Formol ve Beta - Propiolaktonla inaktive edilmis yerli
Patojen Newcastle Virusunun Veaksinan ve Antijenik
degeri iizerinde calismalar

Kemal AKAT

Bundan evvelki bir yazimizda (1) kanatlilarin Newcestle Has-
taligina karsl, diinyanin bircok memleketlerinde, hazirlanmis olan
mubhtelif ag1 nev’i'eri, bunlarin mukayese ve tatbik gekilleri iize-
rinde durulmustu. Bu meyanda iyi bir Ne (*) asisinda bulunmasi
gereken ozellikler; a) zarasiz olmasi, b) cabuk basglayan ve uzun
siiren muafiyet vermesi, c¢) tatbik geklinin kolay ve dayanikli ol-
mas1 geklinde kisaca hii'asa edilmigti. Ayrica bu hususlar géz 6niin-
de bulundurularak, 6lii, inaktiv ve canl asilar {izerinde yapilan mu-
kayeselerde; canli agilarin, 6lii ve inaktive agilara nazaran daha
cabuk ve daha uzun siireli bir muafiyet sagladiklar: halde, canli asi-
larin gene bazi sug’larimin % 5-7 arasinda felg ve dliim tevlit ettik-
leri, agilanan siiriilerden agisiz hassas siiriilere pasajlar ile bulaga-
rak salginlar1 meydana getirdikleri, 2 - 4 hafta gibi uzun middet pi-
liclerde neg'viinema ile tavuklarda yumurta verimini azalttiklari,
latent hastalikli siiriilerde bu hastaliklar: ek’ate ederek telefat ver-
dikleri vs. gibi mahzurlar: bildirilmigti.

O. 1. E’'nin 23'lincii ictimainda, Nc'e karg1 vakinasyon tizerinde
gorusildiigii sirada, A. B. Devletleri delegeleri olan N. W. Schoe-
ning ile C. H. Thompson’un (9) bu hususta verdikleri genis tafsi-
lathh raporlarinda «Canli Nec asilarinin, hastaligin eradikasyonuna
elverisli olmadigini, ancak bu canli asilar kadar kuvvetli muafiyet
verebilen, 6lii veya inaktiv asilarin bu maksat icin daha uygun bu
lunacagini» bildirmislerdir.

Yine O. I. E’nin 27inci toplantisinda, Ingiltere delegesi J. E.
Wilson (12), NcH(**) na karsi, gerek Sullivan ile mesai arkadag-

(*) Newecastle.
(**) Newcastle hastalig1.
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larmin inaktive ve gerekse Bankowskinin nesi¢c kiitiirii virusu ile
hazirladiklar: canli asilarin, pek iimit verici olduklarini, temasla
asilanmiyan hayvanlara hastaligi bulagtirmadigini, asilananlarda
hicbir zararli tesirleri bulunmadigini, buna mukabil pek kuvvetli bir
muafiyet dogurduklarini ifade etmis ve bu asilarin genig bir saha-
ya tatbik edildikleri takdirde kat’i eradikasyona sebeb olacagini
bildirmistir. ;

Bu sebepten memleketimizde giin gectikge gelismekte olan
modern tavukculugun, NcH gibi bir afetten korunabilmesi icin ca-
lismalarimiza bagladik. Gayemiz. yurdumuzda yapilacak sistemli
miicadelelere onderlik edecek olan, tavuklarda tamamen zararsiz
dayanikli, kuvvetli ve uzun siireli bir muafiyet veren, yerli pato-
jen sug'larla yeni bir as1 hazirlamakti.

METOD VE MATERYAL

Ag virus'u: Enstitiimize yakin Asag1 Eglence semtinden Nec'-
den siipheli 6lii olarak Laboratuvarimiza getirilen bir tavuktan izo-
le edilmistir. Sus embryonlu yumurtalara verilmis ve 3’lincii yu-
murta passajindan elde edilen amnio allantoik likit as1 istihsalin-
de kullamilmigtir. HA titri 320 ve 0,2 ml.inde LDs, ti, embryo’da
102  olarak bulunmustur.

Epruvede kullanilan virus: As1 virus'unun aymdir. Ya'niz
2’'inci yumurta passajindan elde edilen amnio-allantoidien likit kul-
lanilmigtir. HA titri 320 ve 0,2 ml. inde, embryo'da [.Ds = 108625 ;
dort aylik piliclerde I.Dso=10-%¢ olarak bulunmustur.

Epruvelerde |.Ds, . 10-%6% hesaplanarak piliclerin gogiis ada-
lesi igine 1 ml. miktarinda zerkedilmigtir.

" Agilarin hazirlanmas: @ Asilar su sekilde 4 seri olarak hazir-
lands :

a) Formol ve Danimarka aluminyum hidroksidine adsorbe et-
tirilmek suretile,

b) Formol ve Etlik aluminyum hidroksidine adsorbe ettiril-
mek suretiyle,

¢) B — propiolakton ve Danimarka aluminyum hidroksi-
dine adsorbe ettirilmek suretiyle,

d) B — propiolakton ‘ve Etlik aluminyum hidroksidine adsor-
be ettirilmek suretiyle.
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1 — Alimunyum hidroksi¢ jel’i (AL (OH):) : Bu maksatla 2
cesit aluminyum hidroksid kullanilmigtir. a) Enstitiimiize 2 se-
ne evvel Danimarkadan gigiimler icinde ithal edilen, b) Enstitii-
miis Sap Laboratuvar: tarafindan altin dé potas’dan (Aliiminium
potassium sulfate = AIH (SO.). 12 H.0.) usuliine gore hazirlanan.

_ Bu her iki aluminyum hidroksidin muhtelif evsaflar1 bakimin-
dan yapilan muayenede : a) Silfat iyonu bakimindan baryum Kklo-
riir i'e yapilan denemede; Danimarka’ninkinde hicbir bulaniklik go-
rilmedi, Etliginkinde hafif bir bulaniklik miigahede edildi. b) pH;
Danimarkaninkinde 5 -6 arasi, Etliginkinde 6-7 arasi bulundu.
c) Sedimentasyon Olgiilmesinde; Danimarkaninkinde 9 ml. sinde
3,4ml.i supernatant ve Etliginkinde gene ayni miktarda 3,8 ml.i
siipernatant bulundu. d) Adsorpsiyon kapasitesi 6l¢iilmesi; ya'niz
kongo red ile yapildi Danimarkaninkinde supernatant mayii c¢ok
koyu kirmizi, Etliginkinde ise bu mayii tamamen renksiz berrak
olarak bulundu.

Her iki aliminyum hidroksid jel’ide yarim saat 120°C. da otok-
lavize edildi.

2 — Formaldehid mahlili (Formaldehyde solution) : Fisher
Schientific Company’nin orijinal ambalajli 1 Lb. lik siselerdeki mah-
liilii inaktivasyonda Kund Schjerming - Thiesen’in (4) vermig ol-
dugu formiile gore % 10 nisbetinde diliie edilerek kullanildi.

3 — Propiolakton (Propiolactone-O C H. CH, C:0) : Fisher
Schientific Company’nin orijinal ambalajli 1kg. ik siselerde, pH’s1
5-6 arasi olarak tesbit edilen mahliiliin steril serum fizyolojikte
1/30 diliisyonu yapildi ve virus'un inaktivasyonunda 1/3000 nisbe-
tinde kullanildi.

4 — Veronal buffer: Bunun terkibi :

Nacl 85,5 gram.
Diethylbarbituric acid 575 »

Sodium diethylbarbiturate 3,75 »

Distile su 10 litreye ulastirilacak.

pH’st 7,3 idi.
Formalinli agimin kompozisyonu :

Allantoic mayi (virus) 30 ml

Formalin 2,5 ml,

Buffer 17,5 ml.

Al (OH)s \ 50 ml.
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Karigtirma bu yukarki siraya gore cabucak yapilarak, 44 saat
26°C. lik etiivde inaktive edildi.

Ayrica inaktivasyonu miiteakip asilar Knud Schjerning - Thie-
sen’in protokol'iine gore tavuk ve piligler lizerinde ve keza tarafi-
mizdan da 9 gilinlik embryonlu yumurtalara 0,1 ve 0,2 ml. mikta-
rinda, allantoik kaviteye zerkler yapilarak zararsizlik kontrolleri
yapud.

B - Propiolakton’lu Asimin Istihsali: At Vebas1 Hastaligina kar-
s1 as1 istihsali icin Kenya’dan memleketimize kisa bir miiddet i¢in
gelmis bulunan Prof. Dr. D. A. Haing’in (3) tavsiyelerine uyularak
100 ml. amnio - allantois mayii alindi. 250 ml. lik steril balona kon-
du. Bu balon, 37°C. ik etiive yerlestirilmis bulunan bir manyetik
karigtiric1 iizerine yerlestirildi. Balon muhtevisinin 37° C. ye 1sin-
mast icin 10-15 dakika beklendi. Sonra 1sinmis bulunan virus iize-
rine, karigtirilarak, dam!a, damla 1/3000 nisbetinde B propiolakton
soliisyonu ildve edildi. Manyetik karigtirici tekrar 2 saat 37°C. da
tutularak virus inaktive edildi. Virus’'un inaktivasyonunu anlamak
icin 10 embryon’lu 5’er adet 2 seri yumurtalardan allantoik kati-
vite ici yo!la, 1inci serisine; 0,1 ml. 2’nci serisine; 0,2 m'. miktarinda,
ayrica 15 giinliik 2 civeive 0,2 ml. bacak adalesi icine inokiilasyon-
lar yapildi. Bundan sonra as1 su sekilde kompoze edildi :

Inaktiv virus % 25
Al(OH)s je''i % 25
% 0,85 tuzlu su. % 50

Agilarin tatbik sekli: Asilar 15 giinliik ve 35 giinlik civcivlere
ibik arkasindan, boyuna, deri alt1 yolu ile 1 ml. miktarinda zerk edil-
di'er. (Resim No. 1).

Muafiyet kontrolii: Ankara Can Tavukcguluk Ciftliginden ve
Ankara Tavukculuk Enstitiisiinden Léboratuvarimiza getirtilen yu-
murtalardan ¢ikan civeivler {izerinde caligildi. 10’ar adetlik 15 giin-
liik ve 16’sar adetlik 35 gunliik 4’er gurup civeiv'er asilanarak tec-
riibelere baglandi (Cetvel 1 ve 2).

Ayrica, birinci asilamay1 miiteakip 1 ay sonra da her gurup hay-
vanlar, ozel agilari ile revaksinasyona tabi tutulmuslardir.

Ag1 tatbikinden ve epriive giinlerinden evvel her civeiv guru-
bundan ikiger civeciv alinarak ayrica 2 kontrol civeiv ile birlikte
kanlar1 alinarak serumlarinda inhibe edici antikorlar arandi. Miite-
akiben de civcivler kontrollerle birlikte epruve edi'diler.
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NETICE

Formalinle inaktive edilen agilar: alan biitiin civeivlerde, asi-
lamay1 miiteakip, kisa siiren bir uyusukluk hali ve miiteakip giinler-
de ekseri civcivlerde zerk noktasinda, bazilarinda yilizde veya alt
gaga altinda, sakallarda 6dem, sicaklik ve basta hassasiyet ile 15
glnliik civecivlerin bircoklarinda zerk noktasinda, 2 -3 {incii hafta-
lara dogru, derinin mekroze oldugu ve yerlerinde yaralarin tesekkiil
ettigi gorlildi. Buna mukabil B - propiolakton’la inaktive edilmig
asilar ile asilananlarda ise, yalmiz baz civcivlerde, zerk noktasinda
deri altinda, bildhare kaybolan, kiiciik bir sertligin tegekkiiliinden
baska hicbir ariza miigsahede edilmedi.

Cetvel 1 tetkik edildikte: 35 gunlik iken agilanan civcivlerin
agillamadan onceki HI titrilerinin vasati olarak 10-20 arasinda olu-
su bu civcivlerin Nc’e kargt ¢ok hassas olduklarini gostermektedir.

A) As tatbikinden 1 hafta sonraki HI titrileri B - propiolak-
ton ile inaktive edilmis agilari alanlarda oldukg¢a bariz bir yiiksel-
me gosterdikleri halde, formalinle inaktive edilmis olan asilar: alan-
larda kontrollerden farksiz veya cok az farkli bir hal goriilmekte-
dir. Keza Etlikte istihsal edilen aluminyum hidroksitle hazirlanan
asl ile Danimarka’dan ithal edilen ve 2 seneyi gecmis olan alumin-
yum hidroksitli a1 arasinda da oldukga bariz fark goriilmektedir.
Bilhassa epruvelerde Danimarka Aluminyum Hidroksidli as1 ile agi-
lanan civcivlerde ariza ve olimlerin goriilmesi bunu ispat etmek-
tedir.

B) Agilamadan sonra 15’inci giinlerde HI titrilerindeki yiiksel-
me bitliin guruplarda da bariz gekilde meydana gelmekte, fakat dai-
ma B - propiolakton ile formol ve Etlikte hazirlanan aluminyum hid-
roksit ile Danimarka’dan getirtilen arasinda yukarda bildirildigi se-
kilde bir fark goriilmektedir.

Asilamadan 15 giin ve ondan sonraki epruvelerde kontrollerin
her defasinda 5-6 gin sonra mutad Nc araz ve afati gostererek ol-
melerine mukabil, asilananlaradan higbir civeiv ¢lmemistir.

C) Asilamadan 3 hafta sonraki HI titrilerinde ise guruplar
arasindaki bu fark kaybolmus ve HI titrileri biitiin guruplarda va-
sati olarak 640’a yiikselmis bulunmaktadir.

D) Agilamadan 1 ay sonraki muayenelerde de ayni durum mii-
sahede edilmekle beraber, yalniz formalinle inaktive edilmis Dani-
marka aluminyum hidroksidine adsorbe ettirilmis olan asiy1 alan-
larda HI titrilerinde bir al¢alma goriilmektedir.
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E) Asgilanan civecivlere agilamadan 1 ay sonra yapilan revak-
sinasyonu miiteakip 21 giin sonraki muayenede, revaksinasyonun
biitiin guruplarda HI titrilerinin yiiksek kalmasimna veya diisiik olan-
larda bu titrin yiikselmesine sebep oldugu miisahede edilmektedir.

F) Aslamadan 2 ay sonraki muayenelerde ancak birer civ-
civ lizerinde g¢aligilabilmis ve biitiin guruplarda HI titrinin yiiksek
olarak kaldigi miigsahede edilmistir.

Cetvel 2 tetkik edildikte; 15 giinliik iken agilanan civeivlerin
asilamadan 6nceki HI titrilerinin vasati olarak 20 -80 arasinda olu-
su, bu civeivlerin Nc’'e kars: agili tavuklarin yumurtalarindan gel-
digini gostermektedir.

A) B-propiolakton ile inaktive edilmig asiy1 alan'arda, agi-
lamadan 1 ay sonraki HI titrilerinde, formalinle inaktive edilmis
olan asilari alanlara nazaran ¢ok bariz bir yiikseklik goriilmektedir.

B) Bu guruptaki civcivlerin revaksinasyonundan 21 giin son-
ra yapilan muayenelerinde; formaldehidle inaktive asilarla agilanan-
larin diigmiis olan HI titrilerinin tekrar yiikseldigi ve epruvasyon-
lara mukavemet ettikleri miisahede edilmektedir.

MUNAKASA

Yukarida belirttigimiz {izere, bundan evvelki bir yazimizda (1);
bugiine kadar, muhtelif memleketlerde, bircok aragtiricilar tarafin-
dan, NcH kars: yirmiden fazla asi cesidi hazirlanarak tatbik edilmis
ve ha'ende yeni as1 cesitlerinin arastirilmasina devam edilmekte
oldugunu bildirmistik. Bunun sebebi, hi¢ sliphesiz Nc¢ gibi miihim
bir salgina karg: istenilen evsafa uygun, herkesce kabul edilen ideal
bir asinin daha heniiz hazirlanmamig olmasidir. Ciinkii yine o ya-
zimizda iyi bir Nc agisinda bulunmas: gereken o&zellikler {izerinde
dururken gordiik ki, 61 ve inaktiv agilar zararsiz olmalarina muka-
bil istenilen muafiyeti veremiyorlar. Buna mukabil canh agilar yiik-
sek kudretli ve uzun siireli bir muafiyet sagliyorlarsa da, bunlarinda
civeiv ve tavuklarda birgok zararli tesirleri gorildiigii icin birgok
memleketlerde kullanilmalar1 men edilmigtir (5).

Netekim, M. Placidi ve mesai arkadaslar1 (8), en zayif sug olarak
bilinen B: sugu ile hazirlanan agilarin, muhit faktdrlerinin tesirleri
altinda ve civeivlerdeki passif muafiyet sebebile, Cezayir’de bir ta-
vuk yetigtiriciliginde meydana getirdigi buyuk telefattan bahset-
mektedir. Ayrica bu gahislar, bir sefer asilama ile, bazan gayri mun-
tazam ve gayri kafi muafiyet meydana geldigi, yani bazan asilanan
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hayvanlar arasinda muafiyet kazanmamig olanlarin yiiksek bir nis-
bete ulagtigin1 miisahede etmiglerdir ki, bu taktirde vahim telefat-
lar vukua gelmektedir.

1960 ta, A. Brion ile M. Fontaine’in (2), NcH problemi iizerinde
yaptiklar: calisma ve miisahedeleri de, canli agilarin zararli tesir-
leri oldugunu gostermistir.

Iste O I E’nin 23’lincii ictimainda da NcH hakkindaki goriigme-
lerde, bu hususlar sezilmis ve anlasilmis bulunmaktadir. Nitekim o
zaman A, B. Devletleri delegeleri bulunan H. W. Schoening ile
Thompson (9) da okudukar:i teferruathh raporlarinda «Canli agila-
rin, hastaligin eradikasyon programi icin elverigli olmadigini ve
Nc’de gergekten bir eradikasyon programi icin, ideal aginin canli
viruslarla hazirlanan asilar kadar muafiyet verebilen, inaktiv virus-
'arla hazirlanan asilar o’acagini» ifade etmiglerdir. Bugiin, o zaman-
ki bu diisiincelerin dogrulugunu, bildhare yapilan caligma ve arag-
tirmalarla anlagilmig bulunmaktadir.

Ik def’a 1955 -56’da, W. N. Mack ile A. Chotisen (6, 7) virus
siispansiyon mayiine % 0,025 nisbetinde B - propiolakton ilavesi ile
bir ag1 hazirlamiglardir. Boyle bir as:1 civcivler icin tehlikesizdi. Asgi-
Tanan'ardan 16 giin sonra elde edilen serumlarda koruyucu antikor-
larin mevcudiyetini ve civcivlerin epruve etmelere karsi % 100 mu-
kavemet ettiklerini bildirmislerdir.

Bildhare P. Lepine ile P, Atanasiu (5), % 0,1 nisbetinde B - pro-
piolakton kullanarak, virus'un enfeksiy6z tesirini kaybettigini, fa-
kat antijenik tesirini muhafaza ettigini, tecriibeye aldiklari 6 horo-
zu Nc’e kargi muvaffakiyetle agiladiklarini nesretmisglerdir.

1958 de, A. B. Devlet'erinde, J. F. Sullivan ile mesai arkadagla-
r1 (10), muhtelif as1 sug’u ve patojen sug’lar ile, inaktivan madde ola-
rak B -propiolaktonu kullanmak suretiyle agilar hazirlamiglardir.
Yaptiklar: tecriibelerde, bu agilarin formalinle elde edilen agsilara
nazaran ¢ok daha kuvvetli muafiyet verdiklerini, 1 ve 2 ay ara ile
yapilan revaksinasyonun, 15 giin ara ile yapilana nazaran cok daha
elverigli oldugunu, revaksinasyonla sug’lar arasindaki antijenik
farklarin izale edilerek, uzun siireli yiiksek bir muafiyet elde edildi-
gini ve agmnin tamamen zararsiz ve dayanikli oldugunu gostermis-
lerdir.

Bir cok miielliflere gére (8, 10, 11), biitun 6'i kiiltlir asilarin-
da oldugu gibi, NcH’dada cesitli pek virulan sug’larin bir arada
inaktive edilmesi veya oldiiriilmesi suretiyle hazirlanan asilar daima
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yuksek bir deger tasimaktadir. Ciinkii patojen sug’larin antijenite-
leri, zayiflatilmig sug’lara nazaran cok yiiksektir.

Biz de, yukarida bildirilen 6zellikleri g6z oniinde tutarak, mem-
leketimizde tarafimizdan izole edilen patojen bir Nc sug’unu, for-
malin ve B - propiolakton ile inaktive ve aluminyum hidrokside ad-
sorbe ettirilmesi suretiyle hazirladigimiz agilarin antijenik ve vak-
sinan degerleri iizerinde durduk.

B - propiolakton ve formalinle inaktive edilen yerli patojen Nec
sus’'unun 15 ve 35 glinliikk civeivler tizerindeki 2 aylik bir zaman sii-
resince, antijenik ve vaksinan degerinin yiiksek oldugunu goérdiik.

B - propiolakton ile inaktive edilen agiy1 alan civeivlerin kanla-
rinda haemo - aggliitinasyonu inhibe edici antikorlarin, formalinle
inaktive edilen asilari alanlara nazaran daha cabuk tesekkiil ettigi-
ni ve keza bunlarin epriivelere daha fazla mukavemet ettiklerini
gordik.

Memleketimize 2 sene 6nce ithal edilmis Danimarka orijinli alu-
minyum hidroksid ile hazirlanan agiy:1 alanlarin, Enstitimiiz Sap
Laboratuvarinda usuliine gore aliin do potas’tan taze olarak istih-
sal edilen aliminyum hidroksid ile hazirlanan agilari alanlara na-
zaran, keza diigiik HI titri ve epruve etmelere karsi, daha az muka-
vemet gosterdikleri miisahede edilmigtir.

J. F. Sullivan ve mesai arkadaslar1 (10) 2 haftalak iken asilanan
civcivlere, 6 haftalikken tatbik edilen revaknasyonla, bunlarin kan-
larinda, tek bir ag: ile agilanlara nazaran, HI titrilerinde agikar bir
artma ve epruvelere karsi yiiksek bir mukavemet gosterdikleri bil-
dirilmektedir. Laboratuvarimiz tarafindan, gerek 2 haftalik iken ve
gerekse 35 gunliik iken agilanan ve bildhare 1 ay sonra revaksine
edilen civcivlerde; B - propiolaktonla inaktive edilmis asiy1 alanlar-
da hicbir fark goriilmemesine mukabil, valniz 15 giinliik iken for-
malinle inaktive edilmig agiy1 alanlarda HI titrinde ve mukavemette
bariz olarak fark goriildii.

Netice olarak, yerli patojen Ne. sug’'unun B - proiolakton ve for-
mol ile inaktivasyonu ve aliiminyum hidroksid jel’ine adsorpsiyonu
suretiyle hazirlanan preparasyonlarda, deri alt1 yolu ile tatbik su-
retiyle, 15 giinlik ve 35 giinliitk civeivler {izerinde 2 ay miiddetle ya-
pilan HI kontrolii ve epruve etmelere kars: yiiksek antijenik ve vak-
sinan degere malik oldugu anlagilmis bulunmaktadir.

Yapmag: arzuladigimiz daha genis captaki calismalarla, mem-
leketimizde Nc. e karg: girigilen eradikasyon programinda kullani-
labilecek ideal ve miiessir bir aginin hazirlanacagindan iimitliyiz.
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OZET

Memleketimizde 6li bir tavuktan Léaboratuvarimizda izole edi-
len patojen newecastle sug’'unun 3’liincii yumurta passajindan elde
edilen amnio - allantoik likit'in HA titri 320 ve 0,2 ml. inde, embr-
yoda LDso = 10°** olarak bulundu.

Virus siispansiyonuna : a) 1/3000 nisbetinde B - propiolakton;
b) Ticarl formalin’in % 10 nisbetinde sulandirilmigsinda 30 ml.’inde
2,5 ml. katharak ayri, ayri inaktive edildiler. Bildhare, a) Danimar-
ka’dan 2 sene once ithal edilen, b) Enstitiimiiz Sap Léboratuvarin-
da aliin do6 potas’tan «Aliiminium Potassium Sulfate (AIK(SO0.)-.
12 H,O» usuliine gore hazirlanan aliiminyum hidroksit jel’lerine ad-
sorbe ettirilerek 4 seri preparasyon hazirlandi. Bu serilerin vaksi-
nan ve antijenik kudretleri 15 ve 35 giinliik civcivler {izerinde de-
nendi. Asagidaki neticeler alindi:

1 — 15 ve 35 glnlik civeivlerde B - propiolakton ile inaktive
edilmis olan asiy1 alanlarda, formalin’le inaktive edilmig asiy: alan-
lara nazaran kan serumlarinda HI antikor titrileri daha kisa zaman-
da yiikseldi ve epruve etmelere kargi daha kuvvetli mukavemet et-
tiler.

2 — Memleketimize Danimarka’dan 2 sene oOnce ithal edilen
aliminyum hidroksid ile hazirlanan agilari alanlarin, Enstitlimiiz
Sap Labaratuvarinda usuliine gore, taze olarak, aliin doé potas’tan
hazirlanan aliiminyum hidroksit ile hazirlanan asiy1 alanlara na-
zaran diisiiklitk ve epruve etmelere karsi dayanamadiklar: goriildii.

3 — 15 giinliik civcivlerden formalinle inaktive edilen prepa-
rasyonu alanlarda, 35 giinliiklerden ayni asiy1 alanlara nazaran HI
titrileri, agilamadan 1 ay sonraki muayenede ¢ok daha diisiik oldu-
gu; buna mukabil B - propiolakton ile inaktive edilen agiy1 alanlarda
boyle bir diismenin goriilmedigi tesbit edilmisgtir.

4 — l’inci agilamadan 1 ay sonra revaksinasyona tabi tutulan
hayvanlarin 2 aylik muafiyet kontrol siiresi icinde, gerek HI titri-
lerinde gerekse epriivelere karsi mukavemetlerinde, bir tek asi alan-
lara nazaran, herhangi bariz fark miigsahede edilmedi. Bu durum,
agida kullanilan yerli patojen newecastle sug’'unun antijenik ve vak-
sinan kudretinin yiiksekligini ifade eder.

SUMMARY

The HA titer of a newecastle disease strain izolated from a dead
hen by this laboratory in Turkey has 320 and LDso in embryos was
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10%% in 0,2 ml. All results of the titration were obtained after 3th.
passage of the strain in embryonated hen egg and the amnio - allan-
toic liquid was used in the test.

" The virus suspension was inactivated separately using a) 1/3000
B - propiolactone, and b) 2,5ml. of 10 % commertial formaline for
30 ml. of virus suspension. We used two kinds of AI(OH)s gels-,v‘a)’
imported from Danmark and kept at room temparature for more
than two years, b) produced here in the Food - and - Mouth Disease
Laboratory from aluminium potassium sulfate. Using each Al(OH)s
gel with virus suspension inactivated by using two inactivating che-
micals mentioned above, we prepared 4 different batches of vaccine.

The antigenic and immunizing capasity of those vaccines were
tested on 15 and 35 old chicks. The results obtained are as follows :

1 — In both 15 and 35 day old chich which were vaccinated with
the vaccine inactivated by using B - propiolactone, the HI titer inc-
reased in a short time and the animals resisted to the challenge.

2 — The both aged chickens which were vaccinated with the
. vaccine prepared with Al (OH)s imported from Danmark showed
less HI titer and less resisted. to the challenge than chiks which vac-
cinated with the vaccine prepared with Aluminium hydroxyde pro-
duce in the Foot and Mouth Disease Laboratory here.

3 — In both aged chickens which were vaccinated with the vac-
cine inactivated with formaline, the resistance to the challenge was
lower in 15 day old chicks than in 35 day old chicks; but it was not
so with the vaccine inactivated with B - propiolactone:

4 — Tt was not observed any clear difference in HI titer, and
resistance to the challenge in the animals which were revaccinated
after one month of the first vaccination. This shows that the native
pathogenic. newcastle disease strain is highly antigenic and immu-
nuzing.
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Resim 1. Civcivlere ibik arkasindan, deri altr yolu ile Newcastle asist tatbikatz
(Astlarin tatbik gekli sayfa 250)

Résim 2. Epruvelerden sonra boyun ve bacaklarinda 'f'el;' gérﬁleh a,szgi_ ciﬁci-uler.
© (Cetvel 1 ve 2) et
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C6TVEL 1. 35 GUNLUK CiVCIVLERDE MUAFIYET KONTROLU

Gurup | Tatbik olunan Civcivin Ay tatbik H.I. M Revaksi-| Revalaivasyon- | Epruve etme- |
ol oh 5 e T —| masyon | dan 2I gin =P e Diisiinceler
. asl boyanisi tarihi I'arihi Titei | tarihi | sonraki Hi titei Tarihi Neticesi
B — propilactone| Basi mavi. — 14/3/1961 10 — — —_— —
Etlik All. Hidrok- « — > 10 — =S — —_—
sitli. » 14/3/1961 | 21/3/1961 [ 160 — = 21/3/1961 S.K.
» » » > » 40 —_ — » S.K.
< « » » 29/3/1961 | 640 - — 29/3/1961 S.K.
» » > » » 640 —_ E >, S. K.
» » » » 5/4/1961 | 640 —_ — 5/4/1961 S.K.
1 » » » » » 640 == — » S.K.
» » » ». 12/4/1961 640 — —_— 12/4/1961 S. K.
> » > » » 640 — — » S. K.
» » |Bag-sag kana- » » 640 [12/4/1961 630 2/5/1961 S.K.
» » |d1 mavi. » 640 ne 640 > S.K. .
> » |Bag-sol kanadi| 12/4/1961 > 10 T 640 > S. K. Rcvaks.l'- o
5 ; nasyon gini
» »  |mavi. » > 10 — 640 » S. K. asilanan
» » Bas1 mavi 14/3/1961 | 13/5/1961 | 640 Fa2 = 13/5/1961 S.K. (kontrol)
B — propiolactone-| Sirti mavi — 14/3/ 1_961 10 — — i =
Danimarka All. » — » 10 — = — —
Hidroksitli. » 14/3/1961 | 21/3/1961 20 — — 21/3/1961 |26/3/961 6.b
» » » » > 160 — — » S.K.
> » » » 29/3/1961 | 640 — — 29/3/1961 S. K.
> » > » » 640 —_ —_ » S.K.
2 » » > > 5/4/1961 | 320 — — 5/4/1961 S K
» » » » » 640 — — » S. K.
» » » » 12/4/1961 | 640 - — 12/4/1961 S.K.
» » » > 320 — —_ » S.K.
» » Sirt1-sag kana- » » 640 |12/4/1961 640 2/5/1961 S.K. Reviksi-
» »  |nadi mavi. « > 160 2A 640 » S.K. nasyon giiniif
> » [Sirt1-sol kana-| 12/4/1961 > 10 — 640 » S.K. asilanan
(kontrol)




» » d1 mavi. > > 20 — 640 » S. K.
» » Sirt1 mavi. 14/3/1961 | 13/5/1861 160 == — 13/5/1961 S.K.
Formalin — Etlik| Bas1 kirmizi — 14/3/1961 10 —_ — — -
All. Hidroksitli. » - » 10 —_ e — -
» » » 14/3/1961 | 21/3/1861 20 — - 21/3/1861 5. K.
» » » » < B 40 — — » S. K.
» » » » 29/3/1961 320 — —_ 29/3/1861 S. K
» > » » » 160 — — » S. K.
» » > » 5/4/1861 640 - — 5/4/1961 S K.
» » » » » 640 — — » S. K.
> » » » 12/4/1961 640 — — 12/4/1961 S. K.
» > » » » 640 — —_ » S. K.
» » Basg - sag kanadi > > 640 12/4/1961 640 2/5/1961 S. K.
» » kirmizi. » > 320 - 640 » S. K.
> > |Bag-sol kanadi| 12/4/1961 > 10 = 320 > S.K. Revaksi- J
> » kirmizi. » > 10 — 640 » S. K. na;};cl):llgaznu
» > Bagi kirmizi | 14/3/1961 | 13/5/1961 | 640 e — 13/5/1961 S.K. Ceontrol)
Formalin — Dani-| Sirti kirmizi — 14/3/1961 10 — - — 1s
marka All. Hidrok- » — » 10 — — — —
Fsitli. » 14/3/1961 | 21/3/1961 20 — — 21/3/1861 |31/3/1961 h.|5ag bacakta
» » > » » 10 s — > 25/3/1961 6. felg
» » » > 29/3/1961 | 40 - — 29/3/1861 | 4/4/1961 h.| Bacaklarda
» » » » » 160 — = > S. K. tutukluk
» » > > 5/4/1961 | 640 — — 5/4/1961 S.K.
N » > > » 640 — — » S.K.
5 % " » 12/4/1961 | 320 - s 12/4/1961 S.K.
» » Sirt1-sag kana- » > 160 = — > S. K.
> » |d1 kirmizi. > » 640 112/4/1961 640 2/5/1961 S. K.
» » |Sirti-sol kana-| 12/4/1861 > 320 it 640 » S. K. Bevaksinas-
» » |d1 kirmizi » > 10 == 640 > S.K. yon giinii
» » Sirt1 kirmizi. | 14/3/1961 > 10 — 320 » S.K. agilanan
(kontrol)




CETVEL Il.: 35 GUNLUK CIiVCIVLERDE MUAFIYET KONTROLU

Gurup | Tatbik olunan Civcivin As1 tatbik H. 1. M Revaks- Revaksindsyons Epruve etme -
S oo . o tarihi Taribi ——| nasyon dan.2I giin Tarihi Ned Diisiinceler
ast Oyanigi arini a Titri tarihi | sonraki Hi titri 11t ticest
» » » 13/5/1961 — 640 — = 13/5/1961 S.K.
* Kontrol Boyasiz — 14/3/1961 10 - — — —
» » S5 » 10 — — 21/3/1961 =
» » — 21/3/1961 10 — — » 26/3/1961 0.
» > — > 10 — — 29/3/1961 | 6/3/19616.b
» : » — 29/3/1961 20 3 - » 3/4/19616.h
» » o » 10 — — 5/4/1961 | 3/4/19616.b
5 » » — 5/4/1961 20 —_ » 11/4/19616.b
» » == » 20 — — 12/4/1961 [11/4/19616.b
» » = 12/4/1961 10 — —_ » 16/4/19616.b
» » == » 10 — — 2/5/1961 |17/4/19616.b
» » — 2/5/1961 0 — — » 7/5/19616.b
» » — » 5 = — 13/5/1961 | 7/5/19616.b
> » s 13/5/1961 10 — —_ > 18/5/19616.b
» » = » 10 o = » 18/5/19616.b

N O TS
(1): HI testi alfa-procedure’le yapildigini,
(S.K.): Epruve etmegi miiteakip 21 giin miiddetle civeivlerin higbir araz gostermeden, normal olarak sihhatli
kaldiklarini,
- ~ (H): Civeivlerin hastalik arazi gosetrdikten sonra dlmediklerini,
(O ve O. B.): Civcivlerin o giin icinde oldiiklerini veya o sabah 0lii olarak bulunduklarini gostermektedir.



CETVEL 2: 15 GUNLUK CIVCIiVLERDE MUAFIYET KONTROLU
G | Tathik olunan [~ Giveivin [ g tatoic [T L O __|GE00 [Ronpn | Epruve etme | b e,
No. su ag1 boyanisi tatbik Tarihi Titi | Tarihi |sonraki Hi tiri|  L2Fihi Neticesi
B — Propiolactone Basi mor. — 21/3/1961 80 —_ —_ = —
Etlik All. Hidrok- > — » 40 — — - -
1 sitli » 21/3/1961 | 21/4/1961 | 640 — —_ 21/4/1961 S.K.
» » Bas - kuyruk » » 640 — —_ » S. K.
» »  |mor. » » 640 121/4/1961 640 13/5/1961 S.K.
> > |Bas-sag kana- » » 640 v 640 » S. K. Revaksinasyon
» » |di mor. 21/4/1961 » 10 — 640 » S.K. giinii agilanan
> > » » » 10 — 640 » S. K. (kontral)
B — Propiolactbne| Sirt1 mor. — 21/3/1961 20 — —_ — —
Danimarka All. » — » 160 — — — —
Hidroksidli. » 21/3/1961 | 21/4/1961 | 640 — — 21/4/1961 S. K.
9 » » » » » 640 — —_ » S.K.
» » Sirt1 - kuyrugu » > 640 |21/4/1961 640 13/5/1961 S. K.
» » mor. » » 320 5 640 > S.K. )
» » |Sirt1-sol kana-| 21/4/1961 » 10 = 640 > S.K. '?FVf'k"n;svon
> » |di mor. » > 20 — 640 » S.K. e O:f:l;'m
Formalin — Etlik] Bagy yesil — 21/3/1961 80 —_ = —_ —_
» » » — » 160 - — — -
» » » 21/3/1961 | 21/4/1961 80 — — 21/4/1861 S.K.
All. Hidroksidli. » » » 80 — —_ » S. K.
3 » » Bas - kuyruk » » 40 |21/4/1961 320 13/5/1961 S. K.
» » yesil. » » 80 - 640 » S. K. )
» Bas-sag kana-| 21/4/1961 » 0| — 160 » 8.1 | Povelaea
giinii agilanan
> » |d1 yesil. » > 20 - 640 » S. K. (kontrol)
Formalin — Dani-| Sirf1 yesil — 21/3/1961 40 — — — —
marka All. Hid- > —_ > 80 s = —_ —
4 sitli. » 21/3/1961 | 21/4/1961 40 — — 21/4/1961 |26/4/19616.b




> > > > » 40 - - > 28/4/1961h. Boyunda titreme
» » (Sirt1 - kuyruk > > 80 121/4/1961 640 13/5/1961 S.K. ve bitkikliik
» > yesil. » > 40 T 040 > S.K. Revaksinasyon
» » Sirt1 - sol ka-| 21/4/1961 » 20 — 80 > S. K. giini asilanan
» > nad1 yesil. » » 20 — 320 » S. K. (kontroi)
Kontrol Boyasiz — 21/3/1961 40 — == — —
» » — » 20 —_ — o _
5 » » —_ 21/4/1961 10 - — 21/3/1961 126/4/19616.b
» ». — » 10 — — > 26/4/19616.b
» > —_ 13/5/1961 10 — — 13/5/1961 |18/5/19616.
» — » 10 — — » 18/5/19616.b
NOT: . ¢
(1): HI testi alfa-procedure’le yapildigini,
(S.K.): Epruve etmegi miiteakip 21 giin miiddetle civcivlerin hicbir araz gostermeden, normal olarak sihhatli
kaldiklarini,
B _ (H): Civcivlerin hastalik araz1 gosetrdikten sonra 6lmediklerini,
(O ve O. B.): Civcivlerin o giin icinde oOldiiklerini veya o sabah 6lii olarak bulunduklarini gostermektedir.



