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ABSTRACT

The aim of this study was to examine the distribution of the glycoconjugates in conjunctival epithelium of
partridge (Alectoris chukar) and quail (Coturnix coturnix). Eyelid samples harvested from both species were
subjected to routine tissue processing. Lectin histochemistry was applied to sections in order to demonstrate
the expression of glycoconjugates. Six different HRP-conjugated lectins (Con A, UEA-I, PNA, HPA, MAA and
BSA 1-B4) were used for this purpose. The conjunctival epithelium in both partridge and quail consisted of
goblet cells and nongoblet cells. Both PNA and HPA bound, to varying degrees, to the goblet cells and
nongoblet cells in conjunctival epithelium of partridge and quail. Con A reacted with nongoblet cells in both
species. While partridge conjunctival goblet cells showed no reaction to Con A, quail conjunctival goblet cells
had a very weak reaction to Con A. UEA-I did not bind to any cells in partridge, however, quail conjunctival
goblet cells and nongoblet cells could react to UEA-I In both species, conjunctival epithelial surfaces reacted
with Con A, UEA-I, PNA and HPA. However, MAA and BSA [-B4 did not bind any cell and/or part in both
partridge and quail conjunctiva. The present data suggest that composition of glycoconjugates could be
different between goblet cells and nongoblet cells of these species, but it could be very similar at conjunctival
epithelial surfaces on which the content of the goblet cells and nongoblet cells is released.

Keywords: Conjunctiva, Glycoconjugates, Goblet cell, Lectin histochemistry, Partridge, Quail

0z

Keklik ve Bildircin Konjunktiva Epitelindeki Glikokonjugatlarin Lektin
Histokimyasi

Bu calismada keklik (Alectoris chukar) ve bildircin (Coturnix coturnix) konjonktiva epitelindeki
glikokonjugatlarin dagiliminin belirlenmesi amaglandi. Her iki tiirden alinan gézkapag1 érnekleri rutin doku
takibi islemlerinden gecildi. Glikokonjugat ekspresyonunu géstermek icin alinan kesitlere lektin histokimyasi
uygulandi. Bu amagla alt1 farkli HRP-bagh lektin (Con A, UEA-I, PNA, HPA, MAA ve BSA 1-B4) kullanildi. Hem
keklikte hem de bildircinda konjunktiva epiteli, goblet hiicreleri ve goblet olmayan hiicrelerden olusmaktadir.
Hem PNA hem de HPA degisen derecelerde bildircin ve keklik konjunktival goblet hiicreleri ve goblet
olmayan hiicrelere baglanmistir. Con A her iki tiirde goblet olmayan hiicreler ile reaksiyon vermistir. Keklik
konjunktival goblet hiicreleri Con A’ya karsi herhangi bir reaksiyon gdéstermezken; bildircin konjunktival
goblet hiicreleri Con A’ya karsi ¢ok zayif reaksiyon gostermistir. UEA-I, keklikte herhangi bir hiicre tipine
kars1 reaksiyon gostermezken; bildircin konjunktival goblet hiicreleri ve goblet olmayan hiicreler UEA-I ile
reaksiyon vermigstir. Her iki tlirde konjunktival epitelyal yiizeyler Con A, UEA-I, PNA ve HPA ile reaksiyon
vermistir. Bununla birlikte, MAA ve BSA I-B4 her iki tiirde herhangi bir hiicre ve/veya kisma baglanmamistir.
Bu sonuglar glikokonjugat komposizyonunun bu tiirlerin goblet ve goblet olmayan hiicrelerinde farkl
olabildigini, ancak goblet ve goblet olmayan hiicrelerin igeriklerinin salindigi konjunktival epitelyal
ylizeylerde ¢ok benzer olabildigini gdstermistir.

Anahtar Kelimeler: Bildircin, Glikokonjugat, Goblet hiicresi, Keklik, Konjunktiva, Lektin histokimyasi
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INTRODUCTION

Conjunctiva is a biological shield of the eye thin (Gipson et
al. 2004). It, together with the eyelids, acts as a physical
barrier and protects the cornea from environmental
allergens. It also properly distributes the tear film, serves
as a source of immunological mediators that combat
infection, and supplies epithelial cells and blood vessels for
corneal healing (Lawton 1998; Stahl et al. 2002).

It consists of a surface epithelium that is unique among the
non-keratinized, both stratified squamous type and
stratified columnar type, with interspersed goblet cells
(Gipson et al. 2004; Yanoff and Cameron 2011), and that is
supported by delicate fibrovascular tissue that contains
lymphatic channels (Yanoff and Cameron 2011). Within
the epithelium are the mucin-secreting goblet cells, which
discharge their contents onto the ocular surface (Stahl et
al. 2002). Mucins give the corneal surface smoothness by
intercalating the microvillus within the epithelium of the
cornea (Reece 2005) and function to hold water on the
surfaces of the epithelia synthesizing them. Mucins also
serve to trap and remove particulates and pathogens from
the ocular surface exposed mostly to the outside
environment (Gipson and Argueso 2003).

The surface of the eye is covered by a tear film held by a
wet-surfaced, stratified, corneal and conjunctival epithelia.
The major origin of the tear film mucus glycoproteins has
been thought to be goblet cells of the conjunctiva whose
morphological and histochemical features were described
in great detail (Gipson and Argueso 2003). Maintainance of
tear film on the ocular surface, lubrication and provision of
a pathogen barrier on this wet surface is mediated by the
mucins (Gipson and Argueso 2003). The possible
hypothesis regarding mucin function and tear film
structure is that the secreted mucins create a hydrophilic
blanket to clear debris and pathogens. Mucins impede cell-
cell and cell-pathogen adherence. The expression and
glycosylation of mucins are affected by drying, keratinizing
ocular surface diseases (Komatsu et al. 1997; Argueso et al.
2003; Gipson and Argueso 2003).

Lectins possess a specific binding affinity for the sugar
residues of glycoconjugates, so they are versatile probes
for examining the incidence and distribution of
glycoconjugates in various tissues (Spicer and Schulte
1992). Lectin histochemistry has been successfully
employed to evaluate the composition of the
glycoconjugates in the eye of some mammals such as
human (Hietanen et al. 1995; Iwakiri et al. 1997; Shatos et
al. 2001; Mochizuki et al. 2010; Doughty 2012), rat (Rios et
al. 2000), rabbit (Maeda et al. 1998), guinea pig (Latkovic
1991). However, very little information is available on the
histochemistry and lectin-based histochemistry of
glycoconjugates present in the avian eye.

Therefore, we here aimed to analyze the glycoconjugate
distribution in conjunctival goblet cells and non-goblet
cells of partridge (Alectoris chukar) and quail (Coturnix
coturnix) using the lectins Con A, UEA-I, PNA, HPA, MAA
and BSA I-B4.

Histological Specimens

A total of 8 adult specimens, 4 for Alectoris chukar and 4
for Coturnix coturnix, were used in the lectin histochemical
study. Adult birds were anesthetized intramuscularly with
ketamine hydrochloride (50 mg/kg). Decapitation was
performed under deep anesthesia. Eyelids were excised.
The specimens were fixed in Bouin’s fluid for 18h at room
temperature, as described previously (Oztop et al. 2018).
Then, they were washed three times in 50% of alcohol,
followed by dehydration in a series of ascending ethanol,
and cleared in xylene and embedded in paraffin. Sections
at 5-6 pm thickness were cut and gathered on albumin-
coated slides.

Lectin Histochemistry

After deparaffinizing in xylene and rehydrating in ethanol,
the sections were rinsed in distilled water. Lectin
histochemistry (LHC) was performed, as described
previously (Cinar et al. 2016). The sections were incubated
with 0.3% H202 (v/v) in absolute methanol for 10 min at
room temperature so as to quench endogenous peroxidase
activity. After washing in distilled water and washed in
0.01 M PBS (Phosphate Buffered Saline) (pH 7.2)
containing 1% BSA (Bovine Serum Albumin), the sections
were then incubated with a panel of Horseradish
Peroxidase (HRP)-conjugated lectins for 30 min at room
temperature and washed in PBS.

The HRP-conjugated lectins, their binding specificities and
optimal concentrations used in this study were listed in
Table 1. The lectin binding sites were then visualized by
DAB (3,3-diaminobenzidine tetrahydrochloride) for 10
min at room temperature and appeared as brown or dark-
brown colors. Slides developed with DAB were washed in
distilled water, dehydrated in ascending grades of alcohol
and cleared in xylol, permanently mounted with entellan
and examined under a light microscope (Olympus, CX 41)
and photographed using a digital camera mounted on the
microscope.

Table 1. Sources, abbreviations, carbohydrate binding
specificities and concentrations of lectins used in the
study.

MATERIALS and METHODS

Study Protocol

The study was approved by the Animal Care and Usage
Committee of Siileyman Demirel University (approval
date: 29.11.2011, Decision No: B.30.2.5SD0.0.05.06.00-131).
It was in accordance with the guidelines of the
International Association for the Study of Pain.

. Carbohydrate binding Concentratio
Lectins o
specificity n (pg/ml)
a-D-mannosyl, a-D-
Con A glucosyl 50 pg/ml
UEA-1 a-L-Fucose 25 pg/ml
[-Galactose-N-
PNA acetylgalactosamine 20 pg/ml
HPA N-acetyl-D-galactosamine 10 pg/ml
sialic acid-a(2,3)-
MAA galactose >0 pg/ml
) a-D-galactocyl, N-acetyl-
BSAIL-B4 a-D-galactosaminyl 25 pg/ml
RESULTS

With the exception of the stratified non-keratinized
epithelium at the initial part of the conjunctiva in partridge
and quail, the goblet cells of conjunctiva were clustered in
other epithelial parts and they reacted with the lectins in
various degrees. The conjunctival epithelial surfaces were
more positive than goblet cells. The positivity was also
more prominent in non-goblet cells than in goblet cells.
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Reaction intensity was generally stronger at conjunctival
epithelial surfaces than in goblet and non-goblet cells.
Micrographs depict the reactions of the partridge and quail
conjunctival epithelia with the lectins Con A, UEA-I, PNA,
HPA, MAA and BSA [-B4 (Figures 1-7). The labeling pattern
in the conjunctival epithelia varied significantly with the
lectins used. Table 2 summarizes the results.

Table 2. Lectin-binding pattern in partridge and quail
conjunctival epithelia.

Lectins Partridge Quail

GC NGC ES GC NGC ES
Con A 0 3 4-5 0-1 3 4-5
UEA-I 0 0 2 2-4 1 2
PNA 1-4 1 4 3-5 1 2

HPA 1-5* 3-4 4-5 2-5 3 3-4

MAA 0 0 0 0 0 0
BSAL- 0 0 0 0 0 0
B4

*1-5 indicates that reaction intensity ranged from very
weak to very strong. Negative, 0; Very weak, 1; Weak, 2;
Mediate, 3; Strong, 4; Very Strong, 5. GC: Goblet cell; NGC:
Non-goblet cells; ES: Epithelial surfaces.

Con A was bound strongly to the conjunctival surfaces
(Figure 1 and 2) of both avian species. While there seemed
to be no positive reactions in partridge conjunctival goblet
cells (Figure 1); very weak reactions were found in some
goblet cells, without being positive reactions in most of
quail conjunctival goblet cells (Figure 2).

UEA-I was bound moderately to the conjunctival epithelial
surfaces in Alectoris chukar whereas conjunctival goblet
cells, non-goblet cells did not show any reactions against
this lectin. In Coturnix coturnix, weak, moderate and strong
positive reactions were found in the conjunctival epithelial
goblet cells (Figure 3). Positive reactions were also
discernible at the conjunctival epithelial surfaces.

Figure 1. Con A staining in partridge conjunctiva.
Conjunctival surfaces (short arrows), goblet cells (long
arrow). LHC, 40x.

Figure 2. Con A staining in quail conjunctiva. Conjunctival
surfaces (arrowhead), nonreactive goblet cells (thick
arrows), reactive goblet cells (thin arrows). LHC, 40x.

Figure 3. UEA- I staining in quail conjunctiva. Reactive
goblet cells (arrows). LHC, 40x.

PNA was bound strongly to the partridge conjunctival
epithelial surfaces while very weak positive reactions were
found in cells on quail conjunctival epithelial surfaces.
Partridge conjunctival goblet cells showed different
positive reactions from very weak to strong, with being
mostly strong reactions (Figure 4). On the other hand,
quail conjunctival goblet cells displayed moderate, strong
and/or stronger positive reactions (Figure 5).

HPA was bound strongly to the conjunctival epithelial
surfaces and epithelial cells in quail and partridge. Both
quail (Figure 6) and partridge (Figure 7) conjunctival
goblet cells exhibited positive reactions in different
intensities from weak to stronger. Weaker positive
reactions were also found in partridge conjunctival goblet
cells than in quail conjunctival goblet cells. Any cells or
surfaces present in conjunctival epithelia studied in quail
and partridge did not react to both MAA and BSA I-B4.
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Figure 4. PNA staining in partridge conjunctiva. Reactive
goblet cells (arrows). LHC, 40x.

Figure 5. PNA staining in quail conjunctiva. Reactive
goblet cells (arrows). LHC, 40x.

,,..M o S R A P ) (:
Figure 6. HPA staining in quail conjunctiva. Reactive

goblet cells (thick arrows), conjunctival surfaces (thin
arrows). LHC, 40x.

4

3 S S
R -".\::\\ R
Figure 7. HPA staining in partridge conjunctiva. Reactive
goblet cells (arrows). LHC, 40x.

DISCUSSION and CONCLUSION

This study is the first report that investigates the existence
of glycoconjugates in the partridge and quail conjunctival
epithelia by lectin-based histochemistry. In both species,
HRP-conjugated lectins bound more avidly to conjunctival
epithelial surfaces than to both goblet cells and non-goblet
cells, indicating that the content of the goblet cells and
non-goblet cells is indeed released on the conjunctival
surface. This is concordant with findings in human
conjunctiva (Reid and Clamp 1978). Besides, in both
partridge and quail goblet cells, the intensity of lectin
binding varied from cell to cell within the same cluster,
suggesting that the cells were in different stages of cell
differentiation and/or in different stages of the mucin
secretion cycle.

With a few exceptions, the prominent reaction of the
partridge and quail conjunctival tissues with Con A, UEA-I,
PNA, and PNA is agreeable with what would be expected
for glycoconjugate types with different histochemical
properties and on the basis of the sugar-binding specificity
of the lectins (Table 1), they are likely to produce a-D-
mannosyl, a-D-glucosyl, B-Galactose-N-
acetylgalactosamine,  a-L-Fucose, and  N-acetyl-D-
galactosamine. Thus, conjunctival glycoconjugates have a
species-specific glycan expression pattern. As a high
percentage of sialylated structures are found in human
conjunctival glycoconjugates, fucosylated structures
predominate in rabbit and dog conjunctival
glycoconjugates (Royle et al. 2008). On the basis of at least
the lectins used in this study, we noted that the
glycoconjugates with galactosylated and N-acetylated
moieties occur in both partridge and quail conjunctiva, and
those with fucosylated moieties are more dominant in
quail conjunctiva than in partridge conjunctiva. We did,
however, not discerned any glycoconjugates with
sialylated moieties in the conjunctival epithelium of both
species.

Maeda et al. (1998) indicated that Con-A is specifically
bound to the non-goblet epithelial cells, but do not react
with the goblet cells. Our present findings concerning
Concanavalin A, which has an affinity for mannose (Lis et
al. 1970), are almost completely consistent with the results
of Maeda et al. (1998), except for little differences
observed in quail conjunctival goblet cells that reacted
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weakly with Con-A. Goblet cells and epithelial surfaces of
human conjunctiva did, however, not show any definite
reaction to Con A (Kawano et al. 1984). These results
indicate that the conjunctival glycocalyx bears a striking
resemblance between at least rabbit, partridge and quail,
but not human. Hietanen et al. (1995), however, observed
that the superficial conjunctival epithelium reacted
consistently with concanavalin A in the human conjunctiva
of patients with and without exfoliation syndrome.

Maeda et al. (1998) showed that UEA-I recognizes the L-
fucose moiety of glycoconjugates at the external surface of
the rabbit conjunctiva, and any positive reaction to this
lectin is not found in other parts of the conjunctiva and in
the vasculature in the substantia propria of the
conjunctiva. While our results in partridge are in general
agreement with Maeda et al. (1998), our findings in quail
conjunctiva are almost completely contrary to those in
human conjunctiva (Kawano et al. 1984) and those in
rabbit conjunctiva (Maeda et al. 1998). It can be inferred
from these results that the glycocalyx of the human, rabbit
and partridge conjunctiva shows a similar labeling pattern
with UEA-L

It has been found that human conjunctival goblet cells in
vitro react avidly to HPA (Seftalioglu et al. 1996) and both
goblet cells in vitro and in rat conjunctival tissue show
positive reaction to UEA-1 and HPA and no reaction to BSA
I-B4 (Shatos et al. 2001). These results are coherent with
our HPA positive and BSA 1-B4 negative findings in
partridge and quail conjunctival goblet cells. Besides, in
the present study, whereas positive reaction in quail
conjunctival goblet cells is observed with UEA-I, any
reaction in partridge conjunctival goblet cells do not
discern with UEA-L

Dartt et al. (1996) and Rios et al. (1999) indicated that the
lectins UEA-I and HPA selectively recognize carbohydrates
in secretory products of the adult rat conjunctival goblet
cells. Since then, Rios et al. (2000) observed that goblet
cells at different developmental stages react with UEA-I
and HPA in various degrees. Their results suggest that the
immature goblet cells differentiating during eyelid opening
conjunctiva do not express the same carbohydrates in
their secretory products as do mature goblet cells. Our
present results, which show the reaction to UEA-I and HPA
at different intensities from weak to strong in quail
conjunctival goblet cells with the exception of no reaction
to UEA-I in partridge conjunctival goblet cells, are
concordant with literature reports that UEA-I and HPA
positive reactions are present in rat conjunctival goblet
cells (Dartt et al. 1996; Rios et al. 1999, 2000).

Kawano et al. (1984) and Hietanen et al. (1995) observed
that human conjunctival goblet cells and epithelial surfaces
are labeled with PNA intensely. Wells et al. (1988) noticed
that goblet cells and epithelial surfaces in normal and
pathologic human conjunctival tissues react positively to
PNA and non-goblet cells to PNA after treatment with
neuraminidase. Our observations conform to those
reported in human conjunctiva (Kawano et al. 1984; Wells
etal. 1988).

Iwakiri et al. (1997) indicated that MAA binds avidly to
human conjunctival goblet cells. This is inconsistent with
present findings in partridge and quail conjunctival goblet
cells. These observations suggested that the terminal
galactosyl residue of the glycoconjugates is alpha 2,3-
sialylated in human conjunctival goblet cells, and any
sialylated residues do not find in both partridge and quail
conjunctival goblet cells. In this regard, the sialylation can
be an important process that may modulate immune

interactions in conjunctival tissue, perhaps in conjunctiva-
associated lymphoid tissue (CALT) or the follicle-
associated epithelium of the conjunctiva. Less is known
about the glycocalyx above the follicle-associated
epithelium of the conjunctiva. It is important to note that
M cell in the guinea pig conjunctiva is the only epithelial
cell type that expresses a(2-3)-linked sialic acid on the
apical surface (Liu et al. 2005). Therefore, it is most likely
to find the M cell in the human conjunctiva because the
lectin MAA recognizes sialic acid-a(2,3)-galactose in
human conjunctival goblet cells (Iwakiri et al. 1997) and
M-cell in the guinea pig conjunctiva is the only epithelial
cell type that expresses sialic acid. Therefore, it remains to
be seen whether the M-cell is present in partridge and
quail conjunctiva, in particular, based on using model
organism of Coturnix coturnix.

In conclusion, the positive reaction to these lectins in both
partridge and quail varies from weak to strong and
appears to be related to the levels of mucins associated
with the cell at the time it is processed for lectin
histochemistry. These mucins cover the surface cells of the
conjunctiva and cornea. Mucins present in the tear film
may play crucial roles in keeping corneal and conjunctival
surfaces wet and in the defense of the ocular surface
against bactericidal, virucidal agents and/or other
infectious agents. There can be an alternation either in
glycoconjugate distribution or glycosylation, fucosylation,
acetylation or sialylation patterns of glycoconjugates on
the conjunctival epithelial surfaces, in conjunctival goblet
cells and non-goblet cells in various eye diseases, including
conjunctivitis and dry eye. It is considered that present
findings may be useful in the search for the importance of
glycoconjugates in order to elucidate the pathophysiology
and pathogenesis of eye diseases.
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ABSTRACT In this study, serum selenium (Se), copper (Cu) and cobalt (Co) values were investigated in 20-30 day-old lambs
born from healthy akkaraman sheep raised in pasture conditions in Siverek and Mus regions, not given
supplementary feed and showing no clinical symptoms. 18 lambs, 9 females and 9 males, and 36 lambs in total were
used for research. Mineral matter analyzes were determined by Atomic Absorption Spectrometer. While there was
no difference between the regions in terms of serum copper levels (P>0.05); significant differences were found
between serum Se and Co values (P<0.05). While average serum selenium level was found to be high in both
regions, serum Cu level was found to be lower than the reference values. Serum Co value was found between normal
values in both Siverek and Mus. As a result, it was concluded that the lambs should be given Cu support during

pasture-based breeding in Siverek and Mus.

Keywords: Cobalt, Copper, Selenium

0z Siverek ve Mus Boélgelerinde Yeni Dogan Kuzularda Serum Selenyum, Bakir ve
Kobalt Seviyelerinin Karsilastirilmasi

Bu calismada Siverek ve Mus boélgelerinde mera kosullarinda yetistirilen, takviye yem verilmeyen ve klinik belirti
gostermeyen saglikli akkaraman irki koyunlardan dogan 20-30 giinliik kuzulardaki serum selenyum (Se), bakir (Cu)
ve kobalt (Co) degerleri arastirildi. Arastirilmak iizere her bolgeden 9 disi 9 erkek olmak tizere 18, toplamda ise 36
kuzu kullanildi. Mineral madde analizleri Atomik Absorbsiyon Spektrometrede tayin edildi. Bolgeler arasinda serum
Cu diizeyleri bakimindan farklihk bulunmazken (P>0.05); serum Se ve Co degerleri arasinda 6nemli farkliliklar
tespit edildi (P<0.05). Her iki bolgede de ortalama serum Se diizeyi yiiksek bulunurken, serum Cu diizeyi referans
degerlerden diisiik olarak bulundu. Serum Co degeri ise hem Siverek hem de Mus’ta normal degerler arasinda tespit
edildi. Sonug olarak, Siverek ve Mus'ta meraya dayal yetistiriciligin yapildigi déonemde kuzulara Cu destegi
verilmesi gerektigi kanaatine varildi.

Anahtar Kelimeler: Bakir, Kobalt, Selenyum

GIRIS olan bir iz elementtir. Se biitlin bu 6zelliklerinin yani sira
fizyolojik agidan o6nemli bir dizi slirece katilan

Mineraller, canli organizmada diisiik konsantrasyonlarda selenoproteinlerin ayrilmaz bir bilesenidir (Pascual ve

bulunmalarina ragmen, enzimal aktivite, hiicrede ozmotik
basincin  regiilasyonu, hormonal aktivite, kollagen
olusumu, oksijenin tasinmasi, fertilite, canl agirlik kazanci
ve hastaliklarin 6nlenmesi gibi bir¢ok fizyolojik aktivitenin
devamliligl i¢cin O6nemli roller tasimaktadirlar. Mineral
maddelerin eksikliginde beslenmeye bagh hastaliklar
ortaya ¢cikmakta ve yetistirici acisindan biiyiik ekonomik
kayiplar gerceklesmektedir (Underwood ve Sutt 1999).

Kesfedildikten uzun bir siire sonrasina kadar karsinojenik
bir mineral olarak tanimlanan Se, ilk kez 1957 yilinda canl
organizma icin faydali oldugu saptanmstir. Se, antioksidan
(Rayman 2000), antienflamatuar (Aaseth ve ark. 2016),
antimutajenik (Peng ve ark. 2016), antikarsinojenik
(Ahmad ve ark. 2015), kemopreventif (Combs ve ark.
1998) ve antibakteriyel (Cihalova ve ark. 2015) 6zellikleri

Aranda 2013). Esansiyel bir mineral olan Se, bitkiler
tarafindan topraktan emilirler. Insan ve hayvanlarin
bitkileri tiiketmesi ile Se ihtiyaci karsilanmaktadir (Bagdas
ve Yildiz 2004). Topraktaki Se seviyesi 0.2 ppm
dolaylarindadir. Se yoniinden fakir meralarda otlayan
koyunlardan dogan kuzularda beyaz kas hastalig1 insidansi
ylkselmektedir (Kurt ve ark. 2001). Se igerigi diisiik olan
topraklarda yetisen bitkilerin tiiketilmesi hayvanlarin Se
ihtiyacin1 karsilamaya yetmemektedir. Ayrica toprak pH
sinin asidik olmasi ve toprakta fazla miktarda siilfat olmasi
Se’nin bitkiye gecisini kisitlamaktadir (Dabak ve ark.
2002). Se rumen mikroorganizmalar1 tarafindan
organizmanin kullanamayacagi formlara indirgendiginden
dolayr ruminantlarda monogastrik hayvanlara gore
emilimi daha diisiik olmaktadir. Se ve E vitamini
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eksikliginin ayni anda goriilmesi sonucunda beyaz kas
hastalig1 (white muscle disease), infertilite, abort, metritis,
Ostriis gecikmesi veya anoéstriis, immun sistemin
zayiflamas1 gibi semptomlar gozlenmektedir (Bozena ve
ark. 2017). Tiroid hormonu canlilarda biiylime, gelisme,
enerji metabolizmasi, verim miktar1 gibi birgok
mekanizmada rol oynamaktadir. Se eksikliginde, tiroid
hormonlarindan T4 ve TSH hormonu yiikselirken, T3
hormonunun diistigii yapilan c¢alismalar ile ortaya
konmustur (Gustavo ve ark. 2018).

Beyaz kas hastalig, diinyanin bir¢ok bolgesinde goriilen Se
ve E vitaminin eksikliginde ortaya ¢ikan beslenmeye baglh
bir hastaliktir (Gustavo ve ark. 2018). Ulkemizde &zellikle
Dogu Anadolu ve Giineydogu Anadolu bolgelerinde
goriilen beyaz kas hastalig, kalp kasi ve iskelet kaslarinda
dejenerasyonlara yol acarak kuzularda oliimlere neden
olan bir hastaliktir. Kuzularda baglarda harekette giigliik,
ayakta duramama, kisa ve dik adimlar, beli kambur tutma
semptomlar1 ile goriilen beyaz kas hastaligi ilerleyen
siireclerde paralize yol agmaktadir. Beyaz kas hastaligina
yakalanan kuzularin daha ¢ok pnémoni, kalp yetmezligi ve
aclhiktan o6ldagi rapor edilmistir (Bildik ve ark. 2007).
Fazla miktarda alinan Se solunum, terleme, idrar ve
defekasyonla viicuttan uzaklastirilmaktadir (Eren 2009).

Cu, askorbit asit, oksidaz, tirosinaz, laktoz ve monoamin
oksidaz gibi yiikseltgeyici enzimlerin bir bileseni olarak
bitkive  hayvan organizmasinda eser miktarda
bulunmaktadir. Cu, Canli organizmadaki fizyolojik ve
biyokimyasal aktivitelerin devamlilig: icin
gereklidir (Malkin ve Malmstrom 1970). Bilinen en eski
elementlerden olan Cu, 1928 yilinda disaridan alinmasi
zorunlu olan iz element olarak kabul edilmistir. Cu, yag
metabolizmasinda, kemik dokusu olusumunda, kalp
kasinda, bag doku gelisiminde, omurilikte miyelin
yapiminda, fertilizasyonda, yapagi olusumunda ve sinir
sisteminin gelisiminde, doku pigmentasyonunda, bagisiklik
sisteminde ve dokulardaki oksidasyon olaylarinda 6énemli
gorevler listlenmenin yani sira kan yapimi boyunca
demir’le (Fe) beraber aktivite gostermektedir (Shehata ve
ark. 2019). Ayrica Cu. Fe'nin absorbsiyonunda, dokulardan
tasinmasinda ve hemoglobin yapimina katilmasinda gérev
almaktadir (Al Busadah 2003; Jung-Heun ve James 2018).
Serumdan ayrilan Cu, diger bircok dokuda oldugu gibi, kil
ve yln olusumunda da etki gostermektedir. Bu nedenle
yin ve killarin mineral diizeylerinin belirlenmesiyle
hayvanin mineral seviyesi hakkinda fikir yiiritilebilir
(Erika ve ark. 2020). Emilimi ince bagirsaklarda
gerceklesen Cu’nun yaklasik %5’i dolasim sistemine
katilmaktadir. Kandaki Cu'nun yaklasik %60’1 serumda,
%401 eritrositlerde ve ¢ok az bir kismi lékositlerde
bulunmaktadir (Cimtay ve ark. 2000). Canli organizmadaki
Cu diizeyi mevsim, 1rk, yas, cografik farkliliklar, gebelik ve
siit verimi gibi farkli parametrelere gore farklilik
gosterebilmektedir (Yalginkaya ve ark. 2010; Ming ve ark.
2018).

Rasyonla yeterli miktarda Cu alinamamasi veya
rasyondaki Cu absorbsiyonunun cesitli nedenlerle kisith
olmasiyla sekillenen Cu yetersizligi, subklinik veya klinik
olarak ortaya ¢ikmakta ve daha ¢ok ekstansif yetistiricilik
yapilan siiriilerde goriilmektedir. Rasyonla yeterli diizeyde
Cu alan stiriilerde klinik semptomlarin daha hafif seyrettigi
yapilan ¢alismalarda rapor edilmistir (Gretchen ve Marcia
2019). Geng hayvanlar Cu eksikligine daha duyarhdir. Cu
eksikliginde ortaya ¢ikan gelisim bozuklugu ve canli agirlik
kaybinin oksidasyondaki aksakliklar sonucu metabolik
aktivitelerdeki bozukluklardan kaynaklandig:
diisiiniilmektedir. (Purchase 2013). Cu antioksidan enzim
iretimine katilmasi sebebi ile immun sistem i¢in ¢ok
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onemlidir. Cu'nun katildigi en 6nemli enzim sistemleri
oksidazlardir. Cu; lisiloksidaz, stliperoksitdismutaz,
siiperoksidaz, tirozinaz, seruloplazmin ve sitokromoksidaz
gibi enzimlerin bir bilesenidir. Bu enzimlerin, kollajen ve
elastinin yapisal bitlnliigl, siiperoksit radikallerin
detoksifikasyonu, pigmentasyon, demirin tasimnmasi ve
enerji metabolizmasi ag¢isindan o6nemli oldugu rapor
edilmistir (Gazioglu ve Balikci 2017). Cu eksikligi ile
kuzularda enzootik ataksi, kansizlik, bagisiklik sisteminin
zayiflamasi, gelisimde yavaslama, kilo kayby, ishal, kaba ve
karmasik yapagi yapisi ve killarda depigmentasyon gibi
semptomlar gorilmektedir. Cu yetersizliginde tipik bulgu,
karpal bolgede beliren siskinliklerdir (Ting ve ark. 2020).
Etiyolojisinde gebelik silirecinde viicutta yetersiz Cu
bulunmasi olan enzootik ataksi, kongenital bir hastaliktir
ve daha ¢ok 2-4 ayhk kuzular bu hastaliktan
etkilenmektedir. Rakimi1 yiiksek meralarda, mera 1slah
calismalarinin ¢ok sik yapildig1 bolgelerde ve topraginda
kire¢ bulunan meralarda otlayan hayvanlarda hastalik
insidansi1 artmaktadir (Ayhan ve ark. 2012). Cu miktarinin
cok disik oldugu durumlarda kuzular hasta olarak
dogmalarina ragmen klinik bulgulara daha ¢ok 1-2 ayhk
olduktan sonra rastlanmaktadir. Ataksi durumlarinda
kuzularin arka bacaklarinda inkoordinasyon, parezis,
kopek oturusu, toprak yeme ve gogiis iizerine yatma gibi
klinik bulgular gériilmekte ve tedavi edilmedigi takdirde 3-
4 hafta icinde olim sekillenmektedir (Can ] 1974).
Ulkemizin hemen hemen her bélgesinde Cu eksikligi
sonucu kuzularda ortaya ¢ikan enzootik ataksi hastaliginin
teshisinde kan Cu diizeyinin 0.5 ppm’den az olmasi kriter
olarak bildirilmistir (Tiftik ve Doganay 1997).

Gevis getiren canllar i¢in disaridan alinmasi zorunlu
elementlerden biri olan Co, rumen mikroorganizmalari
tarafindan kullanilarak kobalamin (Vit B12) sentezinde rol
almaktadir (Bilal ve Bilal 2005). Kobalamin’in nukleusunu
Co olusturdugundan sentezlenmesi i¢in gereklidir. B12
vitaminin yaklasik %4’inii Co olusturmaktadir (Batmaz
2013). B12 vitamini ruminantlarda monogastrik
hayvanlarin  aksine, rumende  mikroorganizmalar
tarafindan olusturulmaktadir. Kobalamin sentezi igin
rasyonla birlikte yeterli diizeyde Co alinmahdir (Aksoy
2016).

Co eksikligi olan kuzularda gelisimde yavaslama, pika,
zayiflik, anemi ve ikterus gibi semptomlar goériilmektedir
(Aksoy 2016; Simsek 2016). Co yetersizliginde beyaz
karaciger hastaligl olusmakta ve semptomlar kuzularda
daha siddetli seyretmektedir (Batmaz 2013). Beyaz
karaciger hastaligl, koyunlarda verim miktarinda biiyiik
diisiislere sebep olan ve Co eksikligi ile ortaya cikan,
karacigerde yag birikimi ile iligkili bir karaciger
hastaligidir (Radostits 2008; Pugh ve Baird 2012; Erkilig
ve Erdogan 2016). Hastalik ekstansif yetistiriciligi yapilan
koyun ve kecilerde goriilirken entansif yetistiricilikte
goriilmemektedir. Ruminantlarin diyetlerinin yeterli
diizeyde Co ihtiva etmesi gerekmektedir (Aksoy 2016).
Diyette Co miktarinin 0.8 mg/kuru madde (KM)'den az
olmas1 yetersiz olarak kabul edilmektedir (Bilal ve Bilal
2005). Rasyonda Co miktarinin diisiik olmasinin temel
nedeninin toprakta Co elementinin az bulunmasindan
kaynaklandig1 kabul edilmektedir. Volkanik, drenaji kotii
olan, erozyonlu ve kira¢ yerlerde yetisen bitkiler Co
bakimindan fakirdir. Yapilan c¢alismalarda koyun ve
kecilerin sigirlara oranla hastaliga daha kolay yakalandigi
ve geng hayvanlarin erigkinlere gore hastaliga daha duyarh
oldugu rapor edilmistir (Bilal ve Bilal 2005). Kuzularin
glinlik Co ihtiyact koyunlara goére daha yiiksek
oldugundan en az 0.1 mg/kg/gilin alinmasi gerekmektedir
(Radostits 2008; Aitken 2009). Beyaz karaciger hastaligy,
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0.04-0.07 mg/kg diizeyinden daha az Co igeren rasyonlarla
beslenen hayvanlarda gortldiigii saptanmistir (Aytug ve
ark. 1990). Rasyonla beraber yeterli Co alamayan
hayvanlarin birkag ay icerisinde Kkaracigerlerindeki
kobalamin depolar tiikenir ve hastalik belirtileri daha da
siddetlenir (Kennedy ve ark. 1997). MacPherson ve
arkadaslarimin yaptiklar1 bir ¢alismada, klinik semptom
gostermeyen koyunlarda plazma kobalamin diizeyi 400-
900 pg/ml arasinda saptamislardir. Ayni ¢calismada, ti¢ ayr1
deneme grubuna ayirdiklar1 hayvanlarda Co eksikliginde
kan hemoglobin miktar1 6.4- 11.2 g/dl olarak
belirlenmistir (MacPherson ve ark. 1977). Kobalamin
eksikliginde anemi, anoreksia, kilo kaybi, verim miktarinda
azalma, lakrimasyon, 1s1ga duyarlilk ve bagisiklik
sisteminin zayiflamas1 gibi semptomlar goriilmektedir
(Vellema ve ark. 1997). Co eksikliginin klinik semptomlari
daha ¢ok siitten kesilmis ve merada otlayan kuzularda
ortaya c¢ikmaktadir (Yesildere ve Deprem 2009).
Kuzularda gelisme geriligi (kaslar zayif, gogiis kafesi dar ve
kafa yapis1 biiytik), anoreksia, pika, pubertasta gecikme,
koyunlarda infertilite, diisiik dogum orani, diisiik veya olii
dogum, gastrointestinal sistem bozukluklari, anemi,
immun sistemin zayiflamas, siit ve yiin veriminde azalma
gibi Kklinik bulgulara rastlanmaktadir (Yesildere ve Deprem
2009; Duncan ve Morrison 1981).

Bu calisma, Siverek ve Mus bdlgelerinde yetistirilen
kuzulardaki serum Se, Cu ve Co seviyelerinin arastirilmasi
ve bu minerallerin eksikliginde goriilen hastaliklarin
onlenmesi icin koruyucu tedbirlerin alinmasi amaciyla
yapilmistir.

MATERYAL ve METOT

Siverek ve Mus bolgelerinden 20-30 giinliik akkaraman
irki kuzulardan kan érnekleri alindi. Kan numuneleri vena
jugularis’ten jelli kan alma tiiplerine alindiktan sonra,
3000 rpm’de 5 dk santifiij edilerek elde edilen serumlar, -
30°C’de analiz edilinceye kadar saklandi. Ornekler farkh
isletmelerdeki 36 adet kuzudan elde edildi ve cinsiyete
bagh farkliliklar ortadan kaldirmak amaciyla disi ve erkek
sayllar1 esit tutuldu. Ornek seciminde kuzulara ve
gebeligin son 1 aylik siirecinden numuneler alinincaya
kadar olan siirecte koyunlara herhangi bir mineral madde
takviyesi  yapilmadi. Numuneler merada otlayan
koyunlardan dogan kuzulardan olusturuldu. Serum Se, Cu
ve Co diizeylerinin arastirilmasi amaciyla her bir bélgeden
9 disi ve 9 erkek olmak lizere 18, toplamda ise 36 kuzu
kullanilarak serum numuneleri elde edildi. Mus il Tarim ve
Orman miidiirligiiniin 12.02.2021 tarih ve E.463074 sayili
yazisl ile calismanin etik kurul onay belgesine gerek
olmadig belirtilmistir.

Atomik Absorbsiyon Spektrometrisi

Serumda mineral madde analizi i¢in triton X-100 ¢ozeltisi
kullanilarak seyreltme islemi yapildi. Elde edilen
serumlardaki Se, Cu ve Co elementlerinin analizleri atomik
absorpsiyon spektrometresinde (AAS, Thermo Scientific,
Model: ICE-3000 series) yapild1 (Morton ve Robert 1993).

istatistiksel Analiz

Elde edilen sonuglarin, istatistiksel hesaplamalar1 SPSS 22
paket programi kullanilarak yapildi. Gruplar arasindaki
istatistiksel farklar normal dagilm go6stermeyenlerde
Mann-Whitney “U” testi, normal dagihim gosterenlerde ise
bagimsiz t testi kullanilarak hesaplandi. P<0.05
istatistiksel olarak dnemli kabul edildi.

BULGULAR

Tablo 1’de serum Se ol¢limleri icin uygulanan iliskisiz
orneklemler i¢in t Testi sonuclar incelendiginde, Siverek
ilcesinde bulunan kuzularin serum Se degerleri
istatistiksel olarak anlamli olacak bi¢cimde Mus ilinde
bulunan kuzularin serum Se degerlerine gore daha yiiksek
bulunmustur (P<0.05).

Tablo 1. Serum Se degerlerinin kuzularin yasadig1 bolgeye
gore farklilik gosterip gostermediginin incelenmesi
amaciyla uygulanan iliskisiz Orneklemler i¢in t testi
sonugclari.

Table 1. T test results for unrelated samples applied to
examine whether the serum Se values differ according to
the region where the lambs live.

Grup N* Ortalama Sd* t pP*

Siverek 18 0.40
Selenyum 34 241 0.02

Mus 18 0.36

*N bir gruptaki 6rnek sayisi, Sd serbestlik derecesi, P
istatistiksel farklilik

Tablo 2’de yer alan Mann Whitney U Testi sonuglari
incelendiginde, kuzularin serum Cu degerleri yasadiklari
bolgelere gore istatistiksel olarak anlamh farklilik
gostermemistir (p>0.05).

Tablo 2. Serum Cu degerlerinin kuzularin yasadigi bolgeye
gore farklilik gosterip gostermediginin incelenmesi
amaciyla uygulanan Mann Whitney U Testi sonuglari.

Table 2. Mann Whithney U Test results applied to examine

whether the serum Cu values differ according to the region
where the lambs live.

Sira Sira
* %
Grup N Ort. toplami u P

Siverek 18 21.22  382.00
Bakir 113.00 0.13
Mus 18 15.78  284.00

*N her bir gruptaki 6rnek sayisy, p istatistiksel farklilik

Tablo 3’te serum Co Olglimleri i¢cin uygulanan Mann
Whitney U Testi sonuglar1 incelendiginde, Mus ilinde
bulunan kuzularin serum Co degerleri istatistiksel olarak
anlamh olacak bi¢cimde Siverek ilinde bulunan kuzularin
serum Co degerlerine gore daha yiiksek oldugu
belirlenmistir (P<0.05).

Tablo 3. Serum Co degerlerinin kuzularin yasadig1 bolgeye
gore farklilik gosterip gostermediginin incelenmesi
amaciyla uygulanan Mann Whitney U Testi sonuglari.

Table 3. Mann Whithney U Test results applied to examine
whether the serum Co values differ according to the region
where the lambs live.

Sira Sira
* *
Grup N Ortalama toplami U P

Siverek 18 11.64 209.50
Kobalt 38,50 0.00
Mus 18 25.36 456.50

*N her bir gruptaki 6rnek sayisi, P istatistiksel farklilik

Tablo 4’te kuzularin serum Se 6l¢limlerine ait ortalamalara
gore Siverek’teki (Xg = 0.3972) kuzularin Se dl¢iimiine ait
ortalama degeri Mus'taki (X, = 0.3663) kuzulara gore
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daha ytiksektir. Tablo 4 incelendiginde benzer bigimde
kuzularin minimum ve maximum Se degerlerinin de
kuzularin bulunduklar1 boélgeye gore farklihk gosterdigi
goriilmektedir. Gruplarin Se dlgiimlerinin dagilimlarina ait
basiklik ve carpiklik degerleri ele alindiginda, bu
degerlerin standart hatalarina oranlarinin hem Siverek
hem de Mus'ta bulunan Kkuzular i¢in-1.96 ile +1.96
arasinda oldugu, bagska bir ifadeyle normal dagilim
gosterdigi soylenebilir.

Cu o6l¢iimlerine ait Tablo 4’te yer alan betimsel istatistikler
ele alindiginda, ortalamalarin gruplara gore degisim
gosterdigi goriilmektedir. Ortalamalara gore Siverek’teki
(Xs = 0.6707) kuzularin Cu él¢iimiine ait ortalama degeri
Mus'taki (X, = 0.6214) kuzulara gére daha yiiksektir.
Tablo 4 incelendiginde benzer bicimde kuzularin,
minimum ve maximum Cu degerlerinin de kuzularin
bulunduklar1  boélgeye  goére  farklihlk  gosterdigi
goriilmektedir. Gruplarin Cu 6l¢iimlerinin dagilimlarina ait
basiklik ve c¢arpiklik degerleri ele alindiginda, bu
degerlerin standart hatalarina oranlarinin Siverek’te

bulunan kuzular i¢in -1.96 ile +1.96 arasinda oldugu yani
normal dagihm gosterdigi ancak Mus ilindeki kuzular i¢in -
1.96 ile +1.96 araligmin disinda oldugu yani normal
dagilim gostermedigi sdylenebilir.

Tablo 4'te kuzularin Co Ol¢limlerine ait betimsel
istatistikleri ele alindiginda, ortalamalarin gruplara gore
degisim gosterdigi gorilmektedir. Ortalamalara gore
Mus’'taki (X, = 0.0197) kuzularin Co &lciimiine ait
ortalama degeri Siverek'teki (Xg = 0.0143) kuzulara goére
daha ytiksektir. Tablo 4 incelendiginde benzer bigimde
kuzularin minimum ve maximum Co degerlerinin de
kuzularin bulunduklar1 boélgeye gore farklihk gosterdigi
goriilmektedir. Gruplarin Co 6l¢timlerinin dagilimlarina ait
basiklik ve carpiklik degerleri ele alindiginda, bu
degerlerin standart hatalarina oranlarinin Mus’ta bulunan
kuzular i¢in -1.96 ile +1.96 arasinda oldugu yani normal
dagilim gosterdigi ancak Siverek’teki kuzular i¢in -1.96 ile
+1.96 araliginin disinda oldugu yani normal dagilim
gostermedigi soylenebilir.

Tablo 4. Arastirma kapsaminda incelenen kuzularin serum Se, Cu ve Co degerlerinin bolgelere ait betimsel istatistikleri.

Table 4. Descriptive statistics of the serum Se, Cu and Co values of the lambs examined within the scope of the study.

g Ortalama Std. Sap. Min. Max. Carpiklik Basiklik
]
;a Grup N
A ist. Std. Hata ist. ist. ist. ist. ]_S[td' ist. Std. Hata
ata
Siverek 18 0.3972 0.0095 0.0403 0.3380 0.4710 0.1544 0.5363 1.2541 1.0378
Se
Mus 18 0.3663 0.0086 0.0365 0.3010 0.4230 0.0053 0.5363 0.7170 1.0378
Siverek 18 0.6707 0.0611 0.2592 0.2830 1.2650 0.8632 0.5363 0.7563 1.0378
Cu
Mus 18 0.6214 0.0751 0.3188 0.4120 1.8490 3.7256 0.5363 14.8685 1.0378
Siverek 18 0.0143 0.0025 0.0105 0.0020 0.0490 2.0587 0.5363 7.0017 1.0378
Co
Mus 18 0.0197 0.0005 0.0021 0.0150 0.0230 0.7726 0.5363 0.5804 1.0378
TARTISMA ve SONUC
0,8
0,7 0.6707 0.6214 Bu calisma, Siverek ve Mus bélgelerindeki 20-30 giinlik
0.6 Akkaraman 1rki kuzularin serum Se, Cu ve Co degerlerinin,
’ arastirllmast ve bu minerallerin yetersizliginde ortaya
0,5 . N ;
0.3972 cikabilecek hastaliklarin dnlenmesi amaciyla yapilmistir.
0.3663 . .. vt
0,4 Ornek seciminde kuzulara ve gebeligin son 1 aylk
0,3 slirecinden numuneler alinincaya kadar olan slirecte
02 koyunlara herhangi bir mineral madde takviyesi
0'1 yapilmamistir.
’ 0.0143 0.0197 Siverek’teki kuzularin Mus'taki kuzulardan istatistiksel
0 - olarak anlamlh olacak sekilde daha yiliksek serum Se
Se Cu Co

m Siverek ® Mus

Sekil 1. Aragtirma kapsaminda incelenen kuzularin serum
Se, Cu ve Co miktarlarinin Siverek ve Mus boélgelerindeki
ortalama degerleri.

Figure 1. Average values of serum Se, Cu and Co amounts
in Siverek and Mus regions of lambs examined within the
scope of the study.
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miktarina sahip oldugu ancak, her iki bolgede serum Se
seviyelerinin referans degerlerden (0.15-0.35 ppm) daha
yliksek oldugu goriilmektedir. Kuzulara ve annelerine
herhangi bir selenyum preparatinin uygulanmamis
olmasina ragmen serum Se degerinin yliksek bulunmus
olmasi her iki bolgedeki meralarin Se igerigi yiiksek olan
bitkiler icermesinden kaynaklaniyor olabilir. Qvernes ve
arkadaslar1 (1985) kuzularda serum Se konsantrasyonun
0.15-0.35 ppm arasinda olmasi gerektigini, 0.1 ppm
diizeyinin altina diistiigi durumlarda ise beyaz kas
hastaliginin sekillendigini bildirmislerdir.
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Hayvan beslenmede biiyiik 6neme sahip olan Cu’nun,
Tirkiye’de yetistirilen koyunlarindaki miktar1 gesitli
arastirmalarla belirlenmistir (Camas ve ark. 1999).
Kuzularda serum Cu seviyesinin 0.80-1.20 ppm degerleri
arasinda olmasi gerektigi daha 6nce yapilan ¢alismalarda
bildirilmistir (Faye ve ark. 1990). Kuzularda serum Cu
seviyesinin 0.50 ppm seviyesinin altina diismesi
durumunda enzootik ataksi hastaliginin ortaya ciktig
yapilan ¢alismalarda rapor edilmistir (Camas ve ark.
1999). Yaptigimiz calismada, serum Cu analiz sonuglari
degerlendirildiginde, Siverek ve Mus bdlgeleri arasinda
istatistiksel olarak bir fark tespit edilmemistir (P>0.05).
Ancak, hem Siverek (0.6707) hem de Mus (0.6214)
bolgelerindeki serum 6rneklerinde Cu seviyesinin normal
degerlerden (0.80-1.20 ppm) daha diisiik oldugu
belirlenmistir (Sekil 1). Bu durum subklinik olarak
seyreden  enzootik ataksi  hastaliginin  oldugunu
gostermektedir. Ayrica Tablo 4 incelendiginde hem
Siverek hem de Mus’tan alinan érneklerde kritik diizeyin
(0.50ppm) altinda serum Cu seviyesine sahip kuzular
tespit edilmistir. Bu durum, topraktaki Cu miktarinin
Siverek ve Mus bolgelerinde diisik olmasindan
kaynaklaniyor olabilir.

Sekil 1'e gore serum Co analiz sonuglar
degerlendirildiginde, hem Siverek (0.0143) hem de
Mus’taki (0.0197) kuzularin serum Co seviyeleri referans
degerler (0.017-0.051 ppm) arasinda olacak sekilde tespit
edilmistir. Co eksikliginde ortaya ¢ikan beyaz karaciger
hastaliginda kuzularin serum Co degerlerinin 0.017
ppm’den diisiik oldugu yapilan c¢alismalarda rapor
edilmistir (Batmaz 2013). Tablo 3 incelendigi zaman
serum Co seviyesinin Siverek'teki kuzularda Mus'taki
kuzulara oranla istatistiksel olarak anlaml olacak sekilde
diisiik oldugu goriilmektedir (P<0.05). Bu durum volkanik
bolgelerde topragin Co seviyesinin diisik olmasiyla
aciklanabilir (Aksoy 2016).

Sonug¢ olarak, Siverek ve Mus bdlgelerinde yetistirilen
kuzularda serum Se seviyeleri normal degerlerden yiiksek
bulunurken, Cu seviyesi referans degerlerden diisiik olarak
tespit edilmistir. Cu yetersizligine bagl olarak ortaya ¢ikan
enzootik ataksi hastaliginin 6nlenebilmesi i¢in rasyonla
veya ila¢ destegiyle Cu takviyesinin yapilmasi 6nerilebilir.
Serum Co degerleri ise her iki bolgede de referans degerler
arasinda olacak sekilde belirlenmistir.
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ABSTRACT This study was carried out to determine the effect of sodium nitroprusside (SNP), a nitric oxide (NO) exogenous
donor, and NG-nitro-L-arginine methyl ester (L-NAME), a NO inhibitor, on the development of chicken embryos by
injected into the egg. A total of 210 hatching fertilized chicken eggs used into control, Sham control (SC), serum
physiological (SP) and treatment groups containing 30 eggs. The air space of the remaining eggs was pierced at the
beginning of the incubation, whereas the eggs in the control group were not subjected to any application (negative
control). The SC group of the drilled eggs was immediately closed with paraffin. After the SP group was called a
positive control, 50 and 200 mg/kg SNP respectively and L-NAME solutions at the same levels were injected into the
hole opened to the air space into the experimental groups consisting of the remaining eggs. The eggs were opened
on some days 7th and 14th of the embryonic period and the following parameters of each group were determined:
Relative embryo weights, weights and lengths of the embryos (on days 7th and 14th), hatching weight, hatching
length, hatching rate and embryonal deaths (on day 21st). The results showed that the relative embryo weight and
embryo length on the days 7th and 14th of the hatching and the hatching weight on the day 21st of the hatching
were not affected by injection of SNP and L-NAME (P>0.05). Hatching rate on the day 21st was highest in the L-
NAMES0 group, whereas this rate was lowest in the SNP200 group (P<0.05). Hatching length increased in the L-
NAME200 group (P<0.05). It was observed that NO was functional in embryonic development of poultry, and the
increase in its metabolism decreased in the hatching rate increasing embryonal death.

Keywords: Chicken embryo, Embryotoxicity, L-NAME, SNP

0z Nitrik Oksidin Yumurta Embriyosu Gelisimi Uzerine Etkisinin Morfolojik Olarak
Belirlenmesi

Bu arastirma, nitrik oksidin (NO'nun) ekzojen donoérii sodyum nitroprussid (SNP) ve NO inhibitorii N-nitro-L-Arjinin
metil esterin (L-NAME’in) yumurtaya enjeksiyon yapilarak kanath embriyonal gelisimi lizerinde olusturdugu
etkisini belirlemek amaciyla yapildi. Arastirmada toplam 210 adet kulugkalik dolli tavuk yumurtasi her biri 30
yumurtadan olusan kontrol, Sham kontrol (SK), serum fizyolojik (SF) ve deneme gruplarinda kullanildi. Kontrol
grubundaki yumurtalara hi¢cbir uygulama yapilmazken (negatif kontrol), geri kalan yumurtalarin kulugka
baslangicinda hava kamarasi delindi. Delinen yumurtalardan SK grubu hemen parafinle kapatildi. SF grubu pozitif
kontrol olarak adlandirildiktan sonra geriye kalan yumurtalarin olusturdugu deneme gruplarina sirasiyla 50 ve 200
mg/kg SNP ve aym diizeylerde L-NAME soliisyonlar1 hava kamarasina acilan delige enjekte edildi. Embriyonik
dénemin 7 ve 14. giinlerinde yumurtalar agilarak gruplarda rélatif embriyo agirligi ve embriyo uzunlugu (7. ve 14.
giinlerde) ile ¢ikim agirhigy, ¢ikim uzunlugu, ¢ikim orani ve embriyonal 6liimler (21. giinde) belirlendi. Kulugkanin 7.
ve 14. ginlerindeki rélatif embriyo agirhigi ve embriyo uzunlugu degerleri ile 21. gline ait ¢itkim agirhginin SNP ve L-
NAME enjeksiyonundan etkilenmedigi goriildii (P>0.05). Arastirmada 21. giinline ait ¢ikim orani L-NAMES50
grubunda en ytiksek iken, SNP200 grubunda en diisiik olarak belirlendi (P<0.05). Cikim uzunlugunun L-NAME200
grubunda arttig tespit edildi (P<0.05). Sonug olarak, NO'nun kanathlarda embriyonal gelisimde fonksiyonel olmakla
birlikte metabolizmasindaki artisin embriyonel 6liimii artirarak kulugka ¢ikim oranini azalttig1 goriildii.

Anahtar Kelimeler: Embriyotoksisite, L-NAME, SNP, Tavuk embriyosu
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GiRiS

Nitrik oksit (NO), diisiik molekiill agirhgina sahip,
hidrofobik, gazsal yapili ve hiicre i¢i ile hiicreler arasi
mesaj iletiminde rol oynayan serbest radikal bir
molekildiir (Knowles ve Moncada 1994). Bu molekiil
memeli ve kanatl hiicresinde nitrik oksit sentaz (NOS)
olarak bilinen enzim aracilig ile L-arjinin aminoasidinden
sentezlenmektedir (Knowles ve Moncada 1994, Choi ve
ark. 1996). Nitrik oksitin gerek memelerde gerekse
kanathlarda tiim sistemler iizerine 6nemli fonksiyonlari
bulunmaktadir. Yapilan arastirmalarda NO dondérleri
(Sodyum Nitro Prussid, SNP; arjinin) ve inhibitorleri (N-
nitro-L-arjinin metil ester, L-NAME; N-nitro-L-arjinin,
LNNA, aminoguanidin, flunixin meglumin) kullanilarak
NO'nun canlilar {izerine etkileri belirlenmeye ¢alisilmistir
(Curran ve ark. 1990, Moncoda ve Higgs 1993, Bulbul ve
ark. 2015a). Nitrik oksit, beyinde ve periferal sistemde
follikiiler gelisimin diizenlenmesi, ovulasyon mekanizmasi
ve yumurta veriminde onemli rol oynayan maddelerden
biridir (Manwar ve ark. 2006). Ovaryumda NOS enziminin
varlig1 kanathlarda gosterilirken, lokal olarak ovaryumdan
diisiik diizeyde salinan NO’nun apoptozisi engelleyerek
folltikiiler gelisimi uyardigi ifade edilmektedir (Kim ve ark.
2001). Nitrik oksitin primordial follikiillerden primer
follikill, primerden ise sekonder follikiile geciste gorev
aldig1 belirtilmektedir (Bulbul ve ark. 2015b). Bununla
birlikte ayn1 arastirmada SNP’nin 200 mg/kg diizeyinin
ovaryumdaki primer ve premordiyal follikiillerin sayisini
ylikselttigi, dolayisiyla primer ve premordiyal follikiillerde
dejenerasyonu engelledigi gosterilmistir.

Kanatli embriyolari, 6zellikle tavuk embriyosu embriyonal
calismalarda kullanilan bazi ilaglar, gida katki maddeleri,
endiistriyel  bilesikler, pestisitler, agir metaller,
mikotoksinler ve diger kimyasal maddelerin
embriyotoksik, mutajenik, teratojenik ve genotoksik
etkilerinin belirlenmesinde yapilan deneysel testlerde
kullanimi en ¢ok tercih edilen materyallerdendir
(Heinrich-Hirsch ve Neuberti 1991). NO’nun memelilerde
embriyo tarafindan da iiretildigi ve bu sekilde olusan
NO'nun endometriyumda lokal damar genislemesi ile
hormonlar veya sitokinlerin diizenlenmesinde gérev aldig1
belirtilmektedir. Bununla birlikte NO’nun kullanim
diizeyine baghh olarak embriyonik kayiplara neden
olabilecegi ifade edilmektedir (Blashkiv ve ark. 2001, Chen
ve ark. 2001, Lepiller ve ark. 2007). Buna karsin iNOS
inhbitérii olan fluniksin megluminin (Oznurlu ve Oznurlu
2016) civciv embriyosu lizerine etkisini bildiren arastirma
disinda NO'nun ekzojen donorii olan SNP ve inhibitéri
olan L-NAME’in kanatlh embriyosu lizerine etkisi
degerlendirilmemistir. Nitrik oksit stimiilasyonu ya da
inhibisyonunun tavuk embriyosu iizerine etkilerinin
arastirlldigr calismalar siirhdir. Yapilan bu arastirmada
SNP ve L-NAME'in kanath embriyonal gelisimi {izerine
olasi etkisinin belirlenmesi amaglandi.

MATERYAL ve METOT

Yumurtalar, Arastirma Gruplar1 ve Enjeksiyonlar ile
Kulucka islemleri

Arastirma, Afyon Kocatepe Universitesi Hayvan Deneyleri
Etik Kurulu'nun (AKUHADYEK-103-18) onayin takiben,
Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Fakiiltesi Anatomi
Anabilim Dali Laboratuvarr’nda bulunan kulugka
makinasinda (Cimuka CT120SH, Tirkiye) yiiriitildi.

Arastirmada kanath anacglardan elde edilen beyaz
yumurtaci irki damizliklara ait toplam 210 adet kulugkalik
dolli tavuk yumurtast kullanildi. Isikhh kutuda muayene

14

edilip normal poroziteye sahip olanlar arastirmaya dahil
edildi. Yumurtalar birer birer tartilarak kulugka baslangi¢
agirliklar belirlendi. Daha sonra her bir yumurta kapal
kabinde dezenfeksiyon amaciyla 21 g potasyum
permanganat 42 mL formaldehit/m3 karisimiyla elde
edilen buhara maruz birakild.

Arastirmada 30 yumurta hi¢cbir uygulamanin yapilmadigi
negatif kontrol grubu olarak ayrilirken, geri kalan 180
yumurta kulucka baslangicinda hava kamaras1 6zel
yumurta delicisi ile delindi. Delinen yumurtalardan 30’u
Sham Kontrol grubu (SK, delindikten sonra hemen
parafinle kapatilacak olan grup), diger 30’'u serum
fizyolojik  grubu  (SF, pozitif kontrol) olarak
adlandirldiktan sonra geriye kalan yumurtalarin
olusturdugu deney gruplarina iki farkli dozda SNP (Sigma
71778) ve L-NAME (Sigma N5751) soliisyonlar1 hava
kamarasina agilan delige enjekte edildi (Prelusky ve ark.
1987, Celik ve ark. 2000). Bu islem i¢in yumurtanin kiit
ucunun dezenfeksiyonunu sonrasi steril uclu 6zel
mikropipet (Sealpette, Jencons) kullanildi. SNP ve L-NAME
daha once hayvanlarda (at, sigir, kopek, kedi, tavsan,
hamster, kobay, gerbil, sinsilla, rat) sirasiyla 50-200 ve 50-
200 mg/kg dozunda uyguland: (Bilbiil ve ark. 2015a, b).
Arastirmada ise SNP ve L-NAME gruplarinda uygulama
hacmi Serum Fizyolojik (SF) kullanilarak 0.025 ml seklinde
ayarlanarak yapildi. Enjeksiyonlarin yapilmak {zere
delindigi tiim hava kamaralari, sivi parafinle kapatildi.
Daha sonra yumurtalar, ©énceden dezenfekte edilen
dezenfeksiyonu yapilan 37.5°C sicaklik, % 65 nispi nem ve
diizenli havalandirma kosullarinin olusturuldugu kulugka
makinasina uygun sekilde yerlestirildi. Burada her bir
gruba ait yumurtalarin her bir katta esit sayida olacak
sekilde homojen yerlestirilmesine dikkat edildi. Ayrica
giinde 12 kez (her iki saatte bir) yumurtalar burada
otomatik olarak 180%1ik/45°lik aciyla 6ne ve arkaya
dogru  dondiiriildi.  Boylece  arastirmadaki  tiim
yumurtalarin standart kosullar altinda inkube edilmesi
saglandu.

Embriyo Agirliklar: ve Uzunluklarinin Belirlenmesi

Kulugkanin 7. ve 14. giinlerinde gruplardan rastgele alinan
10 yumurta birer birer hassas teraziyle tartilip agirlhiklari
belirlendi. Daha sonra bu yumurtalar yine ayni giinlerde
acilip elde edilen embriyolar da ayni sekilde tartilarak
embriyo agirliklar1 saptandi. Embriyo tepe-ki¢ uzunlugu
(EU) dijital bir kumpasla (Mitutoyo Digimatic Caliper,
CDN- P20PMX, Japan) olctildi (Sekil 1). Bu degerlerden
yararlanilarak rolatif embriyo agirliklar1 (REA) asagidaki
formiile gére bulundu:

Rolatif embriyo agirhgt (%)= (Embriyo agirhgr /
Yumurtanin son agirhigi) x 100

Cikim Orani, Uzunluklarimin

Belirlenmesi

Agirhiklarn  ve

Kulugkanin 21. giiniinde gruplardan rastgele alinan 10
yumurta birer birer hassas teraziyle tartilip agirliklar:
belirlendi. Daha sonra agilan bu yumurtalarin embriyolari
tartilarak ¢ikim agirliklar1 (CA) bulundu. Cikim uzunlugu
(CU) i¢in embriyolarin tepe ile ki¢ arasindaki uzunluk/
gaga ile orta tirnak arasindaki mesafe dijital bir kumpasla
(Mitutoyo Digimatic Caliper, CDN- P20PMX, Japan) 6l¢iildi
(Sekil 1). Kulugkanin son giiniinde gruplarda ¢ikim
oraninin (CO) belirlenmesinde asagidaki formiil kullanildi
(Aksoy 1994). Cikim Orani (%) = (Cikan civciv sayis1 /
Makineye konulan déllii yumurta sayisi) x 100
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Figure 1. Images of the 7th day in the control group.

Malformasyonlar ve Geriliklerinin

Belirlenmesi

Gelisme

Kulugkanin 21. gliniine ait embriyolarin gelisim dénemi
yumurtalar tek tek kirilarak Hamburger ve Hamilton
(1951) Skalasmna gore degerlendirildi. Buna gore
embriyolarda olusan makroskobik anomaliler, gelisme
geriligi, 61im oranlar1 degerlendirildi.

istatistiksel Analizler

Embriyonik mortaliteler gruplardan elde edilen fertil
yumurta sayilarina gore hesaplandi. Embriyonik mortalite
verileri ki-kare testiyle degerlendirilirken, rélatif embriyo
ve civeiv  agirhgr  ile  tepe-kic  uzunluklarinin
degerlendirilmesinde One-Way Anova ve Tukey testi
kullanilda. istatistiksel testler, SPSS (9.0.0 versiyonu) paket
programi gore yapildi. P<0.05 degeri istatistiki agidan
o6nem sinir1 kabul edildi.

en fazla gelisim geriligi ve 6lim oram1 SNP200 grubunda
tespit edildi.

Tablo 1. Gruplara ait yumurta baslangi¢ agirligi (YBA) ile
7. ve 14. ginlerdeki rolatif embriyo agirlign (REA) ve
embriyo uzunlugu (EU) ortalamalari.

Table 1. The initial weight of the egg groups with mean
relative embryo weight (REA) and embryo length (EU) on
days 7 and 14.

REA (7. EU(7.gin),  REA(14. EU

YBA, g giin), % cm giin), % (14.giin),
cm

Kontrol 51.63+0.81 0.76£0.07 24.11£0.99 10.34£0.77 48.90£2.75
SK 50.46+0.60 0.900.04 25.67+0.29 11.55+0.54 49.06+2.44
SF 51.13%0.59 0.870.03 25.42+0.19 11.94+0.49 52.51£3.68
SNP50 50.93+0.63 0.81£0.05 25.38+0.70 11.41x0.44 50.87+1.51
SNP200 51.73%0.63 0.78+0.04 25.02+0.74 11.63+0.41 53.04£4.06
L-NAME50 52.23+0.72 0.83%0.10 23.61£0.44 10.74£0.49 51.72+3.45
L-NAME200 51.63%0.59 0.83+0.03 24.33£0.55 10.35+0.32 53.10£2.50
P 0.580 0.660 0.324 0.216 0.888

SK: Sham Kontrol, SF: Serum Fizyolojik, SNP: Sodyum Nitro
Prussid, L-NAME: N-nitro-L-arjinin metil ester. Gruplar
arasindaki fark istatistiksel agidan 6nemsizdir (P>0.05).
Tablo 2. Gruplara ait ¢ikim orani (CO), cikim agirligi (CA)
ve ¢cikim uzunlugu (CU) ortalamalart.

Table 2. Hatching rate (HR), hatching weight (HW) and
hatching length (HL) average in the groups.

€O, % CA g CU, mm

Kontrol 90 34.31£1.30 83.84£0.302
SK 83.3 34.19£1.15 82.73+0.522
SF 76.7 34.27+0.65 84.33+0.93=
SNP50 53.3 35.24%0.93 84.45+0.962
SNP200 40 37.14£0.98 84.40+0.88=
L-NAME50 70 34.44£0.95 84.95+1.392
L-NAME200 60 38.43+0.90 91.66+0.82°
P 0.000 0.053 0.000

BULGULAR

Arastirmada baslangic (0 giin), 7., 14. ve 21. giine
(yumurtadan ¢ikima) ait 6l¢iimler sirasiyla Tablo 1 ve 2’de
gosterilmektedir.  Arastirmada  gruplarda yumurta
baslangi¢ agirliklar ile birlikte 7. ve 14. glinlerdeki rolatif
embriyo agirligl ve embriyo uzunlugu degerleri agisindan
herhangi bir fark saptanmadi (P>0.05; Tablo 1, Sekil 1).
Arastirmanin ~ 21.glinline ait g¢kim parametreleri
incelendiginde ¢ikim agirhigi bakimindan kontrol ve
deneme gruplart arasinda farklihik goriilmemesine
(P>0.05) ragmen, ¢ikim orani ve ¢ikim uzunlugunun
deneme gruplari arasinda degistigi tespit edildi (P<0.05;
Tablo 2). En ytiksek ¢ikim oran1 % 90 ile kontrol grubunda
gozlenirken; bunu sirasiyla SK (% 83.3), SF (% 76.7) ve
deneme gruplar izledi. Cikim orani deneme gruplarindan
L-NAME50 grubunda en yiiksek (% 70) iken, SNP200
grubunda en disiik (% 40) olarak belirlendi. Cikim
uzunluklari incelendiginde ise en farkl ve en yiiksek deger
L-NAME200 grubunda (91.66 mm) goriiliirken; kontrol
(83.84 mm), SK (82,73 mm), SF (84.33 mm) gruplarn ile
deneme gruplarinin ¢ikim uzunluklar1 degerlerinin
birbirine benzer oldugu tespit edildi. Arastirmanin
21.gilinlindeki embriyolojik gelisim incelendiginde kontrol
grubundaki  gelisimin Hamburger-Hamilton (1951)
skalasina uygun oldugu goézlendi. Deneme gruplarinda ise
bu skalaya gére embriyolarda gelisim geriligi saptanirken;

SK: Sham Kontrol, SF: Serum Fizyolojik, SNP: Sodyum Nitro
Prussid, L-NAME: N-nitro-L-arjinin metil ester. ab: Ayn
satirda farkli harfleri tasiyan ortalamalar arasi fark
o6nemlidir (P<0.001)

TARTISMA ve SONUC

Kanatli embriyolar1 6zellikle tavuk embriyosu, kimyasal
maddelerin embriyotoksik etkilerinin de belirlenmesinde
yapilan testlerde tercih edilen materyallerdendir (Ubeda
ve ark. 1994). Bu amagcla gelistirilen testlerden biri Tavuk
Embriyotoksisite Belirleme Testi'dir (Chicken
Embryotoxicity Screening Test, CHEST’dir). Bu testin
birinci asamasindan elde edilen sonuglarin morfogenetik
durumlar yoniinden memelilerle uyumlu 6zelliklere sahip
oldugu tespit edilmistir (Jelinek ve ark. 1985, Jelinek ve
Marhan 1994). Ozellikle erken dénem civciv embriyo
modelinin, memelilerdeki embriyonik gelisimin ilk ayina
benzer oldugu belirtilmektedir (Unlu 2002). Bununla
birlikte prenatal etkinin degerlendirilmesi agisindan
kullanilan CHEST; embriyosunun gelisim dénemlerinin ¢ok
iyi belirlenebilmesi, ¢ok sayida embriyonun
kullanilabilmesi, canli bir organizmaya verilebilecek
verebilecegi agr1 ve aclyr en aza indirgemesi gibi
avantajlara sahiptir (Jelinek ve ark. 1985). Bu baglamda
mevcut calismada NO’nun embriyotoksik etkilerinin
belirlenebilmesi  i¢in  do6lli  tavuk  yumurtalarina
enjeksiyonlar gergeklestirildi.

15
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Embriyotoksisite ¢alismalarinda kullanilan maddenin
uygulama yeri, zamani, dozu ve 6zellikleri (dogal, yapay
formu), kullanilan ¢éziiciiniin 6zellikleri (hacmi ve pH’s1)
oldukca 6nem tasimaktadir (Jelinek ve Marhan 1994). Bu
calismalarda uygulanacak kimyasalin hava kamarasi,
albiimin ve yumurta sarisina enjeksiyonlari denenmis;
uygulama ve sterilizasyon islemlerinin kolayligi, verilen
soliisyonun hizli ve homojen yayilmasi, yumurta i¢i basinci
artirarak embriyoda mekanik hasara yol agmamasi gibi
avantajlar1 nedeniyle mevcut ¢alismada kimyasallarin hava
kamarasina uygulanmasi tercih edilmistir. Yumurtaya
enjekte edilecek maddenin farkli dozlarda uygulanmasi,
sonuglarin giivenilirligi acisindan oldukga dnemlidir (Celik
ve ark. 2000, Cetinkal ve ark. 2010, Oznurlu ve Oznurlu
2016). Daha once yapilan ¢alismalarda (Biilbiil ve ark.
20154, b) kanatlilarda 50 ve 200 mg/kg SNP ve L-NAME’in
nitrik oksit metabolizmasi iizerinde etkili oldugu ifade
edilmesinden dolay1 bu ¢alismada da benzer dozlar
uygulanmistir. Uygulama hacmi olarak da 0.025 ml (Celik
ve ark. 2000) kullanilmistir.

Kanatlhlarda yumurta agirhigi ve civciv ¢ikim agirhg
arasinda pozitif bir iliski bulunmaktadir (Tona ve ark.
2004). Cikan civcivlerin biiytikliigi, dogrudan dogruya
yumurta biiyikligine baghdir. Bu arastirmada calisma
oncesi gruplardaki yumurtalarin agirliklar1 benzer olup 7.,
14. giinlerde embriyo ile ¢cikim giinii agirhiklari bakimindan
gruplar arasinda fark goriilmemistir. Nitrik oksit dontirii
SNP’nin yumurtaya enjeksiyon yapilarak kullanimina
iliskin daha 6nce yapilmis bir ¢alisma bulunmamasina
karsin, (Lepiller ve ark. 2007) zebra baliginin embriyonal
gelisim boyunca fizyolojik ve stres kosullarinda stirekli bir
NO iiretimi oldugunu ifade etmektedirler. Buna karsin bu
calismadan farkli olarak (Oznurlu ve Oznurlu 2016)
yaptiklar1 arastirmada iNOS inhibitorii olan ayni zamanda
nonsteroid antiinflamutuar olan fluniksin megluminin
dozuna bagl olarak 6zellikle embriyonik dénemin 7., 11,
15. ve 18. giinlerinde rolatif embriyo agirliklar1 ve embriyo
uzunluklar1 ile kulugkadan c¢ikis giinli civciv agirhiklar
lizerinde azalmaya neden oldugunu bildirilmislerdir. Bu
calismada kullanilan L-NAME ise selektif bir NOS
inhibitorii olup spesifik tic NOS enzimini (eNOS, iNOS,
cNOS) de engellemektedir. Fluniksin megluminin ise
NOS’tan bagimsiz olarak damar genisletici bir madde olan
prostaglandin sentezini engelleyerek embriyonal gelisim
tizerinde olumsuz etki olusturdugu diistintilebilir (Reppert
ve ark. 2019).

Kanathlarda délli yumurtalardan ¢ikan civcivlerin yiizdesi
olarak ifade edilen ¢ikim orani, kulugcka sonuglarinin
degerlendirilmesi agisindan olduk¢a o6nemlidir. Cikim
oraninin belirlenmesinde ozellikle  yumurtalarin
bulundugu kulugka makinesi kosullarinin uygunlugu,
kulugkalik yumurtalarin se¢imi ve Kkalite 06zellikleri
(yumurta agirhg gibi), dollilik gibi faktoérler etkili
olmakla  birlikte (Ensminger 1992)  kulugkadaki
yumurtalardaki  embriyo  gelisim  donemleri ile
yumurtalara uygulanan maddeler ¢ilkim  oranini
degistirmektedir. Embriyotoksisite calismalarinda
gbozlemlenen embriyonik dliimlerin, embriyolarda énemli
yapisal ve fonksiyonel bozukluklarin c¢ogunlukla mitoz
boéliinme ve hiicre farklilasmasinin hizli gergeklestigi erken
gelisme donemlerinde yogunlastigl goriilmiistiir (Kucera
ve Burnand 1987). Bu nedenle mevcut arastirmada
embriyonal gelisimin 21. giiniine ait mortalite ve gelisim
geriliklerine gore gruplarda ¢ikim oranlari belirlendi. Buna
gore embriyonal gelisimin 21. giliniine ait ¢ikim orani
deneme gruplarindan L-NAMES50 grubunda en ytiksek (%
70) iken, SNP200 grubunda en diisiik (% 40) olarak tespit
edildi (P<0.05; Tablo 2).
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Yapilan c¢alismalarda NO’nun metabolizma artis1 ve
azalisinin embriyonal gelisimi etkiledi farkl
arastirmalarda saptanmistir. Fare embriyolari {izerine
yapilan ¢alismada NO'nun normal embriyo gelisimi i¢in
gerekli oldugu, bir NOS inhibitéri olan NG-nitro-L-arginine
maruz birakilan embriyolarda normal gelisimin inhibe
edildigi gosterilmistir (Gouge ve ark. 1998). Fare
embriyolarinda 0.1 - 1 uM dozundaki L-NAME’in blastosit
gelisimini inhibe ettigini, ancak 0.1 uM SNP’nin bu etkileri
tersine ¢evirdigini, asir1 NO’nun (210 uM) fare
embriyolarinda apoptoza neden olabilecegini
bildirmislerdir (Chen ve ark. 2001). Farelerde erken
embriyonik 6limlerin nedenlerinin arastirildigi  bir
calismada (Haddad ve ark. 1995) gebe farelere gebeligin 6.
glniinden itibaren oral veya parenteral olarak verilen
aminoguanid’in NOS inhibisyonuna neden oldugu ve erken
embriyo Olimlerini azalttifi saptanmistir. Mevcut
arastirmada bu calismadaki verilere uyumlu olarak SNP
verilen iki grupta da ¢ikimdaki 6liim orani (SNP50: % 46.7;
SNP200: % 60), L-NAME verilen iki gruptaki 6liim oranina
(L-NAMES50: % 30; L-NAME200: % 40) gore daha yiiksek
olarak saptandi.

Bu arastirmada SNP’nin yiiksek dozda uygulandig1 grupta
21. giinde embriyolarda gelisme geriliginin arttig1 tespit
edildi. Embriyo tarafindan da iretilmekte olan NO,
endometriyumda lokal damar genislemesi ile hormonlar
veya  sitokinlerin  diizenlenmesinde  6nemli  rol
oynamaktadir.  Bunun yaninda NO, embriyoda
damarlagsmayr artirmaktadir. Ancak olusan NO'nun
fizyolojik simirlarda kalmasinin énemli oldugu, yiiksek
diizeylerdeki NO'nun, embriyodaki apoptozisi uyararak
embriyo kaybina neden olabildigi bildirilmektedir. Nitrik
oksit eksikliginde de siiperoksit radikali yeterince
uzaklastirilamadigl icin embriyonik hiicrelerde hasar
meydana geldigi ve embriyonik kayip olustugu
belirtilmektedir (Blashkiv ve ark. 2001, Chen ve ark.
2001). Bu arastirmada da NO donérii olan SNP200
grubunda gorillen ¢lkim oranindaki azalma her
embriyonun kendi gelisim siirecine bagh olabilecegi gibi,
SNP’nin yiiksek dozunun etkisiyle (SNP'nin yiiksek dozuna
embriyonun  duyarli  oldugu) vitellin damarlarin
yapisindaki bozulmaya bagl olarak embriyolarin yeterli
beslenememesinden kaynaklanan gelisme bozukluklar: ve
6lim orani artiglarinin (son dénem embriyo 6liimlerinin)
bu dénemde goriilmesinden kaynaklanabilir.

Sonug olarak bu ¢alismada embriyonik gelisim déneminde
NO metabolizmasinda degisikliklerin embriyonal gelisimi
bozdugu; o6zellikle NO dondrii SNP’nin daha belirgin
embriyotoksik etki gosterdigi goriildi. Ayrica ileride
yapilacak ¢calismalarda doz ve grup sayilarinin artirilmasi,
embriyolarda organlarin histolojik yapilarinin incelenmesi,
stereolojik olarak hiicre sayimi ve hacim hesaplamalarinin
yapilmasinin NO'nun embriyo iizerine etkilerinin daha

detayll  olarak  anlasilmasina  katki  saglayacag:
diistiniilmektedir.
CIKAR CATISMASI

Yazarlar, ¢ikar ¢atismasi olmadigini beyan eder.
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ABSTRACT

The most important factors affecting the success of artificial insemination are the balanced nutrition of the
animals and the determination of estrus. Malnutrition causes a decrease in the Body Condition Score (BCS).
Low BCS affects the deterioration of the metabolism of cows which has a primary influence on estrus and
offspring productivity. In this study, estrus and ovulation synchronization was performed by forming three
study groups from cows and heifers with a maximum BCS average of 2.95. Cows that were 3 - 6 years old
were included in Group I (n = 12) (BCS: 2.95 * 0.62), heifers between 18-22 months of age and showing at
least 1 estrus were included in Group II (n = 13) (BCS: 2.03 # 0.37) and heifers between 18-22 months of age
were included in Group III (n = 45) (BCS: 1.57 + 0.38). Progesterone Implants remained in the vagina for 10
days in all groups. One day before removal of implants, 2000 [U PMSG and 5 ml PGF2«a was injected to all
groups. All animals were injected with 1500 IU hCG 24 hours after the implants were removed. After removal
of implants, all animals were inseminated at 48 and 72 hours regardless of estrus symptoms. According to the
groups, pregnancy rates of 58.33%, 38.46% and 13.33% were obtained, respectively. When the results were
compared, it was found that the BCS rate and pregnancy rates were parallel (P<0.01). In line with these
results, the importance of feeding and giving birth before has been revealed.

Keywords: Body Condition Score, Cattle, Fertility, Synchronization

0z

inek ve Diivelerde Viicut Kondisyon Skorunun Ostrus-Ovulasyon Senkronizasyonu
ve Gebelik Uzerine EtKisi

Suni tohumlamanin basarisini etkileyen en énemli faktérler, hayvanlarin dengeli beslenmesi ve kizginligin
belirlenmesidir. Kotii beslenme, Viicut Kondisyon Skorunda (VKS) bir azalmaya neden olur. Diisiik VKS,
sigirlarda hormon metabolizmasinin bozulmasina, kizginlik tespitinin zorlasmasina ve doél veriminde
azalmaya sebep olur. Bu ¢alismada maksimum VKS ortalamasi 2.95 olan inek ve diivelerden {i¢ ¢galisma grubu
olusturularak 6strus ve ovulasyon senkronizasyonu gergeklestirilmistir. Uygulama gruplari; Grup I (n = 12)
(VKS: 2.95 + 0.62), Grup II (n = 13) (VKS: 2.03 + 0.37) 18 - 22 aylik diivelerde en az 1 dogum yapan 3 - 6 yas
arasl inekler, Grup III'de (n = 45) (VKS: 1.57 * 0.38) en az 1 kizginlik gésteren 18 - 22 aylik diiveler kullanildi.
Tiim gruplarda progesteron implantlar1 vajinada 10 giin kaldi. implantlar ¢ikartilmadan bir giin énce tiim
hayvanlara 2000 1U PMSG ve 5 ml PGF2a enjekte edildi. implantlar 24 saat sonra cikarildi ve 1500 IU hCG
enjekte edildi. implantlar ¢ikarildiktan sonra 48. ve 72. saatlerde 6strus semptomlarina bakilmaksizin tiim
hayvanlar tohumlandi. Gruplara gore sirasiyla 58.33%, 38.46% ve 13.33% gebelik oranlan elde edildi.
Sonuglar karsilastirildiginda VKS orani ile gebelik oranlarinin paralel oldugu goriildii (P<0.01). Bu sonuglar
dogrultusunda beslenmenin ve daha énce dogum yapmanin énemi ortaya konmustur.

Anahtar Kelimeler: Fertilite, Senkronizasyon, Sigir, Viicut kondisyon skoru

INTRODUCTION genetic factors on total productivity (Ayres et al. 2014;

One of the most important criteria determining success in
modern dairy farms is keeping the fertility at the optimum
level. Many studies have shown that environmental factors
(care, feeding, management, etc.) are more effective than

Vasconcelos et al. 1999). In order to keep bovine animals
stay healthy; they should be fed with an appropriate diet
adapted to their age, weight, behavior, physiological needs,
and expected yield (Ergilin et al. 2014). Management and
nutrition, has a direct effect on the Body Condition Score
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(BCS) of the animal. BCS is the evaluation of the body
structure of dairy cattle according to being weak or
excessively fat which is scored between 1 and 5. In this
system, 1 refers to cachectic animal and 5 refers to
excessively fatty animal. Optimum BCS should be between
2.5 - 3 point. (Wildman et al. 1982). It has been reported
that BCS is associated with the increase in calving interval,
milk yield, pregnancy rate, calving difficulty, weaning
weight (Funston 2010; Varish and Tekin 2011).A negative
energy balance is observed in animals with the decrease in
BCS (Garnsworthy et al. 2008a). These changes in
carbohydrate and energy metabolism negatively affect
metabolic hormones. The secretion disorders of metabolic
hormones impair reproductive hormones and ovary
functions (Garnsworthy et al. 2008b; Webb et al. 2004). In
cows and heifers with a low BCS rate, a decrease in LH
release, estrogen release, no estrus symptoms, ovulation
disorders, fertilization problems, early embryonic deaths,
and pregnancy rates are observed (Butler 2003; Freret et
al. 2005; Froment 2007). Edmonson et al. (1989) created a
detailed measurement scale to accurately determine BCS
in cows and heifers. According to this:

1- Pelvis bones and Processus transversus are seen.
Depressions in the Sacrum area are evident. There is no fat
layer in the pelvis and back area. Pelvis ligaments are
prominent.

2- Pelvis bones can be felt. Processus transversuses are not
very prominent. However, pressure can be felt. Sacrum
region is hollow and there is a light layer of fat at the bone
ends. Pelvis ligaments are less pronounced.

3- Pelvis bones can be felt under slight pressure. Processus
transversuses can be felt with a strong pressure. The
Sacrum area is filled with a layer of fat. Pelvis bones are
visible, but the triangular-like image formed between them
has turned into a round.

4- Pelvis bones can be felt under very strong pressure.
Processus transversuses cannot be felt. Sacrum area is full
of fat layer. The back and waist area are straight. The
pelvis bones are rounded and filled with a layer of fat.

5- Pelvis bones cannot be felt. Sacrum area is filled with fat
layer and it has become round. The back and waist area
are straight. The ribs are covered with a layer of fat. The
coccyx is not evident (Edmonson et al. 1989).

Exogenous hormone applications and sexual
synchronization together with fixed-time artificial
insemination applications are offered as an important
solution in the absence of estrus and ovulation due to the
deterioration of metabolic balance and the disruption of
the release mechanisms of reproductive hormones. For
this purpose, progesterone, PGF2q, estrogen, eCG, hCG, LH,
PMSG, FSH hormones are preferred. With protocols
created with different combinations of these hormones,
pregnancy can be achieved without the need to detect
estrus symptoms (Dhami et al. 2019; Ferreira et al. 2006;
Singh et al. 2019; Vale et al. 2011).

This study was conducted in a livestock operation that
wanted to sell pregnant heifers and cows to dairy farms.
The aim of this study was to investigate the effect of
progesterone containing devices and additional hormone
applications on estrus and pregnancy rates on heifers and
cows who cannot be fed adequately and balanced until
puberty and have low BCS.
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MATERIAL and METHODS

Animals

Animals material of this study consisted of 18 months and
6 years old cows and heifers in Denizli Province. Animals
kept in three different barns within the same enterprise
were primarily evaluated according to their BCS and barn-
based groups were formed.

The ethics comitte report of this study was obtained from
Van Yuzuncu Yil University Animal Experimentals Local
Ethics Committee. (Date:03.12.2020 Decision Number:
2020/11-05)

Animal Groups and Application

The animals in the enterprise are grouped according to
their shelters. First of all, the general examination of all
animals and then the examination of their genital organs
were made. Animals with any disease were not included in
the study. The groups are formed as follows; Group I (n =
12) (BCS = 2.95 * 0.62): The animals in this group were 3 -
6 years old cows. Group II (n =13) (BCS = 2.03 + 0.37): The
animals in this group consisted of 18 - 22 months old
heifers showing at least 1 estrus. Group III (n = 45) (BCS =
1.57 + 0.38): The animals in this group consisted of 18 - 22
months old heifers that did not show any estrus. BCS of
animals according to groups were determined according to
the scale of Edmonson et al. (1989) before starting the
application. The same synchronization protocol was
applied to the animals in all groups (Table 1). The day the
implants are placed is determined as day 0.

Table 1. Application schedule.

Days Application

Placement of Progesterone Implant Intra -
Day 0 Vaginal
1.00 gr, DIB®, Vilsan, Turkey

2000 IU PMSG

5 ml PGF2a IM

IM
Day 9 Folligon + Dinolitic®,
Intervet, Turkey Upjohn, USA
Day 10 Removal of the Progesterone Implant

1500 IU hCG IM

Day 11

Chorulon®, MSD, USA
Day 13 Al
Day 14 Al

*Al: Artificial insemination IM: Intramuscular
Artficial insemination And Pregnancy Examination

All animals were inseminated by the same person. Frozen-
thawed straws used in artificial insemination. All animals
were inseminated at 48 and 72 hours regardless of estrus
symptoms. Sperm samples had minimum 70% motility
rate and a maximum of 20% abnormal and dead-alive
sperm rate. Pregnancy examinations were performed by
recto-vaginal method on the 45th day after insemination.

Statistical Analysis

All statistical analysis was performed by using SPSS 22.0
(IBM Corp., Armonk, NY, USA) package program for



[Effect of Body Condition Score on Pregnancy]

Van Vet ], 2021, 32 (1) 18-21

Windows. Chi - Square Test was used to evaluate the
differences between groups for pregnancy rate. For all
comparisons, differences were considered with a
minimum of 0.05 significance level.

RESULTS

A total of 70 animals in 3 groups were used in the study.
The highest pregnancy was obtained in Group I consisted
of 3 - 6 year old cows. The lowest pregnancy was obtained
in Group III, that were consisted of heifers aged 18 - 22
months and never showed estrus to date. BCS rates and
pregnancy rates were compared, a statistically significant
difference was found (P<0.01). It was found that the
decrease in BCS decreased the pregnancy rates (Table 2).

Table 2. Pregnancy rates.

Group Pregnancy (%) P
Group I (n=12) 58.33a
Group II (n=13) 38.46b P<0.01
Group III (n=45) 13.33¢

*Different letters within the same column demonstrate
significant differences (P<0.05)

with Group 1. The fact that the animals in Group 2 - 3 were
heifers and their low BCS values explain the big difference
between pregnancy rates. Low BCS rates lead to
prolongation of anestrus duration (Hess et al. 2005),
insufficient LH release, poor oocyte quality (Bo et al.
1995), negative energy balance (Butler 2005), suppression
of reproductive hormones (Garnsworthy et al. 2008; Webb
et al. 2004). For these reasons, the decrease in pregnancy
rate is an inevitable result.

In addition to exogenous progesterone applications, with
PMSG and hCG administration, a pregnancy is obtained in
cow (58%) and heifers (38% - 13%) even if it is low. For
the continuation of estrus and ovulation in a healthy way,
the animals should have a BCS value of at least 2.5.
Another issue that should be emphasized is that even if
pregnancy is achieved in animals with low BCS rates with
exogenous hormone applications; the maintenance of
these pregnancies in a healthy way and bearing of the
metabolism of this burden remain as an important issue
that needs to be investigated.
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DISCUSSION and CONCLUSION

Genetic and non-genetic factors affect reproductive
performance. Among these factors, the effect of genetics is
20%, while the non-genomic effect accounts for 80%. The
most important factors affecting non-genetic factors are
environment and nutrition. The effect of nutrition on this
rate is around 50% (Ayres et al. 2014; Lotthammer 1991;
Vasconcelos et al. 1999).

In this study, fixed-time artificial insemination was
performed by synchronizing estrus and ovulation in order
to reveal the importance of BCS values related to nutrition.
This study demonstrated that, when BCS and pregnancy
rates were examined, a correct ratio was found between
them and it was determined that the average 1.5 points of
BCS difference caused a 45% decrease in the pregnancy
rate (P<0.01). Likewise, Lopez et al. (2003) reported that a
1 - point decrease in BCS value has negative effects on
pregnancy. In addition, Bo et al. (1995) stated that animals
with a BCS value of less than 2 have a very low chance of
becoming pregnant. The reason for the low pregnancy
rates in Group 1 and 2 (38% - 13%) can be explained by
these factors.

Kasimanickam et al. (2012) found pregnancy rates in the
range of 54.9 - 69.2% in a synchronization study using
progesterone, PGF2a and GnRH in heifers with a BCS ratio
of 2.5 - 3.5. In a study, Luiz et al. (2017) used progesterone,
PGF2a, estrogen, eCG in primiparous and multiparaous
animals with a BCS rate ranging from 2.3 - 3 and reported
the pregnancy rates in primiparous animals as 33 - 45%
and in multiparaous animals as 60-64 %. Williams et al.
(2002) in the synchronization study performed in cows
and heifers with BCS 2.7-2.9, pregnancy rates were
reported as 40% in heifers and 45 % in cows. Guilherme et
al. (2004), in a study using Progesterone + Estrogen + eCG
+ GnRH in study groups with BCS rates of 2 / 2.5 / 3, they
found pregnancy rates as 30 / 47.6 / 66.6%, respectively.
Although the synchronization protocol used in this study
and the protocol applied by Guilerme et al. (2004) were
similar, the pregnancy rates showed a parallelism only
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ABSTRACT

In this study, it was aimed to evaluate the expressions of 8-OHdG and MDA immunohistochemically in order to
determine the oxidative stress-induced DNA damage and lipid peroxidation in 16 papillomas and 14
fibropapillomas from 30 cattle brought to our department between 2013-2020. Biopsy samples taken after surgery
were fixed in buffered 10% formaldehyde solution. Sections of 5 pm thickness were taken from the paraffin blocks
prepared after routine tissue follow-up procedures and Hematoxylin & Eosin staining was applied to the sections in
order to detect histopathological changes. Avidin Biotin Peroxidase method was used for immunohistochemical
staining. In papilloma cases, severe hyperkeratosis, retepects extending from the epidermis to the dermis,
spongiosis and balloon-like degeneration in squamous epithelial cells, basophilic inclusion bodies in granular cells,
ulcerations in the epidermis layer, hemorrhagic areas and an increase in kerato hyaline granules were observed. In
addition to these findings, dense connective tissue increases were detected in fibropapilloma cases. In
immunohistochemical evaluations, positive reactions for BPV were observed in the nuclei of cells in stratum
granulosum. 8-OHdG positive reactions were detected in the cytoplasm and nucleus of the epidermal cells in
papilloma cases, whereas in cases of fibropapilloma, reactions in these cells were observed in the cytoplasm of
fibrocytes and fibroblasts in the dermis. Membranous MDA positive reactions were observed in the epidermal cells
in papilloma cases, whereas MDA expressions were detected in the cytoplasm of fibrocytes and fibroblasts in the
dermis of fibropapilloma cases. As a result of the literature reviews, no study data was found in which DNA damage
due to oxidative stres and lipid peroxidation was detected by means of 8-OHdG and MDA expressions in papilloma
and fibropapilloma cases of cattle, it is thought that the findings obtained in this study will contribute to the
literature. In addition, it has been concluded that oxidative stress plays an important role in the pathogenesis of this
tumor.

Keywords: DNA damage, Lipid peroxidation, Oxidative stress, Papilloma
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Sigir Papillom ve Fibropapillomlarda Oksidatif Stres Kaynakli DNA Hasar1 ve Lipid
Peroksidasyonun Immunohistokimyasal Olarak Arastirilmasi

Bu ¢alismada 2013-2020 yillar1 arasinda anabilim dalimiza getirilen toplamda 30 adet sigirlara ait 16 adet papillom
ve 14 adet fibropapillom érneginde oksidatif stres kaynakli DNA hasari ve lipid peroksidasyonu belirlemek amaciyla
immunohistokimyasal olarak 8-OHdG ve MDA ekspresyonlarinin degerlendirilmesi amaglandi. Cerrahi operasyon
sonrasl alinan biyopsi érnekleri tamponlu %10’luk formaldehit soliisyonunda fikze edildi. Rutin doku takip islemleri
sonrasl hazirlanan parafin bloklardan 5 pm kalinhiginda Kkesitler alindi ve histopatolojik degisikliklerin
saptanabilmesi amaciyla kesitlere Hematoksilen & Eozin boyamasi uygulandi. Iimmunohistokimyasal boyamalarda
Avidin Biotin Peroksidaz metodu uygulandi. Papillom vakalarinda siddetli hiperkeratoz, epidermisten dermise
dogru uzanan retepektler, skuamoz epitel hiicrelerinde spongiyozis ve balonumsu dejenerasyon, graniiler
hiicrelerde bazofilik inkliizyon cisimcikleri, epidermis katmaninda iilserasyonlar ve kanama alanlar ile kerato
hiyalin graniillerinde artis gozlendi. Fibropapillom vakalarinda ise bu bulgulara ek olarak girdap tarzinda bag doku
artislar1 tespit edildi. Immunohistokimyasal degerlendirmelerde ise BPV pozitif reaksiyonlar stratum
granulozumdaki hiicrelerin ¢ekirdeginde gozlendi. 8-OHdG pozitif reaksiyonlar papillom vakalarinda epidermal
hiicrelerin sitoplazmasinda ve c¢ekirdeginde saptanirken, fibropapillom vakalarinda ise bu hiicrelerdeki
reaksiyonlara ek olarak dermisteki fibrosit ve fibroblastlarin sitoplazmasinda rastlanildi. Papilloma olgularinda
epidermal hiicrelerde membranéz MDA pozitif reaksiyonlar goériiliirken, fibropapilloma vakalarinin dermisinde
fibrosit ve fibroblastlarin sitoplazmasinda MDA ekspresyonlari tespit edildi. Yapilan literatiir taramalar1 sonucunda
sigirlara ait papillom ve fibropapillom vakalarinda oksidatif strese bagh DNA hasar ile lipid peroksidasyonun 8-
OHdG ve MDA ekspresyonlar1 vasitasiyla tespit edildigi herhangi bir ¢alisma verisine rastlanmamis olup ve bu
yoniiyle bu ¢alismada elden edilen bulgularin literatiire katki sunacagi disiiniilmektedir. Bunlara ek olarak oksidatif
stresin bu tiimodriin patogenezinde 6nemli bir rol oynadig1 kanaatine varilmigstir.

Anahtar Kelimeler: DNA hasari, Lipid peroksidasyon, Oksidatif stres, Papillom
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INTRODUCTION

Bovine papillomatosis is wusually a benign tumor
characterized by the development of multiple warts
(Atasever et al. 2005; Beytut 2017). Bovine papilloma
viruses (BPV), the etiological agent of bovine
papillomatosis, has a double-stranded circular, 8-kb DNA
genome belonging to Papillomaviridae family (Grindatto et
al. 2015; Araldi et al. 2015; Timurkan and Alcigir 2017).
There is currently 24 known BPV types (Bianchi et al.
2020). Viral replication takes place in the nucleus, as
infected cells are lysed and new virions are released (Hong
and Kim 2015). These viruses show an affinity for mucosal
tissues and squamous epithelial as well as mesenchymal
tissue (Araldi et al. 2014; Hamad et al. 2016). Although
these viruses show tropism to the squamous epithelium of
warm-blooded animals, particulary cattle, cross-species
infection has been reported only in horses and other
equines (AL-Salihi et al. 2020). BPV, which is highly
species specific and has been detected in water buffaloes,
bison, giraffes, zebras, antelopes, yak, horses, donkeys,
tapirs, and other species (da Silva et al. 2015; Rojas-Anaya
et al. 2016). Although the tumor is seen at all ages, it is
mostly detected in young animals and regresses
spontaneously with the development of immune systems
(Atasever et al. 2005; Ozsoy et al. 2011). Sometimes this
process progresses towards cancer (Tozato et al. 2013;
Hamad et al. 2017). Warts caused by papillomaviruses,
known as epitheliotropic, are mostly seen on the scalp,
tongue, breasts, penis, vulva, oral cavity and upper
digestive tract (Munday 2014; Rojas-Anaya et al. 2016).
BPV cause significant economic losses (growth reduction,
weight loss, decreased milk production) by causing benign
and malignant tumors such as cutaneous papillomas,
fibropapillomas, bladder and esophageal cancers in cattle
(Carvalho et al. 2013; Hamad et al. 2017; Timurkan and
Alcigir 2017). This viral disease is distributed in many
region of the world such as America, Europe and Asia (Ata
et al. 2018). BPV can be scattered through contaminated
milking and care equipment, contact with infected animals,
and have also been detected in epithelial tissue and blood
interpreted as infection reservoirs in studies. In addition
to these, there are serious findings that it can be
transmitted by lymphocytes, milk, urine, oocyte, ovaries
and uterus (Araldi et al. 2015; Rojas-Anaya et al. 2016;
Dérttas and Bilge Dagalp 2020). Heredity, hormonal and
nutritional disorders, sunlight and the suppressed immune
system play a serious role in the pathogenesis of the
disease (Atasever et al. 2005; Ozsoy et al. 2011).

Free radicals are highly reactive chemical products that
occur during metabolism in the body, and they interact
with macromolecules such as lipids, carbohydrates,
proteins and nucleic acids, causing oxidative damage
(Atmaca and Aksoy 2009; Ozcan et al. 2015). Under
normal conditions, there is a balance in the production of
free oxygen radicals and radical toxicity and antioxidant
system that has a scavenging effect against them. The
disruption of this balance between antioxidants and
oxidants in favor of oxidants is called oxidative stress
(Tabakoglu and Durgut 2013; Ozcan et al. 2015). Reactive
oxygen species (ROS) cause more than 20 oxidative base
damage products in DNA. Among these damaged bases, 8-
hydroxy-2'-deoxyguanosine (8-OHdG) is the most used
marker in determining oxidative DNA damage (Atmaca
and Aksoy 2009; Ozcan et al. 2015). The severity of
oxidative damage can be determined by measuring the
levels in blood and tissues of the end products that are
accepted as specific indicators such as Malondialdehyde
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(MDA) resulting from lipid peroxidation (Sasmaz et al.
2005; Aslan and Sara¢ 2011).

In this study, it is aimed to evaluate the expressions of 8-
OHdG and MDA immunohistochemically in order to
determine the oxidative stress-induced DNA damage and
lipid peroxidation in bovine papilloma and fibropapilloma
samples brought to our department between 2013-2020.

MATERIALS and METHODS

Animals

The material of this study consisted of tissue samples of 16
papilloma, 14 fibropapilloma and 6 normal bovine skin
tissues taken from cattle brought to our department
between 2012-2020.

Ethical Approval

The ethics committee report of this study was obtained
from Kafkas University Animal Experimentals Local Ethics
Committee  (Authorization number: KAU-HADYEK-
2020/164).

Histopathological Investigations

Tissue samples taken after surgery were fixed in 10%
buffered formalin solution. After routine procedures
paraffin blocks were cut to 5 um thickness and
Hematoxylin & Eosin (H&E) staining was applied to the
sections in order to detect histopathological changes.
Sections were examined and photographed under a light
microscope.

Immunohistochemical Investigations

Avidin-Biotin ~ Peroxidase method was used as
immunohistochemical method. For immunohistochemical
staining, the sections of 4 um in thickness taken to poly-L-
lysine coated slides were deparaffinized and rehydrated in
graded alcohols. In order to prevent endogenous
peroxidase activity, the sections were treated with 3%
hydrogen peroxide solution in Phosphate Buffered Saline
(PBS) for 15 minutes. For antigen retrieval, the sections
were boiled in Citrat Buffer Solution (pH 6) for 25 min in
the microwave oven (at 800 watt). In order to prevent
nonspecific staining, the sections were incubated for 10
min with non-immune serum (Thermo Scientific
Histostain-Plus IHC Kit, HRP, broad spectrum, REF: TP-
125-HL) at room temperature. Diluted antibodies (BPV:
MyBioSource, MBS320197, Dilution Ratio: 1/100; 8-OHdG:
Bioss Antibodies, bs-1278R, Dilution Rate: 1/800, MDA:
Abcam, ab6463, Dilution Rate: 1/250) were incubated for
overnight (+ 4 °C in refrigerator). The sections were
washed 3 times in PBS solution for 5 minutes, and the
biotinylated secondary antibody (Thermo Scientific,
Histostain-Plus IHC Kit, HRP, broad spectrum, REF: TP-
125-HL) was applied to them at room temperature for 10
minutes. After washing in PBS (3-5 min), all sections were
incubated with peroxidase-bound Streptavidin (Thermo
Scientific, Histostain-Plus IHC Kit, HRP, broad spectrum,
REF: TP-125-HL) for 10 minutes at room temperature. A
solution of 3.3-diaminobenzidine tetra hydrochloride
(DAB) (Thermo Scientific, REF: TA-125-HD) was used as a
chromogen for 15 minutes. The sections were treated with
Mayer’s Hematoxylin for 30 second and washed in running
water for 5 min, dehydrated in graded alcohols, cleared in
xylene and coated with entellan. Primary antibodies were
omitted from the negative control sections and were
treated with diluted normal serum (goat). The slides
prepared after the covering were examined under a light
microscope (Olympus Bx53) and photographed via the
Cell*P program (Olympus Soft Imaging Solutions GmbH,
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3,4). Analyzes of the images were done with Image ]
Program. Results were evaluated as negative (-), mild (+),
moderate (++) and severe (+++).

Statistical Analysis

The significance of the difference between the
histopathologically scored data between the groups was
evaluated with the Mann-Whitney U test. All analyzes were
performed on the SPSS® (Version 18.0, Chicago, IL, USA)
program. Differences obtained between groups after
statistical analysis were considered significant at the
P<0.05 level.

RESULTS

Macroscopical Results

In macroscopic examination of the masses, wart-like
growths with or without a stalk in the form of cauliflower
were observed (Figure 1).

Figure 1. Macroscopic appearance of papilloma.
Microscopical Results

In papilloma cases, severe hyperkeratosis in the stratum
corneum layer (Figure 2 a), acanthosis characterized by
hyperplasia of stratum spinosum cells (Figure 2 a), and
finger-like structures (rete pegs) extending from the
epidermis to the dermis were detected. In addition to
these, severe degeneration in keratinocytes in the stratum
spinosum layer (Figure 2 b), increase in large and small
keratohyaline granules in the stratum granulosum layer
(Figure 2 c), and coilocytes with transparent cytoplasm
with eccentric localized pycnotic nuclei in the stratum
spinosum and granulosum layer were observed (Figure 2
d).

Few mitotic figures, areas of hemorrhage and ulceration,
and inflammatory cell infiltration were other important
histopathological findings. In the fibropapilloma cases, in
addition to these histopathological changes, dense
connective tissue bundles were determined in different
directions between the rete peg structures (Figure 2 e).
There were no any pathological changes found in normal
bovine skin tissue (Figure 2 f).

Immunohistochemical Results

In immunohistochemical evaluations, BPV immune
positive reactions were detected in the nucleus of cells in
the stratum granulosum layer of the epidermis all
papilloma and fibropapilloma cases (Figure 3 a-b). 8-OHdG
positive reactions were determined in the cytoplasm and

nucleus of the epidermal cells in all papilloma cases
(Figure 3 d), whereas in all cases of fibropapilloma,
reactions in these cells were observed in the cytoplasm of
fibrocytes and fibroblasts in the dermis (Figure 3 e).
Membranous MDA positive reactions were observed in the
epidermal cells in all papilloma cases (Figure 3 g), whereas
MDA expressions were detected in the cytoplasm of
fibrocytes and fibroblasts in the dermis of all
fibropapilloma cases (Figure 3 h). Normal bovine skin
tissue was negative for BPV, 8-OHdG and MDA expressions
(Figure 3 c-f-i).

Figure 2. Hyperkeratosis (H), acanthosis (A), H&E, Bar=
500 um (a), Hydropic degeneration in keratinocytes
(arrows), H&E, Bar = 100 um (b), Keratohyaline granules
(arrowheads), H&E, Bar = 50 um (c), Koilocytosis, H&E,
Bar= 100 um (d), Dense bundles of connective tissue in
different directions between rete ridge structures (lines),
H&E, Bar = 200 pm (e), Normal bovine skin tissue, H&E,
Bar= 100 um (f).

Statistical Results

Mean + SE mean and median values of all groups are given
in Table 1. A statistically significant increase found in the
papilloma and fibropapilloma groups in terms of BPV
reactions compared to the control group. In terms of 8-
OHdG immune positive expressions, a significant increase
found in papilloma and fibropapilloma groups compared
to the control group. In addition, the increase in 8-OHdG
immune positive reactions was statistically more
significant in papilloma groups than in fibropapilloma
groups. In terms of MDA expressions, a significant increase
found in papilloma and fibropapilloma groups compared
to the control group. However, any statistically significant
difference found in MDA expression between papilloma
and fibropapilloma groups.
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Figure 3. BPV immune positive reactions in the nucleus of cells (arrows) in the stratum granulosum layer of the epidermis,
IHC, Bar = 100 um (a), Higher magnification, intranuclear BPV expressions (arrowheads), IHC, Bar= 50 pm (b), Normal bovine
skin tissue, negative BPV immunoreactivity, IHC, Bar= 50 pm (c), Papilloma, 8-OHdG positive reactions in the cytoplasm and
nucleus of the epidermal cells (arrows), IHC, Bar = 100 pm (d), Fibropapilloma, 8-OHdG positive reactions in the cytoplasm of
fibrocytes and fibroblasts (arrowheads) in the dermis, IHC, Bar = 100 pm (e), Normal bovine skin tissue, negative 8-OHdG
immunoreactivity, I[HC, Bar= 100 um (f), Papilloma, membranous (arrows) and cytoplasmic (arrowheads) MDA positive
reactions in the of the epidermal cells, IHC, Bar = 100 um (g), Fibropapilloma, MDA positive reactions in the cytoplasm of
fibrocytes and fibroblasts (arrowheads) in the dermis, IHC, Bar = 100 pm (h), Normal bovine skin tissue, negative MDA

immunoreactivity, I[HC, Bar= 50 pm (i).

Table 1. Mean + SE mean and median values of all groups.

Groups BPV 8-OHdG MDA
Mean + SEM 0+x0a 0x0a 00
Control )
(Median) (0) 0) (0)
A Mean = SEM 3+x0b 269+0.12¢ 1.69+£0.18Pb
Papilloma .
(Median) 3 3) 3)
. ] Mean + SEM 3£0¢0 1.93+£0.20" 1.36 £0.13 b
Fibropapilloma .
(Median) 3 (2) (€8]

abc: Expresses the statistical differences between groups in each column. ab: P<0.001, a-¢: P<0.001, b-< P=0.004.

DISCUSSION and CONCLUSION

In accordance with the findings of the literature (Atasever
et al. 2005; Ozsoy et al. 2011; Carvalho et al. 2013; Hong
and Kim 2015; Rojas Anaya et al. 2016; Beytut 2017;
Hamad et al. 2017), in this study, a cauliflower-like wart-
like growth with or without a stem was detected on the
skin of animals with papillomas and fibropapillomas. In
cattle, papillomas and fibropapillomas are mostly seen on
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the head (Atasever et al. 2005; Ozsoy et al. 2011; Hong and
Kim 2015), neck (Atasever et al. 2005; Beytut et al. 2017;
Timurkan and Alcigir 2017), shoulder (Batista et al. 2013;
Hong and Kim 2015; Beytut et al. 2017), abdomen (Hamad
et al. 2016; Timurkan and Alcigir 2017) teat (Beytut et al.
2017; Timurkan and Alcigir 2017; Branchi et al. 2020),
foot (Rojas-Anaya et al. 2016), vulva (Yamashita-
Kawanishi et al. 2019) and penis (Dorttas and Bilge Dagalp
2020) have been reported in various studies. Similar to
these data, wart-like growths in various regions such as
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head, neck, shoulder, abdomen, breast, foot, vulva and
penis were detected in this study.

Hyperkeratosis (Atasever et al. 2005; Hong and Kim 2015;
Branci et al. 2020), acanthosis (Ozsoy et al. 2011, Araldi et
al. 2015; Al-Salihi et al. 2020), rete pegs (Beytut et al.
2017; Hamad et al. 2017; Ata et al. 2018), koilocytosis
(Carvalho et al. 2013; Araldi et al. 2014; Hamad et al
2017), degeneration in keratinocytes (Atasever et al. 2005;
Tozato et al. 2013; Timurkan and Alcigir 2017),
keratohyaline granules (da Silva et al.2015; Beytut et
al.2017, Timurkan and Alcigir 2017), dermal proliferation
(Grindatto et al. 2015; Hamad et al. 2016; Yamashita-
Kawanishi et al. 2019), the histopathological changes
observed in papillomas and fibropapillomas were also
recorded in this study.

In the immunohistochemical investigations of these cases,
which were defined as papilloma and fibropapilloma as a
result of macroscopic and microscopic examinations, BPV
immune positive reactions were detected in the nucleus of
cells in the stratum spinosum layer of the epidermis, as
reported in previous studies (Abdouslam et al. 1997;
Jelinek and Tachezy 2005; Maeda et al. 2007; Hatama et al.
2009; Tan et al. 2012; Yamashita-Kawanishi et al. 2019).

Free radicals are formed in cells due to endogenous and
exogenous factors. Exogenous factors can be briefly
summarized as follows; stress, viruses, infectious agents,
drug intoxications, ionizing and ultraviolet radiation
(Atmaca and Aksoy 2009). ROS, radicals formed from
oxygen, lead to the disruption of nucleic acid function by
causing mutations or cancer, irreversible DNA damage,
changes in enzyme activities, and the formation of new
immunological structures by damaging proteins
(Tabakoglu and Durgut 2013). ROS causes the formation of
more than 20 oxidative base damage products in DNA and
oxidatively modified DNA in the 8-OHdG form is a highly
sensitive marker used in determining the amount of DNA
damage (Atmaca and Aksoy 2009; Ozcan et al. 2015). The
most serious pathological process associated with DNA
damage is carcinogenesis, and oxidative damage is thought
to play an important role in the initiation, progression and
promotion phases of carcinogenesis (Ozcan et al. 2015).
There are studies evaluating 8-OHdG levels in various
cancer types such as dysplastic cervical cells infected with
human papilloma virus (Romano et al. 2000), squamous
cell carcinomas of the head and shoulder (Kumar et al.
2012), recalcitrant warts (Erturan et al. 2019), solid
tumors (Qing et al. 2019), breast cancer and endometrial
cancer with and without diabetes mellitus (Berstein et al.
2016) and colorectal adenocarcinomas (Ptachetka et al.
2013). In these studies, it was determined by the
researchers that 8-OHdG expressions increased
significantly in tumoral tissues compared to healthy-
control groups. In this study, all papilloma and
fibropapilloma cases were immune positive in terms of 8-
OHdG expressions. A significant increase found in
papilloma and fibropapilloma groups compared to the
control group. It was concluded that this increase in 8-
OHdG expression was seriously related to DNA damage
caused by free radicals caused by oncogenic BPVs
(Bocanetti et al. 2015).

ROS create lipid peroxidation by especially acting on
unsaturated fatty acids in the cell membrane (Tabakoglu
and Durgut 2013). Lipid peroxides formed as a result of
lipid peroxidation reactions eventually turn into aldehydes
named MDA, 4-hydroxynonenal (HNE) and hexanol, which
are secondary or end products (Ozcan et al. 2015). It is
known that free radicals and lipid peroxidation lead to the

initiation and promotion of carcinogenesis. It has been
determined that lipid peroxidation increases in
carcinogenic processes and MDA, which is a lipid
peroxidation product, has mutagenic and carcinogenic
effects by damaging proteins and DNA (Das and Saha
2009; Georgescu et al. 2018). In a study, Sasmaz et al. 2005
found that plasma MDA levels increased in patients with
non-genital warts. In a different study Aslan and Sarag,
2011 found a statistically significant increase in plasma
MDA level in the bovine group with papillomatosis
compared to the healthy control group. In another study,
Erturan et al. 2019 detected that compared with the
controls, patients with recalcitrant warts had significantly
higher levels of MDA. In this study, a significant MDA
expression increase found in papilloma and fibropapilloma
groups compared to the control group as reported by
Aslan and Sarag, 2011. This increase in MDA immune
positive expressions was interpreted as the excessive
production of free radicals during the formation process of
both papilloma and fibropapilloma tumors and these free
radicals caused lipid peroxidation.

As a result of the literature review, no study data was
found in which DNA damage due to oxidative stress and
lipid peroxidation was detected by means of 8-OHdG and
MDA expressions in papilloma and fibropapilloma cases of
cattle, and it was thought that the findings obtained from
this study would contribute to the literature data.
Additionally, it has been interpreted that oxidative stress
plays an important role in the pathogenesis of papillomas
and fibropapillomas.
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ABSTRACT Coagulation abnormalities and myocardial injury frequently occur during sepsis. The aim of the present study
was to evaluate the coagulation parameters and cardiac-specific biomarkers at set intervals in septic neonatal
calves. Ten healthy calves and 20 septic calves were included in the study. For detecting coagulation
parameters prothrombin time (PT), activated partial thromboplastin time (APTT), D-dimer, fibrinogen,
antithrombin III (AT III), thrombocyte and, for cardiac biomarkers cardiac troponin (cTn) I, T, and creatine
kinase-MB (CK-MB) were evaluated on admission, 24 and 72 hours later in septic calves and once in healthy
calves. The results of coagulation parameters showed a significant elevation of PT and APTT times from the
time of admission until the 72nd hour and a significant reduction of AT III and fibrinogen from the time of
admission until the 72nd hour. Cardiac troponin T was high in the 72nd hour, and CK-MB was high in the time
of admission, 24th and 72nd hours in septic calves compare to the healthy calves. There was a correlation
between PT, APTT, fibrinogen with cardiac troponin T. In conclusion, cardiac damage can develop during the
hypercoagulable state of disseminated intravascular coagulation (DIC), and maybe it is responsible for the
elevation of cTnT and CK-MB and worse outcome in neonatal septic calves.

Keywords: Biomarker, Disseminated intravascular coagulation, Myocardium, Sepsis

0z Dogal Gelisen Siddetli Sepsisli ve Septik Soklu Buzagilarda Pihtilasma Bozukluklar:
ve Kardiyak Biyomarkirlarinin Degerlendirilmesi

Sepsis sirasinda pihtilasma anormallikleri ve miyokardiyal hasari siklikla ortaya ¢ikmaktadir. Bu ¢alismanin
amaci septik neonatal buzagilarda pihtilasma parametrelerini ve kardiyak spesifik biyobelirtecleri belirlenen
araliklarla degerlendirmekti. 20 adet sepsisli buzag ve 10 adet saghikli buzagi dahil edildi. Pihtilasma
parametreleri icin prothrombin zamani (PT), active edilmis parsiyel tromboplastin zamani (APTT), D-dimer,
fibrinojen, antitrombin III (AT III), trombosit ve kardiyak biyobelirtecler i¢in kardiyak troponin (cTn) I, T ve
kreatin kinaz-MB (CK-MB) sepsisli buzagilarda tedavi Oncesi, 24. ve 72. saatlerinde iki sefer ve saghkl
buzagilarda tek sefer olarak degerlendirildi. Pihtilasma parametrelerinin sonuglari, PT ve APTT stirelerinde
tedavi oncesinden 72. saate kadar 6nemli bir artis ve AT III ve fibrinojende tedavi dncesinden 72. saate kadar
onemli biraz azalma belirlendi. Sepsisli buzagilarda kardiyak troponin T ve CK-MB 72 saatte anlamh olarak
ylkseldigi tespit edildi. PT, APTT, fibrinojen ile kardiyak troponin T arasinda korelasyon oldugu belirlendi.
Sonug olarak, kardiyak hasar, yaygin damar i¢in pthtilasmanin (YDP) hiperkoagiilasyon asamasinda gelisebilir
ve bu durum cTn T ve CK-MB yiikselmesine ve prognozun kétii olmasina yol agabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Biyobelirtecler, Miyokard, Sepsis, Yaygin damar i¢i pthtilasma

INTRODUCTION dysregulation may lead to the clinical or sub-clinical

. . . ) . . . disseminated intravascular coagulation (DIC)
Sepsis is defined as infection-triggered systemic microthrombosis ~ formation, global or regional
lnﬂamr_tlatpry response syndrom_e (SIRS) an_d causes high hypoperfusion, multiple organ dysfunctions (MODS), and
morta.llty in both human and_ammals (Maljt'_n et al. 2003; death (Hardaway et al. 2001). Studies in both companion
Naseri et.al. 201?). Coagulation abnormalities f.requently and farm animals have clearly shown that coagulation
occur during sepsis (Anas et al. 2010). In cases with severe abnormalities and DIC can occur during episodes of sepsis
sepsis or septic shock, the hemostatic system and septic shock and might be a significant risk factor for
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worse outcome (Irmak et al. 2006; Er and Ok 2015).
Prothrombin time (PT), activated partial thromboplastin
time (APTT), D-dimer, fibrinogen levels, antithrombin III
(AT III) and thrombocyte (PLT) are useful in detecting DIC
(Caldin et al. 2000).

Additionally, sepsis and septic shock can cause myocardial
injury due to abnormalities in coronary perfusion and
microcirculation (Mehta et al. 2004). Many factors such as
inflammatory mediators, severe oxidative stress, calcium
channel dysfunctions, nervous system dysfunction can lead
to septic cardiomyopathy (Liu et al. 2017; Naseri et al.
2019; Ince et al. 2019). Studies in the endotoxemia in
calves (Peek et al. 2008) and septic foals (Slack et al. 2005)
showed that cardiac troponins (cTn) and creatine kinase-
MB (CK-MB) are useful biomarkers for detecting cardiac
injury during the inflammatory stage. However, there is a
paucity of studies which demonstrate coagulation
abnormalities and cardiac injury in septic neonatal calves.
Therefore, the purpose of the present study was to
evaluate the coagulation parameters, cardiac-specific
biomarkers, and possible relationship between these
parameters in septic neonatal calves.

Statistical Analysis

The distribution of the data was determined using the
Kolmogorov-Smirnov test. For comparing the parametric
values, ANOVA and Tukey tests were performed. Obtained
results were calculated and presented as mean and
standard deviation. For comparing the non-parametric
values Mann-Whitney U test was performed and presented
as median and range. Statistical significance level was
taken as 5%. To seek correlations between coagulation
parameters and cardiac biomarkers Spearman rank test
and linear regression analyzes were used.

MATERIALS and METHODS

The study protocol was approved by the domestic ethical
committee at Selcuk University (No. 2015/04).

Healthy Calves

A total of 10 healthy Holstein calves from the Faculty Farm
were included in the study. Calves were considered to be
healthy according to the clinical examination and
laboratory analysis findings (Constable et al. 2016).

Septic Calves

A total of 20 calves with a history of anorexia and diarrhea
were selected. Calves included in the study met the criteria
for severe sepsis or septic shock (Naseri et al. 2019). Heart
rate (HR), body temperature, respiratory rate (RR) and
degree of dehydration were evaluated. A standard
treatment protocol for septic calves was applied (Naseri et
al. 2019).

Blood Sampling

8 mL blood were obtained by vena jugularis punctuation at
time of admission, 24th, and 72nd hours for septic calves
and once for healthy calves.

5 ml of collected blood transferred into the tubes without
anticoagulant and centrifuged at 2000 g for 7 minute and
extracted sera were stored at -20 °C. For evaluation of
coagulation profile, the rest of 3 mL blood put into the
sodium citrate containing tubes and after centrifuge the
extracted plasma stored at -20 °C.

Coagulation Parameters and Cardiac Biomarkers

Coagulation parameters (PT, APTT, D-dimer, AT III and
fibrinogen) were measured by coagulometric method
(SIEMENS, SYSMEX CA1500, Japan). Platelet counts were
measured using a hematology autoanalyzer
(MeletSchloesing Laboratories, CFE 279, France). Cardiac
troponin I and T were measured by commercial bovine
cardiac troponins ELISA kits (Mybiosource, USA). Also, CK-
MB was measured by serum  biochemistry
autoanalyserdevice (BT3000 plus, Italy).
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RESULTS

During the clinical examination, the calves were severely
dehydrated and in lateral recumbent position. At the time
of admission, all septic calves were hypotensive (systolic
blood pressure (SBP) <90mmHg or mean arterial pressure
(MAP) <65mmHg). Two of 20 calves did not respond to
fluid therapy and considered as septic shock. Nineteen
calves (19/20, 95%) died during hospitalization period.

The results of coagulation parameters showed a significant
elevation of PT and APTT and reduction of AT IIl and
fibrinogen from the time of admission until 72nd hour. The
changes of thrombocyte and D-dimer levels were not
significant during the study period (Table 1).

Cardiac troponin T were higher in the septic calves at 72 h
after admission compare to control calves. Also, the
highest levels of CK-MB were established at the time of
admission in septic calves in comparison to the healthy
calves. The significant difference of CK-MB was observed
at 72 h post admission. Although the levels of cTnl were
higher in septic calves compare to healthy ones, this
difference was not significant (Table 1). The Spearman
rank analysis showed a positive correlation between cTnT,
PT and APTT and negative correlation between cTnT and
fibrinogen levels (Table 2). Linear regression analysis
showed positive linear association between cTnT, PT and
APTT and negative linear association between cTnT and
fibrinogen (Figures 1, 2 and 3).

R? Linear =0.154

50000

400,00

300,004

Cardiac troponin T

100.00 T T T T
£0.00 80.00 100.00 120,00

Prothrombin time

Figure 1. Regression analysis showed that there is positive
linear correlation between cTnT and PT in septic calves
(R2= 0.154, P<0.01).
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Table 1. Comparison of coagulation variables and cardiac biomarkers between healthy and septic calves at set intervals. Data
being expressed as mean+SD and median (range in parentheses).

Healthy Septic calves (hour(s))

Parameter

Calves (n:10) 0 (n:20) 24 (n:17) 72 (n:12)
PT (sec) 68.53+10.42 72.81+13.76 84.23+13.24ab 94.90+10.77abe
APTT (sec) 83.73+12.32 86.73+13.94 96.60+14.88 119.30+20.19abc
Fibrinogen 280.38+90.17 193.38+76.102 134.77+60.812b 73.59+38.54abc
(mg/mL)
D-dimer (pg/mL) 0.15+0.02 0.14+0.02 0.16+0.01 0.15+0.02
AT 111 (%) 52.42+8.67 48.64+15.52 36.24+15.62ab 27.06+16.42b
PLT (m/mm3) 390.40+195.13 406.83+236.60 406.75+274.79 342.91+188.23
¢TnT (ng/ml) 222.60+89.47 262.86+65.64 259.70+82.78 307.98+79.62

12.80 50.50 33.10 51.40

cTnl (ng/ml)

(2.80-232.80) (3.40-472.10) (6.20-359.20) (3.40-163.30)
CK-MB 72.5 176.1a 149.2a 92.002b
(IU/L) (29.9-110.9) (12-2228) (44.6-838.4) (51.60-1513.30)

a comparison between healthy calves (P<0.05), » comparison between time of admission (P<0.05), ¢ comparison between 24th
and 72nd hours (P<0.05), PT, prothrombin time; APTT, activated partial thromboplastin time; AT III, antithrombin III; c¢Tn I,

cardiac troponin I; ¢TnT, cardiac troponin T; CK-MB, creatine kinase-MB.

R? Linear = 0.304)
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Figure 2. Regression analysis showed that there is positive
linear correlation between cTnT and APTT in septic calves
(R2=0.304, P<0.01).

Table 2. Spearman correlation coefficients of coagulation
variables and cardiac biomarkers in 20 septic calves.

Variable CTnT CTnl CK-MB
PT 0.381** 0.292 -0.163
APTT 0.447** 0.118 -0.030
Fibrinogen -0.375* -0.076 0.063

D-dimer -0.029 0.113 -0.065
AT 111 -0.059 -0.171 -0.080
PLT 0.226 0.169 -0.126

*P<0.05, **P<0.01, PT, prothrombin time; APTT, activated
partial thromboplastin time; AT III, antithrombin III; cTn I,
cardiac troponin I; cTnT, cardiac troponin T; CK-MB,
creatine kinase-MB.

R? Linear = 0.166,
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Figure 3. Regression analysis showed that there is
negative linear correlation between cTnT and fibrinogen in
septic calves (R2= 0.168, P<0.05).

DISCUSSION and CONCLUSION

Traditionally, it is suggested that evaluating PLT count, PT,
APTT, and AT III, fibrinogen, fibrin degradation products,
D-dimer levels, and schistocytes are useful laboratory tests
for detecting DIC (Turgut 2000). However, Wada and his
colleagues stated that hemostatic system dysfunction and
imbalance between hypercoagulation and
hyperfibrinolysis state led to the DIC in patients with
sepsis. In septic patients hypercoagulation state is
remarkable and can lead to the MODS (Wada et al. 2014).
Accordingly, the septic calves can be classified as
hypercoagulation predominance type DIC. In sepsis
initiation of coagulation is tightly dependent to the
epithelium activation. This hypercoagulation
predominance type of DIC can lead to microthrombi
formation, ischemia, and MODS (Kenney et al. 2010; Taylor
2015).
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In the results of the present study, the coagulation
parameters showed a significant elevation of PT and APTT,
and a significant reduction of AT IIl and fibrinogen.
Different studies in diarrhetic calves demonstrated that
because of the presence of sepsis or septic shock in
neonatal calves, the most common findings were the
prolongation of PT and APTT (Irmak et al. 2006; Gokge et
al. 2006; Sobiech et al. 2013). It is accepted that at least
25% prolongation in PT or APTT is necessary for making
the decision of consumption of coagulation factors for
hypercoagulation (de Laforcade et al. 2003). For this
reason, when we evaluate the results of PT and APTT in
our study, the prolongation of PT and APTT was
meaningful at 72 h post admission. This shows that
excessive consumption of clotting factors at 72 h of
admission have been developed due to the severity of the
disease. AT III deals with hemostatic disorders. Previous
studies in animals also showed that AT III activity in
inflammatory diseases has reduced and may be indicative
of changes in the hypercoagulability state (Barton et al.
1998; de Laforcade et al. 2003). Levi (2013) determined
that hypofibrinogenemia is one of the findings of
coagulation abnormalities in human DIC.
Hypofibrinogenemia is an uncommon manifestation of DIC
in large animals (Morris 1996) and, may suggest the
hypercoagulation and concomitant liver dysfunction in
septic calves. All these results show us that
hypercoagulation is remarkable and dominant
(hypercoagulation predominance type of DIC) and organ
failure was the main symptom observed in the calves with
sepsis (Kenney et al. 2010; Taylor 2015). However, there
was no significant change in the levels of thrombocyte and
D-dimer in the present study period. These results showed
that hyperfibrinolysis was not remarkable (no
hyperfibrinolysis predominance type of DIC) in the calves
with sepsis.

Echocardiographic studies in septic calves showed that
severe cardiovascular compromise had developed as a
result of sepsis and septic shock in calves (Mehta et al.
2004; Erturk et al. 2018; Naseri et al. 2018; Naseri et al.
2019). There is no data available with regards to cardiac
biomarkers in naturally occurring neonatal calves’
septicemia. In the present study, cTnT was high in 72nd
hour, and CK-MB were high in time of admission, 24th and
72nd hours in septic calves compare to the healthy calves.
Cardiac troponins are regulatory proteins of the actin
filaments of the myocardium (Ammann et al. 2004).
Cardiac troponin I and T are released in consequence of
myocardial cell damage (Wong and White 2005). Previous
studies in ruminants demonstrated that variety of diseases
such as monensinintoxication (Varga et al. 2009),
traumatic reticulopericarditis (Gunes et al. 2008),
ventricular tachycardia (Naseri et al. 2017), and
endotoxemia (Peek et al. 2008) can lead to cardiac injury
and the elevation of cardiac troponins, especially cTnl.
Aydogdu and his colleagues informed that the blood serum
concentrations of cTnT and CK-MB (not cTnl) were
significantly higher in neonatal calves with respiratory
distress syndrome compare to healthy calves (Aydogdu et
al. 2016). Thus, the elevation of cTnTand CK-MB in the
calves with sepsis may indicate that acute cardiac injury,
because of abnormalities in coronary perfusion and
microcirculation, is a part of MODS observed in calves with
sepsis, due to hypercoagulation predominance type of DIC.
This could also be supported with the correlation and
linear association between PT, APTT and fibrinogen levels
with cTnT.
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The findings of the present study showed that cardiac
damage can develop during the hypercoagulable state of
DIC because of prolongation of APTT and PT, reduction in
AT III activity and decrease in fibrinogen concentration,
and is also responsible for the elevation of ¢TnT and CK-
MB and poor outcome in neonatal septic calves.

CONFLICTS of INTEREST

The authors report no conflicts of interest.

ACKNOWLEDGMENT

This study was supported by the Scientific and
Technological Research Council of Turkey (Project
number: 1130218). Presented, in part in abstract form, at
the IV International Academic Research Congress (INES)
Congress, Antalya, Turkey in 2018.

AUTHOR CONTRIBUTIONS

Idea / Concept: AN, IS

Design: IS, KT

Supervision / Consultancy: IS, KT, HG
Data Collection and / or Processing: AN
Analysis and / or Interpretation: AN, KT
Literature Review: AN

Writing the Article: AN, IS, KT, HG
Critical Review: AN, IS, KT, HG

REFERENCES

Ammann P, Pfisterer M, Fehr T, Rickli H (2004). Raised cardiac
troponins. Br Med J, 328, 1028-1029.

Anas AA, Wiersinga W], de Vos AF, van der Poll T (2010). Recent
insights into the pathogenesis of bacterial sepsis. Neth | Med, 68,
147e52.

Aydogdu U, Yildiz R, Guzelbektes H, Coskun A, Sen I (2016). Cardiac
biomarkers in premature calves with respiratory distress syndrome.
Acta Vet Hung, 64, 38-46.

Barton MH, Morris DD, Norton N, Prasse KW (1998). Hemostatic and
fibrinolytic indices in neonatal foals with presumed septicemia. J Vet
Intern Med, 12, 26-35.

Caldin M, Furlanello T, Lubas G (2000). Validation of an
immunoturbidimetric D-dimer assay in canine citrated plasma. Vet Clin
Pathol, 29, 51-54.

Constable PD, Hinchcliff KW, Done SH, Griinberg W (2016). Veterinary
Medicine: A Textbook of the Diseases of Cattle, Sheep, Goats and
Horses, 11th edition, St. Louis, MO.

de Laforcade AM, Freeman LM, Shaw SP, Brooks MB, Rozanski EA,
Rush JE (2003). Hemostatic changes in dogs with naturally occurring
sepsis. ] Vet Intern Med, 17, 674-679.

Er C, Ok M (2015). Levels of cardiac biomarkers and coagulation profiles in
dogs with parvoviral enteritis. Kafkas Univ Vet Fak Derg, 21, 383-388.

Erturk A, Durgut MK, Naseri A, Ok M (2018). Echocardiography,
Ultrasonography and Laboratory Findings of Left Ventricular Systolic
Dysfunction and Right-Sided Congestive Heart Failure in A Neonatal
Calf. CDVS, 1, 145-149.

Gokge G, Gokge Hi, Erdogan HM, Giines V, Citil M (2006). Investigation of
the coagulation profile in calves with neonatal diarrhoea. Turk | Vet
Anim Sci, 30, 223-227.

Gunes V, Atalan G, Citil M, Erdogan HM (2008). Use of cardiac troponin
kits for the qualitative determination of myocardial cell damage due to
traumatic reticuloperitonitis in cattle. Vet Rec, 162, 514-517.

Hardaway RM, Williams CH, Vasquez Y (2001). Disseminated
intravascular coagulation in sepsis. Semin Thromb Hemost, 27, 577e83.

Ince ME, Turgut K, Akar A, Naseri A, Sen I, Siilleymanoglu H, Ertan M,
Sagmanligil V (2019). Prognostic importance of tissue Doppler
imaging of systolic and diastolic functions in dogs with severe sepsis
and septic shock. Acta Vet Hung, 67,517-528.

Irmak K, Sen I, Col R, Birdane FM, Giizelbektes H, Civelek T, Yumaz A,
Turgut K (2006). The evaluation of coagulation profiles in calves with
suspected septic shock. Vet Res Commun, 30, 497-503.



[Coagulation and Cardiac Biomarkers in Septic Calves]

Van Vet ], 2021, 32 (1) 28-32

Kenney EM, Rozanski EA, Rush JE, deLaforcade-Buress AM, Berg
JR, Silverstein DC, Montealegre CD, Jutkowitz LA, Adamantos
S, Ovbey DH, Boysen SR,Shaw SP (2010). Association between
outcome and organ system dysfunction in dogs with sepsis: 114 cases
(2003-2007). ] Am Vet Med Assoc, 236, 83-87.

Levi M (2013). Pathogenesis and management of peripartum
coagulopathic calamities (disseminated intravascular coagulation and
amniotic fluid metabolism). Thromb Res, 131, S32-S34.

Liu YC, Yu MM, Shou ST, Chai YF (2017). Sepsis-induced cardiomyopathy:
mechanisms and treatments. Front Immunol, 8, 1021.

Martin GS, Mannino DM, Eaton S, Moss M (2003). The epidemiology of
sepsis in the United States from 1979 through 2000. N Engl ] Med, 348,
1546e54.

Mehta NJ, Khan IA, Gupta V, Jani K, Gowda RM, Smith PR (2004).
Cardiac troponin I predicts myocardial dysfunction and adverse
outcome in septic shock. IntJ Cardiol, 95, 13-17.

Morris DD (1996). Alterations in clotting profile. In: Large Animal Internal
Medicine. Smith BP. Ed. Mosby, Missuri, USA.

Naseri A, Ider M, Ok M (2017). Sustained polymorphic ventricular
tachycardia in a calf. Eurasian ] Vet Sci, 33, 130-132.

Naseri A, Sen I, Turgut K, Guzelbektes H, Constable PD (2019).
Echocardiographic assessment of left ventricular systolic function in
neonatal calves with naturally occurring sepsis or septic shock due to
diarrhea. Res Vet Sci, 126, 103-112.

Naseri A, Turgut K, Sen I, Ider M, Akar A (2018). Myocardial depression
in a calf with septic shock. Vet Rec Case Rep, 6, e000513.

Peek SF, Apple FS, Murakami MA, Crump PM, Semrad SD (2008).
Cardiac isoenzymes in healthy Holstein calves and calves with
experimentally induced endotoxemia. Can ] Vet Res, 72, 356.

Slack JA, McGuirk SM, Erb HN, Lien L, Coombs D, Semrad SD, Riseberg
A, Marques F, Darien B, Fallon L, Burns P (2005). Biochemical
markers of cardiac injury in normal, surviving septic, or nonsurviving
septic neonatal foals. ] Vet Intern Med, 19, 577-580.

Sobiech P, Rekawek W, Ali M, Targonski R, Zarczynska K, Snarska A,
Stopyra A (2013). Changes in blood acid-base balance parameters and
coagulation profile during diarrhea in calves. Pol ] Vet, 16, 543-549.

Taylor S (2015). A review of equine sepsis. Equine Vet Educ, 27, 99-109.

Turgut K (2000).Veteriner Klinik Laboratuvar Teshis. 2. baski. Konya,
Bahgivanlar Basim San AS.

Varga A, Schober KE, Holloman CH, Stromberg PC, Lakritz ], Rings DM
(2009). Correlation of serum cardiac troponin I and myocardial
damage in cattle with monensin toxicosis. J Vet Intern Med, 23, 1108-
1116.

Wada H, Matsumoto T, Yamashita Y (2014). Diagnosis and treatment of
disseminated intravascular coagulation (DIC) according to four DIC
guidelines. ] Intensive Care Med, 2, 15.

Wong CK, White HD (2005). Implications of the new definition of
myocardial infarction. Postgrad Med J, 81, 552-5.

32


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kenney%20EM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rozanski%20EA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rush%20JE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=deLaforcade-Buress%20AM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Berg%20JR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Berg%20JR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Silverstein%20DC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Montealegre%20CD%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jutkowitz%20LA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Adamantos%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Adamantos%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ovbey%20DH%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Boysen%20SR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shaw%20SP%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20043806

Van Vet ], 2021, 32 (1) 33-42

Van Veterinary Journal
https://dergipark.org.tr/tr/pub/vanvetj l-

Cite this article as: Yildiz F, Gengcelep M (2021). Mus ve Yoresinde Koyun Piyeteninin insidansi ve Sagaltim Uzerine ‘n
Karsilagtirmali Caligmalar. Van Vet J, 32 (1), 33-42. DOI: https://doi.org/10.36483 /vanvetj.871563

ISSN: 2149-3359 Original Article e-ISSN: 2149-8644
Comparative Studies on the Treatment and Incidence of Footrot in Sheep in Mus and Its
Region

Ferit YILDIZY~ Musa GENCCELEP2

1 Ministry of Agriculture and Forestry, Provincial Directorate of Mus, 49100, Mus, Turkey
2 University of Van Yuzuncu Yil, Faculty of Veterinary Medicine, Department of Surgery, 65040, Van, Turkey

Received: 31.01.2021 Accepted: 01.03.2021

ABSTRACT In the present study, in 2016-2017 years, a total of 10604 animals including 6031 Morkaraman and 4573
Akkaraman sheep were examined. It was determined that 969 of them had footrot disease and the disease was
present in flocks with a rate of 9.14%. According to race-age-sex, percentage calculations were done. It was
observed that Morkaraman sheep were more resistant to footrot compared to Akkaraman sheep (%8.47<%10.02)
according to the race base. Ca, P, Zn and Cu elements and their amounts were correlated with each other in the
blood serums of the diseased and healthy animals and depending on the disease it was recorded that there was an
increase in the value of copper, but a decrease in the value of zinc. In this study, animals were divided into five
groups to compare the effects of treatments. The group I was treated with Ceftiofur+Flunixin-meglumine, the group
II with 10% copper sulphate (CuSO4)+Flunixin-meglumine, the group III with only 10% CuSO4 while the group IV
was the control group having no treatment. On the other hand, Group V was given vaccination. Whereas the best
treatment was provided in group I (90%); the recovery rate was 60% in the group Il and 20% in the group III. An
improvement of 10% was achieved in the group IV without treatment. Therefore, it can be inferred that the foot
bathing of 10% CuSO4 isn’t enough to treat the disease considering the labor, time and expenses. The treatment
must be continued with an antibiotic agent. The efficiency of a parenteral Ceftiofur active antibiotic which doesn’t
pass into milk, with an anti-inflammatory Flunixin-meglumine on treating the disease in a short time is thought to
benefit the breeders in many ways in the treatment of the footrot due to easy access to the medicine and application
of it by the breeders with peace of mind. In Group V, successful results were obtained from vaccine application.
However, application of 10% CuSO4 could be considered as a preventive measure for the prevention of the disease.

Keywords: Foot diseases, Footrot, Incidence, Sheep, Treatment

0z Mus ve Yoresinde Koyun Piyeteninin insidansi ve Sagaltimi Uzerine Karsilastirmali
Calismalar

Sunulan ¢alismada 2016-2017 yillarinda sahada 6031 bas Morkaraman ve 4573 bas Akkaraman 1rki koyun olmak
iizere toplam 10604 hayvan incelenmistir. Bunlarin 969’unun piyetenli oldugu, dolayisiyla %9.14’liik bir oranla
hastaligin stiriilerde bulundugu saptanmistir. Irk-yas-cinsiyete gore piyetenin yiizde hesaplamalari yapilmis olup,
irk bazinda ytizde oranlar degerlendirildiginde Morkaramanlarin Akkaramanlara oranla piyetene daha dayaniklh
olduklar1 goriilmiistiir (%8.47<%10.02). Piyetenli ve saghkll hayvanlarin kan serumlarinda Ca, P, Zn ve Cu
elementlerinin miktarlar1 ve birbirleriyle korelasyonu yapilmis ve hastaliga bagh olarak piyetenlilerde bakir
degerinde yilikselme buna karsin ¢inko degerinde azalma goriilmiistiir. Calismada sagaltim karsilastirmalar: i¢in
hayvanlar bes gruba ayrlarak 1. gruba Ceftiofur+Fluniksin-meglumin, II. gruba %10’luk bakir siilfat
(CuSO4)+Fluniksin-meglumin, III. gruba sadece %10’luk CuSO4 uygulanmistir. IV. grup kontrol grubu olup herhangi
bir tedavi uygulanmamistir. V. gruba ise as1 uygulamasi yapilmistir. Calismada en iyi tedavi I. grupta saglanirken
(%90), I1. grupta %60, I11. grupta %20, IV. grupta tedavi yapilmaksizin %10’luk bir iyilesme saglanmigstir. Dolayisiyla
%10’luk CuSO4 ayak banyosunun harcanan emek, zaman ve masraflar g6z oniine alindiginda hastaligi tedavi etmede
yeterli olmadigl, mutlaka antibiyotik bir ajanla tedavinin siirdiirilmesi gerektigi anlasilmistir. Siite ge¢cmeyen
Ceftiofur etken maddeli parenteral bir antibiyotik ile yangi giderici Fluniksin-meglumin kullanildiginda hastalig
kisa siirede tedavi etme yetkinligi, yetistiriciler tarafindan kolay temin edilebilir ve goniil rahathigiyla uygulanabilir
olmasi sebebiyle piyetenin tedavisinde yetistiricilere birgok yonden fayda saglayacagi kanaati olusmustur. V. grupta
hastaliktan korunmak amaciyla as1 uygulamasindan basarili sonuglar alinmistir. Bununla beraber %10’luk CuSO4
uygulanmasinin hastaliktan korunmada dnleyici bir tedbir olarak degerlendirilebilecegi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Ayak hastaliklari, Insidans, Koyun, Piyeten, Tedavi
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GiRiS

Koyun yetistiriciliginin yapildig1 bir¢ok tilkede koyunlarin
en sik rastlanan ayak hastalig1 piyeten olarak kabul edilir.
Piyetenin ayak hastaliklar1 arasinda bir¢ok iilkede hep ilk
sirada olmasinin nedeni, bulasici bir enfeksiyon olmasinin
yaninda oOnemli sayilabilecek verim Kkayiplarina yol
acmasidir (Alkan 1998; Sagliyan ve ark. 2003; Sertkaya ve
Sindak 2004). Piyeten daha ¢ok iliman iklim hastalig1 olup
etkenlerin saglikll hayvanlara bulasmasi i¢in 1lik ve nemli
cevre kosullar1 gerekmektedir (Alkan 1998; Avki ve ark.
2004).

Piyeten interdigital deri, corium ungulae ve diger
dokularda yangi ve nekroz olusumu ile karakterizedir.
Hastalik, capsula ungulae’nin degisik diizeylerde canl
tirnaktan ayrilmasi ve corium ungulae’nin nekrozu ile
karakterizedir (Yavru ve ark. 1989; izci ve ark. 1994;
Alkan 1998). Hastalik ¢ogunlukla on ayaklara yerlesir.
Ozellikle ilkbaharda nisandan hazirana ve sonbaharda
eyliilden ekime kadar olan donemde goriiliir (Yavru ve ark.
1989; Izci ve ark. 1994; Bagley 1998; Sagliyan ve ark.
2003; Sertkaya ve Sindak 2004).

Bu calisma planlanirken yapilan 6n arastirmada Mus’ta
ozellikle kiiciikbaslarin en o6nemli ayak hastalifi olan
piyetenin sik sik goriildiigii ancak tedavisinin yetistiriciler
tarafindan iyi bilinmedigi gozlemlenmistir. Bu ¢alisma ile;
Mus ili ve ydresindeki koyunlarda piyetenin insidansinin
belirlenmesi, kan serumlarindaki Ca, P, Zn ve Cu
elementlerinin  hastaligin  olusumundaki etkisi ve
hastaliktan korunmada as1 uygulamasinin etkili olup
olmadiginin tespiti ile farkl tedavi segeneklerinin basari
durumlar1 karsilastirilmistir. Boylece yetistiricilerin bu
hastaligl daha iyi taniyip, hastaliga karsi dnlem almalari
saglanacak, minimum zarar maksimum fayda saglayacak
yontem ve gereclerle hayvan saghgi, hayvan refahi, gida
giivenligi ve halk saghgi gozetilerek yetistiricilerin
tiretimlerine katki saglamak amaglanmistir.

MATERYAL ve METOT

Hayvan Materyali

Mus ve yoresinde 14 farkl yerlesim yerindeki toplam 47
koyun siiriistinden 10604 bas koyun hayvan materyalimizi
olusturmaktadir. Calismaya dahil olan siiriilerdeki
piyetenli ve saglikli hayvanlarin sayilari, oranlari, yerlesim
yeri, 1rk-yas-cinsiyet dagilim tablolar1 hazirlanarak
hastaligin insidansi belirlenmistir. Calismada 40 bas
piyetenli koyunla tedavi gruplar1 olusturulmus, 230 bas
koyuna as1 uygulamasi yapilmis ve 20 bas saglikli koyun ile
20 bas piyetenli koyundan da kan numunesi alinarak iz
element tahlilleri yapilmistir. Gida, Tarim ve Hayvancilik
Bakanliginin 12.12.2017 tarih ve E.3150874 sayili yazisi
ile calismanin etik kurul onay belgesine gerek olmadigi
belirtilmistir.

Metot

Calismaya dahil olan koyunlar mera oncesi dénemde
(nisan-mayis-haziran aylarinda) ve mera sonrasit dénemde
(eyliil-ekim-kasim aylarinda) piyeten hastalifl yoniinden
alinan anamnez ve Kklinik muayeneler sonucunda
belirlenmistir. Bu ¢alismada hayvanlar bes gruba
ayrilmigtir (grup I, II, I, IV ve V). ilk dért grubun
hayvanlar piyetenli 40 bas koyunun her grupta 10’ ar adet
olacak sekilde esit paylasimi yapilarak olusturulmustur.
Secilen  hayvanlarin  siiri  igerisinde  kolaylikla
bulunabilmesi i¢in bas, sirt ve kuyruk kisimlar1 farkh
renklerde boyanmistir. V. grubu olusturan 230 hayvana ise
sadece as1 uygulamasi yapilmistir.
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Topalligin simiflandirmasinda Samsar ve ark. (1996)
tarafindan  asagida  ifade  edilen  siniflandirma
kullanilmistir.

Hafif Derecede Topallik: Topallik belli belirsizdir.

Orta Derecede Topallik: Dururken pek dikkati ¢eken bir
anormallik bulunmayip, yiiriiyiiste ve tiris kosturmada az
¢ok belirgin bir fonksiyon bozuklugu goriilir.

Siddetli (ileri) Derecede Topallik: Hayvan hasta ayagi
lizerine hi¢ basamaz veya bu ayak yerde siiriiniir. Hareket
daha ¢ok ii¢ bacak iizerinde ve sekerek yapilir.

Gruplara asagida belirtilen tedaviler uygulanarak
kontrolleri yapilmis ve sonuglari tablolara islenmistir.

I. grup: Ceftiofur (1 ml'de 50 mg ceftiofura esdeger
ceftiofurhidroklorid -1mg/kg dozda sc yolla 24 saat arayla
2 uygulama) + Fluniksin-meglumin (1 ml'de 50 mg
Fluniksin-meglumin- 2.5 mg/kg dozda im. yolla 24 saat
arayla 2 uygulama) uygulanmistir. ik uygulamadan sonra
her giin kontrolleri yapilarak sonuglari Tablo 1'e
islenmistir.

II. grup: %10’luk CuSOs4 (3-5 dk ayak banyosu 24 saat
arayla 4 uygulama) + Fluniksin-meglumin (1 ml'de 50 mg
Fluniksin-meglumin-2.5 mg/kg dozda im. yolla 24 saat
arayla 2 uygulama) uygulanmustir. Ik uygulamadan sonra
her giin kontrolleri yapilarak sonuglar1 Tablo 2'ye
islenmistir.

III. grup: Sadece %10’luk CuSO4 (3-5 dk ayak banyosu 24
saat arayla 4 uygulama) uygulanmustir. {lk uygulamadan
sonra her giin kontrolleri yapilarak sonuglar1 Tablo 3’e
islenmistir.

IV. grup: Kontrol grubu olup herhangi bir tedavi
uygulanmamistir. Bu grubun da her giin kontrolleri
yapilarak sonuclari Tablo 4'e islenmistir.

V. grup: As1 uygulanan 230 bas koyundan olusan gruptur.
Koyunlarin kulaginin 5-7 cm gerisinden boyuna derialti
yolla 1 ml as1 enjeksiyonu yapilarak, 4-6 hafta sonra rapel
uygulamasi ve alt1 ay sonra iiglincii bir uygulama yapilmis
olup, yil boyunca hayvanlar 2-3 hafta arayla kontrol
edilmistir.

Gruplara yukarida belirtilen tedaviler uygulanarak her 24
saatte bir topalligin gecip gecmedigi ve hastalifin iyilesme
siireci kontrol edilmistir. Topallik devam ediyorsa hafif-
orta-siddetli seklinde siniflamalar1 yapilarak 96 saatin
sonundaki durumu da degerlendirilmis ve tablolara
islenmistir (Tablo 1-4).

Kan Orneklerinin Analizi

Piyetenli ve saghkli 20’ser hayvanin kan serumlarinin
analizleri Van Yiiziincii Yil Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyokimya Laboratuvarinda yapilmistir. Cu ve Zn diizeyleri
Atomik  Absorbsiyon  Spectrofotometresi (AA7000-
Shimadzu, Kyoto, Japan) ile Ca ve P diizeyleri ise Abbott
Architect (C8000 seri model) cihazlarla ¢alhsilmistir.
Kandaki Ca, P, Zn ve Cu miktarlarinin hastalikli ve saglam
hayvanlardaki degerleri Tablo 5’e islenmistir.

Histopatolojik Analiz

Hastaligin histopatolojisini ve hangi dokulara kadar
ulastigini tespit etmek amaciyla piyetenli ayak numuneleri
Van Yiiziincii Y1l Universitesi Veteriner Fakiiltesi Patoloji
Anabilim dal laboratuvarinda incelendi. Makroskobik
incelemesi sonrasinda o6zellikle interdigital bolgede
tlseratif dermatitis belirlenen kisimlarindan doku
ornekleri alindi. Doku oOrnekleri %10’'luk tamponlu
formalin soliisyonunda tespit edildikten sonra rutin takip
islemleri yapilarak parafin bloklara gomilmiis ve
mikrotomla 5 pm’ lik kesitler alinarak histopatolojik
incelemeler icin hematoksilen eozin ile boyanmistir.
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Tablo 1. I. grup, Ceftiofur+Fluniksin-meglumin uygulanmis grupta topallik derecelendirmesi.
Table 1. Group |, lameness scores in the Ceftiofur+Flunixin-meglumine treated group.

Sira Kiipe no: Cinsiyet Irk Yas Topallayan Topallik derecesi

TR49 ayak Uyg 6ncesi 24.saat 48.saat 72.saat 96. saat
1 2157060 Disi Akkaraman 4 Yil On sol Siddetli Orta Hafif Hafif Hafif
2 1573019 Disi Morkaraman 5 Yil Arka sol Siddetli Hafif Yok Yok Yok
3 1573067 Disi Akkaraman 5 Yil On sol Siddetli Yok Yok Yok Yok
4 1573074 Disi Morkaraman 4 Y1l Arka sol Orta Yok Yok Yok Yok
5 2155487 Disi Akkaraman 1Yil On sag Orta Yok Yok Yok Yok
6 2157028 Disi Akkaraman 3Yil On sag Orta Yok Yok Yok Yok
7 2157068 Disi Akkaraman 4 Yil iki 6n Siddetli Yok Yok Yok Yok
8 1573218 Disi Akkaraman 4 Yil On sag Orta Hafif Yok Yok Yok
9 1318135 Disi Akkaraman 2 Yil iki 6n Siddetli Yok Yok Yok Yok
10 1318085 Disi Akkaraman 4 Yil On sag Orta Yok Yok Yok Yok
Tablo 2. II. grup, %10’luk CuSO4+Fluniksin-meglumin uygulanmis grupta topallik derecelendirmesi.
Table 2. Group II, lameness scores in the 10% CuSO4+Flunixin-meglumine treated group.
Sira Kiipe no: Cinsiyet Irk Yas Topallayan Topallikc derecest

TR49 ayak Uyg 6ncesi 24.saat 48.saat 72.saat 96.saat

1 2157024 Disi Morkaraman 1Yil On sag Orta Yok Yok Yok Yok
2 Kiipesiz Erkek Morkaraman 4 Ay iki 6n Siddetli Yok Yok Yok Yok
3 Kiipesiz Erkek Morkaraman 4 Ay On sol Siddetli Siddetli ~ Siddetli Hafif Hafif
4 2155495 Disi Akkaraman 4 Yil On sag Orta Yok Yok Yok Yok
5 Kiipesiz Erkek Morkaraman 1Yil Arka sol Orta Yok Yok Hafif Hafif
6 1573158 Disi Morkaraman 4 Yil On sag Siddetli Hafif Hafif Yok Yok
7 Kiipesiz Disi Morkaraman 4 Ay On sag Siddetli ~ Siddetli Siddetli Yok Yok
8 Kiipesiz Disi Morkaraman 4 Ay iki 6n Siddetli ~ Siddetli Siddetli Siddetli Siddetli
9 Kiipesiz Erkek  Akkaraman  2Yil On sag Siddetli ~ Siddetli Yok Siddetli Siddetli
10 Kiipesiz Erkek  Akkaraman 2yl Arka sol Orta Orta Yok Yok Yok
Tablo 3. III. grup, sadece %10’luk CuSO4 uygulanmis grupta topallik derecelendirmesi.
Table 3. Group II], lameness scores in the only 10% CuSOa4 treated group.
Sira Kiipe no: Cinsiyet Irk Yas Topallayan Topallikc derecesi

TR49 ayak Uyg 6ncesi 24.saat 48.saat 72.saat 96.saat
1 2155423 Disi Akkaraman 5Y1 On sag Orta Orta Hafif Hafif Hafif
2 2155386 Disi Akkaraman 4 Y1l Arka sag Orta Orta Orta Orta Orta
3 2155407 Disi Akkaraman 5Y1l Arka sag Siddetli ~ Siddetli Siddetli Siddetli Siddetli
4 1678810 Disi Akkaraman 4Y1l On sag Siddetli ~ Siddetli Siddetli Siddetli Siddetli
5 1392980 Disi Morkaraman 4 Yil On sag Orta Orta Orta Orta Orta
6 2155458 Disi Akkaraman 1,5 Yil Arka sol Orta Orta Orta Orta Orta
7 2155406 Disi Akkaraman 4Y1l Arka sag Siddetli ~ Siddetli Siddetli  Hafif Hafif
8 2155409 Disi Akkaraman 3Yil Arka sag Orta Orta Orta Orta Orta
9 2155389 Disi Akkaraman 4 Y1l iki arka Siddetli ~ Siddetli Siddetli Yok Yok
10 1678769 Disi Akkaraman 4 Y1l On sag Orta Hafif Yok Yok Yok
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Tablo 4. V. grup, kontrol grubu topallik derecelendirmesi.
Table 4. Group IV, lameness scores in the control group.

Sira Kiipe no: Cinsiyet Irk Yas Topallayan Topallik derecesi

TR49 ayak Uyg o6ncesi 24.saat 48.saat 72.saat 96.saat
1 2155423 Disi Akkaraman 4 Yil On sag Siddetli Yok Yok Siddetli Siddetli
2 2155435 Disi Akkaraman 4 Yil Arka sag Siddetli Siddetli Siddetli Siddetli Siddetli
3 1980994 Disi Akkaraman 3 Yil Arka sag Orta Yok Orta Orta Orta
4 2155242 Disi Morkaraman 4 Yil On sol Orta Orta Orta Hafif Hafif
5 2155457 Disi Akkaraman 4 Yil Arka sag Orta Orta Orta Hafif Hafif
6 2155399 Disi Akkaraman 4 Yil Arka sol Orta Orta Orta Orta Orta
7 561713650 Disi Akkaraman 4 Yil Arka sag Orta Orta Yok Hafif Hafif
8 2155430 Disi Akkaraman 4 Yil On sol Orta Yok Yok Yok Yok
9 2155225 Disi Akkaraman 5 Yil On sag Orta Orta Orta Orta Orta
10 2155422 Disi Akkaraman 4 Y1l Arka sag Siddetli Siddetli Siddetli Siddetli Siddetli

Tablo 5. Piyetenli ve saglikli koyunlarin kan serumu eser element analiz sonuglari.
Table 5. Trace element analysis results in blood serum of the healthy sheep and sheep with footrot.

Numune Bakir Cinko Kalsiyum  Fosfor Numune Bakir Cinko Kalsiyjum Fosfor
Ady * (Cu) (Zn) (Ca) (P) Ady* (Cu) (Zn) (Ca) (P)
(mg/L) (mg/L) (mg/dl)  (mg/dl) (mg/L)  (mg/L)  (mg/dl)  (mg/dI)
s1 4.6773 1.6279 116 6.6 P1 45622  1.6683 10.3 6.1
$2 4.0441 1.3256 11.0 6.6 P2 49755  1.0369 10.0 5.0
$3 5.1665 0.9802 9.9 6.6 P3 51050  1.1583 9.7 48
S4 4.6485 1.3796 10.0 6.5 P4 44614 13121 9.6 5.5
S5 4.9866 1.7061 9.1 6.1 PS5 51953  1.0639 9.8 45
$6 44327 15118 10.2 6.3 P6 48787  0.9586 10.1 49
s7 43175 1.5658 11.7 6.7 P7 45765  0.8048 10.1 3.9
s8 42312 1.3769 8.8 7.6 P8 49939  1.6213 9.5 5.2
$9 4.6053 1.7520 10.0 7.0 P9 47565  1.4066 9.5 5.5
$10 5.5263 1.7439 103 5.0 P10 47924 12150 9.7 5.5
s11 4.9795 1.2797 9.0 7.0 P11 50370  1.3553 9.7 45
S12 43751 1.4309 8.1 5.5 P12 51809  1.3094 10.4 6.5
s13 4.1449 1.5037 10.0 5.8 P13 5.4255  1.1988 9.3 6.3
S14 43751 1.7358 9.3 6.5 P14 56414 12150 9.9 6.1
$15 42024 1.5874 10.4 48 P15 53104  0.9262 9.1 48
S16 4.2456 1.5805 9.9 6.6 P16 54543  1.0261 9.1 5.4
$17 5.2529 1.6791 8.6 5.6 P17 55694  1.1988 9.7 46
s18 43751 1.9355 9.6 43 P18 49795 11718 9.2 7.0
$19 4.8356 1.5199 9.2 7.0 P19 52529  0.9856 8.8 6.1
$20 41161 1.1124 111 6.6 P20 51521  1.2582 10.0 5.7

*S: Saglikli hayvanlardan alinan kan serumu numunesi, P: Piyetenli hayvanlardan alinan kan serumu numunesi.
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istatistiksel Analizler

Calismanin ayni zamanda bir insidans arastirmasi olmasi
sebebiyle saha ve siirli taramasiin baslangicindan
itibaren elde edilen Dbiitin verilerin istatistiki
degerlendirilmesi yapilmistir. Ayrica kandaki Ca, P, Zn ve
Cu miktarlarinin hastalikli ve saglam hayvanlardaki
degerleri karsilastirilarak istatistiki olarak 6nemli olup
olmadig tespit edilmistir. Istatistiksel analiz olarak sayisal
ve ylizde hesaplamalarin yani sira SPSS paket programu ile
t-testi ve korelasyon analizi yapilmistir. Istatistik énem
degeri P<0.05 olarak alinmistir.

BULGULAR

Sunulan ¢alismada; sahada toplam 10604 hayvandan 6031
bas Morkaraman, 4573 bas Akkaraman irki koyunlar
incelenmis olup, bunlardan 969 bas hayvanin piyetenli
oldugu ve bunun 927 basinin disi ve 42 basinin erkek
oldugu saptanmistir. Lezyonlara bagh olarak hayvanlarda
hafif, orta ve ileri derecelerde topalliklar gozlenmistir.
Lezyon nedeniyle ayakta durmakta giiclik c¢eken
koyunlarin karpal eklem iizerine durarak otladiklar:
belirlenmistir (Sekil 1).

Sekil 1. On ayaklarinda piyeten oldugu icin karpal eklem
iizerine duran ve otlayan koyun.

Figure 1. Sheep standing and grazing on the carpal joint
due to footrot on the front legs.

Hastalikli ayaklarda yapilan fiziksel muayene sirasinda
tirnak arasi deride degisik biiytikliikte lezyonlarin oldugu,
derinin nekroze oldugu, zaman zaman kurumus ¢amurla
yaralarin  tzerlerinin  kaplandigi, bdlgeye basing
uygulayinca kabuk ve c¢amur ortiisiiniin altinda biriken
irinin ve akintilarin disariya ¢iktigi gozlenmistir. Ayrica
bolgeden kotl koku geldigi, nekrotik dermatitisin yani sira
ilerlemis vakalarda tirnaklarin deformasyona ugradigi
saptanmistir (Sekil 2A-B).

Calismanin yapilmasi sirasinda saha ve siirii taramalarinda
yetistiricilerin bir kisminin piyetenin tedavisinde sadece
ayaklardaki yaray1 kapaticc katran vb. maddeler
uygulayarak iyilestirmeye c¢alistiklar1  gorilmiistiir.
Yetistiricilerin biiyiik bir kisminin da uzun siire etkili (LA-
Long Acting) parenteral antibiyotikleri kullandiklar1 ancak
antibiyotik kullandiktan sonra siit ve eti belirli bir siire
tiiketmemeleri gerektigini bilmedikleri, ila¢ kalinti arinma
stiresinden (IKAS) bihaber olduklari, durumu bilenlerin ise
¢ok dnemsemedikleri gorilmistiir.

Yetistiricilerin iiretmis olduklar1 bu et ve siitiin IKAS
beklenmeden gida zincirine girmesi sebebiyle gida
givenligi, halk saghg ve hayvan saghgi icin ciddi bir
problemle karsi karsiya oldugumuz anlasilmistir.

Sekil 2. A) Piyetende purulent akinti, B) Piyetende
interdigital bolgede lezyon.

Figure 2. A) Purulent discharge in footrot, B) Lesion in the
interdigital area with footrot.

Tedavi Bulgular

Tablo 1’de orta ve siddetli topallik semptomlar1 gosteren
toplam on piyetenli koyunda ilk uygulamadan 24 saat
sonra %70’inde bir iyilesme gorilmiis olup, ikinci
uygulamadan 24 saat sonra ise %90'inda bir iyilesme
goriilmustiir. 96 saatin sonunda yapilan kontrolde %90
iyilesme orani devam etmis olup, iyilesen hayvanlarda
niiks gozlenmemistir. Bir vakada siddetli derecede olan
topalligin 96 saat sonunda hafif derecede topallik
durumuna geldigi goriilmiistiir.

Tablo 2’de belirtilen tedavi gurubunda ilk uygulamadan 24
saat sonra %40’inda bir iyilesme goriilmiis olup, 48 saatin
sonunda %60 ve 96 saatin sonunda da %60’inda bir
iyilesme gozlenmistir. Ancak tablodan da goriilecegi tizere
5. ve 9. siradaki hayvanlarda 48 saatin sonunda topallik
gozlenmezken ayni hayvanlarin 72 ve 96 saatin sonrasinda
topallk semptomu gosterdikleri ve iyilesmedikleri
gorilmustir.

Tablo 3’de belirtilen gruptaki hayvanlarda 48 saatin
sonrasinda %10’unda bir iyilesme, 72 saatin sonrasinda bu
oran %20’ye ¢ikmis ve 96 saatin sonrasinda da farkl bir
durum goézlenmemistir.

Herhangi bir tedavi uygulanmayan Tablo 4’deki grupta 24
ve 48 saatin sonunda %30’unda bir iyilesme hali
gozlenirken 72 ve 96 saatin sonrasinda sadece %10’unda
bir iyilesme oldugu goériilmiistiir. Bu grupta 1, 3 ve 7.
siradaki hayvanlarda 24 ve 48 saat sonrasinda kaybolan
topalligin daha sonraki kontrollerde tekrar devam ettigi
gozlenmistir.
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V. grup: Asilanan Kkoyunlarda iki-li¢ hafta araliklarla
yapilan  kontrollerde  sadece iki  kogta  rapel
uygulamasindan uzun bir stire sonra 3-4 giin siiren hafif
bir topallik goriilmis olup, bunun disinda y1l boyunca 230
bas hayvanin tamaminda herhangi bir piyeten belirtisi
gorilmemistir. Cevre koylerde piyeten hastaligindan
muzdarip yetistiricilerin oldugu ve hastalgin ¢ ay
boyunca siiriilerinden ¢ikmadig gézlenmistir.

Kan serumlarindaki Ca, P, Zn ve Cu elementlerinin analiz
sonugclar1 ve degerlendirilmesi Tablo 5-9’da belirtilmistir.

istatistiksel Bulgular

0-4 yas disi Morkaramanlarin ayni yas disi Akkaramanlara
gore piyetene daha dayanikli olduklari (%7.81<%10.64),
ancak ayni yas erkeklerde Akkaramanlar daha dayaniklh
goriinmekle beraber (%12.50<%18.11) ornek erkek
hayvan sayisimin azligi dolayisiyla tam olarak bdyle bir
yarglya varmanin miimkiin olamayacagi
soylenebilmektedir.

Yine cinsiyet ayrimi yapmaksizin 0-4 yas aralifl igin
piyeten hastaligina kars1 Morkaramanlarin
Akkaramanlardan daha dayanikhh  oldugu agik¢a
goriinmektedir (%8.12<%10.73).

4 yas usti disiler icin Akkaramanlarin Morkaramanlara
oranla biraz daha dayanikli oldugu goziikmekle beraber
(%8.54<%9.20) onemli bir fark olarak
degerlendirilmemekte ve daha 6nce hastaliga yakalanma
oraninin ylksekligi ve ayni hastalik antijenine karsi
viicudun bagisiklik kazanmasinin bunda etkili oldugu
diisiiniilmektedir.

4 yas Ustl erkekler i¢cin Akkaramanlarda hasta hayvan
bulunamadigindan  degerlendirilememistir. 0-4  yas
Akkaraman erkegi ile 0-4 yas Morkaraman erkegi
oranlarinda Akkaramanlarin daha dayanikh olduklar:
(%12.50<%18.11)  goriinmekle beraber, 0-4 yas
Akkaraman erkegi ile 4 yas Usti Morkaraman erkegi
oranlar1 birbirine yakin degerde cikmistir
(%11.76<%12.50). Bu durumlarin ¢alismaya dahil edilen
erkek  hayvan  sayisi  azlhigindan  kaynaklandigi
distinildiigiinden isabetli bir degerlendirme
yapilamayacagi ortaya ¢ikmistir.

Cinsiyet ve yas ayrimi yapilmaksizin sadece 1irk bazinda
ylzde oranlar degerlendirildiginde Morkaramanlarin
Akkaramanlara oranla piyetene daha dayanikli olduklari
gorilmektedir (%8.47<%10.02).

Sunulan  ¢alisma  kan  parametreleri  y6niinden
degerlendirildiginde; Tablo 6’da goriildiigii iizere bakir,
¢inko ve fosfor bakimindan sagliklilar ile piyetenliler
arasinda fark oldugu goriilmektedir. Piyetenli grupta
hastaliga bagh olarak, bakir degeri artmis (P<0.001), ¢cinko
(P<0.001) ve fosfor (P<0.01) degeri azalmistir.

Korelasyonun o6nemli oldugu parametreler, saglikh
koyunlar acisindan degerlendirildiginde fosfor ile ¢inko
arasinda negatif bir korelasyon (P<0.05) oldugu
anlasilmistir. Piyetenliler = acisindan  bdyle  bir
korelasyondan bahsedilemeyecegi, bununla beraber genel
degerlendirildiginde ise c¢inko-bakir ve Kkalsiyum-bakir
arasinda negatif  korelasyon (P<0.05) oldugu
belirlenmistir. Diger bir ifadeyle hastaliga bagh olarak
piyetenlilerde bakir degerinde yiikselme buna karsin ¢inko
ve Kkalsiyum degerinde azalma goriilmektedir. Sunulan
calismada Ca ve P degerleri arasinda istatistiki agidan bir
anlam bulunamamistir (Tablo 6-9).
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Tablo 6. Saglikl ve piyetenli koyunlarin biyokimyasal kan
parametreleri.

Table 6. Biochemical blood parameters of healthy sheep
and sheep with footrot.

. Saghkligrup Piyeten grubu
Kan Parametreleri (n=20) (n=20)
Bakir (mg/L) 4.57 £ 0.42** 5.06 £0.33

Cinko (mg/L) 1.51+£0.23* 1.194550 £ 0.21
Kalsiyum (mg/dl)

Forfor (mg/dl)

9.89 £ 0.96 9.67 £0.42

6.23 £ 0.83* 5.39+0.78

Ayn1 satirda bulunan parametreler istatistiki olarak
onemlidir. **P<0.001, *P<0.01

Grup istatistigine gore bakir, cinko ve fosfor bakimindan
saglikhlar ile piyetenliler arasinda fark oldugu
gorilmustir. Piyetenli grupta hastaliga bagh olarak, bakir
degeri artmis (P<0.001), c¢inko (P<0.001) ve fosfor
(P<0.01) degeri azalmistr.

Tablo 7. Saglikli hayvanlarin kendi icinde korelasyonu
tabloda gosterilmistir.

Table 7. Correlations among healthy animals are shown in
the table.

Bakir Cinko Kalsiyum
Cinko .093
Kalsiyum -276 -.091
Fosfor -110 -481* .073

*P<0.05

Korelasyonun onemli oldugu parametreler, sagliklilar
acisindan degerlendirildiginde fosfor ile ¢inko arasinda
negatif bir korelasyon (P<0.05) oldugu belirlenmistir.

Tablo 8. Piyetenli hayvanlarin kendi i¢inde korelasyonu
tabloda gosterilmistir.

Table 8. Correlations among animals with footrot are
shown in the table.

Bakir Cinko Kalsiyum
Cinko -233
Kalsiyum -.329 226
Fosfor 124 .360 -.159

Korelasyonun 6nemli oldugu parametreler, piyetenliler
acisindan degerlendirildiginde herhangi bir korelasyon
belirlenememistir.

Tablo 9. Saglikli koyunlar ile piyetenli koyunlarin kendi
icinde korelasyonu tabloda gosterilmistir.

Table 9. The correlation between healthy sheep and sheep
with footrot is shown in the table.

Bakir Cinko Kalsiyum
Cinko -.358*
Kalsiyum -312%* .088
Fosfor -.266 220 .072

*P<0.05

Korelasyonun o6nemli oldugu parametreler, genel
degerlendirildiginde ise ¢inko ile bakir ve kalsiyum ile
bakir arasinda negatif korelasyon (P<0.05) oldugu
belirlenmistir. Piyetenlilerde bakir degerinde ylikselme
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buna karsin c¢inko ve Kkalsiyum degerinde azalma
gorillmektedir.

Makroskobik Bulgular

Koyunlarin ayak nekropsisinde tirnak arasi deride
nekrotik-tlseratif dermatitisin bulundugu, tirnaklarin ise
deformasyona ugradigi saptandi (Sekil 3). Bu interdigital
derinin kesit yiiziinde yangisal reaksiyonlarin tirnagin
derin katmanlarin dogru yayildig, bu kisimlarda
konjesyon ve o6dem olustugu dikkati c¢ekti (Sekil 4).
Nekropsi yapilan bu koyunlarin i¢ organlarinin
incelenmesinde morfolojik degisiklikler belirlenmedi.

Sekil 3. interdigital bélgede eroziv-iilseratif lezyon (*) ve
bunun c¢evresindeki boélgelerde deformasyonlar (oklar)
izlenmektedir.

Figure 3. An erosive-ulcerative lesion (*) in the
interdigital area and deformations (arrows) in the
surrounding areas are observed.

Sekil 4. Tirnagin kesit yiiziinde iilserasyonlu bélgenin (*)
cevresinde yangisal reaksiyonlarin boélge derisinin derin
katmanlarina dogru yayildig, bu kisimlarda siddetli
konjesyon ve eksudat birikiminden dolay1 6demli (oklar)
oldugu goriilmektedir.

Figure 4. On the cross-sectional face of the nail, it is seen
that the inflammatory reactions around the ulcerated area
(*) spread towards the deep layers of the skin of the area,
and these parts are edematous (arrows) due to severe
congestion and accumulation of exudate.

Mikroskobik Bulgular

Lezyonlu ayaklardan alman doku  o&rneklerinin
histopatolojik incelenmesinde nekrotik-iilseratif bolgeler
ve ¢evresindeki dokularda da 6dem, l6kosit infiltrasyonlari
ve hiperemi yaygin olarak goézlenmistir. Tirnaklar
arasindaki ilserasyonlarin piyeten (footrot) hastalig1
sonucu sekillenen lezyonlar oldugu saptanmistir (Sekil 5).

Normal deri bélgesi

Sekil 5. Lezyonlu doku oOrneklerinin mikroskobik
incelenmesinde kismen normal epidermis, deri, iilserasyon
alani ve genis koagulasyon nekrozu, nekrozun g¢evresinde
mor renkte yogun loékosit ve bakteri proliferasyonlarindan
olusan yangisal bir hat izlenmektedir.

Figure 5. Microscopic examination of lesional tissue
samples reveals an inflammatory line consisting of
partially normal epidermis, skin, ulceration area and large
coagulation necrosis, purple dense leukocyte and bacterial
proliferation around the necrosis.

TARTISMA ve SONUC

Yaz donemi aylar1 hari¢ yilin {i¢ mevsiminde 6nemli
miktarda yagis alan Mus'ta nemli ortamlarin olmasi
nedeniyle 6zellikle kiigiikbaslarin en 6nemli ayak hastaligi
olan piyeten %9.14 oraninda belirlenmistir.

Piyeten hastalig1 tedavi edilmedigi veya ge¢ fark edildigi
zaman  slriideki diger saglam hayvanlara da
bulasmaktadir. Bélgede mera hayvanciligl yaygin olarak
yapildigindan ve meralar kontamine oldugundan her yil
hastalik stiriiye  bulasabilmekte, dolayisiyla koyun
yetistiriciliginde goz ardi edilemeyecek derecede 6nemli
gelir kaybi anlami tagimaktadir.

Hastaligin insidansi predispoze faktorlere bagh olarak
yorelere gore farkhilik gostermektedir (Bulut 1982;
Egerton ve Laing 1982; Heitz 1982; Parajuli ve Goddard
1989; Tulasne ve Beguin 1982). Sirilerdeki
morbiditesinin%8-100, mortalitesinin%40’lara  ¢iktig1
bildirilmigtir (Heitz 1982; izci 1993; Tulasne ve Beguin
1982). Sagliyan (2003) Elaz1g bolgesinde yaptig1 calismada
piyetenin goriilme oraninin %18.95 oldugunu bildirmekte
olup, Bulut (1982), Dogu Anadolu Bdlgesinde yaptig1 bir
calismada hastaligin insidansini Elazig’da %15.4, Bing6l'de
%9.1 ve Malatya’da %8.3 olarak tespit etmistir. Bu
calismada oran %9.14 olarak tespit edilmis olup Mus'un
sinir komsusu olan Bingdl ilinin verisiyle 6rtiismektedir.

Saglikl koyunlarin kan serumu Zn ve Cu diizeylerini;
Altintas ve Fidanci (1993) Zn 0.80-1.17 mg/L ve Cu 0.58-
1.6 mg/L, Alkan (1998), Zn 0.81-1.24 mg/L ve Cu 1.13-1.43
mg/L, Belge ve ark. (1996), Zn 0.45+0.022 mg/L, Sagliyan
ve ark. (2003), Zn 0.62-1.24 mg/L ve Cu 0.57-0.85 mg/L,
Camas ve ark. (1997) Zn 0.25 +0.044 mg/L, Doganay
(1996) Zn 1.84 mg/L ve Cu 1.09 mg/L, Egerton ve Laing
(1978) Zn 0.81-1.14 mg/L, Ghosal ve Mathur (1992) Zn
0.74-0.81 mg/L ve Cu 0.63-0.76 mg/L, Sahin ve ark. (2001)
Zn 1.03-1.09 mg/L ve Cu 0.75-0.78 mg/L, Tiftik (1996) Zn
1.40 mg/L, Kelly (1974) Cu 0.7-1.3 mg/L, Nelson ve ark.
(1984) Cu 0.84-1.0 mg/L, Kaneko (1980) Cu 0.58-1.6 mg/L
olarak bildirmislerdir.
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Mus ve yoresi saglikli koyunlarinda 1.51 mg/L olarak
tespit edilen ortalama serum c¢inko diizeyi (Tablo 6),
arastirmacilar Egerton ve Laing (1978), Tiftik (1996),
Doganay (1996), Alkan (1998) ile Sagliyan ve ark.
(2003)’'nin bulgularina benzerlik gostermektedir. Cinko
icin tespit edilen bu ortalama deger Doganay (1996)'1n
bulgusundan diistk, Tiftik (1996)'in bulgusuna yakin,
Alkan (1998), Sagliyan ve ark. (2003), Egerton ve Laing
(1978), Camas ve ark. (1997) ile Belge ve ark. (1996)'nin
bulgularindan ytiksek bir degerde ¢ikmistir. Bu durumun
hayvanlarin beslendigi mera ve otlaklarin bitki ortiisii ve
toprak yapisindan kaynaklandigi diistiniilmektedir.

Piyetenli koyunlarin ortalama serum ¢inko diizeylerini
Sagliyan ve ark. (2003), 0.47 mg/L, Alkan ve Yavru (2000),
0.68 mg/L, Belge ve ark. (1996), 0.23 mg/L, Egerton ve
Laing (1978), 093 mg/L olarak bulmuslardir.
Arastiricilardan Ersoy ve Baysu (1986),Ghosal ve Mathur
(1992), Belge ve ark. (1996) ile Sagliyan ve ark. (2003),
serum c¢inko diizeyinin 0.4 mg/L’'nin altina diismesinin
¢inko yetmezligine bagl semptomlarin goriilmesine neden
olacagini vurgulamislardir. Serum bakir diizeyinin ise 0.5
mg/L'nin altinda olmasi Serpek (1983) ve Doganay (1996)
tarafindan hipokuprozis siniri olarak belirtilmistir.

Mus ve yoresi piyetenli koyunlarinda ise 1.19 mg/L olarak
tespit edilen ortalama serum ¢inko diizeyi (Tablo 6),
arastirmacilar Ersoy ve Baysu (1986), Ghosal ve Mathur
(1992), Belge ve ark. (1996) ile Sagliyan ve ark. (2003)'nin
noksanlik sinir1 olarak belirttikleri 0.4 mg/L’'nin iistiinde
olmasi Mus ve yoresi koyunlarinda sekunder cinko
yetmezliginden s6z edilemeyecegini gostermektedir.

Saglikh koyunlarin Zn ortalamasi (1.51 mg/L) ile piyetenli
koyunlarin Zn ortalamasi (1.19 mg/L) noksanlik sinirinin
lizerinde olmasina ragmen piyetenlilerde 6nemli bir
diisiisiin  oldugu gozlenmistir. Bu sonug¢ arastiricilar
Egerton ve Laing (1978), izci (1993), izci ve ark
(1994),Whittington ve ark. (1994), Grono-Thomas (1997),
Belge ve ark. (1996), Alkan ve Yavru (2000) ile Sertkaya ve
Sindak (2004)'mn saghkli koyunlara gore piyetenli
koyunlarin serum ¢inko diizeylerinin daha diisiik oldugu
gorisleriyle benzerlik gostermektedir. Belge ve ark.
(1996), hastaligin profilaksisinde ve sagaltiminda
cinkonun goz oniinde bulundurulmasi gerektigini ifade
ederek, cinko yetmezliginin yara iyilesmesinde énemli rol
oynayan kollajenin sentezinde azalma ve kollajen liflerinin
capraz baglanmasinda anormalliklere neden oldugunu
saptamislardir.  Kollajenin  polisakkarit ve  muko
proteinlerle birleserek giiclii bir yap: olusturdugunu
boylece yara dudaklar1 arasinda saglam bir baglanti
kurdugunu vurgulamislardir.

Arastirmacilardan As1 (1983), Bremmer (1970), Cousins
(1989), Ersoy ve Baysu (1986), Ozgen (1970) ile Simenson
(1980) saghkl koyunlarin serum Ca degerini 9.3-11.7
mg/dl, P degerini ise 4.0-7.3 mg/dl aralifinda
bildirmislerdir.

Sunulan c¢alismada Ca ve P degerleri arasinda istatistiki
acildan bir anlam bulunamamistir. Ancak piyetenli
koyunlarda Ca degerindeki azalma istatistiki olarak tespit
edilmistir (P<0.05). Calismada saghklh ve piyetenli
koyunlarin serum Ca degerleri sirasiyla 9.89 + 0.96 mg/dl
ile 9.67 + 0.42 mg/dl olarak birbirine yakin degerlerde
bulunmustur. Piyetenli hayvanlarin serum Ca diizeyinde
gorillen azalma Belge ve ark. (1996)'nin bulgulariyla
benzerlik gostermektedir (9.47+0.57 mg/dl ve 8.96+0.26
mg/dl). Ancak her iki diizey de koyunlar i¢in bildirilen 9.3-
11.7 mg/dl serum Ca diizeyi smrlar1 igerisinde
kaldigindan herhangi bir noksanliktan s6z edilemeyecegi
degerlendirilmistir.
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Mus ve yoresinde gerceklestirilen bu ¢alismada koyunlarin
kan serumlarinda cinko yetersizligi tespit edilmemistir.
Ancak c¢inkonun o6zellikle yara iyilesmesinde, deri
biitiinligliniin saglanmasinda ve kollajen liflerinin saglam
baglanmasinda ¢ok 6nemli fonksiyonu bulunmaktadir. Bu
sebeple topraklari, c¢ayir-meralar1 ¢inkodan fakir ve
rasyonlarinda ¢inko ilavesi olmadan beslenen hayvanlarda
cinko yetmezligine bagh piyetene karsi duyarhilik olusacagi
ve hastalik goriilebileceginden sagaltim segeneklerinden
biri olarak yemlere ¢inko ilavesinin yararli olacagi kanisina
varilmistir.

Whittington (1995), piyetenin sagaltiminda
antibiyotiklerin etkili olabilmesi i¢in asgari 18 saat kadar
terapotik diizeyde kalmasi gerektigini, bu nedenle uzun
siireli antibiyotiklerin hastaligin tedavisi amaciyla
kullanilmasi gerektigini ifade etmektedir.

Casey ve Martin (1988), penisilin-streptomisin
kombinasyonunun intramiiskiiler uygulanmasi ve %10’luk
CuSO04 soliisyonunun banyo seklinde uygulamasi ile ii¢ ay
icinde iyilesme elde edilebilecegini, Goniil ve ark. (2001),
penisilin-streptomisin ~ kombinasyonunun parenteral,
%>5’lik bakir siilfat (CuSO4) soliisyonunun banyo seklinde
uygulanmasiyla %92, Bruere ve West (1993) ise penisilin-
streptomisin kombinasyonu ile birlikte %10'luk ZnSO4
banyosunda 5 dk. bekleterek yaptiklar1 uygulamalarda
%90 basarili olduklarini bildirmektedirler.

Calismamizdaki Ceftiofur+Fluniksin-meglumin gurubunda
%90 oraninda iyilesme basarisi elde edilmistir. Ayrica
siitlerin imha edilmesine gerek kalmamasi ¢ok avantajli bir
sagaltim se¢enegi olarak gorilmiistiir.

Yarsan (2013); hayvansal gidalardaki kalintilarin giderek
artan global bir sorun oldugunu ve hayvansal gidalarda
veteriner ila¢ kalintilarindan kaynaklanabilecek doku ve
organlara olan etkileri, antibakteriyel direnc¢ ve bagisiklik
sisteminin etkilenmesi gibi riskler konusunda yetistiricinin
ve tiliketicinin bilinglendirilmesi ve bilgilendirilmesi
gerektigini vurgulamaktadir. Piyeten hastaliginin tedavi
siirecinde siite gegen antibiyotikler kullanilirsa ilaca gore
degismekle beraber 12-24 sagim boyunca siitiin insan
gidas1 olarak kullanilmamasi gerekmektedir. Calismamiz
sirasinda yetistiricilerden aldigimiz bilgiye goére daha
onceki tedavi girisimlerinde toplamda ciddi miktarda gelir
kaybina neden oldugu igin siitlerin imha edilmesine sicak
bakmadiklari belirlenmistir.

Odabasioglu (1983), Morkaraman koyunlarin laktasyon
stit verimlerinin 92.0 kg, laktasyon siiresinin 167.2 giin
oldugunu, Akkaramanlarin ise siit veriminin 73.6 kg ve
laktasyon siiresinin 146.9 giin oldugunu belirtmistir.
Dolayisiyla yetistiriciler igin siit, son derece kiymetli bir
gelir kaynag1 olmaktadir. Bu bilgiler 1s18inda ¢alismada
olusturulan bir grupta yetistiricilerin 6zellikle siitii goniil
rahathigiyla kullanmalar1 ve siitiin heba olmasindan
kaynakli zararlarini minimize etmek igin, slite gegmeyen
Ceftiofur ile yangi giderici (fluniksin-meglumin) ajanla
sagaltim girisimi yapilmis ve %90 oraninda iyilesme elde
edilmis ve sonuglar yetistiricilerle paylasilmistir.

Karshi ve Elma (2014) da tek basina antiseptik olarak
kullandiklar1 ¢inko siilfat (ZnSO4) ayak banyosu
uygulamasinin  tedavide yetersiz oldugunu fakat,
parenteral spiramisin ve vitamin E uygulamasiyla birlikte
c¢inko siilfat (ZnS04) ayak banyosu uygulamasinin tedavide
daha etkili oldugunu belirtmislerdir.

Calismamizda %10’luk bakir siilfat (CuSO4) soliisyonunun
(grup III) banyo seklinde uygulanmasiyla elde edilen %20
oranindaki basarinin harcanan emek, zaman ve masraflar
gdz Oniine alindiginda hastaligl tedavi etmede yeterli
olmadig1 ve kontrol grubuyla (grup IV) arasinda énemsiz
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bir fark oldugu (%10) tarafimizca da belirlenmistir. Ayrica
olusturdugumuz bir baska grupta (grup II) hayvanlara
%710’luk CuSO4 + Fluniksin-meglumin uygulanmasiyla 96
saatin sonunda %60 basar1 elde edilmis olsa da
sonuglarimiz tarafimizca yetersiz bulunmustur.

Parenteral antibiyotik destekli yapilan sagaltimda, siite
gecmeyen Ceftiofur'un, yangi giderici bir ilagla beraber
kullanildiginda basar1 yiizdesinin (%90) yiiksek olmasi, 1-
2 uygulama ile hastalig1 kisa siirede tedavi etme yetkinligi
ve yetistiriciler tarafindan rahathkla temini ve
uygulanabilmesi  yonleriyle  piyetenin  tedavisinde
yetistiricilere bir¢ok yonden fayda saglayacagi kanaati
olusmustur. Antibiyotik destekli sagaltimin basari yiizdesi
belirtilen literatiir verileriyle de uygunluk géstermektedir
(Bruere ve West 1993; Casey ve Martin 1988; Gondil ve ark.
2001; Whittington 1995).

Lewis ve ark. (1989) 223 koyunda yapmis olduklar1 asi
uygulamasinin ilk yilinda piyetenin insidansini %61, ikinci
yilda ise %45 oraninda diistirdiiklerini, enfeksiyona maruz
kalan koyunlarda ise yapilan asilamanin re-enfeksiyonlari
%92 oraninda azalttigini belirtmislerdir. Glenn ve ark.
(1985) %83, Bulgin ve ark. (1986) ise %69 gibi oranlarda
asmin piyetenin insidansini diisiirdiigiinden
bahsetmektedirler.

Calismamizin V. grubunda 230 saglikli koyuna hastaliktan
korunmak amaciyla Bacteroides nodosus’un 10 susunu
iceren yagh adjuvanl sivi asi uygulanmistir. Bunlardan
228 bas koyunda bir yil boyunca herhangi bir piyeten
belirtisi goriilmemis olup, sadece iki kogta piyeten
sekillenmistir.

Asidan elde edilen sonuglarin; asilama araligy, yas, irk, asi
susu, ayak bakimi, tirnaklarin kesilmesi, ayak banyosu
yapilmasi ve bireysel faktorler gibi bircok etkenden dolay1
degiskenlik gosterdigi belirtilmektedir (Bulgin ve
ark.1986; Glenn ve ark.1985; Lewis ve ark. 1989). Bu
calismada kullanilan as1 sadece Bakteroides nodosus’a karsi
etkili oldugundan iki ko¢ta tam etki etmemesi hastaligin
Fusobacterium necrophorum, bireysel faktorler veya
bolgesel bir sustan kaynakli oldugunu diisiindiirmektedir.

Avki ve ark. (2004)nin da Dbelirttigi gibi asi
uygulamasindan elde edilen basarinin, asinin bélgesel
suslardan hazirlanmasiyla daha da artacag diisiiniilmekle
beraber, Lewis ve ark. (1989)'nin sadece enfekte
koyunlarda as1 uygulamasinin hem tedavi edici hem de re-
enfeksiyonlara karsi korumada %92 oraninda basari elde
etmeleri daha etkili ve daha diisiik maliyetli oldugu i¢in
degerlendirilmesi gerektigi kanaati olusmustur.

Calismada ulasilan sonuglar soyledir; Morkaraman irkinin
Akkaraman 1rka gore daha direngli oldugunun belirlendigi
bu calismada piyeten hastaliginin %9.14’'lik bir oranda
ilkbahar ve sonbaharda siiriilerde bulundugu ve bunun et,
siit, yapag1 gibi verim kayiplarinin yani sira, hastaligin
tedavisi i¢in veteriner hekim ve ilag masraflariyla beraber
yetistiriciye ciddi bir kiilfet olusturdugu gorilmustiir.
Hastaligin tedavisinde 6zellikle siite gegmeyen parenteral
antibiyotiklerin kullanilmasi gida giivenligi, gida hijyeni,
insan saghgi ve hayvan saghigi bakimindan biiyiik 6nem arz
etmektedir. Bu amagla ¢alismada kullanilan Ceftiofur etken
maddeli preparat ile yangi giderici Fluniksin-meglumin’in
basari yiizdesinin yliksek olmasi, sadece hasta hayvanlarda
uygulanmasi, daha az emek-zaman-masraf gerektirmesi,
tedarik ve uygulamasinin kolay ve pratik olmasi gibi
nedenlerle yetistiriciler tarafindan arazi sartlarinda,
otlakta ve merada rahatlikla uygulayabilecekleri kararina
varilmistir.

CIKAR CATISMASI

Yazarlar, ¢ikar ¢atismasi olmadigini beyan eder.

TESEKKUR

Selcuk 3. Uluslararasi Uygulamali Bilimler Kongresinde
sozlii olarak sunulmus, kongre kitabina 6zet metin olarak
basilmistir.

YAZAR KATKILARI

Fikir/Kavram: FY, MG

Tasarim: MG
Denetleme/Danismanlik: FY, MG
Veri Toplama ve/veya isleme: FY, MG
Analiz ve /veya Yorum: FY, MG
Kaynak Taramasi: FY, MG

Makalenin Yazimi: FY, MG

Elestirel inceleme: FY, MG
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ABSTRACT In this study, it is aimed to reveal the diagnostic importance of methylmalonic acid (MMA) and vitamin B1z in
cattle with simple indigestion. For this purpose, a total of 50 different breeds and ages of cattle, 10 healthy
(control group) and 40 with simple indigestion, were used. Cattle with indigestion were determined
according to the anamnesis, clinical and rumen content examination findings. Blood serum samples and
rumen contents were taken from each cattle to determine the levels of MMA and vitamin Bi2. It was
determined that the amount of methylmalonic acid in the group with indigestion increased compared to the
control group (P<0.05). When compared with the control group, vitamin Biz level decreased in the
indigestion group, but this decrease was not statistically significant (P>0.05). A negative correlation was
found between MMA and vitamin Biz in both simple indigestion and control groups. As a result,
determination of methylmalonic acid and vitamin B2 levels in cattle with simple indigestion was found to be
important in terms of diagnosis.
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0z Basit indigesyonlu Sigirlarda Serum Metilmalonik Asit ve B1; Vitamini Diizeylerinin
Tanisal Onemi

Bu ¢alismada, basit indigesyonlu sigirlarda metilmalonik asit (MMA) ve Biz vitamininin tanisal agidan
6neminin ortaya konulmasi amaglanmistir. Bu amagla 10 saglikli (kontrol grubu) ve 40 basit indigesyonlu
olmak {izere toplam 50 farkli irk ve yasta sigir kullanildi. indigesyonlu sigirlar anamnez, klinik ve rumen
icerigi muayene bulgularina gore tespit edildi. Her sigirdan MMA ve B2 vitamin diizeylerini saptamak igin
kan serum érnekleri ve rumen icerikleri alindi. indigesyonlu gruptaki MMA miktarinin kontrol grubuna gére
arttigl (P<0.05) belirlendi. Kontrol grubuyla karsilastirildiginda basit indigesyon grubunda vitamin Biz
diizeyinin azaldigi, fakat bu azalmanin istatistiki olarak (P>0.05) anlamli olmadig1 goriildii. Hem basit
indigesyonlu hem de kontrol grubunda MMA ve vitamin B1z arasinda negatif bir korelasyon oldugu saptandi.
Sonug¢ olarak; basit indigesyonlu sigirlarda MMA ve vitamin Biz diizeylerinin belirlenmesi tanisal a¢idan
o6nemli oldugu belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Basit indigesyon, Metilmalonik asit, Sigir, Vitamin Biz

cok gorilen hastaligidir. Oncelikle yemleme
hatalarina baglh olarak olusan ve genellikle subklinik
seyreden bu hastalia kalitatif ve kantitatif aglik
ceken hayvanlarda rastlanir (Gl 2012).

GIRIS

Basit indigesyon, beslemede kullanilan yemin
kalitesi, miktar1 ve igeriginde ani degisim, diizensiz
yemleme, yem kalitesindeki bozulma ve diger
faktorlere bagli 6n mide motilitesi veya fermentatif

aktivitesinde gozlenen kii¢iik ¢apli anormalliklerdir
(Garry 2009; Constable 2010). On midelerde

Ruminantlarda her tiirli beslemede, o rasyonun
terkibine uygun bir 6n mide mikroflorasina ihtiyag
vardir. Rasyon degisikliginde on mide
mikroflorasinin yeni duruma adaptasyonu icin

baslangi¢cta anormal bir fermantasyon olmaksizin
bir¢cok biyokimyasal faaliyet aksar, hatta tamamen
durur. Yani 6n midelerdeki total biyolojik aktivite
diiser. Basit 6n mide disfonksiyonu, ruminantlarin en

yaklasik 10-14 giline ihtiya¢ vardir. Bu nedenle
rasyondaki ani degisiklikler ©6nemli sindirim
bozukluklarina yol agmaktadir (Gl 2012).

Yiksek veya diisiik Kkaliteli yeme ani gegisler,
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konsantre yemden yesil mera beslemelerine veya
tam tersine ani gecgislerde yaygin olarak gdzlenir
(Radostits ve ark. 2007; Constable 2010). Donmus,
bozulmus, asir1 1sinmis, ¢iiriik veya kiifli bugday,
yem, saman, sorgum kocani ve silaj gibi besin
maddelerin  kullanilmasi, aminleri  (histamin,
tryptamin vb.) iceren alblimince zengin silajlarin
(musir, yonca, seker pancari posasi vb.) verilmesi,
biiylik miktarlarda 1slak ot alimi, rasyona fire
ilavesine ani gecis, rumen florasini olumsuz yoénde
etkileyen uzun siireli veya yogun oral antibiyotik,
stlfonamid ve antiseptiklerin kullanimi, besi
sigirlarinda  monensin  sodyum ihtiva eden
rasyonlara ani gecis, siit inekleri icin hazirlanmis
olan linkomisinle (%0.005 mg/kg) kontamine
konsantre rasyonlar ve koruyucu kimyasallar iceren
yemlerin kullanimi hastaligin olusumunda énemli rol
oynamaktadir (Aytug ve ark. 1991; Smith 2009;
Foster 2013; Altug 2014).

Yemlemedeki anormallige bagli primer atoni
olusumunun mekanizmasini agiklamak zordur.
Ancak, asir1 tane yem alimi, yiiksek proteinli
yemlerin asir1 tiiketimi veya protein kokusmasi ve
bozuk gidalarla beslenmeye bagh icerigin pH'sindaki
kiiciik veya belirgin degisiklikler (asidite veya
alkalite artisi), sindirilemeyen gidanin birikimine
bagh fiziksel etkiler, rumende degisen sartlara bagh
(asir1 tane yem alimi, proteince zengin yemlerin
kokusmas1 gibi) tretilen toksik aminler (histamin
vb.) ve amidlerin iretimi, rumenin motilitesini
baskilayarak veya engelleyerek ruminal atoniye
neden olabilir (Aytug ve ark. 1991; George ve ark.
2006; Radostits ve ark. 2007).

Ruminantlarda normal sartlarda  kobalamin
yetersizligi genellikle s6z konusu olmayabilir. Ancak
mide tembelliklerinde, bozulmus sindirim veya
yetersiz  beslenme ve  bagirsaklara  bagh
malabsorbsiyonlarda  Biz  vitamini  eksikligi
goriilmektedir (Imren ve Sahal 1991). B12 vitaminini
sentezleyebilen hayvanlarin 6n  midelerinde,
olusumdan sorumlu bakterilerin yetersizligi veya
mideden Intrinsik faktér salinmasindaki aksakliklar
da Biz vitamin yetersizliginin baslica nedenidir
(Altinsaat 2001).

Basit indigesyonlarda rumen mikroflorasinin
inaktivitesi nedeniyle B vitaminleri yetersizligi
olusur. Clinkii rumen mikroorganizmalar1 viicutta
bircok 6nemli metabolik reaksiyonlar i¢in konak
hayvana gerekli olan B vitamini saglarlar (George ve
ark. 2006).

Kobalamin olarak da bilinen Biz vitamini, yalnizca
mikroorganizmalar tarafindan sentezlenen,
eritrositlerin olgunlasmasi icin ihtiya¢ duyulan ve
suda eriyen bir hematopoietik vitamindir (Smith et
al 1952). Daha onceleri ekstrinsik faktér veya
antipernisiyoz faktér olarak yaptigi etkisi ile
biliniyordu. Mikrogram ile &lgiilecek ¢ok ufak
miktarlar: ile etki yapar. Homosisteini metiyonine
doniistiiren kritik metil transfer reaksiyonu ve L-
metilmalonil-KoA’y1 siiksinil-KoA’ya doéniistiiren 6zel
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bir reaksiyon icin koenzim olarak fonksiyon goriir
(Bing6l 1997; Senes 2013).

Vitamin Biz eksikliginde, adenozilkobalaminin
metilmalonil-KoA  mutazin  kofaktéri  olmasi
nedeniyle, kanda MMA birikmesine neden olur.
Vitamin Biz eksikliinde serum vitamin B2
diizeylerindeki azalma olciilebilir hale gelmeden
once serum ve idrar MMA konsantrasyonlarinda
artts meydana gelir. Bu nedenle MMA, doku
dizeyindeki vitamin Biz eksikligini gostermesi
acisindan son derece 6nemli bir tanisal belirtectir
(Gebarski ve ark. 1983; Senes 2013).

MMA, molekiil agirhig1 diistiik (118 g/mol), doymus,
oldukga polar, plazma proteinlerine baglanmayan ve
kisa zincirli bir dikarboksilik asittir. Hiicre i¢i 6ncii
maddesi olan D-metilmalonil-KoA, birka¢ amino asit
(valin, izoldsin, metiyonin, treonin), tek zincirli yag
asidi, kolesterol ve timidin gibi metabolik yolaklarin
kesisme noktasidir. izomerlestirme, kofaktér olarak
adenozilkobalamin gerektiren metilmalonil-KoA
mutaz enzimi tarafindan katalize edilir (Schneede ve
Ueland 1993).

Metilmalonik asit, metilmalonik asidemi (goriilme
siklig1 1:48 000 canli dogum) olarak bilinen bir grup
kalitsal hastalik icin 6zgiill tant koydurucu bir
belirtectir (Senes 2013). Metilmalonik asideminin
sonradan kazanilan nedenleri (vitamin B2
eksikligine baghh komplikasyonlar) ise daha sik
goriliir. Plazma ve idrarda artmis MMA, mide
atonisi, bagirsaklara bagli malabsorbsiyon, bozulmus
sindirim veya yetersiz beslenmeye bagl vitamin B12
eksikliklerinde goriliir. Ayni zamanda renal
yetmezlik, hipovolemi ve ince bagirsakta asiri
bakteri g¢ogalmasi da viicut sivilarinda MMA
diizeyinin artmasina sebep olmaktadir (Magera ve
ark. 2000; Senes 2013).

Metilmalonil-KoA  mutaz’'in  kofaktér  olarak
adenozilkobalamine ihtiya¢ duymasi nedeniyle,
kobalamin metabolizmasindaki bozukluklarda hiicre
dis1t MMA seviyesi idrarda ve plazmada artis gosterir
(ispir 2012). Bu artis nedeniyle MMA tayini, B1:
vitamininin eksikliginde oncelikli tercih edilen
fonksiyonel gostergesidir (Akis 2012).

Indigesyonlarda tanm1 amaciyla bir¢cok biyokimyasal
parametre cahsilmistir. indigesyonlarin siddeti ve
stresi ile iligkili g¢alismalara ihtiya¢ vardir.
Metilmalonik asit, mide tembellikleri, bagirsaklara
baglhh malabsorbsiyon, bozulmus sindirim veya
yetersiz beslenmeye bagh vitamin B2 eksikliklerinde
serum, plazma ve idrarda diizeyi artar (Gebarski ve
ark. 1983; Elin ve Winter 2001). Bu c¢alisma ile ilk
defa basit indigesyonlu sigirlarda rumen atonisine
baglhi MMA ve B12 vitamin diizeylerinin degisimleri

ve tamdaki  O6neminin  ortaya  konulmasi
amagclanmistir.
MATERYAL ve METOT

Bu c¢alismanin hayvan materyalini, Van Yizinci Yil
Universitesi Hayvan Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
Klinigine hastalik siiphesi ile getirilen ve yapilan
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muayeneler sonucunda basit indigesyon teghisi konulan 2-
7 yasinda, farkli irk ve cinsiyete sahip 40 sigir hasta
grubunu olusturdu. Vatandaslarin elinde bulunan ve
yapilan muayene sonucunda saglikli oldugu belirlenen 10
adet sigir kontrol grubunu olusturdu. Van Yiziinci Yil
Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulunun
27.04.2017 tarih ve 2017 /04 sayili yazisi ile bu ¢alismanin
etik kurul onay belgesine gerek olmadig1 belirtilmistir.

Klinige getirilen ve Basit Indigesyon 6n tamis1 konulan
sigirlardan tani amaciyla igerik sondasi ile rumen icerigi ve
biyokimyasal parametrelerin analizi i¢in antikoagulantsiz
tiiplere (Hema&Tube®) vena jugularisten prosediiriine
uygun kan ornekleri alindi. Alinan kan 6rnekleri santrifiij
cihazinda (Rotofix32®-Hettich) 3500 devirde 10 dk.
santrifiij edilerek serum o6rnekleri ¢ikarildi. Elde edilen
serum drnekleri biyokimyasal analizleri yapilincaya kadar
serum saklama tiiplerinde (Eppendorf) derin dondurucuda
-20 C”’de muhafaza edildi.

Anamnezle belirlenen hasta sigirlardan rumen igerik
sondasiyla usuliine uygun alinan rumen igeriginin rengi,
kokusu, kivami ve pH’sina bakild: ve kayit altina alindi.
Mikrobiyal fauna hareketleri (canlilik, hareket, yogunluk)
icin mikroskopta bakilip kayit altina alindi. Metilmalonik
Asit analizi (Bovine Methylmalonik Acid ELISA Kit
kullanilarak) test Kitlerinin prosediiriinde belirtildigi
sekilde dl¢iimleri ELISA yontemiyle (ELISA Reader®-DAS)
yapild.

Biz vitamini i¢in serum ornekleri toplu olarak Van
Yiiziincii Y1l Universitesi Dursun Odabas Tip Merkezi
Hastanesi, Merkez Biyokimya Laboratuvari Hormon
biriminde (Architect Ci 16200® Abbott) kimyasal immiin
analiz yontemi ile 6l¢iildii.

istatistik Analizleri

Uzerinde durulan ézellikler i¢in tanimlayici istatistikler;
Ortalama, Standart Sapma, Minimum ve Maksimum deger
olarak ifade edildi. Bu 6zellikler bakimindan grup
ortalamalarimi karsilagtirmada Student t testi kullanildi.
Ozellikler arasindaki iligkiyi belirlemede gruplarda ayri
ayrt olmak lizere Pearson korelasyon katsayilari
hesaplandi. Hesaplamalarda istatistik anlamhlik diizeyi %5

olarak alindi. Tiim hesaplamalar i¢in SPSS istatistik paket
programi kullanildi.

BULGULAR
Klinik Bulgular

Veteriner Fakiiltesi Hayvan Hastanesi I¢ Hastaliklari
Klinigine getirilen sigirlar, sistemik olarak klinik yonden
muayene edildi. Siit veriminde diisiis, 3 giinden bir haftaya
kadar degisen siirede yem ve su tiiketiminin az veya hi¢
olmadigi, halsizlik, genel durum bozuklugu, tiiylerde
karisiklik, rumende atoni ve bazi olgularda da ishal
saptandi.

Hasta hayvanlarin yapilan klinik muayenelerinde viicut
1s1s1 ve nabiz frekansinin pek degismedigi, rumen
hareketlerinin 6nemli derece azaldigi ve rumen
kontraksiyon giiciinde de diisiis oldugu goriildii. Icerik
sondasiyla alinan rumen sivilarinin muayenesinde pH
degerinin 6.0-8.0 araliginda oldugu goriilmiistiir. icerigin
kivami genel olarak viskozdan suluya kadar degiskenlik
gostermektedir. Aliman taze rumen icgeriginin rengi
cogunlukla kahverengi bazen de yesilimtirak ve sarimtirak
oldugu goézlemlenmistir. Rumen igeriginin kokusu ise daha
cok keskin eksimsi, bazilarinda ise fena bir koku ve kif
kokusu oldugu gériilmistiir. infusorialarin durumu,
yogunluk, canlilik ve hareketlerine bakilarak (+, -) seklinde
degerlendirildi. Genellikle yogunluklar1 orta derecede veya
daha az, hareketleri ise az veya hi¢ yoktu, canlihik da
genellikle negatif olarak saptandi. Infusorialar hareket
acisindan yapilan degerlendirmede (+--) olarak saptandi.

Kontrol grubu sigirlarda da rumen hareket sayilari, rumen
kontraksiyon giicii, nabiz frekansi ve viicut 1sis1 gibi
degerler Oolc¢lilmiis, bulgularin referans sinirlar iginde
oldugu gorilmustir.

Kontrol grubu sigirlarin rumen sivisinin pH degeri, 6.0-7.0
araliginda olgiilmistiir. Rumen igerigi viskoz kivaminda
olup rengi ise genellikle yesilimtirak ve kahverengimsi
goriinimdedir. Rumen igeriginin kokusu ise normal olup
aromatik bir koku o6zelligine sahiptir. Infusorialarin
durumunu tespit etmek icin taze olarak alinan rumen
icerigine mikroskopta bakildi; hepsinde infusorialar canl,
hareketli ve yogunluklar1 yeterli (+++) derecede oldugu
gozlemlendi.

Tablo 1. Basit indigesyonlu ve kontrol grubu sigirlarda serum MMA ve vitamin B12 degerleri.

Table 1. Serum MMA and vitamin Bi2 values in cattle with simple indigestion and control group

Kontrol grubu (n=10)

Basit indigesyon grubu (n=40)

P degeri
Parametreler Ortalama e
(Xmin-Xmax) — (Xmin-Xmax) Ortalama (X#S x)
(x2S %)
) o 017
Metilmalonik asit 17.64-76.65 45.89+5.65 8.08-190.85 75.99+5.86
(umol/L) P<0.05
639
Vitamin B1z (pg/ml) 142-264 207.20£13.51 83-281 199.02+7.96 bo0.05
>0.

Laboratuvar Bulgular:

Calismada basit indigesyonlu ve kontrol grubu sigirlarin
MMA ve vitamin B12 diizeyleri Tablo 1'de verilmistir.

indigesyonlu grupta MMA diizeyleri (75.99+5.86), kontrol
grubu MMA diizeylerine (45.89+5.65) gore yaklasik %66
arttigl tespit edilmis olup istatistiksel olarak anlaml
oldugu saptandi (P<0.05). indigesyonlu grupta vitamin B1z
diizeyleri (199.02+7.96), kontrol grubuna (207.20+13.51)
gore azalmasina ragmen istatistiksel agidan Onemsiz
(P>0.05) bulunmustur.

Kontrol gruplarindaki vitamin Biz normal degerlerde
olctilirken MMA ise daha diisiik olarak odlgiilmistiir. Bu
sonuglara gére MMA ve vitamin Bi2 arasinda negatif bir
korelasyonun (-.248) oldugu tespit edilmistir.

indigesyon grubundaki sigirlarda vitamin Biz diizeyi
azalirken MMA seviyesinin ise kontrol grubuna gore
yaklasik %66 daha fazla arttig tespit edildi. Metilmalonik
asit ile vitamin Biz diizeyleri arasinda negatif bir
korelasyon (-.168) oldugu goriildii.

TARTISMA ve SONUC

Diinyada hayvansal gida tiretiminde ¢ok 6nemli bir yere
sahip olan sigirlar insanlar tarafindan dogrudan
degerlendirilme imkani olmayan kaba ve seliilozca zengin
yemleri hayvansal proteine doniistirme Kkapasitesine
sahiptir. Ruminantlarda sindirim sisteminin saglikl
¢alismasi ile verim arasinda pozitif bir korelasyon vardir
(Basoglu 1998). On mide hastaliklari, sigirlarin sindirim
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sistemi hastaliklar1 icerisinde 6nemli bir yere sahiptir
(imren 1978; Garry 2009; Dabak 2009).

Simsek ve Kaya'nin (2006), Van ili ve ¢evresinde 2000-
2003 yillar1 arasinda goriilen hastaliklarin insidansinin
belirlenmesi icin yaptiklar1 bir ¢calismada, sindirim sistemi
hastaliklar1 %16.09, dolasim sistemi hastaliklar1 %1.32,
driner sistem hastaliklar1 9%0.66, solunum sistemi
hastaliklar1 %10.66, sinir sistemi hastaliklar1 %0.36, deri
hastaliklar1 %0.69 oraninda oldugunu bildirmislerdir.

Sekin ve ark. (1996), 1992-1997 yillar1 arasinda Van ve
cevresinde sigir hastaliklar insidansinin belirlenmesi icin
yaptiklar1  bir c¢alismada; hastaliklarin yerlestikleri
sistemlere gore Van Hayvan Hastanesi i¢ Hastaliklari
Klinigine getirilen hayvanlarda en ¢ok sindirim sistemi
(%57.1) ve en az iliriner sistem (%0.8) hastaliklar1 tanisi
konuldugunu saptamislardir. Sindirim sistemi hastaliklari
icinde 6n mide hastaliklar1 (%39.6) o6nemli bir yer
tutmakta oldugunu, indigesyonlarin bu sindirim sistemi
hastaliklarinin %28.3'nii olusturdugunu bildirmislerdir.

Basit indigesyon; genellikle rasyona kalitatif ya da
kantitatif bir degisime bagh olarak ortaya c¢ikan, hem besi
hem de siit sigirciliginda yaygin olarak gozlenen 6n mide
hareketlerinin ve fonksiyonlarinin aksamasidir (imren ve
Sahal 1991; Dodurka 2012). Sigirlarin ani yem degisikligi,
yem Kkalitesindeki bozulma ve yemlemedeki diizensizlik
sebebiyle 6n midelerindeki mikrofaunanin yeni besine
uyum saglayamamasindan ileri gelen 6n midelerin atonisi,
istahsizlik, rumen hareketlerinin azalmasi, hafif bir
timpani, kabizlik bazen ishalle seyreden bir sindirim
sistemi hastaligidir (Aytug ve ark. 1991; Balik¢1 ve Yilmaz
1999; Dabak 2009).

Sindirimi zor kaba yem ve beyaz saman igeren rasyonlar,
ani rasyon degisiklikleri, meradan ahir veya ahirdan mera
besisine hizli gegisler, rasyonda enerji miktarinin artmasi,
tek yonlii beslenmesi, 6zellikle protein tiiketimindeki
yetersizlik, kafli, donmus, kirlenmis ve fazla miktarda
tahil iceren rasyonlarin tiliketilmesi, dogum yapan
ineklerin plasentalarinin yenmesi, uzun stireli antibiyotik,
siilffonamid veya dezenfektanlarin kullanilmasi ve ahirda
fazla tutulma neticesinde hareketsizlik veya yem
tiiketiminin azalmasina neden olan bazi hastaliklar (6n
mide veya abomasum disfonksiyonlar1 ve diger organ
hastaliklar1 gibi) nedeniyle rumen mikroorganizmalarinin
adaptasyonunun bozulmasi sonucu meydana gelir (Balik¢1
ve Yilmaz 1999; Batmaz 2010; Dodurka 2012; Giil 2012).

Yapilan bu c¢alismada, hayvanlardan alinan anamnez
bilgilerine gore hayvanlarin ¢cogu sadece beyaz samanla
beslendigi ya da saman ve arpa ile tek yonli bir
beslenmeye tabi tutuldugu tespit edilmistir. Bazen de ani
rasyon degisikliklerinin yapildig;, kokusmus bozuk
yemlerin yenmesi sonucu, 2 ile 14 giin arasinda bir
istahs1zligin ortaya ¢iktig1, hayvanda verim diisiikliigliniin
olmasi arastiricilarin  (Smith 2009; Constable 2010;
Batmaz 2010) sigirlarda basit indigesyon etiyolojisi i¢in
bildirdikleri nedenlerle benzerlik géstermektedir. Klinik
degerlendirme sonrasi indigesyondan siiphelenilen
sigirlarda kesin tani koyabilmek i¢in, rumen igerik
sondasiyla usuliine uygun alinan rumen igeriginin kivami
cogunlukla sulu oldugu, kokusunun eksimsi, kokusmus ve
kiif kokusunda oldugu, renginin ise genellikle kahverengi
oldugu, bazilarinda ise yesilimtiraktan sarimtiraga kadar
degiskenlik arz ettigi tespit edildi. Bu g¢alismadaki
sigirlarda  rumen icerik pH'st 6.0-8.0 araliginda
olctilmistiir. Bu da gosteriyor ki basit indigesyonlu
sigirlarda pH degeri genis bir skalaya sahip olup normal
degerden asidik veya alkalik yone kayabilmektedir. Elde
edilen bu veriler, arastiricilarin (Basoglu 1998; Herdt
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2007; Garry 2009; Gil 2012; Altug 2014) bildirdikleri
bulgularla benzerlik gostermektedir.

Indigesyon tanisi amaciyla bakilmasi gereken o6nemli
baska bir parametre de; rumen igerigi infusorialarinin
durumudur.  Infusorialarin  yogunluk, canhlk ve
hareketleri incelendiginde; infusorialarin yogunlugunun
azaldig1 veya hi¢ bulunmadigl, canli olanlarinda hareket
kabiliyetinin ¢ok zayif veya hi¢ olmadig tespit edildi.
Kontrol grubu sigirlarda ise infusorialar ¢ok yogun olup
canlilik ve hareket kabiliyetlerinin yiiksek oldugu goriildii.
Tespit edilen bu bulgular, arastiricilarin (Garry 2009;
Dabak 2009; Batmaz 2010; Altug 2014) bulgulariyla
paralellik arz etmektedir.

Metilmalonik asit, izol6sin, valin, metionin ve treonin gibi
dalli zincirli aminoasitlerin katabolizmasindaki bozukluk
sonucu artan, tanisal Onemi olan bir parametredir.
Metilmalonil-KoA’'nin  siiksinil-KoA’ya  doéntiisiimiinde
bozukluk sonucu kanda ve idrarda biriken MMA santral
sinir sistemine, bobrek ve kemik iligine toksik etki
gostermektedir (Aygiin ve ark. 2015). Ayrica vitamin Bi12
eksikliginde metiyonin sentetazin yetersiz fonksiyonu
sonucu homosistein seviyesi yiikseldigi rapor edilmektedir
(Graham ve O'Callaghan 2002).

Vitamin Biz eksikligi gastrointestinal sistemde otonomik
disfonksiyon, motilite bozukluklari, anoreksi, meteorizm,
kabizlik, diyare, istahsizlik ve norolojik komplikasyonlara
yol agar. Viicut hicrelerinde vitamin Biz eksikligi
nedeniyle Metilmalonil-KoA siiksinil-KoA’ya ddnilisemez.
Bu nedenle viicut sivilarinda (serum, plazma ve idrar)
MMA seviyesi artar (Wintrobe ve ark. 1981; Schneede ve
Ueland 1993; Kilickap 2012).

L-metilmalonil-KoA'nin, kofaktor olarak
adenozilkobalaminin kullanildigi metilmalonil-KoA mutaz
enzimi ile izomerizasyonu ve bu reaksiyonun Folik asit
metabolizmasindan bagimsiz olmasi, kobalamin
eksikliginin degerlendirilmesinde biyobelirte¢ olarak
MMA'nin o6nemini artirmistir. Serum veya plazmada
Olciilen MMA konsantrasyonu siklikla kobalamin eksiklik
belirteci olarak kullanilir. Kobalamin eksikliginden bagka
MMA artisina neden olarak bilinen, bir¢ok klinik durum
vardir. Bunlar arasinda 6n mide tembellikleri, bozulmus
bobrek fonksiyonlari, dehidrasyon durumlari, kalitimsal
metilmalonik asidiiriler ve MMA’'nin 6nciil molekiilii olan
propiyonik asit liretimine neden olan ince bagirsaktaki
asir1 bakteri tiremesi yer almaktadir (Bolann ve ark. 2000).

Berghoff ve ark. (2012)'lari, farkh hastaliklara (sindirim
sistemi  hastaliklar,, bobrek  yetmezligi, dolasim
hastaliklary, anemi, dehidrasyon) sahip 555 kopekte
kobalamin ve MMA serum konsantrasyonlar1 arasindaki
iliskiyi belirlemek i¢in yaptiklar1 bir ¢alismada; kontrol
grubu (43 adet) kopeklerde ortalama serum metilmalonik
miktarini 697.8 mmol/L, ortalama serum kobalamin
konsantrasyonunu ise 539 ng/L olarak saptamislardir.
Arastiricilar 555 kopege ait serum oOrneklerini serum
kobalamin konsantrasyonlarina gére (<150 ng/L-1000
ng/L) gruplandirilmis olup, grup 1 ve 2'deki képeklerin
(swrastyla kobalamin <150 ve <151-250 ng/L), diger tiim
kopek gruplarina gore anlamli derecede daha yiiksek
serum metilmalonik konsantrasyonlarina (1328.0 ve
1033.0 mmol/L) sahip oldugunu (P<0.05) belirtmislerdir.
Kobalamin ve MMA arasinda gii¢gli negatif bir
korelasyonun (P<0.0001) oldugunu agiklamiglardir.

Bu calismada, kontrol grubu MMA miktari en yiiksek 76.65
umol/L, en diisiik 17.64 pumol/L olarak ol¢lilmiis olup
ortalama degerin 45.89+5.65 umol/L oldugu gorildi.
Indigesyonlu sigirlarda en yiiksek MMA degeri 190.85
umol/L iken en diisiik deger 8.08 umol/L olarak belirlendi
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ve ortalama degerin 75.99+5.86 pmol/L oldugu ortaya
konuldu. Dolayisiyla basit indigesyonlu sigir grubunun
MMA degerinin, kontrol grubundaki sigirlara gére énemli
derecede ytiksek oldugu tespit edildi. MMA diizeyindeki bu
yluikseklik, sigirda basit indigesyonun erken tanisi ve Bi2
vitamin yetersizligi icin anlamh bir bulgu oldugunu ve
indigesyonlarin siiresi ve siddetini belirleme agisindan
onemli bir tanisal belirte¢ olabilecegini gostermektedir.
B12 vitamini yetmezliginde serum MMA diizeyinin artisini
bildiren arastiricilarin (Wintrobe ve ark. 1981; Schneede
ve Ueland 1993; Berghoff ve ark. 2012; Akis 2012; Senes
2013) bulgulariyla benzerlik gostermektedir.

Biz vitamini ve folik asit, hematopoetik hiicrelerde,
gastrointestinal, Urogenital ve sinir sisteminde DNA
sentezi gibi olduk¢a 6nemli metabolik olaylarda rol alirlar.
Eksikliklerinde ciddi ve farkh klinik bulgular goriiliir ve
hizli prolifere olan tiim dokular etkilenirler (Altay ve Cetin
1995; Oncel ve ark. 2006).

Normal bliytime ve eritrositlerin olusumu i¢in esansiyel bir
vitamin olan Biz vitaminini, monogastrik hayvanlar
disaridan alabilirken ruminantlar kobalt varliginda
rumende bulunan bakteriler (Selemonas,
Peptostreptococcus ve Butyrivibrio grubu) tarafindan
sentezleyebilirler (issi ve ark. 2010). Ancak basit
indigesyonlu sigirlarda rumen mikroflorast tahrip
oldugundan, vitamin Bi2 sentezlenmesi durur (George ve
ark. 2006). Dolayisiyla kanda, doku ve organlarda
yetersizlige ve ilgili fonksiyonlarin islevsiz kalmalarina
sebep olur.

Saghkli  sigirlarin = serum  vitamin Biz  diizeyinin
155.13£19.74 pg/mL oldugu bildirilmektedir (Issi ve ark.
2010). Yapilan baska bir ¢alismada (Ertas 2015) saghkh
sigirlarin serum vitamin Biz degeri 193.00£7.69 pg/mL
oldugunu aktarmistir. Ayrica, saglikli simental, holstayn ve
montofon 1rk: sigirlarda yapilan bir baska ¢alismada Bi2
vitamini diizeyleri sirasiyla 192.36+22.02, 253.50+26.73,
183.74+22.22 pg/mL olarak oél¢tilmiistiir (Kilickap 2012).
Yapilan bu ¢alismada kontrol grubunda vitamin B12 diizeyi
207.20+13.51 basit indigesyon grubunda ise 199.02+7.96
olarak 6lgiildii. Indigesyon grubunun, kontrol grubuna
gore vitamin Biz diizeyinin azaldig1 goriilse de bu artis
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (P>0.05). Elde
edilen bulgular arastirmacilarin (ssi ve ark. 2010; Kilickap
2012; Ertas 2015) bulgulariyla benzerlik gostermektedir.

Calismamizda basit indigesyonlu sigir gruplarinda MMA ve
vitamin Bi2 diizeylerinin tanisal a¢idan 6neminin ortaya
konulmasi ve bu parametreler arasindaki korelasyon
arastirlldi.  Yapilan  literatiir = taramasinda,  basit
indigesyonlu sigirlarda MMA ile ilgili yapilmis herhangi bir
calismaya rastlanmamistir. Basit indigesyon, sigirlarin
sindirim sistemi tembelliklerinde serum MMA degerlerinin
ortaya konulmasi agisindan 6nemli ve yeni bir ¢alismadir.
Sigirlarda indigesyonlarin siiresi ve siddetinin ortaya
konmasi agisindan bu parametrenin tanisal ©6nemi
degerlendirildi.

Bu ¢alismada kontrol grubu sigirlar ile basit indigesyonlu
sigirlar arasinda MMA diizeyleri arasinda yapilan
karsilastirmada istatistiksel olarak (P<0.05) o6nemli
bulundu.

Basit indigesyonlu sigirlarda MMA ve B12 vitamin diizeyleri
arasinda 0.017 oraninda negatif bir korelasyon oldugu
saptandi.

Serum Biz vitamin diizeyinin Ol¢iilmesi, serumdaki Bi2
vitamini miktarinin bir gostergesi olmasina karsin, Biz
vitamininin metabolik fonksiyonlar1 hakkinda bilgi
vermemektedir. Oysa Biz vitamin eksikliginde goriilen,
serum MMA ve homosistein yiikseklikleri, Bi2 vitamininin

fonksiyonel eksiklik belirteclerindendir (Henk ve ark.
2007). Biz vitamin eksikliginin fonksiyonel belirtegleri
olan MMA ve homosistein ise yetersiz Biz vitamin
konsantrasyonlarinda birikmekte ve klinik belirti
gostermeyen erken degisiklikleri yansitmaktadir (Yetley
ve ark. 2011). Ancak, homosistein B1z vitamin eksikligi
disinda folik asit ve Bs vitamin eksikliklerinden de
etkilenmesi nedeniyle MMA’ya gore daha az o6zgil bir
metabolik biyobelirtectir (Klee 2000; Akis 2012).
Dolayisiyla Biz vitamin eksikligi tanisinin konulmasinda,
bu testin de kullanilmasi, tamidaki hatalari azaltacagini
diistinmekteyiz. Bu nedenle beseri hekimlikte, serum veya
idrar MMA diizeyleri ile homosistein diizeylerinin
Olgiimiine yonelik metotlar gelistirilmistir. Dolasimdaki
MMA diizeyleri, kan Bi2 vitamini konsantrasyonu diisiik
olan insanlarda yararli bir dogrulayici tani testi olarak
kabul edilmektedir. 20 yildan daha fazla bir siiredir
serum/plazma ve idrarda MMA 6l¢iimii Biz vitamin
eksikliginin bir belirteci olarak kullanilmaktadir (Lakso ve
ark. 2008).

Ancak, MMA veteriner hekimlik alaninda tanisal amagla
kullanilmas1 heniiz ¢ok yenidir. Veteriner hekimlik
alaninda MMA ilgili literatir bulmakta ciddi zorluklar
vardirr. Bu konu daha fazla c¢alismaya ihtiyag
duyulmaktadir.

Elde edilen verilere gore; basit indigesyonlu sigirlarin
tanisinda metilmalonik asidin  biyobelirte¢  olarak
kullanilabilirliginin énemli oldugu saptandi. indigesyonlu
sigirlarda MMA ile B1z vitamin yetersizligi arasinda negatif
bir korelasyonun oldugu belirlendi. Serum Biz vitamin
diizeyleri azalirken, MMA diizeylerinin arttig1 gézlemlendi.
Serum MMA diizeyi stabilitesinin daha uzun siirmesi ve
ozellikle de subklinik Biz vitamin yetmezligi tanisinda
uygulanabilirligi, parametre agisindan 6nemli bir avantaj
olarak goriilmektedir. Metilmalonik asit dl¢limii, vitamin
Bi12 konsantrasyonu 6l¢iimiine gére tanisal dogrulugu daha
ylksek ve iyi bir belirtectir. Kontrol grubunda bulunan
sagliklh sigirlarda serum MMA dizeyleri ortalama
45.89+5.65 olarak belirlendi. Sigirlardaki indigesyonlarin
siddeti ve siiresini ortaya koymak icin vitamin Bi2
yetmezligine ilaveten serum = metilmalonik  asit
diizeylerinin de tanisal 6neme sahip oldugu ortaya
konuldu.
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ABSTRACT In this study, 20 cats of different breeds, ages and genders with traumatic lesions in the hind limbs that were
brought to the Clinic of Surgery, Animal Hospital Faculty of Veterinary Medicine, Ankara University were
evaluated. Clinical examination and radiological examination were performed in the bones of the hind limbs.
According to these findings, fractures in 13 cases, coxal joint luxation in 2 cases, tarsal joint luxation in 2 cases
and open wound in 3 cases were detected and necessary post-operative controls were maintained. Systemic
examinations of the cases were performed according to the anamnesis and inspection findings. The related
extremity was examined for pain, temperature, swelling, deformity, abnormal movement, crepitation and
asymmetry. Using support bandages or restriction of the area were sufficient in non-displaced fractures.
Maintenance and control procedures were routinely performed in patients undergoing conservative
treatment as well. Successful results were obtained in the treatment of lesions requiring open reduction and
fixation. In conclusion, general description, causes and localization of the traumatic lesions in the hind limbs
of cats and the indicated treatment of the clinical cases and along with their results, as well as detailed
information about the treatment methods were presented in this study. Besides, postoperative complications
were also reported. As a result, it is believed that this study will provide a guiding contribution to clinical
applications.

Keywords: Cat, ekstremity, trauma, treatment

0z Kedilerde Arka Ekstremite Travmatik Lezyonlarinin Dagilimi ve Sagaltimi Uzerine
Klinik Calismalar

Bu calismada, Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi Hayvan Hastanesi Cerrahi Klinigine getirilen, arka
ekstremitelerinde travmatik lezyonlar bulunan farkl irk, yas ve cinsiyetteki 20 kedi degerlendirildi. Olgularda
gerceklestirilen klinik ve radyolojik muayeneler sonrasinda; 13 olguda arka ekstremiteleri kemiklerinde
kirik, 2 olguda caput femoris liikksasyonu, 2 olgu’da art. tarsi liikksasyonu, 3 olgu’da acik yara sekillenmis olup,
endike olan sagaltimlar1 gerceklestirilerek postoperatif kontroller stirdtiriilmiistiir. Olgularin anamnezleri ve
inspeksiyon bulgularina gore sistemik muayeneleri gerceklestirildi. Lezyon belirlenen ekstremite agri,
sicaklik, siskinlik, deformite, anormal hareket, krepitasyon ve diger ekstremitesi ile asimetri bulgulari
yoniinden muayene edildi. Konservatif sagaltim endikasyonu bulunan kiriklarda destekli bandaj ve kisith alan
uygulamalar1 yeterli olup, rutin bakim ve kontrolleri siirdiiriildii. A¢ik rediiksiyon ve fiksasyon gerektiren
olgularda endike olan sagaltim ydntemleri ve postoperatif rutin kontrolleri siirdiiriilerek fonksiyonel
iyilesmeleri saglandi. Klinik olgularin degerlendirildigi bu ¢alismada, kedilerde karsilasilan arka ekstremite
travmatik lezyonlarinin genel olarak tanimi, olusum nedenleri, lokalizasyonu ile endike olan konservatif veya
operatif sagaltim yontemlerinin uygulanmasina iligskin ayrintili bilgiler aktarilmistir.

Anahtar Kelimeler: Ekstremite, kedi, sagaltim, travma

GIRIS da fonksiyon bozukluklarina sebep olabilecek indirekt
) ) ) o cevresel faktorler (6rnegin, fiziksel, kimyasal faktorler)
Travmatik etkenler bir hayvanda birtakim degisiklikler, olarak tanimlanir (Kolata 1980; Selcer ve ark. 1987).

yaralanma ya da 6lim olusturabilecek bulundugu gevre
kaynakli herhangi bir etki ya da kuvvet olarak
tanimlanmaktadir. Genis anlamda; gelecekte ortaya
¢ikabilen bir hastalik i¢cin zemin yaratan, stres olusturan ya

Travma yaratan direkt etkili bir¢ok faktdr bildirilmistir. Bu
faktorler ayr1 ayr1 degerlendirildigi gibi, bir¢ogunun
beraber incelendigi bilimsel ¢alismalar da yapilmistir.
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Travmatik bir lezyon olusturan en o6nemlisi de trafik
kazalaridir. Sonra sirasiyla  bilinmeyen nedenler,
hayvanlarin birbirleriyle olan kavgalar1 ve diger faktorler
gelir (Kolata ve Johnston 1975; Schebitz ve ark. 1983;
Swaim 1985).

Kolata ve ark. (1974)'na gore travmatik etkenler; trafik
kazalari, hayvanlarin birbiriyle olan kavgalari, kesici ya da
sivri cisim yaralanmalari, atesli silah ile yaralanmalar,
yaniklar, ezilmeler, diismeler, insanlarin sebep oldugu
lezyonlar ve bilinmeyen nedenler olarak 9 gruba ayrilir.
Daha az oranda Kkarsilasilan direkt etkenler ise; farkl
patlayicilarin sebep oldugu travma, donma, gilines
carpmasl, bogulma, elektriksel etkenler ve lineer ya da
non-lineer gastro-intestinal yabanci cisimler etkileridir.
Diger onemli direkt travmatik etkenler ise; endiistriyel,
tarimsal, ev ve bahcede gilnlik kullanilan kimyasal
maddelerle hayvanlarin temas durumudur.

Cinsiyetin de travma icin bir risk faktori oldugu
tanimlanmaktadir. Erkeklerin disilere gore daha gezgin
olmalariyla, kavga riskinin bulunmasiyla travmatik
etkilenmelerinin daha ¢ok oldugu belirtilmektedir.
Disilerin ¢ogunlukla ev ortaminda kalmasiyla; diisme, ezik
ve yanik gibi vakalar gozlenir. Yas faktorii olarak, genclerin
yashlara gore daha aktif olmalariyla travma ile karsilasma
ihtimallerinin fazla oldugu vurgulanmistir (Kolata ve ark.
1974).

Kedilerde ekstremitelerin farkli travmatik lezyonlarina
rastlanmaktadir (Slatter 2003). Bu travmatik lezyonlar
icinde en sik kirik olusumlariyla karsilasilir. Yumusak
dokular i¢in genellikle ezilme, kesik yarasi, sivri ve batici
cisim yaralary, 1sirik ve atesli silah yaralari, yanik olusu,
yalama ile olusan graniilomlar diger Kkarsilasilan
lezyonlardir. Cogunlukla art. coxae’da olmak tizere diger
eklemlerde olusan travmatik luksasyonlar, LCA (lig.
cruciatum anterius) rupturu, derin ya da perfore eklem
yaralanmalar1 da karsilasilan diger travmatik lezyonlardir
(Kolata ve ark. 1974).

Yapilan bir ¢alismada, travmatik lezyonlarin dagilimi; kirik
olusumu %49, degisik yaralar %17, cikiklar %7, medulla
spinalis ve perifer sinir lezyon olusumlari %6,
kontiizyonlar %5, otitis externa %3, fistiil %2, atesli silah
yaralanmasi %1, LCA rupturu %0,7 olarak belirlenmistir.
Ayrica, kedilerde karsilasilan travmatik lezyonlarin risk
faktoriiniin, o6ncelikle bu kedilerin insan denetiminde
olmamasi, yas ve cinsiyet oldugu belirlenmistir (Kolata
1980).

Travmatik kiriklar, etkileyen kuvvetin siddeti ve bunlari
absorbe edebilme giiciine gore; kii¢lik bir ¢atlak, bir ya da
birden fazla kemikte kirik olusumu, bunlara komsu
eklemlerde c¢ikik olusumuna (kirikli ¢ikik) kadar
degisikgenlik gdsterebilir. Kirik olusturan kuvvet; sadece
kemikte kirik olusturmayip, kemik ¢evresindeki deri, kas,
damar, tendo, ligament, sinir ve komsu doku ve organlari
da yaralayabilir (Kenneth ve Joceph 2004; Us 2004).

Arka ekstremite kemiklerindeki kiriklarin sagaltiminda;
genellikle bandaj uygulamalari, konservatif sagaltim,
internal ve eksternal fiksatdr uygulamalariyla rediiksiyon
ve fiksasyon gerceklestirilir (Scott ve Mc Laughlin 2007).

Eklemin destek yapilarinin degisik lezyonlari sonucunda
luksasyon sekillenebilir ve ilgili ekstremitede fonksiyonel
bozukluga sebep olur. Ligamentler eklemin primer
destekleri olup, eklem kapsiilii, tendolar ve Kkaslar da
sekonder destekler olarak katki saglarlar. Luksasyon
olusan eklemde, eklemin normal lubrikasyonu ve eklem
kikirdagin fizyolojik beslenmesi bozulur. Ayrica, luksasyon
nedeniyle karsilikli olmayan eklem ylizeylerine binen
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agirlik, eklem kikirdaginda da lezyon olusturur (Harrari ve
ark. 1996; Aslanbey 2002).

LCA rupturu yalniz kdpek ve kediler icin degil, insanlar i¢in
de ¢ok sik goriilen bir lezyondur (Piermettei ve Flo 1997).
Aniden olan internal rotasyon, trafik kazalari, kediler
kosarken bir anda algak zemine diismeleri, LCA vaskiiler
bozuklugu, fossa intercondylaris’in anatomik yonden dar
yapida olusu, viicut agirhginin fazla olusu, kedinin asiri
hareketliligi, operasyonlar, arka ekstremitenin durus
bozuklugu ve fiziksel kondiisyon bozukluklar1 nedenler
arasindadir (Piermettei ve Flo 1997; Slatter 2003).
Inspeksiyon, oturma testi, 6ne cekmece ve arkaya cekmece
hareket testleri, tibial kompresyon testi, genu varum ve
genu valgus stres testi, radyolojik yonden cesitli test ve
muayeneler ile tani1 gergeklestirilir (Slatter 2003). LCA
rupturunun  sagaltimindaki ~ operatif  yontemlerin
farkliligina ragmen, temel prensip olan eklem stabilitesini
yeniden saglamak diislincesi degismemektedir (Saglam ve
Kaya 2000).

Veteriner cerrahide oldukca fazla karsilasilan travmatik
lezyonlarin; kedilerde arka ekstremitelerinde sekillenen
lezyonlarin dagilimi, bunlar1 olusumunda belirlenen farkl
travmatik etkiler ve olusan lezyonlarin endike olan
sagaltim segenekleri ile sonuglarinin aktarilmasi ile bu
konuda c¢alisan veteriner hekim Kklinisyenler igin
yonlendirici olmasi ve benzer ¢alismalarda katki saglamasi
amaglanmistir.

MATERYAL ve METOT

Arastirmanin gereg ve yontemi Ankara Universitesi Deney
Hayvanlar1 Yerel Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir
(Karar No: 2019-4-40, Tarih: 06.02.2019).

Calisma materyalini Ankara Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Hayvan Hastanesi Cerrahi Klinigi'ne arka
ekstremite travmasi nedeniyle getirilen, degisik yas (4 ay-
3 yas), irk ve cinsiyetteki 20 kedi olusturmustur.

Yapilan klinik ve radyolojik muayeneler sonucunda, 13
olguda arka ekstremite kemiklerinde kirik, 2 olguda caput
femoris’de luksasyon, 2 olguda art. tarsi’de luksasyon, 3
olguda agik yara belirlenmistir. Travmatik lezyonlarin
sagaltimlar1 konservatif veya endike olan operatif
yontemlerle gerceklestirilmis, postoperatif kontrolleri
stirdiiriilmistiir. Olgulara ait klinik bilgiler Tablo 1'de
sunulmustur.

Klinik ve radyolojik muayeneler icin gerektiginde
medetomidine HCI (Domitor, Voetis) ve xylazine HCl %2
(Rompun® 23,32 mg/ml, Bayer) ile yeterli sedasyon
saglanmigtir. Operatif sagalum endikasyonu bulunan
olgular icin, xylazin HCl %2 (Rompun® 23,32 mg/ml,
Bayer) 0,1 ml/kg dozunda intramuskuler uygulanmasiyla
saglanan premedikasyon sonrasinda, ketamin HCl %10
(Ketasol® 100 mg/ml, Richterpharma) 0,1 ml/kg dozunda
intramuskuler uygulanarak genel anestezi saglandi.
Operasyon bolgesi kapatildiktan sonra, lokal antibiyotik
olarak 3-5 mg/kg dozunda rifamycin (Rifosin® 250
mg/ml, Avebtis) uygulandi. Daha sonra bdlge bandaj
uygulamasiyla korundu. Gerektiginde Elizabeth yakalik
kullanildi. Postoperatif analjezi saglamak amaciyla
meloksikam (Metacam 0,5mg/ml, Boehringer-ingelheim)
kullanilmistir.

Sagalitm amacgh sirurjikal girisimlerde rutin olan
operasyon setleri  kullanildi. Kirik  olusumlarinin
sagaltiminda degisik caplarda Kirschner ve Steinmann
pinleri, lag vidasi ile 0.8’lik serklaj teli kullanilmistir.
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Tablo 1. Olgularda 1rk, yas, cinsiyet, lezyonu olusturan neden, lezyonun yeri ve uygulanan sagaltima gore dagilim.

Table 1. Distribution of cases according to breed, age, sex, cause of the lesion, location of the lesion and treatment applied.

Olgu Irk Yas Cinsiyet Travmatik Olusan lezyon ve Uygulanan
no (Ay) neden lokalizasyonu sagaltim
1  Melez 4 Erkek Kiit Travma Sag collum femoris kirigi Eksizyon artroplastisi
2 Melez 8 Disi Sikisma Sag caput femoris Eksizyon artroplastisi
luksasyonu
3 Melez 12 Erkek Bilinmiyor Sag femur’da diyafizer M pin ve serklaj teli uygulamasi ile
parcal kirtk osteosentez
4  Melez 12 Disi Kiit travma Sag femur’da diyafizer M pin ve serklaj teli uygulamasi ile
parcali kirtk osteosentez
5 Melez 12 Disi Trafik kazas1  Sol femur’da epifizer kirlkk ~ Armstead-lumb ve ¢apraz pin yontemi
ile osteosentez
6  Tekir 9 Erkek Yiiksekten Sol femur’da epifizer kirtkk ~ Capraz pin yontemi ile osteosentez
diisme
7  Tekir 8 Disi Kiit travma Sol caput femoris’de Kirshner pini ve germe teli uygulamasi
aviilsiyon ve trochanter ile osteosentez
major Kirig1
8  Melez 10 Disi Yiiksekten Sag femur’da Capraz rush pini ve capraz Kirschner
diisme suprakondiler kirik teli uygulamasi ile osteosentez
9  Siyam 24 Erkek Yiiksekten Sag ve sol tarsal IM pin uygulamasi ile osteosentez
diisme kemiklerde kirik
10 Van 18 Disi Bilinmiyor Sol tibia’da diyafizer M pin ve serklaj teli uygulamasi ile
parcali kirigi osteosentez
11  Ankara 7 Disi Yiiksekten Sol femur’da suprakondiler interkondiler lag vidasi ve ¢apraz pin
diisme ve intrakondiler kirik ile osteosentez
12 Melez 9 Erkek Kiit travma Sol tibia ve fibula’da IM pin uygulamasi ile osteosentez
diyafizer kirik
13  Ankara 36 Disi Yiiksekten Sol art. tarsi luksasyonu Bandaj uygulamasi
diisme
14  Melez 9 Erkek Bilinmiyor Sag tibia'da agik yara Acik yara sagaltimi
15 Melez 12 Erkek Kiit travma Sag femur’da diyafizer IM pin ve serklaj teli uygulamasi ile
pargal kirik osteosentez
16 Melez 8 Erkek Kiit travma Sag art. tarsi luksasyonu Bandaj uygulamasi
17 Melez 24 Disi Yiiksekten Sag tibia’'da diyafizer acik M pin uygulamasi ile osteosentez
diisme kirik
18 Melez 12 Disi Bilinmiyor Sol tibia’da a¢ik yara Acik yara sagaltimi
19  Tekir 12 Erkek Bilinmiyor Sol caput femoris Bandaj uygulamasi
luksasyonu
20 Melez 12 Disi Sivri cisimle Sol tarsal bolgede agik yara  Agik yara sagaltimi

kesik

Arka ekstremitelerin travmatik lezyonlar1 sikayeti ile
getirilen olgularin anamnezleri ve inspeksiyon bulgularina
gore Kklinik muayeneleri yapildi. Lezyon belirlenen
ekstremite deformasyon, siskinlik, sicaklik, agri, anormal
hareket, krepitasyon ve karsiti ekstremite ile asimetri

belirtileri yoniinden muayene edildi. Klinik
muayenelerden sonrasi gerekli olan olgularda 6zel
pozisyonlarda radyografileri alinarak klinik tani
kesinlestirildi.

Sagaltim

Belirlenen lezyonlar i¢in endike olan operatif sagaltimlar,
olgularin saglanan sedasyon ve genel anestezileri sonrasi,
operasyon masasina alinmasiyla ilgili bdlgenin operatif
sagaltimi i¢in rutin hazirlig1 yapildi. Konservatif sagaltim
endikasyonu bulunan olgularda gerekli olan destekli
bandaj uygulamasi 15. giinde uzaklastirilarak, klasik kafes
uygulamasi1 2 hafta daha siirdirilmiistiir. Daha sonra
klinik ve radyolojik kontrolleri yapilmistir.

Caput Femoris Luksasyonunda Kapali Rediiksiyon

Kal¢a ekleminin kapali rediiksiyonu i¢in olgu no 19 genel
anestezi altinda ilgili ekstremite iiste gelecek sekilde
lateral pozisyonda operasyon masasina alind1. Bir el genu
eklemini fleksiyonda medialden tesbit edecek sekilde,
diger elle trochanter major iizerinde basing¢ uygulamasiyla
caput femoris acetabulum tizerine getirildi. Caput femoris
acetabular kenar iizerinden kaydirildiginda, rediiksiyonu
gerceklestirmek amaciyla ekstremitenin medial rotasyonu
birlikte gerceklestirilerek rediiksiyon saglandi. Alinan
radyografi ile rediikksiyon dogrulandi. Genu eklemi
fleksiyonda iken trochanter major {tzerinden basing
yaratacak sekilde yapilan bandaj uygulamasi 14. giinde
uzaklastirildi.

Eksizyon Artroplastisi

Caput femoris luksasyonu belirlenen 2 olguda (olgu no 1
ve 2) (Sekil 1) eksizyon artroplastisi gerceklestirildi. Genel
anestezi altinda kalca eklemine craniolateral yaklasim
uygulandi. Trochanter major medial yliziinden baslayarak
ve trochanter tertius proksimal yiiziine kadar osteotomi
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(osteotomi  hatt1i transversal eksene dik olarak)
gerceklestirildi. Collum femoris bolgeden uzaklastirild.
Operasyon sonrasi ilgili ekstremitede uygulanan bandaj,
deri dikislerinin 12. giinde alinmasiyla uzaklastirildi.

Sekil 1. Olgu no 2'de sag caput femoris'te olusan
luksasyonun V/D radyografisi.

Figure 1. Case 2 V/D radiography of luxation in the right
caput femoris.

Femur Kiriklari

Collum femoris ve trochanter major kirig1 olan bir olguda
(olgu no 7) Kirshner pini ve germe teli ile osteosentez
gerceklestirildi (Sekil 2). Bolge rutin uygulama ile
kapatildi. Operasyon sonrasi uygulanan destekli bandaj,
10. giinde deri dikislerinin alinmasiyla tekrarlanarak 3.
hafta sonunda uzaklastirildi.

Sekil 2. Olgu no 7’de sol caput femoris aviilsiyon ve
trochanter major kirig1 ve postoperatif Kirshner teli ve
germe teli uygulamasinin A/P radyografileri.

Figure 2. Case 7 A/P radiography of left caput femoris
avulsion and trochanter major fracture and Postoperative
A/P radiography of Kirshner and tension wire
combination application.

Femur’da diyafizer pargal kirik belirlenen 3 olguda (olgu
no 3, 4, 15) acik rediiksiyon sonrasi intramedullar pin ve
serklaj telleri uygulamasiyla fiksasyon saglandi (Sekil 3).
Uygulanan pinin ekleme penetrasyonu yo6niinden kontrol
edildi. Bolge rutin yontemlerle kapatildiktan sonra
uygulanan destekli bandaj, 10. gilinde deri dikislerinin
alinmasiyla tekrarlanarak 3. hafta sonunda uzaklastirildi.
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Sekil 3. Olgu no 4’de sag femurda olusan diyafizer par¢al
kirik ve postoperatif IM pin ve serklaj teli uygulamasinin
A/P radyografileri.

Figure 3. Case 4 A/P radiography of the diaphyseal
fragment fracture of the right femur and Postoperative
A/P radiography of IM pin and cerclage wire combination
application.

Femur’da epifizer kirik belirlenen olgu no 5’de Armstead-
Lumb ve capraz pin yontemi ile rediiksiyon sonrasinda
fiksasyon saglandi (Sekil 4).

Sekil 4. Olgu no 5’'in Armstead-Lumb ve ¢apraz pin ile
fiksasyonu gerceklestirilen epifizer femur kiriginin
postoperatif A/P radyografisi.

Figure 4. Case 5 Postoperative A/P radiography of the
epiphyseal femur fracture fixed by Armstead-Lumb and
cross pin combination.

Suprakondiler femur kirig1 belirlenen olgu no 8'de ¢apraz
rush pini ve capraz Kirschner teli uygulamasiyla kirigin
fiksasyonu  saglandi.  Boélge uygun  yontemlerle
kapatildiktan sonra uygulanan destekli bandaj, 10. giinde
deri dikislerinin alinmasiyla tekrarlanarak 3. hafta
sonunda uzaklastirildi.

Suprakondiler ve intrakondiler kirik belirlenen olgu no
11’de rediiksiyonu saglamak icin ¢apraz rush pini ve lag
vidas1 uygulandi (Sekil 5). Boélge uygun yontemlerle
kapatildiktan sonra uygulanan destekli bandaj, 10. giinde
deri dikislerinin alinmasiyla tekrarlanarak 3. hafta
sonunda uzaklastirildi.
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Sekil 5. Olgu no 11'de ¢apraz Rush pini ve lag vidasi ile
gerceklestirilen suprakondiler Y kiriginin postoperatif A/P
radyografisi.

Figure 5. Case 11 Postoperative A/P radiography of
supracondylar Y fracture performed with crossed Rush pin
and lag screw combination.

Tibia Kiriklar

Diyafizer tibia kiriklarinda (olgu no 10, 12, 17) tibia'nin
medial yiizinden operatif yaklasim gerceklestirildi. Kirik
uclarinda gereken diizeltmeler yapildiktan sonra,
retrograd yontemle uygulanan intramedullar pin ve serklaj
teli ile fiksasyon gergeklestirildi. Bolge kapatildiktan sonra
da ilgili ekstremite 3 hafta destekli bandajla korundu.

Sekil 6. Olgu no 10’da IM pin ve serklaj teli uygulamasiyla
gerceklestirilen diyafizer tibia kiriginin postoperatif M/L
radyografisi.

Figure 6. Case 10 postoperative M/L radiography of the
diaphyseal tibia fracture performed with IM pin and
cerclage wire combination application.

Art. Tarsi Luksasyonu

Art. tarsi luksasyonu olan iki olguda (olgu no 13, 16) distan
koaptasyon uygulandi. Bolge 4-6 hafta boyunca destekli
bandaj ile korundu. Hareket kisitlamasi énerildi.

Tarsal Kirik

Tarsal kirik belirlenen olgu no 9’da IM pinin anterograd
uygulanmasi ile fiksasyon gerceklestirildi (Sekil 7). Bolge

kapatildiktan sonra ilgili ekstremite 3 hafta destekli
bandajla korundu. Kedinin aktivitesi kisitlandirildi.

|

Sekil 7. Olgu no 9’da sag ve sol tarsal kemiklerdeki olusan
kirik ve postoperatif IM pin ve serklaj teli uygulamasi ile
gerceklestirilen A/P radyografileri.

Figure 7. Case 9 A/P radiography of the fracture in the
right and left tarsal bones and Postoperative A/P
radiography of tarsal bone fractures performed with IM
pin and cerclage.

Acik Yara

Acik yara sekillenmis olan 4 olguda (olgu no 14, 17, 18, 20)
acik yara sagaltimi gerceklestirildi. Bunun i¢in kanamanin
kontrolii ve olasi kontaminasyonu onlemek amaciyla
yapilan yara sagaltimi sonrasi pansumanla korundu.
Iylesmenin daha cabuk olmasi amaciyla yara dudaklari
yaklastirilarak dikis uygulamasi yapildi. Bélge kuru
pansumanla korunarak enfeksiyon riskine karsilik 5-7 giin
siireyle parenteral antibiyotik uyguland.

BULGULAR

Olgularda Irk, Cinsiyet, Yas ve Travma Olusturan
Nedene Gore Dagilim

Calismay1 olusturan 20 kedide travmaya bagh arka
ekstermite lezyonlarinin nedeni lokalizasyonu ile birlikte
olast diger lezyonlar ve bu lezyonlarin endike olan
yontemlerle sagaltimi gerceklestirilerek, sonraki iyilesme
durumlari ile olusan komplikasyonlar degerlendirildi.

Calisma materyalini olusturan 20 kedinin 1irk dagiliminda;
13 olgunun melez, 3 olgunun Tekir, 2 olgunun Ankara, 1
olgunun Siyam ve 1 olgunun da Van Kedisi oldugu saptandi
(Sekil 8).

Irk Dagilimi

M Ankara

H Melez

M Siyam
Tekir

W Van

Sekil 8. Olgularin irk dagilimu.
Figure 8. Breed distribution of the cases.
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Olgularin cinsiyet dagiliminin ise; 9 erkek ve 11 disi kedi
oldugu belirlendi (Sekil 9). Calismada kullanilan kedilerin
yas dagiliminin da 5 kedinin 4-8 aylik, 8 kedinin 8-12 aylik,
6 kedinin 12-24 aylhik ve 1 kedinin 24-36 aylik yas
araliginda oldugu belirlendi (Sekil 10). Olgularin medyani
12 aylik olarak hesaplanmigtir.

Cinsiyet Dagilimi

M Disi
Erkek
Sekil 9. Olgularin cinsiyet dagilimi.
Figure 9. Gender distribution of the cases.
Yas Dagilimi
M 4-8 aylik
W 8-12 aylik
W 12-24 aylk
24-36 aylk

Sekil 10. Olgularin yas dagilimi.
Figure 10. Age distribution of the cases

Lezyon olusturan travmatik nedenlerin dagilimda; 6
olgu’'da yiiksekten diisme (%30), 6 olgu’da kiit travma
(%30), 1 olgu’'da trafik kazas1 (%5), 1 olgu’da sikisma
(%5), 1 olgu’da sivri cisimle kesik (%5) etken olurken, 5
olgu'da (%25) lezyonu olusturan neden belirtilmemistir
(Sekil 11).

Travmatik Neden Dagilimi

M Bilinmiyor
B Kt Travma
m Sikisma
Sivri cisimle kesik
M Trafik kazas

M Yiksekten disme

Sekil 11. Olgularda lezyon olusturan travmatik nedenlerin
dagilimu.

Figure 11. Distribution of traumatic causes causing
lesions in cases.
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Degisik travmatik nedenlerle arka ekstremitelerde
belirlenen lezyonlarin ¢ogunlugunu kirik olusturmustur.
Buna gore; 13 olgu’'da kirik (%65), 4 olgu’da luksasyon
(%20) ve 3 olgu’da agik yara (%15) belirlenmistir (Sekil
12).

Olusan Lezyon Dagilimi

20% 15%

M agik yara
m kirik

M |uksasyon

Sekil 12. Olgularda olusan lezyonlarin dagilimi.
Figure 12. Distribution of lesions in the cases.

Ayrica travmatik nedene gore olusan lezyonlarin dagilimi
Sekil 13’de sunulmus olup, buna gore yliksekten diisme ve
kit travmalar c¢ogunlukla kirik ile sonuglanirken,
luksasyon olusumununda bu travmatik nedenlere ek
olarak sikismanin da etken oldugu belirlenmistir.

6
5
4
3
5 M acik yara
m kirk
1
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Sekil 13. Olgularin travmatik nedenine gore olusan
lezyonlarin dagilimi.

Figure 13. Distribution of lesions according to the
traumatic cause of the cases.

Olgularin Postoperatif Muayene Bulgular1

Postoperatif donemde periyodik olarak olgularin 2 ay
stiresince  klinik, radyolojik kontrolleri siirdirildi.
Radyolojik kontrollerde kirik bélgelerinde ag¢ili ya da
yanlis kaynama, tagkin kallus olusumuna iligkin bulgular
gozlenmemistir. Caput femoris luksasyonu belirlenen
olgularda eksizyon artroplasti ve kapali rediiksiyon
uygulanan  hastalarda  herhangi bir  olumsuzluk
belirlenmeyip, kal¢a ekleminde fonksiyonel iyilesmenin
saglandig1 gozlenmistir. Olgu no 12’'de intramedullar pin
uygulamasiyla gercgeklestirilen osteosentezin postoperatif
radyolojik muayenesinde uygulanan pinin ucu kemik
korteksini gecerek derialtinda oldugu belirlenmistir.
Olgularin uygulanan destekli bandajin etkisiyle, ilgili
ekstremiteyi kullanimdaki olumsuzluk durumunu, daha
sonra tolare ettikleri gézlenmistir. Ugiincii hafta sonunda
bandaj uzaklastirilmistir.
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TARTISMA ve SONUC

Arka ekstremite travmatik lezyonlarini olusturan nedenler
arasinda trafik kazalari, bir yerde sikisma, hayvanlarin
birbirleri ile olan kavgalari, Kkesici cisim ve atesli silah
yaralanmalar1 ile Dbelirlenemeyen cesitli nedenler
sayilabilir (Swaim 1985). Hernon ve ark. (2018), kedilerle
ilgili yaptiklar1 retrospektif c¢alismada 185 travma
olgusunun nedenlerini degerlendirmisler ve 104 trafik
kazasi (%56.2), 49 bilinmeyen nedenler (%26.5), 18
yliksekten diisme (%9.7), 6 kopek saldiris1 (%3.2), 2 atesli
silah yaralanmasi (%1.1), 2 kit travma (%1.1), 2
kuyruktan ¢ekilme (%1.1), 1 at cifte darbesi (%0.5) ve 1 de
¢arpma sonucu olusan yaralanma (%0.5) seklinde rapor
etmislerdir. Bu olgulardan 116’s1 ¢oklu travma
yaralanmalarindan etkilenirken 69'unun sadece bir
travmatik etkiye maruz kaldigi belirtilmistir. Literatir
veride ilk sirada trafik kazasi etken olarak belirtilmis olup,
calisma olgularinda ilk sirada yiiksek diisme olmasiyla
farklilik gostermistir. Calismada sadece bir olguda trafik
kazasi etken olmustur.

Ali (2013), tarafindan 5 yillik (2005-2010) bir dénemde
kedi ve kopeklerde gerceklestirilen bir retrospektif
calismada 650 olgudan 116’sinda (%17.8) kirik
belirlenmis, bunlarin %67’si kdpek ve %23’ilin kedi oldugu
rapor edilmistir. Kirikla sonuglanan travmalarin
cogunlugunda kopeklerde trafik kazalar1 etken olurken,
kedilerde yiiksekten diisme etken olmustur. Bu ¢alismada
degerlendirilen kedilerdeki 28 travmanin 10’u yiiksekten
disme (%35.7), 6’s1 trafik kazasi (%21.4), 4’ evde
yasanan bir travma (%14.2), 4'ii hayvan 1sirg1 (%14.2),
3’ insan kaynakli siddet (%10.7) ve 1’i de bilinmeyen bir
neden (%3.5) olarak aktarilmistir. Calisma olgularinda
belirlenen travmatik nedenlerin dagiliminda; 6 olgu’da
ylksekten diisme (%30), 6 olgu’da kiit travma (%30), 1
olgu’da trafik kazasi (%5), 1 olgu’da bir yerde sikisma
(%5), 1 olgu’da sivri cisim kesigi (%5) olurken 5 olgu’'da
(%25) lezyonu olusturan neden belirtilmemistir. Bu
dagilimda yiiksekten diisme nedeninin ilk sirada olusu ve
oransal dagilim literatiir veri ile benzer olup, ayrica ayni
oranda kiit travmanin eslik etmesi literatiir veriden
farklilik gostermistir.

Yasam alanlar1 ev olan, ancak disariya ¢ikmalarina izin
verilen gen¢ erkek kedilerde travmalara daha ¢ok
rastlandig1 bildirilmistir (Buffington 2002; Rochlitz 2003).
Ancak Ali (2013) ve Senn ve ark. (2004) ¢alismalarinda
degerlendirilen  travma  ge¢misi  olan  kedilerin
¢ogunlugunun disi kediler oldugu belirtilmistir. Calisma
olgularimizin cinsiyet dagilimi (%55 disi kediler) da Ali
(2013) ve Senn ve ark. (2004)'min litaraiir verileri ile
paralellik gostermektedir.

Ali (2013) ile Senn ve ark. (2004) ¢alismalarinda klinige
getirilen olgularin biiylik ¢ogunlugunu gen¢ hayvanlarin
olusturdugu ve yas medyanini 30 aylik olarak hesaplandigi
belirtilmistir. Calisma olgularinin yas dagilimi da benzer
oldugu belirlenmistir.

Travmatik nedenlerle olusan lezyonlarin kisa siirede
sagaltmi o6nemlidir (Selcer ve ark. 1987). Calisma
olgularindaki travmatik lezyonlarin endike olan sagaltim
girisimleri en uygun zaman icinde gergeklestirilmis ve
postoperatif silireye iliskin herhangi bir olumsuzlukla
karsilasilmamistir.

Kedilerde kirik sekillenmesinde 1rk, cinsiyet ve yas
predispozisyonu bulunmamaktadir. Kirk olusumundaki en
¢ok rastlanan neden yiiksekten diismelerdir. Yasam
alanlarina gore trafik kazalar1 da etkendir (Fossum 2017).
Calisma olgularinda kirik olusturan baslica nedenler de

benzer 6zellikte olarak, yiiksekten diisme ilk sirada olup
ayn1 oranda kiit travma da etken olurken, trafik kazasi
ancak bir olgu i¢in etken olmusgtur.

Kirigin sagaltimindaki amag, fragmentlerin repozisyonunu
ve fiksasyonunu gerceklestirdikten sonra en kisa siirecte
en ideal kaynama ile ekstremite fonksiyonunu tekrar
kazandirmaktir. Ekstremite uzun kemiklerinin tranversal,
spiral, oblik ve bazi parcall kirik sagaliminda iM pin ile
internal fiksasyon saglanabilir (Fossum 2012; Saglam ve
ark. 1999). Calisma olgularinda endike olan intramediiller
pin uygulamalari en kisa zamanda gergeklestirilirken,
postoperatif taskin kallus gelisimi, agii ya da yanlis
kaynama olusumu bulgularina rastlanilmamistir.

Kedilerin eksizyon artroplastisini ¢ok iyi tolere ettigi
belirtilmistir (Iki ve Saglam 2004). Eksizyon artroplastisi
maliyeti diisiik, basar1 orani yiiksek olan bir sagaltim
secenegidir (iki ve Saglam 2004; Piermattei ve ark. 2006).
Calismada olgu no 1'de caput femoris kirig1 ve olgu no 2'de
caput femoris luksasyonu sagaltiminda endike olan
eksizyon artroplastisi uygulanarak, fonksiyonel iyilesme
saglanmistir.

Trochanter major’un aviilsiyon kiriklarinda Steinmann pin,
Kirschner teli ve germe teli ile uyulamalariyla fiksasyon
gerceklestirilir (Piermattei ve ark. 2006). Olgu no 7’de
sekillenmis olan trochanter major aviilsiyon kiriginda
Steinmann pini ve germe teli kombinasyonu ile fiksasyon
sagland.

Distal femur kiriklarinda tek ya da ¢oklu intrameduller pin
uygulamasi, Rush pinleri, Kirschner telleri ile capraz
civileme yontemleri interkondiler kiriklarda da vidayla
fragmentleri birbirine tutturma yontemi Onerilmektedir
(Piermattei ve ark. 2006; Simpson ve Lewis 2003). Bu
calismada suprakondiler femur kirigi belirlenen olgu no
8'de capraz rush pini ve c¢apraz Kirschner teli
uygulamasiyla kirigin fiksasyonu saglandi. Olgu noll’de
capraz rush pini ve lag vidas1 uygulamasiyla suprakondiler
ve intrakondiler kirigin fiksasyonu saglandi.

Basit diyafizer tibia kiriklari intramedullar pin, plak,
eksternal fiksator, serklaj teli ve intramedullar pin
uygulamalariyla  sagaltilabilir ~ (Boudrieau  2003).
Intramedullar pinle kombine edilerek ¢oklu serklaj
uygulamalari, ekonomik ydnden uygun olmasi yaninda
diyafizer spiral ve uzun oblik kirik sagaltimlarinda basaril
sonuglar alinmaktadir (Yardimci ve Cetinkaya 2007;
Montavon ve ark. 2009). Olgu no 12 ve 17’deki tibia’nin
diyafizer kiriklarinda intramedullar pin uygulamasiyla
kirigin fiksasyonu saglandi. Olgu no 10 diyafizer kiriginda
intramedullar pin ve serklaj teli uygulamasiyla kirigin
fiksasyonu gerceklestirildi.

Sonug¢ olarak, bu calismada, kedilerde karsilasilan arka
ekstremite travma lezyonlarinin genel olarak tanimi,
nedenleri, lokalizasyonu ve klinik olgular i¢in endike olan
sagaltim yontemleri ve sonuglari ile uygulanan bu sagaltim
girisimlerine ait detayli bilgiler verilmistir. Agik
rediiksiyon ve fiksasyon gerektiren lezyonlarin sagaltimi
ile kirik olgularinda basarili sonuglar alinmistir. Olgularda
kiriklarin agirlikl olarak, femur ve tibia’da lokalize oldugu
gozlendi. Luksasyon belirlenen olgu sayisi siirl olsa da,
sagaltimlarindaki kapali rediiksiyon endikasyonu ile
fonksiyonel iyilesme gerceklestirildi. Calismanin klinik
pratik uygulamalar i¢in yonlendirici bir katki saglayacagi
kanaatine varilmistir.

Kedilerde karsilasilan arka eksterimete lezyonlarinin
olusum nedeni ¢ogunlukla ytiksekten diisme ve kiit travma
gibi siddetli travmalardir. Kedilerde arka ekstremite
lezyonlarina olduk¢a sik rastlanmaktadir. Bu olgularda
klinik, ndrolojik ve radyolojik muayenelerinin dikkatli ve
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ayrintil bir sekilde yapilmasi gerekir. Travmatik bir etki
direkt olarak etkilemis oldugu yerde lezyon yaratirken, her
olgunun olas1 diger lezyonlar yoniinden sistematik
muayeneleri yapilirken, gerektiginde ileri tan1 yontemleri
de  kullamlmalidir. Kiriklarin  tipi, lokalizasyonu,
deplasman durumu, hastanin mizaci goéz Oniinde
bulundurularak endike olduguna karar verilen konservatif
ya da operatif sagalum yontemi kisa zamanda
gergeklestirilmelidir. Deplasman bulunmayan kiriklarinda
destekli bandaj veya kisith alan uygulamalar1 yeterli
olabilir. Konservatif sagaltim uygulanan bu olgularda rutin
bakim ve kontrol islemleri stirdiiriilmelidir. Ancak endike
oldugu durumlarda operatif sagaltim tercih edilebilir.
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