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- ENFEKSIYOZ NEKROTIK HEPATITISIN
TESHISINDE FLUORESANT ANTIKOR TEKNIiGI
ILE DOKU EMULSIYONU INOKULE EDILEN
DENEY HAYVANLARINDAN ALINAN
SONUCLARIN KARSILASTIRMAILI
OLARAK INCELENMESI
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» GIRIS :

infeksiydz nekrotik hepatitis lezyonlu karaciger dokusunda te-
sekkil etmis Cl. oedematiens tcksinleriyte meydana getirilen koyun-
larin ve bazende sidirlarin akut toksemik bir hastaligidir. Saha sart-
lart altinda genellikle fascioliasis ve dicrocoeliasis ile beraber gori-
lar. Hastalik karaciger parazitleri ite ilgili oldugundan bu parazitlerin
biyolojilerine uygun olarak mevsimse! bir seyir takip eder ve bu ne-
denle bilhassa yaz ve sonbahar aylarinda en fazla gérilir. Hastahga
2-4 yash iyi beslenmis yetiskin koyunlar ¢ok hassastirlar. Kuzu ve
bir yasli koyunlar hastaliga fazla hassas olmamakla beraber 6 aylik
kuzularda dahi rastlanmistir. Hastaligin etkeni sindirim sisteminde
daima mevcuttur. Jermlerin barsaktan karacigere gecisi genc para-
zitlerin hareketleri ile olmaktadir. (10)

Bu hastalik ilk olarak Tasmanya’da Gilruth (1910) tarafindan
bildirilmistir. Daha sonra Dodd (1918-1921) hastaligi incelemis ve
enfeksiyonun sporlu bir anaerob tarafindan meydana geldigini bildir-
mistir. Bu arastirici hastaligin klinik tablosu, epidemiyolojisi ve pa-
tolojisi hakkinda detayli bilgi vermis, hastaligin bakteri ve karaciger
distomlarinin miisterek etkileriyle gelistigini ve Olimlere akut bir
tokseminin neden oldugunu ileri slirmistir. Albiston (1927) sporlu
bir mikroorganizma izole etmis, Turner ve Davesne (1927) bu orga-

( *) Etlik Veteriner Kontrol ve Aras. Enstitiisii Teshis Lab, $efi
(**) Etlik Veteriner Kontrol ve Aras. Enstitiisi Teshis Léb, $efi.
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nizmay! Institut Pasteur’de inceleyerek Bacillus oedematiens (cl.
novyii) olarak idandifiye etmislerdir. Avrupali iki arastirici Zeissler ve
Rassfeld (1929) bradzo vakalarindan Bacillus gigas adini verdikleri
bir mikroorganizm izole etmigler, ‘'sonradan bu etkenin clostridium
oedematiens oldugu anlasiimistir. Enfeksiydz nekrotik hepatitis Yeni
Zelandada Hopkirk - (1927), Almanya’da Miessner ve arkadaslari
(1931), Romanya’da Cernaianu ve Mihailescu (1935), iskogya’da Ja-
mieson ve arkadaslari (1948), Orta Gal'de Williams (1962) tarafindan
incelenmistir (8).

Bekir lyigéren ve arkadaslari ilk defa 1965 yilinda hastaligin yur-
dumuzda mevcut oldugunu tesbit etmislerdir. Ankara’nin Cankaya,
Haymana ve ‘Balé ilgeleriyle daha sonra -Ankara, Eskisehir ve Yoz-
gat'in bircok koylerinde hastalik epidemiyolojik, klinik, patolojik ve
bakteriyolojik yonleriyle genis olarak incelenmistir (10). Daha son-
raki calismaldrda bu hastaligin yurdumuzun her bélgesinde goriil-
digu ve oldukca yaygin oldugu anlasiimistir.

Hastaligin  etkeni Cl. oedematiens tip B. dir. Bu anaerob 4-12
mikron boyunda 0,8-1 mikron eninde genellikle tek tek veya kisa zin-
cirler halindedir. Karacigerin nekrotik kisimlarindan yapilan frotiler-
de cogunluk saf kiltlr gibi cok sayida tek tek veya ikili zincirler ha-
linde vejetatif sekillerine rastlanmaktadir (8). Patolojik serozitelerde
ve kilturlerde hareketlidir. Sporlari hacimli (2-3 mikron) clostridium
seklinde subterminal olup, patolojik eksudatlarda ve cabuklukla ba-
zi besiyerlerinde meydana gelirler. Gram pozitiftir. Bu karakterini
cabuklukla kaybeden anaeroblardan biridir (10)

Cl. oedematiens derin jelozda atilmis pamuk gibi koloniler ve-
rir, hafif gaz yapar. Jeloz plaklarinda ince, seffaf, mavimtrak kenar-
lari gayri muntazam koloniler halinde trer. Glikozlu VF buyyonu, ko-
yun karacigerli buyyon, safrali buyyon ve serumlu buyyonda Urer.
Peptonlu suda zayif Grer. Kiymal buyyonda eti hazmetmez, bu besi-
yerinde iyi spor verir. Sivi besiyerlerinde 48 saat sonra dibe ¢oker.
Besiyerinin ustteki kismi berraklasir.

Cl. oedematiens tip B alfa, beta, zeta ve eta olmak Ulzere dort
toksin fraksiyonuna sahiptir. Alfa toksini letal, nekrotik; beta toksini
hemolitik, nekrotik, letal, lesitinolitik; Zeta toksini hemolitik ve- Eta
toksini tropomiyozinas aktivitelere: sahiptir.
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Hastaligin patogenesisi; parazitlerin karacigere goct doku bo-
zukluguna sebeb olur. Bozulan karaciger dokusunda anaerob sart-
larda Cl. oedematiens latent sporlarinin aktivasyonu ile organizm!er
cogalir ve bunun sonucu Uretilen toksinlerle karacigerde lokal nek-
rozlar meydana gelir. Bu nekrotik sahalarda lreyen mikrobun imal
ettigi toksinlerin viicuda yayilmasi ile enfeksiydz nekrotik hepatitisin
klinik ve patolojik tablosu ortaya cikar ve hastalik ani éliimle sonuc-
lanir. (10)

Hastalik ani olarak baslar ve klinik semptomlar géstermeden
6itimle son bulur. Koyunlar ekseriya geceleyin Ollrler. Bazen 6lim-
den c¢ok kisa bir zaman evvel klinik semptomlari gérmek miimkiin
olur. Hasta hayvanlarin durgunlastigi, slriniin arkasinda kaldigi, yu-
ritmek icin zorlanirsa arka arkaya gittigi ve yere dustigid goruldr.
Sathi ve suratli bir solunum vardir. Gégsi Uzerine yatarlar ve bu
durumda iken birkag¢ dakika icinde cirpinmaksizin oltrler. (10)

Otopside; 6zellikle derinin kuru olmasi ve deri alti kan damarla-
rinin siddetli konjesyonu dikkati ceker. Deri alti karakteristik siyah-
tir. Bu goériinimden dolayr black disease adini almistir. Kardciger
koyu kirmizi renkte olup, konjesyene durumdadir. Kapsulasi altinda
kiclk kiclk hemorajik yirtiklar vardir. Bunlar gen¢ parazitlerin ha-
reketleri esnasinda meydana gelmislerdir. Karacigerin Ulzerinde ka-
rakteristik 2-3 mm. capinda bazen c¢cok daha buiylik sarimsi renkte,
bazen parlak konjestif bir halka ile ¢evrili birka¢ nekrotik fuayye go-
ritlr. Nekrozlar fazla olarak karacigerin diaframaya bakan ylizlinde
bulunur. Fakat derinde de olabilirler ve karacigere dikkatlice kesit
yaptimadikca kolaylikla gdrlilmezler. Ergin parazitler genellikle go-
rtilmez. (10) ,

Perikardiumda jelatindz eksudat, endokart altinda petesiler bu-
lunur. Pleura ve periton boslugunda fazla likit vardir. Bobreklerde
kiiclik nekrotik fuayyeler gorilir (10).

Enfeksiydz nekrotik hepatitis hastaligi enstitimize bagh 11 il-
den gelen materyaller dikkate alindiginda bdlgemizde oldukgca yay-
gindir. Bolgemizde 1 Mart 1982 ile 31 Aralik 1982 on aylik dénemde
gelen 137 siipheli materyalin 71 adedi enfeksiy6z nekrotik hepatitis
misbet ve 66 adedi de menfi cikmistir. Laboratuvarimiza gelen ma-
razi madde coklugu yoniinden enfeksiydz nekrotik hepatitis itk sirayi
almaktadir. Yaygin olan bu hastaligin teshisini saglama almak igin
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yukarida aciklanan iki yontemin beraberce kullanilmasinda bilimsel
yonden blylk yarar bulunmaktadir. Hastaligin kisa slrede tam tes-
hisi, gerekli 6nlemlerin bir an dnce alinmasinda ise yarayacak dola-
yislyie ekonomik kayiplarin en aza indirilmesinde yardimci clacaktir.

MATERYAL ve METOD :

Enstitlimize 1983 ve 1984 yillan iginde enfeksiyoz nekrotik he-
patitisten supheli olarak génderilen materyaller ile baska yonlerden
muayene istemi ile gelen materyallerden enfeksiydz nekrotik hepa-
titis sliphesi gésterenlerden muayeneye alinan 57 adedi materyalimizi
olusturmustur.

FA teknigi icin Pendik Veteriner Kontrol ve Arastirma Enstitii-
stinde hazirlanan Cl. oedematiens konjugetinden yararlaniimistir. FA
teknigi ile muayene icin karacigerin nekrotik kisimlarindan en az iki
adet frotj yapilarak usuliine uygun olarak Cl. ocdematiens konjugeti
ile boyanmak suretiyle Fluorecent mikroskopla incelenmistir.

- Karacigerin nekrotik kisimlarindan alinan doku parcalari steril
havanda ezildikten sonra lizerine fizyolojik tuzlu su ilave edilmis ve
3000 devirde santrifiije edilmis, slipernatant sivi stuzgec kagdidindan
siiziilerek tekrar santrifiije edilip en az iki farenin arka buccgmo kcs
icine verilmistir.

Toksin notralizasyon testi icin Pendik Veteriner Kontrol ve Aras-
tirma Enstitistiinde hazirlanan Cl. cedematiens tip spesifik notrali-
zan serum kullaniimis, bu maksatla nétralizasyon testinde kobaylar-
dan yararlanilmistir.  Bunun igin karacigerin nekrotik kisimlarindan
alinan parcalar havanda steril kumla ezildikien sonra fizyolojik tuzlu
suyla emilsiyon yapilarak 3000 devirde 20 dakika santrifije edilip
suzgec¢ kagidindan slzlimus ve tekrar santrifije edildikten sonra
tstte kalan sividan bir kobaya 0,5 cc. dodrudan periton igi ve bir ko-
baya baya da 0,5 cc. emilsiyon + 0,5 cc. Cl. oedematiens spesifik
serumu karistirllarak 45 dakika 37°C de notralizasyona blraknmls ve
| cc. olarak periton icine verilmistir.

BULGULAR :

Enstitimuz teshis laboratuvarinda muayeneye alinan 57 nekroz-
lu karacigerin nekrozlu kisimlarindan yapilan frotiler Cl. oedematiens
konjugeti ile boyanarak Fluoresant mikroskopta tetkik edilmis ve
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bunlardan 50 sinde Cl. oedematiens goériilmis, 7 adedinde de gordl-
memistir. " C '

Fluorecent mikroskobide Cl. oedematiens gériilen ve gorilme-
yen yukaridaki toptam 57 karacigerin nekrotik kisimlarindan alinan
materyal; materyal ve metod kisminda belirtilen sekilde isleme tabi
tutulmus dogrudan birer kobaya periton ici ve ikiser fareye 0,3 kas
icine inokule edilmis, ayrica antiserumla notralize edilen sliperna-
tant_sivi birer kobaya periton igine verilmistir.

Dogrudan karaciger emilsiyonu verilen (Fluorecent mikroskobi-
de Cl. cedematiens goriilen) 50 kobaydan 43’0 olmus (% 86), 7 si
sag kalmistir. (% 14). Ayni emilsiyondan verilen farelerin ise hepsi
Olmustir. Buna karsilik Fluorecent mikroskobide Cl. oedematiens
agorilmeyen karaciger emilsiyonu verilen kobay ve farelerin hichiri
olmemistir.

Fluorecent mikroskopta mikrep gorilen doku emiisiyonu verilen
kobdylarin 6lim oranlarina gére, mikrop varhigi ile toksinin varhgi
arasinda % 86 oraninda bir paralellik tesbit edilmistir. Bu parale!-
likte % 14 10k bir ac¢igin bulunmasi karaciger dokusunda Cl. oede-
matiensin kobaylar icin letal yeterli miktarda toksin salivermemesine
iliskin oldugu kanisini vermektedir. Zira mikrop gérilen butiin mater-
yallerden yapilan fare inokulasyonlarinda farelerin hepsinin élmesi
ve mikrop goriilmeyen doku emilsiyonu veriten kobay ve farelerin
hepsinin sag kalmasi mikroskobik muayene ile deneme inokulasyonu
arasinda % 100 e yaklasan bir uyumun varhdini ortaya cikarmak-
tadir. ' '

Bitin denemelerimizde anti serumla korunan materyal verilen
kobaylarin hepsi sad kalmistir. :

Bulgulara ait cetvel ilisikte sunulmustur.

" TARTISMA :

Karacigerin nekrotik kisimlarindan yapilan frotiler FA teknigj il
incelenmis ve doku emilsiyonlart yapilarak farelere dodrudan kas ici,
kobaylara dogrudan ve antiserumla nétralize edilerek periton ici ve-
rilmistir. ;

“Alinan sonuglarda FA teknidinin deneme inokulasyonuna yakin
cederde oldudu anlastimis bulundugundan FA teknigi ile hastaligin
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teshisinde diger teshis metodlariyle ayni degerde oldugu ve tek ba-
sina kullanilabilecegi kanisina variimistir,

OZET :

1983 - 1984 yillar1 esnasinda komsu illerden enstitlimiize hepatit
nekrozisli 57 materyal génderildi. Hastalik yapici ajanin Cl. oedema-
tiensin demonstrasyonu icin FA teknigini kullandik. Bu teknik kulla-
nilarak 50 nekrozlu karacigerde Cl. oedematiensi saptadik (50-57).
7 materyalde sonug¢ negatif idi.

Cl. cedematiens -gérlilen materyal stspansiyonlari kobaylara ve
farelere inokule edildi. 50 karaciger nekrotik doku emilsiyonu 43: ko-
bay! dldiirdii (43-50) ve 7 kobay canli kaldi. Bu emilsiyonlarla inc-
kule edilmis- bltln fareler 6ldi (50-50).

Toksin notralizasyon testlerinin sonucu pozitif idi.

Bu caligmada koyunlarda enfeksiydz nekrotik hepafitiéin teshisi
icin FA teknigi ile laboratuvar hayvanlarina nekrotik karaciger doku
emilsiyonunun deneysel inokulasyonu arasinda bir uyum vardir.

SUMMARY :

During the yeadrs of 1983-1984, 57 diseased materidls with hepa-
tic necrosis have sent to our institute from neighbour provinces. We
have used FA technique for the demonstration of causative agent,
Cl. oedematiens. In 50 livers with necrosis we have fixed CI. oede-
matiens using FA. technique in 7 materials the result were negative.

The materials suspensigns in ‘which Cl. oedematiens have been
seen, were inoculated into guinea pigs and mouse.

50 hepatic necrotic tissue emulsion killed 43 guinea pigs (43-50)
and 7 guinea pings were alive. All the mouse inoculated with these
emulsions have died (50-50).

The result of toxin neutralization tests were positive.

In thes study, for the diagnosis of infectious necrotic hepatitis
in sheep, there was an accord between FA technique and experi-

mental inoculation of hepatic necrotic tissue emdiilsion to laboratory
animals.
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otik KC.

emilsiyonu dogrudan
verilen

KC. emilsiyonu +

Materyalin Ldboratuvara . Nekrotik KC.den .
Sira e . Otopsi e Cl. ced. A anti
Geldigi Gelis yapilan frotilerin Kobay B. Fare " i
3 erumu verien
No. Yer Tarihi Bulgusu FAT ile muayenesi
1 adet kobay
Adet Sonug Adet Sonug
25  Haymana ilcesi - i o . = .
Karasiileymanli Kéyii 29.11.1983 KC.de nekroz Cl.oed gorildi. 1 Oldi 2 Oldi Olmedi
26  Elmadag ilcesi o T ; )
Stlsymanli Koyl 8.12.1983 » > » » 1 Oldii 2 Oldii Olmedi
27  Haymana ilgesi ; P 5 » .
W, ‘Sedisss ok, 12.12.1983 » » » > 1 Oldi 2 Oldi Olmedi
RS RS e 15.12.1983 s » » 1 Oldi 2 Oldi Oimedi
Karali Koyl
sl R 19.12.1983 » »  Cloed gorilmedi, 1 Olmedi 2 Olmedi Olmedi
Kalfat Koyl
98 [eekin Ugest 26.12.1983 » »  Cloed gérildi. 1 Oldi 2 Oldi Oimedi
Armutluk Koyu
o B o 6.1.1984 > » » 1 Oudi 2 Oudi Olmedi
Kesikkopri Koyl
32 Yen.|muhalle II?esu 4.2.1984 . g » > 1 Oldi 2 Oldi Olmed:
Yenikent Bucagi :
83  Polath licesi 16.4.1994 » > » » 1 Oldii 2 Oldii Olmedi
Canaker Kgyu
34 Cubuk ilcesi Bldi w - ;
Id
Giirdarbik Kbyii 3.7.1984 » » » » 1 i 2 Oldii Olmedi
o losbuk Esl 28.8.1984 » » » 1 Oldi 2 Oldi Olmedi
Ballihisar Koy
e O dlgeEm 31.8.1984 » s » » 1 Oldi 2 Oldi Olmedi
Ozlukuyuk Koyl
» b A . . -
aE R Lo 31.8.1984 r > » » 1 Oudi 2 Oudi Olmedi

Akkosan Koyl




Nekrotik KC. emilsiyonu dogrudan

Aydingdz Koyl

. i verilen
Materyalin Laboratuvara ) Nekrotik KC.den
Sira .. Otopsi o
Geldigi Gelis yapilan frotilerin Kobay B. Fare
No. Yer Tarihi Bulgusu FAT ile muayenesi  _ o
Adet Sonug Adet Sonug
38 Golbas llcesi 1 N . W
Haci Murath Kéyii 3.9.1984 KC.de nekroz .oed goriimedi, 1 Olmedi 2 Olmedi
39  Orta ilgesi . o i o 00
Gékoedien Kyl 4.9.1984 » » Cl:oed gériildii. 1 Oldi 2 Oldi
40  Haymana ilcesi T ) ) - .
Culuk Koyl o 3 » > » 1 Oldi 2 Oldu
41 Kalecik ilcesi - .
Elecik Kéyﬁ 25.9.1984 » » » » 1 Oldi 2 Oidi
42  Haymana ilgesi . . * y » ;
Kavak ‘K8yil 3.10.1984 » » Cl.oed goriulmedi, 1 Olmedi 2 Olmedi
43  Yenimahalle ilcesi . P _— S
Alacaatli Kéyil 5.10.1984 » » Cl.oed goriildil. 1 Oldi 2 Oldu
44 Mamak ilgesi 5 4 e S .
Kutludiigiin Koyl ah ¥ » L » 1 di 2 Oldu
45  Haymana ilgesi 52 ,
" . ..
Yenice Koyii 22.10.1984 » » > » 1 Oldu 2 Oldi
46 Cubuk ilcesi S L
Y. Emirler Kéyi 26.10.1984 » » » » 1 Oldi 2 Oldi
47  Cubuk llgesi ‘ 2 ) —
Sirkeli Kdyil 31.10.1984 » » » » 1 Olmedi 2 Oldu
48  Haymana ilcesi - .
B. Yagecr Koyil 30.10.1984 » » » » 1 Oldii 2 Oldi
49  Yerkoyl ilcesi i ;
¥4 Ue 7.11.1984 » » » » 1 Oldii 2 Oldii

KC emilsiyonu +
Cl. ced. A anti
serumu verilen
1 adet kobay

Olmedi
Olmedi
Olmedi
Olmedi
Olmedi
Olmedi
Olmedi
Olmedi
Olmedi:
Olmedi
Olmedi’

Olmedi




Nekrotik KC. emilsiyonu dogrudan

Sira Materyalin Laboratuvara Otopsi Nekrotik KC.den gl Kgl e:::’sw:r::“:-
Geldigi Gelis yapilan frotilerin Kobay B. Fare ’ T
o Yer Tarihi Bulgusu  eat jle muayenesi s BRRmIE: Sl
1 adet kobay
Adet Sonug Adet Sonuc
50 Orta ilcesi KC.de nekroz Cl.oed gorildi.
Buglréren Koyl 8.11.1984 « ¢ » » 1 Oldii 2 Oldii Olmedi
51  Keskin ilcesi
Halildede Koy 13.11.1984 « « > » 1 Oldi 2 Oldi Olmedi
52  Yenimahalle ilcesi
Yuva Kéyii 15.11.1984 « « » » 1 Oldi 2 Oidi Olmedi
53  Golbasi ilcesi
Yurtbey Koyl 22.11.1984 « ¢ » » i Oldi 2 Oldi Olmedi
54  Bald ilcesi
Akkosan Koyii 29.11.1984 « « » » 1 Oldii 2 Oldii Olmedi
55 Polath ilgesi
Beyobasi Kéyii 3.12.1984 « « » » 1 Oldii 2 Oldii Olmedi
56  S. Kochisar ilgesi
Akseki Mah, 18.12.1984 « « » » 1 Oldi 2 Oldi Olmedi
57  Balda ilgesi
Abazli Kéyii 21.12.1984 « « > » 1 Oldi 2 Oldi Olmedi




