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Summary @ In this study the effectiveness of Cefoperazone injected
intracisternally against to different bacterias was investigated in sub-
clinically infected cows.

The udder quarters of 52 Swedish Red cows Within 3-13 years old were
used as materials, They were all in the first month of lactation.

Quarter samples were screened for the California Mastitis Test (CMT),
and milk samples were collected aseptically from the infected udders.
After a direct microscopic somatic cell count was carried out on all posi-
tive samples, they were cultured and antibiograms were tested.

Pathazone (Cefoperazone sodium, 258.8 mg, Pfizer) was injected
intracisternally in a single dose to the subclinically infected quarters
after evening milking and rested in the quarters at least for 12 hours.
Seven days later, the milk samples were collected and cultured again.
The samples which are free from the pathogen isolated from the first
sample were decided as a cured.

The microorganisms isolated from the infected quarters were found
to be 50.44% for staphylococcus, 30.75% for streptococcus. The positive
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results of the treatment were 83.33-100% in streptococcus and only
44.44% in staphylococcus infections.

As a conclusion, Cefoperazone sodium was found effective against to
most of the subclinical mastitis agents as they are in the clinical cases.

Ozet : Bu cahigmada Cefoperazone sodium subklinik mastitisli inek-
lere meme i¢i yolla uygulanarak, degisik mikroorganizmalara kars: sagi-
tim gansi aragtirildi.

Aragtirmada materyal olarak, 52 adet Isvigre Esmeri irki inege ait
subklinik mastitisli meme bélimii kullanildi. Bu hayvanlarin tamami
laktasyonun ilk 5 ay1 iginde bulunuyorlardi.

Subklinik mastitisli hayvanlar 6nce California Mastitis Testi (CMT)
ile saptandiktan sonra, aseptik sartlarda siit ornekleri alinarak labora-
tuvarda idantifikasyon, antibiyogram ve somatik hfiicre sayimlar1 ya-
pilda.

Hasta memelere, aksam sagimindan sonra tek doz Pathozone (Ce-
foperazone sodium, 258.8 mg, Pfizer) intrasisternal olarak uyguland: ve
ilacin meme icinde 12 saat kalmasi saglandi. Yedi giin sonra yeniden ali-
nan siit 6rneklerinde, ilk etkenin izole edilemedigi olgular sagitilmig ola-
rak kabul edildi.

Subklinik mastitisli memelerden idantifiye edilen etkenler, stafilo-
kcklar %50.44, streptokoklar %30.75 olarak saptandi. Tedavi sonuglari
ise, streptokoklara karst %83.33-100 oranlarinda degigirken, Staph.
aureus enfeksiyonlarina kargi ancak %44.44 oraninda kaldu.

Sonug¢ olarak Cefoperazone sodium akut mastitislerde oldugu gibi,
subklinik mastitislerde de tek bir enjeksiyonla, 06zellikle streptokok ve
corynebacterium tiirlerinde Snemli oranda bagar1 saglayabilmektedir.

Girig
Subklinik mastitis, meme bezinde ve siitte makroskopik bir semptom
gostermeden seyreden, ancak siitte hiicre sayisinin  (polimorfoniikleer)
artmas: ve patojen etkenlerin izolasyonu ile teghis edilebilen bir meme
yangisidir. Inekler arasinda kolayca yayilabildiginden, siit¢ii siiriilerde
onemli boyutlara ulagan parasal kayiplara neden olabilir.

Philpot (18), yeti§tirmelerde bu tip mastitislere, klinik olanlara ki-
yasla 40 -50 defa daha fazla rastlanabilecegini ileri siirmektedir.

Mastitislerin olugmasinda bir¢cok mikroorganizma rol oynayabilir.
Wilson (27), subklinik mastitislerin %95 inde stafilokok ve streptokokla-
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rin etken oldugunu bildirmektedir. Chander ve Baxi (5), ile Hunter ve
Jeffrey (10), yaptiklar1 c¢aligmalarda, subklinik mastitislerden, sirasiyla
%068.6, 67 oraninda stafilokok ve %18, 20 streptokok tiirlerini izole ettik-
lerini ileri slirmektedirler.

Arda ve Istanbulluoglu (3), Ankara cevresinde yaptiklari bir calig-
mada, subklinik mastitisli siitlerden; Staph. aureus (%31.1), Strep. aga-
lactiae (%15.1), E. coli (%10.4), Candida albicans (%8.8), C. pyogenes
(%8.3), Staph. epidermidis (%7.2), Strep. dysgalactiae (%2.6), Strep.
uberis (%2.6) tilirlerini izole etmiglerdir..

Subklinik mastitislerin sagitimmda en uygun yol, etkili ilacin, me-
me ic¢ine lokal olarak uygulanmasidir (13, 15, 31). Parenteral sagitimin
bu tip mastitislerde etkisiz kaldig: bildirilmektedir (18, 29).

Laktasyonda bulunan ve kuruya c¢itkan inekler iizerinde yapilan kar-
silagtirmali sagitim denemelerinde, kullanilan ilaca bagli olmaksizin, ku-
ru donemdeki tedavinin daha etkili oldugu saptanmigtir (11, 12, 23, 26).
Ancak laktasyonun basindaki ve ortasindaki ineklerde siit kaybini ve bu-
lagmalar: onlemek, etkeni sitriiden ¢abuk eradike edebilmek amaciyla
sagitimin hemen uygulanmasinin yerinde olacag: dusiiniilmektedir (6, 19).

Cesitli aragtirieilar (21, 24, 25, 30), degisik antibiyotikleri meme igine
enjekte ederek basarili sonuglar elde ettiklerini ileri stirmektedirler.
Bunlar arasinda 1. ve 2. generasyon semisentetik cephalosporinler, bak-
terisid ozellikleri ile, bu alanda kullanilan Snemli bir gurup antibiyotik-
lerdir (7, 9). Cefoperazone ilk defa 1984 yilinda Anderson ve Craven (2)
tarafindan meme dokusunda yavas emilen ve etkili bir antibiyotik oldu-
gu saptanarak kullanma sahas1 bulan, 3. generasyon bir cephalosporindir.
Gram (4) ve (—) mikroorganizmalara etkili, betalaktamaz aktivitesine
kars1 giiclii bir bakterisid oldugu ileri striilmektedir. Cefoperazon ile ya-
pilan saha caligmalarinda, klinik mastitislere kargi, klinik olarak %90,
bakteriyolojik olarak %70’e varan oranlarda etkili oldugu bildirilmekte-
dir (28).

Bu caligmada ise Cefoperazone sodium, subklinik mastitisli inekler-
de, meme igine tek dozda uygulanarak, degisik mikroorganizmalara kar:
s1 etkileri aragtirilmistir,

Materyal ve Metot

-Bu ¢aligmada materyal olarak, yaslari 3-13 arasinda degigen, Isvig-
re Esmeri irkindan 52 adet siit¢li inek kullanildi. Segilen hayvanlarin ta-
manu laktasyonun ilk 5 ay1 icinde bulunuyorlardi. TIGEM, Konya ve Ko-
nuklar Tarim Isletmelerine ait olan materyalin hepsi makina ile sagili-
yordu.
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Materyal secimi igin 147 adet inege ait 588 meme lobu Kaliforniya
Mastitis Testi (CMT) ile taranarak 83 adet subklinik mastitis olgusu
(%14.11) saptandi. CMT sonuglar1 Schalm ve ark. (22)’na gore (—),
(+1), (+2), (+3) seklinde degerlendirildi, Teste gore (+1) ve (4+2)
gosterenler subklinik mastitis olarak kabul edildi.

Elliiki adet hasta memeden, aseptik sartlarda, 20 gser ml siit 6rnegi
alindi. Bu amagla aksam sagimindan énce, meme baglar alkollii pamuk
ile iyice dezenfekte edildi, birkag ¢ekim silit digar1 atilip, ornekler steril
tiiplere toplandi. Alinan ornekler termos icinde +4C derecede laboratu-
vara iletildi.

Laboratuvarda bilinen yoéntemlerle, bakteriyolojik idantifikasyon ve
antibiyogramlar (8) ile polimorfonukleer 16kosit sayimlari (22) yapildi

Tedavi olarak, aksam sagimini takiben, yine aseptik sartlarda, 52 me-
me lobuna birer doz Pathozone* intrasisternal olarak uygulandi. Daha
sonra memelere masaj yapilarak ilacin meme iginde yayilmasi saglandi.
flacin meme iginde 12 saat tutulmasindan sonra, normal sagimlarina de-
vam edildi. Tla¢ uygulanan memelerin siitlerinin 3 giin siire ile kullaml-
mamasl Onerildi.

Tlag uygulamasmdan 7 giin sonra yeniden siit 6rnekleri alinarak
mikrobiyolojik yoklamalar tekrarlandi. ilk 6érnekte rastlanan mikroorga-
nizmanin yeniden idantifiye edilemedigi ve bagkaca iliremenin goriilme-
digi olgular sagitilmig olarak kabul edildi.

Bulgular
Caligma bulgular tablo 1-5 te dzetlenmigtir.

Tablo 1 de CMT ve 16kosit sayim sonuglar1 sunulmustur.
Tablo 1. CMT ve 16kosit sayimi bulgular:

n CMT Lékosit sayisi
+1 +2 500.000 - 1 milyon|>1 milyon
n % n % n 9, n %
52 35 | 67.30 17 | 3269 | 24 | 46.15 B 28 |53.84

(*) Pathozone®™ : Cefoperazone sodium, 258.8 mg, Pfizer.
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Tablo 2 de 52 adet subklinik mastitisli meme lobundén alinan stit or-

neklerinden idantifiye edilen mikroorganizmalar gériilmektedir.

Tablo 2. Subklinik mastitisli memelerden idantifiye edilen

mikroorganizmalar.

Mikroorganizma Adet %

Staph. aureus 18% v 34.61
Staph. epidermitis 8 15.83
Strep. dysgalactiae 6 11.53
Strep. uberis 4 7.69
Strep. agalactiae 1 1.92
o hemolitik streptokok 1 1.92
v hemolitik streptokok 4 7.69
Corynebacterium spp. 4 7.69
Mikrokok 1 1.92
Izolasyon yapilamayan 11 21.15

(*) Bazi olgularda miks enfeksiyon olarak bulunmaktadir.

Tablodan da izlenecegi lizere 11 memede CMT ve hiicre sayimt so-
nuglarina gore 16kosit sayilar yiiksek cikmakla birlikte saprofit veya pa-
tojen bir mikroorganizma izole edilememigtir. Bu durum non-enfeksiyoz
bir mastitise baéh olabilecegi gibi uygulanan yontemlerle saptanamaya-

cak bir mikroorganizmaya da bagl olabilir.

Tablo 3 te Cefoperazoneun, idantifiye edilen mikroorgaﬁizmalara
karsi invitro etkileri, olugturdugu zonlara gore degerlendirilerek goste-

rilmistir.
Tablo 3. Cefoperazone’un invitro etkileri
(antibiyogram sonuclarina goére)

Mikroorganizma n 4+++ +4+ + -
Staph. aureus 18 6 2 5 5
Staph. epidermitis 8 5 3 - -
Strep. dysgalactiae 6 — 4 2 —
Strep. uberis 4 — 2 2 —
Strep. agalactiae 1 — 1 — —
& hemolitik streptokok 1 — — — 1
Y hemolitikstreptokok 4 — 3 1 —
Corynebacterium spp. 4 — 4 — —
Mikrokok 1 — — 1 —

(—) tamamen direncli, (+) Orta duyarli, (++4) Duyarl
(+-++) Cok duyarh.
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Tablo 4 te Cefoperazone’un meme i¢ine uygulanmasini izleyen 7 giin
sonra alinan siit 6rneklerinin kontrol sonuglari goriilmektedir. Aynm et-
kenin 2. defa izole edilmedigi olgular sagitilmig olarak kabul edilmistir.

Tablo 4. Sagitim yapilan memelerde mikrobiyolojik
iyilesme oranlari.

Mikroorganizma Sagitilan Bakteriyolojik

olgu sayist iyilesme sayisi %
Staph. aureus 18 8 4444
Staph. epidermitis 8 7 87.50
Strep. dysgalactiae 6 5 83.33
Strep. uberis 4 4 100
Strep. agalactiae 1 1 100
o< hemolitik streptokok 1 — 0
v hemolitik streptokok 4 4 100
Corynebacterium spp. 4 4 100
Mikrokok 1 1 100

Tablo 5 in hazirlanig amaci ise, inegin yasinin sagitim tizerindeki et-
kilerini aragtirmaktir.

Tablo 5. Yaglara gore sagitim sonuglarmin degerlendirilmesi.

Yag Sagitim sonuglar:
(Y1l olarak) n + —
Adet % Adet %
=6 25 18 72 7 28
>6 19 13 68.42 6 31.57
Toplam 44%

(*) Bakteriyolojik izolasyon yapilamayan memelere
timlar degerlendirilmemistir.

uygulanan sagi-

Alt1 yasin lizerindeki ineklerde tedavi sonucu bagar: orani ortalama
%3.57 lik bir diislis gostermektedir.

Tartigma ve Sonug

Subklinik mastitis olgularindan gegitli mikroorganizmalar izole edil-
mektedir. Bunlar arasinda stafilokok ve streptokok tiirleri en sik gorii-
lenlerdendir. Yurdumuzda yapilan 4 ayri ¢aligmada Alibagoglu ve ark.
(1), Arda ve Istanbulluoglu (3), Izgiir (11) ve Ozer (17), sirasiyla stafi-
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lokoklara %654, 38.3, 27.70, 42, streptokoklara ise 12.5, 20.3, 38.47, 11.4
oranlarinda rastladiklarini bildirmektedirler. Chander ve Baxi (5) bu
orani stafilokok tiirleri igin %868.6, streptokoklar igin %16 olarak tespit
etmislerdir. Sunulan ¢caligmada ise stafilokoklar %50.44, streptokoklar ise
%30.75 olarak saptandi. Yapilan caligmalarda ozellikle Staph. aureus’un
en sik rastlanan etken oldugu goze carpmaktadir. Bu mikroorganizma
bitin diinyada slit¢ii yetistirmelerin en yaygin ve kontrolu en gii¢ olan
enfeksiyon etkeni olarak bilinmektedir (4).

Subklinik mastitislerin sagitiminda en etkili yontem, laboratuvar
bulgularina dayanilarak etkili antibiyotigin meme icine lokal olarak uy-
gulanmasidir. Parenteral antibiyotik enjeksiyonlari, kiiratif dozda anti-
biyotigin kan - meme engelini asamamas1 nedeniyle, bu tip mastitislerde
etkisiz kaldig1 bircok aragtiric: tarafindan bildirilmektedir (13, 18, 29).

Uclincii generasyon, semisentetik cephalosporinlerden olan Cefope-
razone gram (+4) ve (—) mikroorganizmalara etkili ve beta -laktamaz
aktivitesine karg: gii¢lii bir antibiyotik olarak bildirilmekte ve meme igi
hazirlanan preparatlarin dzellikle akut mastitislerde klinik olarak
%'17 - 80, bakteriyolojik olarak da %60 - 76 oraninda basarili oldugu ileri
siiriilmektedir (2, 28). -

Wilson ve ark. (28), akut mastitisli inekler tizerinde Cefoperazone
ile yaptiklari ¢alismada streptokok enfeksiyonlarina karst %84 klinik va
%65 bakteriyolojik cevap alabildigini bildirmektedirler.

Harris ve ark. (9), birinci generasyon cephalosporinlerden Cephaxo-
le’u penisilin ile kombine olarak kullanmiglar ve akut mastitislerde degisik
streptokok tiirlerine kargi ortalama %87 Staph. aureus’a karsi ise %62
oraninda basar: saglayabilmisglerdir. Bu caligmada da Cefoperazone uygula-
masi ile streptokok enfeksiyonlarinda %83.33 - 100 oraninda bakteriyolo-
jik iyilesme elde edilirken, Staph. aureus enfeksiyonlarinda ancak
%44.44 oraninda bir bagari saglanabilmistir. Buddle (4), stafilokoklara
kargt olan bu yetersizligi, etkenin memenin kanallar sistemini delerek
ara dokuya yerlegsmesine ve burada apseler olusturarak cevresindeki
kapsulas1 ile meme igine verilen antibiyotiklerden korunabilmesine bag-
lamaktadir. '

Subklinik mastitislerde sagitimin hayvan kuruda iken veya kuruya
¢ikartilmasi ile yapilmas: ile daha basarili sonuclar alinabilecegi birgok
aragtirmacimin ortak fikridir (16, 23, 26). Izgiir (11), kuru dénemde yap-
t181 tedavilere %84.37, laktasyondakilere ise %78.78 oraninda sonuc aldi-
gini ileri slirmektedir. Plommet ve Loudec (20), laktasyonda bulunan
ineklerde yaptiklar1 tedavilere streptokokkal enfeksiyonlarda %75 - 95,
stafilokokal olanlarda ise ancak %30-60 cevap alabildiklerini soylemek-
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tedirler. Bu caligmada ise, materyalin tamaminin laktasyonun ilk 5 ay:
icinde bulunmalari nedeniyle, siit kayiplar1 diigiiniilerek, laktasyonda
iken sagitilmalar1 ongérildii. Bu durumun sagitimin etkisini bir &lglide
etkiledigi kanisindayiz.

Miller ve ark. (14), ineklerde yas ilerledikge mastitislere kars1 pre-
dispozisyonun arttifini ve keza memenin hirpalanmasina bagli olarak
yaghh hayvanlarda sagitim sansmin da azalabilecegini bildirmektedirler.
Sunulan ¢aligmada da 6 yagina kadar olan ve 6 yastan ileri hayvanlar
arasmnda yapilan kiyaslamada, sagifimda bagari orani geng olanlarda
%3.58 oraninda daha iyi gézikmektedir.

Sonug¢ olarak, ‘degisik mikroorganizmalara bagh olan subklinik mas-
titis olgularinda, cefoperazon sodium’un tek bir meme ici uygulamasi ile
yapilan bu caligmada o&zellikle streptokok ve corynebacterium tilirlerine
kars1 gayet iyi sonuclar elde edilmistir. Staph. aureus’a kargi, diger anti-
biyotiklerde oldugu gibi, invivo uygulamalar yeterli etkiyi saglayama-
migtir, Bu nedenle bu tirin olugturdugu mastitislere kargi, sagim hijye-
nine ézen gosterilmesi, sagun sonrasinda memenin bir antiseptik solus-
yona batirilmas: (teat dipping) ve kuruya ¢ikarken antibiyotik uygula-
malar: ile korunma saglanmasinin daha etkili olacagi kanisindayiz.
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