiş bir 

enfeksiyona işaret edebilir (Khurana, & Chaudhary, 2018). 

Enfeksiyona bağlı oluşan Immunoglobulin G (IgG), Immunoglobulin M (IgM) 

Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA) testi ile tespit edilebilir. Serum ve 

dışkı örneklerindeki antikor tespiti için kullanılan bu testler dolaylı tanı 

yöntemlerinden kabul edilmektedir (Khurana, & Chaudhary, 2018). Uygulanan bu 

testin sensivitesi %66-100, spesifitesi %93-100 olarak bulunmuştur (De, 2013). 

ELISA testinin 103-104 ookist/ml saptayabilme kapasitesi ile mikroskopik 

muayeneden daha yüksek duyarlılık ve özgüllük sunduğu tespit edilmiştir (Ghoshal, 

Jain, Dey, & Ranjan, 2018). Hızlı ve kolay uygulanabilmesi, hassas ve spesifik olarak 

antijen ya da antikor saptayabilmesi olumlu özellikleri olarak gösterilirken  özellikle 

zoonotik salgın vakalarını incelemek ve bulaşma dinamiklerini tespit etmek için 
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cryptosporidium tür ve alt türlerin tespitinin yapılamaması ise olumsuz yönü olarak 

bildirilmiştir (Ahmed, & Karanis, 2018). 

Mikroskoba dayalı tanıya göre daha hassas ve spesifik olduğu (Giadinis, 

Symeoudakis, Papadopoulos, Lafi, & Karatzias, 2012), kitlerin sonuçlarının örnek 

saklama ve sıcaklık gibi faktörlerden etkilenmediği (Kuhnert-Paul, Bangoura, Dittmar, 

Daugschies, & Schmäschke 2012) bildirilen ookist antijenlerinin tespitine dayalı 

enzim immunoassay (EIA)’in de yaygın olarak kullanılan testlerden olduğu 

belirtilmiştir (Tomazic, Garro, & Schnittger, 2018). 

Yöntemlerden bir diğeri olan immunokromotografik analizlerin (ICT), enfekte 

buzağıların konsantre olmayan dışkılarında Cryptosporidium spp. antijenlerini 

saptadığı (Cho, & Yoon, 2014), fakat spesifitesinin yüksek (%98-100) ancak 

duyarlılığının düşük (%75-88) olması nedeniyle yanlış pozitif ve negatif sonuçlar 

verebileceği bildirilmiştir (Aboelsoued, & Abdel Megeed, 2022). 

Ookist duvarlarının fluorescein isothiocyanate ile konjuge anti-

cryptosporidium mAb’lerle ya da Auramine O ile boyanmasını içeren 

immunofluorescence assay (IFA) yöntemi, insan ve hayvan dışkı örneklerinde hassas 

ve kolay tespit sağlamaktadır ve hassasiyetinin yüksek olduğu, çapraz reaksiyonlara 

yol açmadığı belirtilmiştir (Chalmers, & Katzer, 2013; Jex, Smith, Monis, Campbell, 

& Gasser, 2008; Ryan ve ark., 2016). 

Ookistleri yüksek hassasiyetle tespit etmede kullanılan hücre sıralama yöntemi 

olan Flow sitometrinin, dışkı örneklerindeki C. parvum yükünü ölçmek için hızlı, basit 

ve ekonomik bir  yöntem olduğu belirtilse de teknik uzmanlık gerektirmesi nedeniyle 

pahalı ve asemptomatik taşıyıcı konaklarda duyarlılığının belirsiz olduğu bildirilmiştir 

(Aboelsoued, & Abdel Megeed, 2022; Ahmed, & Karanis, 2018; Sonzogni-Desautels 

ve ark., 2018). 

Moleküler tanı yöntemlerinden olan PCR bazlı tanı, otomatik tekrarlanabilen 

bir teknik olmakla birlikte (Adeyemo, Singh, Reddy, & Stenström, 2018), yüksek 

duyarlılığının ve spesifitesinin avantajlı olduğu ancak bu duyarlılığın dışkı 

materyalinden tespitinin deoksiribonükleik asidin (DNA) kalitesi ve saflığından 

etkilendiği (Checkley ve ark., 2015), asemptomatik veya subklinik enfeksiyon geçiren 

cryptosporidiosis ile enfekte buzağıların moleküler tespitinin de zor olduğu 

vurgulanmıştır (Wang ve ark., 2021; Xiao, & Feng, 2017). 
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Enfeksiyon genellikle sporlanmış enfektif formdaki ookistlerin yutulması, 

solunması ve bu ookistlere kollateral temas yoluyla bulaşmaktadır (Ebiyo, & Haile, 

2022; Pane, & Putignani, 2022). Bulaştaki en önemli kaynakları: dışkı ile direkt temas, 

dışkıyla kontamine olmuş havuz sularının yutulması veya kontamine olan yiyecek ve 

içeceklerin sindirimi ile bu ookistlerin alınması oluşturmaktadır (Barkan, 2012; 

Delafosse ve ark., 2015; Gharpure ve ark., 2019; Pane, & Putignani, 2022). Parazit 

ookistlerinin çevre şartlarına uyumunu sağlayan sert dış kabukları uzun süre hayatta 

kalmasına, geniş bir yelpazede sıcaklıklara dayanmasına neden olmakta (22°C-60°C) 

ve bu özellikleri sayesinde çevreden uzaklaştırılmaları da zorlaşmaktadır (Robertson 

ve ark., 1992). Çiftliklerde yaygın olarak kullanılan dezenfektanların çoğuna direnç 

gelişmiş olabileceği belirtilmektetir (Casemore, 1990; Lima, & Stamford, 2003; 

Pumipuntu, & Piratae, 2018). Cryptosporidiosisin yeni doğan buzağılar için 

enfeksiyonun bulaşması için gerekli yaklaşık 17 ookistin yeterli olabileceği ve bunun 

oldukça düşük bir limit olduğu bildirilmiştir (Zambriski ve ark., 2013). Alt limitin 

düşük olması çiftliklerde parazite maruz kalmayı kolaylaştırırken hastalığı kontrol 

altına almayı da zorlaştırır (Zambriski ve ark., 2013). 

Yenidoğan buzağılarda ishalin majör nedenlerinden biri olarak kabul gören 

cryptosporidiosis’in patojenitesi konağın yaşına ve immun durumuna, bakım 

koşullarına, cryptosporidium türüne, alınan ookist sayısına ve mevsime göre 

değişirken bazen kanlı ishal ve ishale bağlı emilim bozuklukları (Naciri, Paul Lefay, 

Mancassola, Poirier, & Chermette 1999), enfekte hayvanlarda gözlenen klinik 

belirtiler asemptomatik seyirden kollaps ve ölümlere kadar gidebilen geniş bir 

yelpazede seyredebilmektedir (Feng ve ark., 2018; Khan ve ark., 2022; Monteiro ve 

ark., 2022; Santín, 2013; Santín, 2020; Şentürk, 2019). Enfeksiyonun buzağılarda 

genellikle akut sulu ishal, depresyon, halsizlik, iştahsızlık (Li ve ark., 2019); küçükbaş 

hayvanlarda ishal ve kilo kaybı, depresyon (Aboelsoued, & Abdel Megeed, 2022; 

Evci, & Şentürk, 2021), dehidrasyonlara bağlı olarak ölümler ile karakterize olduğu 

gözlemlenmektedir (Evci, & Şentürk, 2021; Santín, 2020). Cryptosporidiosis ile 

enfekte hayvanlarda ishal gözlensin veya gözlenmesin yaşıtlarına göre daha düşük 

büyüme oranı izlendiği bildirilmiştir (Jacobson ve ark., 2018; Şentürk, 2019; Zahedi 

ve ark., 2020). 
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Cryptosporidium spp. ile enfekte insanlarda  benzer şekilde mide ağrısı,bulantı, 

kusma, ateş, dehidrasyon gibi diğer semptomlarla birlikte seyreden uzun süreli sulu 

ishal atakları gözlenmektedir (Pumipuntu, & Piratae, 2018; Zhang ve ark., 2022a). 

Buzağılarda olduğu gibi insanlarda da sağlıklı bireylerde kendi kendini sınırlarken 

immun sistemi baskılanmış hasta bireylerde ve bağışıklığı yeterince gelişmemiş 

cocuklarda sürekli tekrarlanan ve kronikleşen ishale neden olabilmekte bu durum ciddi 

vakalarda ölümle neticelenebilmektedir (Mor, & Tzipori, 2008; Zhang ve ark., 2022a).
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Bunlara ek olarak enfeksiyonu geçiren çocuklarda hastalık asemptomatik bir 

seyir göstermiş olsa dahi hastalığın uzun vadede ortaya çıkabilen zayıf fiziksel 

kondüsyon, yaşıtlarına göre büyüme geriliği, zayıf bilişsel gelişim gibi olumsuz 

etkilerle sıkı bir ilişki içinde olduğu düşünülmektedir (Checkley ve ark., 1997; Khalil 

ve ark., 2018; Zhang ve ark., 2022a). 

2.2.5. Tedavi Yaklaşımları 

Enfeksiyonun tedavisi için bugüne kadar binlerce terapötik ajan 

(Shahiduzzaman, & Daugschies, 2012) 200’den fazla aktif madde denenmiş olmasına 

rağmen tam bir parazitik tedavi sağlanamamıştır (Kara ve ark., 2022; Santín, 2020). 

Bununla birlikte, etkili olmayan tedaviler, diğer etkenlere karşı antibiyotiklerin gelişi 

güzel kulanımı, buzağının yaşı, immun yetmezlik, bakım ve yetiştirme sistemleri, 

hastalığın iyileşmesi üzerine doğrudan bir etkiye sahiptir (Da Silva ve ark., 2022). 

Cryptosporidiosis’in prognozu, yüksek kalite kolostrum almış pasif transferi iyi olan 

bağışıklığı yeterli neonatal buzağılarda ve hastalık diğer gastrointestinal 

enfeksiyonlarla mix seyretmediğinde kendi kendini sınırlandırmasına karşın 

bağışıklığı baskılanmış buzağılarda ciddi kayıplara zemin hazırladığı bildirilmiştir (Da 

Silva ve ark., 2022; Huang ve ark., 2015; Thomson ve ark., 2017). Bağışıklığı 

baskılanmış buzağılarda enfeksiyonu kontrol altına almak, bakımın iyileştirilmesi, 

mevcut dehidrasyon durumuna bağlı olarak sıvı elektrolit dengenin sağlanması, 

beslenmeyi artırma, ortam ısısının düzenlenmesi ile hasta hayvanların sıcak tutulması, 

bireysel buzağı bakım kulubelerinin temiz ve altlarının kuru tutulması, temiz ve taze 

suyun sürekli olarak önlerinde bulunması gibi destekleyici unsurlarla mümkün 

olabilmektedir. (Teixeira, Vieira, Lopes, Esperança, & Bresciani, 2019; Thomson ve 

ark., 2017). 

Cryptosporidiosis'un tedavisi çoğu zaman bakteriyel ya da viral enfeksiyonlara 

göre daha zordur (Delling, & Daugschies, 2022). Tedavideki hedef, enfekte hayvanın 

ookist saçımını azaltmaktır. Tedavide ruhsatlı ve etkili bir kemoterapötik ajan 

bulunmamakla birlikte sıklıkla başvurulan ajanların başında halofuginon laktat 

gelmektedir ancak halofuginon laktat, buzağılarda daha çok profilaktik olarak 

doğumdan sonraki 24-48 saat içinde ilk doz verilmek kaydıyla 7 gün süreyle 

kullanılmaktadır, 24 saatten uzun süre ishal belirtisi gösteren hayvanlarda fazla etkili 

olmadığı bildirilmiştir (Rialch ve ark., 2022).  
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Cryptosporidiosis tedavisi için insanlarda, paramomisin, nitazoksanid, 

azitromisin, klaritromisin, spiramisin, rifabutin, rifaksimin, asetilspiramisin, 

clofazimine gibi pek çok ajan antiparaziter olarak kullanılmış ancak bunlardan 

paromomisin, spiramisin, azitromisin’in  kısmi etki gösterdiği (Bamaiyi, & Redhuan, 

2016; Das, Anum, Salam, & Bhutta, 2013; Dhal, Panda, Yun, & Mahapatra, 2022; 

Sinkala, Katubulushi, Sianongo, Obwaller, & Kelly, 2011), nitazoksanid’in ise 

bağışıklık sistemi iyi olan hastalarda onaylanmış etkili bir ilaçken AIDS’li hastalarda 

etkisiz olduğu belirtilmiştir (Huang ve ark., 2015; Yacoub ve ark., 2014). 

Buzağılarda cryptosporidiosis tedavisinde; halofuginone laktat, paromomisin, 

sulphaquinoxaline, spiramisin, tylosin, azitromisin, klindamisin gibi ilaçların olumlu 

sonuçları bildirilmiştir. Avrupada tek  lisanslı kullanımı olan halofuginon, ülkemizde 

de en sık kullanılan ajanlar arasındadır (Aydogdu ve ark., 2018; Şentürk, 2019; 

Thomson ve ark., 2017). Bu etkenlerden ülkemizde en sık kullanılan ikisi, 

halofuginone lactate ve paromomisin olduğu belirtilmektedir  (Aydogdu ve ark., 

2018). Halofuginone lactate’ın 0,06-0,1 mg/kg dozda 7 gün oral kullanımının koruma 

ve tedavide etkili olduğu, fakat antifibrotik antienflamatuvar gibi olumlu etkilerinin 

yanı sıra toksik etkileri nedeni ile doz aşımına dikkat edilmesi ve buzağılara emzirme 

sonrasında verilmesine dikkat edilmesi gerektiği bildirilmiştir (Şentürk, 2019; Yu ve 

ark., 2022). 

Gram pozitif ve gram negatif aktiviteye sahip bir aminoglikozid olan 

paromomisin 100 mg/kg 7 gün süreyle per os kullanımı ile cryptosporidiosisle enfekte 

buzağılarda olumlu sonuçlar alındığı belirtilmiştir (Aydogdu ve ark., 2018) Şentürk, 

2019). İlk olarak 1940’lı yıllarda geliştirilen aminoglikozidler, streptomyces ve 

micromonospora gibi mikroorganizmalardan elde edilen doğal ve yarı sentetik 

antibiyotiklerdir (Azırak, 2023). Aminoglikozidler genellikle yaygın ve ciddi yan 

etkileri ototoksisite, nöropati ve nefrotoksisite ile bilinirler (Azırak, 2023; Block, & 

Blanchard, 2022). Paromomisin oral yolla alındığında gastrointestinal sistemden 

emilimi son derece sınırlı olduğundan toksik etkisi gözlenmemekte bununla birlikte 

paromomisin’in bağırsaklardan emilimi çok şiddetli mukozal hasarın meydana geldiği 

durumlarda artabileceği öngörülmektedir (Aydogdu ve ark., 2018; Checkley ve ark., 

2015; Fayer, & Ellis, 1993; Mancassola, Reperant, Naciri, & Chartier, 1995; Viu, 

Quílez, Sánchez-Acedo, Del Cacho, & López-Bernad, 2000) 
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Cryptosporidium spp. tedavisi ya da enfeksiyondan koruma amacıyla pek çok 

bitki ekstraktı da değerlendirilmiştir (Aboelsoued, & Abdel Megeed, 2022). 

Cryptosporidiosis profilaksi ve  tedavisinde; sarımsak (Abdel Megeed ve ark., 2015), 

kekik (Kara ve ark., 2022), doğal fermentasyon ürünü olan mayalar (Saccharomyces 

cerevisiae) (Vélez ve ark., 2019), kurkumin (Asadpour, Namazi, Razavi, & Nazifi,  

2018), çörek otu (Nasir ve ark., 2013), tarçın ve soğan  (Abu El Ezz, Khalil, & Shaapan 

2011), moringa oleifera (yaban turbu ağacı) (Aboelsoued, Toaleb, Abdel Megeed, 

Hassan, & Ibrahim 2019), zencefil-ginseng ve adaçayı (Aboelsoued, & Abdel Megeed, 

2022; Ahmed, Shohael, & Paek, 2022) , nar kabuğu (Aboelsoued ve ark., 2019), 

propolis (Asfaram, Fakhar, Keighobadi, & Akhtari, 2021; Soufy ve ark., 2017) gibi 

pek çok etkenin cryptosporidiosis üzerine etkinliği araştırılmıştır. 

Buzağılarda cryptosporidiosisin tedavisinde yapılan pek çok çalışmaya rağmen 

bugüne kadar henüz aşısı bulunamamıştır, bununla birlikte aşı çalışmaları artarak 

devam etmektedir (Chen, Qin, Huang, & Zhang, 2022; Grinberg ve ark., 2002; Innes 

ve ark., 2011; Maier ve ark., 2022; Ryan, & Hijjawi, 2015; Shaw, Innes, Morrison, 

Katzer, & Wells, 2020; Trotz-Williams, Jarvie, Peregrine, Duffield, & Leslie, 2011;). 

Burton ve ark., 2011, sunulan çalışmada C. parvum ookist yüzey proteini olan 

rCP15/60 ile aşılanan gebe ineklerde, kontrol grubuna kıyasla önemli ölçüde daha 

yüksek bir antikor yanıt sağlandığı ve bu yanıtın, kolostral antikor seviyesi ile güçlü 

bir ilişki içinde olduğu bulunmuştur. Gebe ineklerin C. parvum proteininin (p23) 

rekombinant formuyla bağışıklanmasıyla üretilen hiperimmün sığır kolostrumuyla 

beslenen yenidoğan buzağılarda da ishalin gözlenmediği ve neredeyse hiç ookist 

saçılımı olmadığı belirtilmiştir (Askari ve ark., 2016). Koruyucu hiperimmun 

kolostrumun oluşturulması için uygun bir antijenin kullanılması ile bu hastalıktan tam 

bir koruma sağlanacağı bildirilmiştir (Wyatt, 2000). Bunlarla birlikte pek çok 

araştırma yapılmış olsa da daha etkili olabilecek aşı arayışları devam etmektedir 

(Ludington, & Ward, 2015). 

Cryptosporidiosis enfeksiyonunu kontol altına almak için en ideal yaklaşım 

sıkı hijyen önlemlerini takip etmektir, bu hem entansif işletmelerde hem de küçük 

ölçekli aile işletmelerinde son derece önemlidir. Saçılımı hızlı olan ookistlerin 

sınırlandırılması için alınabilecek önlemler şu şekilde sıralanabilir; Hayvan barınma 

alanlarında beton zemin kullanılması, bu zemindeki betonun buharla temizlenmesi, 
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buzağı altlıklarının kalın tutulması (Delafosse ve ark., 2015), bireysel buzağı 

kulübelerindeki dışkı ile kontamine altlıkların sık sık değiştirilmesi (Thomson ve ark., 

2017), buzağılarda doğumdan sonraki ilk birkaç saatte yeterli kolostrum alındığından 

emin olunması (Meganck, Hoflack, & Opsomer 2014; Şentürk, 2019), etkili olduğu 

bildirilen hidrojen peroksit içeren dezenfektanlar (Thomson ve ark., 2017)  ile buzağı 

kulubelerinin ve beslenme ekipmanlarının, doğum localarının ve toprağın dezenfekte 

edilmesi gibi politikaların takip edilmesi enfeksiyondan korunmada yararlı olmaktadır 

(Tomazic, Garro, & Schnittger, 2018). Buzağı bölmelerinin sönmüş kireçle 

dezenfeksiyonunun ishalin başlamasını geciktirdiği ve buzağılarda vücut 

kondisyonunu iyileştirdiği ancak ishal insidansı ve süresi üzerine bir etkisinin 

olmadığı, yoğun buzağı ishali görülen sürülerde Cryptosporidium spp. ile ilişkili 

ishalleri kontrol etmede diğer önlemlerle birlikte uygulanması önerilmiştir (Björkman, 

von Brömssen, Troell, & Svensson, 2018). Enfeksiyonun ana kaynaklarından biri 

ookistlerle kontamine sular olduğundan cryptosporidium ookistlerinin çevreye 

yayılmasını azaltmak için su arıtma prosedürlerinin uygulanması kritik önem arz 

etmektedir (Ghazy, Abdel-Shafy, & Shaapan, 2016).  
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3. GEREÇ ve YÖNTEMİ 

3.1. Hayvan Materyali Şeçimi 

Çalışmanın hayvan materyali olan buzağılar, Bursa Uludağ Üniversitesi 

Veteriner Fakültesi Hayvansal Üretim Araştırma ve Uygulama Merkezi'nde bulunan, 

çiftliğin normal prosedürlerine göre aynı bakım ve besleme koşullarına sahip, 

cryptosporidiosis ile doğal enfekte 10 adet erkek ve 10 adet dişi olmak üzere toplam 

20 adet Holstein ırkı buzağı oluşturmuştur. Çalışmada yer alan buzağılar 6-8 günlük 

yaş grubundan seçilmiştir, buzağılar bireysel bakım kulübelerinde bakılmıştır. Günde 

iki kez 2,5 litre sabah 08:00 ve akşam 18:00 olmak üzere süt ile beslenmişlerdir. 

Çiftlikteki tüm gebe ineklere doğumlarına bir ay kala (Rotavirüs, Coronavirüs, E. Coli) 

aşısı (Rotavec Corona-MSD®) yapılmıştır. Bu aşılar düvelere çift doz uygulanmıştır. 

Tüm buzağıların doğumlarını takiben 1-2 saat içerisinde en az 2,5 litre olacak şekilde 

kolostrum, günlük yaklaşık 6 litre kolostrum almaları sağlanmıştır. Yine tüm 

buzağılara ilk 24 saat içinde E. coli hiperimmun serumu (VBR Colisera-Atafen®) 

uygulamaları yapılmıştır. Çalışmadaki buzağılara cryptosporidiosis ile mücadelede 

profilaksi amacıyla herhangi bir ilaç uygulaması yapılmamıştır.  Çalışmada farklı bir 

sisteme ait enfeksiyon (coronavirus, rotavirus ve diğer bakteriyel etkenlere bağlı 

oluşan ishaller, respiratorik sisteme bağlı enfeksiyonlar vb.) belirtisi gösteren 

buzağılar çalışma dışı bırakılmıştır. 

3.2. Grupların Oluşturulması  

Çalışmanın materyali neonatal dönem ishal belirtisi gösteren buzağılardan 

oluşturuldu. Her iki grupta da çalışmaya alınan buzağıların aynı yaş ortalaması ve 

bakım koşullarında olması sağlandı. Buzağılar gruplara dahil edilmeden buzağıların 

direkt rektumundan palpasyon ile veya spontan dışkılamaları esnasında alınan dışkı 

örneklerinin sığır spesifik hızlı ELISA tanı kitleri (Bovid-5, Bionote, Güney Kore) ile 

etkenin belirlenmesi sonrasında yalnızca cryptosporidiosis pozitif olanlar çalışma 

gruplarına dahil edildi ve ishalin gözlendiği ilk gün 0. gün olarak kayıt altına alındı. 

Çalışma materyalini oluşturan buzağılar buparvaquone (n=10) ve paromomisin 

grubu (n=10) olacak şekilde iki gruba ayrıldı ve gruplar oluşturulurken bütün 

buzağıların yaşlarının homojenliği sağlandı. 
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Buzağıların cryptosporidiosisle enfekte olduğuna ve çalışmaya dahil 

edilmesine karar verilirken dışkı muayenesinde (1g dışkıdaki) ookist sayısının en az 

1,2x105 Cryptosporidium spp. ookisti bulunması bilgileri referans olarak alındı 

(Hoogenboezem, Ketelaars, Medema, Rijs, & Schijven, 2001; Xiao, & Herd, 1994). 

Bunun için alınan dışkı örnekleri B.U.Ü. Veteriner Fakültesi Parazitoloji Anabilim 

Dalı'nda incelendikten sonra ookist sayımı yapılarak cryptosporidiosis pozitif olan 

buzağılar tespit edildi.  

3.2.1. Belirlenen Gruplara Tedavilerin Uygulanması 

Materyal seçim kriterlerine göre belirlenen benzer yaş, dışkı ve dehidrasyon 

derecesine sahip olmak üzere 2 gruba ayrılan cryptosporidiosisli buzağılara çalışma 

grubundaki (grup B) 10 adet buzağıya buparvaquone (Butalex-MSD® Almanya) 2,5 

mg/kg/im sağ boyun kaslarına tek doz olarak uygulanmıştır. Diğer 10 adet buzağıya 

paromomisin (grup P) (Gabbrocol-CEVA® İtalya) 100 mg/kg dozda günde 1 kez 7 gün 

süreyle oral olarak verilmiştir. Her buzağı için ayrı, önceden dezenfekte edilmiş temiz 

biberonlar kullanılarak paromomisin içirilmiştir. 

3.3. Buzağıların Günlük Klinik Muayeneleri 

Buzağıların klinik muayeneleri, dışkı ve kan örneklerinin toplanması, ilaç 

uygulamaları bir örnekliğin sağlanması için hergün aynı saatte (sabah 08.00-09.00 

arası) yapılmıştır. Hızlı test kiti ile bakılan yalnızca cryptosporidiosis pozitif ishalli 

buzağıların ishalin ilk günü (0. gün) tedavi sonrası 3. ve 7. gün rutin klinik muayeneleri 

yapılmıştır. Şekil 1 ve Şekil 2’de tedavi sonrası uygulanan hızlı test kit sonuçlarına her 

iki gruptan birer örnek sunulmuştur. 

 

 

Şekil 1. Küpe numarası 27-98 olan (buparvaquone uygulanan gruptaki) buzağının tedavi sonrası 7. gün 

Cryptosporidium parvum negatif test sonucu 
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Şekil 2. Küpe numarası 29-04 olan (paromomisin uygulanan gruptaki) bir buzağının tedavi sonrası 7. 

gün Cryptosporidium parvum pozitif test sonucu  

 Günlük klinik muayenelerinde, emme refleksi, mental durum, beden ısıları, 

kalp ve solunum frekansları, dışkı skorları alınıp bireysel buzağı takip formlarına 

kaydedilmiştir.  

3.3.1. Klinik Muayene Bulgularının Değerlendirilmesi 

Buzağı sağlık gözlem formu, Wisconsin-Madison Üniversitesi’nin standardize 

ettiği buzağı sağlık skorlandırmasından geliştirilerek hazırlanmıştır (Medrano-Galarza 

ve ark., 2018). Bu form içeriğinde; buzağıların vücut sıcaklığı (˚C), respirasyon sayısı 

(dk), kalp frekansı (dk), emme refleksi skoru (1-3 arası), dışkı skoru (1-3 arası), mental 

durum (1-3) kayıtları barındırmaktadır. Wisconsin-Madison buzağı sağlık skorlama 

sisteminde belirtilen emme refleksi, mental durum skorlamaları Tablo 1’ de 

sunulmuştur.  

Mental durumun belirlenmesinde şu kriterler göz önüne alındı (Şentürk, 1999); 

Klinik olarak normal 0, hafif depresif – emme refleksi zayıf 1, orta derece depresyon 

buzağı ayakta fakat emme refleksi çok zayıf 2, şiddetli depresyon ve buzağı yatar 

durumda emme refleksi yok 3. Buzağıların emme refleksleri skor 0: yok, skor 1: zayıf, 

skor 2: orta, skor 3: normal/güçlü olarak değerlendirilmiştir (Şentürk, 1999).  

Tablo 1. Wisconsin-Madison buzağı sağlığı skorlama sistemine göre emme refleksi ve mental durum 

skorlaması (Şentürk, 1999; Medrano-Galarza ve ark., 2018). 

Parametre   Puanlama  

 0 1 2 3 

Emme refleksi Yok Zayıf Orta Güçlü 

Mental durum Normal Alert Depresif Komatöz 
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Dışkı skoru; skor 0: normal; skor 1: yarı şekilli veya macunsu; skor 2: gevşek 

dışkı; skor 3: sulu dışkı (Wood ve ark., 2019) şeklinde değerlendirildi. Sabah sütlerini 

içen buzağıların dışkı skor örnekleri Şekil 3’te, bireysel buzağı kulubelerinde 

gözlemlenen dışkı örnekleri Şeki 4’de sunulmuştur.  

  

Şekil 3. Sabah sütünü alan buzağıların (sol 27-33, sağ 27-30) beslenme sonrası ilk dışkılama örnekleri 

skor 3. 

   

Şekil 4. Cryptosporidiosisle enfekte buzağı boxlarında gözlemlenen çeşitli dışkı örnekleri. Soldan sağa 

sırasıyla skor 2, 2, 3. 

Buzağıların dışkı klinik görünüm skorlamaları 3’lü skorlandırma sistemine 

göre yapılmıştır (McGuirk, 2008; Medrano-Galarza ve ark., 2018; Wood ve ark., 2019) 

Tablo 2’de sunulmuştur. 
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Tablo 2. Buzağılarda dışkı skorlandırma tablosu 

Skor Dışkı Yapısı 

0 Normal  

1 Normale yakın, macunsu, puding kıvamı 

2 Az şekilli, gevşek dışkı, yoğurt kıvamında 

3 Sulu kıvamda, kokulu 

 

3.4. Numunelerin Toplanması ve Değerlendirilmesi 

3.4.1. Buzağılardan Kan Numunelerinin Toplanması  

Buzağıların sol vena jugularislerinden 0, 3 ve 7. günlerde asepsi ve antisepsi 

kurallarına uyularak vacutainer iğnelerle 1 adet EDTA’lı ve 1 adet antikoagülansız 

kuru tüplere 5’er ml kan alınmıştır. Daha sonra antikoagülansız kanların vakit 

kaybetmeden santrifüj cihazında (NF200, Nüve, Türkiye) 3000 rpm devirde 5 dakika 

tutulması sonucunda elde edilen serumlar 3 ayrı ephendorf tüpüne (2 ml, Biosigma, 

İtalya) aktarılmıştır, tüpler laboratuvar analizleri yapılana kadar Bursa Uludağ 

Üniversitesi Veteriner Fakültesi İç Hastalıkları Anabilim Dalı Merkez Laboratuvarı-

2’deki derin dondurucuda -20 °C’de saklanmıştır. Analizler Bursa Uludağ Üniversitesi 

Veteriner Fakültesi İç Hastalıkları Merkez Laboratuvarı-1’de yapılmıştır. EDTA’lı 

tüplere alınan kan örneklerinden hemogram analizleri yapılmıştır (Abaxis Vetscan 

HM5, veterinary hematology analyzer, Hungary). Serum örneklerinden ise AST 

(Aspartat Aminotransferaz), GGT (Gama Glutamil Transferaz), TP (Total Protein), 

ALB (Albumin), üre, CRE (Kreatinin) gibi biyokimyasal parametreler 

değerlendirilmiştir (Mindray perfect plus, WD-86100002T, Shenzhen, P.R. China).  

3.4.2. Buzağılardan Dışkı Numunelerinin Toplanması  

Dışkı numuneleri, tedavi öncesinde ishalin ilk görüldüğü gün olan 0. gün, 

tedavinin 3. gününde ve 7. gününde toplanmıştır. Önce sahada derhal hızlı test kitleri 

ile bakılmış cryptosporidiosis pozitif çıkan vakalar mikroskobik inceleme için soğuk 

zincirde (Igloo YA1178 dijital oto buzdolabında) laboratuvara taşınmıştır. Günlük 

dışkı örneklerinin toplanması ookist sayılarındaki doğal enfeksiyonun saptanması 

açısından sabah 08:00 ile 09:00 arası rektal tuşe ile taze dışkı numuneleri 10-30 
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gramlık miktarlar halinde dışkı numune kaplarına (Polipropilen Steril Numune Kabı, 

Fırat, Türkiye) alınarak dışkı skorlandırmaları yapılmıştır (Şekil 5). 

 

Şekil 5. Numune kaplarına alınan buzağı dışkı örnekleri 

Dışkı numuneleri toplama esnasında herhangi bir kontaminasyona yol 

açmamak için her buzağı için ayrı tek kullanımlık non-steril eldiven kullanılmıştır. 

Alınan dışkı numunelerinin ookist sayımları Bursa Uludağ Üniversitesi Veteriner 

Fakültesi Parazitoloji Anabilim Dalı’nda yapılmıştır.  

3.4.3. Fekal Numunelerde Ookist Sayımı  

İshalin görüldüğü ilk gün (0. gün) alınan dışkı örneği (Anigen Bovid-5 Buzağı 

İshal Ag Test Kiti, BioNote, Güney Kore, Escherichia coli K99, Cryptosporidium 

parvum, Rotavirus, Coronavirus, Giardia spp, immunokromatografik yöntem ile 

kalitatif analiz; sensisitivite ve spesifite oranları %98 ve %99) hızlı ELISA kiti ile 

bakılarak Cryptosporidium parvum pozitif olanlar tespit edildi. Cryptosporidium 

ookisti pozitif bulunan buzağıların dışkı muayenesinde ookist sayısının 1 gr dışkıda en 

az 1,2x105 Cryptosporidium spp. ookisti bulunması esas alındı, kriterlere uyan 

buzağılar gruplara dahil edildi (Hoogenboezem ve ark., 2001; Xiao, & Herd, 1994). 

Dışkı numuneleri karbol fuksin ile boyanarak hazırlanan frotiler ışık mikroskobunda 

(Nikon Eclipse E100, Japan) 40’lık objektifte ookist sayımı yapıldı (Kuczynska, & 

Shelton, 1999). Lama çekilen dışkı fortisinin mikroskopta 40’lık büyütmede 

ookistlerin pembe zemin üstünde inci taneleri şeklindeki görüntüsü Şekil 6’da 

sunulmuştur. Dışkı ookist sayımları, herhangi bir hataya yol açmamak için ookist 

yapısal muayenesi ve sayımı dışkı numuneleri alınır alınmaz yapıldı. İlk sayım tedavi 

öncesinde (0.gün) yapılırken sonraki sayımlar tedavinin 3 ve 7. gününde yapıldı. 
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Şekil 6: 27-30 küpe numaralı buzağıya ait 0. gün (solda) ve 27-41 küpe numaralı buzağıya ait 3. gün 

Cryptosporidium parvum pozitif dışkı örneğinin mikroskop muayenesinde 40’lık objektifte ookistlerin 

görüntüsü (sağda). 

3.5. Sonuçların İstatistiksel Değerlendirilmesi 

İstatistiksel analizler SPSS v22 ve MedCalc V19 programları ile uygulandı. 

Bulgulardan elde edilen sonuçların istatistiksel değerlendirilmesinde verilerin 

normalite testlerinde Shapiro-Wilk yöntemi ile uygulandı. Verilerin betimleyici 

istatiksel sonuçları normal dağılan veriler için mean ± SE olarak verilirken normal 

dağılımı olmayan veriler için median (min-max) olarak verildi. Grup içi tekrarlı 

ölçümlerde “One Way Repeated Measures ANOVA” testi uygulandı. Tekrarlı 

ölçümlerde farklı günler arasındaki istatistiki farkın belirlenmesi için Post-Hoc test 

olarak Tukey ya da Holm-Sidak yöntemi kullanıldı. Normal dağılmayan veriler için 

ise non-parametrik test Freidman metodu uygulandı. Verilerin gruplar arası farklarının 

ortaya konması amacıyla normal dağılım gösteren veriler için t testi, normal dağılım 

göstermeyen veriler için ise Mann-Whitney-U testleri uygulandı. 

Bu çalışma, Bursa Uludağ Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu 

(HADYEK) tarafından 2021-01/04 karar numaralı onayı ile gerçekleştirilmiştir.
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4. BULGULAR 

Buparvaquone (n=10) ve paromomisin (n=10) grubunu oluşturan Holstein-

friesian ırkı buzağıların (n=20) cinsiyet dağılımları, 0. gündeki (ishalin ilk görüldüğü 

gün) yaşları ve bu yaşların yüzde oranları Tablo 3’te sunulmuştur. Her iki grupta da 

buzağıların 0. günde saptanan ortalama yaşları 7,5 (6 – 8) gün (mean, min-max) olarak 

bulunarak kaydedildi. İki gruptaki buzağıların 0. gün yaşları arasında herhangi bir 

istatistiki fark tespit edilmedi (p>0,05).  

Tablo 3. Buparvaquone grubu buzağılarda (n=10) ve paromomisin grubu buzağılarda (n=10) ishalin ilk 

tespit edildiği 0. gündeki ortalama yaşları, cinsiyetlerinin yüzdesel oranları. 

Değişkenler Ortalamalar (mean ± SE/min-max ve %) 

Buparvaquone grubu cinsiyet  

Dişi 5 (%50) 

Erkek 5 (%50) 

Paromomisin grubu cinsiyet  

Dişi 5 (%50) 

Erkek 5 (%50) 

Çalışmadaki toplam ishalli buzağı yaşı ortalaması 7,4 (6-8) gün 

Buparvaquone grubu yaş ortalaması 7,5 (6-8) gün 

Paromomisin grubu yaş ortalaması 8 (6-8) gün 

 

4.1. Buzağıların Klinik Muayene Sonuçları 

Çalışmada bulunan tüm buzağılara ishalin tespit edildiği ilk gün olan 0. gün 

(tedavi öncesi) ve tedavi süresinde 3. gün ve 7. gün klinik muayeneleri yapıldı. Günlük 

muayeneler sırasında emme refleksi, mental durumları, dışkı skorları, rektal beden 

ısısı, kalp ve solunum frekansları ve ookist sayıları değerlendirildi. Emme refleksinde 

0. gün gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmazken 3. gün 

(p=0,006), 7. günlerde (p=0,002) buparvaquone grubunun paromomisin grubuna göre 

daha iyi olduğu istatistiksel olarak saptanmıştır (Tablo 4). Mental durum her iki grup 

için de grup içi günler bazında gruplar arası karşılaştırmada anlamlı bulunmasa da 0.-

3. ve 0.-7. günlerde istatistiki olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05) (Tablo 4). 
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Tablo 4. Dışkı skoru, emme refleksi ve mental durum skorlandırmasının 0., 3. ve 7. gün değerleri, günler ve gruplar arasındaki istatistiki farklar (Wisconsin-

Madison Buzağı Sağlığı Skorlandırma Sistemi, Şentürk, 1999 ve dışkı skorlandırması için Wood ve ark, 2019) 

 Dışkı skoru Mental durum Emme refleksi 

Gruplar 0.gün 3.gün 7.gün 0.gün 3.gün 7.gün 0.gün 3.gün 7.gün 

Buparvaquone 1,70 a(1-3) 0,7 b(0-1) 0,3 b(0-1) 1,50(1-2) 1(1-1) 1,40(1-1) 2c(1-3) 3d(3-3) 3d(3-3) 

Paromomisin 1,30(1-3) 1,30 ±0,36 0,8(0-3) 1,20(1-2) 1,60(1-2) 1,40(1-2) 2,3(1-3) 2(1-3) 2(1-3) 

p değeri 0,278 0,268 0,501 0,185 0,005 0,034 0,349 0,006 0,002 

0.gün 3.gün ve 7.gün arasındaki tekrarlı ölçümlerin istatistiki farkları a, b, c, d olarak sunulmuştur. Herhangi bir harf içermeyen ölçümler arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir fark bulunmamaktadır. 

a-b: p<0,005, c-d: p<0,05. 
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Dışkı skorlaması buparvaquone grubunda 0. gün ve 3. gün karşılaştırılmasında 

istatistiksel olarak anlamlı düzelme tespit edilmesine rağmen (p<0,001), gruplar arası 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır. Buparvaquone grubu dışkı skorları 

günler arası tekrarlı ölçümlerde 0. gün- 3. gün ve 0.-7. gün karşılaştırmasında 

istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0,05). Paromomisin grubunda fark görülmediği için 

tekrarlı ölçüm analizleri yapılmamıştır. 

Ayrıca buparvaquone grubundaki buzağılarda emme refleksi grup içi 0.-3. gün 

ve 0.-7. gün arasında yapılan karşılaştırmada istatistiksel olarak anlamlı düzelme 

olduğu belirlenmiştir (p<0,01). 

Materyali oluşturan buparvaquone ve paromomisin gruplarındaki buzağıların 

0.gün 3.gün ve 7.gün rektal vücut sıcaklığı (˚C), respirasyon (dk) ve kalp frekansı (dk) 

Referans aralıkları: T: 39,0 – 40,2 ˚C, R: 30 – 60 /dk, P: 100 – 140 /dk (Smith, 2020) 

ortalamaları ve grup içi/gruplar arası farklar Tablo 5’te sunulmuştur. Her iki grubun 

beden ısıları değerlendirildiğinde belirtilen muayene günlerinde normal limitler 

arasında olduğu belirlenmiş gerek grup içinde gerekse gruplar arasında istatistiksel 

önem bulunmamıştır (Tablo 5). Kalp ve solunum frekansı grup içi ve gruplar arası 

karşılaştırıldığında normal sınırlarda olduğu ve istatistiksel önemli olmadığı 

saptanmıştır (Tablo 5). Mental durumlarına bakıldığında benzer şekilde grup içi ve 

gruplar arası karşılaştırmalar istatistiksel olarak anlamlı değildir (Tablo 5).  
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Tablo 5. Gruplardaki buzağıların rektal beden ısısı, kalp ve solunum frekansı 0., 3. ve 7. günlerdeki T (˚C), R (dk) ve P (dk) değerleri ve bu günler arasındaki 

istatistiki farklar. 

 T (°C) R(/m) P(/m) 

Gruplar 0. gün 3. gün 7. gün 0. gün 3. gün 7. gün 0. gün 3. gün 7. gün 

Buparvaquone 38,58±0,06 38,76±0,07 38,62±0,11 28±1,578 26,80±1,2 26±1,22 112,80±4,98 114,80±3,58 119,20±5,65 

Paromomisin 38,49±0,09 38,60±0,13 38,65±0,09 27,20±1,86 28,80±4,07 36,80±6,07 117,20±5,40 122,40±9,60 121,20±4,95 

p değeri 0,450 0,471 0,841 0,747 0,556 0,150 0,557 0,789 0,793 

Grup içi ve gruplar arası günlerdeki karşılaştırılan ölçümlerde hiçbir parametre için istatistiki olarak anlamlı bir fark bulunmamaktadır (p>0,05). 

 



36 

 

4.2 Ookist Sayılarının Değerlendirilmesi 

Dışkıda ookist sayısının her iki grupta da azaldığı belirlenmiştir fakat Tablo 

6’da görüldüğü gibi buvarvaquone uygulanan buzağılarda ookist sayısı önemli 

düzeyde düşük bulunmuştur. Tedavi öncesi ve tedavi sonrası 3. günlerde ise gruplar 

arası fark görülmemesine rağmen buparvaquone grubunun ookist sayısının 

paromomisin grubuna göre 3. gün azaldığı tespit edilmiştir. Ayrıca tedavi sonrası 3. 

ve 7. gün değerlendirildiğinde ookist sayısının azalmaya devam ettiği saptanmış ve 7. 

günde iki grup arasındaki ookist sayısı karşılaştırıldığında fark istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmuştur (p<0,001) (Tablo 6). Gruplar arası ookist sayısının günler 

bazında değişimini gösteren kutu grafiği (boxplot) Grafik 1’de sunulmuştur. 

Tablo 6.  Buparvaquone ve paromomisin gruplarının 0., 3. ve 7. gün ortalama ookist sayıları ve 

gruplar arası karşılatırılması 

 ×106 /gr dışkıda ookist sayısı 

 0.gün 3.gün 7.gün 

Buparvaquone 
Grubu 

3765 (1020 – 8640) 232 ± 70,83 2 (0 – 20) 

Paramomycin 

Grubu 
4204 ± 835,72 482 ± 121,13 386 ± 122,96 

p değeri 0,57 0,09 < 0,001 

 

 

Grafik 1. Buparvaquone (BPQ) ve paromomisin (Paro) gruplarının dışkı alım zamanına göre (0-3 ve 7. 

gün) ortalama ookist (g/×106) sayıları 
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Buparvaquone için her üç ölçüm gününün varyans analizinde (tekrarlı 

ölçümlerde) istatistiksel fark bulundu. Buna göre ardından yapılan post-hoc testlerine 

göre her üç grubun ikili kıyaslamasından elde edilen istatistiksel farklar buparvaquone 

grubunda tedavi öncesi ve tedavi sonrası gerek 0.-3. gün (p=0,003) gerekse 0.-7. gün 

(p=0,002) ve 3.-7. gün (p=0,01) post-hoc testlerinde ookist sayısındaki azalma 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur (p<0,05). Paromomisin grubu ookist sayısı 

grup içi değerlendirildiğinde tedavi öncesi 0. gün ile 3. ve 7. gün karşılaştırıldığında 

ookist sayısının giderek azaldığı görülmüştür. Bununla beraber 7. günde ookist 

atılımının azalması devam etmekle birlikte 3.-7. gün arasında istatistiksel bir önem 

bulunmamaktadır (p=0,45). 

4.3. Hemogram ve Biyokimyasal Test Sonuçlarının Değerlendirilmesi 

Her iki gruptaki tüm buzağıların (n=20) tedavi öncesi 0. gün ve tedavi sonrası 

3. ve 7. günlerde rutin hemogram tahlilleri yapılmıştır. Yapılan bu tahlillerde WBC 

(Beya Kan Hücresi), LYM (Lenfosit), NEU (Nötfofil), RBC (Kırmızı Kan Hücresi), 

HGB (Hemoglobin), HCT (Hematokrit), PLT (Platelet) gibi değerlere bakılmıştır. 

Sonuçlar Tablo 7’de verilmiştir. 



38 

 

 
Tablo 7. Buparvaquone (B) ve paromomisin (P) gruplarının 0.-3. ve 7. günlerde ortalama WBC, LYM, NEU, RBC değerleri, gruplar arası istatistiki 

farklar. 

 WBC LYM NEU RBC 

 0.gün 3.gün 7.gün 0.gün 3.gün 7.gün 0.gün 3.gün 7.gün 0.gün 3.gün 7.gün 

B grubu 
6,98±a 

0,88 

5,54±b 

2,15 

6,06± 

2,07 

1,98 

0,84-

5,10 

1,65±a** 

0,34 

2,63±b** 

0,47 

4,21±e 

0,45 

2,87±f*** 

0,58 

2,25±g*** 

0,32 

7,67± 

0,47 

7,67± 

0,37 

7,64± 

0,49 

P grubu 

8,09 

4,86-

14,69 

7,88 

3,49-

18,84 

7,90 

3,49-

18,84 

2,12± 

0,21 

1,97± 

0,68 

2,16± 

0,26 

4,89 

1,88-

10,89 

4,99 

1,40-14,66 

4,55 

1,10-14,66 

7,99± 

0,40 

8,36± 

0,47 

8,28± 

0,34 

p değeri 0,791 0,188 0,427 0,121 0,447 0,398 0,623 0,241 0,345 0,623 0,273 0,296 

Grup içi istatistiki farklılıklar için; farklı harfler istatisiki farkı ifade eder.  Herhangi bir harf içermeyen ölçümler arasında istatistiki fark 

bulunmamaktadır. 

*, p<0.01 **p<0.05, ***p<0.001 
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Hemogram sonuçlarına bakıldığında WBC, LYM, NEU ve RBC değerlerinde 

iki grup arasında istatistiki olarak anlamlı bir fark görülmemiştir. Grup içi 

değerlendirmelerde ise buparvaquone uygulanan grupta WBC değerlerinde tedavi 

öncesi 0. gün  ve tedavi sonrası 3. gün karşılaştırıldığında istatistiksel düzeyde anlamlı 

bir azalma belirlenmiştir (p=0,006). Ayrıca her iki grubun günlere göre kategorize 

edilmiş ortalama konsantrasyon kıyaslamaları Grafik 2’de boxplot grafiği olarak 

sunuldu. 

 

Grafik 2. Buparvaquone (BPQ) ve paromomisin (Paro) gruplarının kan alım zamanına göre (0-3 ve 7. 

gün) ortalama WBC (109/L) değerleri 

LYM değerlerinde tedavi sonrası 3. ve 7. gün  arasında yine istatistiki önemi 

olan bir artış belirlenmiştir (p=0,015)(Tablo 7). Buparvaquone uygulanan gruptaki 

nötrofil değerlerine bakıldığında 0.- 3. günler arası kıyaslamalarda istatistiksel olarak 

anlamlı artış belirlenmiştir (p=0,002)(Tablo 7). Yine aynı şekilde 0.- 7. günler 

arasındaki değerlendirmede artış istatistiksel olarak önem arzetmektedir (p<0,001). 

Hemoblobin, hematokrit ve platelet değerlerine bakıldığında gruplar arası gerek tedavi 

öncesi gerekse tedavi sonrası 3. ve 7. günlerde istatistiksel olarak önemli bir fark 

saptanmamıştır (Tablo 11). 
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Tablo 8.  Buparvaquone (B) ve paromomisin (P) gruplarının 0.-3. ve 7. günlerde ortalama HGB, HCT, PLT değerleri, gruplar arası istatistiki farklar 

sunulmuştur. 

 HGB HCT PLT 

 0.gün 3.gün 7.gün 0.gün 3.gün 7.gün 0.gün 3.gün 7.gün 

Buparvaquone (B) 9,26±a0,67 8,82±b0,55 8,44±bc0,64 27,46±a2,16 25,77±b1,74 25,03±bc1,91 873,10±a117,30 648,10±b62,53 666,80±b76,48 

Paromomisin (P) 9,66±0,49 9,74±0,56 9,43±0,40 28,36±1,53 28,75±1,69 28,24±1,29 849,20±99,24 679,60±84,92 734,10±57,40 

p değeri 0,636 0,263 0,206 0,739 0,236 0,182 0,878 0,769 0,491 

Grup içi istatistiksel farklar a, b, c harfleri ile gösterilmiştir. a-b: p<0,05, a-c: p=0,001.  Herhangi bir harf içermeyen ölçümler arasında istatistiki fark 

bulunmamaktadır. 
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Grup içi değerlendirmelerde ise buparvaquone uygulanan grupta HGB 

değerinde 0.- 3. gün (p<0,05) ve 0.- 7. gün arasındaki azalmaların istatistiksel olarak 

anlamlı olduğu saptanmıştır (p=0,001)(Tablo 8). 3.-7. gün arasındaki HGB 

değerindeki azalma devam etse de istatistiksel önem bulunmamıştır (Tablo 8). 

Paromomisin uygulanan grupta HGB değerinde günler bazında yapılan 

karşılaştırmalarda 0.- 3. gün arasında ve 3.- 7. gün arasında azalma görülse de bu 

farklar arasında istatistiksel bir önem bulunmamaktadır. 

Buparvaquone uygulanan grupta yapılan grup içi karşılaştırmalarda HCT 

değerinde azalmalar 0., 3. ve 7. günde devam etmesine rağmen 0.- 3. gün (p<0,05) ve 

0.- 7. gün arasındaki azalmaların istatistiksel olarak anlamlı olduğu saptanırken 

(p<0,01) 3.- 7. gün arasındaki HCT değerindeki azalma devam etse de istatistiksel 

önem bulunmamıştır (Tablo 8). Paromomisin uygulanan grupta HCT değerinde günler 

bazında yapılan karşılaştırmalarda 0.- 3. gün arasında artma 3.- 7. gün arasında azalma 

görülse de bu farklar arasında istatistiksel bir önem bulunmamaktadır.  

PLT değerlerine bakıldığında tedavi öncesi ve tedavi sonrası 0. ve 3. gün  

karşılaştırmasında ortalama değerlerdeki azalma istatistiki olarak anlamlı olduğu 

belirlenmiştir (p: 0,03). Paromomisin uygulanan grupta PLT değerinde günler bazında 

yapılan karşılaştırmalarda 0.- 3. gün arasında azalma 3.- 7. gün arasında artma görülse 

de bu farklar arasında istatistiksel bir önem bulunmamaktadır (Tablo 8). 

Her iki grupta da tedavi öncesi 0.gün ve tedavi sonrası 3. ve 7. günlerde olmak 

üzere karaciğer ve böbrek fonksiyonlarını değerlendirmek için AST, GGT, üre, Cre, 

TP ve ALB seviyelerine bakılmıştır. Grupların biyokimyasal değerlendirmelerinde 

elde edilen sonuçlarda AST, GGT, üre, Cre, TP, ALB grup içi ve gruplar arası 

istatistiki bir önem bulunmamıştır.  

.
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Paromomisin grubunda ALB konsantrasyonu değerlendirildiğinde ise tedavi 

öncesine göre tedavi sonrası 7. günde  önemli düzeyde arttığı belirlenmiştir. Benzer 

şekilde tedavi sonrası 3. ve 7. günü arasında artış istatistiki olarak anlamlı bulunmuştur 

(Tablo 9). 

Çalışmada değerlendirilen TP, ALB, Cre düzeylerine bakıldığında 

buparvaquone uygulanan buzağıların bulunduğu gruba ait TP konsantrasyonunun 

tedavi öncesine göre tedavi sonrası 3. ve 7. günlerde istatistiksel düzeyde azaldığı 

görülmektedir. Bununla beraber ALB seviyesinde belirli bir değişiklik 

gözlenmemiştir. Sonuçlara bakıldığında buparvaquone uygulanan hayvanların 

bulunduğu grupta AST düzeyinde 0.-7. günler arasında istatistiksel düzeyde anlamlı 

artış belirlenmiştir (p<0,05) (Tablo 10). Gruplar arası AST düzeyindeki değişiklikler 

numune alım günlerine göre düzenlenerek Grafik 3’te sunulmuştur. GGT düzeyinde 

ise tedavi öncesi 0. ve 3. gün ve tedavi sonrası 3. ve 7. günlerdeki azalmalar dikkat 

çekmektedir (p≤0,001). Buparvaquone uygulanan gruptaki Cre konsantrasyonuna 

bakıldığında ise tedavi öncesine göre tedavi sonrası 7. günde azalmanın istatistiksel 

olarak anlamlı olduğu bulunmuştur. Paromomisin grubunda 0.-3.-7. günlerdeki TP 

konsantrasyonu değerlendirildiğinde istatistiksel önem bulunmamakla beraber TP 

düzeyinin tedavi öncesine göre azaldığı 3. ve 7. günlerde azalmaya devam ettiği 

görülmüştür. Üre konsantrasyonuna bakıldığında gruplar arası tedavi öncesine göre 

tedavi sonrasında istatistiksel önemi olmayan azalmalar belirlenmiştir (Tablo 

10)(Grafik 4). 
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Tablo 9.  Buparvaquone ve paromomisin gruplarının 0.-3. ve 7. günlerde ortalama total protein (TP), albumin (ALB), creatinin (CRE) 

değerleri, gruplar arası istatistiki farklar 

 TP ALB CRE 

 0. gün 3. gün 7.gün 0. gün 3. gün 7. gün 0. gün 3.gün 7. gün 

Buparvaquone 6,71±a*0,32 6,32±b*0,33 6,29±0,35 2,56±0,59 2,57±0,48 2,58±0,42 0,29±a*0,02 0,26±0,01 0,23±b*0,01 

Paromomisin 6,47±0,35 6,25±0,40 5,93±0,35 2,51±a**0,74 2,57±0,54 2,75±b**0,39 0,28±0,01 0,28±0,00 0,26±0,00 

*p < 0,05 **p < 0,005 

Tablo 10.  Buparvaquone ve paromomisin gruplarının 0.-3. ve 7. günlerde ortalama AST, GGT, Üre değerleri, gruplar arası istatistiki farklar 

 AST GGT Üre 

 0. gün 3. gün 7.gün 0. gün 3. gün 7. gün 0. gün 3. gün 7. gün 

Buparvaquone 27,70±a*3,96 36,10±1,84 45,60b*27-93 268,30±a**42,48 169,90±b**22,82 109,90±c**13,71 47,60±a*3,97 42,32±b*3,03 31,91±c*3,08 

Paromomisin 36,60±5,98 31,30±4,99 40±4,03 297,50±a*40,06 216,80±b*33,87 160,70±c*27,79 44,27±4,16 43,37±2,87 40,08±2,95 

Farklı harflar istatistiki farkı ifade eder. *p<0,05, **p≤0,001 
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Grafik 3. Buparvaquone (BPQ) ve paromomycin (Paro) gruplarının kan alım zamanına göre (0-3 ve 7. 

gün) ortalama AST (U/I) değerleri 

 

 

Grafik 4.Buparvaquone (BPQ) ve paromomisin (Paro) gruplarının kan alım zamanına göre (0-3 ve 7. 

gün) ortalama üre (mg/dl) değerleri
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5. TARTIŞMA VE SONUÇ 

Cryptosporidiosis, çiftlik hayvanlarında özellikle neonatal buzağılarda yüksek 

morbidite ve mortaliteyle ilişkili oldukça yaygın bir enfeksiyondur (Hu ve ark., 2022; 

Ryan ve ark., 2014). Hastalık özellikle yeni doğan ve immun sistemi baskılanmış insan 

ve hayvanlarda gittikçe artan bir küresel problem haline gelmektedir (Checkley ve 

ark., 2015). Yapılan çalışmada cryptosporidiosis’li buzağılarda buparvaquone’un 

etkinliğinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 

Cryptosproridiosis enfeksiyonu genellikle 7-21 günlük yaştaki buzağılarda 

görülmesine rağmen en sık görüldüğü yaş aralığı 4-15 gündür, birkaç gün devam eden 

sulu, mukuslu ve macunumsu kıvamda, hafif-orta şiddette ishal ile karakterize 

olmaktadır. İshal genellikle sarı, sarımsı kahverengi ve bazen lenfositik kolitise bağlı 

olarak kanlı olduğu bildirilmektedir (Blanchard, 2012; Delling, & Daugschies, 2022; 

Hunt ve ark., 2002; Radostits ve ark., 2007; Sevinç ve ark., 2005; Şentürk, 2019; 

Zhang ve ark., 2022b). Sunulan araştırmada da çalışma kapsamına alınan buzağılarda 

klinik yansımalar benzerlik göstermekteydi. 

Şiddetli immunsupresif ve/veya ikincil bir enteropatojenle miks seyreden 

enfeksiyonların klinik belirtileri olan kilo kaybı, abdominal ağrı, depresyon, letarji 

hali, çevreye ilgisizlik, iştahta azalma, dehidrasyon ve güçsüzlük ve hatta şiddetli 

dehidrasyon ve hipovolemik şokla ilişkili şiddetli olgular (Arsenopoulos ve ark., 2017; 

Şentürk, 2019; Thomson ve ark., 2017) sunulan çalışmamıza ait buzağılarda 

görülmemiştir. Bunun olası nedeni çalışma kapsamındaki buzağılarda sadece 

cryptosporidiosis ile enfekte buzağıların alınması ve şiddetli sıvı- elektrolit kaybına 

maruz kalmadan müdahale edilmesi ile ilşkili olabilir.  

Gerek buparvaquone gerekse paromomisin uygulanan gruplarda bulunan 

buzağıların dışkı skoru tedavi öncesinde karşılaştırıldığında istatistiksel bir önem 

bulunmamakla birlikte buparvaquone verilen gruptaki buzağıların dışkı skorunun 

tedavi öncesine göre daha iyi olduğu bulundu (başlangıçta paromomisin grubuna göre 

daha kötü skor). Bununla birlikte buparvaquone uygulanan gruptaki buzağılarda tedavi 

öncesine göre tedavi sonrası 3. ve 7. günlerde önemli azalmalar belirlendi.

https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/tbed.14507?casa_token=4sYsblzpIZQAAAAA%3AvxCzOuijJ1ND9x0elPISwrQPeBqxQJAvfYdUcbv0G3vMaqYDse15jJLJNz60jgcqhHlZIeNe8Y0ccn4#tbed14507-bib-0023
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Paromomisin grubunda ise sadece tedavi sonrası 7. günde dışkı skorunun 

azaldığı tespit edilse de istatistiksel olarak anlamlı değildir. Gruplar arası 

karşılaştırıldığında buparvaquone grubu dışkı skoru paromomisin grubuna göre daha 

önemli düzeyde azaldığı görülse de fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır.  

Gruplar arasında istatistiksel bir önem olmamakla birlikte buparvaquone uygulanan 

buzağılarda dışkı skorunu daha erken dönemde pozitif yönde düzelmesi, 

buparvaquone ile aynı kategoride sınıflandırılan halofuginonuna benzer 

immunomodülatör ve anti inflamatuar etkilerinden kaynaklandığı düşünülmektedir 

(Leiba, 2006; Şentürk, 2019). 

Buzağı ishallerinde emme refleksinin olması bir buzağının prognozunun iyi 

olduğunun en önemli klinik yansımalarından biridir. Emme refleksinin buparvaquone 

uygulanan gruptaki buzağılarda tedavi öncesine göre tedavi sonrası 3. ve 7. gün 

yapılan klinik muayenelerde istatistiksel olarak önemli düzeyde arttığı belirlenmiştir 

(p<0,001). Paromomisin grubunda ise tedavi öncesine göre sadece tedavi sonrası 7. 

günde dışkı skorunun azaldığı saptanmıştır.  Genel olarak neonatal buzağı ishallerinde 

emme refleksinde meydana gelen azalma, ishale bağlı olarak şekillenen sıvı-elektrolit 

kaybı, dehidrasyon, depresyon ve metabolik asidoz ile ilişkilidir (Nappert, Zello, & 

Naylor, 1997; Naylor, Petrie, Rodriguez, & Skilnick, 1990; Şentürk, 2001). Gruplar 

karşılaştırıldığında paromomisin uygulanan gruba göre buparvaquone uygulanan 

grubunun tedavi sonrası emme refleksi ölçümlerinde daha anlamlı artışlar 

gözlenmiştir. Gruplar arası bu farkın meydana gelmesi muhtemelen buparvaquone’un 

Cryptosporidium parvum üzerine etkilerinden özellikle ookist saçılımını azaltmasıyla 

beraber dışkı skorundaki pozitif ilerleme glikoz ve sıvı-elektrolit dengesinin 

sağlanmasına daha hızlı bir şekilde neden olduğu düşünülmektedir. 

Mental durumun değerlendirilmesinde, ishalli buzağılarda meydana gelen 

mental depresyonun en önemli nedenlerinden biri emme refleksinde azalma olduğu 

gibi metabolik asidoz, dehidrasyon, hipoglisemi, sıvı-elektrolit dengesizliği ile 

yakından ilişkilidir (Blood, & Radostits, 1989; Hall, Jones ve Morgan 1992; Şentürk, 

2001; Şentürk, 2019). Çalışmada her iki gruptaki buzağılarda da mental durum 

genellikle birbirine yakın değerlerdeydi. Buparvaquone uygulanan grupta tedavi 

öncesine göre tedavi sonrasında grup içi değerlendirmede önemli fark görülmemekle 

birlikte mental durumun giderek ilerlediği görüldü. 
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Bununla birlikte paromomisin uygulanan gruptaki buzağıların tedavi öncesine 

göre tedavi sonrası mental durumun giderek bozulduğu tespit edilse de bu durumun 

istatistiksel düzeyde anlamlı bulunmadığı görüldü. Gruplar arası bakıldığında 

buparvaquone uygulanan gruptaki buzağıların mental durumu 3. ve 7. gün 

paromomisin grubuna göre istatistiksel düzeyde daha anlamlı bir düzelme olduğu 

saptandı. Gruplar arası değerlendirmede mental durumun buparvaquone uygulanan 

cryptosporidiosis’li buzağılarda daha fazla pozitif yönde ilerlemesi, ishal skorunda 

belirtildiği gibi buparvaquone’un aynı kategoride yer alan halofuginon’un 

antienflamatuar ve immun-modülatör etkilerine benzer bir etki oluşturması ile ilişkili 

olduğu düşünülmektedir (Leiba, 2006).  

Kalp frekansı ve solunum sayısında grup içi ve gruplar arası ne tedavi öncesi 

ne de tedavi sonrasında önemli bir istatistiksel fark bulunmamıştır. Bu yansımanın 

çalışmada seçilen buzağılarda sepsis, endotoksemi, hipovolemik şok veya şiddetli 

dehidrasyon bulgularını kapsamamasıyla ilişkili olduğu düşünülmektedir (Chamorro, 

& Walz, 2022; Walker ve ark., 1998). 

Enfektif ookistlerin yaşamasını, çoğalmasını, enfektivitesini ve çevreye 

yayılımını önlemek cryptosporidiosisle mücadelede temel amaçlardan en önemlisini 

oluşturur (Abeywardena, Jex, & Gasser 2015). Ookist saçım oranı ile enfeksiyonun 

sürüde varlığını devam ettirmesi, buzağının aldığı ookist sayısıyla enfeksiyonun 

şiddetinin doğru orantılı olması gibi nedenlerden dolayı dışkıda atılan ookist miktarını 

sınırlandırmaya yönelik çalışmalara ağırlık verilmiştir (De Waele, Speybroeck, 

Berkvens, Mulcahy, & Murphy, 2010; Dhal ve ark., 2022; Lendner ve ark., 2015; 

Schaefer ve ark., 2016; Temizel, Senturk, Girisgin, Senlik, & Demir, 2011; Thomson 

ve ark, 2017). Sunulan çalışmamızdaki hedef de buna yöneliktir. Gruplar arası ookist 

saçımı karşılaştırıldığında tedavi öncesi 0. günde her iki grupta istatistiksel fark 

bulunmadığı görülmektedir (Tablo 6). 

Başlangıçta iki gruptaki ookist sayılarının birbirine yakın değerlerde olması, 

çalışmadaki buzağıların aynı bakım, besleme ve barınma koşullarına sahip olmalarıyla 

açıklanabilir. Paromomisin uygulanan gruptaki buzağılarda ookist saçılımına 

bakıldığında tedavi sonrasında sadece 0 ile 3. gün ve 7. günlerde istatistiksel olarak 

anlamlı bir azalma görülürken buparvaquone uygulanan buzağılarda 0. ve 3. gün, 0. 

ve 7. gün, 3. ve 7. günlerde ookist saçılımındaki azalmaların tamamının istatistiksel 
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olarak anlamlı olduğu görülmektedir (Tablo 6). Buparvaquone uygulanan gruptaki 10 

buzağıdan 9’unda 7. gün ookist sayısının tamamen sıfırlandığı görüldü. Gruplar arası 

bakıldığında buparvaquone uygulanan buzağılardaki ookist saçımı paromomisin 

uygulanan buzağılardaki ookist saçımına göre önemli düzeyde azaldığı, 7. günde ise 

buparvaquone uygulanan buzağılardaki ookist saçımının istatistiksel olarak daha 

düşük olduğu görülmüştür. Buparvaquone’un ookist saçımını daha hızlı bir şekilde 

azaltmasının nedeni, Da Costa-Silva, Galisteo, Lindoso, Barbosa, & Tempone, (2017) 

yılında yaptığı çalışmada belirttiği üzere buparvaquone’un TNF α, monosit 

kemoattractant Ⅰ, IL10, IL6 gibi sitokinleri regüle ederek etkenleri nitrik asitten 

bağımsız bir şekilde ortadan kaldırmasıyla benzer bir yapıyla ilişkili olabileceği 

düşünülebilir. 

Cryptosporidiosis ile enfekte buzağılarda rutin lökogramda ikincil bir 

enfeksiyon şekillenmeksizin önemli bir değişiklik meydana gelmemektedir. Bununla 

beraber özellikle hematokrit değerlerinde dehidrasyonun derecesine bağlı olarak 

önemli artışlar bulunabilir. Hemogram sonuçlarına bakıldığında WBC, LYM, NEU, 

RBC, HGB, HCT, PLT ölçümlerinde gruplar arası tedavi öncesi 0. gün ve tedavi 

sonrası 3. ve 7. günlerde istatistiksel olarak önem bulunmamıştır. Buparvaquone 

uygulanan gruptaki WBC değeri 0-3. günlerdeki azalma istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur. LYM değerlerine bakıldığında 3. ve 7. günlerdeki artış istatistiksel 

olarak önemlidir. 0.-3. ve 0.-7. Günler arasındaki NEU değerindeki azalma istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmuşken RBC sayısında gruplar arası ve grup içi ölçümlerde 

istatistiksel önem bulunmamıştır. Buparvaquone uygulanan grupta HGB ve HCT 

ölçümlerinde 0-3. ve 0-7. gün ve PLT değerlerinde 0-3. gün görülen azalma 

istatistiksel olarak önemli bulunmuştur. Sunulan çalışmada HCT, HGB değerleri 

tedavi öncesi her iki grupta da normal referans değerler arasında bulunmakla beraber 

buparvaquone buzağılarda HCT değerde tedavi öncesine göre anlamlı düşüşlerin 

bulunması gastrointestinal sıvı kaybının azalmasıyla ilişkilendirilebilir. 

Cryptosporidiosis’li buzağılarda kanda eritropeni, lökopeni ve düşük hemoglobin 

gözlenebileceği bildirilmiştir ve bu durumun kanda oksijen seviyesinin azalması ile 

hematopoietik organlardaki yıkıma götüren değişikliklerden kaynaklanabileceği 

belirtilmiştir (Mullakaev, Zalaylov, Kirillov, Konstantinova, & Bulatova, 2020). 
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Buparvaquone grubundaki buzağılarda dışkı skorunun daha hızlı düzelme göstermiş 

olması da bu durumu desteklemektedir.  

Enflamatuar kemokinler, çeşitli efektör lökositleri enflamatuar bölgelere 

çekmek için kritik öneme sahiptirler, nötrofiller, monositler / makrofajlar, dendritik 

hücreler (DC) ve doğal öldürücü (NK) hücreleri işe katarak doğuştan gelen bağışıklık 

tepkisinde önemli bir rol oynadıkları düşünülmektedir (Esche, Stellato, & Beck, 

2005).  DC'ler tarafından salınan başlıca inflamatuar sitokinler arasında IL1, 

TNFa, İnterferonlar, IL4, IL5, IL6, IL13, IL17 ve kemokinler bulunur (Esche ve ark., 

2005; Kopp, & Medzhitov, 2003). Bu moleküllerin birçoğu otokrin ve parakrin etkilere 

sahip olabilir ve bitişik hücreler tarafından kemokin salınımını artırabilir (Kopp, & 

Medzhitov, 2003).  

Yaşamlarının ilk 3 günündeki buzağılarda trombosit sayısı 400×109 /L 

civarındadır. Onuncu günde hızlı bir artış göstererek 900×109/L ye ulaşabilir. 

Norveç’te yapılan bir çalışmada 2 haftalık buzağılarda trombosit sayısının 987×109/L 

olduğu gözlenmiştir. 3. haftadan sonra ise 518×109/L olduğu belirtilmiştir (Klinkon, 

& Jezek, 2012). Sunulan çalışmada her iki gruptaki tedavi öncesi trombosit 

ortalamaları buparvaquone grubunda (873), paromomisin grubunda (849) birbirine 

yakın değerlerdeydi ve her iki gruptaki buzağıların yaş ortalaması yaklaşık 7 gündür. 

Trombosit sayılarıyla ilgili her iki grupta da Temizel ve ark., (2011) 

cryptosporidiosis’li oğlaklar üzerinde yaptıkları çalışmada sunulan hemogram 

değerlerindeki değişikliklere benzer sonuçlar elde edilmiştir. Trombositozis IL1, IL6, 

IL10 gibi yangısal mediatörlerin artan üretimi sonucunda sekonder olarak meydana 

gelebilir (Turgut, 2000). Cryptosporidiosisten etkilenen hayvanlarda, enfekte epitel 

hücrelerinden salgılanan sitokinler TNF α, IL1, IL6, IL8 gibi, periferde trombosit 

artışını stimule edebilir (Martin, Schwinzer, Schellekens, & Resch, 1989; Çölkesen, 

2015). Sunulan çalışmada her iki grupta da tedavi öncesi trombosit 

konsantrasyonlarının normal referans değerlerin üzerinde olması bununla ilişkili 

olabilir. Tedavi sonrası özellikle buparvaquone uygulanan buzağılarda trombosit 

sayılarının normal referans değerlere düşmeye başlaması, buparvaquone’un 

antienflamatuar etkileriyle ilişkili olabileceği düşünülmektedir (Leiba, 2006). 

Total lökosit değerlendirilmesinde, tedavi öncesi her iki grupta da normal 

referans değerler arasında olduğu görülmüştür. Sadece buparvaquone uygulanan 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/neutrophil
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/interferon
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grupta tedavi sonrası 3. günde ve 7. günde normal referans aralıkta olmakla beraber 

önemli azalmaların olduğu görülmüştür. Neamet-Allah, (2016) tarafından yapılan 

çalışmada belirtilen buparvaquone ile tedavi sonrası WBC, LYM, NEU düzeylerinde 

tedavi öncesine göre azalmaların olduğu görülmüştür. Bizim çalışmamızda da benzer 

bulgular elde edilmiştir. Bu değişiklikler muhtemelen buparvaquone’ un ookistler 

üzerine olan etkinliğinden ve yangısal mediatörleri baskılamasıyla ilişkili olduğu 

düşünülebilir.  

Serum biyokimyasal analizlerde de gruplar arası tedavi öncesi 0. gün ve tedavi 

sonrası 3. ve 7. günlerde AST, GGT, TP, ALB, Üre, Cre konsantrasyonlarındaki 

ortalamalarda istatistiksel olarak önem bulunmamıştır. Grup içi günler 

karşılaştırıldığında; Buparvaquone uygulanan grupta 0-7. gün AST değerlerindeki 

artış, üre değerindeki 0-7. ve 3-7. günlerdeki azalış istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur. AST enzimi farklı dokularda bulunan ve yumuşak doku hasarının hassas 

bir göstergesi olarak karaciğerde, kalp ve iskelet kaslarında yüksek aktiviteye sahiptir 

(Klinkon, & Jezek, 2012). Ayrıca AST sitoplazmada ve mitokondride bulunur, bu 

nedenle aktivitesi esas olarak hücre nekrozu ve hücre zarının hasar görmesi ile daha 

az miktarda artar (Kraft, & Dürr, 1999). Dolayısıyla kas hasarının teşhisi için AST 

aktivitesi CK ile kombinasyon halinde ölçülür (Amaral ve ark., 2017; Tennant, 

Kaneko, Harvey, & Bruss, 1997). En yüksek aktivitesi karaciğerde olan AST'nin 

karaciğer hasarı ile serumdaki aktivitesinin artması doğru orantılıdır. Klinkon ve 

Jezek, (2012)’in çalışmalarında buzağıların ilk kolostrum alımından sonra, serumdaki 

AST aktivitesi, alımdan önce 23 U/L'den 3 saatte 38 U/L'ye yükseldiği, bu büyük 

olasılıkla kolostrumun absorpsiyonundan (Kurz, & Willett, 1991) veya buzağıların 

bağırsaklarındaki enzimlerin aktivasyonundan kaynaklandığı belirtilmiştir. Ancak 

Hammon, & Blum, (1998) kolostrum yerine sadece süt ikame yemi alan buzağılarda 

doğumdan sonraki ikinci günde AST aktivitesinin arttığını belirlemişlerdir ve bu 

artışta diğer faktörlerin de etkili olduğu görüşündedirler. AST'nin aktivitesi birinci 

haftadan sonra azaldığı ve yaşamın 42. gününden 84. gününe kadar yavaş yavaş arttığı 

belirtilmiştir (Egli, & Blum, 1998). Mohri, Sharifi, & Eidi, (2007) tarafından yapılan 

çalışmada 14. günden 84. güne kadar AST aktivitesinin arttığını gözlemlemişlerdir. 

Sunulan çalışmada tedavi öncesi tüm buzağılarda AST aktivasyonunun yukarıda 

belirtildiği gibi normal referans aralığında olduğu görülmüştür. Buparvaquone’un 



51 

 

karaciğer üzerine etkisinin araştırıldığı bir çalışmada, tavşanlara buparvaquone 

infüzyonuna yanıt olarak böbrek ve karaciğer fonksiyon belirteçleri değerlendirilmiş, 

kontrol grubuna göre buparvaquone verilen hayvanlara bakıldığında tüm dokularda 

ilaç kalıntılarının varlığı tespit edilmiştir. En yüksek düzeyde karaciğer, böbrek ve kas 

dokusunda olduğu, 42. gün incelenen dokularda tamamen kalıntılar kaybolurken 

karaciğerde varlığını sürdürdüğü bildirilmiştir. Tavşan karaciğerinin buparvaquone 

uygulamasından ancak 42 gün sonra insan tüketimi için güvenli olabileceği 

belirtilmiştir (Morsy, Shams, Abdelaziz, & Nahla, 2021). Tedavi sonrası 

buparvaquone uygulanan buzağılarda 0-7 gündeki AST değerlendirilmesinde normal 

referans değerler aralığında bulunmakla beraber önemli bir artış bulunmuştur. Bu artış 

muhtemelen buparvaquone’un kas içi uygulamasını takiben kısmi bir kas hasarı veya 

buparvaquone’nun karaciğer fonksiyonları üzerine olumsuz etkilerinden 

kaynaklanmasından olabilir (Morsy ve ark., 2021).  

GGT, erken dönem pasif transferin bir göstergesidir. Kolostrum almayan yeni 

doğan bir buzağıda serum GGT aktivasyonu 10-31 IU/L arasındadır. Yeterli miktarda 

kolostrum alımını takiben GGT enzim aktivasyonu 5000 IU/L ye kadar çıkabilir. 

Dolayısıyla yaşamın ilk haftası GGT konsantrasyonu yeterli kolostrum alan 

buzağılarda oldukça yüksekken zamana bağlı olarak düşmeye başlar. Kaçar, (2020) 

tarafından yapılan araştırmada buzağıların 3. günde GGT aktivasyonlarının düştüğü 

belirlenmiştir. Çalışmaya dahil edilen buzağıların 6-8 günlük yaş aralığında olmalarına 

rağmen GGT aktivitelerinin yüksek olması buzağıların doğum sonrası yeterli 

kolostrum aldıklarına işaret edebilir. Diğer çalışmalarda da belirtildiği gibi takip eden 

günlerde GGT aktivitesi düşmeye başlamıştır (Egli, & Blum, 1998; Knowles ve ark., 

2000). 0. gündeki GGT değerleri her iki grupta da yüksek olmakla beraber GGT 

konsantrasyonundaki azalmalar her iki grupta da grup içi günler arası değerlendirmede 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur. Buparvaquone uygulanan grupta tüm günler 

arası kıyaslamalarda anlamlı iken paromomisin uygulanan grupta 0-3. ve 0-7. günler 

arası fark anlamlı bulunmuştur. Farklı türlerde yapılan diğer çalışmalarda da ilk 

günden sonra GGT’deki düşüş belirtilmiştir (Kaçar, 2020; Maden, Altunok, Birdane, 

Aslan, & Nizamlioglu, 2003; Parish, Tyler, Besser, Gay, & Krytenberg, 1997; Yalcin, 

Temizel, Yalcin, & Carkungoz, 2010). Her iki grupta da tedavi öncesine göre tedavi 
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sonrası 3. ve 7. gün GGT konsantrasyonundaki azalmaları kolostrumla alınan maternal 

antikorların zamana bağlı azalmalarından kaynaklandığı düşünülmektedir. 

Üre oluşumu amonyağın hepatik metabolizmasıyla ilişkilidir ve kandaki 

amonyağın büyük bir kısmı bağırsaklarda üretilerek emilimi sağlanır ve portal 

dolaşıma dahil edilir. Portal dolaşımda karaciğer amonyağı üreye çevirir ve bu hali ile 

vücuttan uzaklaştırılması sağlanır (Turgut, 2000; Şentürk, 2017). Üre kreatinin 

konsantrasyonu ishalli buzağılarda dehidrasyonla ilişkili olarak artış gösterebilir, 

ayrıca meydana gelen glomeruler filtrasyon devam eden şiddetli ishalli buzağılarda 

doğrudan renal yetmezliklere neden olabilir. Sunulan çalışmada tedavi öncesi her iki 

grupta da üre konsantrasyonunun bir haftalık yaştaki buzağılarda belirtilen üre 

konsantrasyon değerlerine göre yüksek olduğu kabul edilebilir (Jezek, 2007). Tedavi 

sonrası gruplar arası istatistiksel önem olmamakla beraber buparvaquone uygulanan 

buzağıların olduğu grupta dışkı skoru ve sıklığının pozitif yönde ilerlemesine bağlı 

olarak kısmi dehidrasyon bulgularının ortadan kalkması, 3. ve 7. günlerde Üre 

konsantrasyonunun önemli düzeyde düşmesine neden olduğu düşünülebilir. 

Biyokimyasal değerlerde yapılan analizlerde ALB 7. gün gruplar arası önem 

dışında hem grup içi hem gruplar arası istatistiksel anlamlı bulunmamıştır. TP 

konsantrasyonu neonatal buzağılarda genellikle yetişkin sığırlara göre düşük olabilir 

(Kraft, & Dürr, 1999). Doğumdan sonra kolostrum almayan buzağılarda TP 

konsantrasyonu oldukça düşük seviyelerde bulunabilir. Kolostrum alımını takiben 

hızla yükselmesine rağmen yetişkinlere göre hala düşük seviyededir. Sunulan 

çalışmada TP konsantrasyonu tedavi öncesi her iki grupta da normal referans değerler 

arasında olduğu belirlenmiştir. Gerek grup içi gerek gruplararası önem olmamakla 

beraber buparvaquone uygulanan grupta tedavi öncesinde TP konsantrasyonunun daha 

yüksek olduğu belirlenmiştir tedavi sonrası her iki grupta da dışkı skorunun 

düzelmesinin sonucu olarak dehidrasyon bulgularının ortadan kalkması sonucunda TP 

konsantrasyonundaki azalmalar dikkati çekmiştir. ALB konsantrasyonunda da benzer 

değişiklikler gözlenmiştir. 

İnsan ve hayvanlardaki başlıca paraziter hastalıklardan büyük ölçüde sorumlu 

olan Cryptosporidium, Plasmodium, Babesia, Toxoplasma ve Theileria gibi diğer 

parazitleri de içeren filum Apicomplexa'ya aittir. Bu parazitlerin (Morrison, 2009; 

Seeber, & Steinfelder, 2016)  sporozoitleri sığırların B hücrelerini 

https://www.sciencedirect.com/topics/immunology-and-microbiology/parasitic-disease
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/babesia
https://www.sciencedirect.com/topics/immunology-and-microbiology/toxoplasma
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/theileria
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ve monositlerini istila eder (Spooner, Innes, Glass, & Brown, 1989) lenfo-

proliferasyona yol açar (Araveti, Vijay, Kar, Varunan, & Srivastava, 2022; Irvin, 

1985). 

Buparvaquone ile tedavinin başlangıçta hücre proliferasyonunu önce 

geciktirdiği ve daha sonra inhibe ettiği gösterilmiştir (Araveti ve ark., 2022; Kinnaird 

ve ark., 2013). Buparvaquone gibi hidroksinaftokinon grubunda yer alan sıtma için 

onaylı bir ilaç olan atavaquone’un mitokondriyal elektron taşınmasını inhibe ettiği 

bildirilmektedir (Ortiz ve ark., 2016; Pradhan, Schwartz, Patil, Grabbe, & Goldust, 

2022; Rahman ve ark., 2021; Rufener ve ark., 2018). Son zamanlarda yapılan 

çalışmalarda, mitokonri hedefli atavaquon’un in vitro mitokondriyal birikimi ve anti 

tümör aktivitesini arttırdığı gösterilmiştir (Huang ve ark., 2022). Yapılan bir 

araştırmada buparvaquone’un Leismania ile enfekte makrofajlarda benzer şekilde 

tümör nekroz faktörü, monosit kemoattractant protein Ⅰ, interlökin-10 (IL-10) ve IL-6 

gibi sitokinleri regüle ederek parazitleri nitrik asitten bağımsız bir şekilde ortadan 

kaldırdığı ortaya konmuştur (Da Costa-Silva ve ark., 2017). Etki mekanizmaları tam 

açıklığa kavuşmamış olan bu ilaç grubuna ait olan buparvaquone’un bağırsaklarda 

meydana gelen yangı proseslerini baskılamasıyla sıvı-elektrolit denge kayıplarını 

azaltmasından kaynaklanabileceği düşünülmektedir. Fakat bu konu hakkında yeterli 

çalışma mevcut değildir, konu ile ilgili yeni araştırmaların yapılmasına ihtiyaç vardır. 

Sonuç olarak; sunulan bu çalışma ile ülkemizde cryptosporidiosisli buzağılarda 

ilk kez kullanılan buparvaquone’un ookist saçılımı üzerine etkisi, klinik parametrelere 

yansıması, hemogram ve biyokimyasal parametreler üzerine etkisi araştırılmıştır.  

Buparvaquone’un kullanıldığı gruptaki buzağılarda ookist saçılımının paromomisin’in 

kullanıldığı gruptaki buzağılara göre belirgin olarak azaldığı, emme refleksi ve mental 

durumun da benzer şekilde hızla düzeldiği belirlenmiştir. Ayrıca buparvaquone 

kullanılan gruptaki buzağılarda hemogram ve biyokimyasal parametre değerlerinde 

normal referans sınırlar içinde kalması ve anlamlı değişikliğin gözlenmemiş olması 

buparvaquone’un renal ve hepatik etki yönünden güvenilirliği konusundaki şüpheleri 

ortadan kaldırdan bir fikir oluşturmaktadır. 

Elde edilen veriler ışığında, buparvaquone’un sığır işletmelerinde buzağılarda 

gözlenen Cryptosporidium spp. salgınlarında özellikle koruma ve ookist saçılımı 

üzerine- geleneksel olarak uygulanan ilaçlara alternatif olarak etkili bir şekide 

https://www.sciencedirect.com/topics/immunology-and-microbiology/monocyte
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kullanılabileceği kanısına varılmıştır. Bununla birlikte, çalışmanın verilerinin, bu konu 

ile ilgili ilerideki daha kapsamlı yapılacak olan araştırmalara bilimsel anlamda temel 

oluşturacağı düşünülmektedir.
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7. SİMGELER VE KISALTMALAR 

AIDS       Acquired Immune Deficiency Syndrome 

ALB        Albumin 

AST         Aspartate amino transferase 

BCoV       Bovine corona virus 

BPQ         Buparvaquone  

BRSV       Bovine respiratory syncytial virus 

BRV         Bovine rotavirus 

BUN         Blood urea nitrogen 

CRE         Creatinin 

ELISA      Enzyme linked immunosorbent assay 

EHEC      Enterohaemorrhagic E. coli 

EIA           Enzim immunoassay 

ETEC       Enterotoxigenic E. coli 

EAEC       Enteroaggregative Escherichia coli  

GGT         Gamma glutamyl transferase 

HCT          Hematokrit 

HGB         Hemoglobin 

ICT           İmmunokromotografik test   

IFA           Immunofluorescence assay 

IgG           Immunglobulin G 

IgM          Immunglobulin M 

IL-8          Interlökin-8 

IL-6          Interlökin-6 

IL-10        Interlökin-10 

LYM        Lenfosit 

mAb         Monoclonal antibody 

NEU          Nötrofil 

PCR          Polimerase chain reaction 



79 

 

PLT           Platelet 

PTY          Pasif transfer yetmezliği 

RBC          Red Blood Cell 

spp.           Species 

STEC       Shiga toxin-producing E. coli 

TP            Total protein 

U/L            Ünite/litre 

WBC        White blood cells 
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