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Sitma, her yil diinya nifusunun yarisindan fazlasi icin ciddi bir tehdit olusturmaya devam etmektedir.
Hastaliga neden olan Plasmodium parazitleri, yalnizca insanlarla sinirli kalmayip stiringenlerden kuslara,
memelilerden diger omurgalilara dek genis enfeksiyon yelpazesine sahiptir. Plasmodium tiirleri, cevredeki
degisikliklere uyum saglamalarini saglayan olaganisti genetik esneklige sahiptir ve bu da onlara sitma
ilaglari gibi tedavi edici maddelere karsi hizla direng gelistirme ve konakg¢i 6zguilliglni degistirme potan-
siyeli verir. Parazitler, omurgali konaklarin eritrositlerinde dinamik olarak cogalir ve bu parazitlerin gelisimi
sirasinda hiicrede biyolojik makromolekiillere zarar veren cok sayida reaktif oksijen tiirli Gretilmektedir.
Plasmodium falciparum’un neden oldugu siddetli sitma tiirli olan serebral sitma, karmasik bir nérolojik
sendromdur. Sag kalanlarda davranigsal zorluklar, bilissel eksiklikler ve epilepsi riski goriilir. Serebral sit-
ma, ¢oklu organ disfonksiyonuyla iliskilidir. Serebral mikrodamarlarda enfekte eritrositler, trombositler
ve |6kositlerin (makrofajlar, CD4+ ve CD8+ T hiicreleri ile monositler) yapismasi ve birikmesi hastaligin
ilerlemesinde 6nemli bir rol oynar. Pihtilasma ve endotel disfonksiyonuyla mikrovaskdiler tikaniklik néro-
lojik hasara ve hastaligin siddetine katkida bulunur. Bu calismada Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi
Parazitoloji Anabilim Dali rutin tani laboratuvarlarinda sitma tanisi alan importe ve yerli hastalardan izole
edilen Plasmodium spp. izolatlarinin molekdler farkliliklarinin arastirilmasi amaclanmistir. Ates, titreme ve
Ustime sikayetiyle hastanemize basvuran hastalarin periferik kanlarindan ince yayma preparatlar hazirla-
narak Giemsa ile boyanip x100 objektifli mikroskop altinda incelenmistir. Hastalarin ince yayma preparat-
lari incelendiginde Plasmodium cinsine ait trofozoitler ve gametositler tespit edilmistir. Rutin mikroskop
incelemesi ve tir tayinine yonelik yapilan molekiler prob bazli kantitatif gercek zamanli polimeraz zincir
reaksiyonu [quantitative real-time polymerase chain reaction (qRt-PCR)] ¢alismalari sonucunda hastalarin
enfekte olduklari Plasmodium spp. turleri tespit edilmistir. Calismaya dahil edilen 17 Plasmodium spp.
izolatinin 10’u Pfalciparum, besi Plasmodium vivax, biri Plasmodium ovale ve biri Plasmodium knowlesi
izolatlarindan olusmustur. Pvivax ile P.falciparum icin mitokondriyal COX-1 gen bdlgelerini ve Povale ile
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P.knowlesi icin 18S rRNA gen bdlgelerini hedefleyen konvansiyonel PCR ¢alismasi sonucunda elde edilen
PCR urtinlerine DNA dizi analizi uygulanmistir. DNA dizileme sonuglari, BLAST analizi ve MEGA progra-
miyla filogenetik analiz yapilarak degerlendirilmistir. Elde edilen verilerin BLAST aramasi ile Genbank’a
daha 6nce girilen benzer izolatlarla uyumlu oldugu gorilmistir. Sitma, bulasici hastaliklara bagh 6lim
nedenlerinin basinda gelmektedir. Sitma kontrol programlari, eradikasyon calismalari icinde degerlendi-
rildiginde mevcut tiirlerin ve molekiiler cesitliliklerinin ortaya cikarilmasinin; asi, ilag ve direng calismalar
gibi 6nemli calismalarin temelini olusturmalari noktasinda son derece degerli oldugu dustiniilmektedir.

Anahtar kelimeler: Sitma; Kayseri; Plasmodium spp.; molekiiler karakterizasyon,; PCR.

ABSTRACT

Malaria continues to pose a serious threat to more than half of the world’s population each year.
The Plasmodium parasites that cause disease are not limited to humans alone; they have a wide range
of infections that extend to reptiles, birds, mammals and other vertebrates. Plasmodium species have
extraordinary genetic flexibility that allows them to adapt to changes in the environment, giving
them the potential to rapidly develop resistance to therapeutics such as antimalarials and to change
host specificity. Parasites multiply dynamically in the erythrocytes of vertebrate hosts and during the
development of these parasites, numerous reactive oxygen species are produced that damage biological
macromolecules in the cell. The severe form of malaria, cerebral malaria caused by Plasmodium falciparum,
is a complex neurological syndrome. Survivors have behavioral difficulties, cognitive deficits and a risk of
epilepsy. Cerebral malaria is associated with multiple organ dysfunction. Adhesion and accumulation of
infected erythrocytes, platelets, and leukocytes (macrophages, CD4+ and CD8+ T cells and monocytes)
in the cerebral microvessels play a major role in disease progression. Microvascular obstruction with
coagulation and endothelial dysfunction contribute to neurological damage and disease severity. The
aim of this study was to investigate the molecular differences of Plasmodium spp. isolated from imported
and domestic patients diagnosed with malaria in the routine diagnostic laboratories of the Erciyes
University Faculty of Medicine Department of Medical Parasitology. Thin smears were prepared from the
peripheral blood of patients who applied to our hospital with the complaints of fever, shivering and chills,
stained with Giemsa and examined under a microscope with a x100 objective. When the thin smears of
the patients were examined, trophozoites and gametocytes belonging to the Plasmodium genus were
detected. As a result of routine microscopic examination and molecular probe-based quantitative real-
time polymerase chain reaction (qRt-PCR) studies for species identification, the Plasmodium spp. that
infected the patients were identified. Of the 17 Plasmodium spp. isolates included in the study, 10 were
P.falciparum, five were Plasmodium vivax, one was Plasmodium ovale and one was Plasmodium knowlesi.
DNA sequence analysis was applied to the PCR products obtained as a result of conventional PCR studies
targeting mitochondrial COX-1 gene regions for Pvivax and Pfalciparum and 18S rRNA gene regions
for Povale and Pknowlesi. DNA sequencing results were evaluated by BLAST analysis and phylogenetic
analysis with the MEGA program. The data obtained were found to be compatible with similar isolates
previously entered into Genbank by BLAST search. Malaria is one of the leading causes of death from
infectious diseases. When malaria control programs are evaluated within eradication studies, it is thought
that revealing the existing species and their molecular diversity is extremely valuable in terms of forming
the basis of important studies such as vaccine, drug and resistance studies.

Keywords: Malaria; Kayseri; Plasmodium spp.; molecular characterization,; PCR.

GiRis

Sitma, diinya capinda tropikal ve subtropikal bolgelerde yaygin olarak gortlen olim-
cul bir hastaliktir. Artemisinin, folat antagonistleri, kinolinler ve antibiyotik kombinasyon-
lari kliniklerde baslica seceneklerdir. Su anda parazitlerin genis bir direng yelpazesi, yeni
yapilara ve yeni antimalaryal hedeflere sahip kimyasal bilesiklerin arastirilmasini gerek-
tirmektedir'. Plasmodium vivax, gezegendeki cografi olarak en yaygin sitma parazitidir.
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Bunun nedeni biyuk 6lclide sivrisinek bulasmasindan sonra P.vivax sporozoitlerinin he-
patositleri istila edebilmesi ve hipnozoitler olarak bilinen gizli karaciger evreleri olustur-
masidir. Bu kalici karaciger asamalari, enfekte bir kisinin birincil klinik enfeksiyon gecirme-
sinden haftalar, aylar hatta yillar sonra aktive olabilir?.

Sitma semptomlari genellikle enfeksiyondan 10-14 gilin sonra ortaya c¢ikar ve sitma-
nin endemik oldugu bdlgelerde kalan atesli hastalarda hasta muayenesi ve tibbi 6ykiye
gore hastaliktan stphelenilebilir. Hastahgin ilk semptomlari patognomonik degildir ve
tim sitma hastalarinin ates gelistirmedigini hatirlamak énemlidir. Potansiyel olarak yasa-
mi tehdit eden bu hastaligin basarili tedavisi icin bir 6n kosul, iyi hedeflenmis, zamanin-
da teshis ve antiparaziter tedavinin hemen uygulanmasidir. Sitmaya karsi miicadelede
diinya capinda énemli ilerlemelere ragmen hastalik, 6zellikle de importe bir enfeksiyon
sonucu gelistiginde ve diger hastaliklarin varligi nedeniyle taninin karmasiklastigr durum-
larda, teshis ve tedavi acisindan zorluk teskil etmeye devam etmektedir?.

Plasmodium falciparum, en siddetli ve en 6limcil insan sitma enfeksiyonundan so-
rumludur. Bu enfeksiyonun en ciddi komplikasyonu serebral sitmadir. Serebral sitmada
norolojik sendromun tezahiriniin agiklanmasina yonelik onerilen hipotezler arasinda
vaskiler oklizyon/sekestrasyon/mekanik hipotez, sitokin firtinasi ve enflamatuvar teori
veya her ikisinin bir kombinasyonu yer almaktadir*.

Bu parazitler Gzerindeki calismalar, uzun sireli kilttr tekniklerinin olmamasi nedeniy-
le 6ncelikle klinik 6rneklere dayanmaktadir. Klinik 6rneklerden parazit DNA’sini saflastir-
mak icin gelistirilmis yontemlerle, ihmal edilen sitma parazitlerinin tam genom dizileme
calismalari artan bir popilerlik kazanmistir. Yapilan calismalarla birlikte 2200°den fazla
P.vivax global izolatinin popiilasyon genomigi, parazit biyolojisi ve konak-parazit etki-
lesimleri hakkindaki bilgilerin artmasiyla birlikte asi hedefleri ve potansiyel ila¢ direnci
belirtecleri belirlenmeye devam etmektedir>.

Sitma iilkemizde cogunlukla importe olgular seklinde gériilen bir hastaliktir. importe
olgularin gériilmesinin yaninda son yillarda yerli olgular da tespit edilmektedir®. Hastali-
ga neden olan turlerin molekuler calismalarla farkliliklarinin ortaya konuldugu calismalar
diinyada oldugu gibi ilkemizde de sinirli sayidadir. Bu calismada, sitma tanisi alan im-
porte ve yerli hastalardan izole edilen Plasmodium spp. izolatlarinin molekuler farkhlikla-
rinin arastiriimasi amaglanmuistir.

GEREC ve YONTEM
Orneklerin Toplanmasi

Bu calisma Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onayi (Karar no: 2018/184) ile
gerceklestirildi ve hastalardan bilgilendirilmis onam formu alindi. Rutin tani amacli topla-
nan kan ornekleri Giemsa boyama yontemi ve mikroskobik incelemesi yapildiktan sonra
polimeraz zincir reaksiyonu [polymerase chain reaction (PCR)] yontemi ile molekiler
incelemesi yapilmak tzere calisma yapilincaya kadar toplanip -20 °C’de saklandi.
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Giemsa Boyama ve Mikroskop incelemesi

Hastalardan alinan periferik kanlardan ince yayma kan preparatlari hazirlanarak
Giemsa ile boyandi ve x100 objektifle 1sik mikroskobunda incelendi.

Total Genomik DNA izolasyonu

DNA izolasyonu, Qiagen genomic DNA purification kiti (Qiagen, Almanya) prosedu-
riine gore yapildi. Genomik DNA'lar calismada kullanilincaya kadar -20 °C’de saklandi.

Polimeraz Zincir Reaksiyonu

Total genomik DNA'lardan tirlere 6zgl primerler kullanilarak PCR yontemiyle PCR
drtinleri elde edildi. Toplam 25 pl olacak sekilde hazirlanan PCR karigimlarina; 12.5 pl 2x
PCR master miks (Takara, Japonya), P.vivax ve P.falciparum icin mitokondriyal COX-1 gen
bdlgelerini [395 baz cifti (bp) ve 315 bp); Plasmodium ovale ve Plasmodium knowlesi igin
18S rRNA gen bélgelerini (234 bp ve 467 bp) hedefleyen F ve R primerlerinin her birin-
den 20 pmol 1 pl, DNA'lardan ise 2.5 pl ilave edildi. P.vivax, P.falciparum ve P.knowlesiicin
PCR amplifikasyonunda 95 °C’de 10 dakika baslangi¢ denatiirasyonunu takiben, top-
lam 35 dongii 94 °C’de 30 saniye denaturasyon, 58 °C’de 40 saniye primer birlesmesi,
72 °C'de 45 saniye sentez olarak gerceklestirildi. Son dongliyl takiben 72 °C’de yedi
dakika son uzama iglemi yapildi. Povale icin PCR amplifikasyonunda 95 °C’de begs dakika
on denatiirasyon asamasini takiben, toplam 35 PCR siklusu 94 °C’de bir dakika denatu-
rasyon, 59 °C’de bir dakika primer birlesmesi, 72 °C’de bir dakika sentez olarak gercek-
lestirildi. Son siklusu takiben 72 °C’de 15 dakika son uzama islemi yapild.

PCR drinleri %1.5’lik etidyum bromiirle boyanmis agaroz jelde yurutdlda ve jel go-
rintuleme cihazinda (Bio-Rad, Amerika Birlesik Devletleri) goriintilendi.

DNA Dizi Analizi

PCR Grtnlerinin her birine DNA dizi analizi yaptirildi. DNA dizi analiz sonuglari, BLAST
analizi ve MEGA program ile filogenetik analiz yapilarak degerlendirildi.

BULGULAR

Hastalardan alinan periferik kanlardan ince yayma kan preparatlari hazirlanarak Giemsa
ile boyandiktan sonra 1sik mikroskobu altinda incelemelerinde Pvivax, Pfalciparum,
Povale ve P.knowlesi parazitlerine ait ring ve gametosit formlari tespit edilmistir (Sekil 1).

Sitma olgularinin tamaminin erkek oldugu gérilmiistir. U¢ hastada miks enfeksiyon
varligi da s6z konusu olan durumda toplam 14 hastadan izole edilmis 17 izolattan 15’inin
yurt digi orijinli, iki izolatin ise yerli izolat oldugu saptanmistir (Tablo I). Hastalardan yurt
disi uyruklu olan (g hastanin Kayseri'ye egitim faaliyetleri kapsaminda geldigi tespit edil-
migtir. Yerli hasta disindaki diger Turkiye Cumhuriyeti vatandasi 10 hastanin ise cesitli
is faaliyetleri amaciyla Afrika Ulkelerine seyahat ettikleri ve belli strelerde gittikleri tlke-
lerde bulunduklari belirlenmistir. Pvivax ve Pfalciparum miks enfeksiyonu saptanan 42
yasindaki Turkiye Cumbhuriyeti vatandasi hastanin Gine'ye is icin gittigi tespit edilmistir.
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Sekil 1. Plasmodium spp. 1sik mikroskobu gortintiileri (x100). A. P.falciparum gametosit (okla gésterilen), B.
P.vivax ring (okla gésterilen), C. P.ovale ring (okla gésterilen), D. P.knowlesi ring (okla gésterilenler).

Pvivax ve P.knowlesi miks enfeksiyonu tespit edilen Afganistan uyruklu 19 yasindaki has-
tanin Tirkiye Cumhuriyeti'nde okudugu, Afganistan‘a ailesini ziyaret etmeye gittigi giin-
lerde enfeksiyonun bulastigr degerlendirilmistir. Pvivax ve Pfalciparum miks enfeksiyonu
tespit edilen 14 yasindaki yerli hastanin ise Kayseri’de yasadigi ve herhangi bir yurt disi
hikayesinin olmadigi saptanmistir (Tablo I).

Calismada; sitma hastalarindan elde edilen Plasmodium spp. izolatlarindan Pvivax ve
P.falciparum icin mitokondriyal COX-1 gen bdlgelerinin (395 bp ve 315 bp), Povale ve
P.knowlesi icinse 18S rRNA gen bolgelerinin (234 bp ve 467 bp) hedef alindigi PCR uriin-
leri elde edilmistir (Sekil 2).

PCR Urtinlerinden elde edilen DNA dizileri bu gen bdlgelerinin kismi dizilerini icer-
mektedir. Bu dizilerin BLAST analizi sonucunda referans izolatlarla benzerlikleri Sekil 3,
Sekil 4, Sekil 5 ve Sekil 6’da gosterilmistir.

Elde edilen verilerin BLAST search ile Genbank’a daha 6nce girilmis izolatlarla karsi-
lastiriimasi sonucunda; 17 Plasmodium spp. izolatindan 10’unun P.falciparum, besinin
Pvivax, birinin Povale ve birinin P.knowlesi izolatlarn oldugu dogrulanmistir. Calismada
elde edilen izolatlarin Genbank numaralari Tablo I'de gosterilmistir.
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Tablo I. Calismaya Dahil Edilen Hastalarin ve Plasmodium spp. izolatlarinin Ozellikleri

Genbank Tani Hasta Hasta Hasta
Parazit no Orijin Yih Tani Yontemi Cinsiyeti  Yasi Uyrugu
P.vivax PP870949 Gine 2019 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 42 Turkiye
Cumbhuriyeti
P.vivax PP870950  Tanzanya 2016 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 49 Turkiye
Cumbhuriyeti
P.vivax PP870951 Kamerun 2015 mikroskop/gqRt-PCR  Erkek 39 Turkiye
Cumhuriyeti
P.vivax PP870952  Afganistan 2017 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 19 Afganistan
P.vivax OP750998 Tirkiye 2022 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 14 Turkiye
Cumhuriyeti Cumhuriyeti
Pfalciparum PP870940  Kamerun 2018 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 39 Turkiye
Cumhuriyeti
Pfalciparum PP870941 Gana 2020 mikroskop/gqRt-PCR  Erkek 41 Turkiye
Cumhuriyeti
Pfalciparum PP870942 Angola 2019 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 34 Turkiye
Cumhuriyeti
Pfalciparum PP870943 Kongo 2021 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 27 Turkiye
Cumhuriyeti
Pfalciparum PP870944  Kamerun 2017 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 39 Turkiye
Cumhuriyeti
Pfalciparum PP870945 Nijerya 2016 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 22 Suudi
Arabistan
P.falciparum PP870946 Gine 2019 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 42 Tirkiye
Cumbhuriyeti
Pfalciparum PP870947 Gine 2020 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 36 Tirkiye
Cumbhuriyeti
Pfalciparum PP870948 Nijerya 2017 gRt-PCR Erkek 23 Afganistan
Pfalciparum OP750999 Tirkiye 2022 mikroskop/qRt-PCR  Erkek 14 Turkiye
Cumbhuriyeti Cumbhuriyeti
P.ovale OP902168  Kamerun 2018 gRt-PCR Erkek 53 Turkiye
Cumbhuriyeti
Pknowlesi ~ PP838800  Afganistan 2017 gRt-PCR Erkek 19 Afganistan
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Sekil 2. Plasmodium spp. izolatlarimin PCR (triinlerinin %1.5’lik etidyum bromtirle boyanmis agaroz jeldeki
gortinttisti. M: 100 bp DNA ladder molekiiler belirteci (GeneAll), 1-5: P.vivax izolatlarinin PCR (irtinleri (395
bp), 6-15: Pfalciparum izolatlarinin PCR tiriinleri (315 bp), 16: P.ovale izolatinin PCR diriinii (234 bp), 17:

P.knowlesi izolatinin PCR (iriinii (467 bp).
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Sekil 3. Calismada elde edilen P.vivax izolatlarinin ve referans dizilerin COX-1 gen bélgelerinin Neighbour-

Joining filogenetik iliskisi.
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Sekil 4. Calismada elde edilen Pfalciparum izolatlarinin ve referans dizilerin COX-1 gen
Neighbour-Joining filogenetik iliskisi.
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Sekil 5. Calismada elde edilen P.ovale izolatinin ve referans dizilerin 185 rRNA gen bolgelerinin Neighbour-
Joining filogenetik iliskisi.
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Sekil 6. Calismada elde edilen P.knowlesi izolatinin ve referans
dizilerin 18S rRNA gen bélgelerinin Neighbour-Joining filogenetik
iligkisi.

TARTISMA

Sitma, insanlarin en yikici bulasici hastaliklarindan biridir. Daha yoksul tlke ve bolge-
lerde yaygin oldugu ve sosyoekonomik kalkinmay gticlii bir sekilde engelledigi icin klinik
ve ekonomik olarak sorun teskil etmektedir. Bugline kadar 200’den fazla Plasmodium
tard resmi olarak tanimlanmakla birlikte bu tiirler sadece insanlari degil, stiringenlerden
kuslara, memelilerden diger omurgalilara kadar degisen genis bir enfeksiyon yelpazesi-
ne sahiptir’. Plasmodium cinsinin neden oldugu tekrarlayan sitma olgularinin cogundan
sorumlu olan Pvivax, muhtemelen Afrika digindaki maymun konaklardan kaynaklanan
eski ve devam eden bir zoonozdur. Diger zoonotik sitmalarin (P.knowlesi, Plasmodium
cynomolgi ve Plasmodium simium) ortaya cikmasi, hastaligin ciddiyetini daha da vurgu-
lamaktadir. Bu salgin hastaligin siddeti, parazit 6zellikleri, konak-parazit etkilesimleri ve
enfeksiyonun patolojisi dahil olmak iizere bircok faktére baglidir®.

Kiresel sitmanin ortadan kaldirimasinin 6niindeki engellerden biri, son derece has-
sas, spesifik ve dogru teshis araclarinin olmamasidir. Ozellikle teshis araclarinin yoklugu,
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deneyimsiz personel varli§i, parazit turleri arasinda zayif farklilagsmaya, kotii prognoza
ve gecikmis tedaviye yol acmaktadir”'°, Sitma, esas olarak ilaca direncli suslarin ortaya
¢ikmasi nedeniyle yillar icinde tedavide ciddi bir zorluga neden olan en yaygin bulasici
hastaliklardan biridir. Bu durum yeni protein hedeflerini kesfetme ve tanimlama ihtiya-
ani tetiklemistir. Daha iyi ilag¢ hedefleme yeterliligine yardimci olmak icin yeni bir etki
mekanizmasini ortaya cikarabilen, bilinen ilaclar icin hedeflerin belirlenmesine yonelik
bir kemo-genomik yaklasimi benimsemek iyi bilinen bir uygulamadir. Eradikasyon, asi
ve ila¢ calismalarinin temelini olusturmalari nedeniyle; mevcut tiirler ve suslar arasindaki
molekiiler farkliliklarin ortaya cikarildigi calismalar hayati 6nem kazanmaktadir'!. Ayrica
vektorler tizerinde yapilacak tiir tanimlamasi icin gelistirilmis molekdiler kapasite, sivrisi-
nek karakterizasyonunu iyilestirecek, belirli sivrisinek tirlerini hedefleyen dogru kontrol
strateji/tedavisini saglayacak ve bdylece sitmanin ortadan kaldirlmasina katkida bulu-
nacaktir. Hastalarda sitmaya neden olan Plasmodium spp.’nin dogru bicimde tanimlan-
masl, hastalik epidemiyolojisi ve gozetimi acisindan ¢cok énemlidir. Daha dogru, hassas,
otomatik ve yuksek verimli tani tekniklerinin gelistiriimesiyle hastalik gozetimi kapasitesi
énemli dlciide artacaktir'2,

Pakistan’da sitma enfeksiyonlarinin %70’inden sorumlu Pvivax izolatlarinin circums-
porozoit protein (pvcsp) ve merozoit surface protein-1 (pvmsp-1) genlerini hedef alan bir
calismada; pvcsp geninin merkezi tekrar bolgelerinde dort degisken tekrarindan olusan
dizilerin bulundudu, pvmsp-1 geninin ise 6zellikle ikinci blokunun kismi dizileri arasinda
yiiksek diizeyde cesitlilik gériildiigii vurgulanmistir' 3, Kirgizistan’da yapilan bir calismada
Tacikistan’dakine kiyasla daha dustik Pvivax msp-1, msp-3a, csp ve dbp Il gen polimor-
fizmi ortaya c¢ikariimistir. Etkenin molekuler karakterizasyonlari sonucunda Kirgizistan’da
Pvivax popllasyonlarinin, giiney bati bolgelere nazaran oldukga farkli ve Kirgizistan’in
kuzey bolgelerinde genetik olarak homojen olan birka¢ soydan olustugunu gostermistir.
Kuzey bolgelerindeki bu profil, parazitin uzun vadeli endemik dolasimindan ziyade bir-
kac yeni girisin oldugu gercegini de ortaya cikarmistir'®,

Turkiye Cumhuriyeti'nde sitma etkenleri tizerine yapilan calismalar insanlardan elde
edilen izolatlardan daha siklikla kus ve benzeri diger canlilarda bulunan izolatlar tizerinde
“cytochrome b” (cyt-b) gibi gen bdlgelerini hedef alarak gergeklestirilmistir'>. Ulkemizde
insan izolatlarina ait dizi verileri bu calismaya kadar bildirilmemistir. Calismada, ayrica
yerli ve importe olgularin dizi bilgilerinin incelenmesi sonucunda ayni parazit genotip-
lerinin yerli olgularda miks enfeksiyon seklinde ortaya ¢ikabilecegine dair bulgular tespit
edilmistir.

Bu calismada, insanlardan elde edilen Plasmodium spp. izolatlarinin diger ulkelerden
daha once bildirilen izolatlarla aralarindaki farkhhklar veya benzerlikleri arastiriimistir.
Ozellikle Plasmodium spp. izolatlarinin insanlardan izole edilmis olmalari ve caligilan tiir-
lerin cesitli olmasi nedeniyle bu kapsamda Turkiye Cumhuriyeti’'ndeki ilk calismalardan
biri gerceklestirilmistir. Calismaya dahil edilen Tirkiye Cumhuriyeti, Gine, Tanzanya, Ka-
merun ve Afganistan orijinli P.vivax izolatlarinin mitokondriyal COX-1 gen bdlgelerinin
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diinyadan daha 6nce bildirilen benzer izolatlarla karsilastiriimasi yapilmigstir. Karsilastiril-
masi yapilan Pvivax izolatlarinin %97-99 oraninda identik olduklari belirlenmistir. Cals-
maya dahil edilen Turkiye Cumhuriyeti, Kamerun, Gana, Angola, Kongo, Nijerya ve Gine
orijinli Pfalciparum izolatlarinin mitokondriyal COX-1 gen bdlgelerinin diinyadan daha
once bildirilen benzer izolatlarla karsilastirlmalari sonucunda %96-98 oraninda identik
olduklari tespit edilmistir. Calismaya dahil edilen Kamerun orijinli P.ovale izolatinin 18S
rRNA gen boélgesinin Diinya’dan daha 6nce bildirilen benzer izolatlarla karsilastiriima-
sI sonucunda %94-97 oraninda identik olduklarn belirlenmistir. Calismada izole edilen
Afganistan orijinli Pknowlesi izolatinin 18S rRNA gen bdlgesinin Diinya’dan daha 6nce
bildirilen benzer izolatlarla karsilastirlmasi sonucunda %95-98 oraninda identik olduklari
tespit edilmistir. Calismada mitokondriyal COX-1 ve ribozomal 18S rRNA gen bdolgeleri-
nin daha onceki calismalarda oldugu gibi yiksek oranda korunmus bolgelerden olustugu
gozlenmistir.

Globallesen diinyada Koronavirtis-2019 pandemisi goz oniine alinip degerlendiginde
herhangi bir cografyada ortaya cikip diger Ulkeleri etkilemeyecek patojenlerin varligr artik
50z konusu olmamaktadir. Sitma eradikasyon programlarini siki uygulayan tilkelerde bile
50z konusu patojenler sporadik olgular seklinde goriilebilmektedir. Bu baglamda 6zellikle
karsilasilan olgularda dogru tani, tedavi ve korunma protokollerinin titizlikle uygulanmasi
hayati 65nem tagimaktadir. insanda enfeksiyon kaynagi biitiin tiirleri icin bildirimi zorunlu
hastaliklarin basinda gelen sitmanin; parazitlerden 6zellikle P.vivax ve Povale izole edilen
hastalarda nuks potansiyeli bulundugundan takipleri titizlikle devam etmektedir. Diinya
tarihinin en yikici enfeksiyonlarinin basinda gelen sitmanin; kontrol programlari, eradi-
kasyon caligmalari icinde degerlendirildiginde mevcut tirlerin ve molekiler cesitlilikle-
rinin ortaya cikarilmasinin; asl, ilag, direng calismalari gibi 6nemli calismalarin temelini
olusturmalari noktasinda son derece degerli oldugu duistinilmektedir.
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