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KARŞI AŞI HAZIRL~NMASI üZERİNDE 

ÇALIŞMALAR 

Nedret iAYDIN >(*) Meliha CANBAZOGLU. (**) 

GiRiŞ 

Süt üretirmini ve kalitesini direkt olarak etk:iley.en mastitis, 
süt sığırcılığında önemli bir sorun olarak bilinmekte, hastahğa ne
den olan etken tıürl'erini belirlemede ve hayvanların ,aşılama yolu 
ilc bağışılk kılınıması amacııyla değerli araştırmalar yapılm_aktadır. 

Mastitis'in y.apıcı nedenleri arasında biyolojik faktörlerden 
olan mikrooııganizmalann özel ibir yeri vardır. Mastiüs olguların
dan çeşitli mikroorganizma cinslerine ait bir çok etken izole . ve 
identifiye edilmiştr. 

· - : Ancak diğer :ülkelerde olduğu giıbi ülkemizde de mastitiş ol
gulanndan izole edilen etkenlıer ar.asınıda Staph. aureuıs ilk sırayı 
alımaktadır (1. 3, 4, 5, 6, 7, 17, 20). Nitekim Xüı1kiye'nin çeŞitli yö
relerinde araştırıma yapan araştırmacıların verileri ile· ·birlikte de
ğerl~ndirildiğinde mastitis olgul-annın etiyolojisinin de b.aşta ge
len mi-kroorganizmanın stapıh. aureus oLduğu görüla:nek_tedir (1, · 3, 
4. S, 6, 7, 20). . . 

Sığır mastitis olaylarmdan izole edilen Staph. aureuıs'ların 
koagülaz, katalaz, hemoliz, ıhalkteriyofaj, yumurta sarısı ve man:q.i
tollü tuzlu agar:da üreme gibi çeşitli ıkarakterleri üzerinde çok sa
yıda araştırma yapılmış olup özellikle aşı hazırlanmasında bu özel
li·klerin saptanması gereği üz·erinde . duruLmuıştur (8, lL 13, 14, ıs; 

21). 

( .. ) . Hayvan IHastalıkları ıArşt, Enst. Mastitis Lab. Şefi 
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Günümüzde ineklerde görülen mastitis olgularına karşı hay
vanları aşılama yolu üe bağışık kılma amacıyla birçok araştıncı 
tarafından çalışmalar yapı1mıştr. Buıgüne kadar yapılan aşılama 
çabşmalarından alınan sonuçlara göre şayet hay;vanlar laktasyon 
döneminde uygun bir yol ve etkili bir aşı ile aşılandıklarında me
me bezinde ibir immun yanıtın olıuşmasının mümikün ola!bHeceği 
üzerinde durulmuştur (2, 22). Stafildkokal mastitislere karşı çeşit
li aşılama çalışmalarıda . yapılmış olup, araştırılan bağışıklık tip
~eri antibakteriyeL antitoksin ve antienzim şeklinde olmuştur. Ça
lışma somvçlarına ıgöre ihemolog suşlara karşı sınırlı lbir koruma 

ıkayıded11İn1ştir; Dolayısıyle bu sonuçların ·yeterli olmayacağı ve 
bir sürüde çok geni•ş bir seratip dağılımının olaıbileceği ileri sri.i
ııüla:nektedir. Diğer taraftan Stafilokoıkal mastitislerin çoğunun suib
klinik ve kronik karalkterde olrm:a-sınında Viim hayvanlarda bağışık
~ık ·sağlanmayacağı ilierindie de durulma'ktaclır (2, 11, 12, 22) . 

.. . r.· 

-.,. Stafilq:kok niastitislerine ·karşı sığır, koyun, keçi ve eleney hay
v,anhırı üzerinde d·eneysel olarak bir çak araştırıcı çalışmalar yap
mıştır. Bir kısım araştırıcılar formoUü baikterin, adjuvantlı inak
tif a:şi, . foi:molize toksoid, adjuvanlı toksaid ve formalize baıkte
rin ~ toksoid şeklinde hazırladıkları aşıları koyun, k!eçi ve sığır

larda denemişler ve farklı sonuçlar · elde ettiklerini bildirmişlerdir. 

Bir kısı~ . a~aş_tırıcılar da canlı aşılarJa bu denemelerini ger-
Çekleştirmişlerdir (9, 10, lL 12,, 13, 15, 1,6, 19, 23). · 

Aşılanrnış ve kontrol olarak bırakılan hayvanların antikor dü
zeylerinin saptariıırtasınıda aglutinasyon testinin uyıguhi.ndığı -ve epür
vasyon · denemeleı-lnin de pat01genik bir Staph. aureus suşunun 109 

jerm içeren külturleııiyle yapıldığı bildirilmektedir (8, 9, 10, 11, 12. 
13, 15). ' ' . . ' 

.. ~-u çalışmada; diğer üllkelerde olduğu gibi yürcluımuzda da 
mastitis ~olaylarıhd.an izole edilen. etkenler arasında ilk sıraları al;m 
StafUoİco'ıf, iliastitisieriıi.e 'karşi 1ıellioHz, · koaıgulaz, yuİnı.ida · ~;'ansı 
fralç;siyomi, hakteriyofaj duyarlılığı ve karıbonıhid'rat fermantasyonu 
(lo'ktoz) gi:bi kar·akterleri iyice incelenmiş olan Staıpıh. aureusbrdan 
seçilen suşlarla aluminyum hidraksitli ıbaikterin ;ve bakterin -7- tok
soid aşısı hazırlanmıştır. Hazırlanan aşıların etkinHkleri gert:k 
tavşanlar üzerinde yapılan· .denemeler· ve gerekse keçiler üzerinde 
gerçekleştirilen denemelerle saptanmaya çalışılmıştır. 
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MA TERY AL VE METOT 

lzoıasyon Ccılışmaları : 

Ankara ve yöresinde ıbuluı~an çiftliklerde yapılan muayeneler 
sonucu teslhit edilen 15 akut klinik mastitis olguları ve CMT uy
gulamasıyle pozitif reaksiyon gösteren suibklirük mastitisli hayvan
ların, hasta meme loibundan alman toplam 985 adet süt örneği 
as.epük koşullarda ve steril özel tüplerde laibor,atuvara getirilmiştir. 

Besi Yerleri : 

Akut mastitis olgularmdan ve toplanan diğer süt örneılderinden 
İzolasyon ve identifikasyon içü1 genel ve selektH be•si . yerlerinden 
yararlanılmıştır. Bunlar da zenginleştirilimiş es~ülinli kanlı agar, 
Nitrient a:gar, Mac Conikey agar, Nutrient buyyon, se.runilı:ı_ buyıyon, 
Medium No : 110, Mannitol salt aıgardır. Ayrıca aşı hazırlanmasın
da beyin -ıkalp inf-üzyon ibuyyon (Difco) kullanılmıştır. 

Tcıvş:an P!,a,zması : 

Stafilokokların koagulaz oluşturma durumlarını incelemede 
taze tavşan pla:zıması kullanılımştır. 

Diğer ,Test ,Ayracları ve Ortarnıa,rı 

"izole edilen Sta.filokokların identifikasyonunda kaııbonıhiıdrat 
fesmantasyonu, yumurta sa:rısı fraksiyonil kullanıldı. 

Bakteriyofaj : 

... : _ÇaJışmaıda kullanılan sta.filokok faj seti (Bovine set) ve konak
çı suşları Veteriner .. Damşman CJD., Wilson, İngiltere'dep. temin 
edilmiştir. Denemelerde Watson A.L. and Lee C.G. (1978) ;bildirdiği 
yöntemden yararlanılmıştır. 

Faj üretme ve tiplendirme 1 ml.'sinde 400 Mg. CaClı bulunan 
triptoz soy ıbuyyon, Staf ilokok agarı ve Stafilokok faj aıgarı kul
lanılmıştır. Konakçı suşla:r, kanlı agar, ni.itrient agar ve buyyon" 
da üretilerek kültüre edilmiştir . . 
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Fajların Üre'lJilmı~si ve Titrajı : 

ıo-ı lik ı mL ıfaj süspansiyonu ı ml_ % 4'1ük CaClı solusyonu 
ve o,ı - 0,2 ml. miktarındaki 4 saatlik konakıçı suşunun nutrient 
buyyondıaıki ikültünü ;kanştırıhmş ıve ibu karışıma 10 ml. stafiloköl< 
agar ilave edilmiştir. Bu karışım ıs dakika 40·!(:'Hk ıbenmaride bı
rakılmış ve sonra !bundan 2 stafilokok faj agarı yüzeyine yayılmış
tır . . 

Daha sonra pla•klar 37oC'ıde ıs saat in~übe edildihen sonra 
plaklara 4 ml. nutrient ibuyyon ilave edilerek üst tabaka toplanıp 
santrifüj tüpüne alınmıştır. Tüpler 2000 devirde 20 daki:ka santri
fiüje edilmiştir ve 0,20 mm. poorsize milipor filtrelerden süzülereik 
sterilite kontrolu yaıpıldııktan sonra >kullanılmak üzere + 4°C de 
saklanrİnştır. 

· - Faj titrajı için, sta.filokok faj agar ıbesiyerine konakcı suş ya
yılmış ve agarın yiÜzeyi kuruduktan sonra fajın deği·şik dilusyan
ları (lo--1 

- ı0--6) i·şaretli bölgelere damlatılmıştır. Agar y;i1zeyi ku
rudu1ktan sonra plaklar 30oC de 24 saat tutulmuş ve konjluent tam 
bir erime meydana geniren en )'rÜksek dilusyon RTD olarak değer

J endirilmiştir. 

Faj ile Tiplendirme 

Nutrient lbuyyone ikanlı agardaki tiplendirileceık Stafilakok 
külrurıürıden ekim yapılmış ve haıfiifçe çalkalanarak 3TC ıde 4 saat 
in:kuıbe edilmiştir. Sonra Stafil.o.kok faj agar ıbesiyerine inkuibe edi
Len buyyon kühürıünden ı ml. yayılmış 30 dakika kurlliffiası ib-ek
letilmiş1ıir. Daıha sonra faj sus-pansiyonundan belirli !böLgelere dam
latılmış ve petriler 30oC de 20 saat in'kuıhe edilmişlerdir. Bu süre
nin sonunda erimenin olup olmadığına bakılarak sonuçhr değer
lendirilmiştir. 

Test edilen Stafiloıkoik suşlan önce ı x RTD'de, bundan sonuç 
vermeyenl~r ise 1000 X RTD':de denenmişlerdir. 

Deney Hayvanları : 

Aşılama çalışmalarında, Enstitümüz deneme hayvanları ünite
sfnde -yetiştiril'en 24 adet 3 ,S - 4 ayl1k dişi Yeni Zelanda tavşanlan 
ile Çuıbuk'tan satın alınan ı,S yaşlı ı4 adet dişi ve sağmal keçiler
den yararlanılmıştır. Ayrıca zararsızlık kontrollerinin yapılm<ı!sında 
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da gene Enstitü deneme hayvanlan ünitesindeki kdbaylard·:m ya
rarlamhmştır. 

Aşı Suşunun Seçimi 

izole v~ identifiye edilen Staph. aureus suşlarmdan koaıguİaz 
pozitif, ıbeta hemolitik, laktoz pozitif, yumurta sarısı reaksiyonu 
pozitif ve sığır faj setinde ll 7 tipine dahil olan 4 suş. aşı hazırlan
masında kullanılmıştır. Bu suşlardan 2'si sulhklinik mastitis ve 2'si 
de klini'k mastitis olgusundan izole edilmiştir. 

Aşının Hazırlanması : 

İlk etapta tavşanlarda deneysel çalışınalarda kullanılmak üze
re iki tür aşı hazıTlanmıştır. AŞı hazırlanmasında Bldbel '\fe aı'k. 

(8) ve Derbyshire (1 I )'in bild-irdikleri yöntemlerden yar.arlanılniıştır. 

o) Bakterin + Toksoid Aşısı : 

Seçilen suşların 24 saatBk ıbuyyon kıültürlerini nlheı1birinden 1 
ml. miktarmda 200 ml. erlenımayer içindeki kaLp-Ibeyin infiizyon 
buyyonüna ekimler yapılarak 48 saat süre ile günıde iki ke.z Çalka
lamak suretiyle 37°C de inkuıbe edilmişlerdir. Bu süre sonunda 
bakteri saylmı yapılmış ve 1 mL'de 1,7 x l09 a yakın bir değer 
(2 x 103

) elde edilmiştir. Daha sonra kıültüre final konsantrasyonu 
% os olacak ışe;kilde formalin katılmıştır. inaktiv.asyon ve detok
sikasyon amacıyle formüUü kültür 3 hafta süre ile 3TC de inkube 
edilmiştir. Bu süre sonunda etıüvden alınarak :besi yerlerine ekim
ler yapılmıştır. Sterilite kontrolleri yapıldıktan sortr.a Şap Ensti
tüsünden temin edilen Aluminylliill hi:droksitten % 10 oranında ka
tılarak absor1bsiyon işlemi yapılmıştır. Daiha sonra prezervatif mad
de olarak % 001 or.anında mertiyolet katılmıştır. Sterilite ve za
rarsızhk kontrolleri yapıldıktan sonra kullanılmak üzere + 4°C de 
muhafaza edilmiştir. 

b) B·cıkterin Aşısı 

Yukarıda ibüdirildiği şe\k.ilde kalp.,beyin infuzyon buyyonuna 
ekim yapılan suşların 48 saatlik kültürlerine, bakteri sayımı yapıl
dıktan sonra, final konsantrasyonu % 0.5 olacak şekilde formalin 
katılmış ve 24 saat 3TC de heldetildikten ·sonra 3000 devirde 30 
dakika santrüfüje edilmiştir. D.aha sonra üst kısım atılarak dip-
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teki tortu steril fizyolojik tuzlu su ile Meferland lO'a tekabül ede
cek şekilde sulandırılmıştır. Bundan sonra % 10 oranında Alumin
yum hidroksit adsorıbsiyon işlemi yapılmış ve nihayet prezervatif 
madde olar.aık % 001 oranmda Mertiyolet katılmıştır. Sterilite ve 
zararsızlık kontrolü yapıMıktan sonra kullanılmak üzere + 4•c de 
muhafaza edilmiştir. 

Aşıf,ama Denemeleri : 

İ1k etapta ha'Zırlanan aşıların !bağışıklık kontrollerinde tavşan
lar gruplara ayrılarak kullanı1mıştır. 10 ta:vşana subkutan olarak 
önce 0,5'er mL ve 3 'hafta sonra 1 mL miktarında Bakterin aşısın
c!an, 10 tavşana ise .aynı miktarlarda Bakterin + Toksoicl aşısından 
şıringa edilmiştir. 4 tavşan kontrol olarak tbırakılmıştır. 

İkinci etapta tavşanlarda . etıkinliği belirlerren B aikterin aşısı 
kullanılmıştır. 12 dişi ve sağmal keçiden 8'ine kas içi yolla ikişer 
gün arahklarla 2 ml. 5 ml, ;ve 5 mL ilk şırmgadan 3 ılıafta sonra·da 
5 mL miktarında 4 şırın:ga yaıpılmıştır. Mukayese amacıyle 2 keçi
ye deri altı yolla 2 mL, 3 mL ve 3 mL ük şırıngadan 3 !hafta sonra 
da 3 mL miktarında ve 2 keçiyıe de aynı mi·ktarda meme derisi al
tına bakterin aşısından ·şırıDJga edilmiştir. 2 keçi ise kontrol olarak 
b~~akilmıştır. 

Eprüvasyon 

Kliıük mastitis olgusun'dan izole ve identifiye edilen 5. süt no.lu 
patojenilc Stapth. aureus suşu epri.irvasyon denemelerinde kullanıl
mıştır . Tarvşanlaiida eprürv,asyon aşılamadan sonraki 3,6 ve 8 aylar
da yapılmış olup eprüve dozu olarak mLsinde 1,5 x 109 ıbakteri içe
ren kültıiirden 1 mL suıbkutan yolla şırınga edilerek denemeler ger· 
çekleştiri1miştii:·. 

Keçilerin epıiiıvasyon denemeleri ise aynı patojenilc ·suşla ya
pılmıştır . EpruvarS~yonda roL'sinde 1.5 x 109 bakteri içeren bey]n
kalp inftızyon ıbuyyonunda iki meme Iabundan birine meme içi yol
la 2,5 mL inakule edilmiştir. İnokulasyondan sonra :ri:-wmedeki de
ğişiklikler r(ş~şme, kızarma, aıkıntı v.s.) ve hay'Vanların derecderi 
alınarak sa,ğlık durumları herıgün gözlem altında tutulmuştur. Sağ
mal hayvanlarda sütün pH durumu incelenmiş ve ino·kulasyondan 
12 gün sonra hayıvanlar kesilerek memelerin histopatolojik ve ıba:k

teriyolojik muayeneleri ya,pıhnı$tır. 
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Serolajik Testler : 

Aşılı .hayf\ranlarda antikor düzeyinin saptanmasında ve . aşısız 
hayvanların kanlarında antikor vıarlığının araştırıLmasında çah\]-k 
(lam) aglutinasyon testinden yararlanılmıştır. Morfolojik ve kült~ü
rel özellikleri ,belirlenmiş olan stok suşlardan biri (No : 4) antijen 
hazırlanmasmda kullanılmıştır. Seçilen suştın nutrient aıgarda:ki 24 
saatlik ü~·eyen kolonileri izotonik fizyolojik tuz1u su içinde toplan
mış, 2.500- 3.000 devirde 15 dakiika santru:füje edildikten sonra, 
kesif bir emiisiyon hazırlanmış ve 70°C de yarım saat benmaride 
bırakılarak <bakterilerin öldürülmesi sıağlanmıştır. Daıha sonra ıbu 

kesif suspansiyon Mc. Ferland l'in 50 misli :kJesafeae olacak şekil
de ayarlanara'k testte kullanılmak üzere + 4°C de sa:klanmıştır. 

. . Bu testle taıv;şanlarda antikor aranması 8 ay, keçilerde ise · ıo 
ay süre ile sürdürülmüştür. Hayvanlardan alınan serllillların ç~ft 
katlı sulandırılması '(1/2'den 1/64'e kadar) yapıLmış \~e temiz çiz
gisiz lamlar üzerinde eşi't mi1ctarıdaki antijenle ibirer damla ınİik
tarmda karıştırılarak 2-3 dakika içindeki partilcüller ,halindeki ag
lutinasyonun görülmesi pozitif olarak değerlendirilmiştir. 

BULGULAR 

ize-losyon Sonuçları : 

Çahşma süresince 15 klin1k akut mastitis olgusu ve suıbklinik 
mastitisli hay;vanlardan alman toplam 985 adet süt :örneğinden 128 
Staph. aureus ilre 38 St'aph. ·epideemitis izole ve identifiye edilerek 
diğer deneınelerimizde 1bu suşlardan yararlanılmıştır. izole edilen 
Staph. aureus suşlarının ib:azı özelliıkıerine göre dağılımları Tablo 
1' de gösterilmiştir. 
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Tablo : 1. izole edilen Staph. aureus'ların bazı özelliklerine göre dağılımları. 

Test Edilen 
Suş Sayısı 

Koagulaz Testi Mannitol 
Pozitif Negatif Fermantasyonu 

Pozitif Negatif 
----------------------

128 ... 62 66 94 34 

Yumurta 
Sarısı 

Pozitif Negatif 

38 90 

Hemoliz 
Beta . Diğer 

102 26 

(%48,4) (%51,5) (%73,4) (%26,5) (%29,6) (%70,3) (%79,6) (%20,3) 

Bakteriyofaj Tiplendirme Sonuçları : 

· Sığır faj 'Setinde bulunan 7 üp su.şa karşı izole ve identifiye 
edilen ti.iım Stafilokokların duyarlıJıklan incelenmiş olup alınan so
nuçlar Tablo 2'de ıgösterilmiştir. 

Tablo 2. Bakteriyofa•j Tiplendirme Sonuçları 

incelenen Sığır fai seti suş no: Tiplendiril-
Suş meyen suş 

ve sayısı 78 102 116 107 117 118 119 sayısı 

Staph,au- 37 26 58 2 98 46 24 30 

reus (128) (%28,9) (%20,3) (%5,3) (%1,5) (%76,5) (%35,9) (%18,7) (%23,4) 

Taıblodan anlaşılacağı ıgilbi incelenen 128 Sta:p:h. aureus suşu
nun % 76,5.117 no.lu faja duyarlı çıkmış olup tiplenclirilmeyen suş
ların oranı ise % 23,4 kadar olmuştur. Elde edilebilen fajlarla ça
lışılmıştır. 

· Aşılama Sonuçları 

· tık etapta hazırlanan bakterin ve bakterin + tokso~ıd aşısının 
tavşanlardaki u}'igulamaları gerçekleştirilmiştir. Aşılana:n tavşanlar 
3, 6 ve 8 aylıarda eprüve edilmişler ve 8 aya kadar gruplardaki tav
şanlardan alınan kan örneklerinden elde edilen serumlada agluti
nasyon titrelerine ıbaıkılamştır. Aşılı hayvanlarda 1/4 ile 1/32 ara-
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sıncla değişen titrelerde pozitif reaksiyon görühnesine .karşılıık kont
rollerele sonuç rregatif ıbulunmuştur. 

Bakterin aşısının tavşanlardaki ib.ağışıklık denemelerinde tav
şanların •aylara göre lam aıglutinasyon titreleri Grafik- ı ve 2'de gös
terilmiştir ve logı tabanına göre ortalamaların aylara dağılımı ise 
Grafik-3'de verilmiştir. Grafiklerin incelenmesinelen anlaşılacağı 
üzere 5 ayıdan itibaren antikor dıüzeyleri düşmeye başlamaktadır. 

Bakterin + Toksaid aşısının ıbağışrkhk denemelerinele tavşan
l-arın aylara göre lam aglutinasyon titreleri Grafik-4 -v:e S'cle gös
terilmiş ve logı taıbamna göre ortalamaların aylara dağılımı ise 
Grafik-6'cla verilmiştir. Grafiiklerin incelenımesinden anlaşılacağı 

giibi antikor düzeyleri 3 aydıan itibaren düşmeye başlamaktaıdır. 

İki aşının karşılaştırılmasında bakterin aşısının bakterin + 
toksaid aşısına oranla claıha y;i.iksek düzeyıcle ve daıha uzun süre an
tikor oluşturduğu ;göııülmekteclir. Bakterin aşısı ile . aşılanmış olan 
keçilerden son aşılamadan 2ı gün sonra ıkan alınarak lam agluti
nasyonu ile antikor titrderine ıbakılmış ve aşılı hayvanların ı/4 ile 
ı/32 araısındaki değişilk titrelerde pozitif reaksiyon göst erdikleri 
gözlenmiştir. Aşılı rve kontrol keçilerıden her ay kan alınarak anti
kor düzeyleri incelenmiştir. Sonuçlar Taiblo-3'de gösterilmiştir. 

Eprüvasyon Sonuçları : 

o) Tavşanların Eprüvasyonu ·· 

Bakterin ve ıbakterin + toiksoid aşıları ile aşılı tavşanların ep
ıJüvasyon elenemeleri 3, 6 ve 8 ,aylarda yapılmıştır. 

Üçünoü aydaki epııüvasyonda toksaid + bakterin aşısı uy.gu
lanan grll!ptan 4 tavışan patojenik Staph. aureus'la epııüve edilmiş 
ve 2 tavş.ancla heııhangi ıbir patoloji:k bozukluk ıgörülmemesine kar
şılık 2 tavşan ı haıfta içindie hastalanarak .ölımü:şlerdir. Ölen hay
vanların otoıpsisinden sonra alınan materyallerden etiken izole edil
miştir. Aynı zamanıda bakterin aşısı ile aşılanmış gruptaki 4 tav
şan da epri.ive edilmiş ve tıi.im hayvanların sağlıklı kaldıkları göz
lenmiştir. 
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AYLAR 

2. ay 

3. ay 

4. ay 

5. ay 

6 ay 

1. · ay 

8. ay 

969 

1/16 

1/16 

1/16 

1/16 

1/16 

1/16 

1/8 

Tablo : 3. Lam aglutinasyonunda Bakterinle aşılı keçilerde antikor titreleri. 

Kas içi aşı yapılan haıy, no. 
Subkutan Meme derialtı 
Aşılı No. aşılı no. Kontrol no. 

971 974 973 980 976 6647 981 986 968 6636 6633 6631 977 

~ 
1/32 1/32 1/8 1/32 1/32 1/.16 1/32 1/32 1/8 1/4 1/32 - -

:ı> 

1/32 1/32 1/4 1/32 · 1/32 1/16 1/32 1/32 1/3 1/4 1/32 - - '< o 
s 

1/16 1/32 1/4 1/1 ô 11"16 1/16 1/32 1/32 1/8 1/4 1/32 

1/4 1/32 1/2 .1/8 1/16 1/15 1.132 1/32 1/4 1/2 1/16 

1/4 1/32 1/2 1/8 1/16 "1/16 1/16 1/32 1/4 1/2 1/16 

1/2 1/32 - 1/4 1/16 1/16 1/16 1/32 1/4 1/2 1/16 

- 1/32 - 1/4 1/16 1/8 - 1/6 -14 - 1/16 



Altıncı ayda bakterin + toksaid aşısı uygulanan gruptaki 4 
tavşan ·eprıüve ediLmiş ve sonuçta 2 tavşan ı hafta içinde ölmüş ye 
2 hay;v,an canlı kalmıştır. Ölen hayvanlardan etken izole edilmiştir. 
Bakterin aşısı ile aşılanmış gruptaki 4 tavşanın eprüvasyonunda 
hayvanlarda hiçbir patolojik bozukluk görülmed~ği giıbi ölen · hay
van da olmamıştır. 

Sekizinci ayda ba'kterin + toksaid aşısı uy,gulanan ıgrupta·ki 2 
tavşanın epr.üıvasyonunda hayvanlar 3 gün içinde komaya girere·k 
öldi.Uderi halde ıbakterin aşısı ile aşılanan gruptaki 2 tavşandan biri 
hastalanarak ı hafta içinde ölmrüş, ı hayvan ise canlı kalmıştır. 
Ölen hayvanlardan etken izole edilmiştir. 

Kontrol ıgruıbunda :bulunan 4 t.avşanın eprüvasyonunda hay
vanlar 3 gün içinde komaya girerek ölmü·şlerdir. Ölen hayvanların 
otopsisi ısonucu alınan materyallerden etken izole edilmiştir. 

Tavşanların aşılama denemelerinde çeşitli zamanlarda gerçek
leştii-ilen eprürvasyon sonuçları Tablo 4'de gösterilmiştir. Talblonun 
incelenmesinden anlaşılacağı rüzere ibakterin ·aışısı 6. aya kadar 
% 100 ·bir korunma sağladığı halde iba'kterin + to:ksoid aşısı % SO 

bir korunma sağlamıştır. Sekizinci ayda bakterin aşısında korun
ma değeri % SO'ye düşmesine karşın bakterin + toksaid aşısında 

korunma olmamıştır. Bu nedenle keçilerin aşılamalarında bakterin 

aşısı tercih edilmiştir. 

rTablo ·: 4. Tavşanlarda çeşitli zamanlarda yapılan eprüvasyon 

sonucla•rı ve aşıların koruma değerleri, 

Bakterin Bakterin + Toksoid Kontrol 
------

korun- korun- korun-Eprüvasyon 
Zamanı Ölü Canlı ma % Ölü Canlı ma % Ölü Canlı ma % 

3. ay 

6, ay 

8. ay 

0/4 4/4 100 2/4 2/4 50 4/4 014 o 

014 414 100 2/4 2/4 5u 

1/2 1/2 50 2/0 0/2 o 
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Bakterinle .aşılı keçilerde yapılan eprıüvasyon denemeleri aş;

lamadan sonra 8, 9 ve 10. -aylarda patojenik Staph. aureus'un me
me içine verilmesiyle gerçekleştirilmiştir. Taıblo 3'de arglutinasyon 
titreleri Ibeiirtilen keçilerden antikor düzeyi yüksek olan hayvanla
rm meme Iablarında ihiçfuir patoloji'le değişi·klik olmamasma kar;şı
lık antikor dıüzeyi dıüşü'k olan hayıvaularda memeden ıbir akıntı ve 
hafif bir şişıkinlik ıgözlenımiştir. 

8. ayda eprüve edilen aglutinasyon titresi en :yıüksek ol-an 2 ke
çide (Kulak no : 974-986) inokulasyondan ll gün sonrasına kadar 
hiç bir klinik septomla kaı:ışılaşılımadığı g~bi memede de herihangi 
bir değişikliğe rıastlanılmamıştır. 12 gıün sonra kesilen hayvanların 
meme materyalinden bakteriyolajik ve histopatolojik muayeneler 
sonucu Stafiloko'kal mastitis saptanmamrştır. 

9. ayda eprüve edilen yine antikor düzeyi yüksek olan 2 ikeçi
den de (Kulak no : 976-6633) -aynı ıbulgu1ar erde edilmiştir . 

10. ayda ·önce 4 aşılı keçi (Kulak no: 969, 971, 973. 6647) ·ep
rüve ediLmiş. Bunlardan ıbirinde klinik olarak mastitis olgusuna 
rastlanmış ve 12 gün sonra yapılan otopside b.akteriyolojik olaraık 
etken izole edildiği giibi !histopatolojik olara•k da Stafilokokal mas-

titis saptanmıştır. Bu hayvaq1 dıüşü'k antikor taşıyan hayvanlar ara

smda idi. (Kulak no : 973). Diğer hayvanlarda klinik araz görühne

diği gibi, bakteriyolıojik ve histopatolojik bulgulara ııasüanılma

mıştır. 

Aynı ay· içerisinde geri kalan 4 aşılı (Kulak no: 981, 980, 6636, 

968) \Ce 2 kontral ıhayvan (Kulak no : 6631. 977) eprüve edilmiştir . 

Aşılı hayvanların birinde patolojik ol-arak mastitis olgusu saptan

mış ancak klinik araz görülmemiş ve ıba'kteriıyolojik etken üretile

memi•ştir . Diğer üç keçide normal buLgular elde edilmiştir. 

Kontrol ıgruıbu hayi\ranların eprüvasyonunda ise inakulasyon

dan 5 gün sonra memede tipik mastitis belirtileri saptanmış ve 12 

gün sonra kesilen kontrol hayvanların histopatolojik yoklaımal.arın

da Stafilokokal mastitis saptandığı giıbi bakteriyolajik olarak et

ken üretilımiştir. 
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Tablo S'in incelenmesinden ,anlaşılacağı üzere ıkas içi yolla aşı
lanan 8 keçiden l'inde hem klinik olarak mastitis görülmüş ve ge
rek bakteriyolajik olarak etken izole ediLmiş, ıgerekse histöpatolo-

-jik olarak stafilokokal mastitis saptanmıştır. Bu gruptaki bir hay
vanda da sadece histopatolojik olaraık mastitis saptanmıştır. Do
layısıyle bu gruıpta korunma % 80 olmuştur. Sulhkutan ve meme 
derisi altı aşılı ıkeçiler ise epürvasyon sonuçlarırra göre normal bu
lunmuş olup % 100 korunmuşlardır, anca;k 7. aydan itiıbaren an
tikor titrelerinin düşü'Şüne ıbağlı olarak korunma düzeyide düş
müştür. 

Tablo 5. Bakterinli aşılı keçilerde epürvasyon sonucları 

Aşılı Keçi No. 
ve Grupları 

951 
97 1 

·o 874 
973 

(J) 
880 <ı: 

~ 97tl 
6647 

981 

,;._ 

<ı: ..... 986 
::ı 
~ 
co 9ô8 ::ı 
(J) 

·o:: 
~i= 6636 
UJ_.J 
~<ı: 6633 
u:ı 
~ 

_ı 

o 
cı::: 6631 ..... 
z 
o 977 
:><::: 

Klinik Mostilis 

Görülmedi 
)) 

)) 

Görüldü 
Görülmedi 

)) 

)) 

)) 

» 

)) 

» 

» 

Görüldü 

Görüldü 

Bakteriyoloiik Histopatoloiik 

Etken üremed i 
)) 

)) 

Etken üredi Staphylococcal 
Etken üremed i Staphylococcal 

)) 

)) 

)) 

» 

11 

Etken üre di Staphylococcal 

Etken üre di Staphylococcal 

mastitis 
rrıastitis 

mastitis 

mastitis 
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TA .R T l Ş M · A 

Çalış-ma süresince izole ve identifiye edilen ı28 Staph. aureus 
suşunun çeşitli özelhkleri incdenmi•ş ve aşı hazırlanmasında seçi-

·len suşlarda Taıblo ı' de !belirlenen bu özelliklerin bulunması sağ
lanmıştır. Ayrıca ibu suşların sığır faj seti (78-ı02-116-107-117-118· 
119) . ile tiplendirilmeleri yaıpılmış ve 98 suşun (% 76,5) 117 faj ti
pine ·ait oldukLarı belirlenmiştir. 

Nitekim bu konuda çahşan aı~aştırıcılar da suş seçiminde ibu 
özelliklerin !belirlenmesi gereği üzerinde ıdurmuşlaııdır {8, 9, ll, ı2, 
13). ' . ' 

Aşılama çalışmalarında hazırlanan alüminyum hidroksitli bak
terin ve baıkterin + toksaid aşısının tavşanlar üzerindeki deneme
lerinde bakıterin aşısının ibakterin + toksaid aşısına oranla daha 
y;üıks~k düzeyde ve daha uzun süre antikor oluşturdukları .görül
mü:ştür ı(Grafik L 2, 3, 4, 5 ve 6) . 

Te:wşanlarda 3, 6 ve 8. aylarda yapılan epııüvasyon denemele
rinde hayvanların ibakterin aşısı ile 3 ve 6 ay;da % 100, 8. ayda ise 
0/o 50 lbir_ ;korunma :Sağladıkları halde bakterin + toksaid aşısında 
korunma 3 ve 6 aylarıda % 50, 8. ayda ise % 50 -olmuştur (Taiblo 4). 

TaNşanlarda etkinliği saptanan ıbakterin aşısı ile lceÇiler aşılan
dığında is·e hayıvanların senriniarında 10 ayıa ·kadar değişik titre
lerde antikor saptanmıştır (Ta:blo 3). 

Keçilerin kas içi, suıblcutan ve meme derisi altına bakterinle 
yapı1an aşılıamalarında; kas içi yolla aşılanan 8 keçiden ı 'inde hem 
klini-k olarak mastitis görülmüş ve hem bakteriyolajik muayene 
sonucunıda etken izole edilmiş · ve hem de histopatolojik olarak 
Stafilokokal maıstitis saptanmı:Ştır. Yine ıbu ıgrupd•a ibulunan ı hay
vanda sadece his·topatol•ojik olarak mastitis saptanmıştır. Subku
tan ve meme derisi ,altı aşılanan ikeçileı-de ep:rüvasyonda dirençli 
bulunmuştur. Dolayısıyle ikontrol hayvanıara oranla keçilerde önem
li bir düzeyde korunma sağlanmıştır (Taıblo 5). 

· ' Aşılama çalışmalarındaki ibulgiılanmı.z ~r~ştırıcıların ibulgula
rına uygunluk gös1ıermektedir (2, s,· 9, ll, 1'6, ı9). 
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Gr.afik - 1 Bakterin'in bağışıklık de
nemelerinde 5 tavşaıını 

orylara göre antikor dü
zeyleri (Lôm Ag.) 

Log, Ort 
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1/32 
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Grafik . -· 2 ' : Bakterin'in bağışıklık . de
nemelerinde 5 tovşcm ın 

ayiara göre amikor dü
zeyleri (Lôm Ag.) 

. 4 5 6 Aylar 

Grafik - 3 Bakterinin bağışıklık denemelerinde log2 tabanına göre · ortalaınaların 
aylora• göre dağılımı 
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G~afik - 4 Bakterin + Toksaid'in ba· 
ğışıklık denemelerinde 5 
tavşanın ayiara göre an
tikor düzeyleri (Lôm Ag.) 
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4 

· tavşan ın ayiara göre an· 
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Grafik - 6 : Bakterin + Toksaid'in bağışıklık ·denemelerinde log, tabanma göre 
ortalamaların (!ylara göre dağılımı 
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SONUC ve ÖNERiLER : 

Tüm dünyada olduğu giıbi yurdumuzda da sığırlardaki mastitis 
olgularında ilk sırayı aLan Staıfilokokal maıstitiıslere karşı aşı ile 
korunmanın mümkün olaıbileceği görülmektedir. Ancak polimikrd
biyel etyolojiye salhip olan mastitisin minimum düzeye indirilmesi 
söz konusu değildir. Her nekadar rbu çalışmada deneysel olarak 
tavşan ve keçiler üzerinde denenen ıbakterin aşısının etkinliği or
taya konuLmuş ise de saıhada bizzat sığırlar üzerinde de bu aşının 
denenınesi gerektiği kanısına varılmıştır. Şayet inekler laktasyon 
dönemindey'ken uygun bir yol ile ve etıkili ibir aşı ile aşıLandıkla
rında yeterli bir bağışıklık sağlanalbileceği düşünülmektedir. Ancak 
aşı. ile korunmadan önce yetiştirkinin eğitimi gözönüne alınarak 
aıhır hijyeni, m eme hijyeni ve teat-deepping'e önem verilmelidir. 

ÖZET 

Bu çalışmada aşı hazırlanması amacıyla ı5 klinik akut anasti
tis olgusu. ve 985 supiklinik mastitisli ineklerden alınan srüt örne
ğinden ı28 staph. aureus izole ve idenüfiye edilmiş·tir. Aşı hazırlan
masında koagulaz pozitif, beta hemolitik laktoz pozitif, mannitol 
pozitif, yumurta sansı fr.aksiy.onu pozitif ve ibakteriyofaj tiplendir
mede Bovine · ll 7 grubunda bulunan 4 suş kullanılmıştır. Bu suş
ların karışımından ilbaret olan alüminıyum hi!drokside adsoribe bak
terin ve haRterin·' + toksaid aşısı hazırlanmıştır. 

:: Tavşanlarda yapılan aşılama denemelerinde Alrüaninyum hid
roksitli iöakterin ve bakterin + toksoiıd aşısından ilk aşılama 0,5 
mL ve bundan 3 ılıafta sonra ı ml. miktarında suıbkutan olarak ya
pılmıştır. Keçilerde ise .a1Üıminyum hidro!ksitli ·aşıdan ikişer gün 
aralıklarla 2 ml., 5 ml. ve· 5ml. ilk aşılamadan 3 hafta sonra 5 ini. 
miktannda kas içi. meme derisi ve deri atlı yolla a·şı1ama yapıl
mıştır. Aışılı ıhayvanlarıdan birer ay ara ile kan alınmış ve çabuk 
lam aglutinasyon:la antikor düzeyleri saptanmıştır. 

- .. · . Gerek· ctşılı tavşanlar gerekse · keçilerin 8- ı O aya kadar ı/ 4 - ı /32 
oranında titre gösterdikleri belirlenmiştir. Epürvasyon denemeleri 
sonucuı-ida tavşanların alüminyum hidro'ksitli rba:kterin a·şısı ile 3 
ve 6. ayda % 100, 8. ayda ise % 50 bir korunma sağladıklan halde 
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alüminyum hidroJcsitli bakterin + toksaid aşısında koruma 3 ve 
6. aylarda % SO, ve 8. ayda da + O olmuştur. 

Alüminyum lüdröksitli bakterinle aşılarran keçilerin epürvas
yonunda kas içi yolla aşılarran keçilerin °/o 80 korundıikları, meme 
derisi . altı ve sulhkutan aşıbnan hayvanlarda ise tam bir korunma 
sağlandığı görıülı.nrüştür. Kontrol hayvanların tümünde de korunma 
sağlailıiiiaıdığı saptanmıştır. · 

SU M MARY 

In tihis survey, witıh tıhe . alın of preparing an efficient vaccine 
128 Staplh. ·aureus straihs were isolated and i:denüfied .from cows 
with lS elinical and 98S sulbelinical mastitis respectively. 4 strains. 
whiah were B.fuaemolytic, coagulase, lactose and mannitale posi
üve, egg yo1k fraction positive and ·found to 'be included in Bo:vine 
117 group by bacteriophage grouping were used in the preparation 
of this vactine. !Ahiminiwn hydroxide adsoı:ibed hacterine and ıbac
terine + toxoid v.accines possessinıg tıhe combination of these stra
ins were prepared. ·· 

3 w~eks·. af.ter the first vaccination in which O,S ml. of hacterine 
witth Aluminium hydroxide and hacterine + toxoid was injected 
simultan~ously, l.nil. of t\.he same vaccine was reinjected to raıbbits 
suJbcutaneously. Goats were vaccinated 2 ml. and S ml. Witlh 2 day 
interwals and 3 wee:ks after the first vaccination, tih:eıy were in
jected S· mL · suıbcutaneously to the vacld·er skin, intramuscularly 
and suıbcutımeously alone. Blood-samıples were collected from the 
vaccin~ted animals with mont!hly inter.vals arııd 11heir anübody tit
res were det-ecfed . by slide aiggl:utination me1ıhod. It i:s noted t!hat 
both the vaccinated .raiblbits and tlhe goats show titres of 1/4- 1/32 
opto Stıh -lütfu. months. 

The ohallange studes stated tıhat, hacterine witil:ı Aluminium 
hıydroxide vaccines elicited 100 ;o;o and SO% protection during 3rd 
and 61Jh, aı}ld 8tıh · mohtlhs respectively. Wıhile ıhacterine with Alu
miniı..ım hydroxide + · toxoid vaccine elicited SO % during tııhe 3rd 
and· 6th- mont!hs · and so protection (O%) was dbtained during the 
8tlı · montıh. 
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" In the dhalla:nıge of ıgoats vvıhicJ.1 were vaccinated-witıh hacterine 
adsoriben to Aluınıini um hydroxide, the ones _tjhat receiv.ed ·an intra
muscuLarly vaccine ~md a protection of 80 °1o, but · tıhe ories - tıhat 
received eitiher a subcutaneously to t!he vadder skin or a siıJhcu
taneously injıection a lone had no sifnif icanat protection. All the 
control animals also didn't ihave any significant protection. 
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