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BUZAGILARDA SOLUNUM YOLU ENFEKSIYONLARININ TANISINDA
BRONKOALVEOLAR LAVAJ SIVISI MUAYENELERININ ONEMi*

Fatih Mehmet Birdane@? Veysi Aslan!

The Importance of Bronchoalveolar Lavage Fluid Examinations in the Diagnosis of
Respiratory Tract Diseases in Calves

Ozet: Yapilan galigmada buzagilann solunum sistemi enfeksiyonlarinin tamisinda BAL sivisindaki biyokimyasal ve si-
tolojik degisikliklerin belirlenmesinin yarar arastinldi.Bu amagla, 18 akut, 17 kronik solunum sistemi enfeksiyonlu ve
11 saghkli buzad kullanildi. Tdm buzagilarin klinik muayenesi, lam kan analizi ve BAL sivisi analizleri yapiidi. Bron-
koalveolar lavaj sivisi sitolojik, biyokimyasal ve bakteriyolojik yonden incelendi. Bronkoalveolar lavaj sivisi laktat de-
hidrogenaz (LDH), alkalen fosfataz (ALP), aktiviteleri ve total protein konsantrasyonlar, akut ve Kronik solunum en-
feksiyonu bulunan buzadilarda, saghkh gruba gére énemli dlgide (p<0.01) yiksek olarak belirlendi. Saghkli grup ile
kargilagtinldiginda akut ve kronik solunum enfekslyonu bulunan buzagiarnn BAL sivisi nétrofil oranlan énemli (p<0.01)
Olgide yiksek bulundu. Bronkoalveolar lavaj sivisi makrofaj orani akut ve kronik solunum sistemi enfeksiyonu bu-
lunan buzadilarda normal buzagilara gére disuktd. Kronik solunum sistemi enfeksiyonu bulunan buzagilann BAL si-
visi makrofaj oranlarn akut enfeksiyonlu gruba gore daha yiksekti. Bu ¢alismanin sonuglar BAL sivisi analizlerinin
pndmonik buzagilarnin spesifik tanisinda hizh, basit ve glivenli bir yontem olduguna karar verildi. Diagnostik amagla
BAL sivisi LDH, ALP aktiviteleri ve makrofaj, nétrofil yizdelerinin belilenmesi degerli bulunmustur. Solunum sis-
teminin sitolojisi; daha kompleks diagnostik islemler yapilana kadar hastaya uyguianacak islemlerin segilmesinde yo-
nelik bilgi ve etiyopatolojik bir tam saglayabilir.

Anahtar Kelimeler: Buzagdi, Solunum Sistemi Hastaliklan, Bronkoalveolar Lavaj, BAL, Sitoloji, ALP, LDH

Summary: The present investigation evaluated the changes of cytological constitutents in bronchoalveolar lavage
(BAL) fluid and to detect utility for diagnosis of respiratory disease in calves. For this purpose, 18 calves with acute
respiratory disease, 17 calves with chronic respiratory disease and 11 healthy calves were used as materials. All cal-
ves were examined with regard to clinical examination, complete blood cell counts and BAL fluid analysis. BAL fluid
was invesligated cytologically, biochemically and bacteriologically. BAL fluid lactate dehydrogenase (LDH), alkaline
phosphatase (ALP) aclivities and total protein (TP) concentrations were significantly higher (p< 0.01) in the calves
with acute and chronic respiratory infection compared 1o the normal calves. BAL fiuid neutrophil percentages were
significantly higher (p< 0.01) in the calves with acuts and chronic respiratory infection compared 1o the normal calves,
Macrophage percentages in BAL fluid were significantly decreased in the calves with acule and chronic respiratory in-
fection. In the same time, BAL fluid macrophage percentage was significanily higher in the calves with chronic res-
piratory infection compared o that of the calves with acute respiratory infection. The results of this study showed that,
transtracheal BAL fluid analysis was a fast, safe, simple technique producing rapid diagnosis in pneumonic calves.
The diagnostic potential of the percentage of alveolar macrophage and neutrophil counts in BAL fluid were validated.
Cytologic examination of the respiratory tract may provide a etiopathologic diagnosis or information for improved case
management, until more complex diagnostic procedures are perdformed.

Key Woras: Calf, Respiratory Disease, Bronchoalveolar Lavage Fluid, BAL. Cylology. ALP, LDH

Girig simaktadir. Solunum yolu hastaliklarinin teghisinde

Buzagr ve danalarda sclunum yolu hastaliklar, rutin diagnostik: Iglemier (Lygun: anamnez, VcR
Isist, solunum sayisi, klinik semptomlar vb.), rad-

i?]kemilz hayvan yetistiriciliinde ekoncmik olarak yografi ve laboratuvar testleri pek cok olgunun ta-
onemli kayiplar olugturmaktadir. Bu nedenle dodru  niginda yeterii olabilir. Ancak spesifik tant, 5zel mu-
ve kesin leshis konulabilmesi, tedavinin plan-  ayene yénlemlerinin uygulanmasini gerektirir, Ozel
lanmasi ve prognozun belirenmesinde 6nem fa- muayene (radyografi, transtrakeal aspirasyon, bron-
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koalveolar lavajin sitolojik muayenesi, bakteriyolojik
kditdr, virolojik yoklamalar, bronkoskepi, biyopsi
vb.) yontemlerinin birlegtiriimesiyle olur. Teshisin
guvenilirligi tedavinin yénlendiriimesi ve prognozun
belirlenmesinde onemlidir (Aslan ve ark 1985,
Aslan ve ark 2000, Reynolds 1987, Pringle ve ark
1088, Mayer 1990, Turgut ve Sasse 1989, Turgul
ve ark 1989, Turgut ve ark 1992).

Bakteriyel etkenlerin belirlenmesi igin sirasiyla
otopside alinan doku &rnekleri, bronkoalveolar lavaj
(BAL), transtrakeal aspirasyon (TTA) ve burun si-
vabi, etkenlerin izolasyonlarinda daha di-
yagnostiktir. Burun sivabi ve TTA karsilagtiriidiginda
etkenlerin antibiyogram sonug¢lan arasinda fark-
lliklar bulunmaktadir (Foganhy ve ark 1986, John
1990, Stewen 1990). Bronkoalveolar lavaj sitolojisi
ile bakteriyel enfeksiyonlarin % 60-80", mi-
kobakteriyel, fungal ve viral enfeksiyonlann % 70-
80'i yaklasik iki saatte belirlenebilirken, kaltir veya
diger tetkiklerle etiyolojik sonug en erken 2-4 gunde
alinmaktadir (Cobben ve ark 1999).

Bronkoalveolar lavaj (BAL) terimi; akciger
hicre ve yikantilannin elde edilmesi anlamina gelir
(Reynolds 1987, Whitney ve ark 1999).

Son yillarda fiberoptik bronkoskopi yayginlagsa
da fiberoptix bronkoskopi kullanilmadan BAL sivisi
elde eimeye yénelik yeni teknikler bazi avantajlar
saglamaktadir (Schindler ve Cox 1994). Fiberoptik
bronkoskopide kullanilan malzemeler, tam olarak
sterilize  edilememekledir.  Orofarengial  kon-
taminasyon riski her zaman bulunmaktadir ve bu tip
bir kontaminasyondan kag¢inmak scin kullanilan Ki-
hflar ise her kullarmm igin yaklazik 280 Mark'lik ek bir
maliyet getirmektedir (Reynolds 1994, Grilfin ve
Medur 1994),

Akciger yikantisi temel olarak hicrese! (mak-
rofaj, notrofil, eozinofil, bazofil, sitiyali-nonsiliyal epi-
tel, lenfosit vs.) ve hlcresel olmayan (total protein,
albimin, immunoglobulin A, G, E, M vs) kisimlardan
olusur. Genelde hicresel oimayan komponentlerin
¢ogu protein tabiatindadir (Reynolds 1894, Yimaz
1895).

Buzagilarda BAL sivisi protein miktar akciger
hasarn olmadidinda dliguk seviyelerdedir. Ancak ak-
ciger hasar oluglugunda BAL protein miktan 3- 15
gonlik buzagilarda 16-80 mg/dl (Weiss ve ark
1991) 4 aylik pneumonili buzagilarda 8.4+1.3 mg/dl
{Pringle ve ark 1988) olarak belirenmigtir. Total
serum LDH’'nin yuksek olmas: nonspesifik olmasina
ragmen, BAL sivisi ve pleural elfuzyonlarda LDH
aktivitesi ve izoenzimlerinin Slgiminin akciger ha-
sannin ve sitotoksisitenin gostergesi olabllecegi
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ifade edilmektedir (Venkatesan ve ark 1894, Cob-
ben 1989).

Kronik akciger hastaliklan, enteksiyontar, ne-
oplazma ve kistik fibroziste BAL sivisinda ALP
enzim aktivitesinin artud belirlenmigtir (Cobben
1999, Capalli ve ark 1997).

Bronkoalveolar lavaj sivisinin muayenesiyle;
bakleri varligl, yogunlugu, hareketliligi, kok-basil ay-
nmi, asidorezistanligi (Mikobakterium spp.), bakteri-
mantar ayirmi, paraziter etkenler, viral inkiuzyon
varhgl (PI3 de intranikleer ve intrasitoplazmik,
IBR'de intraniikleer, BRSV'de intrasitoplazmik) or-
taya konulabilir (Kimman ve ark 1986. John 1930,
Birdane 2000). Bu bilgiler 1-2 gin 6nce antibiyotik
kullanilmis  bakteriyel kokenli solunum yolu en-
feksiyonlaninda, antibiyogram sonuglan yanlis ne-
gatif degerlendirilebilecegi i¢in énemlidir. Ayni za-
manda hiicrelerin ¢esidi, hicresel dejenerasyon,
timoral egilim ve fibrin belirlenebilir (Reynolds 1987,
Reinhold ve ark 1992).

Si§idann BRSV enfeksiyonunda brongial siliyali
epitel hicrelerinin 2 misli artti§) (Sisson ve ark
1994), multinikleer dev hlcreler ve iglerinde int-
rasitoplazmik eozinofilik inklizyonlarin ve i¢i yangi
hiucreleriyle dolu amorf eozinofilik spiral ma-
teryallerin belirlendigi bildirilmigtir (Trigo 1984, Trigo
ve ark 1984, Kimman ve ark 1986).

Bronkoalveolar lavaj sivisinin akut akciger ha-
sann, akcider paransimasi ile aym oranda yansittig
belirlenmigtir (Weiland ve ark 1989). Bronkoskop
kullanilmadan alinan BAL ile bronkoskop ile alinan,
agtk akcifer biyopsisl teknigi ve hrgalama teknikleri
arasinda fark butunmadig bildirilmigtir (Schindler ve
Cox 1994).

Alveolar makrofajlarin saydan subakut ve kronik
durumlarda degiskendir. Lenfosit, plazma hacreleri
ve dejenere hicreler akut viral enfeksiyonian veya
kronik yangiy! ifade eder. Asin derecede ezinofil al-
lerjik akciger yangisini gosterebilir (Lopez ve ark
1986, Reynolds 1987, Allen ve ark 1992).

Kronik obstruktif pulmoner hastaliklarda trakeal
sivida ndtrofiller,  akcigerlerin  paraziter en-
feksiyonlarinda ise eozinofillerin oranlarn artig gos-
terir (Padrid ve ark 1991, Reynolds 1987). Bir aras-
tirmada bronkopnémoni, suppurahi brongitlis ve
kronik brongitis olgularinda hakim hicre tipinin not-
rofiller oidugu, intersitisyel pndémonide makrofajlarin,
allerjik kékenli solunum yolu hastaliklarinda ise eo-
zinofillerin, plazma hicreleri ve lenfositlerden daha
fazla olduu gozienmigtlr. Bronkopnomonilerin %
40'1nda. suppuratif bronsitisin % 33'unde bakien,
¢ok sayida spiraller ve kastlar gozlendigi bli-
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diriimektedir. Lavaj Omeklerinin % 25-40'Inda fa-
gosite olmus mantarlar gozlenmistir (Fogarthy ve
ark 1986).

Buza@ilarda bronkoalveolar lavaj sivisi si-
tolojisi ve analizleri (llkemizde ilk olarak bu aras-
tirmada uygulanmak suretiyle, teshis ve prog-
nozun degerlendiriimesinde s6z konusu yeni
tekniklerin hekimligimize kazandinimasi da amag-
lanmugtir.

Materyal ve Metot

Bu aragtirmanin hayvan materyalini, yaglan 15
gun ile 5 ay arasinda degigen 11 saghkh (5 digi, 6
erkek) ve 35 hasta (14 disi, 21 erkek) (Deneme
grubu) olmak Uzere toplam 46 buza@d! olugturdu.
Saglkli ve solunum sistemi hastali§ belirtileri gos-
teren buzagilann anamnezleri alindiktan sonra,
rutin Klinik muayeneleri yapildi. Buzagilann genel
durumian, burun akintisi ve dksur(igin karakteri,
oskultasyon ve perklsyon bulgulan kaydedildi. De-
neme grubunu olugluran buzailar, anamnez ve
klinik bulgular 1si1ginda, hastalidin baglangict 0-5
gin olan, 40 *C den fazla reklal isist olan, burun
akintisi, 6ksaruk ve/veya dispne bulunan, yuksek
kan karbondioksit basinci olan grup akut (n=18) ve
en az 15 gunddr hasta olan okslrik, purulent
burun akintisi, oskultasyonda kuru ve sert bron-
siyal sesleri olan veya ses alinamayan afonik ak-
cifer sahalan olan hastalar kronik (n=17) olmak
azere iki gruba aynidi.

Saglikh ve haslta buzagilann vena ju-
gularisinden EDTA'll polietilen taplere alinan kan-
dan; total I6kosit (WBC), eritrosit (RBC), he-
matokrit (HCT), hemoglobin (Hb), ocrtalama alyuvar
hacmi (MCV), ortalama alyuvar hemoglobini
(MCH), oralama alyuvar hemoglobin kon-
santrasyonu (MCHC) degerleri, kan sayim cihaz!
(Medonic CA 530, Biobak ®) ile belirlendi.

Saghkli ve hasta buzadlarin vena ju-
gularisinden, heparinli enjektériere 1 ml kan alind.
Alinan kandan kan pH'si (pH), kismi venoz oksijen
basinci  (PvO,), kismi Kkarbondioksit basinc

(PvCO,), bikarbonat (HCO,), baz agi§ (Base Ex-
cess: BE), oksijen saturasyonu (O,SAT), sodyum
(Na+), potasyum (K+) ve kalsiyum (Ca+) kon-
santrasyonlan kan gazlarn analizérinde (288 Blood
Gas System, Ciba ) dl¢alda.

Klinik muayenelerin sonucuna gore lezyonun
en siddetli ve yaygin oldugu akciger bolgesi be-
lilenerek hayvan bu boige allla kalacak sekilde
yatirildi. Trakeanin alt 1/3 bblgesi bir el ayasi ge-
nigliginde trag ve dezenfekte edildiklen sonra, tra-

kea halkalan arasindan kalin kan alma kandltyle gi-
rildi. Kandl igerisinden steril polietilen bir sonda (Bi-
¢akcllar CH, 008) akcifere dogru yénlendirildi.
Sonda mimkin oldugu kadar alt akciger bélgesine
kadar ilerletildi, sonda bifurkasycn bdlgesini geg-
tikten sonra steril 50 m! bir enjektarle, 25 ml serum
fizyolojik verildi ve sonra hizla enjektor pistonu geri
¢ekilerek sivi toplandi. Bu uygulamalar sirasinda
sondanin diaframatik lobda oldugu rastgele segilen
bes buzadida rontgen muyeneleri ile dogrulandi
(Sekil 1,2,3).

Toplanan BAL sivisinin bir kismi sitolojik in-
celeme ve bir kismi da mikrobiyolojik incelemeler
icin aynidi. Sitoloji i¢in aynlan sivi, direkt olarak
thoma larmina damlatilarak hicre sayisi belirlendi.
Lavaj sivisi daha sonra bir tipe alinarak 3000 rpm
de 10 dk santrif(j edilerek sUpernatanti aynidi. Su-
pernatant, enzim 8lcimd igin kan serumianyla be-
raber —-20 °C’ de saklandi. Tortudan bir tanesi
Wright, bir tanesi gluteraldehit-aseton (-10 C' de)
icinde 20 dk fikse edildiklen sonra Giemsa ile, bir
tanesi ise Papanikola boyalanyla boyandi. Her Gg
boyamada da hiicresel gorinam, hicre ayimminin
kolayhdi, nukleer ve sitoplazmik detay, bakteri var-
I, inkluzyon cisimeigi ve epitel dejenerasyoniar
olup olmadij kaydedildi. Diferensiyel hucre sayisi
sadece Giemsa ile boyanan preparatta de-
gerlendirildi.

Serum ve BAL sivisi total protein (TP) 540 nm
dalga boyunda, ALP (405 nm), LDH (340 nm)
enzim aktiviteleri spektrofotometre ile belirlendi.
Hayvanlardan aseplik sartlarda alinan bron-
koalveolar yikanti 6mekleri, % 7 koyun kani i¢eren
Blood Agar Base, Mac Conkey Agar ve Sabouraud
Dextrose Agar'a ekildi ve 37 °C’' de ink(ibe edildi.
Her 24 saalle bir yapilan kontrollerin sonucuna gore
treyen koloniler morfolojik ve biyokimyasal ozel-
liklerine gére identifiye edildi (Konewan 1992).

Hasta ve saghkli gruplar arasi fark transforme
edilen (logy,) veriler Gzerinden One-way ANOVA ve

Tukey testi uygulanarak belirlendi. Diferensiyel
hucre sayimi igin gruplar Kruskal Wallis test kar-
silagtirmasina labi tutuldu ve grup igi 6nemliligin de-
gerlendiriimesinde Mann Whitney U testi uygulandi.
Kan gazlan analizi ve kan hicrelerinin istatistikleri
One way ANOVA testi ile dederlendirildi (SPSS 8.0
for Windows).

Bulgular

Bu arastirmada akut ve kronik solunum sistemi
enfeksiyonu bulunan buzagilarda anoreksi, hal-
sizlik, depresyon gibi genel belirtilerin yaninda, yuk-
sek ates (n: 27), dispne (n:4), Okslrik (n: 28),
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burun akintisi (seromukdz- n: 15, purulent- n: 8,
mukopurulent- n: 8), konjuktivitis (n: 4), gingivilis
(n: 2) ve pnomoenteritis (n: 2) bulgutan belirlendi.
Oskultasyonda sertlesmis vezikiler sesler (n: 16),
yas harhara (n: 8), ya$ veya ¢itirili raller (n: 8),
afonik alanlar (n: 5) ve pulmoner ddem (n: 2) tesbit
edildi . Saglikli grubu olusturan buzagdilarda (n: 11)
kiinik bulgular tamamen normaldi.

Bu calismada, saghkh grup ile akut ve kronik
olgular kargilagtinldiginda, total WBC sayisi akut
enfeksiyonlu buzagilarda gok énemli (p<0.01), kro-
nik enfeksiyoniu buzagilarda onemsiz (p>0.05)
artig gosterdi. Tam kan analizi ile liglli diger bul-
gular Tablo 1’de verildi.

Akut ve kronik solunum sistemi hastaligi bu-
lunan buzagilarda, vendz kan kismi karbondioksit
basinci (PvCO,), vendz kan bikarbonat (HCO,), ve

baz fazlahih (BE) konsantrasyonunun saglikl
gruba goére onemll (p<0,05) artig gosterdigi be-
lirlendi. Kismi oksijen basincinin (PvO,), akut ve
kronik olgularda 6nemli oranda (p<0.001) dustugu
gozlendi. Olgular bireyse! olarak asit-baz dengesi
yonunden incelendiginde akut solunum sisterni en-
feksiyonu olan gruptaki buzagilarn 6'sinda res-
piratorik asidozis, 2'sinde respiratorik ve metabolik
asidozis, 2'sinde metabolik alkalozis belirlenirken
8 buza@ida asit-baz dengesinin dedismedidi be-
lirlendi. Kronik solunum sistemi enfeksiyonlu grup-
taki buzagilarin ise 6'sinda respiratorik asidozis ve
11'inde asit-baz dengesinin degismedidi belirlendi.
Saglikh grubu olusturan buza@iarin tiiminde asit-
baz dengesi degisiklikleri normal sinirlar ige-
risindeydi. Kan gazlarina ilgili diger parametrelerde
énemli degisiklik izlenmedi (Tablo 2).

Saglikh grup ile akut ve kronik solunum yolu
enfeksiyonu bulunan buzagilarda, BAL sivisi di-
ferensiyel hicre sayisi ve islatistiksel dnemleri
Tablo 3'de verilmiglir. Akut ve kronik olgularda

BAL sivisi makrofaj yGzdesinin, sadlikh gruba gore
onemli oranda dustagd, notrofil yuzdesinin ise
onemli oranda antigi belirlendi. BAL sivisi lenfosit
yUzdesi sadece akut enfeksiyonlu grup ve saglikl
grup arasinda degisiklik gosterirken, kolumnar ve
diger epitel hiicre sayillannda énemli farkhlik goz-
lenmedi.

Akut solunum sistemi enfeksiyonu bulunan
grup ile saghiklt grup arasinda siliyah kolumnar epitel
hicre yuzdesi bakimindan istatistiki fark be-
linenmemesine ragmen, kronik enfeksiyoniu grupta
saglkh gruba gore kolumnar hacre yuzdesinde
Onemsiz bir arig vardi. Akut enfeksiyonlu grubun
BAL smearlar, diger gruplara gére ¢ok fazla nétrofil
bulundurmasinin yaninda 6zellikle Pasteurella spp.
ve Klebsiella spp. Greyen hastalarda yaygin notrofil
dejenerasyonu da belirflendi. Kronik gruptaki bu-
zagilann BAL sivis epitelleri, hem saglikli hem de
akut enfekslyonlu gruba gére daha dejenereydi
(Sekil 4). Bu dejenerasyon, genel olarak siliyall epi-
tellerin siliyalarini kaybetmeleri seklinde iken, hic-
relerde sitoplazmik ve nukleer detay kaybi da vardi.
Kronik enfeksiyoniu grubun BAL smearlarinda daha
tazla mukus ve fibrin iplikcikleri tespit edildi. Akut ve
kronik solunum enfeksiyonlu gruplara ait BAL sme-
arfaninda kok veya basil tarzinda bakteri (Sekil 6) ve
mantar (n: 26) etkenleri belirlendi, 9 6rnekte isa si-
tclojik olarak bakteri, maya veya mantara rast-
lanmadi.

Giemsa, Wright ve Papanikola boyama y&n-
temleri karsilagtinldiinda, Wright boyama yon-
teminin  higbir 0stOnldJ0 tespit edilemedi. Di-
ferensiyel hicre sayminda Giemsa boyama
yonteminin (Jekil 4, 5, 6) daha iyi sonug verdigi be-
lirlendi.

Bronkoalveolar lavaj sivisi enzim ve total pro-
tein konsantrasyonlar ile istatistiksel onemleri
Tablo 4’de verildi. Akut ve kronik enfekslyonlu ol-
gularda, BAL swisi LDH, ALP ve TP kon-

Tablo 1. Saghkh, akut solunum sistemi enfeksiyonlu (Akut) ve kronik solunum sistemi enfeksiyonlu (Krenik) gruplann tam

kan analiz bulgulan ve istatistiksel 6nemleri

Saglkls Akut Kronik F p*

Mean +SD Mean +SD Mean +SD
WBGC (x103/mm3) 8.7 +1.6b 16.5 +8.3a 10.5 £4.9b 5,959 0,002
RBC {x106xmm3) 8.6+13 7.941.5 g8.2+24 0,512 0,603
HCT % 34.1+47.2 30.4 +6.4 30.6 +8.6 1.050 0,358
HGB g/di 9.1+1.6 8.6 +1.5 9.2+1.3 0,735 0,485
MCV Um3 41.1 5.7 38.4 +4.0 38.8 £5.1 1,202 0,310
MCH Pg 11.0 1.5 11.1 +1.9 12.8 +4.9 1.608 0,212
MCHC g/dl 27.113.8 29.215.6 33.5+12.6 2,134 0,131

" Ayni satirda farkll hart tagiyan degerler birbirinden farkii bulunmugiur
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Tablo 2. Saghkh, akut solunum sisterni enfeksiyoniu (Akut) ve kronik solunum sistemi enfeksiyonlu (Kronik) gruplann kan
gazlan analiz bulgulan ve istalistiksel nemlen

Saglikh Akut Kronik F p
Mean + SD Mean +8D Meaan +SD
PH 7.384 :+0.032 7.375 +0.073 7.361 £0.042 0,651 0.527
F’O2 mmHg 39.3:+4,22 298.516.7 33.745.7% 10,489 0,000
PC02 mmHg 39.7 +4.74 559 +11.20 55.5 £13.9" 9,387 0,000
HCO4 mmol/l 26.3 +2.6° 32.0 5,22 31.9+58% 6,035 0.005
BE mmol/l 2.2 +1.6° 6.3 +4.52 6.2 +5.58 3,786 0,031
OESAT Yo 60.9:+13.5 52.1 +16.4 58.3 +14.5 1.426 0.251
Na mmol/i 130.9 +4.5 130.8 +4.5 126.7 £7.9 2,516 0,093
K mmol/| 4.00 +0.43 3.82 +0.47 3,89 +0.40 0,640 0,532
Ca mmol/i 0.85 +0.18 0.84 +0.17 0.98 +0.32 1,974 0.151

*: Ayni satirda farkli harf tagiyan degerier birbirinden farkli bulunmugtur

Tablo 3. Saglikh, akut ve kronlk solunum sistemi enfeksiyonlu buzagilann BAL sivisi diferensiyel sitolojik degerieri ve is-
tatistiksel Gnemleri

Grup Mean+SD Minimum Maximum Median 5]
Makrofaj (%) Sagliki 7591 £ 5.39 65.45 82.49 76.28 M12°"
Akut 26.61:+19.67 9.42 88.73 22.70 M23-
Kronik 38.83 + 20.05 14.00 70.19 37.00 M13-=*
Notrohil (%) Saghkh 10.38 £3.13 5.05 15.89 10.15 N12°"*
Akut 54.91 £21.04 4.45 82.15 63.05
Kronik 39.99 + 24.63 6.97 74.00 32.41 N13"*
Lenfosit (%) Saglikh 7.27+2.14 4,10 10.75 7.05 L2t
Akut 4.74+4.74 1.45 20.00 3.44
Kronik 7.70 £ 6.51 1.09 20.68 4.83
Kolumnar(%) Saglikh 3.30+2.05 0.00 6.50 3.35
Akut 5.26 £ 6.34 0.00 19.54 3.05
Kronik 6.94 £ 7.58 0.00 28.33 4.13
Diger (%) Saglikli 3.15+ 1.53 1.04 5.87 3.20
Akut 7.07 +9.14 0.00 25.66 2.81
Kronik 3.60 = 2.81 0.00 10.41 4.09
M127" . ve 2. gruplann Makrofaj degerleri arasinda p<0.001 diizeyinde énemili fark belirlendi.
M23* . ve 3. gruplarin Makrofaj degerleri arasinda p<0.05 duzeyinde dnemli fark belirlendi.

1
2
M13** 1 1. ve 3. gruplarnin Makrofaj degerleri arasinda p<0.001 dizeyinde énemli fark belirlendi.
Ni2™** t. ve 2. gruplarin Notrofil degerleri arasinda p<0.001 dizeyinde dnemli farklilik belirendi.
N13"" 1. ve 3. gruplann Noétrofil degerleri arasinda p<0.01 duzeyinde 6nemli farkhlik belirlendi
Li2" 1. ve 2. gruplarin Lenfosit degerleri arasinda p<0.01 dizeyinde dnemli farkhilk belirlendi.
Tablo 4. Saghkl, akut ve kronik solunum sistemi enfekslyonlu buzagilann BAL swisi enzim ve tolal protein kon-
santrasyonlari ve istatistiksel dnemler

Saghkh (n:11) Akut (n: 18) Kronik (n:17) p
Mean+SD Min- Mean+SD Min- Mean+SD Min-
Max Max Max
LDH (U/1) 4.8143.44¢ 0- 26.73125.842 8.25- 12.12410.50" 2.06-43.33 0.000
12.38 90.10
ALP (U/) 12.41+5.74P  3.29- 08.13+77.742 16.49- 81.58168.872 13.19-257.32 0.000
21.44 271
TP (g/) 0.013+0.010b 0.0010.035 0.236£0.265% 0.035-0.916 0.160+0.0922 0.023-0.359 0.000

" : Aymi satrda farkh hart tagiyan degerler birbirinden farkli bulunmustur.
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Sekil 1. Transtrakeal bronkoalveolar lavaj (TTA/
BAL) alimi

Sekil 3. TTA/BAL alimi esnasinda yikanan ak-
ciger sahasi

Sekil 5. Saglkli bir buzagida BAL sivisi huoc-
relerinin gérunimi (Giemsa)

Sekil 2. Transtrakeal bronkoalveolar lavaj al-
minin gematize géranima

Sekil 4. Dejenere silyall kolumnar epitel (Gi-
emsa)

L. A ‘.:

E& ;.‘,_

Sekil 6. BAL siwisinda kok zinciri (Giemsa)
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Tablo 5 . Saglkh, akut solunum sistemi enfeksiyoniu (Akut) ve kronik solunum sistemi enfeksiyoniu (Kronk) gruplarnn
serum enzim ve lotal protein degerleri ve istatistiksel dnemlen

Saghkh (n:11) Akut (n: 18) Kronik (n: 17) p
Mean+SD Min-Max Mean+SD Min-Max Mean+SD Min-Max
LDH (UM) 1294.6+414  495-1657 1327.7+396.3 462-1750 1413.8+324.3 495-1876 0.680
ALP (UN) 164.10+£47.84 73.50-234.2 158.54+73.57 74,22-315.05 160.59+48.34 70.10-234.22 0.795
TP (g/) 6.24+0.4980  5.33.7.38 6.56+0.83% 5.60-8.83 5.85+0.65" 4.88-7.70 0.019

" . Ayni satirda tarkh harf \aglyan degerler birbirinden farkii bulunmugtur

santrasyonlarinin  saghkli gruba goére Oonemli
(p<0.01) oranda arud: belirlendi. BAL sivisi LDH
aklivitesi, akut ve kronik olgular arasinda da 6nem-
Il farklihk gosterdi.

Saglkli ve hasta buzagilarin serum enzim de-
gerlerinin karsilagtinimasinda gruplar arasinda is-
tatistiksel olarak 6nemli bir degigiklik gbzlenmedi.
Serum total protein (TP) konsantrasyonunda, sag-
Ikl grup ile basta buzagilar arasinda 6nemli bir
fark belirlenemezken, akul grupta kronik gruba
gore 6nemli arig (p<0.05) gbzlendi. Serum enzim
ve TP konsantrasyonlanyla ilgili parametreler
Tablo 5'de verildi.

Tablo & . Hasta buzagilanin BAL 6meklerinden izole ve
identifiye edilen mikroorganizmalar.

Etken % n
Pasteurella haemolytica 11.11 4
Pasteurella spp. 16.66 6
Klebsiella spp. 16.66 6
Conmebacterium spp 555 2
E. coli 5.55 2
b-haemolylic streptococcus 5.55 2
Staphylococcus aureus 16.66 6
Acinobacter spp 2.77 1
Aspergillus spp. 13.88 5
Penicillium spp. 2.77 1
Maya 2.77 1
Toplam 36

Akut ve kronik olgulardan elde edilen BAL si-
visi omeklerinden izole ve identifiye edilen mik-
roorganizmalar Tablo 6' da verildl. Akut ve kronik
solunum sistemi enfeksiyonu buiunan gruplarda
35 émegin 28'inde bir veya daha fazla etken (rer-
ken, 7 érnekte herhangi bir mikroarganizma izole
edilmedi, 35 6rnegin 26’sinda sitolojik olarak kok.
basil, maya ve mantara rastlandi, 9 6rnekte etken
lespit edilmedi. Yapilan galigmada BAL sivisinda
bakieriyolojik incelemelerde etken Oreyen 28 6r-
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negin 22'sinde (% 78.57), etken Uremeyen 7 &r-
negin 4'Gnde (% 57.14) sitolojik olarak kok, basil,
maya veya mantara rastlandi. Mantar Greyen 6 or-
negin S'inde (% 83.33) sitolojlk olarak da mantar be-
lirlendi.

Saglikh buzagilarin BAL orneklerinde Greme ol-
madi.

Tartisma ve Sonug¢

Sunulan ¢aligmada. atlarda (Freeman 1985),
kopeklerde {Cowell ve ark 1999) ve sigirlarda (And-
rews 1983, Turgut ve ark 1988, Turgut ve ark 1992,
Aslan ve ark 1988) kullanilan transtrakeal as-
pirasyonda (TTA) oldugu gibl; kan alma kanull ige-
risinden uygulanan steril propilen katater, TTA’ dan
farkh olarak. akcigerin alt bdlgelerine yonlendirildi.
Diger arastincilardan (Wilkie ve Markham 1981,
Viso ve ark 1985, Fogarthy ve ark 1986) farkh ola-
rak transtrakeal olarak uygulanan bu yéntem, oro-
farangeal kontaminasyon riski tagimadigt gibi, hay-
vanin zaptiraptinda ve uygulamada kolaylik sagladi.

Kullandijimiz TTA/BAL lekniginde her hay-
vanda ayrn sonda kullanildigi Igin hastadan hastaya
etken bulastirma riski bulunmamaktadir. Maliyeti ise
bir enjektér ve bir sonda fiyatidir. Weiss ve ark
(1991) BAL alimi sirasinda akcigerlere fizyolojik
tuziu su verilmesinin hasara neden olmadigini bil-
dirmekledirier. Yaptigimiz arastimada da steril flz-
yolojik su vernimesine bagh hi¢bir komplikasyonla
kargilasiimadi.

Papanikola boyama yonteminde epitel hic-
relerin sitoplazmik/nikleer detaylannin ve epitel
hiicre dejenerasyonfannin  daha iyi gdzlendigi,
ancak notrofil ve makrofaj aynminda bazen glg-
{Uklere neden oldugu, Giemsa boyama ydnteminin
diferensiyel hicre sayimi igin yeterli oldugu, Wright
boyama yonteminin ise hicresel detay konusunda
yetersiz oldugu ve diferensiyel hiicre sayiminda Gi-
emsa ve Papanikola boyama yontemlerine gore
daha az saglikli sonuglar verdigi gézlenmistir.

Akut bakteriyel enfeksiyonlarda oldugu gibi
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akut solunum sistemi enfeksiyonlanna bagh sep-
tisemilerde de total kan I6kosit (WBC) sayisi ar-
tabilir. Ancak viral ve toksik bakleriyel en-
feksiyonlarda veya akciere asin miktarda I6kosit
gogine baglh olarak WBC sayisi dugik olabilir (Fin-
ley ve Divers 1995). Bu caligmada WBC sayisi
saghkh buzadgilar ile akut solunum sistemi en-
feksiyonu bulunan buzagilar arasinda ¢ok onemii
(p<0.001) artig gbsterdi. Bu durum hasta bu-
za@ilarda aktif bir yangimn varigina isaret et-
mektedir,

Solunum sistemi hastaliklarinda (6zellikle pn6-
motoraks, kronik obstruktif pulmoner hastaliklar
vs.) COC, retensiyonuna baglh olarak respiratorik
asidozis yaygin olarak gelismekte ve bu durum
hastaliklarin teghisinde onamli olmakladir Res-
piratorik asidoziste renal kompenzasyon Gnemli
fonksiyona sahiptir. Renal kompenzasyon res-
piratorik asidozis geligtikten 2-3 gln sonra baglar
ve kronik respiratorik asidozisde bobreklerin olus-
turdugu HCO3 rejeneresyonu ve geri emilimi daha
ylksektir (Blood ve Radostits 1989, Weekley ve
Veil 1995, Turgut 2000). Bu aragtirmada akut ve
kronik solunum sistemi hastaligr bulunan bu-
zaQilarda, saglikh gruba gbre kan pH'sinda is-
1atistiki dnemli farklilik belilenemezken, vendz kan
kismi karbondioksit pasinct (PvCOs), venoz kan
bikarbonat (HCOs), ve baz fazlahd (BE) kon-
santrasyonunun saglikh gruba gbre Snemli
(p<0.05) aris gosterdigi belirlendi (Tablo 2). Ak-
ciger enfeksiyonlarinda gelisebilen respiratorik asi-
dozun Ozellikle bdbrekler tarafindan kom-
penzasyonu sirasinda bikarbonat miktannda artig
gozlenir. (Hoover 1994, Turnwald 1997, Maden ve
ark 2000, Ck ve Birdana 2000). Bu araghirmada
hastalikli gruplarda belirlenen hiperkapniye (PCO»
>45 mmHg), BE ve HCOgs artigi, renal kom-
penzasyon mekanizmalarinin  Igledigini  gds-
termektedir.

Bronkoalveolar lavaj sivisinda yliksek sayida
nétrofil bulunmasi yangisal cevabin gostergesidir
(Weiss ve ark 1991). Akciger histolojik ke-
sitlerinde, pneumonili buzagilarda alveoller ige-
risinde de nétrofil bulundugu bildirimektedir (Lay
ve ark 1986).

Solunum yolu enfeksiyonlu buzagilarda, BAL
sivisina eozinofillerin de gegebildigl, eozinofil mik-
tanmin disuk olmasinin muhtemelen yiksek oran-
da bulunan notrofiller tarafindan maskelendigi kay-
dedilmektedir (Weiss ve ark 1991). Bu ¢aligmada
sadece bazi vakalarda gok diisik dizeylerde (1-3
adet/200 hucre) eozinofil tesbit edilmistir.
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Kronik bronkopnémoni, suppuratif ve kronik
bronsitis, pulmener fibrozis ve Kronik obstruktif pul-
moner hastaliklarda notrofiller, intersitisyel pnd-
monilerde makrofaj ve notrofil yaygin olarak gbz-
lenen hucre lipleridir. Allerjik kékenli ve akcigerlerin
paraziter kokenli hastaliklarinda ise eozinofiller, hi-
persensitif pndmonitis, sarkoidozis ve viral has-
taliklarda ise lenfositler dominant hucrelerdir (Rey-
nolds 1984, Cowell ve ark 1999, Maden ve ark
2000). Bu aragtirmada, saghkli grup lle akut ve kro-
nik olgular arasinda yapilan kargilagtirmalarda, BAL
swisi makrofaj sayisinin énemli cranda dugtiogu, not-
rofil sayisinin ise éGnemli cranda antigl belirlendi
(Tablo 3). Bu durum, akcigerlerde aktif bir yanginin
bulundugunu gdstermektedir. BAL sivisi lenfosit
yuzdesi muhtemelen antmig nétrofil oranina baglh
dusik lenfosit bulunmasina neden olan akut olay-
larla kronik olgular arasinda degisiklik gdsterirken,
kolumnar ve diger epitel hicre sayllannda dnemli
farklilik gézlenmedi. Akut ve kronik olgular arasinda
epitel hiicre dejenerasyonlan bakimindan farkliliklar
gézlenmesi, yanginin suresini gdstermesi ba-
kimindan 6nem tagimaktadir. Dejenere nétrofiller ve
intra-ekstra selller bakterilerin gdzlenmesi de yan-
ginin septik karakterini ortaya koymaktadir. Co-
guniukia kronik olaylarda olmak Uzere, bazen de
akut olaylarda, yogun mukus ve fibrin goézlendi.
Yogun fibrin icerigi bulunan akut olaylarnn biyuk bir
kismindan Pasteurella spp. izole edilmistir. Bu bul-
gular, sitolojik muayenelerin yanginin kapsami hak-
kinda fikir verebilecegini géstermektedir.

Laktat dehidrogenaz,ALP, BAL-enzim ak-
tiviteleri hucresel hasar ve toksisitenin duyarli in-
dikatorleri olarak kullanilabilir (Pittett ve ark. 1997).
Akcigerde LDH enzim kaynaklan olarak akciger
hicreleri, alveclar makrofaj ve PMNL'ler gos-
teriimekle beraber tam kaynagi/kaynaklar tesbit edi-
lememigtir (Drent ve ark 1996, Padrid ve ark 1991,
Weiss ve ark 1991). Weiss ve ark. (1991) deneysel
olarak Pastérella olugturduklar buzadilarda deney
oncesine gore 0-20 U/l olarak belirlenen ALP enzim
aktivitesi, 2-100 IU/l'ye; 0-30 IU/I olan LDH enzim
aktivitesi 15-170 1U/l olarak tesbit edilmisgtir. Bu
sonug Pasteurellanin birka¢ saatte bile ciddi akciger
hasarnna ve nekrozuna neden olabilecedi ve enzim
aktivitelerinin buna bagh olarak degistiginin bir gds-
tergesi olarak yorumlanmigtir. Pnémonili insanlarda
yapilan calismalarda LDH ve ALP enzim ak-
tivitelerinde arig oldufu belifenmigtir (Reynolds
1994, Drent 1996, Cobben 1999). Yapilan bu ¢a-
hsma sonucunda BAL, ALP ve LDH enzim ak-
tiviteleri saglikli gruba go6re yiksek bulunmusgtur
(Tablo 4). Akut ve kronik solunum sistemi en-
feksiyonu bulunan gruplann BAL sivisi ALP di-
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zeylerinde saghkir gruba (12.41 £ 5.74 1UA) goére
Snemli (p< 0.001) dizeyde arlis tespit edildi. Diger
yandan, BAL sivist LDH enzim duzeyleri sadlikii
(4.81 £3.44 1U/!) grup ile, akut (26.73 £ 25.84 1U/)
ve kronik (12.12 £ 10.50 IU/l) solunum sistemi en-
{eksiyonlannda birbirlerinden farkit bulunurken,
serum enzim aktivitelerinde herhangi bir degisiklik
belilenmedi. Solunum sisteml enieksiyonlarinda
BAL ALP ve LDH enzim aktivitelerindeki artisin na-
denleri; pulmoner epitel hasarn, BAL nétrofil sa-
yisinda artig ve istatistiki olarak 6nemsiz olsa da
epitel hicre sayilannda ki artig olabilir. Bu sonug:
bronglar etrafindaki diz kaslarda kasiima, vaskuler
permeabilitede ve mukus sekresyonunda artis ve
nétrofil gbgUnin etkilenyle epitel hlcrelerde db-
KUlme ve hasan artirmasi. olusan epitel hasan ve
hava yolu sekresyonlannin osmolalitesinin de-
gismesi ile solunum yolu sekresyonu ve epitel hlc-
relerince olugturulan difuzyon bariyerinin hasara
ugramasi ile agiklanabilir,

Genel olarak enieksiyonda siliyall kolumnar
epitelde dokulme oldudu, kronik enleksiyonlu has-
talarda BAL sivisindaki diger epitel ve hucrelerde
ki arisin daha fazla oldugu beliriendi. lovanitti ve

ark. (1985), sigirlarda  solunum yolu  en-
feksiyonlaringa, siliyali  kolumnar epitel hic-
relerinde kaybin s6z konusu oldugunu bil-
dirmektedirler. Bu arastirmada, kronik

enfeksiyonlarda akut enfeksiyonlara gore siliya de-
jenerasyonunun daha fazla oldudu belirlendi. Kro-
nik solunum yolu enfeksiyonlannda, yaygin epitel
hicre dejenerasyonu bulundugu deneysel olarak
da kanitlanmigtir (Sisson ve ark 1894). Bu veriler,
akciger hasarinin degerlendiriimesinde BAL sivisi
enzim aktiviteleri antisin spitel hasarin boyutunun
gostergesi olabilecegdini ifade etmektedir. Buna ila-
veten bu arastirma ile buzagilarda BAL ALP ve
LDH aklivitesindek: artigin da akcigerdeki hasann
tesbitinde yararlanilabilecek énemli bir kriter ol-
dugu saptandi.

Solunurn sistemni enfeksiyonlarinda BAL sivis
protein igerigi de arimaldadir (Lay ve ark 1986,
Reynolds 1987, Mayer 1990, Reynolds 1994,
Maden ve ark 2001). Bu ¢ahgmada da, akul ve
kronik solunum yolu enfeksiyonu olan gruplann
BAL sivisi protein konsantrasyonlarinin, sagitkl)
gruba gére yuksek bulunmasi. bunun gbs-
tergesidir. Bronkoalveolar lavaj sivisinda belirlenen
protein anig|, diger kaynaklar yaninda daha ¢ok al-
veolar/kapillar bariyerin  permeabilitesinin  art-
masina badlidir (Reynolds 1994, Parsons ve Moss
1996, Cobben 1999). Bu aragtirmanin sonuglarina
dayanilarak, BAL swvisi TP konsantrasyonunun
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yanginin bir gdstergesi olarak degerlendirilebileceqi
kanisina vanimigtir,

Fiberoptik bronkoskop kulianmadan elde edilen
BAL sivisi mekterindeki sonuglann; bronkoskop ile
alinan 6rmekler kadar (sensitivite:% 61-100, spe-
sifite: 66-100, histoloji ve otopsi de dahil edilerek
kargilasiimldiginda % 75-100) dogru sonuglar verdigi
bilgirimektedir (Whitney ve ark 1989, Reynolds
1904).

Elde edilen 35 BAL sivisi émeginin  bak-
teriyoloijik incelemelerinde 28 dmekte gesitli bakier,
maya ve mantar Uretilirken (% 80), 26 Ornekle si-
tolojlk olarak kok. basll, maya veya mantar be-
lirenmistir (% 74,3). Bakteriyolojik olarak etken izole
edilen 28 drmegin 22'sinde (% 78,57). etken (re-
meyen 7 6émegdin 4'inde (% 57.14) sitolojik olarak
kok, basil. maya veya mantara rastlanmiglir. Genei
olarak mikrobiyolojik sonuglaria uyumlu olarak si-
tolojik sonuglar elde etmemize ragmen her iki teknik
arasinda tarklann olmasi; sitolojide her etkenin Gi-
emsa boyasiyla gosterilememesi, bazi etkenlerin
Ozel/spesifik besi yerinde ureyebilmelerine, kul-
landigimiz hayvan materyalinin 48 saat igerisinde
antiblyotik tedavisi gérmig olabilecegiyle itgili ola-
bilir (Stalheim 1983, Reynolds 1987, Steven 1980,
Konewan ve ark 1992, Cowell ve ark 1999) . Su-
nulan bu calismada fiberopiik bronkoskopi kul-
lanmadan ¢mekler alinmig, alinan oérneklerin bak-
teriyolojik incelemeleri ile sitolojik yolla tesbit edilen
kok, basil, maya ve mantar varhigi bu metodun gi-
venli oldugunu géstermektedir.

Sonu¢  olarak;  solunum  sistemi  en-
feksiyonlanmin etiyopatolojik tanisinda klinik mu-
ayene ybntemlerinin uygulanmasi yaninda BAL si-
visi sitolojik ve enzirnolojik incelemelerinin yapiimasi
degerli bilgiler vermektedir. Teknigin karmasik ol-
mamasi ve maliyetinin ucuz olmasi nedeniyle ko-
laylikla uygulayabilecedi, kisa slrede ettyopatolojik
deferlendirmeler yapilabilecedi ve saha ¢a-
hsmalarinda  kullanimina uygun oldugu  dd-
sincesindeyiz. Bronkoalveolar lavaj swvisinin in-
celenmesiyle hastaliklann tanisi agisindan yapilan
galismalar gok yenidir. Buzadilarda da bu tip ¢a-
hgmalar ¢ok fazla olmadi§indan yapt§imz galigma
kapsami ag¢isindan bundan scnraki ¢aligmalara yol
gdstenci  olacaktir.  Solunum  sistemi  en-
feksiyonlarinda elde edilen BAL sivisinin sitolojik ve
enzimolojik olarak incelenmesiyle; mikroblyolojik,
histolojik, palolojik leshise yardimci olmasi ve
zaman kazandumasi agisindan tutin kuillantma su-
nulmasinda yarar olacad kanisina varild,
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