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Seroprevalence of Pestiviruses in Some Goat Breeds in Samsun Province

Harun ALBAYRAK'™, Emre OZAN?, Hamza KADI?, Abdullah CAVUNT?, Ciineyt TAMER!

1. Ondokuz Mayis University, Faculty of Veterinary Medicine, Department of Virology, Samsun, TURKEY.
2. Veterinary Control Institute, Department of Virology, Samsun, TURKEY.

Gelis Tarihi/Received Kabul Tarihi/Accepted Yayin Tarihi/Published
07.08.2015 20.09.2015 24.04.2016

Abstract: There is a lack of information about the seroprevalence of pestiviruses in indigenous and composite goat breeds
in Turkey. In this study, blood samples randomly collected from different domestic goat breeds (Anatolian black goat,
Maltese and Saanen). The material consisted of 368 domestic goats, including 121 Anatolian black breeds, 125 Maltese
breeds and 122 Saanen breeds from Samsun province. The serum samples were analysed for the presence of antibodies to
pestiviruses using an enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). Seropositivity rates in Anatolian black, Saanen and
Maltese breeds were detected as 3.31%, 2.46% and 6.40% for pestiviruses, respectively. Out of 368 serum samples
examined, 15 (4.08%) were positive for pestiviruses. Maltese breed may be more susceptible for pestivirus infections than
Saanen and Anatolian black goat breeds.

Keywords: ELISA, Goat, Pestiviruses, Seroprevalence, Turkey.

Samsun ilindeki Bazi Kegi Irklarinda Pestiviruslarin Seroprevalansi

Oz: Turkiye'de yerli ve kiiltir irki kegi irklarinda pestiviruslarin seroprevalansina dair yeterli bilgi mevcut degildir. Bu
¢alismada, cesitli kegi irklarindan (Kil kegisi, Maltiz ve Saanen) rastgele 6rnekleme yoluyla kan 6rnekleri toplandi. Samsun
ilinde 121 kil kegisi, 125 Maltiz kegisi ve 122 Saanen kegisi olmak Uizere toplam 368 kegi kan serum 6rnegi toplandi. Serum
ornekleri ELISA metodu kullanilarak pestivirus antikorlari yoniinden test edildi. Seropozitiflik orani Kil kegisinde %3.31,
Saanen kegisinde %2.46 ve Maltiz kegilerinde ise %6.40 olarak tespit edildi. Toplamda 368 serum &rneginin 15’i (%4.08)
pestivirus antikorlari yoéniinden pozitif bulundu. Maltiz irki kegiler, Kil kegisi ve Saanen kegisi irklarina gbre pestivirus
enfeksiyonlarina daha duyarli olabilirler.

Anahtar Kelimeler: ELISA, Kegi, Pestiviruslar, Seroprevalans, Tirkiye.
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INTRODUCTION

estivirus infections lead to economical losses
P both in large and small ruminant species. It is
thought that such infections are common around
the world. Pestiviruses are classified in the genus
Pestivirus of the family Flaviviridae. The genus
Pestivirus comprises four species, namely border
disease virus (BDV) of small ruminants, bovine virus
diarrhoea viruses 1 and 2 (BVDV 1, 2) of cattle and
classical swine fever virus of pigs (1-5). Numerous
studies have shown that pestiviruses are not highly
host-specific. It has been reported that BVDV can
infect not only cattle but also sheep, swine, goat,
deer and giraffe, while BDV infects sheep, swine and
goats (6). Clinical signs of border disease in sheep
include barren ewes, abortions, malformations,
stillbirths, and the birth of small weak lambs and
persistent infections of the offspring. Affected lambs
can show tremor, abnormal body conformation and
hairy fleeces (so-called ‘hairy-shaker’ or ‘fuzzy’
lambs syndrome). BDV has also caused mucosal
disease-like lesions in sheep (7).

The goat population in Turkey has reported as
10.347.159 by the Turkish Statistical Institute of
Ministry of Development of Turkey (8). According to
this report, 37.3% of hair production, 7.3% of meat
production and 2.3% of milk production has been
provided from goats in Turkey. Despite the
importance of goats as economical income for
especially rural people, with their milk (cheese
production), meat and mohair production in Turkey,
there exist no detailed information about serological
evidence of pestiviruses of indigenous and
composite goat breeds.

The objective of this study was to investigate
the pestivirus infection serologically in different
indigenous (Anatolian black goat) and composite
goat breeds (Maltese and Saanen goats) reared in
rural areas of Samsun province, and to detect the
factors (age, breed, sex) influencing the

epidemiology of pestivirus infections.

MATERIALS and METHODS
Ethical Committee Approval

The study protocols and experimental
procedures were approved by the Scientific Ethics
Committee of Samsun Veterinary Control Institute

(No: 36).

Sample Collection and Processing

The samples were taken with simple random
sampling method using the list of all farm owners of
the region, from 368 goats (with 95% confidence
level and 5% desired accuracy as a 30% expected
prevalence). Blood samples were collected from
goats, including 121 Anatolian black, 125 Maltese
and 122 Saanen breeds from Samsun province and
their towns (Havza, Tekkekoy) in the northern part
of Turkey between January and September 2012.
The age of animals varied from 6 months to 7 years.
There was no clinical disorder recorded during the
sampling, and no vaccination program had been
applied against viruses examined in this study. Blood
samples were taken from the jugular veins of the
animals. Blood tubes were centrifuged at 3,000 x g
for 10 min, and the samples were transferred into
sterile tubes and stored in -20°C until used. The
commercial BVDV/MD/BDV p80 Protein Antibody
ELISA kits were used, and the test was performed
according to the producer’s description. Plates were
read with an ELISA reader at 450 nm and results
were calculated. Suspected samples were retested
by ELISA.

Statistical Analysis

Use of the chi-square test to determine
significance of Maltese goat breed was more
susceptible for pestivirus infections than indigenous
Anatolian Black and composite Saanen goat breeds
(P<0.01)
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RESULTS

Seropositivity rates in Anatolian black, Saanen serum samples examined, 15 (4.08%) were positive

and Maltese breeds were detected as 3.31%, 2.46%
and 6.40% for pestiviruses, respectively. Out of 368

for pestiviruses (Table 1).

Table 1. Positivity distribution of pestiviruses according to goat breeds, towns, sex and age.
Tablo 1. Pestiviruslarin kegi irklari, ilgeler, cinsiyet ve yasa gore dagilimi.

Positivity/Total number of animals (%)

Goat breeds Towns Female Male Kldszltlyear AduItsO|>d1 year Total (%)

Saanen Tekkekoy  2/108(1.85) 1/14(7.14) 0/15(-) 3/107(2.80) 3/122(2.46)
Maltese Havza  8/105(7.62)  0/20(-) (-) 8/125(6.40) 8/125(6.40)*
Anatolian Black ~ Tekkekoy  3/96(3.13)  1/25(4.00)  2/35(5.71) 2/86(2.33) 4/121(3.31)
Total 13/309(4.21) 2/59(3.39)  2/50(4.00) 13/318(4.09)  15/368(4.08)

* P<0.01

DISCUSSION and CONCLUSION

Serological studies carried out in the world
show that prevalance of pestivirus infections ranged
from five to 50% between countries and from region
to region within countries (9). Numerous studies
(10-16) conducted with regard to the pestivirus
infection in Turkey have demonstrated that the
infection is widespread in populations of sheep. The
limited studies were performed for goat herds (17-
20). These studies have reported that in various
regions of Turkey pestivirus seroprevalence varies
between 18.94-90.27% in sheep, and 5.7-63.6% in
goats. This study is the first one to determine the
seroprevalence of pestiviruses in randomly sampled
different goat breeds in the northern of Turkey. In
this study, samples from 15 (4.08%) goats were
found seropositive against pestivirus. The range of
seropositivity varied between 2.46% and 6.40% in
different goat breeds. We did not find any
relationships between seropositivity and gender,
and age of the animals. But we found that a
significant correlation between race of the animals
and seropositivity of goat was noticed (P<0.01). This
percentage is lower than the percentages found in
studies conducted in the past years (17,19,20) and is
similar to the percentages reported by Hasircioglu et
al. (18). It is widely-known that the result of the

seroprevalance studies are influenced by many

factors such as the number of sampled animals, the
age of the animals, the time of sampling, the
conditions of care and feeding, individual
differences and so on. Okur-Gumusova et al. (10)
reported significant differences among the
prevalence rates of pestivirus in coastal and inland
areas of Turkey due to climate characteristics that
could play a major role in the spreading of the virus.
Havza town is located in inland areas of northern
Turkey and seropositivity rate is higher than the
coastal areas (Tekkekoy). Also, this situation could
be explained with the factors causing increase in the
virus resistance, such as; keeping animals in
crowded and insufficient aerodynamic conditions,
animal breeding in primitive conditions, stress,
insufficient feeding, inadequate knowledge of the
animal owners with regard to preventive medicine,
animal movements from one place to another and
inadequate periodic laboratory investigations.
Seroprevalence of pestivirus in goats (4.08%)
detected in this study was lower than that of sheep;
this is not unusual since most of the previously
studies showed similar results (20,21). Goats do not
seem to be an efficient host for ruminant
pestiviruses; persistent infections, which are vital
for virus survival in cattle and sheep, have been
rarely reported in goats (21). Another reason for the

lower percentage of pestiviruses in goat breeds can
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be related to the common use of live vaccines in
sheep and cattle for the purpose of the control
program for some viral infections, e.g. peste des
petits ruminants, sheep and goat pox, etc. The most
of the goats were not vaccinated against diseases.
Pestiviruses are frequent contaminants of modified
live virus vaccines produced on primary ovine and
bovine cells, and may play a role in pestivirus
maintenance and/or dissemination in the region
(22).

It was concluded that, this study was the first
statement of pestivirus infections in Maltese goat
breed (composite goat breed of Turkey), and this
breed was found markedly more susceptible to
pestivirus infections than indigenous Anatolian Black

and composite Saanen goat breeds.
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Radiographic, Ultrasonographic and Thermographic Findings in Neonatal
Calves with Septic Arthritis: 82 cases (2006-2013)
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Abstract: Septic arthritis is defined as inflammation of a joint caused by various microorganisms. The aim of this study was
to evaluate the diagnosis and treatment characteristics of septic arthritis encountered in 82 calves. Fifty-eight cases were
monoarthritis, and 24 cases were polyarthritis. Omphalitis was detected in 17 calves. Dorsal, medial and lateral
thermograms of joints revealed hot points (n=82). In ultrasonographic examination, inflammatory effusions with different
echogenity were seen. Widening of joint space (n=35) and new bone formation (n=42) were detected by radiography.
Arcanobacterium pyogenes and Escherichia coli (83%) were commonly founded microorganisms. Medical treatment was
successful in total of 59 calves (71.9%), 1 calf with polyarthritis and 58 calves with monoarthritis. Twenty-three calves were
slaughtered because no clinical improvement was observed till the 14 day of treatment.

Keywords: Calves, Septic arthritis, Thermography, Treatment.

Septik Artritisli Yeni Dogan Buzagilarda Radyografik, Ultrasonografik ve
Termografik Bulgular: 82 olgu (2006-2013)

Oz: Septik arthritis bircok mikroorganizmanin neden oldugu bir eklem yangisidir. Bu calismanin amaci 82 buzagida
karsilagilan septik artritisin tani ve sagaltimini degerlendirmektir. Elli-sekiz olguda monoartritis, 24 olguda ise poliartritis
goriuldi. Omfalitis 17 buzagida belirlendi. Alinan termogramlar ile eklemlerin dorsal, medial ve lateral ylzlerindeki sicak
noktalar (n=82) belirlendi. Ultrasonografik muayenede farkl ekojenitede yangisel effiizyonlar goriuldi. Radyografide, eklem
araliginin genislemesi (n=35) ve yeni kemik formasyonlari (n=42) belirlendi. Degerlendirilen eklemlerden en sik
Arcanobacterium pyogenes ve Escherichia coli (83%) izole edildi. Medikal sagaltim, monoartritisli 58 buzagi ve poliartritisli 1
buzagi olmak Uzere toplan 59 buzagida (71.9%) basarili oldu. Yirmi-l¢ buzagida, sagaltimin 14. giine kadar klinik bir ilerleme
olmadigindan, bu olgular kesime sevk edildi.

Anahtar Kelimeler: Buzagi, Sagaltim, Septik artritis, Termografi.
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INTRODUCTION

eptic arthritis is very common disease that
S frequently affects newborn calves. Due to the
long treatment period and expensive costs, a
considerable number of animals are slaughtered
every year (1,2). Septic arthritis commonly occurs
due to direct trauma or systemic infections such as
umbilical diseases (3,4). Diagnosis is based on
clinical symptoms, radiography, ultrasound and
bacterial cultures (5-7). Clinical findings include
swollen and painful joints, lameness, fever and
anorexia (8). The earliest radiographic finding of the
arthritis is joint enlargement, which can be seen in
5-10 days. The later radiographic findings include
lytic changes in the subchondral bone, capsule
thickening and increasing opacity, which can be
seen after 4-5 weeks (9).

Ultrasonography is useful to evaluate joint
problems and it provides information about the
location, size and the nature of the content. In
healthy joints, normal synovial content may not be
imaged by ultrasound, presence of effusion and
distension of the synovial pouch are usually
indicates joint inflammation (10). Thermography is
the non-invasive technique that shows inflammation
in a region (11). If there is an inflammation
associated with a joint, it can be easily detected by
using thermal camera (12).

Treatment of septic arthritis includes
antibiotics, joint irrigation and non-inflammatory
drugs (13). Otherwise, the health conditions of
calves become worst and they will die in 2-14 days
(14). The aim of this study was to evaluate the
diagnosis and treatment characteristics of septic
arthritis in neonatal calves, which referred to the

Veterinary Clinic at the Atatlirk University.

MATERIALS and METHODS
Animals

Eighty-two calves with different age, breed, sex
and history of lameness and joint swelling, were

enrolled in a retrospective study. The calves were

referred to the Veterinary Clinic at the Atatirk
University to be evaluated for septic arthritis from
January 2006 till November 2013. After a full history
was recorded for each calf, clinical examination and

diagnostic procedures were performed.

Imaging Techniques

Thermographic examination was carried on the
dorsal, medial and lateral aspects of the joints. To
minimize air flow and sunlight calves were kept in a
room for 15-20 min for adaptation.

Radiographic examination of the joints
included the Cranio-caudal (Cr/Ca) and medio-
lateral (M/L) projections.

For ultrasonographic examination, involved
joints were clipped; cleansed and contact gel was
applied. Joints were scanned by using 5 MHz sector

and 7.5 MHz linear transducers.

Microbiological Analysis

For microbiological analysis of the affected
joint prior to the joint lavage, calves were sedated
with 0.05mg/kg i.v. xylazine and placed in the left or
right lateral recumbence according to involved limb
placed in upper position. The involved joint was
prepared for aseptic surgery by using standard
procedure. Following asepsis, a 16- gauge needle
was placed into the dorsomedial pouch of the
associated joint and 2 mL of synovial fluid was
obtained with a 2.5-mL syringe. Two mL synovial
fluid was inoculated onto Columbia agar with 7%
defibrinated sheep blood and MacConkey agar for
routine diagnosis. The plates were incubated for 24
hours at 37 °C. Identification of any growth on agars
was based on the morphological and haemolytic
characteristic of the colonies, catalase, coagulase
and oxidase tests, the gram staining and specific
biochemical test based on earlier report (15).
Antibiotic susceptibility tests were performed by the
Agar Disc Diffusion method, according to the Clinical
Laboratory Standards Guide. The colonies were

suspended in saline solution of NaCl 0.9%. Turbidity
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was adjusted to 0.5 McFarland standard (about 108
CFU/mL), and used as the inoculums for the
antibiotic tests. Afterwards, 0.1 mL bacterial
suspension was spread on Muller Hinton agar and
antibiotic disks were placed on the agar. Disks
containing  Amoxicillin-clavulanic acid (20/10 ug),
ampicillin-sulbactam (10/10 pg), streptomycin (10
ug), tetracycline (30 pg), trimethoprim (5 pg) were
obtained from Oxoid® (Hampshire, England). The
plates were incubated at 37 °C for 24 h. Inhibition
zones were measured and classified according to
Clinical Laboratory Standards Guide as susceptible,

moderate resistant or resistant (16).

Treatment

Joint lavage was performed by a through-and-
through technique. When the technique was
unsuccessful due to cheesy pus, two incisions were
made to the anterior and posterior parts of the joint
for irrigation. Systemic antibiotic was used until
culture results taken place; preferred antibiotic was
Amoxicilin-clavulanic acid (8.75 mg/kg, IV, bid).
Ketoprofen (3mg/kg, IM, sid, for 5 days) was the
anti-inflammatory drug choice. In addition to
Amoxicilin-clavulanic  acid, Tulathromycin (2.5

mg/kg, SC) was also used in pneumonic cases.

RESULTS

Fifty-eight cases had monoarthritis, while 24
cases suffered from polyarthritis. Calves were 5 days
to 3 months of age (median 15 days-old) and
included 50 males and 32 females. Table 1 presents
the collected data related to 82 calves with septic
arthritis. Omphalitis was detected in 17 calves (11
polyarthritis, 6 monoarthritis), and 3 polyarthritis
cases had omphalitis and pneumonia.

The history of all cases included the presence
of anorexia, lameness, fatigue, and local swelling at
the involved joint. All the cases had fever (range
39.7°C to 40.6°C), and pain in passive motion of the
joint. Coughing was noticed in 3 cases. All the cases

showed fibrin clots, cloudy and dark colour

appearance in synovial fluid analysis. Foul smell was
detected in fistulised joints (n=29).

Table 1. Summary data for 82 calves with septic
arthritis.
Tablo 1. Septik artritisli 82 buzaginin 6zet bilgileri.

Variable Number %
of cases
Sex
Male 50 61.0
Female 32 39.0
Age
<1 week 42 51.2
1-4 week 28 34.1
4-12 week 12 14.6
Breed distribution
Crossbreed 45 54.9
Brown Swiss 22 26.8
East Anatolian Red 8 9.8
Simmental 5 6.1
Holstein Friesians 2 2.4

Number of involved joints

Monoarthritis 58 70.7
Polyarthritis 24 29.3
Localization of joints (totally 118)
Carpus 77 65.3
Tarsus 25 21.2
Knee 8 6.8
Elbow 3 25
Metacarpophalangeal 3 2.5
Metatarsophalangeal 2 1.7

The dorsal, medial and lateral thermograms of
joints revealed hot points (n=82). These hot points
were warmer than surrounding area (Fig 1, 2 and 3).
Ultrasonographic examination was achieved in 67
cases and inflammatory effusions with different
echogenity were seen in all cases (Fig 4). Widening
of the joint space (n=35), new bone formation and
bone osteolysis (n=42) were detected by
radiography (Fig 5). Radiographic examination was

not performed in 5 cases.
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Fig 1. Lateral carpal thermograms of male, 1 week
old, crossbreed calf with polyarthritis. Hot spots
were seen as a red colour.

Sekil 1. Poliartritisli 1 haftalik erkek melez buzaginin
lateral karpal termogramlari. Sicak noktalar kirmizi
renkte gorilmektedir.

Fig 2. Male, 1 month old, Brown Swiss calf with left
septic carpitis. Dorsal and lateral thermograms of
left carpus showed hot spots.

Sekil 2. Erkek, 1 aylik, sol septik karpitisli isvicre
Esmeri buzagl. Sol karpusun dorsal ve lateral
termogramlari sicak noktalari gostermekte.

0130_01%

Fig 3. Male, 1 week old, Brown Swiss calf. Dorsal
thermograms revealed 2-3°C differences between
healthy (B) and septic metacarpophalangeal (A)
joint.

Sekil 3. isvigre Esmeri, 1 haftalik erkek buzagi. Dorsal

termogramlar, septik (A) ve saghkh  (B)
metakarpofalangeal eklemler arasinda 2-3 °C'lik
sicakhk farkini ortaya gikardi.

Fig 4. Male, 1 month old, Brown Swiss calf with right
septic carpitis. Ultrasonography of right carpus
showed inflammatory effusion in the joint.
Thermogram of the same case, note hot spots at the
dorsal view of the joint.

Sekil 4. Erkek, 1 aylik, Sag septik karpitisli Isvicre
Esmeri buzagl. Sag karpusun ultrasonografisi
eklemde yangisel effliizyonu gosterdi. Ayni olgunun
termogrami, eklemin dorsal ylziinde sicak noktalar
fark ediliyor.

Fig 5. Female, 2 month old, Simmental calf with left
septic carpitis. Medio-lateral (M/L) and Cranio-
caudal (Cr/Ca) radiographs of left carpus revealed
osteolysis at the distal radial condylus and proximal
carpal bones.

Sekil 5. Disi, 2 aylk, sol septik karpitisli Simental
buzagi. Sol karpusun Medio-lateral (M/L) ve Cranio-
caudal (Cr/Ca) radyografieri proksimal karpal
kemiklerde ve distal radius kondilusunda osteolizleri
gostermektedir.
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According to  microbiological  analysis;
Arcanobacterium pyogenes and Escherichia coli
(83%) were commonly found. Other detected
microorganisms were Staphylococcus aureus,
Actinomyces spp. and Actinobacillus spp. (17%).
Amoxicillin-Clavulanic acid combination showed a
high efficacy, so the combination had been chosen
as the first antibiotic option.

Medical treatment continued until swelling
resolves and disappearance of lameness. In 59
calves, following medical treatment, rectal
temperature was decreased on the 4% day of
treatment at average normal levels (38.5 °C-39.1
°C), and joint swelling gradually decreased. There
was no clinical improvement in 23 calves till 14t day
of treatment. Twenty-three calves with polyarthritis
(3 of them had pneumonia and omphalitis) were
slaughtered as a consequence of unresponsiveness
to medical treatment. The treated 59 calves (71.9%),
one with polyarthritis and 58 with monoarthritis had
good outcomes. Table 2 presents outcome of the 82

calves with septic arthritis.

Table 2. Outcome of treatments in 82 calves with
septic arthritis.

Tablo 2. 82 buzagida septik artritislerin sagaltim
sonuglari.

Involved Joints

Outcome Monoarthritis Polyarthritis
Treatment 58 24
Recovered 58 1
Slaughtered - 23

DISCUSSION and CONCLUSION

The early postnatal period is one of the most
challenging factors in calf health (3). Septic arthritis
is one of the major problems that affect calf health
and can arise from haematogenous spread such as
umbilical cord diseases or percutaneous infection
such as trauma or invasion from adjacent tissue (8).
In the present study, umbilical diseases were also
encountered in 20 calves with septic arthritis.
Polyarthritis is the frustrating complication of

umbilical diseases, and it can also result from

gastrointestinal or respiratory diseases via
haematogenous spread (14). In this study, 24 calves
had problems more than one joint, and omphalitis
was the reason of polyarthritis in 14 calves.
Lameness, swollen and painful joints, fever and
inappetence are common clinical findings of septic
arthritis (2,9). In this study, these clinical findings
were present in all the calves. Increased turbidity,
decreased viscosity and existence of fibrin are the
macroscopic findings of synovial fluid in septic
arthritis. When the macroscopic changes are subtle,
sample should be analysed for cellular count
(7,9,17). In the current study, fibrin clots, cloudy and
dark colour appearances in synovial fluid were
obvious, thereby sample did not submit for cell
count. Microbiological culture is essential for the
diagnosis of bacterial infections and culture results
play an important role to detect susceptible
antibiotics (17). Arcanobacterium pyogenes and
the
microorganisms isolated in septic arthritis cases
(14). to this (14), the
microorganisms (83%) were also commonly found in

this study.

Escherichia  coli  are most common

Similar report same

Usefulness of thermography in joint problems
of horses has been pointed by previous reports
(18,19). If there is a joint problem, increased
temperature can be easily seen in the dorsal view of
the (11).

thermograms of joints revealed similar results.

related joint In this study, dorsal
The ultrasonography of the joint is one of the

basic initial imaging modality with very good

sensitivity to diagnose joint effusion in septic
arthritis (20). In acute stage of the septic arthritis,
increased synovial fluid volume and echogenic
material which floats in the joint can be seen (9).
Similar to the previous report, inflammatory
effusions with different echogenity was detected in
the present study.

It has been proven that radiography is the
main imaging technique to give information about
the stage and prognosis of the joint problems. Early

radiographic finding is joint distension, and when

10
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the problem becomes chronic, new bone formation
can be visible (4,10). In this study, widening of joint
space and periosteal new bone formation were
detected by radiography.

Treatment of septic arthritis is maintained by
lavage of the whole joint, systemic antibiotics and
anti-inflammatory drugs. Broad-spectrum antibiotics
should be chosen initially and the choice of
antibiotics may be modified after the results of
sensitivity testing (21,22). Prognosis and outcome of
the septic arthritis is depending on the number of
affected joints (5,23). Prognosis is better when one
joint is involved only (14). Despite intensive
treatment, the prognosis is guarded for septic
arthritis and return to full activity range from 27% to
81% (8,22,23). In the present study, returning to full

activity rate was 71.9%, and twenty-three calves

with poylarthritis were slaughtered due to
unresponsiveness to medical treatment.
It was concluded that in addition to

radiography and ultrasonography, thermography
can also be used to detect joint problems in calves.
Treatment of septic arthritis in calves is tough and
time consuming, but it has good outcomes when the
disease is involved only one joint and/or without

other systemic disorders.
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Abstract: The use of corticosteroids alone or with antibiotics in the treatment of sepsis is still a subject of conflict. Besides,
coagulation abnormalities in sepsis ranging from bleeding to microvascular thrombosis are needed to be evaluated with
respect to Vitamin K (Vit K) dependence. The effects of antibiotic, steroid and Vit K on severe sepsis were investigated to
compare therapeutic outcomes in this study. Cecal-ligation-puncture (CLP) was induced by abdominal surgery in rats to
produce septic peritonitis. Rats were divided into 7 groups including 12 rats each. Groups were Sham, CLP, CLP+IM
(imipenem), CLP+MP (methylprednisolone), CLP+VK (vitamin K3, menadione), CLP+IM+MP and CLP+IM+VK. Six animals from
each group were sacrificed to obtain samples at the 16t h. The remaining ones were observed to record survival times. The
highest increases in serum TNF-a, IL-1B and IL-6 levels were observed in Group CLP and CLP+VK. Cytokines did not
significantly increase in Group CLP+IM+MP. The platelet count decreased in Group CLP and CLP+MP (P<0.05). Imipenem,
methylprednisolone and Vit K lead to change for coagulation times in a different manner. No animal survived in the groups
CLP, CLP+MP and CLP+VK while 66.7% of them survived in the groups CLP+IM and CLP+IM+MP. Methylprednisolone
increased the survival time. Antibiotics have a major protective effect in early stage and steroids may improve this effect.
Interestingly, the adjunctive use of Vit K to antibiotic or to steroid deteriorated the protective effects of these drugs. These
results suggest that therapeutics should be cautiously used to combat with coagulopathy during sepsis.

Keywords: Cytokine, Imipenem, Menadione, Methylprednisolone, Sepsis.

Antibiyotik, Steroid ve Vitamin K'nin Terapotik Etkilerinin Erken Donem
Sepsis Siiresince Laboratuvar Hayvanlarinda Karsilastirilmasi

Oz: Sepsisin tedavisinde kortikosteroidlerin tek basina ya da antibiyotiklerle birlikte kullanimlari halen anlasilmasi gii¢ bir
konudur. Ayrica, sepsiste kanamadan mikrovaskiler tromboza kadar degisen koagulasyon anormalliklerinin Vitamin K (Vit K)
bagimliigi yéninden arastirilmasi gerekmektedir. Bu c¢alismada antibiyotik, steroid ve Vit K'nin etkilerinin terapétik
sonuglari siddetli sepsiste arastirilmistir. Siganlarda septik peritonitis olusturmak icin abdominal cerrahi ile ¢ekal-baglama-
delme (CLP) yapildi. Sicanlar her grupta 12 sigan olmak Gzere 7 gruba ayrildi. Gruplar Sham, CLP, CLP+IM (imipenem),
CLP+MP (metilprednizolon), CLP+VK (vitamin K3, menadione), CLP+IM+MP ve CLP+IM+VK’dir. Her gruptan 6 hayvan 16'nci
saatte orneklerin elde edilmesi icin sakrifiye edildi. Kalan hayvanlar yasam sirelerinin kaydedilebilmesi igin goézlemlendi.
TNF-a, IL-1B ve IL-6 degerlerindeki en ylksek artis CLP ve CLP+VK gruplarinda goérildi. Sitokinler CLP+IM+MP grubunda
dnemli derecede artmadi. Trombosit sayisi CLP ve CLP+MP gruplarinda azaldi (P<0.05). imipenem, metilprednizolon ve Vit K
koagilasyon surelerinde farkh tarzlarda degisikliklere neden oldu. CLP, CLP+MP ve CLP+VK gruplarinda hi¢ hayvan
yasamazken CLP+IM ve CLP+IM+MP gruplarinda hayvanlarin %66.7’si yasadi. Metilprednizolon yasam sirelerini uzatti.
Antibiyotikler erken dénemde énemli koruyucu etkiye sahiptir ve steroidler bu etkiyi arttirmaktadir. ilging olarak, Vit K’nin
antibiyotige ya da steroid’e ilave edilmesi bu ilaglarin koruyucu etkilerini kotilestirmektedir. Bu bulgular, sepsis siresince
koagtilopati ile micadelede torapétiklerin kullaniimasinda dikkatli olunmasi gerektigini gdstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Imipenem, Menadion, Metilprednizolon, Sepsis, Sitokin.
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INTRODUCTION

S

accompanied by the mal-function of the vital organs

epsis is associated with the abnormal immune

function in response to invading pathogens

and excessive activation of inflammatory response
(1,2). Furthermore, post-operative peritonitis is a
common cause of death in intensive care units in
(3).

inflammatory response is needed for the therapy of

human beings Regulation of disordered
sepsis, severe sepsis and septic shock (4).

Pro-inflammatory  and  anti-inflammatory
cytokines interact in a complex manner to influence
the immune system and eventually cause multiple
end organ effects (5). High levels of TNF-a and IL-6
in serum have been correlated with a prediction of a
poor outcome in patients with septic shock (6). The
symptoms are manifested through the release of
pro-inflammatory cytokines, pro-coagulants, and
adhesion molecules from immune cells and/or
damaged endothelium (7). An effective treatment

protocol is needed to salvage the life-threatening

sepsis characterized by haematological
derangements and a profound inflammatory
response.

The antimicrobial treatment is commonly used
through inhibiting various Gram-positive and Gram-
negative bacteria. Bacterial invasion of the
peritoneal cavity after the abdominal intervention is
still a major cause of postoperative morbidity and
mortality (8). The use of corticosteroids has become
a re-evaluation after the recognition of the adrenal
insufficiency during the late stage of polymicrobial
sepsis to improve adrenal responsiveness (9).
Although corticosteroids have immunosuppressive
effects, low-dose corticosteroids might be useful in
with

(10).

immunosuppressive and antibiotic therapy may

the patients septic shock and adrenal

insufficiency Moreover, combined

enhance bacterial clearance (11). Therapies that
improve host immunity might increase survival. It is
therefore to further

necessary investigate

evaluation of corticosteroids to reveal the complex

influences on immune response and biochemical
mechanisms in sepsis.

In sepsis, coagulation abnormalities range from
a small decrease in platelet count and prolongation
of clotting times to disseminated intravascular
coagulopathy (DIC), characterized by simultaneous
widespread microvascular thrombosis and profuse
bleeding (12). It is obvious that microvascular
thrombosis or bleeding from various sites may be
seen based on the stage of septic patient. The
balance that normally exists between anticoagulant
mechanisms and the procoagulant response is
altered in sepsis (13). Activated protein C, an
endogenous Vit K-dependent anticoagulant, plays a
the the
procoagulant arm (13). Cytokines such as IL-6 and

major role in down-regulation of
TNF-alpha can activate the procoagulant arm,
contributing to thrombosis and inflammation (13,
14). The effect of Vit K has not been evaluated in
inflammatory response of early sepsis.

Therefore, in the present study we aimed to
investigate the therapeutic effects of imipenem as a
broad spectrum antibiotic, methylprednisolone as a
corticosteroid, and menadione sodium bisulfite as
Vit K by evaluating cytokines, leukogram values,
coagulation tests and surviving rates in septic rats
induced by experimental
(CLP).

cecal-ligation-puncture

MATERIALS and METHODS

The study protocol was approved by the
University Ethics Committee for Animal Experiments
(Decision number: HADYEK, 2009/111). Eighty-four
adult Sprague-Dawley rats (250-300 g body weight)
were blocked and fed with regular rat diet and
water ad libitum under physiological standards (22
°C temperature, 50-60% humidity and 12 h light
period). Rats were divided into 7 groups including

12 rats each (equal amounts of male and female).

Cecal Ligation Puncture (CLP) Technique

Sepsis was induced in the rats according to the
CLP technique described previously (15-17). Briefly,
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rats were not fasted prior to the procedure and they
were anesthetized using 0.5 mg/kg xylazine
hydrochlorur (Rompun®, Bayer, Germany) and 2.5
mg/kg ketamine hydrochlorur (Ketasol®, Richter
Pharma, Austria) intramuscularly. 2-cm incision in
the abdominal wall was made to extrude the cecum
the

procedure. Confirming fecal content inside, the

from abdomen under routine surgery
cecum was ligated below the ileocecal valve. The
length of ligation site was 30% of total length of
cecum from the tip of the ascending cecum to the
tip of the descending cecum. The ligated part of
cecum was punctured twice using a 16-gauge
needle and squeezed to confirm extrusion of the
fecal content. Two ml of physiologic saline solution

was given inside the abdominal cavity. The muscle

Table 1 The study protocol in the groups.
Tablo 1. Gruplardaki ¢alisma protokoli.

and skin were sutured with 2.0 silk. lodine was
applied over the sutured area. In sham group, the
surgery procedure was the same without inducing
cecal ligation and puncture.

Experimental Protocol

The study protocol in the groups was described
in Table 1. Each group had 12 rats. Six of them were
sacrificed at the 16" h relative to the CLP induction
in order to obtain blood samples. The remaining 6
rats in each group were followed for 7 days (d) to
record survival time and rate. The surviving animals
were also sacrificed under deep anaesthesia at the
end of the study. The treatment protocol in each

group was also demonstrated in Table 1.

Groups Applications / Drug Administrations

Sham -

CLP CLP

CLP+IM CLP + Imipenem (7.1 mg/kg/12h s.c.)

CLP+MP CLP + Methylprednisolone (0.5 mg/kg/12h i.m.)

CLP+VK CLP + Vitamin K3, Menadione (0.22 mg/kg/12h i.m.)

CLP+IM+MP CLP + Imipenem (7.1 mg/kg/12h s.c.) + Methylprednisolone (0.5 mg/kg/12h i.m.)
CLP+IM+VK CLP + Imipenem (7.1 mg/kg/12h s.c.) + Vitamin K3, Menadione (0.22 mg/kg/12h i.m.)

Sham Group (Negative Control) and CLP Group
(Positive Control) had no medication. Groups
CLP+IM, CLP+MP, CLP+VK, CLP+IM+MP
CLP+IM+VK were administrated drugs for 3 d with

and

12 h interval starting from one hour after inducing
Group CLP+IM
mg/kg/12h s.c. imipenem (Tienam, Merck Sharp &
Group CLP+MP

CLP procedure. received 7.1

Dohme, France). received 0.5
mg/kg/12h (Prednol-L,
Mustafa Nevzat, Turkey). Group CLP+VK received

i.m. methylprednisolone

0.22 mg/kg/12h i.m. menadione sodium bisulfite
Ks, Libavit K, Liba,
CLP+IM+MP was given same amount of imipenem
CLP+IM+VK

(vitamin Turkey). Group

plus  methylprednisolone.  Group
received same amount of imipenem plus menadione

sodium bisulfite.

Biochemical and Hematologic Analyses

At least 10 ml of whole blood sample was
drawn directly from the right ventricle of the rats in
each treatment groups. The tube with cloth
activator (SST Il Advance, Becton Dickinson Co. UK)
was used to obtain sera samples for cytokines
analyses. Blood samples were centrifuged at 1,500 g
and +4 °C for 10 min and sera were kept at -80 °C
until analysis. Serum concentrations of TNF-a
(Invitrogen, Cat.No: KRC3012), IL-6 (RayBio Cat.No:
ELR-IL6-001) and IL-1B (Invitrogen Cat.No: KRC0012)
were analysed by sandwich ELISA method (BIO-TEK
pQuant, USA) according to the directions of the

manufacturers.

15



Comparison of the Therap...

Ozkanlar et al.

The tube with anticoagulant (K2 EDTA, Becton
Dickinson Co. UK) was used to collect samples for
leukogram and platelet analyses (Abacus Junior
Vet5, Diatron, Hungary). The tube with sodium
citrate (Hema&Lab Saglik Co. Turkey) was used to
collect samples for coagulation tests
(Instrumentation Laboratory ACL-TOP 700, USA). A
pediatric blood culture tube was used to collect
samples for microbiologic analysis (BacT/ALERT,

BioMerieux, France).

Statistical Analysis

Comparisons were made for each parameter
groups.  Statistical
determined by One-Way ANOVA with Tukey’s
multiple comparison post hoc test (SPSS Statistics,
Version 22, IBM Corp., Armonk, NY, USA). Chi-

Square test was used for the comparison of survival

among significance  was

rates. A P value <0.05 was defined as significant.
Data were presented as mean + standard error of
the mean (SEM).

RESULTS

Survival Rates

In order to observe survival rates, 6 of the
animals were blocked from each group at the
the The

relationship between survival rate and survival

initiation  of experimental course.
times for each animal in each group was showed in
Figure 1A. During the course, all animals lived in
Sham Group and all animals died in CLP Group.
with/without

Imipenem methylprednisolone

administration prevented most of mortalities
caused by sepsis in Group CLP+IM and CLP+IM+MP
(P<0.05). Addition of methylprednisolone to the
antibiotic prolonged the survival times of dying
animals (204 vs. 3148 hrs.) in Group CLP+IM+MP.
Vit K
methylprednisolone did not prevent mortalities in
groups CLP+MP and CLP+VK. Moreover, Vit K

administration worsened the healing effects of the

However, administration and

antibiotic administration in Group CLP+IM+VK.

Figure 1. The relationship between survival rate and survival times for each animal in each group (A) and mean values of
TNF-a (B), IL-1B (C) and IL-6 (D). Blood samples for cytokine analyses were obtained at the 16th hour of sepsis in 6 of 12
animals in each group. The resting 6 animals were followed for surviving rate. Living animals at the end of the 7t" day were
sacrificed. The data are presented as meanzSEM. *: P < 0.05. ND: Not detected.

Sekil 1. Gruplardaki hayvanlarin yasam oranlari ve yasam sireleri arasindaki iligski (A) ve ortalama TNF-a (B), IL-1pB (C) ve IL-6
(D) degerleri. Her gruptaki 12 hayvanin 6’sindan alinan kan 6rneklerindeki sitokin analizleri sepsisin 16’nci saatinde yapildi.
Geriye kalan 6 hayvan yasam oranlarini belirlemek igin takip edildi. 7’'nci gliniin sonunda yasayan hayvanlar sakrifiye edildi.
Veriler OrtalamazSEM olarak sunuldu. *: P<0,05. ND: Tespit edilmedi.
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Cytokines

Mean TNF-a value in CLP Group increased
significantly compared to Sham Group (P<0.05)
(Figure 1B). Among the treatment groups, TNF-a
value was tended to decrease in Group CLP+IM+MP
IL-1B
values slightly increased in the septic groups (Figure
1C).
CLP+IM+VK given imipenem plus Vit K compared to
(P<0.05). IL-1B value
CLP+IM+MP tended to decrease and it was very

given imipenem plus methylprednisolone.

The highest value of IL-13 was in Group

Sham Group in  Group
close to Sham group. Presence of IL-6 was not
detected in sera samples of Sham Group because it
was below the detectable limits (Figure 1D). Among
the treatment groups, IL-6 value was the lowest in
Group CLP+IM+MP (P<0.05).

Table 2 The mean leukocytes and platelet values.
Tablo 2. Ortalama I6kosit ve trombosit degerleri.

Leucocyte and Platelet Values

The mean leukocyte values were presented in
Table 2. Mean WBC values in the CLP Group and
Group CLP+IM+VK decreased significantly compared
to sham Group (P<0.05). Antibiotic alone and
antibiotic plus methylprednisolone prevented the
decrease in WBC count. Antibiotic plus Vit K did not
prevent this decrease (P<0.05). Severe decreases in
lymphocyte counts were observed in all septic
groups (P<0.05). Neutrophil counts in Group CLP+IM
(P<0.05) and Group CLP+MP (P<0.01) increased
significantly compared to both CLP and Sham
groups. Treatment with antibiotic and antibiotic plus
methylprednisolone of septic rats prevented the
decreases in eosinophil and basophil counts. Vit K
administration with or without antibiotic did not
prevent these decreases.

Groups LYM NEU EOS (10%/u) BAS (103/u) PLT (103/ul)
(n=6) WBC (103/pl) (103/pl) (103/ul) MON (10%/ul)

Sham 4.4+0.5 3.4+0.5b 0.6+0.1° 0.10£0.04 0.14+0.01° 0.07+0.01° 785+67°
cLP 2.1#0.5? 1+0.2° 0.9+0.3° 0.1240.03 0.06+0.01° 0.02+0° 526471
CLP+IM 3.9+0.4° 1.640.32 2+0.2b 0.12+0.04 0.12+0.05% 0.05+0.01° 661+94b
CLP+MP 4.8+1° 1.440.2° 3.1+0.8b 0.1640.04 0.15+0.03° 0.06+0.01° 429+77°
CLP+VK 2.540.1% 1.2¢0.1° 1.1#0.3° 0.13£0.02 0.050.01° 0.02+0° 624+71b
CLP+IM+MP 4£0.7> 1.240.22 2.5+0.5 0.14+0.02 0.12+0.05% 0.05+0.01° 683+70°
CLP+IM+VK 2.240.2? 0.9+0.1° 1.1#0.3° 0.1240.01 0.040.01° 0.02+0° 6544680

The data are presented as mean+SEM. Different letters in the same column indicate a statistical difference. A P value <0.05 was defined as significant. WBC: white blood cells, LYM:

lymphocyte, NEU: neutrophil, MON: monocyte, BAS: basophil, PLT: platelet.

Coagulation Tests

Coagulation test results were presented in
Table 3. Mean values of PT test in all septic groups
prolonged significantly compared to Sham Group
(P<0.001). The mean PT value in groups CLP+MP,
CLP+VK, CLP+IM+MP and CLP+IM+VK were lower
than CLP Group (P<0.05). The findings of INR were
similar that of PT values. The aPPT value prolonged

Table 3 The mean coagulation values.
Tablo 3. Ortalama koagilasyon degerleri.

in CLP Group (P<0.05). The prolongations of aPPT
values were not statistically significant in the
treatment groups. Imipenem plus
methylprednisolone and Vit K prevented, to some
extent, the shortened ACT values in the groups
CLP+IM+MP and CLP+IM+VK compared to CLP group

(P<0.05).

Groups PT INR aPPT ACT
(n=6) (SEC) (PTtest/PTnormal) (SEC) (SEC)
Sham 8.710.1° 0.8+0.01° 15.6+0.32 175.5+3.3¢
CLP 13.5+0.7¢ 1.3+0.06° 23.442.3b 79.816.32
CLP+IM 12.5+0.4%¢ 1.2+0.03 18.8+1% 89.945.4%
CLP+MP 12+0.3° 1.1+0° 19.9+0.8% 95.1+4.2%
CLP+VK 12+0.3° 1.1x0° 21.142.2% 95.945.2%b
CLP+IM+MP 11.440.7° 1.1+0.06° 21.4+1.8% 107.3+12.3°
CLP+IM+VK 11.5+0.4° 1+Q0° 2010.7% 10245.3°

The data are presented as mean+SEM. Different letters in the same column indicate a statistical difference. A P value <0.05 was defined as significant. PT: Prothrombin time, INR:
international normalized ratio, aPPT: activated partial prothrombin time and ACT: activated clothing time.
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Microorganisms

The microorganism species isolated in blood
culture tubes were presented in Table 4. One of the
6 tubes in the Sham group produced two
All

bacterial

microorganisms. tubes in the CLP group

produced isolations. E. coli and

Table 4 Microorganisms isolated from blood culture tubes.

Tablo 4. Kan kulturd tiplerinden izole edilen mikroorganizmalar.

Enterococcus spp. are the most common organisms
isolated from the blood culture tubes. Antibiotic
enhanced the bacterial clearance in groups CLP+IM,
CLP+IM+MP and CLP+IM+VK.

No. of Microorganisms

Blood E. Enterococus Sphingomonas Klebsiella Klostridium Proteus
Groups Tubes* coli spp. paucimobilis pneumonia spp. vulgaris
Sham 1 - 1 - 1 - -
CLP 6 4 3 - - - -
CLP+IM 5 3 2 1 - 1 -
CLP+MP 6 6 - - - - -
CLP+VK 6 6 3 - - 1
CLP+IM+MP 4 4 1 2 - - -
CLP+IM+VK 4 4 3 - - - -

*: Number of blood tubes having at least one bacterial production in each group (n=6). Please note that some of the tubes showed more than one bacterial production for the

representation of microorganisms.

DISCUSSION and CONCLUSION

The CLP

peritonitis has been developed and standardized in

surgical technique to induce
the rat for basic model of sepsis research (1,16,17).
Basically, after puncture of the cecum fecal content
extrudes from the abdominal cavity causing the
peritoneal contamination and bacteremia resulting
in systemic inflammatory response and multi-organ

failure. In the present study, cytokine response,

leukogram changes, platelet count, coagulation
tests and survival rates have revealed the
significance  of  pathophysiologic  adaptation

mechanisms and antibiotic treatment with low dose
corticosteroid in the sepsis.

The changes of cytokine response have
important roles in the pathogenesis and treatment
procedures of sepsis-induced immune suppression
and inflammatory response (18,19). TNF-a, IL-1B
and IL-6 values have been found high at the 16" h in
the septic rats, representing natural septic
peritonitis in CLP Group. In the previous studies, the
increases in TNF-a and IL-6 were determined after
the 6" h of CLP-induced sepsis (15). Furthermore,

high levels of TNF-a, IL-6 and IL-10 were confirmed

at the CLP-induced sepsis and colon ascendens stent
(20).

important to prevent consecutive

peritonitis Prevention of inflammatory
cytokines s
effects (21). CLP-induced sepsis caused a marked
increase in TNF-a value and imipenem plus
methylprednisolone tended to prevent this effect
(209150 vs. 94128 pg/ml).

depressively increased by the administration of

IL-18  value was

antibiotic plus Vit K and mostly prevented by the
imipenem plus methylprednisolone. The results
clearly  indicate  that the  addition of
methylprednisolone to antibiotic is beneficial at the
initial phase of inflammatory process. Surprisingly,
Vit K administration deteriorates the healing effects
of antibiotic with respect to cytokine response.
Exhaustion of platelets and coagulation proteins
may be expected along with severe haemorrhage
during sepsis (22). The survival rates in this study
design support this idea regarding that survival rates
are higher in imipenem given groups (66.7%). For
the dying animals, addition of methylprednisolone
to antibiotic prolongs the mortality time (from 20+4
h to 3148 h). This prolongation may be an important
contribution in some critical cases to have more
time for clinical intervention.
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Leukopenia, lymphopenia, neutrophilia, and
increase in neutrophil/lymphocyte ratio have been
reported in the CLP-induced sepsis (23). Incidences
of neutrophilia and lymphopenia are significant
responses of the body against sepsis. This outcome
was accompanied with stress leukogram since the
most increased values of neutrophil counts were
seen in the groups given methylprednisolone for the
treatment of CLP-induced septic rats. Therapeutic
strategies include inhibiting excessive lymphocyte
by (2,4).
Methylprednisolone prevented the decrease of

apoptosis caused sepsis
neutrophil count in the bloodstream regarding
inhibition of the immigration consequently.

Recent investigations have focused on
coagulation abnormalities and on the link between
coagulation and inflammation. The decrease in
platelet counts along with the increases in PT, aPTT
and fibrinogen levels have been reported in septic
rats (24). The prolongation of PT time and INR value
compared to Sham control group may be caused by
platelet aggregation resulting in an absolute
decrease in the number of platelet cells associated
with septic peritonitis in these rats. The complex
response of a body against inflammation and
coagulation that are regulated through a common
pathway are mediated by protein C (25). It should
be noted herein that the activated protein C as an
anti-coagulant drug is used to treat severe sepsis
under certain circumstances of INR value and
platelet counts (26,27). The inflammation and
coagulation pathways are regulated by systemic
inflammatory response mechanisms. The increased
inflammatory cytokines of TNF-a, IL-1B and IL-6 in
septic rats used herein activate coagulation and
inhibit fibrinolysis along with stimulation of
inflammatory pathways by procoagulant thrombin
(28-30). Coagulation and haemorrhagic diathesis
may follow each other consecutively during
coagulation abnormalities regarding the stage of the
septic patient. The administration of Vit K in the
early stage of the sepsis in the CLP-induced septic

peritonitis model increased the mortality rate. The

most isolated microorganism in this study was E. coli

as a Gram-negative bacterium. Imipenem is
commonly used in clinics as a broad-spectrum
antibiotic. Addition of low dose methylprednisolone
increased the survival time of imipenem although
the addition of Vit K deteriorated the survival rate.
The systemic response to severe septic shock is
regulated by

inflammatory and compensation

mechanisms such as high cytokine level,
lymphopenia, thrombocytopenia, neutrophilia and
prolongation of coagulation tests. The
pathophysiological events of inflammation,

immunosuppression, coagulopathy and homeostasis

abnormalities directly cause death in sepsis.
Imipenem administration has life-saving potentials
and low dose methylprednisolone adjunction
prolongs surviving time while Vit K administration in
the early stage deteriorates the effects of the sepsis.
In this study, we found that the use of steroids, a
subject of discord in the sepsis, may have a
protective effect in early stage and this effect was
increased by the antibiotic treatment. Interestingly
the coagulopathy, a key responsible for the septic
by Vit K

administration. Moreover, the adjunctive use of Vit

damage, was not ameliorated
K to steroid and antibiotic deteriorated the
protective effects of these drugs. These results
suggest that therapeutics should be used cautiously

to combat with coagulopathy during sepsis.
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Abstract: In this study, it was aimed to determine the levels of mycotoxin contamination in total mixed rations (TMR) of dairy
cattle in Konya and the surrounding provinces where 13.3% cattle production of Turkey takes place. For this purpose, a total
of 74 ready-to-consume TMR samples from dairy cattle farms in Konya, Afyonkarahisar, Karaman, Aksaray, Nigde, Antalya,
Isparta and Burdur provinces were collected. A general screening in dairy cattle feeds was performed in terms of mycotoxin
presence and contamination levels. Samples were analysed for aflatoxin B1, ochratoxin A, zearalenone, T-2 toxin, HT-2 toxin,
fumonisin and deoxynivalenol levels by LC-MS/MS multi-mycotoxin method. The levels of different mycotoxins in cattle feeds
obtained from dairy cattle farms, the proportion of positive samples and the percentage of presence in the feeds were
compared in terms of maximum residue limit. It was concluded that the feeds were found partially contaminated with
mycotoxins in terms of mycotoxin types and levels in the regions screened. The exceeded rates were found 30% for aflatoxin
B1 (=5 ppb) and 3% for ochratoxin A (2100 ppb) in TMR according to Official Gazette of the Republic of Turkey (2014/11).
According to the exceeded levels, TMR and feedstuffs should be stored under more favourable conditions to avoid mycotoxin
contamination.

Keywords: Dairy cattle, Multi-mycotoxin, Mycotoxins, Screening, Total mixed ration.

Konya ve Cevre illerdeki Siit Sigirlarinin Toplam Karisik Rasyonlarinda
Mikotoksin Varhgi

Oz: Bu calismada, Tiirkiye'nin sigir Giretiminin %13.3'Gn{ olusturan Konya ve gevre illerdeki siit sigir toplam karisik rasyonda
(TMR) mikotoksin kontaminasyon diizeylerinin belirlenmesi amaglandi. Bu amagla, Konya, Afyonkarahisar, Karaman, Aksaray,
Nigde, Antalya Isparta ve Burdur illeri siit sigir giftliklerinden, tiiketime hazir toplam 74 6rnek toplandi. St sigir yemlerinin
mikotoksin varligi ve kirlenme diizeyi agisindan genel taramasi gerceklestirildi. Ornekler, LC-MS/MS coklu mikotoksin yéntemi
ile aflatoksin Bj, okratoksin A, zearalenon, T-2 toksin, HT-2 toksin, fumonisin ve deoksinivalenol diizeyleri analiz edildi. Siit
sigir giftliklerinden alinan sigir yemlerinde farkl mikotoksin dlzeyleri, pozitif 6rneklerin orani ve yemlerdeki ylizde oranlari,
maksimum kalinti limiti (MRL) agisindan karsilastirildi. Taranan bdlgedeki mikotoksin tip ve dizeyleri agisindan yemlerin,
mikotoksinlerle kismen kontamine edildigi sonucuna varildi. Turkiye'deki Resmi Gazete'ye gore (2014/11) TMR'da yasal limiti
asan aflatoksin By (25 ppb) % 30 ve okratoksin A (2100 ppb) %3 olarak bulundu. Asilan dizeylere gore, mikotoksin
kontaminasyonunu énlemek igin TMR ve yem hammaddeleri daha elverisli kosullarda saklanmalidir.

Anahtar Kelimeler: St sigir, Coklu mikotoksin, Mikotoksinler, Tarama, Toplam karisik rasyon.

“Nihayet Fadime YALGIN
Konya Veterinary Control Institute, Laboratory of toxicology, Konya, TURKEY.
e-mail: nfadimeyalcin72@yahoo.com.tr
* This work was supported by the Department of Agricultural Economy and Policy Research (TAGEM-HSGYAD 14/A05/P04/69).



The Presence of Mycotoxi...

Yalgin et al.

INTRODUCTION

ycotoxins are a large group of toxins produced
IVIby moulds and they can be very toxic for
animals, plants and humans (1). The toxic effects of
mycotoxins are mainly on liver and they cause
teratogenic, mutagenic,

carcinogenic, cytotoxic,

neurotoxic, nephrotoxic, oestrogenic and
immunosuppressive effects (2, 3). Ruminants have
generally been more resistant to the adverse effects
of mycotoxins (4). Many mycotoxins are inactivated
within the rumen by ruminal flora while others were
passing through digestive tract either in the forms of
unchanged or converted into metabolites that can
sustain their biological activity (5). Therefore, the
rumen itself significantly determines the sensitivity
of dairy cattle to mycotoxin via its barrier function
(5,6).

These toxins may show no clinical symptoms
unless they are accompanied by secondary bacterial
infections with high rate of mortality. In this case,
determination of economic losses by the ingestion of
contaminated feed is difficult in commercial livestock
production (2). The larger problem is contaminated
animal products that potentially threat the public
health. Therefore, the toxin must be determined by
analysis in feeds (7).

Pasture, grass, concentrated and preserved
feeds that are forming ruminant mixed feed can be
the source for many mycotoxins (5). Although there
are some differences according to country and
regions, most dangerous mycotoxins in dairy cattle
feeds are aflatoxins (AFL) by Aspergillus, Ochratoxin
A (OTA) produced by Penicillium and Aspergillus spp
and Deoxynivalenole (DON), Zearalenone (ZEA), T-2
toxin and Fumonisin (FUM) produced by Fusarium
(8,9). The AFL is a group of heterocyclic metabolites
produced by storage fungi of the genus Aspergillus,
particularly A. flavus and A. parasiticus. It has been a
major concern as human hepatocarcinogens and as
substances with potential deleterious effects on
livestock health and productivity (7,10,11). The most
important source of AFL is corn, peanut meal,

cottonseed meal, and feeds with high energy levels

such as cereal grains, corn gluten, soy products,
sunflower seeds, cotton seeds, palm kernel and dried
coconut (12). The OTA is one of the important
mycotoxin in feeds and feedstuffs and produced by
Penicillium verrucosum, A. ochraceus and A. niger at
low levels. This toxin is known as a nephrotoxic and
found relatively in cooler climates and commonly in
products of grains. It is converted quickly to
ochratoxin o, a less toxic metabolite of OTA, by
rumen microflora and thus, only a small amount of
unchanged OTA is absorbed (13). The ZEA is a
mycotoxin produced by Fusarium and its chemical
structure resembling oestrogens has oestrogenic
effect in animals (9). It is mainly (90%) converted to
a-zaeralenone, a hydroxy metabolite of ZEA, and B-
zaeralenone at lower rates by rumen microflora (14).
The FUMs (FUM B1 and FUM B) are produced by
Fusarium species, especially F.moniliforme and F.
proliferatum species. The FUMBL1 is reported to be
more toxic in monogastric animals and sheep (15).
Trichothecenes (T-2 and HT-2 toxins) are secondary
metabolites of Fusarium, Stachybotrys,
Trichothecium, Kerticimosporium, Cephalosporium
and Cylindrocarpen. The DON is one of the most
common mycotoxins in foods and feeds (9). The vast
majority is degraded by the rumen flora to the lower
toxic DOM, a deoxidised metabolite of DON, thus
indicating the ultimate low toxicity of the mycotoxin
(5).

In this study, it was aimed to determine the
contamination of mycotoxins having toxicological
and economical importance in total mixed rations
(TMR) of cattle in Konya and the surrounding
provinces. Mycotoxin analyses are usually performed
by chromatographic methods (TLC, HPLC,
LC/MS). However, in
development of the LC-MS/MS system has enabled

and

recent years, rapid
us to take the multi-mycotoxin residues analyses
(11). Performing a multi-mycotoxin screening by LC-
MS/MS method and the lack of similar studies with
HT-2 detection in the literature apparently shows the

importance of this study.
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MATERIALS and METHODS
Sampling

Feed samples, which are ready-to-consume,
were collected from dairy cattle farms (50-100
animals) in Afyonkarahisar, Karaman,
Nigde,

provinces where 13.3% cattle production of Turkey

Konya,
Aksaray, Antalya, Isparta and Burdur
takes place (Figure 1). This study was carried out
during March and June 2014. Total Mixed Ration feed
sample (TMR), dry and wet roughage (hay, barley,
alfalfa, silage, cottonseed meal) with concentrated
feed (dairy feed), consisting the rations that should
be taken in a daily ration. Two kg of TMR were
obtained from different points of feed batch in order
to represent the masses when the feeds were being
distributed to animals. The numbers of collected
samples were determined according to the animal
production data obtained from the TURKVET (16).
Totally, 74 samples were collected and taken in dark
plastic bags, brought to the laboratory after being

wrapped with the stretch film under cold conditions.

Sample Preparation and Clean-up Procedures

Homogenisation and extraction  were
performed for each of feed samples according to the
method ZV-1030-500-55 LC-MS/MS (17). This
method is used for food control laboratories in izmir
Province. Reagent-1, a solution of ZV-1030-0200-55
LC-MS/MS analysis set, was added into five g of
sample and vortexed for 30 sec. Then Reagent-2 was
added and also mixed for two min, and then
centrifuged for five min at 4.000 rpm. Five ml was

taken from the upper phase and transferred into a

tube and evaporated under nitrogen. Then, Reagent-
3 was added into the tube, solved and filtrated
through a 0,45 pm filter and put into LC-MS/MS.
Reagents (R1, R2 and R3) were obtained from Zivak
Technologies in Turkey.

Analyses

Feed samples were analysed for AFL By, OTA,
ZEA, T-2 Toxin, HT 2 toxin, FUM and DON levels by LC-
MS/MS multi-mycotoxin method. The device
analyses were performed in food control laboratory
directorate in izmir. Analysis was performed by LC-
MS/MS (Zivak, ZV-1034-02MA-Mobil Phase A, ZV-
1034-02MB-Mobil Phase B, 1800 V detector, 0.20
mL/min, ZV-1034-02C1 150x2 mm, HPLC Column, 50
psi APl Nebulising gas pressure, 350 °C drying gas
temperature, 35 psi drying gas pressure, 0,5 min
scanning time). Validation parameters were used as

performance criteria for method validation (18).

Validation parameters assessed were, linearity,
recovery, limit of detection (LOD), limit of
quantification  (LOQ), repeatability (intra-day

precision; RSDr), reproducibility (inter-day precision;
RSDR) and specificity (Table 1). The multi-mycotoxin
analytical method optimised for TMR was validated
spiked  blank The

experiments used to calculate the LODs and LOQs

using sample. validation
were also utilised to calculate the recovery of the
method. Recovery was carried out by spiked samples
at three different levels, by repeating 6 times for
each level in different days. Calculation of LOD and
LOQ;

LOD = 3 X Standard Deviation

LOQ= 10 X Standard Deviation
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Table 1. Validation data obtained in an average of three different concentrations for each mycotoxin.
Tablo 1. Her bir mikotoksin igin Ug farkli konsantrasyonda elde edilen validasyon verileri.

Method; lob  Loq Coeffidentsof o overy  RsDr RSDR
ZV-1030-500-55 Determination o o o
LC-MS/MS (ppb)  (ppb) R2 (R%) % %
AFL B1 0.3 1 0.9931 98.89 6.81 4.49
ZEA 5 15 0.9979 100.39 2.46 3.72
DON 25 75 0.9996 97.29 11.02 7.67
FUMB1 30 100 0.9871 92.46 8.22 11.07
FUMB2 30 100 0.9984 89.437 11.4 11.15
OTA 0.5 1.25 0.9926 97.36 9.16 8.00
T-2 toxin 30 100 0.9984 100.49 3.15 2.74
HT-2 toxin 30 100 0.9994 100.52 2.84 1.24

LOQ: Limit of quantification LOD: Limit of detection RSDR: Reproducibility, RSDr: Repeatability, AFLB1: Aflatoxin By ZEA: Zearalenon DON: Deoxynivalenol FUM: Fumonisin OTA:

Ochratoxin A.

Linearity was evaluated using matrix matched
calibration curves, by spiking blank samples at six
TMR. For TMR

known no multi-mycotoxin

concentrations for specificity,

samples, which
contained, were analysed; and no deviation was
observed in the time of peak output when the
added.  Both

reproducibility were carried out by spiked samples at

standards repeatability and
six different levels in different days. The levels of
different mycotoxins in cattle feeds obtained from
cattle farms, the proportion of positive samples, the
percentage of presence in the feeds and the

exceeded rates according to RG (2014/11) were
compared in terms of maximum residue limit (MRL)

values (19).
RESULTS

In this study, mycotoxin contaminations were
investigated in TMR of cattle collected from cattle
farms in Konya and the surrounding provinces (Figure
1). Samples were analysed for AFL B1, OTA, ZEA, T-2
Toxin, HT 2 toxin, FUM and DON levels by LC-MS/MS

multi-mycotoxin method (Figure 2).

Figure 1. Provinces and the numbers of cattle where the samples were collected (20).

Sekil 1. Numunelerin toplandigi iller ve sigir sayilari (20).
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Most common mycotoxin was FUM (B1+B2) in
the region (93.24%) according to the results of (4.05%) (Table 2).

analyses (Figure 3). The presence rates were AFL B

Figure 2. Examples of multi- mycotoxin analysis chromatograms of the samples.
Sekil 2. Numunelere ait coklu mikotoksin analiz kromatogramlarindan érnekler.

(58.11%), OTA (31.08%), ZEA (21.62%), and DON
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Figure 3. Mycotoxin presence in Total Mixed Feed (TMR) in the provinces.
Sekil 3. illerdeki toplam karisik rasyondaki mikotoksin varhigi.
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FUM (B1+Bz) was detected in all samples (100%)
from five provinces (Burdur, Nigde, Afyonkarahisar,
Aksaray and Antalya). The AFL B: was detected 7

(75%) of 9 samples in Aksaray, whereas OTA was
found 6 (62%) of 8 samples in Afyonkarahisar (Table
2).

Table 2. Mycotoxin prevalence in Total Mixed Feed (TMR) according to the provinces.
Tablo 2. illere gore toplam karisik rasyondaki (TMR) mikotoksin yayginligi.

Provinces Multi-Mycotoxin and TED;s
n AFL B1 OTA  FUM (B1+B) DON ZEA T-2 HT-2
8 Afyonkarahisar 6 5 8 0 1 0 0
9 Aksaray 7 3 9 0 0 0 0
8 Antalya 6 3 8 0 3 0 0
4 Burdur 1 1 4 0 1 0 0
13 Isparta 6 4 12 2 5 0 0
8 Karaman 2 1 7 0 2 0 0
13 Konya 8 2 9 0 1 0 0
11 Nigde 7 4 11 1 3 0 0
74 Total 43 23 69 3 16 0 0

% 58.11 31.08 93.24 4.05 21.62 0 0

n; Number of samples, TED;s: The number of samples which had detectable levels in LC MS/MS.

Among the mycotoxins analysed, only the AFL
B1 and OTA levels were found to be exceeding the
MRL according to the RG (2014/11)(19) (Table 3).
Thirty-two samples (42%) were found negative for
the AFL B1; 21 samples (28%) were between zero and
5 ppb; and 22 samples (30%) were up to 5 ppb in the
total of 74 TMR samples. Only two samples (3%) were

found to be exceeding the MRL for the OTA in 23
positive samples (31.08%). Twenty-one (97%)
samples were proper for using as compared to other
toxin contamination levels according to RG (2014/11)
(19) (Table 2). No MRL was given for T-2 and HT-2
toxin in RG (2014/11). T-2 and HT-2 toxins were

found at undetectable levels.

Table 3. The percentage of exceeding mycotoxin levels in samples according to RG 2014/11 (19).
Tablo 3. RG (2014/11)'e gére, numunelerde mikotoksin seviyelerinin asiima ylzdeleri (19).

Maximum detected level

Maximum residue limit

MYCOTOXINS (ppM) (MRL) Nx %
AFLATOXIN B1 0.04 0.005 ppm 22 30
OCHRATOXIN A 0.344 0.1 ppm 2 3
FUMONISIN (B1+B:) 1.208 50 ppm 0 0
ZEARALENONE (ZEA) 0.031 0.5 ppm 0 0
DEOXYLIVALENOL (DON) 0.045 2 ppm 0 0
T-2 TOXIN ND No permitted levels - 0
HT-2 TOXIN ND No permitted levels - 0

ny: Number of samples exceeding maximum permitted levels, RG (2014/11) (19), ND: No Detectable Level.
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DISCUSSION and CONCLUSION

In this study, the most common mycotoxin was
FUM (B1+B2; 93.24%) in the results of multiple
mycotoxins analyses for the presence of AFL By, OTA,
ZEA, FUM, DON, T-2 and HT-2 toxin performed in the
TMR collected from cattle farms in eight provinces.
The FUM concentrations vary in feed according to
season (21), corn, and corn-containing foods that are
widely available throughout the world (22). Demir
(23) identified 94% F.moniliforme contamination in
100 corn samples and the FUMB: was found in 52
samples while the FUM Bz was found in 25 samples in
Samsun region. Ekici et al. (24) analysed the AFLB3,
OTA, and total FUM in the 88 commercially mixed
ruminant feed obtained from feed from Ankara,
Kirikkale, Cankiri, Corum, and Kirsehir provinces by
ELISA and HPLC methods. Total of AFL and AFLB:
(81.81%), OTA (95.45%), and total FUM (94.31%)
were detected in the samples. All the levels analysed
feed samples were found to be below the values
permitted by the Republic of Turkey’s Ministry of
Food, Agriculture and Livestock. Binder et al. (25)
reported that the DON, ZEA and T-2 toxin were major
contaminants in the feeds in European region, while
the DON, ZEA, FUM and AFL were common in Asian
and the Pacific regions. According to the present
research, the FUM and AFL B1 constitute the majority
of the contamination in cattle feed in this region.
Although our results are similar to this study in terms
of FUM prevalence, the FUM levels obtained in the
samples were found to be below the MRL.

Bilal et al. (26) investigated the rates of AFL, ZEA
and DON in 106 samples (30 feeds and 76 feedstuffs)
by HPLC method.
reported that the incident rates were 26.32, 31.58
and 18.42% for AFL Bi, ZEA and DON, respectively.
Kocasari et al. (27) analysed total AFL, OTA, T-2 toxin,
DON, ZEA and FUM contamination in feeds of cattle
and sheep by ELISA in Burdur province. The most

For feedstuff samples, they

frequently detected mycotoxins were found to be
total AFL by 60%, while others were the DON, OTA,
ZEA and FUM,
investigating the AFL B1, T-2 toxin, FUM, DON and ZEA

respectively. Oruc et al.(28),

levels in feed and feedstuffs by ELISA method, found
that the mycotoxin contamination, except the FUM,
were lower in the samples produced in Turkey than
in those samples imported. They also noted that the
amounts of mycotoxins in feeds and feedstuffs were
below the MRL applied by Turkey and EU. Oguz et al.
(29) surveyed the AFLB1 in 150 mixed feed in Konya,
Karaman and Mersin regions by TLC-Scanner
methods. Three samples from Konya region were
found as having 1 ppb while one sample from Mersin
province was found as having 0.5 ppb AFLB:
contamination. These levels were found to be below
maximum permissible levels in Turkey. In the present
study, the AFL levels were lower than the MRL (5 ppb)
at 70% and this result is consistent with other studies
given above.

Akkaya and Bal (30) analysed beef and dairy
cattle feeds by HPLC, and they found that the AFL
levels were higher than the permissible level (5 ppb)
of RG (2014/11) (19) and European Food Safety
Authority (2011) (32), while the OTA levels were
lower than the legal limits concerned. Li et al. (31)
also analysed feed and feedstuffs of swine by HPLC
(FLD/UV) methods in Beijing Region of China and
found that the DON was most common mycotoxin, as
followed by the AFLB: and ZEA, respectively. The
difference between the two studies might have been
originated from feed types and regional differences.
By surveying the studies (2001-2004) made by ELISA,
it was reported that the OTA contamination was at
the rate 80.65% in Turkey (32). However, the same
contamination was found at 31.08% in the present
study. Herein, the exceeding rates were found 30%
for the AFL B1 (25 ppb) and 3% for the OTA (2100 ppb)
in TMR according to RG (2014/11). Other toxin levels
were found to be lower when compared to the MRL
in the RG (2014/11) (19).

Polat and Aksu (33) investigated the AFLB; and
total AFL levels of roughages and concentrated feed
samples from 20 dairy farms in Hatay by HPLC
method. The concentrates of 9 farms were found to
be above 5 ppb legal limit while none of the roughage

samples the AFLB1 levels was over 5 ppb. Nizamlioglu
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and Oguz (34), analysing the AFL in 72 feed and corn
samples in Konya region by ELISA method and they
found total AFL was 71.1% in the samples. Total AFL
levels were lower than 5 ppb 50% of positive
samples. Polat and Gul (35) analysed total AFL and
the AFLB: in roughage, concentrates and compound
feed from 11 dairy farms located in Erzurum province
by ELISA method. They reported that total AFL and
AFLB1 levels in feed samples were higher in spring
and summer, as compared to those in autumn and
winter. Further, Dogan and Bayezit (36), analysed the
AFL in 100 feed samples in Kars region by ELISA
method and it was found that 70% of feed, as being
8% higher than 10 ppb. In this case, although the
level of detected AFL was found similar to those in
other studies in terms of feed contamination, it can
be presumed that the differences might be due to
different methods used in different studies.

Thirteen countries determined the MRL for T-2
and HT-2 toxins in food and feeds around the world
(EFSA, 2011) (37). According to this, maximum
tolerable levels reported to be 100 ppb in Iran, 250
ppb in Ukraine for T-2 toxin and 100 ppb in Canada
for HT-2 toxin in terms of cattle feeds (38). In this
study, T-2 and HT-2 toxin were found at undetectable
levels and it is understood that these levels could not
affect the public and animal health when compared
to the permissible levels in other countries. The
differences and prevalence of mycotoxin levels
between our results and other studies performed by
other researchers in cattle feed might be due to the
differences of feed contents, regional circumstances
and/or analysis methods applied.

As a result, it is clearly seen herein that the
prevention of mycotoxin production is very
important in terms of animal and public health based
on the mycotoxin contamination exceeding legal
limits. Hence, it should be careful for supplying
feedstuffs during the storage and consumption in
terms of toxin production, especially in dairy cattle

farms.
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Oz: Képekte burun boslugu (cavum nasi) ve bu bélgenin innervasyonunun makroanatomik olarak incelendigi bu calismada
Mehmet Akif Ersoy Universitesi Veteriner Fakiiltesi Anatomi Anabilim Dali laboratuarinda 6grenci egitimi amaci ile
kullanilan 10 adet kopege ait kafalar kullanildi. Bu kafalar elektrikli hizar makinasi yardimi ile septum nasi'ye zarar
vermemek amaciyla median hattin sag tarafindan sagittal dogrultuda iki yarima ayrildi. Sol kafa yarimlarinin diseksiyonlari
yapilarak bulgular alindi. incelenen materyallerin tiimiinde concha nasalis dorsalis, concha nasalis media ve concha nasalis
ventralis’in olgimleri yapildi. Bu Olgiimlerin ortalama deger ve standart sapmalari hesaplandi. Burun boslugunu innerve
eden sinirlerin nervii (nn.) olfactorii, nervus (n.) vomeronasalis, n. trigeminus’un dallari olan n. ophthalmicus ve n.
maxillaris’ten ayrilan n. ethmoidalis ile n. nasalis caudalis oldugu saptandi. Nn. olfactorii liflerinin ve n. vomeronasalis’in
lamina cribrosa’daki deliklerden gecerek burun boslugu’na giris yaptiklari saptandi. N. ethmoidalis’in n. nasociliaris’ten
ayrildiktan sonra foramen ethmoidale vasitasi ile cavum cranii'ye ulastigl, burada dorsal’e dogru ilerleyerek lamina
cribrosa’dan burun bosluguna girdigi tespit edildi. N. nasalis caudalis’in ise n. maxillaris'in bir dali olan n.
pterygopalatinus’tan ayrildiktan sonra fossa pterygopalatina’da yer alan foramen sphenopalatinum’dan gegerek burun
bosluguna girdigi goralda.

Anahtar Kelimeler: Burun boslugu, innervasyon, Képek.

Macroanatomical Investigation of Nasal Cavity (Cavum Nasi) and Innervation
of This Region in Dog

Abstract: In the present study, cadaver heads of 10 mongrel dogs utilised for student training in the Mehmet Akif Ersoy
University Faculty of Veterinary Medicine Department of Anatomy Laboratory was used for macroanatomical examination
of nasal cavity (cavum nasi) and innervation of this region. With the help of an electrical sawmill machine, cadaver heads
were separated sagittally into two halves on the right side of the median line in order to avoid damage to the septum nasi.
Left head halves were dissected and data were obtained. Measurements were made for concha nasalis dorsalis, concha
nasalis media and concha nasalis ventralis in all materials. The mean and standard deviations of these measurements were
calculated. It was found the nerves that are innervating the cavum nasi are nn. olfactorii, n. vomeronasalis, n. ethmoidalis
and n. nasalis caudalis which were separated from n. ophtalmicus and n. maxillaris which are the branches of n. trigeminus.
It was found that nerve fibres and n. vomeronasalis enter into the cavum nasi via foramina cribrosa. It was detected that n.
ethmoidalis enters into the cavum cranii via foramen ethmoidale after leaving n. ciliaris and then runs dorsally and enters
into the nasal cavity through foramina cribrosa. It was seen that n. nasalis caudalis enters into the nasal cavity through the
foramen sphenopalatinum after leaving n. pterygopalatinus, a branch of n. maxillaris.

Keywords: Dog, Innervation, Nasal cavity.
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Kopeklerde Burun Boslugu...

Karakurum ve ark.

GiRiS

B

arasinda uzanir, septum nasi vasitasi ile sag ve sol

urun boslugu solunum sisteminin ylze ait

kismini olusturur. Burun delikleri ile choana

yarima ayrilir (1-3).

Conchae nasales, burun boslugu’nun lateral
duvarindan lamina basalis ile orijin alan hafif kivrimli
kemiklerin Gizerinin burun mukozasi ile ortiilmesi ile
sekillenir. Ayni zamanda burun boslugunun her bir
isgal eder (1,4,5).

Conchae nasales’in Gzerini 6rten mukoza solunum

yariminin  bayadk bir  kismini

havasini isitir ve temizler. Ayrica caudal pargasi

olfaktorik neuronlari kapsar, bunlarin aksonlari

lamina cribrosa’dan gegerek bulbus olfactorius’ta
sonlanir (3). Yukaridan asagiya dogru concha nasalis
dorsalis, concha nasalis media ve concha nasalis

ventralis olmak Uzere adettir  (1,2,6,7).

e
Maymunlar ise iki adet konkaya sahiptir (8).

Burun boslugu bu konkalar vasitasi ile meatus
nasi dorsalis, meatus nasi medius, meatus nasi

ventralis ve meatus nasi communis olarak

adlandirilan hava yollarina ayrilir (1,2).
Burun boslugunu innerve eden sinirler baslica
nn. olan n.

olfactorii, n. trigeminus’un dallar

ophthalmicus ve n. maxillaris'ten ayrilan n.

(9). Nn.

bolgesi

nasalis caudalis’tir
koku

ethmoidalis ile n.

olfactorii  burun  boslugunun

mukozasinda bulunan  hicrelerin  aksonlarinin
demetler halinde birlesmesi ile olusur. Demetler
lamina cribrosa’daki delikler vasitasi ile burun
boslugundan beyin bosluguna geger (2,10,11). N.
dali

once

ethmoidalis n. trigeminus’un bir olan n.

ophthalmicus’tan ayrilip foramen
ethmoidale’yi, daha sonra da lamina cribrosa’yi
gecerek concha nasalis dorsalis ve septum nasi’ye
ulasir (10,12,13). N. trigeminus’un ¢ ana kolundan
n. maxillaris’in bir dali olan n. nasalis caudalis,
vasitasi ile burun

foramen sphenopalatinum

bosluguna girerek lateral ve medial iki dala ayrilir.

Lateral dal, concha nasalis ventralis ile meatus nasi
ventralis’in, medial dal ise septum nasi'nin alt
kisminin mukozasini innerve eder (10,13).

Memeli hayvanlarda (14-16) ve kanathlarda
(17) burnu olusturan vyapilar hakkinda detayh
anatomik veriler mevcuttur. Ancak kdpekte burun
boslugunun  innervasyonunun ayrintih  olarak
incelendigi bir galismaya rastlaniimamistir. Yapilan
bu calisma ile bu konuda mevcut olan literatir

boslugu doldurulmaya caligiimistir.

MATERYAL ve METOT

Mehmet Akif Ersoy Universitesi Veteriner

Fakiltesi Anatomi Anabilim Dali laboratuarinda

ogrenci egitimi amaci ile kullanilan 10 adet képege
ait kadavra kafasi kullanildi. Elektrikli hizar makinasi
yardimi ile bu kafalar, septum nasi'ye zarar
vermemek amaciyla median hattin sag tarafindan
iki yarima ayrildi. Sol kafa

Sbé

sagittal dogrultuda

yarimlarinin  diseksiyonu  Leica model
stereomikroskop vasitasi ile yapildi. Diseksiyonlari
yapilan materyallerin Fujifilm FinePix S5700 marka
makinasi Leica SD6 model

fotograf ve

stereomikroskop goruntileme sistemi ile
fotograflari alindi. Olclimleri Mitutoya Digimatic
Caliper marka digital kumpas ile yapildi. Terminoloji
olarak Nomina Anatomica Veterinaria (18) esas
alindi. Calisma sonunda elde edilen dlglimler SPSS
(19.00) paket programinda kayit altina alinarak,

ortalama deger + standart sapma verileri elde edildi.

BULGULAR

incelenen materyallerin  tiimiinde concha
nasalis dorsalis (Sekil. 1), concha nasalis media
(Sekil. 2) ve concha nasalis ventralis’in (Sekil. 3)
Olcimleri sekillerde gosterildigi gibi alindi. Elde

edilen bu veriler Tablo 1’ de belirtildi.
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Sekil 1. Concha nasalis dorsalis’in 6lglim yerlerinin gosterilmesi. Sari ok: Concha nasalis dorsalis’in cranio-caudal
uzunlugui, Kirmizi ok: Concha nasalis dorsalis’in cranial ucunun palatum durum’a olan uzakhgi, Siyah ok: Concha
nasalis dorsalis’in en genis oldugu yerin uzunlugu, Yesil ok: Concha nasalis dorsalis’in caudal ucunun palatum
durum’a olan uzaklig.

Figure 1. lllustration of measurement locations of the concha nasalis dorsalis. Yellow arrow: Cranio-caudal
length of concha nasalis dorsalis, Red arrow: Distance of the cranial end of the concha nasalis dorsalis to the
palatum durum, Black arrow: Length of the concha nasalis dorsalis where it is the most wide, Green arrow:
Distance of the cranial end of the concha nasalis dorsalis to the palatum durum.

Sekil 2. Concha nasalis media’nin 6lgiim yerlerinin gosterilmesi. Sari ok: Concha nasalis media’nin cranio-caudal
uzunlugu, Kirmizi ok: Concha nasalis media’nin cranial ucunun palatum durum’a olan uzakhgi, Siyah ok: Concha
nasalis media’nin en genis oldugu yerin uzunlugu, Mor ok: Concha nasalis media’nin caudal ucunun genisligi.
Figure 2. lllustration of measurement locations of the concha nasalis media. Yellow arrow: Cranio-caudal length
of concha nasalis media, Red arrow: Distance of the cranial end of the concha nasalis media to the palatum
durum, Black arrow: Length of the concha nasalis media where it is the most wide, Purple arrow: Width of the
caudal end of the concha nasalis media.
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Sekil 3. Concha nasalis ventralis’in olgciim yerlerinin gosterilmesi. Sari ok: Concha nasalis ventralis’in cranio-
caudal uzunlugu, Kirmizi ok: Concha nasalis ventralis’in cranial ucunun palatum durum’a olan uzakhgi, Siyah ok:
Concha nasalis dorsalis’in en genis oldugu yerin uzunlugu.

Figure 3. Displaying measurement locations of the concha nasalis ventralis. Yellow arrow: Cranio-caudal length
of concha nasalis ventralis, Red arrow: Distance of the cranial end of the concha nasalis ventralis to the
palatum durum, Black arrow: Length of the concha nasalis ventralis where it is the most wide.

Tablo 1. Concha nasalis dorsalis, media ve ventralis’e ait 6lgimler (mm).
Table 1. Measurements (mm) of concha nasalis dorsalis, media and ventralis.

n A B C D E F G H | J K

1 12.76 3.04 39.92 26.16 19.09 17.20 60.18 21.49 7.54 16.30 38.04
2 10.03 593 9930 3353 20.98 21.22 57.07 22.21 11.27 20.86 46.20
3 933 522 70.32 2517 17.64 19.83 47.54 16.84 10.33 17.34 35.96
4 8.40 563 63.47 2412 18.76 18.25 45.36 15.87 10.36 17.25 29.31
5 376 6.35 61.67 24.20 21.76 14.83 44.13 18.37 11.29 16.43 25.58
6 1001 5.99 7937 26.51 18.89 16.29 53.75 19.61 14.16 16.50 42.01
7 10.80 7.06 77.49 26.11 17.96 18.67 59.38 20.67 8.56 18.18 37.83
3 1234 5.49 90.47 28.51 16.00 19.24 64.44 23.85 11.06 20.38 45.50
9 11.52 749 7921 2501 17.25 20.01 54.23 17.21 9.48 18.22 34,51
10 10.15 6.59 85.24 24.19 18.33 19.47 51.55 19.02 12.39 17.77 33.54

Ort £ Std. 104+ 6.37% 79.6% 26.3% 18.6% 18.5% 53.7¢ 19.5% 10.6x 17.9+ 36.8%
sapma 1.45 091 12.0 2.86 1.69 191 6.70 2.55 1.88 1.58 6.60

A:Concha nasalis dorsalis’in cranial ucunun palatum durum’a olan uzaklg, B: Concha nasalis dorsalis’in en genis oldugu yerin uzunlugu, C: Concha nasalis dorsalis’in cranio-caudal uzakhgi,
D: Concha nasalis dorsalis’in caudal ucunun palatum durum’a olan uzakligi, E: Concha nasalis media’nin cranial ucunun palatum durum’a olan uzakligi, F: Concha nasalis media’nin en
genis oldugu yerin uzunlugu, G: Concha nasalis media’nin cranio-caudal uzakligi, H: Concha nasalis media’nin caudal ucununun kalinligi, I: Concha nasalis ventralis’in cranial ucunun
palatum durum’a olan uzakligi, J: Concha nasalis ventralis’in en genis oldugu yerin uzunlugu, K: Concha nasalis ventralis’in cranio-caudal uzakhg.
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Nervi Olfactorii

Nn. olfactorii liflerinin bulbus olfactorius’tan
ayrilarak lamina cribrosa’da yer alan deliklerden
gecerek burun boslugu’na giris yaptiklar tespit
edildi. Bu liflerin burun bosluguna girdikten sonra
septum nasi ve concha nasalis media’da dagildiklari

belirlendi (Sekil. 4, 5). Ayrica sinus frontalis

mukozasina da nn. olfactorii’'nin liflerinin dagildig
gozlendi (Sekil. 5, 6,).

Sekil 4. Septum nasi'nin sol lateral’den gorinim.
1. N. vomeronasalis, 2. Nn. olfactorii.

Figure 4. Left lateral aspect of septum nasi. 1. n.
vomeronasalis, 2. Nn. olfactorii.

Sekil 5. Nn. olfactorii ve n. ethmoidalis’in dagilimi.

nn. olfactorii, 1. N. ethmoidalis, 2. Ramus
nasalis lateralis, 3. Ramus nasalis medialis.

Figure 5. Distribution of nn. olfactorii and n.
ethmoidalis.i\( Nn. olfactorii, 1. N. ethmoidalis, 2.

Ramus nasalis lateralis, 3. Ramus nasalis medialis.

Sekil 6. Nn. olfactorii’nin sinus frontalis’e dagilimi.
S Nn. olfactorii.

Figure 6. Distribution of nn. olfactorii to sinus
frontalis Sﬁ( Nn. olfactorii.

Nervus Vomeronasalis

bulbus

ayrildiktan sonra

N. vomeronasalis’in olfactorius

accessorius’tan lamina
cribrosa’daki deliklerden gegerek burun bosluguna
girdigi saptandi. Septum nasi‘nin lateral’inde
rostrale dogru ilerledigi goraldu (Sekil. 7). Bu seyri
sirasinda bu sinirin septum nasi’'ye ¢ok sayida ince
dallar verdigi tespit edildi. N. vomeronasalis’in

organum vomeronasale’de sonlandigi belirlendi.

Sekil 7. N. vomeronasalis’in septum nasi’de dagilimi.
1. N. vomeronasalis.

Figure 7. Distribution of n. vomeronalis in septum
nasi. 1. N. vomeronasalis.
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Nervus Ethmoidalis

N. ethmoidalis’in n.nasociliaris’ten ayrildiktan
sonra foramen ethmoidale vasitasi ile cavum
cranii’'ye ulastigl, burada dorsale dogru ilerleyerek
lamina cribrosa’dan burun bosluguna girdigi tespit
edildi (Sekil. 5-1). Adi gegen sinirin burun boslugu
icerisinde septum nasi'nin dorsal kenarinda, sinus
frontalis’in ventral’inde ramus nasalis medialis
(ramus nasalis interna) (Sekil. 5-3) ve ramus nasalis
5-2)

ayrildig1 saptandi. Ramus nasalis medialis’in septum

lateralis (ramus nasalis externa)’e (Sekil.
nasi’de dagildigi belirlendi. Ramus nasalis lateralis’in
ise meatus nasi dorsalis’in mukozasinin dorsal’i ile
os nasale’nin proccessus nasalis’i arasinda cranial’e
dogru ilerledigi saptandi. Sinirin seyri sirasinda
burun boslugunun lateral duvarina bir dal verdigi
(Sekil. 8-1) ve concha nasalis dorsalis ile meatus nasi

dorsalis’te dagildigi belirlendi.

sekil 8. N.

ethmoidalis’in ¢ikis ve dagilisinin
gorinimd. 1. N. ethmoidalis.

Figure 8. View of output and distribution of n.
ethmoidalis. 1. N. ethmoidalis.

Nervus Nasalis Caudalis

N. nasalis caudalis’in n. maxillaris’in bir dali
olan n. pterygopalatinus’tan ayrildiktan sonra fossa
pterygopalatina’da yer alan foramen
sphenopalatinum’dan gecerek burun bosluguna
girdigi gorilda. Bu sinirin burun boslugunda lateral
ve medial iki dala ayrildigi belirlendi. Lateral dalin
(Sekil. 9-2) concha nasalis ventralis ve meatus nasi

ventralis’in mukozasinda dagilarak cranial’e ilerledigi

tespit edildi. Medial dal'in (Sekil. 9-1) ise septum

nasi'ye dagildig1 saptandi.

Sekil 9. N. nasalis caudalis’in meatus nasi ventralis,
septum nasi ve concha nasalis ventralis’te dagilimi 1.
N. nasalis caudalis’in medial dali, 2. N. nasalis
caudalis’in lateral dal.

Figure 9. Distribution of n. nasalis caudalis in meatus
nasi ventralis, septum nasi and concha nasalis
ventralis. 1. Medial branch of n. nasalis caudalis, 2.
Lateral branch of n. nasalis caudalis.

TARTISMA ve SONUC

Kopekte nn. olfactorii liflerinin  bulbus

olfactorius’tan c¢ikarak foramina cribrosa’lar dan
gecerek burun boslugu’na girdikleri (1,9,10)
bildirilmistir. Bahsi gecen liflerin burun boslugunda
septum nasi (9) ve concha nasalis media’da (concha
(10) dagildiklar Bu

calismanin bulgularinin da literatir bilgisi ile uyum

ethmoidales) belirtilmistir.
icinde oldugu gozlendi.

Cui ve ark., (9) yapmis oldugu calismada n.
vomeronasalis’in bulbus olfactorius accessorius’tan
ayrilip lamina cribrosa’dan gegerek burun bosluguna
ulastigl, septum nasi'nin lateral’inde, buraya cok
sayida ince dallar vererek rostral’e dogru ilerledigi
ve organum  vomeronasale’de  sonlandigini
belirtmislerdir. Bu ¢alismada da elde edilen verilerin
literatlire uygun oldugu saptandi.

N. nasociliaris'ten ayrilan n. ethmoidalis’in
foramen ethmoidale’den gecerek cavum cranii'ye

ulastigl, buradan da lamina cribrosa vasitasi ile
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burun bosluguna girdigi (9,12,19) bildirilmistir. Bu
bosluk igerisinde sinus frontalis'in ventral’inde,
septum nasi’nin dorsal kenarinda, ramus nasalis
medialis (ramus nasalis interna) ve ramus nasalis
lateralis (ramus nasalis externa) olmak Uzere iki dala
ayrildigi  belirtilmistir  (9,11). Belirtilen dallarin
concha nasalis dorsalis ve septum nasi’de dagildigi
bildirilmistir (10,12). Bu g¢alismanin bulgularinin da
literatUr bilgisi ile benzerlik gosterdigi tespit edildi.
N. nasalis caudalis’in literatiirlerde bildirildigine
benzer olarak n. pterygopalatinus’tan ayrilarak

foramen sphenopalatinum’dan gecerek burun

bosluguna girdigi (9,19), septum nasi, concha nasalis
ventralis ve meatus nasi ventralis’e (9,11) dallar
verdigi saptandi.

Sonu¢ olarak kopekte burun boslugunun
innervasyonunun nn. olfactorii, n. vomeronasalis, n.
ophthalmicus’un dali olan n. ethmoidalis ve n.
maxillaris’ten ayrilan n. nasalis caudalis tarafindan

yapildigi belirlendi.
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Oz: Bu calisma; Ordu ve Erzurum yérelerinde mezbahada kesilen sigirlarin akcigerlerinde gdzlenen paraziter hastaliklarin
makroskobik ve histopatolojik bulgularinin tanimlanmasi ve yayginhginin ortaya konulmasi amaciyla yapildi. Bu amacla 444
adedi Ordu ilinden, 269 adedi Erzurum ilinden olmak Uzere toplam 713 adet sigir akcigerinin makroskobik ve mikroskobik
incelenmesi yapildi. Bu organlarin 90 adedinde (%12.62) makroskobik olarak Hidatidoz kistlerine rastlandi. Ancak, brong ve
bronsiyollerin liimenleri agilarak yapilan incelemelerde herhangi bir akciger kil kurdu parazitlerine rastlanmadi. Makroskobik
olarak hidatik kistlerin degisen buyikliiklerde, ¢evresinden sarili ve yumusak kivamda oldugu goézlendi. Mikroskobik
incelemede; intersitisyel ponomoni tablosuyla birlikte parazite ait yapilar gézlendi. Sonug olarak; bu ¢alisma ile makroskobik
ve histopatolojik olarak incelenen organlarda toplamda hidatidozisin gorilme orani Ordu yoéresinde %11.26, Erzurum
yoresinde ise %14.86 olarak bulundu.

Anahtar Kelimeler: Akciger, Histopatoloji, Parazit, Sigir.

Pathological Examinations of Lesions Seen in the Lungs of Cows in Ordu and

Erzurum Provinces

Abstract: The aim of this study was to define macroscopic and histopathological findings and to reveal the prevalence of the
parasitic diseases observed in the lungs of cattle slaughtered in Ordu and Erzurum. For this purpose, macroscopic and
microscopic examinations of the lungs in a total of 713 cattle (444 cattle from Ordu and 269 cattle from Erzurum) were
performed. Hydatidosis cysts were observed macroscopically in 90 of all organs (12.62%). However, there was no evidence
of any lung nematodes parasites in the examination performed by opening the lumen of the bronchi and bronchioles.
Macroscopically, hydatic cysts were observed in various sizes, wrapped around and soft in consistency. In microscopic
examination, the structures of parasite were observed together with interstitial pneumonia. Consequently, the incidence of
the hydatidosis in organs examined macroscopically and histopathologically was found to be 11.26% in Ordu and 14.86% in
Erzurum.

Keywords: Cow, Histopatholgy, Lung, Parasite.
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GiRiS

S

havadaki O: ile viicutta metabolik olaylar sonucu

olunum sisteminin en o6nemli organi olan

akcigerlerin  temel fonksiyonu, solunan

olusan CO:2 ’in alveollerde yer degistirmesini
saglamaktir (1,2). Sigirlarda tir oOzelligi olarak
interlobuler septal dokunun kalin olmasi ve

interalveoler kolleteral ventilasyonun ise ¢ok az olusu

enfeksiyoz ve nonenfeksiyéz etkenlere kars
akcigerleri acik ve daha duyarl hale getirmektedir
(3,4). Akcigerler paraziter gogler agisindan bir kavsak
gorevi gormektedir. Bircok parazit akciger goci
sirasinda konakgi parazit iliskisine bagli olarak cesitli
(2,3,4).

parazitlerinin turleri akcigerin parankim dokusunda,

yikimlara neden  olmaktadir Akciger
bircogu bronslarda, pek azi ise akciger damarlarinda
yasar ve konakgl icin 6zeldir. Bu parazitlerin basinda
Metastrongylidea familyasina dahil sigirlarin akciger
paraziti olan Dictyocaulus viviparus gelmektedir
(1,3,4).

Biitiin diinyada yaygin olarak goriilmekte olan
hidatik kist hastalig (hidatidoz ya da ekinokokkoz) et
yiyenlerin ve 6zellikle képeklerin ince bagirsaklarinda
bulunan ve larva formunda olan kist hidatik ayrica
sigir, ke¢i ve insanlarda yaygin bir sekilde
gorilmektedir (1,3-5).

Hayvan ve insan sagligini tehdit eden zoonoz bir
hidatik kist
hayvancilikla ugrasan, cevre saghgi ve koruyucu
hekimlik kaldig
toplumlarda gorilen dnemli bir paraziter hastaliktir
(5-10).

Ekinokoklarin dort farkli tird vardir (1,3). En sik
kistik

Echinococcus granulosus ile alveoler ekinokokkoza

hastalik olan hastaligi tarim ve

onlemlerinin  yetersiz tim

gorilenleri ekinokokkoza neden olan
neden olan Echinococcus multilocularis’ tir (10). Diger
iki tipi olan Echinococcus vogeli ve Echinococcus
oligarthrus polikistik ekinokokkoza neden olmakla
birlikte, insanlarda nadiren hastaliga yol acar. Akciger
hidatik kisti

(metasestod)

larva formlarinin
bir

enfeksiyondur (4). insanlari en sik infekte eden (5,10)

E. granulosus’un

neden oldugu zoonotik

ve Ulkemizde de en sik gorilen E. granulosus’dur
(11).
Ulkemizin  degisik bélgelerinde  akcigerin
paraziter hastaliklarina dair birgok g¢alisma mevcut
olup, (9,12-14) bu ¢alismalarin ¢ogunlugu hastaligin
Ancak bu

histopatolojisine dair ¢alismalar az sayidadir.

prevelansina yoneliktir. hastaliklarin

Yapilan bu c¢alisma ile Ordu ve Erzurum

bolgelerindeki mezbahalarda kesilen sigirlarin
akcigerlerinde gozlenebilen paraziter hastaliklarin
hem epidemiyolojik hem de histopatolojik bulgular
ayrintih

olarak arastirlmis ve her iki bolgede

yetistirilen  sigirlarin  akcigerlerinde  saptanan

lezyonlar tanimlanmistir.
MATERYAL ve METOT

Bu calismada; 713 adet sigir akcigeri incelendi.
Bu Ordu
Kombinasinda rutin sigir kesimleri takip edildi. Kesim

amagla, Belediyesi ile Erzurum Et
sonrasli akcigerler 6nce dis baki olarak sonrada brons

ve bronsiyollerin limenleri agilarak paraziter
etkenler yoniinden muayene edildi. Gerekli gorilen
olgularda organlarin makroskobik resimleri gekildi.
hastalikh

akcigerlerden histopatolojik inceleme icin ornekler

Paraziter lezyonlara rastlanilan

alindi. Alinan lezyonlu akciger o6rnekleri %10’luk

tamponlu formaldehit soliisyonu iceren cam
kavanozlarda muhafaza edilerek, 50 adedi Ordu
Devlet Hastanesi Patoloji Laboratuvar’ina, 40 adedi
Ordu

Laboratuvar’ina getirildi. Rutin histopatolojik takip

Egitim  Arastirma  Hastanesi  Patoloji

dehidrasyon, seffaflandirma ve parafinizasyon
islemleri otomatik takip cihazinda (Thermo-Shandon)
yapildiktan sonra parafin bloklar hazirlandi. Parafin
bloklardan Leica Rtm 2025 marka mikrotomda 5
mikron (um) kahinhginda kesitler lamlara alinarak
rutin Hemotoxilen-Eosin boyama yontemi ile
boyandi. Ayrica 6rneklere ve gerekli goriilen olgulara
ait yedek kesitler ise Masson’s Trichrome (MTC) ve
Periodic-acid Schiff (PAS) boyalariyla boyandi (15).
Hazirlanan preparatlar 151k mikroskobu ile incelendi
ve 6nemli mikroskobik bulgu gosterenlerden resimler

cekildi (Olympus Dp72).
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BULGULAR

Arastirmada 713 adet sigir akcigeri incelendi ve
90 organda lezyon tespit edildi (%12.62). Alinan

Tablo 1. Hayvanlarin cinsiyetleri ve alinan numune sayilari.
Table 1. Genders and numbers of samples of the animals.

akcigerlerin sayilari ve hayvanlarin cinsiyetlerine ait

veriler Tablo 1.”de sunulmustur.

Vil Alinan ver Kesilen incelenen organ sayisi Makroskobik olarak kist gorilen %
¥ hayvan sayisi (Erkek+Disi) numune sayisi (Erkek +Disi) oran
2013 Ordu Belediyesi Et 444 248+196 (13+37) 50 11.26
Kombinasi
2013 Erzurum Beledivesi 269 164+ 105 (9+31) 40 14.86
Et Kombinasi
Makroskobik Bulgular etmekteydi. Bu akcigerlerde interseptal dokularinda
belirgin oldugu dikkati gekti.
Calisma kapsaminda Ordu Belediyesi Et 8 & ¢

Kombinasinda kesimi yapilan 444 adet ve Erzurum Et
Kombinasinda 269 adet sigir akcigeri hem dis bakida,
hem i¢ bakida brons, bronsiyol limenleri agildiktan
sonra makroskobik olarak muayene edildi. Ordu
yoresindeki sigirlarin 248'ini erkek, 196’sini ise disi
hayvan olusturdu. Erzurum vyoéresindeki sigirlarin
164’Gn0 erkek, 105’ini ise disi hayvanlar olusturdu.
Ancak bunlar icerisinde lezyonlu akcigerlerin 22’sinin
erkek, 68’inin ise disi hayvanlara ait oldugu tespit
edildi ve bunlardan histopatolojik incelemeler igin
drnekler alindi. incelenen bu akcigerlerin tamaminda
makroskobik olarak hidatik kist lezyonlari gbzlendi.
Hidatik kistin disilerdeki gérilme orani %75.55;

erkeklerde goriilme orani ise %24.44 olarak
belirlendi.
Makroskobik incelemede akcigerlerin

ylizeyinde 3-10 cm arasinda degisen buyikliklerde,
yumusak kivaml, ici sivi dolu, etrafindan bir kapsdlle
sinirlandiriimis kistik yapilar gozlendi (Sekil 1a-b).

Olgularin  bazilarinda kistlerin  ¢ogunlukla

akcigerlerin kaudal loplarinda yerlesim gosterdigi
dikkati cekti. Ancak bazi olgularda ise akcigerlerin

tim loblarinda degisen biylklikte odaklar

mevcuttu. Yapilan kesitlerde bu kistlerin iglerinden

seffaf beyazimsi yer yer de sarimtrak renkte

partikiiller iceren bir sivinin sizdigi gozlendi. Bu

kistlerin cevresindeki bolgelerde ise vyer vyer

atelaktatik yer yerde amfizematik sahalar eslik

Sekil 1a-b. Akcigerde sol lopta ekinokok kisti (ok).
Figure 1a-b. Echinococcus cyst in the left lobe of lung
(arrow).

Mikroskobik Bulgular

Mikroskobik incelemede olgularin tamaminda
Echinococ parazitine ait kist yapisi gozlendi. Tim
kistler hyalindz kutikiiler membrandan olusan pembe
renkli bir dis laminar tabaka ve bir i¢c germinal
tabakadan Bu Kkist

cevresinde nekrotik materyal, nétrofil ve eozinofil

olusmaktaydi. duvarlarinin
I6kosit infiltrasyonlariyla birlikte etkene yonelmis
yabanci cisim dev hiicreleri, cogunlugunu epiteloid
histiyosit, histiyosit ve lenfosit hiicre infiltrasyonun
olusturdugu bir yangisal reaksiyon gozlendi. Tim bu
yapilarin etrafindan fibrosit ve fibroblastlardan

olusan fibroz bir kapsiille ¢evrelendigi dikkati ¢ekti
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(Sekil 2a). Bazi olgularda yer yer kalsifiye sahalara

rastlanirken, bazilarinda ise yabanci cisim dev

hiicrelerinin sitoplazmasinda fagosite edilmeye
calisilan parazite ait materyal gézlendi (Sekil 2b).
Parazitin laminar tabakalarini ortaya koymak
icin uygulanan PAS boyamasinda ise pozitif sonug
alinarak laminar tabaka pembe rekte goézlendi (Sekil

2c). Yapilan MTC boyamasiyla da prolifere bag doku

hiicreleri gosterildi (Sekil 2d).

Sekil 2. a. Parazitik graniilom (ok), Hemotoxilen-Eosin
(H-E.) Bar: 100 um, b. Yabanci cisim dev hiicresi (ok),
Hemotoxilen-Eosin (H-E.) Bar: 50 um, c. Laminar ve
germinal tabaka Periodic-acid Schiff (PAS) Pozitif (ok),
Bar: 200 um, d. Fibroz kapstl olusumu (ok), Masson’s
Trichrome (MTC.) Bar: 200 pm.

Figure 2. a.
Hemotoxilen-Eosin (H-E.) Bar: 100 um, b. Giant cell

The parasitic granuloma (arrow),

(arrow), Hemotoxilen-Eosin (H-E.) Bar: 50 um, c.
Laminar and germinal layer Periodic-acid Schiff (PAS)
Positive (arrow), Bar: 200 um, d. Capsule formed by
fibrous tissue (arrow), Masson’s Trichrome (MTC.)
Bar: 200 pm.

Granulomat6z odaklarin disinda bazi bronsiyol

ve bronsiyolerlerde  dejeneratif nekrotik

degisiklikler fark edildi.

Literatirde akcigerde nadirde olsa gozlendigi

ve

belirtilen F. hepatica, F. gigantica ve Ascaris suum
parazitlerine ait yumurta ve larvalarina bu galismada

rastlaniimadi.

TARTISMA ve SONUC

Sigir akcigerlerinde gorilen paraziter hastaliklar

Gzerine Diinya’da ve Tirkiye’'de c¢ok sayida

arastirmaci tarafindan c¢alismalar yapiimis olup,
bunlarin  ¢ogunlugunu hastaliklarin prevalansina
korunmasina calismalar

ve/veya yonelik

olusturmaktadir (5-7). Sigirlarda verim kaybiyla

seyreden hastaliklar arasinda, paraziter

pndémonilerin, pndmoni  kompleks hastaliklari
icerisinde hala 6nemli bir etiyolojik sebep oldugu,
yapilan ¢alismalarda ortaya konmustur (6,7,12). Ordu
ve Erzurum yorelerinde yapilan bu ¢alismada
mezbahada kesimi yapilmis sigirlarin akcigerleri
paraziter enfeksiyonlar agisindan patomorfolojik
olarak incelenmis ve gerekli gorllen organlarin
histopatolojik bulgulari ayrintili olarak incelenmistir.

Dinya’da Uzerinde

sigirlar yapilan

seroprevalans (Elisa) calismalarinda D. viviparus
enfeksiyonuna Hollanda’da %48.6 pozitiflik tespit
edilmistir (16). irlanda’da yapilan bir calismada D.
viviparus yine serumda %62.8 oraninda oldugu
bildirilmistir (17). Daha disik oranda bazi galismalar
da ise isvecte %9 (18) Belgika’da %17 (19),
Almanya’da %19.6 (20) olarak rapor edilmistir.
Ulkemizde ise D. viviparus ile ilgili cesitli
calismalar yapilmistir. Yildiz ve Aydeniz6z’'iin (21)
Kirikkale yoresi koyunlarinda yapmis olduklari
¢alismada D. viviparus prevalansini %0.3-2, Celep ve
ark. (22), Samsun yoresi sigirlarinda yapmis olduklari
galismada D. viviparus prevalansini %0.7; Umur ve
ark. (23) Kars yoresi koyunlarinda yapmis olduklari
viviparus %2
Yildiz (21), bir

calismada D. viviparus oranini %0.3-2 araliginda

¢calismada D. prevalansini

saptamislardir. yapmis oldugu
bulmustur.
Bu

histopatolojik incelemeler sonucunda D. viviparus

¢alismada vyapilan  makroskobik  ve
etklenlerine rastlaniimamistir.

Eriskin yasa ulasmis olan karnivorlarin ince
bagirsaklarinda bulunan Echinococcus spp.’nin larval
donemi olan hidatik kistler, insan da dahil olmak
evcil ruminantlarin

Gzere olusturdugu

arakonakgilarin basta karaciger ve akcigerleri olmak
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Uzere diger organlarinda hidatidozis hastaligina yol
actig bilinmektedir. Ruminantlarda E. granulosus’un
larval formuna bagl olusan kistler, %60-70 oraninda
karacigerde, %20-25 oraninda akcigerde ve %10
oraninda bobrek, dalak basta olmak Uzere diger
organ ve dokularda rastlandigi bildirilmektedir
(1,4,7). Yapilan yayinlarda bu hastaligin diger yabani
ruminant tirlerinde de (24) goruldugu dikkati
cekmistir.

Kistik ekinokokkozis Diinya’nin ¢ogu cografik
onemli helminto-zoonoz

bolgelerinde en

enfeksiyonlarin  baginda gelmektedir. insanlarda
olusan kistik ekinokokkozis enfeksiyonunun Afrika,
Avustralya ve Giney Amerika’nin bazi boélgelerinde
daha yaygin oldugu belirtilmistir (6). Hayvan ve halk
saghgl gbz 6niunde bulunduruldugunda ¢ok biyiik
6nem arz eden hidatik kist hastaligi gerek Diinya’da
(5,6,7) gerekse ulkemizde (9,12,21) oldukga yaygin
olarak gorilmektedir. Diinya genelinde Japonya’da
%1.8, %5.1, %1,
italya’da %0.2, Romanya’da %26.1, Brezilya’da %12-
16, Sili'de %23.9 oldugu gibi yakin komsularimizdan

Bulgaristan’da Yunanistan’da

iran’da sigirlar iizerinde yapilan bir calismada kistik
ekinokokkozis prevalansinin %6.48 oraninda, Irak’ta
%56 oraninda, Azerbaycan’da yaz mevsiminde %54-
56, kis mevsiminde ise %23-25 oraninda saptandigi
bildirilmistir (5). Turkiye’nin ise degisik illerinde
mezbahada kesim sonrasi yapilan c¢alismalarda
sigirlarda hidatidozis yayginhg %4.5-56.5 arasinda
bildirilmektedir (9,12,21,25,26).
prevelans %46.41 (12), Kirikkale’de %14.1 (21),
Trakya'da %11.6 (9), Afyonkrahisar'da %29.47 (25),

Erzurum ilinde

Van ve c¢evresinde %20.65 (26) olarak rapor
edilmistir.
Yapilan bu c¢alismada makroskobik ve

histopatolojik olarak incelenen organlarda toplamda
hidatidozisin goérilme orani Ordu ilinde %11.26
olarak tespit edilirken, Erzurum yéresinde ise %14.86
olarak bulundu. Elde edilen bu oranlar ile yukarida
belirtilen literatlr incelemeleri dikkate alindiginda;
bazi ¢alismalarda bildirilen degerlerden daha dusuk,
bazilarindan daha yliksek oldugu goriilmustir. Duslk
oranlar gerceklestirildigi

gorilen  ¢alismalarin

bolgelerin bu konuda daha iyi 6nlemler alindigi
diisinilmekte ya da mera hayvancilig yerine kapal
besicilik tercih edilmesinin 6nem teskil ettigi
diisintlmektedir (7,11). Calismaya dahil edilen bu
hayvanlardan; Ordu yoresinde 248 adeti erkek, 196
adeti ise disi, Erzurum yoresinde ise 164 adeti erkek,
105 adeti ise disi

akcigerlerin 22 tanesinin erkek hayvanlara,

lezyonlu
68
tanesinin ise disi hayvanlara ait oldugu gorilda.
Hidatik kistin disilerdeki gorilme orani %75.55,
%24.44 olarak
belirlendi. Yapilan bu ¢alismada o&zellikle erkek

hayvanlardi. Alinan

erkeklerde gorilme orani ise
hayvanlarin akcigerlerinde lezyon gorilme sikligi ve
siddetinin disi hayvanlara gére c¢ok daha dusik
oldugu gorulmastir. Bu sonucun bulunmasinda
arastirmanin yapildig1 bolgede erkek hayvanlarin disi
hayvanlara gore daha kisa sureli besiye alinmasi,
erken yasta kesime génderilmesi ve bdylece paraziter
enfeksiyonlara daha az maruz kalmalari etkili oldugu
diisinilmektedir. Ayrica paraziter hastaliklarin
prevelansindaki dislik degerlerin bulunmasinda son
Hekimlik
antiparaziter
da

ile

yetistiricilerin Veteriner
yapmis
faydah

Ekinokokkozis

yillarda ve

kurumlarinin oldugu
uygulamalarinin sonuglari
degerlendirilmelidir. etkenleri

enfekte mezbaha atiklarinin  c¢evreyi kolayca
kontamine etmesi yine asil konakgi olarak kopek, tilki
gibi kanideleri kullanmasi dolayisiyla yayillma ve
gorilme sikliginin daha fazla olmasinda 6nemli
oldugu dustinlilmustar.

Tarkiye’de 70 milyon nifusa kiyasla kistik
ekinokokkozis goérilme orani 100.000 kiside 5.7
ilgili
da

koruyan

olarak hesaplanmistir (11). Hidatidozis ile
(11) vyapilmig

incelendiginde ulkemizde hala 6nemini

insanlarda olan c¢alismalar
zoonoz bir hastaliktir ve gecmiste oldugu gibi
glinimizde de hem insan, hem de hayvan saghgi
acisindan 6nemini korudugu gérilmektedir.

Yapilan literatlir taramalarinda makroskobik
olarak gozlenen kistik granulomlarin mikroskobik
incelemelerinde parazite ait laminar ve kiitikiler
tabaka ile bunlari ¢evreleyen eozinofil lokositler,
hicreler cisim dev

mononiiklear ve yabanci
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hucreleriyle birlikte bunlar gevreleyen bag doku
hiicrelerinden olusan yangisal reaksiyondan ibaret
oldugu bildirilmistir. Ayrica, parazitin laminar
tabakalarini ortaya koymak igin PAS, kist duvarindaki
bag doku olusumunu ortaya koymak igin MTC
boyama metodu kullanilmis ve bu 6zel boyamalardan
pozitif sonuglar alinmistir (1,24,27-29). Bu ¢alismada
da rastlanan bulgular literatur verileriyle uyumluydu.
bu

histopatolojik olarak incelenen organlarda toplamda

Yapilan calismayla makroskobik ve
hidatidozisin gorilme orani Ordu yéresinde %11.26,
Erzurum yoresinde ise %14.86 olarak bulundu. Ancak
ayni ¢alismada D. viviparus etklenlerine makroskobik
ve mikroskobik incelemeler sonucunda rastlanmadi.

Sonug¢ olarak bu cgalismada yalnizca hayvan
saghgl acisindan degil ayni zamanda insan sagligi
acisindan da 6nemli olan ekinokok etkenleri ile
micadelenin giinimizde de hala nemini korudugu

bir kez daha vurgulanmistir.
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Oz: Beyin Kaynakli Nérotrofik Faktér (BDNF, Brain Derived Neurotrophic Factor) néronlardan salgilanarak néronlarin gelisimi
ve olgunlagmasinda rol oynayan bir faktérdiir. BDNF proteinini kodlayan iki alelden birinden yoksun olan transgenik fare
modelinde pek ¢ok beyin bdlgesinde BDNF ekspresyonu %50 oraninda azalmistir (BDNF heterozigot transgenik (+/-)). BDNF
proteininin norolojik etkilerinin yani sira metabolizma uzerine etkilerinin de arastirilmasi gerekmektedir. Bu galismada
BALB/C, BDNF homozigot (+/+) ve BDNF heterozigot transgenik (+/-) farelerde glukoz, lipid ve protein parametrelerinin
karsilastirilmasi amaglandi. Arastirmada 10 adet BALB/C irki ergin fare ve vahsi tip (WT, wild type) irktan 9 adet WT BDNF
homozigot normal (+/+) ve 4 adet WT BDNF heterozigot transgenik (+/-) ergin fare kullanildi. Farelerin BDNF heterozigot
transgenik (+/-) ve homozigot normal (+/+) olduklari RT-PCR ile belirlendi. Gruplarda elde edilen bulgular karsilastirildiginda,
BALB/C grubundaki hayvanlara kiyasla WT gruplarindaki hayvanlarda glukoz ve lipid dizeylerinin énemli derecede dustik
oldugu ve total protein diizeylerinin ise yuksek oldugu tespit edildi. WT gruplarindaki BDNF homozigot (+/+) ve BDNF
heterozigot transgenik (+/-) fareler arasinda bu parametreler arasinda énemli bir farkliigin olmadigi belirlendi. Saglikh
normal farelerde BDNF proteinin eksikliginin glukoz, lipid ve protein dizeylerini 6nemli derecede etkilemedigi anlagsild.
BDNF nin metabolizma lizerine etkileri ile ilgili daha fazla ¢alisma yapilmasi gerekmektedir. Ozellikle metabolik hastaliklar
sirasinda BDNF’nin roli Gzerine galismalar metabolik etkilerin daha iyi anlasilmasini saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: BDNF, Glukoz, Lipid, Metabolizma, Protein.

Comparison of Glucose, Lipid and Protein Parameters in BALB/C, BDNF
Homozygous (+/+) and BDNF Heterozygous Transgenic (+/-) Mice

Abstract: Brain Derived Neurotrophic Factor (BDNF) is a factor that released by neurons and has role in the development
and growth of neurons. Expression of BDNF is reduced by 50 % ratio in the most of the brain region of transgenic mouse
model (BDNF heterozygous transgenic (+/-)), which is deprived of one of the two alleles coding BDNF protein. Besides,
neurologic effects of BDNF protein, the effects on metabolism should also be investigated. In this study, glucose, lipid and
protein parameters were aimed to compare among BALB/C, BDNF homozygous (+/+) and BDNF heterozygous transgenic
(+/-) mice. Ten BALB/C mice and 9 wild type (WT) BDNF homozygous normal (+/+) mice and 4 WT BDNF heterozygous
transgenic (+/-) mice were used in this experiment. BDNF heterozygous transgenic (+/-) and BDNF homozygous mice were
differentiated by RT-PCR. When the data obtained in the groups were compared, it was determined that glucose and lipid
levels in WT groups were significantly low and total protein level was high in comparison to BALB/C group. It was detected
that no significant difference among these parameters was found between BDNF homozygous (+/+) and BDNF
heterozygous transgenic (+/-) mice. It was understood that BDNF protein deficiency does not significantly affect glucose,
lipid and protein levels in healthy normal mice. Further studies are needed to evaluate the effects of BDNF protein on
metabolism. Investigations about the role of BDNF during metabolic diseases may provide to comprehend the metabolic
effects more.

Keywords: BDNF, Glucose, Lipid, Metabolism, Protein.
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GiRiS

i nsanlarda ve hayvanlarda Beyin Kaynakli

Norotrofik Faktor (BDNF, Brain Derived
Neurotrophic Factor) korteksteki noéronlardan
salgilanan ve yine noéronlarin  gelisimi  ve

olgunlagmasinda dnemli rol oynayan bir faktordir.
BDNF etkilerinin daha ayrintili ve fizyolojik normlara
daha yakin incelenebilmesi amaci ile bir deneysel
hayvan modeli olusturulmustur (1). BDNF proteinini
kodlayan iki alelden birinden yoksun olan bu fare
BDNF
(BDNF

heterozigot transgenik (+/-)). S6z konusu bu model

modelinde pek c¢ok beyin bdlgesinde

ekspresyonu %50 oraninda azalmistir

kullanilarak BDNF’nin sinir sistemi gelisimindeki rold
ve metabolizma Uzerine olan diger etkileri daha
ayrintili olarak incelenmektedir.

BDNF eksitator inhibitor

eksikliginin ve

sistemde presinaptik, sinaptik ve postsnaptik
etkinlikleri Gzerine ¢alismalar bulunmaktadir (2,3).
BDNF proteinin oksidatif stres ile iliskili bir rolinin
oldugu gosterilmistir (4). Ozellikle nérodejeneratif
hastaliklarda BDNF proteini kritik Gneme sahiptir (5).
Astim ve alerji gibi hastaliklarda seviyelerinin
degistigi anlasilmistir (6). Ayrica, BDNF'nin deneysel
olarak obesite olusturulan hayvanlarda kolesterol
(CHOL), trigliserid (TG), dustk dansiteli lipoprotein
(LDL), yuksek dansiteli lipoprotein (HDL) ve kan
glukoz (GLU) diizeyleri ile iliskili oldugu belirlenmistir
(7).

Diyabetli obez rodentler lzerinde yapilan bir
calismada BDNF'nin endokrin fonksiyonlari oldugu,
gida alimi ve kan glukoz konsantrasyonunu azalttigi
bulunmustur (8). Hiperinsulinemili geng farelerde
BDNF'nin  hipoglisemik etkisinin daha glglu
olabilecegi ifade edilmistir. Nakagawa ve ark. (8)
normal farelerde BDNF'nin kan glukoz dizeyini
degistirmedigi sonucuna ulasiimislardir.

Sinir  sisteminin normal

gelismesi  ve

fonksiyonlarini  devam ettirebilmesi noérotrofik

(9). Bu

ve patolojik

faktorler sayesinde  saglanmaktadir
faktorlerin fizyolojik, biyokimyasal
olaylarla iliskili olarak metabolizma tzerinde de etkili
olduklari anlagiimistir. Saliniminin ve fonksiyonunun
zamanla kisith  olmamasi,

gelisim  slrecinde

sentezinin de aktivite ile baginti olmasi BDNF'yi
ilging
hayvanlarda

diger norotropik faktorlerden farkli
(10). BDNF knockout

calismalar

ve
kilmaktadir
sayesinde biyokimyasal

yapilan ve

metabolik  olaylarin

Bu

daha iyi
BALB/C,

anlagiimasi

saglanacaktir. ¢alismada BDNF
homozigot (+/+) ve BDNF heterozigot transgenik (+/-
) farelerde glukoz, lipid ve protein diizeylerinin

karsilasgtirilmasi amaglandi.
MATERYAL ve METOT

Hayvan Materyali

Arastirmada ortalama 4 aylik 10 adet BALB/C
fare kullanildi (Grup ). Ayrica ortalama 4 aylik 9 adet
BDNF homozigot normal (+/+) (Grup ll) ve 4 adet
BDNF heterozigot transgenik (+/-) vahsi tip (WT, wild
type) (Grup Ill) fare kullanildi (Etik Kurul Karar No:
2013/60).

WT transgenik hayvanlarin ayrimi igin kuyruk
ucundan alinan doku 6érneklerinde BDNF heterozigot
transgenik (+/-) ve homozigot normal (+/+) olduklari
PCR analizi ile belirlendikten sonra fareler BDNF (+/-)
ve BDNF (+/+) olmak tizere 2 alt gruba ayrildi.

Kuyruk oérneklerinin Polimeraz zincir reaksiyonu
(Polimerase chain reaction, PCR) yontemi BDNF

heterozigot (+/-) ve BDNF homozigot (+/+) ayriminin

yapilabilmesi icin BDNF ve neomisin bantlar
belirlendi. Sekil 1'de oOrnek bir genotipleme
sonucunun jel gorlntlisi gosterilmistir. PCR

yonteminde BDNF genini tanimak igin 5_-ACC ATA
AGG ACG CGG ACT TGT AC-3_ ve neomisin genini
tanimak icin 5_GAT TCG CAG CGCATCGCCTT-3_
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primerleri kullanildi. Reverse primer olarak ise 5_-
GAAGTGTCTATCCTT ATG AAT CGC-3_ kullanildi.

Sekil 1. BDNF ve neomisin bandlarinin gosterildigi

ornek bir agaroz jel gérintiisi. Orneklerin
tamaminda BDNF geni olmasina karsin, 1, 4, 7 ve 9
nolu o6rneklerde neomisin geninin varhg bu

orneklerin heterozigot oldugunu diger 6rneklerin ise
normal WT homozigot oldugunu géstermektedir.
Figure 1. A sample agarose gel appearance showing
specific BDNF and neomycin bands. BDNF gene is
present in all samples while neomycin gene is only
present in the heterozygous samples of 1, 4, 7 and 9
and the rest of them are normal WT homozygous
samples.

12 3 4 5 67 :8 9

"~
#9 % . we o = g w= w= BDNF bantlan

== Neomisin bantlan

Orneklerin Elde Edilmesi

Calismada kullanilan batun farelerden 10
mg/kg ksilazin (Rompun, Bayer, Almanya) ve 80
mg/kg ketamin hidroklorir (Ketalar, Pfizer, USA)
anestezisi altinda intrakardiyak olarak kan ornekleri
alindi ve hayvanlar sakrifiye edildi. Alinan kan
ornekleri jelli serum tiiplerine koyuldu. Bu kan
tupleri +4°C’ de 4000 rpm de 5 dakika santrifiij
edildi. Serum o6rnekleri gruplara gore eppendorf
tuplere alinarak calisma yapilincaya kadar -80°C'de

bekletildi.

Biyokimyasal Analizler

Kan serumu orneklerinde kolorimetrik yontem
ile tam otomatik otoanalizérde (Beckman Coulter,
AU5800 model, USA) cihaza 6zgl (Beckman Coulter,
USA) glukoz (OSR6121), total kolesterol (OSR6116),
LDL (OSR6183), HDL
(OSR6587), trigliserid (OSR61118), total

kolesterol kolesterol

protein

(OSR6132), albimin  (OSR6102) test kitleri

kullanilarak  caligildi.  Globulin  diizeyi  total

proteinden albiminin gikarilmasiyla hesaplanmistir.

istatistiksel Analiz

Gruplar arasindaki farkliliklar tek-yonla varyans

analizi (ANOVA) ve Duncan post-hoc testi ile

karsilastirildi. P<0.05 degeri 6nemli bir farklilik

olarak kabul edildi.

BULGULAR

BALB/C, WT BDNF homozigot (+/+) ve WT
(+/-)
lipid

BDNF heterozigot transgenik gruplardaki

ortalama serum  glukoz, ve protein
parametreleri Tablo 1'de gosterildi.

BDNF heterozigot (+/-) ve BDNF homozigot
(+/+4) WT fareler arasinda serum glukoz dizeylerinin
istatistiksel olarak farkli olmadig tespit edilmesine
karsilik, bu iki gruptaki hayvanlarin serum glukoz
duizeylerinin normal BALB/C farelerden daha diisik
seviyede edildi (P<0.05). WT

grubundaki hem BDNF (+/+) hem de BDNF (+/-)

oldugu tespit
farelerdeki serum total kolesterol, HDL-kolesterol,
LDL-kolesterol ve trigliserid degerlerinin istatistiksel
olarak farkli olmamasina (P>0.05) ragmen BALB/C

farelere kiyasla disik dizeyde oldugu belirlendi

(P<0.001). BDNF (+/+) ve BDNF (+/-) gruplarn
arasinda serum glukoz, total kolesterol, HDL-
kolesterol ve LDL-kolesterol degerleri arasinda

istatistiksel bir farklilik tespit edilmedi. BDNF (+/-)
grubundaki degerlerin BDNF (+/+) grubundakilere
kiyasla hafif dizeyde yiiksek oldugu dikkati cekti.
BALB/C grubundaki farelerde serum total protein ve
alblimin degerlerinin WT grubundaki hem BDNF
(+/+) hem de BDNF (+/-) farelerin degerlerine kiyasla
daha dusuk seviyede tespit edildi (P<0.05).
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Tablo 1. BALB/C, WT transgenik homozigot BDNF (+/+) ve WT transgenik heterozigot BDNF (+/-) gruplarindaki

ortalama serum glukoz, lipid ve protein parametreleri.

Table 1. Mean serum glucose, lipid and protein parameters in the groups of BALB/C, WT transgenic
homozygous BDNF (+/+) and WT transgenic heterozygous BDNF (+/-).

Gruplar
WT P

Parametreler BALB/C BDNF (+/+) BDNF (+/-) degeri*
Glukoz (mg/dL) 173.2+11.3° 145.9+7.22 146.5+12.92 <0.05
Total Kolesterol (mg/dL) 97.243° 53.3+2.8? 58.5+4.1° <0.001
HDL-Kolesterol (mg/dL) 63.2+2.6° 33+2.5° 37.5+4.1° <0.001
LDL-Kolesterol (mg/dL) 25.3+1.3° 14.9+0.7° 15.8+1° <0.001
Trigliserid (mg/dL) 235.5+32.8° 6617.6° 62.8+3.1° <0.001
Total Protein (g/dL) 5+0.12 6+0.2° 5.9+0.2° <0.05
Albumin (g/dL) 2.3+0.12 2.2+0.12 2.340.1° >0.05
Globulin (g/dL) 2.7+0.12 3.8+0.3° 3.6+0.3° <0.01
+: Standart Hata, *: Ayni satirda farkl harfleri tagiyan gruplar arasindaki farkliliklar istatistiki olarak 6nemlidir.

Bu calismada elde edilen bulgular

TARTISMA ve SONUC

BDNF, néronlarin gelisimi ve olgunlasmasinda
onemli rol oynayan, sinir sisteminin gelismesi ve
normal fonksiyonlarini devam ettirebilmesi igin
gerekli olan bir faktérdir (9). BDNF'nin salinimi
hayat boyu devam etmektedir (10). BDNF proteini
sinir sistemi ile iliskili olmasina ragmen metabolik
etkileri de arastirlmaktadir. BDNF heterozigot
transgenik (+/-) farelerde BDNF proteinini kodlayan
iki alelden biri bulunmadigindan dolayi bu farelerde
BDNF ekspresyonu %50 oraninda azalmistir. Bu
bir
bulunmayan BALB/C ve WT olmak (izere farkl iki

calismada herhangi metabolik anormalligi
irktan fareler kullanildi. WT gruplarindaki hayvanlar
BDNF homozigot (+/+) BDNF

transgenik (+/-) fareler olmak tzere iki alt grup

ve heterozigot
olarak olusturuldu. Bu calismada BALB/C grubundaki
hayvanlara kiyasla WT gruplarindaki hayvanlarda
glukoz ve lipid diizeylerinin 6nemli derecede disik
oldugu ve total protein dizeylerinin ise 6nemli
ylksek edildi. WT
BDNF homozigot (+/+) ve BDNF

heterozigot transgenik (+/-) fareler arasinda bu

derecede oldugu tespit

gruplarindaki

parametreler arasinda 6nemli bir farkliligin olmadigi
BDNF (+/-)

farelerdeki glukoz ve lipid degerlerinin homozigot

belirlendi. heterozigot transgenik
(+/+) farelere kiyasla hafif dizeyde yiksek oldugu

gorilda.

incelendiginde WT gruplarindaki hem heterozigot
(+/-) hem de homozigot (+/+) farelerdeki serum
HDL-kolesterol ve LDL-

BALB/C  grubundaki

farelerden istatistiksel olarak disik diizeyde oldugu

glukoz, total kolesterol,
kolesterol  degerlerinin
g6ziikmektedir. BALB/C farelerin ortalama agirliginin
WT daha yiksek
metabolizmalarinin da farkh
gerektirmektedir. Ayrica irk farkhhg nedeniyle gida
da farkhhklar
BDNF'nin tropomiyozin-iligkili kinaz tip B (TrkB)

farelerden olmasi  enerji

olmasini
muhtemeldir.

aliminda olmasi

reseptorlerine yiksek affinitesinin  olmasindan
dolayr gida alimina ve viicut agirhginin kontroliine
etkisi olabilecegi dusiinilmektedir (11). insanlarda
BDNF ve TrkB geninin mutasyonunun (eksikliginin)
obezite ve gida alimi ile ilgili hastaliklarla iliskili
olabilir. Obez diyabetik rodentlerde BDNF hiperfajiyi
etki Bu

nedenle BDNF'nin merkezi anorektik (istah azaltici)

ve hiperglisemiyi azaltic gosterebilir.
bir etkisi olabilir. Bu ¢alismadaki BDNF heterozigot
transgenik (+/-) farelerde BDNF ekspresyonu distik
oldugundan dolayl bu hayvanlarda BDNF dizeyleri
de dusiktir. Herhangi metabolik bir hastalig
olmayan bir canlida BDNF diizeyinin azalmasinin
metabolizmayl ne kadar ve nasil etkileyecegi tam
olarak bilinmemektedir. BDNF’'nin serum protein
diizeylerini nasil etkiledigi ile ilgili herhangi bir

bildirim bulunmamaktadir.
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BDNF (+/+) ve BDNF (+/-) gruplar arasinda
serum glukoz, total kolesterol, HDL-kolesterol ve
LDL-kolesterol degerleri arasinda istatistiksel bir
farklilik tespit edilmedi. Ayrica, serum total protein,
albimin ve globulin degerlerinin hem BDNF (+/+)
hem de BDNF (+/-) farelerde ayni seviyede oldugu
belirlendi. Bu ¢alismada elde edilen bulgulara
benzer olarak Nakagawa ve ark. (8) yaptiklari
arastirmalar neticesinde normal farelerde BDNF’nin
kan diizeyini degistirmedigi sonucuna
BDNF  hakkinda kadar

yayinlanan literatirlerde diyabet gibi metabolik bir

glukoz
ulasiimistir. simdiye
hastalikta BDNF'nin rolu arastirilmis, diyabetli obez
rodentler lizerinde yapilan bir ¢alismada BDNF’'nin
endokrin fonksiyonlar (lizerine etki yaparak gida
alimi ve kan glukoz konsantrasyonunu azalttigi

bulunmustur (8). Hiperinsulinemili geng farelerde

BDNF'nin  hipoglisemik  etkisinin daha guglu
olabilecegi ifade edilmis, insulin eksikligine bagh
deneysel diyabet modelinde ise
intraserebroventrikiler =~ BDNF  enjeksiyonunun

diyabetik hiperglisemiyi gida alimindan bagimsiz
(12). BDNF’nin

glukagon diizeyi ve glukoneogenezis ile iliskili olarak

olarak dusurdugla bildirilmistir
karaciger glukoz Uretimini baskilayarak kan glukoz
dizeyini dusltrdtgi ileri strGlmdistiir. Tsuchia ve
ark., (2002) tip 2 diyabetli farelerde yuruttikleri bir
diyabetik farelerden iki grup
bu BDNF

enjeksiyonu yapmislardir. Obez diyabetik farelere 3

calismada obez

olusturmus ve gruplardan birine
hafta siiresince BDNF enjeksiyonu yapilmasinin kan
glukoz dizeyini BDNF enjeksiyonu yapilmayan obez
diyabetik farelere kiyasla 6nemli derecede
diustrdugu tespit edilmistir (13). Ayni galismada
diyabetik farelerde serum esterlesmemis serbest
kolesteroliin ve fosfolipid
Obez

diyabetik farelere 6zgl olarak BDNF proteininin

yag asitlerinin, total
diizeyinin de dislik oldugu goralmastar.
enerji metabolizmasini  hizlandirdigl séylenebilir.
Nakagawa ve ark. (8) BDNF'nin hipoglisemik etkisini
gosterebilmesi icin endojen ya da ekzojen insiline

ihtiya¢c duyabilecegini ifade etmislerdir. Daha once

yayinlanan literaturlerdeki  bildirimler ve bu
caligmada elde edilen bulgular birlikte
degerlendirildiginde BDNF’nin metabolizmayi

etkileyebilmesi igcin tam bir BDNF eksikliginin
olugmasi gerektigi anlasiimaktadir. Ayrica diyabet

gibi metabolik bir hastalik sirasinda BDNF'nin ilave

metabolik etkilere neden olabilecegi
anlagiimaktadir.
Tip 2 diyabetli insanlarda vyapilan bir

arastirmada, diyabetli hastalarda BDNF duzeyinin
yiiksek oldugu tespit edilmistir (14). BDNF dizeyi ile
aclk kan glukozu ve trigliserid dlzeyleri arasinda
pozitif bir korelasyon oldugu gosterilirken yas ile
negatif bir korelasyona sahip oldugu gosterilmistir.
BDNF diizeyinin artisi ile tip 2 diyabet arasinda bir
iliskinin olabilicegi dustnulmektedir. BDNF'nin gida
alimini diizenleyen énemli etkenlerden biri oldugu
kabul edilmektedir (15). Bu etki leptin, insilin ve
ile duzenlenmektedir.
potansiyel bir etki
BDNF dizeyindeki degisiklikler de

anoreksiya nervoza ve bulimiya nervoza gibi gida

pankreatik polipeptid’ler
BDNF

gosterebilir.

olarak anorektik

alimi ile ilgili hastalik risklerini arttirabilir. Fakat bu
calismada BDNF (+/+) gruptaki hayvanlar ile BDNF
(+/-) gruptaki hayvanlar arasinda glukoz ve lipid
parametreleri arasinda onemli bir farkhhk tespit
edilmemistir. BDNF azliginin obezite ve diyabet ile
iliskili olabilecegi ile ilgili bilgiler bulunmakla birlikte,
80

arastirmada serum BDNF dizeyinin yas, cinsiyet,

obeziteli insan Uzerinde vyapilan bagka bir
fiziksel aktivite veya obezite ile iliskili olmadig
bildirilmistir (16). Bu bildirimlerden farkli olarak son
yillarda tip 2 diyabetli insanlar Uzerinde yiritilen
diger bir calismada ise serum BDNF dizeyinin achk
kan glukozu ile ters orantili oldugu tespit edildigi igin
BDNF tip 2
kullanilabilecegi ifade edilmistir (17).

diizeyinin diyabetin  tanisinda

Sonug olarak, bu ¢alismada BALB/C grubundaki
hayvanlara kiyasla WT gruplarindaki hayvanlarda
glukoz ve lipid diizeylerinin 6nemli derecede diisik
oldugu ve total protein dizeylerinin ise yiksek
tespit edildi. BDNF

homozigot (+/+) ve BDNF heterozigot transgenik (+/-

oldugu WT gruplarindaki
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) fareler arasinda bu parametreler arasinda 6nemli
bir farkhligin olmadigi belirlendi. Saghkli normal
farelerde BDNF proteinin eksikliginin glukoz ve lipid
diizeylerini 6nemli derecede etkilemedigi anlasildi.
BDNF proteininin metabolizmayi nasil veya ne kadar
etkiledigi ile ilgili daha fazla arastirma yapilmasi
gerekmektedir. Ozellikle metabolik hastaliklar
sirasinda BDNF’'nin roli Gzerine ¢alismalar metabolik

etkilerin daha iyi anlasilmasini saglayacaktir.
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Oz: Calismada, Akkaraman koyunlarda Flushing + Kog etkisi ya da farkli dozlarda gebe kisrak serum gonadotropini (PMSG)
uygulamalarinin kuzu verimi Uzerine etkisi arastirildi. Bu amagla 124 bas koyun, ¢alismanin baslangicinda rastgele bes gruba
ayrildi. Bu gruplari, PMSG300 (n=25), PMSG500 (n=24) ve PMSG700 (n=25), Flushing + Kog Etkisi (n=25) ve Kontrol (n=25)
gruplar olusturdu. PMSG gruplarinda Ostrusler vagina igi 20 mg fluorogestone acetate iceren siinger (12 giln sireyle) ile
senkronize edildi ve siingerlerin ¢ikarilmasindan 24 saat 6nce 75 u cloprostenol ve PMSG300, PMSG500 ve PMSG700
gruplarindaki hayvanlara sirasiyla; 300, 500 ve 700 IU PMSG kas i¢i uygulandi. Siingerlerin gikariimasindan sonraki 5 giin
Ostris tespiti yapildi. Flushing + Kog etkisi grubunda 4 hafta siireyle flushing uygulandi ve bu siirenin sonunda 4 hafta Ostris
tespiti yapildi. Kontrol grubuna ise ilave herhangi bir uygulama yapilmadi ve Agustos-Eylil aylarinda iki ay ostriis takibi
yapildi. Butlin gruplarda ostris takipleri giinde iki kez 30’ar dakika yapilarak Ostristeki koyunlar elde sifat yontemiyle
ciftlestirildi. Gruplar arasinda gebelik orani ve sitten kesimde yasama giici agisindan farkhhk tespit edilmezken; PMSG700
grubunda dogum orani, Flushing + Kog Etkisi ve Kontrol gruplarinda ise kuzu verimi; PMSG500 grubuna gore dusik oldu
(P<0.05). Sonug olarak, Akkaraman irki koyunlarda ireme sezonu igerisinde progesteron + prostaglandinF,a, kombinasyonu
ile senkronizasyona ek olarak 500 IU PMSG uygulamasinin ile 6strisleri toplulastirilabilecegi ve kuzu verimini arttirilabilecegi
kanisina varild.

Anahtar Kelimeler: Akkaraman, Ek yemleme, Kuzu verimi, PMSG.

Investigation of Possibility of Increasing Lamb Production with Flushing plus
Ram Effect or the Administration of Various Pregnant Mare Serum

Gonadotropin Doses in Akkaraman Ewes

Abstract: The effect of ram effect plus flushing or different doses of pregnant mare serum gonadotropin (PMSG) on lamb
production in Akkaraman ewes was investigated. For this aim, 124 Akkaraman ewes were randomly divided into five group;
The groups were PMSG300 (n=25), PMSG500 (n=24), PMSG700 (n=25), Flushing plus Ram effect (n=25) and Control (n=25)
groups. The oestruses in PMSG groups were synchronised using vaginal sponge (for 12 d) containing 20 mg fluorogestone
acetate and ewes were im injected 75 W cloprostenol and 300, 500 and 700 IU PMSG in PMSG300, PMSG500, and PMSG700
groups, respectively, 24 h before sponge removal. Oestrus was checked for 5 d following sponge removal. After four weeks
flushing, oestrus was checked for 4 wk in Flushing plus Ram effect group. Control ewes had no extra administration and,
were checked for oestrus during August and September. Oestrus was checked for 30 min twice a day with teaser rams in all
groups and ewes in oestrus were hand-mated. While pregnancy and survival rates were similar, birth rate in PMSG700
group and fecundity rate in Flushing plus Ram effect and Control groups were lower than that in PMSG500 group (P<0.05).
As a result, it is concluded that 500 IU PMSG injection 24 h before sponge removal can synchronise oestrus and increase
fecundity rate in Akkaraman ewes synchronised with intravaginal progesterone plus prostaglandinaaipha injection.
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GiRiS

T

islemenin yapilamadigi bolgelerdeki vejetasyonun

yapagl, et
degerlendirildigi ekstansif/yari ekstansif karakterli

irkiye’de koyunculuk c¢ogunlukla, iklim ve

arazi sartlari nedeniyle makineli toprak

ve site donistirilmesi yoluyla
bir hayvancilik koludur (1). Tiketicilerin kuzu eti
taleplerinin artmasi, kuzu eti fiyatlarinin yiksekligi
ve yetistiricilerin daha fazla maddi kazang¢ elde
etmek istemeleri kuzu eti Gretiminin 6nemini daha
da arttirmistir. Kuzu eti Uretiminin arttirilabilmesi,
siri  blylklGginin  korunmasi ve seleksiyon
Gstanluglinian arttirilabilmesi icin anag¢ koyun basina
kuzu Uretiminin arttirilmasi gerekmektedir (2,3).
Koyun basina kuzu veriminin arttirilabilmesi
icin genetik yapiyla birlikte, ¢evresel sartlarin
iyilestirilmesi gerekmektedir. Ancak doél veriminin
kalitim derecesi oldukga disiktir ve bu yondeki
iyilestirme olduk¢a uzun zaman gerektirmektedir
(4). Bu nedenle kuzu verimini arttirmak amaciyla;
flushing (ek yemleme), suni isik uygulamasi gibi
cevre sartlarinin iyilestirilmesi yontemleri veya kog
etkisi ve eksojen hormonlar (PMSG, FSH vb.) tercih
edilebilmektedir (2).

yonelik  bu

Reproduktif performansin

arttinlmasina yontemlerin  basari
oranlarinda, maternal ya da gevresel faktorler etkili
olabilmektedir (5).

Bu calismada Akkaraman irki anag koyunlarda
asim sezonu icerisinde 20 mg fluorogestone acetate
iceren vaginal slinger uygulamasi ile kombine edilen
300, 500 ve 700 IU PMSG enjeksiyonlari ve flushing
etkisi kuzu  veriminin

+ kog uygulamasiyla

arttinlabilirligi arastirildi.
MATERYAL ve METOT

Calisma, asim sezonu igerisinde (Agustos-Eylil),
Bahri

Enstitlisinde, Hayvan Deneyleri ve Yerel Etik Kurulu

Dagdas Uluslararasi Tarimsal Arastirma

ilkelerine uygun olarak gergeklestirildi (karar tarih ve
sayl: 22/07/2013 ve 10). Materyal olarak bir arada
barindirilan, rutin

asilamalari (ektima,

enterotoksemi, brusella, sap, cicek ve koyun-kegi

vebasl) ve paraziter micadelesi yapilmis, vicut
2.5-4.0 (1-5 skalasina gore)
arasinda degisen, klinik olarak herhangi bir saglk

kondisyon skorlari

sorunu bulunmayan ve bir 6nceki sezonda dogum

yapmig, 2-5 vyash, 124 bag Akkaraman koyun
kullanildi.  Koyunlar  galismanin  baslangicinda
rastgele PMSG300 (n=25), PMSG500 (n=24),

PMSG700 (n=25), Flushing + Kog etkisi (n=25) ve
Kontrol (n=25) olarak 5 gruba ayrildi. PMSG300,
PMSG500 ve PMSG700 grubundaki

Ostrisleri progesteron+PMSG+PGF2q kombinasyonu

koyunlarin

ile senkronize edildi. Bu amagla 20 mg fluorogestone

acetate (sentetik progesteron analogu) iceren
vaginal siinger (Chronogest, Intervet, Turkiye) 12
gun sureyle uygulandi. Singerin gikarilmasindan 1
glin 6nce koyunlarin tamamina 75 p cloprostenol
(Minoprost, Provet, Turkiye) kas igi (i.m.) uygulandi.
Cloprostenol uygulamasiyla es zamanli olarak
PMSG300, PMSG500 ve PMSG700 gruplarindaki
koyunlara sirasiyla; 300, 500 ya da 700 |IU PMSG
(Choronogest/PMSG,

uygulandi. Siingerlerin gikariimasini izleyen 5 giin

Intervet,  Tlrkiye) i.m.
boyunca 12 saat araliklarla giinde iki kez 30 dakika
sureyle arama koglari ile dstris tespiti yapildi.
Flushing + Kog¢ etkisi grubundaki koyunlara
ciftlesme doneminden 6nceki 4 hafta boyunca 500
gr/koyun/ konsantre (2600 ME, %16 ham protein)
yem seklinde ilave yemleme yapildi. Kog etkisi ise
ciftlesme donemi baslangicindan 6nceki son 14 giin
karin alti

bolgesi bez onlikle kapatilan uyarici

koclarin katilmasiyla gergeklestirildi. Bu gruptaki
koyunlar diger koyun, ko¢ ve erkek kuzulardan
yaklasitk 1 km uzaktaki agillarda tutuldu. Uyarici
koglarin g¢ikarilmasindan sonra 4 hafta siireyle arama
koclari ile 6striis tespiti yapildi.

Kontrol grubundaki koyunlarda ise 2 ay sireyle
(Agustos-Eylil) arama koglari ile glinde iki kez 30
dakikalik periyotlarla Ostris tespiti yapildi.

Biitlin gruplarda ostriste oldugu tespit edilen
koyunlar elde sifat yontemiyle damizlik koglarla
ciftlestirildi. Gebelik muayenesi

ise; gruplarda
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ciftlestirilmelerin tamamlanmasindan 40 giin sonra
ultrason (5-7.5 MHz linear prob, Scanner 480 Vet,
Esaote, Pie Medical, Hollanda) ile yapildi. Gebe
koyunlara gebeligin son 6 haftasinda kaba yeme
ilave olarak koyun basina 500-750 gr (2500 ME, %16
ham protein), dogum sonrasi siitten kesime kadar
ise 1000-1500 gr kesif yem (2600 ME, %15 ham
protein) verildi. Dogan kuzularin dogum sonrasi ilk 1
saat icerisinde kolostrum almalari saglandi ve 3 giin
sireyle anneleri ile bireysel dogum bodlmesinde
tutuldu. Coklu dogum yapan koyunlarin kuzularina
sut ikame mamasi verildi. Kuzulara ikinci haftadan
itibaren kuzu buyltme baslangic yemi ve kaliteli
kuru yonca otu ad libitum olarak verildi ve sitten
kesime kadar (75. glin) glinde iki kez emistirildi.

Calismada gruplara iliskin ~ dol  verimi
ozelliklerinin tespitinde asagidaki kriterler kullanildi;

- Ostriis orani (6striis gosteren koyun sayisi /
kogalti koyun sayisi),

- gebelik orani (gebe koyun sayisi / kogalti
koyun sayisi),

- dogum orani (kuzulayan koyun sayisi / kogalt
koyun sayisi),

- kuzu verimi (dogan kuzu sayisi / kogalti koyun
sayisl),

- bir dogumda ortalama kuzu sayisi (dogan
kuzu sayisi/doguran koyun sayisi),

- tek dogum orani (tek doguran koyun sayisi /
doguran koyun sayisi),

- ikiz dogum orani (ikiz doguran koyun sayisi /
doguran koyun sayisi),

- ¢oklu kuzulama orani (¢oklu kuzulayan koyun

sayisi / kuzulayan koyun sayisi),

Tablo 1. Gruplarda dol verimi 6zellikleri.
Table 1. Reproductive parameters in groups.

- sttten kesimde yasama gici (sutten kesilen
kuzu sayisi / dogan kuzu sayisi)

istatistiksel Analiz

Kuzu verimi disindaki oranlarin

karsilastiriimasinda ki-kare, kuzu  veriminin
karsilastirilmasinda ise ANOVA testi kullanildi. Grup
farklihklarinin karsilastiriimasinda ise  Least
Significant Difference (LSD) testi tercih edildi. Analiz
P<0.05

sonuglarinin degerlendirilmesinde

istatistiksel agidan 6nemli kabul edildi.
BULGULAR

Tim gruplarda dol verimine iliskin elde edilen
sonuclar Tablo 1’de verildi. Ostriis, gebelik ve ¢oklu
dogum oranlari ve sitten kesimde yasama glicl
acisindan gruplar arasindaki farkhhklar istatistiksel
olarak ©6nemsiz bulundu. Son uygulama-6stris
araligi, dogum orani, kuzu verimi, bir dogumda
ortalama kuzu sayisi ve tek dogum orani agisindan
bazi gruplar arasinda onemli farkliliklar saptandi.
PMSG500 grubunda, PMSG700
(P<0.05). Kuzu verimi
bakimindan PMSG500 grubu ile Flushing + Kog etkisi

ve Kontrol gruplari arasindaki istatistiki farklilik

Dogum orani

grubundan  yuksekti

onemli bulundu (P<0.05). Bir dogumda ortalama
kuzu sayisi PMSG500 ve PMSG700 gruplarinda,
Flushing + Kog¢ etkisi ve Kontrol gruplarindan,
PMSG300 grubunda ise Kontrol grubundan yiiksekti
(P<0.05). Tek dogum orani bakimindan Flushing +
Kog etkisi ve Kontrol gruplarinin, PMSG500 ve
PMSG700 gruplariyla arasindaki farkliliklar énemli
bulundu (P<0.05).

Fertilite parametreleri PMSG300 PMSG500 PMSG700 Flushing Kontrol
Uygulama-6stris arahigi (h) 32.31£26.7 ¢ 37.4+£27.9°¢ 32.3+26.7°  290.0+27.3° 444.7+27.32
Ostriis orani (%) 100.00 91.67 96.00 92.00 92.00
Gebelik orani (%) 84.00 83.33 68.00 80.00 76.00
Dogum orani (%) 80.00%° 83.33° 56.00° 68.00%° 68.00%°
Tek dogum orani (%) 70.00%° 55.00" 42.86° 88.242 94.12°
ikiz dogum orani (%) 20.00°2¢ 35.002 57.14° 11.76%¢ 5.88°¢
Goklu dogum orani (%) 10.0 10.0 0.0 0.0 0.0
Kuzu verimi 1.122° 1.17¢ 0.88% 0.76° 0.72°
Bir dogumdaki kuzu sayisi 1.402° 1.47°2 1.57°2 1.12%¢ 1.06°¢
Sutten kes. yas. giicl (%) 85.71 89.29 95.45 100.00 94.44

ab<siitunlar arasinda istatistiki agidan fark vardir (P<0.05).
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TARTISMA ve SONUC

Koyunlarda lreme sezonunun baslangici ve
uzunlugu Uzerine irk, gevre sicakhgl, nem, yikseklik,
cografi konum ve mera sartlari gibi pek ¢ok cevresel
faktoriin etkili oldugu ¢ok iyi bilinmektedir. Konya ve
cevre ilcelerinde Akkaraman irki siiriilerinde kog
katimi, siklik aktivitelerin yogunlastigi ve dogumlarin
da ilkbahar mevsiminin baglangicinda toplulagmasi
amaciyla geleneksellesmis bir sekilde Eylal-Ekim
(6).

gruplara 6zgl Ostris tespit sireleri icerisinde elde

aylarinda yapilmaktadir Sunulan ¢alismada
edilen Ostriis oranlari birbirine benzer ve %90'nin
Gzerinde oldu. Bu benzerligin calismanin asim
sezonu icerisinde yapilmis olmasindan kaynaklandigi
diistintilmektedir.

Calismamizda kisa

en son

enjeksiyon/uygulama-ostriis  aralig beklendigi
sekilde PMSG uygulanan gruplarda oldu. Flushing +
Kog etkisi grubunda ise PMSG uygulanan gruplardan
uzun, Kontrol grubundan daha kisa oldu. Eksojen
PGF2q

regresyonu

progesteron  uygulamasinin  sonunda

enjeksiyonuyla  korpus  luteumun
(7,8).

uygulamasinin

hizlandirilmaktadir Calismada  eksojen

progesteron sonuna  yapilan
kombinasyonlardan biri de PMSG enjeksiyonudur.
PMSG hormonu FSH ve LH benzeri bir etkiye sahip
oldugundan, koyunlarda follikiiler  gelisimin
desteklenmesi ve lireme sezonu icinde veya disinda
ovulasyon oraninin arttiriimasi

(8).

hemen laktasyonun baslamasi ve yaz sonuna dogru

amaciyla yaygin

olarak kullaniimaktadir Dogum sonrasinda

meralarin kalitesinin diismesi nedenlerinden dolayi
koyunlarin viicut kondiisyon skoru asim sezonunun

baslangicinda disik olmaktadir. Tim ruminant

turlerinde oldugu gibi koyunlarda da beslenme
dizeyi ile reproduktif aktivite dogrudan iligkilidir.

Flushing uygulamasiyla saglanan besin artisi

neticesinde ovaryumlardaki follikiiler  gelisim

hizlanmaktadir. Flushing uygulamasinin

follikiilogenezis  Uzerindeki  hizlandirici  etkisi,
koyunlarin vicut agirliklarinda artis olmadan akut
bir etkinin sonucunda gelismektedir (9). Flushing +

Kog etkisi grubunda 06strislerin, Kontrol grubuna

gore daha erken olusumuna flushing uygulamasinin
yaninda, kog etkisi uygulamasinin da etkisi oldugu
duslintlmektedir. Kog etkisi, daha ¢ok andstris
donemindeki koyunlarda 6striis ve ovulasyonlarin
toplulastiriimasinda kullanilan bir yontemdir. Bu

LH
(10).

Bununla birlikte Greme sezonu igerisinde de uyarici

yontemde  koglarin  strtye katilmasiyla

hormonunun  salinimini  indiklemektedir
koglarin katilmasiyla 6striis siklusunun dénemi fark

etmeksizin koyunlarda LH saliniminin uyarildig

gosterilmistir  (11). Baska bir c¢alismada ise
progesteron uygulamasi sonunda ko¢ etkisi
uygulanan koyunlarda, kontrol grubundakilerle

karsilastinldiginda follikiiler gelisimin hizlandig1 ve
follikiillerden salinan artan Ostradiollin etkisiyle LH
saliniminda daha hizl bir artis sekillendigi, 6stris ve
ovulasyonlarin daha erken olustugu belirlenmistir
(12). Siklusun farkh dénemlerinde LH saliniminda
olusabilecek artislarin, follikiil ve korpus luteum
gelisimi, olgunlagmasi ve regresyonunda
olusturacagi degisikliklerle siklusun siiresi Gzerinde
etkili olabilecegi belirtilmektedir (11). Sunulan bu
calismada da Flushing + Kog¢ etkisi grubundaki
koyunlarda uygulama-6striis araliginin, Kontrol
grubundaki koyunlara goére kisa olmasinin, ilave
yemleme ve kog etkisi uygulamasinin etkilerinin
sonucunda follikiler ve Iluteal aktivitedeki
degisikliklerin sonucu oldugu disliniilmektedir.
Sunulan ¢alismada gruplarda gebelik oranlari
arasindaki farklilk istatistiksel olarak énemli olmadi.
agisindan  bakildiginda,

gebelik oraninin en disik oldugu PMSG700 (%68)

Ancak dogum oranlari

grubunda dogum orani, diger gruplarla benzer
olmakla birlikte PMSG500 grubundan disiik oldu.
Koyunlarda PMSG’nin fertilite Uzerine etkilerine
yonelik calismalarda birgok faktoriin  sonuglar
Gzerinde etkili oldugu ve bu nedenle galismalarin
(13). Bu

PMSG’nin uygulama dozudur.

sonuglarinin  uyumlu olmadigi agiktir

faktorlerden biri
PMSG’nin yuksek dozlarinin koyunlarda
siiperfollikiilasyona neden oldugu iyi bilinmektedir
(14). Sunulan calismada gebelik oranlari arasinda
farkhhk o6nemli

istatistiksel olmasa da gebelik
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oraninin PMSG700 grubunda, diger gruplardan fark
edilebilir sekilde duisuk oldugu gorilmektedir. Bu
gruptaki gebelik oraninin diger gruplardan dusik
follikil

superovulasyona neden olan PMSG hormonunun

olmasinin, gelisimini indukleyerek

yarilanma Omriiniin uzun olmasi nedeniyle g¢ok
sayida biyik follikiilden salgilanan yogun 6stradiol
ortaminda oositin  erkenden

olgunlagmasi ve

ovulasyon sonucunda

fertilite

Oncesinde yaslanmasinin

olusan disukliginden  kaynaklanmis
olabilecegi dustnllmektedir (15). Bu hipotezimiz
artan PMSG dozlarinda artan korpus luteum sayisina
karsin gebelik oranlarinin azaldigini
Moakhar (16)
desteklenmektedir. PMSG700 grubundaki dogum
PMSG500 grubuna gore daha disuk

olmasinin nedenlerinden biri embriyonik 6limler

gOsteren

ve ark. sonuglariyla

oraninin,

veya gbzlenemeyen abortlar olabilir. Ancak bu konu
ileriki calismalarda ayrintili arastiriimahdir.

Bu ¢alismada PMSG hormonunun uygulandig
gruplarda kuzu verimi genel olarak diger gruplardan
yiiksek oldu. PMSG500 grubu ile Flushing + Kog
etkisi farkhlik

istatistiksel olarak da 6nemli dizeyde gerceklesti.

ve Kontrol gruplari arasindaki
Genel olarak koyunlarda lreme sezonu igerisinde
¢oklu ovulasyonlari indiiklemek igin 250-750 IU
araliginda bir PMSG doz segenegi uygulanabilir (8).
Gruplardaki gebelik oranlarindaki farkliliga ragmen;
PMSG uygulanan gruplar arasindaki kuzu veriminde
istatistiksel farkhligin olmamasi, artan dozlarla
paralel olarak ¢oklu ovulasyonlarin indiklenmesi
ikiz

kaynaklanmaktadir.

neticesinde dogumlarin artmasindan

Benzer sonuglar daha oOnce
yapilan bircok ¢alisma ile gosterilmistir (17-20).
Sunulan ¢alismada Akkaraman irki koyunlarda
kuzu verimi sadece PMSG 500 grubunda Flushing +
Kog etkisi ve Kontrol gruplarindan 6nemli diizeyde
ylksek oldu. PMSG uygulanan (¢ grupta da kuzu
verimi benzer oldu. Progesteron uygulamasi ile
kombine edildiginde, PMSG dozunun artisiyla ¢oklu
dogum orani da artmaktadir. Ancak gebelik orani ve
ozellikle dogum yapan koyun sayisi doz artisiyla

azalmaktadir.

irki

Greme sezonu igerisinde progesteron+prostaglandin

Sonug¢ olarak, Akkaraman koyunlarda

kombinasyonu ile senkronizasyona ek olarak 500 IU
PMSG
toplulastirilabilecegi

uygulamasiyla Ostruslerin

ve kuzu veriminin

arttirilabilecegi kanisina varildi.
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Oz: Bu calisma, broylerlerde organ gelisimi iizerine cinsiyet ve aydinlatma programlarinin etkilerini incelemek amaciyla
yapilmistir. Toplam 312 adet giinlik yasta civciv (Ross-308) ilk 7 glin ana makinesinde barindirildiktan sonra iki farkh
aydinlatma programinin [(23A: 1K) ve (16A: 8K)] uygulandigi iki kimese yerlestirilmistir. Denemenin 0, 7, 14, 21, 28, 35. ve
42. ginlerinde alt gruplar temsilen (cinsiyet ve aydinlatma gruplar) hayvanlarin canli agirliklari belirlendikten sonra
kesilerek, bazi i¢ organ dlgiimler tespit edilmistir. Kulugkadan gikistan deneme sonuna kadar, organlarin biiylime oranlarinin
belirlenmesinde nonlinear regresyon modellerinden birisi olan Gompertz modeli kullaniimistir. Cinsiyet faktérinin ince
barsak uzunlugu disinda diger organ agirliklari Gzerine etkili olmadigi saptanmistir (P>0.05). Aydinlatma programlarinin kalp,
karaciger, ince barsak agirligi ve ince barsak uzunlugu lizerine etkisinin 6nemli oldugu tespit edilmistir (P<0.05). Gompertz
metodu ile hesaplanan, belirleme katsayisi (R2) degerleri kalp, karaciger, mide ve ince barsak agirliklari ile uzunlugu igin
0.860-0.960 arasinda oldukg¢a yuksek bulunmustur. Deneme gruplari arasinda organlara ait biiyiime oranlari mide igin
benzer bulunurken, diger organlarda ise sabit (16A:8K) aydinlatma programinda sirekli (23A:1K) aydinlatma programina
gore daha yuksek belirlenmistir. Strekli ve sabit aydinlatma programlari karsilastirildiginda sabit aydinlatma programinin
broilerlerde daha yiksek organ gelisimine neden oldugu tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Aydinlatma programlari, Broiler, Gompertz modeli, Organ gelisimi.

Effect of Continuous and Constant Lighting Regimes on Organ Growth in
Broilers

Abstract: This study was undertaken to investigate the effect of gender and lighting regimes on organ growth of broilers.
Totally, 312 head one day old chicks (Ross-308) were kept in brooder for the first 7 d, then transferred into the cages, in
which the animals were exposed to two lighting regimes [(23L: 1D) and (16L: 8D)]. The samples from sub-groups (gender
and lighting groups) were weighed, slaughtered and internal organs were weighed to determine the organ growth on the
days zero, 7, 14, 21, 28, 35 and 42 throughout the experiment. To determine the growth rate of organs from the brood to
the 42" d of the experiment, non-parametric Gompertz model was used. Except for the length of the intestine, other organ
weights were not affected by the gender of the animals (P>0.05). Lighting regime had significant effect on heart, liver,
intestinal weight and intestinal length (P<0.05). The R2 values, calculated by using Gompertz method were between 0.860
and 0.960 and quite high for body, heart, liver, proventriculus, intestinal weight and length of the intestine. Growth rate of
the proventriculus was similar in both lighting regimes, while that of other organs was higher in animals exposed to
constant (16L: 8D) lighting, than those in continuous (23:L: 1D) lighting. When compared to continuous lighting, the
constant regime was concluded to be a superior choice to obtain higher growth rate in broilers.

Keywords: Broiler, Gompertz model, Lighting regime, Organ growth.

X Ekrem LAGIN
Atatiirk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Zootekni Anabilim Dali, Erzurum, TURKIYE.
e-posta: elacin@atauni.edu.tr



Surekli ve Sabit Isiklan... Lagin ve ark.

GiRiS

I sik, kanatl hayvanlarda; bliyime, gelisme ve metabolik  hastaliklara  yatkinhg, ani  6lim
tiremeyi kontrol eden hormonlari etkileyerek, sendromunu ve iskelet bozukluklarini azalttig

bu o6zelliklerde varyasyona neden olan ¢ok onemli bildirilmistir (11). Sabit aydinlatmanin (16A:8K)

bir cevresel faktordir (1,2). kanatli hayvanlarda refah dizeyini arttirdigi (12)
Etlik piliclerde, farkh aydinlatma programlari ayrica yasama glcli, ortalama canli agirhk ve

uygulanarak  metabolik ve iskelet sistemi yemden vyararlanma oranini da iyilestirdigi

bozukluklarini 6nlemek amaciyla birgcok bilimsel

galisma yurutlilmektedir. Bu aydinlatma

programlarinin amaci, piliclerde azami kas blylime
oranini elde etmek igin yeterli fizyolojik olgunluga
programlarini

ulastirabilecek aydinlatma

belirleyebilmektir (3).

uygun

Ticari broiler yetistiriciliginde siirekli (24A:0K)
(23A:1K)

programlari, diurnal ritmi bozmasi nedeniyle hayvan

veya sirekliye yakin aydinlatma
refahini olumsuz yoénde etkiledigi bildiriimektedir
(4). Surekli aydinlatmanin, blylime ile iliskili olarak
ani 6lim sendromuna (5), asitese (6) ve iskelet

(7)

bildirilmektedir. Bu nedenle Avrupa Komisyonu etlik

sistemi  bozukluklarina neden  oldugu
pilic refahi konusunda direktif (8) yayinlayarak 30
Haziran 2010 yilindan itibaren, lye Ulkelerde broyler
yetistiriciliginde 7. ginden sonra en az 6 saatlik
karanlik periyodun olmasi zorunlulugunu ve bu
karanlik slrenin 4 saatinin ise kesintisiz olmasi
gerekliligini belirtilmistir.

Karanlk periyot, melatonin hormonunun
salgilanmasi igin gereklidir. Bu hormon, canlilarin
yem tiketimini ile

ve su termoregilasyon

fonksiyonlarini ayarlayarak, sirkadian ritmi
diizenlemektedir. Pang ve ark. (9)'in melatonin,
Istkta gbziin retina tabakasindan, karanlik periyotta
ise pineal bezlerden salgilandigini bildirmislerdir.
Melatonin hormonu en ¢ok karanlik dénemde
salgilanmaktadir. Kanathlarda gunlik karanhk
periyodun arttirildigi donemlerde serum melatonin
diizeyinin daha yiksek oldugu bildirilmistir (10).

sagligi
karanlik dénemin etkisini inceleyen birgok bilimsel

Broilerler acisindan gilin igerisinde

calima yaritilmustir. Bu calismalarin sonuglarinda;

glnlik 1siklandirma  siresinin - azaltilmasinin;

bildirilmistir (13). Bu sayede daha az fizyolojik stres
(14,15), genel aktivite artisi ve bacak sagliginda
(16). Giin
icerisinde karanlik periyot arttinldiginda fiziksel

iyilesme saglandigi ifade edilmistir
aktivite azalmasina bagl olarak enerji tiketiminin

azaldigi ve indirekt olarak da yem kisitlamasi

gerceklestigi icin broylerlerde yemden
yararlanmanin arttirdigi ifade edilmistir (17).

Sonucta fotoperiot (aydinhk donem) ve
scotoperiot (karanlik doénem) fazlari broylerlerde
blylime hizini etkilemekte ve buna bagl olarak
hayvan refahi Uzerinde dogrudan etkili olmaktadir.
Scotoperiotun artmasi ile blylime hizi azalarak,
bliylime ile iliskili yukarida bildirilen hastaliklar
azalmaktadir (18). Ayni zamanda karanlk donem
kanathlarda metabolizma Uzerinde etkili olarak
onemli seviyede doku gencglesmesini saglamaktadir
(19).

Bliyime hizlarinin belirlenmesinde parametrik
modellere gore, non-parametreik bliyiime modelleri

daha basarili olmaktadir (20).

Bu calisma, surekli (23A:1K) aydinlatma
programi ile gln igerisinde 8 saat karanlik siresi
olan sabit (16A:8K) aydinlatma programlarinin
broylerlerde organ gelisimi Uzerine etkilerini
arastirmak amaciyla yuratilmastdr.

MATERYAL ve METOT
Deneme, Atatirk Universitesi Veteriner

Fakiltesi Arastirma ve Uygulama Birimi Kanath
Unitesinde gerceklestirilmistir. Hayvan materyali
312 Ross-308

kullanilmistir. Denemede Yerel Etik Kurulu ilkelerine

olarak adet broyler  civciv

uyulmustur. Civcivlerin bir glinlik vyasta, kanat

tiylerine bakilarak cinsiyet tayinleri yapilmis ve yedi
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gun sureyle ana makinelerinde barindiriimiglardir.
Yedinci glinden sonra civcivler (toplam 288 adet) iki
farkli 1siklandirma programinin uygulandigi farkl iki
kiimese aktarilmistir.  Birinci kiimeste, sirekli
aydinlatma programi (23A: 1K) ve ikinci kiimeste
sabit aydinlatma programi (16A: 8K) uygulanmistir.
Deneme plani igin her bir kiimeste, 6 erkek ve 6 disi
olmak Uzere toplam 24 adet bdlme kullanilmistir.
bir 12

yerlestirilmistir. Civcivler kiimese nakledilmeden bir

Her bolmeye toplam adet civciv
gun Once ortam sicakligi 27 °C seviyesine, ana
makinelerinde ise 34 °C'ye kadar yikseltilmistir.
Civcivlerin kiimeslere nakli ile birlikte odalarin
sicakhginin ortalama 30 °C’de tutulmasina 06zen
gosterilmistir. Nispi nem ortalama %50-60 arasinda
sabitlenmistir. Yemleme ve sulama ekipmani olarak
ilk 7 glin ana makinelerinin oluklu tipte yemlik ve
nipel sulama ekipmani kullaniimistir. Yedinci glinden
sonra kiimeslerde alinan

yerde yetistirmeye

civcivlerin,  yukseklikleri  ayarlanabilen  askili
yemlikler ve 6 litre kapasiteli civciv suluklari ile yem
ve su ihtiyaglari karsilanmistir. Denemede kullanilan
civcivlere ad libitum olarak birinci glinden 21. giine
kadar %23.6 ham protein ve 3060 kcal/kg metabolik
enerji iceren etlik civciv yemi, 22. glinden 42. giline
kadar ise %20.6 ham protein 3200 kcal/kg metabolik
enerji ihtiva eden etlik pilic yemi verilmistir.
Civcivlerin  organ gelisimlerini  belirlemek
amaciyla, kulugka c¢ikisindan hemen sonra ve yedinci
gunde 12 erkek ve 12 disi civciv olmak lzere toplam
24 tanesi kesilmistir. Strekli ve sabit aydinlatmanin
yapildig kimeslerde galismanin 14., 21., 28., 35. ve
42. glinlerinde canh agirliklar tespit edilmistir. Her iki
alt grup

ortalamasina en yakin olan 6 erkek ve 6 disi olmak

muamele grubuna ait bolmelerden
Uzere toplam 120 adet broyler kesilmistir. Kesilen
broylerlerden taslik, kalp, 6n mide, karaciger, m.
pectoralis ve ince bagirsaklar ayrilmistir. Organ
agirhklarn 0.01 g ve 0.1 g hassasiyetli terazi
yardimiyla tartilmistir. ince barsaklarin uzunlugu ise

metre ile 6l¢tlmustir.

istatistiksel Analiz

Deneme gruplarinda yedinci gin organ
agirliklarin  vicut agirhgina oranlari ve bagirsak
uzunluklari lzerine aydinlatma programlari ve
cinsiyetlerin etkilerini belirlemek amaciyla iki yonli
varyans analizi metodu kullanilmistir.

Kulugkadan ¢ikistan 42. glnine kadar olan
organ agirliklari ve bagirsak uzunluklarina ait
blylme hizlarinin belirlenmesi amaciyla nonlinear
modellerinden modeli

blyime Gompertz

kullaniimistir.
—kt

B
Wi= Wmazx

Wt=t guinliik yasta gozlenen agirlik/uzunluk

t= glnluk yas

Wmax=zaman sonsuza ulastiginda (asimtotik)
canl agirhk

b= baslangi¢ agirlig

k= blylme hizi

Wmax ve b degerleri her aydinlatma programi
icin sabit tutularak k degerlerindeki degisimin
belirlenmistir. Verilerin istatistik analizinde SPSS

paket programi kullaniimistir.

BULGULAR

Tablo 1’de bazi organlarin viicut agirhgina
oranlari Uzerine cinsiyet ve aydinlanma sirelerinin
etkisine ait varyans analiz sonuglari sunulmustur.
Birgok oran lizerine cinsiyetinin etkisinin istatistik
onemde olmamasindan dolayi, veri seti blylime
modeli icin sadece aydinlanma siresini icerecek

sekilde degerlendirilmistir. Tablo 2’de ise canl agirlik

ve bazi organlara ait Gompertz modeli ile
tahminlenmis  olan  parametreler  verilmistir.
Gompertz modeli canli agirhlk ve organlarin

gelisimini belirlemedeki etkinliginin yiiksek (R%: 0.85
— 0.96) oldugu tespit edilmistir. En yiksek belirleme

katsayisi canli agirhk degeri icin hesaplanmistir.
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Tablo 1.Relatif organ agirliklari (% canl agirlik) ve ince barsak uzunluklarina ait ortalama ve standart hata
degerleri.
Table 1. The mean and standard error of relative organ weight (% body weight) and length of the small
intestine.

Organlar Gruplar Cinsiyet Glnler
7. 14. 21. 28. 35. 42.
(23A:1K) Erkek 0.88 0.89 0.63 0.70 0.58 0.51
Disi 0.82 0.92 0.70 0.66 0.53 0.50
Kalp (%) (16A:8K) Erkek 0.86 0.89 0.76 0.70 0.68 0.57
Disi 0.88 0.90 0.74 0.68 0.59 0.60
Standart Hata 0.03 0.05 0.03 0.03 0.04 0.03
p<!
Grup Os Os * Os * *
Cinsiyet Os Os Os Os Os Os
(23A:1K) Erkek 0.92 0.92 0.76 0.69 0.52 0.49
Disi 1.26 0.78 0.92 0.73 0.60 0.52
Mide (%) (16A:8K) Erkek 1.20 0.88 0.82 0.73 0.53 0.48
Disi 1.08 0.90 0.75 0.64 0.55 0.48
Standart Hata 0.14 0.03 0.06 0.03 0.03 0.03
p<!
Grup Os Os Os Os Os Os
Cinsiyet Os Os Os Os Os Os
(23A:1K) Erkek 4.30 3.55 2.73 2.62 2.73 2.30
. Disi 4.26 3.78 2.74 2.73 2.77 2.01
:f;;ac'ger (16A:8K) Erkek 437 363 3.26 2.69 2.47 2.14
Disi 4.67 3.96 3.19 2.93 2.52 2.45
Standart Hata 0.23 0.19 0.11 0.09 0.09 0.10
p<!
Grup Os Os ok Os * Os
Cinsiyet Os Os Os Os Os Os
(23A:1K) Erkek 10.77 9.4 7.17 6.79 4,74 4.03
Barsak Agirlig Disi 11.30 8.33 6.81 6.86 4.68 4.34
(%) (16A:8K) Erkek 12.03 7.80 8.77 6.65 5.59 4.68
Disi 11.59 8.94 8.48 6.02 5.33 4.48
Standart Hata 0.64 0.43 0.40 0.37 0.26 0.25
p<!
Grup Os Os ok Os ok Os
Cinsiyet Os Os Os Os Os Os
(23A:1K) Erkek 67.33 92.40 124.60 141.66 158.83 154.40
Barsak Disi 69.33 93.00 122.50 139.00 150.66 158.66
Uzunlugu (16A:8K) Erkek 65.00 94.83 129.71 143.16 165.00 160.14
(cm) Disi 70.00 89.00 130.80 127.73 157.83 162.16
Standart Hata 3.74 4.28 4.49 3.75 5.01 3.50
p<!
Grup Os Os Os Os Os *
Cinsiyet Os Os Os * Os Os

*.istatistiksel snemlilik, **: P<0.01, *: P<0.05, Os: Onemsiz

63



Siirekli ve Sabit Igiklan...

Lagin ve ark.

Tablo 2. Blylime egrisi parametrelerinin ortalamalari, standart hatalari ve belirleme katsayilari.
Table 2. The mean, standard error and determination coefficients data of the growth curve parameters.

Parametreler Gruplar Wax b K R?
23A:1K 0.037+0.08 0.960
Canh Agirhk ( ) 4915 5.0
(16A:8K) 0.038+0.08 0.957
o (23A:1K) o8 is 0.05040.010 0.920
P (16A:8K) ' ' 0.056+0.011 0.918
23A:1K 1062+0.01 84
Mide (23A:1K) 12.0 43 0.062£0.013 0.846
(16A:8K) 0.06240.012 0.876
N (23A:1K) 0.057+0.012 0.905
Karaciger 60.0 4.6
'8 (16A:8K) 0.059+0.010 0.935
. (23A:1K) 0.07840.012 0.850
Barsak Uzunl 170.0 17
arsak Uzuniugy (16A:8K) 0.079+0.012 0.862
Sareak Al (23A:1K) 650 o 0.067+0.013 0.890
girlie (16A:8K) ' ' 0.068+0.011 0.913

Wmax= Zaman sonsuza ulastiginda (asimtotik) agirlik, b= Baglangig agirligi, k= Biiyiime hizi, R*= Belirleme katsayisi

TARTISMA ve SONUC

Yapilan g¢alismada kalp agirhiginin  viicut
agirligina orani 21., 35. ve 42 odlglimlerinde 23 saat
daha duasik oldugu
belirlenmistir (P<0.05) (Tablo 2). Benzer sekilde
16A:8K grubundaki

hizinin daha yiksek oldugu bulunmustur (Tablo 2).

aydinlatilan  broylerlerde

hayvanlarda kalbin blyime

Scott (21)'in bu ¢alismanin bulgusuna benzer sekilde
aydinlatma sirelerinin degismesi ile oransal kalp
agirhginin degistigini belirtmistir. Mide/viicut agirligi
oranlari, cinsiyet ve aydinlanma sirelerinden
etkilenmemistir (P>0.05), (Tablo 1). Bu sonuglarla
paralel olarak iki aydinlatma grubunda bulunan
piliclerin midelerine ait blylime hizi 0.062 olarak
hesaplanmistir. Karaciger agirliginin viicut agirhigina
orani 21. giinde 16A:8K grubunda, 35. gilinde ise
23A:1K grubunda daha yuksek oldugu belirlenmistir.
Karaciger blylime hizi, 23A:1K grupta olanlarda
0.057, 16A8K 0.059

tahminlenmistir.

grubunda ise olarak
Bagirsak agirliginin vicut agirlhigina orani 21. ve
35. 16A:8K

uygulananlarda daha vyiksek bulunmustur.

giinlerde aydinlatma  programi
ince
bagirsak uzunlugu Uzerine, deneme sonu olgimi
harig, aydinlatma programi bir farkhlik olusturmamis
(P>0.05) ancak 42. glinde yapilan dlcimlerde 23A:1K
broylerlerin ince

aydinlatma uygulanan

daha

(P<0.05). Bagirsaklarin agirliklari ve uzunluklari igin

bagirsaklarinin kisa oldugu belirlenmistir
hesaplanan blyime hizinin 16A:8K aydinlatma
23A:1K

gore daha ylksek bulunmustur.

programinda barindirilan  broylerlerde

aydinlatmaya
Bagirsak gelisiminin, karanlik periyodun daha uzun
sireli uygulandigl hayvanlarda daha hizli gelismesi,
uzun sdren agllk doneminden sonra aydinlik
dénemde hayvanlarin yeme hiicum ederek daha
fazla yem tiketmelerinden kaynaklandigi
dustnilmektedir.

Bu hizli

broylerlerde uygulanan aydinlatma programlari,

calisma  sonucunda, bliylyen

hayvanlarin kas dokusundaki agirhk artislarinin
farklilastirmasinin yaninda, farkli organ ve dokularda
blylime hizlarinin degismesine neden olmaktadir.
Broylerlerde siirekli aydinlatma programlari, viicut
homeostasisinin bozulmasina, dolayisiyla fizyolojik
metabolik  aksamalara neden

ve oldugu

dustnilmektedir.
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Oz: Pankreas, endokrin ve ekzokrin salgi 6zelligine sahip, hayvan tiirleri arasinda beslenme aliskanliklarina bagli olarak bazi
karakteristik ve fonksiyonel farkliliklar gésteren bez yapisinda bir organdir. Bu galismada, saksagan (Pica pica) pankreas
dokusunun morfolojik ve fonksiyonel 6zelliklerinin makro-anatomik ve histolojik yontemlerle arastiriimasi amaglanmistir.
Calismada, saksaganlardan elde edilen pankreas diseke edilerek %10'luk tamponlu formaldehit soliisyonuna alindi. Tespit
edilen pankreas dokulari alkol ve xylol serilerinden gegirilerek dehidratasyon ve seffaflastirma islemlerinden sonra parafin
bloklara gémiilerek 5 um kalinliginda kesitler alindi. Alinan seri kesitlere histolojik ve immonohistokimyasal boyamalar
uygulanarak endokrin ve ekzokrin pankreas alanlari incelendi. Ekzokrin pankreas dokusunun zengin seroz asinuslardan
olustugu, damarlara yakin olarak yerlesmis olan endokrin adaciklarinin ise tim pankreas dokusunun %1-2'sini olusturdugu
belirlendi. Ayrica, endokrin adaciklarin da alfa, beta ve miks adaciklardan olustugu gorildi. Sonug olarak; endokrin ve
ekzokrin pankreas dokusunun beslenmeye bagh olarak bazi karakteristik ve fonksiyonel farkhliklar gosterebilecegi tespit
edildi.

Anahtar Kelimeler: Morfoloji, Pankreas, Pica pica, Saksagan.

Morphologic Structure Analysis of Magpie (Pica pica)’s Pancreas Tissue

Abstract: Pancreas is a gland, consisted of endocrine and exocrine areas and shows some characteristic and functional
differences between animal species. In this study, it was aimed to investigate the macro-anatomical and histologic features
of magpie (Pica pica)’s pancreas by histologic methods. In the study, magpies pancreas lobes obtained were fixed in 10%
buffered formaldehyde solution. Fixed tissues were dehydrated in alcohol series, cleaned in xylene and embedded in
paraffin blocks and paraffin block were cut and obtained 5-um thickness of sections. The section was histologically and
immunohistochemically stained and endocrine and exocrine areas were examined. Exocrine pancreas consisted of
numerous serous acinus and endocrine pancreas were 1-2% ratio of total pancreas and located in especially near the blood
vessels. Also, it was observed that endocrine islets were consisted of alpha, beta and mix islets. The results of this study
revealed that endocrine and exocrine pancreas could show the some characteristic and functional differences depending on
feeding habits.

Keywords: Morphology, Pancreas, Pica pica, Magpie.
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GiRiS

E

soluk sari veya pembe renkli bir organdir. Uzerini

vcil kuslarda pancreas, duodenum’un iki kolu

arasinda, dalaga dogru uzanmis, serit seklinde

tamamen saran, ser6z zar yapisindaki ligamentum
pancreaticoduodenale ile duodenum segmentlerine
baglanir (1,2).

belirgin olan lobus pancreatis dorsalis ve lobus

Bu hayvanlarda pancreas, gayet

pancreatis ventralis’e ilave olarak, dalaga yakin
sekilde, bazen makroskobik olarak gérilemeyen ve
yag dokusu icine gomullu halde kiguk ve ince bir
serit halinde uzanan lobus pancreatis splenalis ile
birlikte ¢ lopdan meydana gelmistir (1). Lobus
pancreatis splenalis geride lobus pancreatis
dorsalis’le birlesir. Bu lob bazen makroskobik olarak
gorilmese de, mikroskopla daima tespit edilebilir ve
karakteristik olarak Langerhans adaciklari yéniinden
Nadir olarak baz

olduk¢a zengindir (2,3). kus

turlerinde lobus pancreatis dorsalis ve lobus

pancreatis ventralis olmak Gzere iki loplu bir yapi da
(4).

akitici kanallari olan ductus pancreaticus’larin sayisi,

gorilebilir Pancreas’in kanath hayvanlarda
turlere bagli olarak 1 ile 3 arasinda degisir (5). Kural
olarak iki akitici kanal bulunur (3). Cogu kanatl
tlrinde pancreas, dorsal ve ventral olmak tzere iki
ana akitici kanala sahiptir (6). Bunun yani sira bazi
kanatl tirlerinde istisnai olarak olarak lglinci bir
akitici kanal da bulunur (7).

Karin  boslugunda midenin  ventral’inde
yerlesen pancreas, endokrin ve ekzokrin salgi yapma
ozelligine sahip bir bezdir (2,8). Pancreas’in ekzokrin
kismi, proteolitik enzimlerce zengin olan pancreas
salgisini  Uretir.  Pancreas’in  akitict  kanallari,
pancreas salgisini pars ascendens duodeni’de safra
kanallarinin acildigi yerin hemen yakinina dokerler
(1-3). Organin endokrin kismi Langerhans adaciklari
olarak isimlendirilir ve bu kisim insiilin ve glukagon
adinda iki hormon salgilar. Bu hormonlar diger
hormonlarla  beraber  viicudun  karbonhidrat
metabolizmasi Uzerinde etkilidir ve herhangi bir
direkt

pancreas’ta yer

kanal  olmaksizin kana  salinirlar(1).

Kanathlarda, alan Langerhans

adaciklart memelilerden farkli olarak genellikle
buyiik alfa (A) hicre adaciklari ile kiglik ve orta
blylklikte beta (B)

olusmaktadir. Somatostatin salgilayan (D) hicreler

hicre  adaciklarindan
ise cogunlukla A hiicre adaciklari ve az miktarda da B
hiicre adaciklarinin periferlerine yerlesmislerdir (9).
Memelilerin aksine D hiicre gruplari kanathlarda,
ozellikle o6ticl kuslarda belirgin derecede fazla

saylida bulunmaktadir (10). Pek ¢ok kanath tirinde

(6-8,11-13,15) pancreas’in endokrin  kismindaki
cesitli hormon lreten hicrelerin varligi, bu
hicrelerin ~ yapisi  ve aralarindaki  farkhhklar

immunohistokimyasal yontemler ile belirlenmistir.
taramalarinda
ilgili
herhangi bir calismaya rastlanilmamistir. Sunulan bu

Yapilan literatdr saksaganin

pancreas dokusu ile kapsaml morfolojik

calisma ile saksagan (Pica pica) pancreas’inin
morfolojik ve fonksiyonel &zelliklerinin histolojik ve
immunohistokimyasal yontemler ile ortaya konmasi

amaglanmistir.

MATERYAL ve METOT

Calismada dogada yarali halde bulunan ve
Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi klinigine
getirilen iyilesmesi mimkin olmayan 9 adet
saksagan kullanilmistir. Oncelikle saksaganlar eter
altinda

Daha

anestezisi vena jugularis’leri kesilerek

sakrifiye edildi. sonra cavum abdominis

acllarak diseke edilen pancreas, %10'luk tamponlu
formaldehit sollisyonuna alindi. Tespit sollisyonunda
72 saat sire ile tespit edilen pancreas’in macro-

anatomik vyapisi fotograflanarak isimlendirmeler

yapildi.  Tespit olunan  pancreas  dokulari

dehidratasyon ve seffaflastirmadan sonra parafin
bloklara gémilerek, 5 um kalinliginda kesitler alindi.
Alinan seri kesitler incelemeler

histolojik icin

Crosman Modified Mallory’s Triple boyasi ile
boyandiktan sonra endokrin ve ekzokrin pancreas
alanlari incelendi. incelenen alanlar Trinokiler isik

mikroskobu (Nikon eclipse i50, Tokyo, Japan) ile
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fotograflandi. isimlendirme icin kullanilan terimlerde

Nomina Anatomica Avium (5) esas alindi.

Immunohistokimyasal Boyama

Pancreas dokusundan elde edilen kesitler

insllin ve glukagon hiicrelerinin dagihmlarinin ve

lokalizasyonlarinin belirlenebilmesi icin
immunohistokimyasal streptavidin-biotin-
peroxidase methodu ile boyandi. Bunun igin
deparafinize edilen dokular descendens alkol

serilerinden gegcirilerek ethylene diamine tetra
acetic acid (EDTA, pH:8) buffer ile antijen retrieaval
yapilarak %3’lik hidrojen peroksit ile endojen
peroksidazlar bloke edildi. Daha sonra LSAB kit ile
dogrultusunda anti-insulin

treticinin  protokoli

(Dako, dilusyon 1/50) ve anti-glucagon (Leica,
dilisyon 1/50) boyamalari yapilarak DAB kromojen
ile gortntiilenerek Harris hematoksilen ile ¢ekirdek
boyamasi yapilip entellan ile kapatildi.
immunohistokimyasal degerlendirme igin her
bir hayvandan elde edilen pankreas loplarindan
ikiser kesit boyandi. Bu kesitlerdeki pankreas
dokulari Gzerinde rastgele secilen 10 alanda insdlin
ve glukagon positif alanlar 20x’lik objektif altinda
degerlendirildi. Elde edilen sonuglar skorlandi. Bu
skorlar; =: belirlenemedi, +: nadir , ++: birkag, +++:
orta ++++: ok olarak

derecede, sayida

degerlendirildi.
BULGULAR

Makro-anatomik inceleme

Yapilan makroskobik incelemelerde
saksaganda pancreas’in, acik sari renkte, karin
boslugunda, pars ascendens duodeni, pars

descendens duodeni ve flexura duodeni tarafindan

interduodenal boslugu dolduracak

tespit edildi.

olusturulan

sekilde vyerlestigi Organin, lobus
pancreatis dorsalis, lobus pancreatis ventralis ve
lobus pancreatis splenalis olmak (izere (¢ lopdan
olustugu belirlendi. Bu loplardan lobus pancreatis
dorsalis’in pancreas’i olusturan en biiyik lop oldugu

ve pars descendens duodeni’nin medial kismina

paralel uzanarak flexura duodeni'nin de medial’ini
tamamen doldurdugu gorildia. Pars ascendens

duodeni’'nin  medial'i  boyunca uzanan lobus
pancreatis ventralis’in, daha ince ve lobus pancreatis
dorsalis’in devami seklinde interduodenal bosluga
yerlestigi tespit edildi. Lobus pancreatis dorsalis’e
bitisik ve rudimenter gsekilde bulunan lobus
pancreatis splenalis’in ise yag doku igine gdmuli ve
zor ayirt edilebilir durumda, dalaga dogru uzandigi
belirlendi. Pancreas salgilarini duodenum’a ileten
akitict kanallar olan ductus pancreticus’larin iki adet
oldugu ve bu kanallarin da lobus pancreatis
ventralis’ten, flexura duodeni yakininda kdken aldigi

gorildu (Sekil 1-al).

Histolojik inceleme

Pancreas dokusunun ekzokrin ve endokrin
kisimlardan olustugu, ekzokrin kismin bol grandlli,
piramidal sekilli, ser6z asinuslardan olustugu
belirlendi. Asinuslar ortasina yerlesen centro asiner
tespit edildi. Tek kath

intralobuler ve tek kath kubik epitelli interlobuler

hiicreler yassl epitelli
Pancreas
halinde

oldugu ve bunlarin kan damarlarina yakin olarak

akitict  kanallarin  bulundugu goralda.

dokusunun endokrin kisminin adaciklar

yerlestigi, pancreas’in yaklasik %1-2’sine yayildig
edildi. Ayrica tek kath kibik
intralobuler tek kath prizmatik epitelli
interlobuler akitici kanallar tespit edildi (Sekil 1- b1,
cl,di).

tespit epitelli

ve

immunohistokimyasal inceleme

insiilin ve glukagon hiicrelerinin dagilimi ve

lokalizasyonu  immunohistokimyasal  analizlerle
belirlendi. Bu analizlerde yuvarlak ve damar etrafina
yerlesmis ¢oklu hiicre gruplarindan olusan alfa hiicre
adaciklari, beta hiicre adaciklari ve her iki hiicre
tiplerinin de beraber bulundugu miks adaciklar
belirlendi. Pancreas loblarina gore incelemelerde ise
lobus pancreatis dorsalis’te orta yogunlukta alfa ve
beta hiicre adaciklarina rastlanilirken az sayida da
miks hiicre adaciklar tespit edildi. Miks hiicre
adaciklarinda genellikle beta hiicrelerinin periferal

yerlesimli, alfa hiicrelerinin ise merkezi yerlesimli
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olduklari gorildl. Lobus pancreatis ventralis’te az

sayida alfa hiicre adaciklari bulunurken, c¢ok

miktarda beta hiicre adaciklari ve az miktarda miks

hiicre adaciklari belirlendi. Lobus pancreatis

splenalis’in immunohistokimyasal incelemesinde ise

cok sayida alfa ve beta hiicre adaciklari ile az sayida

miks hiicre adaciklarina rastlandi. Ayrica ekzokrin
kisma yerlesen tek ve bir kag¢ hiicre grubundan
olusan kuglk alfa ve beta hiicre gruplari da tespit
edildi  (Sekil 2).

adaciklarin  hiicre

Pancreas loplari ve endokrin

yogunluklari  semi-kantitatif

skorlama ile tablo 1’de sunulmustur.

T

_
:

"

20

ST T
b s

AR
L

Sekil 1. Saksaganda pancreas’in makroskobik ve mikroskobik goriintileri, al; Makro-anatomik gériinim, b1, c1,
d1; Pancreas’in ekzokrin kismina ait histolojik gériintiiler, d; intralobuler akitici kanal, D; interlobuler akitici
kanal, v; Damar, Ok basi; Sentro-asiner hiicre, A: Pars descendens duodeni, B: Flexura duodeni, C: Pars
ascendens duodeni 1: Lobus pancreatis ventralis, 2: Ductus pancreaticus’lar 3: Lobus pancreatis dorsalis.
(Crossman’nin Modifiye ettigi Mallory’nin ligli boyamasi)

Figure 1. Macroscopic and microscopic images of the magpie pancreas, al; Macro-anatomic image, b1, c1, d1;
The histological images of the exocrine pancreas, d; Intralobular duct, D; Interlobular duct, v; Vessel, Arrow
head; Centro-acinar cell, A: Pars descendens duodeni, B: Flexura duodeni, C: Pars ascendens duodeni, 1: Lobus
pancreatis ventralis, 2: Ductus pancreaticus, 3: Lobus pancreatis dorsalis. (Crosman Modified Mallory’s Triple
Stain)

Tablo 1. Saksagan pankreas dokusunda insulin ve glukagon hiicrelerinin loblara gére dagilimi ve lokalizasyonu.
Table 1. Distribution and localization of glucagon and insulin cells in the lobes of the magpie pancreas tissue.

Alfa adaciklar Beta adaciklari Miks adaciklar Ekzokrin doku

Lobus pancreatis dorsalis + + + -
Lobus pancreatis ventralis + ++ + +
Lobus pancreatis splenalis ++ +++ + +
Bu skorlar: - belirlenemedi, + nadir ) ++: birkag, e orta derecede, e ok sayida olarak degerlendirildi.
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Sekil 2. Immunohistokimyasal anti-insulin ve anti-glukagon salgilayan hiicre boyamasi, oklar; alfa ve beta pozitif
hiicre ( Streptavidin-peroxidase boyamasi).
Figure 2. Immunohistochemical staining of anti-insulin and anti-glucagon secreting cells, arrows; alpha and beta
positive cells (Streptavidin-peroxidase staining).

TARTISMA ve SONUG

Yapilan calismada saksagan pancreas’inin lobus
pancreatis dorsalis, lobus pancreatis ventralis ve
lobus pancreatis splenalis olmak (izere ¢ lopdan
olustugu tespit edilmistir. Bu bulgu atmaca ve 6rdek

(8,11,16) ile benzerlik gosterirken, tavuk (17) kaz

(13) ve bildircindaki (7) doért lopdan olustugu
bildirimleriyle uyusmamaktadir. Saksaganda
pancreas’in  akitict  kanallari  olan  ductus

pancreaticus’larin sahin (15) ve ordekte (18) oldugu
gibi iki adet oldugu ve bu kanallarin lobus pancreatis
ventralis’ten, flexura duodeni yakinindan kdken
aldigi belirlenmistir. Bu bulgularin aksine bildircinda
(14) ductus pancreaticus’larin (¢ adet oldugu

bildirilmistir.

Memeli hayvanlarda pancreas’in endokrin
kisminda yer alan alfa hiicre adaciklarinin, beta ve
mix hilicre adaciklarindan daha fazla bulundugu
belirtilmistir (9,17). Memeli ve kanath hayvanlarda
endokrin kismin lobus pancreatis splenalis’te daha
fazla yer kapladigi bildirilmistir (18). Tavuklarda ve
genc¢ bildircinlarda alfa hiicre adaciklarinin  ¢ok

miktarda bulundugu, beta hiicreleri ile D
(somatostatin salgilayan) hicrelerinin ¢ok az sayida
bulundugu belirtilmistir (19). Alfa ve beta hiicre
adaciklarinin 6rdekte (20) pancreas’in tim loplarina
¢ok sayida dagildigi, tavuk(9), kaz (13) ve bildircinda
(14) ise lobus pancreatis splenalis'te yogun bir
sekilde yerlestigi bildirilmistir. Yapilan ¢alismada ise
hiicre adaciklarinin  lobus

saksaganda, alfa

pancreatis splenalis’te fazla sayida bulundugu tespit
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edilirken, lobus pancreatis ventralis'te ise beta
hicre adaciklarinin alfa hiicre adaciklarindan daha
fazla oldugu belirlenmistir. Birgok memeli tiriinde
beta hiicreleri endokrin adaciklarin merkezinde
bulunurken, alfa hticreleri ise endokrin adaciklarinin

periferinde bulunmaktadir (21). Kanatllarda beta

hucre adaciklarinin, yogun beta hiicreleri ve birkag
tane D hicresinin katilimiyla olusturulmaktadir (22).
Beta hiicre adaciklari sahin ve bildircinda kiguk
kiimeler halinde pancreas’in tim loplarinda yer

almaktadir  (14,15). Saksaganda beta hicre

adaciklarinin 6zellikle lobus pancreatis ventralis ve

splenalis’te fazla miktarda bulundugu, beta hicre

adaciklari ve alfa hiicre adaciklarinin genellikle
periferal olarak yerlestigi tespit edilmistir. Ayrica
lobus pancreatis dorsalis’te az miktarda merkezi
olarak yerlesmis alfa hiicre adaciklar ile periferal

bulunan beta hiicre adaciklarirnin yer aldigi

belirlenmistir. Miks hiicre adalarinin ise pancreas’in

her lobunda ¢ok az miktarda bulundugu ve

genellikle bu adaciklarda alfa hiicrelerinin merkezi,
beta hiicrelerinin ise periferal olarak yerlestigi tespit
edilmistir.

Sonug¢ olarak; saksagan pancreas’t bazi kus
turlerinde oldugu gibi dorsal, ventral ve splenik lop
olmak lizere Ug¢ loba ve iki ana akitici kanala sahiptir.
Saksaganda pancreas endokrin ve ekzokrin
bolimlere sahip olup, bu kisimlar ¢ogu kus tirtyle
benzerlik gostermektedir. Endokrin kisim alfa, beta
ve miks hiicre adaciklarindan olusmaktadir. insiilin
Ureten hiicreler sadece beta hicre adaciklarinda
degil ayni zamanda diger hiicre adaciklarinda da
bulunurken, ekzokrin pankreas dokusunda alfa ve
beta hiicreler ya tek tek ya da bir kag hiicre kiimesi
seklinde bulunmaktadir.

Sunulan ¢alismanin, kanatlilarda pancreas
dokusu ile ilgili yapilacak yeni c¢alismalara ve bu
alanda olusacak bilgi birikimine katki saglayacagi

kanisindayiz.
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Oz: Bu calismada, Rize ilinde sit sigiri isletmelerinin genel 6zelliklerini, hayvanciligin genel durumunu ortaya koymak ve
aksakliklari tespit etmek amaglandi. Arastirmanin temel materyalini Rize ili merkez kdylerdeki buylikbas hayvancilik faaliyetini
aktif olarak strdiren biyiikbas hayvancilik isletmelerinden anket metoduyla toplanan verileri olusturdu. Rize’de biyukbas
hayvan sayisinin 27.817 bas oldugu ve isletme basina diisen hayvan sayisinin ise 1.2 bas oldugu tespit edildi. incelenen isletme
sahiplerinin egitim durumuna bakildiginda, 149 adet isletme sahibinden 102 (%68.5) adedi ilkokul mezunu iken, sadece 5
(%3.4) inin Gniversite mezunu oldugu saptandi. incelenen isletmelerde hayvancilik faaliyetinin yaninda 137 (%91.9) isletme
sahibinin tarimla da ugrastigi belirlendi. Sonug olarak; Rize ilindeki hayvancilik faaliyetinin yok olma tehlikesi ile karsi karsiya
oldugu ve ildeki yetistiriciler tarafindan hayvan beslemenin karli gérilmemesi sebebiyle hayvanciligin yerini tarim sektérinin
bir kolu olan gay yetistiriciliginin aldigi tespit edildi.

Anahtar Kelimeler: Sit sigirciligl, Tarim sektord, Rize, Turkiye.

Investigation of Current Situation of Dairy Cattle in Rize Province

Abstract: In this study, we aimed to; determine the general characteristics of dairy cattle farming, reveal the general condition
of the animals, and identify deficiencies. The main material of the research was the primary data collected through surveys
of livestock farming from the central villages of Rize. The number of cattle was 27.817 while the number of animals per
livestock farming was 1.2 in Rize. Considering the status of educational level of breeders; 102/149 (68.5%) were primary
school graduates, and only 5 (3.4 per cent) of them were identified as being a University graduate. In addition to livestock
breeders, 137 (91.9%) of them were also dealing with agriculture. Consequently; it was determined in Rize province that, the
livestock breeding has been suffering from the danger of extinction since the livestock breeding considered as being not
profitable by breeders and thus the agricultural (tea) sector has mostly been preferred instead.
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Urinler elde edilmesi ve bu Urlinlerin pazarlanmasi

ayvancilik faaliyeti; ekonomik degeri olan
hayvanlarin  yetistirilmesi,  hayvanlardan
olayidir. Bir Glkenin hayvanciligini degerlendirirken, o
Ulkede mevcut hayvan irklari ve hayvan basina elde
bakilmaktadir  (1).

elde

edilen verim dizeylerine

Hayvanlardan istenilen dilizeyde verim
edebilmek igin; 6ncelikle mevcut bolge ve isletme
kosullarina uygun irklarin se¢iminin dogru yapilmasi,
genetik 1slah ¢alismalarina 6nem verilmesi ve verim
Gzerinde ¢ok etkili olan bakim, besleme, barindirma
gibi gcevresel faktorlerin iyilestirilmesi gerekmektedir
(2). Bakim kosullari ne kadar iyi tutulursa tutulsun,
irklarla ¢alisiimasi

genetigi iyilestirilmemis

durumunda istenilen verime ulagilamayacagi
unutulmamali, cevresel faktorler ve genetik yapi
birlikte degerlendirilmelidir (1).

Ulkemizde 6zellikle kirsal kesimlerde tarim ve
hayvancilik ¢ogunlukla birlikte yuaratilmektedir.
Tirkiye, tarim ve hayvancilik alaninda vyiksek
potansiyele sahiptir. Ancak, tarim sektoriiniin aksine

hayvancilik sektéri bu potansiyeli gerektigi gibi

degerlendirememektedir. Tarimsal Uretim
konusunda dinyanin en iyi (lkeleri arasinda
olmamiza ragmen, (lke olarak hayvancilik

sektoriinde onemli sikintilar yasanmaktadir (3).
Tarim sektoriinde, 1950-1960 yillari arasinda 6zel
tesebbislerin desteklenmesiyle makinelesmenin hizi
Uretim durumumuz

artmis, bu sayede bitkisel

gelisirken  hayvancihk  sektérli ayni  oranda

gelisememistir (4). Hayvan populasyonu 1980’li
yillara kadar genelde artmis, 1980’li yillardan sonra
ayni oranda artmamis hatta belirli zamanlarda
(5). birlikte,

faaliyetleri Ulkemizde cogunlukla ilkel metotlarla

gerilemistir Bununla hayvancilik

yapilmakta ve bu sebeple hayvancilik sekt6éri en ufak

degisimden olumsuz etkilenen, dolayisiyla
givenilirligini yitiren bir sektor olarak
degerlendirilmektedir (3).

Ulkemizdeki  biyiikbas hayvanciligin  ve

hayvancilik isletmelerinin mevcut durumunu ortaya

koymayi amaclayan bircok arastirma yapilmistir (2,6-
9). Bu ¢alismalarda; isletmelerin genel durumu (2),
isletmelerin yapisal 6zellikleri ve isletmecilerin sosyo-
kilttrel durumlan (6), isletmelerde kullanilan yem
cesitleri, hayvanlarin beslenme aliskanhklar (7), st
sigirt isletmelerinde beslenme hastaliklarina iliskin
yapisal durum (8), besi sigir isletmelerinin ekonomik
analizi (9) gibi degisik konular ele alinmistir. Bununla
birlikte, hayvanciligin neredeyse hobiye doénistigi
ve hayvancilik potansiyeli olarak ta ¢ok az bir degere
sahip olan Rize ilinde biiylikbas hayvanciligin durumu
hakkinda calismalar yetersizdir. Bu sebeple, Rize ili
hayvanciligi calismada temel olarak alinmistir. Rize
ilindeki

hayvanciligi icerisindeki yerini, mevcut durumunu ve

hayvancilik potansiyeli irdelenerek, (lke
potansiyelini tespit etmek ve bu tespitler igerisinde
varilan temel sorunlara egilerek ¢6zim yollari

aramak bu ¢alismanin asil amacini olusturmaktadir.

MATERYAL ve METOT

Arastirma, Rize ilinde, merkeze bagl 8 koyde,
ana kitleyi temsil edecek sekilde gayeli olarak secilen
149 adet sit sigiri isletmesinde yaratilmastir.
Merkeze bagli Karasu koylinde 34, Muradiye
Ambarhk

koylinde 24, Gilizelyurt koyiinde 16, Yesildere

koylinde 29, Kiiclikcayir koyliinde 27,

koyiinde 13, Caykent koylinde 4, Caybasi kdylinde 2

isletme  arastirma bolgesini  olusturmustur.

Calismada, Rize il Gida Tarim ve Hayvancilik
Mudurl(gi, Tirkiye istatistik Kurumu, Rize Damizhk
Sigir Yetistiricileri Birligi gibi konu ile ilgili kurumlarin
glincel bilgilerinden de yararlaniimistir. Arastirmanin
verilerini olusturan ve Ureticilerle karsilikh olarak
yapilan anketlerin degerlendirilmesi icin, bilgisayar
ortaminda genel bir veri tabani olusturulmus ve
sorulan sorulara goére genel bir kodlama plani
hazirlanmistir. Arastirma sonuglari mutlak ve oransal
dagilimlar olarak verilmistir. isletmelerde faktdr
olarak ele alinan egitim durumu, deneyim ve birey
sayisina gore gruplandirma yapilmistir. Ankete

katilan kisilerin egitim seviyeleri; okur-yazar degil,
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ilkokul, ortaokul, lise ve yiksekokul olmak lzere 5

grupta degerlendirilmistir. isletme sahiplerinin
ailedeki birey sayilari; 1-5 kisi, 6-10 kisi ve 10 kisi tzeri
olmak lizere 3 gruba ayrilmistir. isletme sahiplerinin
buyukbas hayvan yetistiriciligi yapma sureleri 1-5 yil,
6-10 yil, 11-20 yil, ve 20 yil Gzeri olmak Gzere 4 grupta

incelenmistir.

istatistiksel Analiz

Arastirmada elde edilen veriler 6zet istatistik
seklinde sunulmustur. Ayrica, “SPSS 20 for Windows”
istatistiki paket programi kullanilarak, ilgili veriler
arasinda (egitim-hayvancilik érgitiine lyelik, egitim-
tutma, egitim-mastitis kontrol

bireysel kayit

programi uygulama) Ki-kare bagimsizlik testi
uygulanmistir. Bu test uygulanirken, hata payi 0.05
olarak alinmistir. Yapilan Ki-kare analizinde, beklenen
degerlerin %20’den fazlasi 5’ten kigik oldugu igin,
egitim durumu gruplarinda okuma-yazma bilmeyen,

ilkokul ve ortaokul mezunu gruplari birlestirilerek 1.

grup, lise ve Gniversite mezunu gruplari birlestirilerek
2. grup olusturulmustur. Daha sonra tekrar yapilan
Ki-kare analizinde beklenen degerlerin %5’ten kiguk

olmasi sebebiyle Fisher's Exact Testi uygulanmistir.
BULGULAR

Rize ili Merkez ilgeye bagl arastirma yaptigimiz
koylerdeki anket yapilan 149 adet hayvancilik
isletmesinde, aile Gye sayisi 1-5 kisi olan 135 (%90.6)
isletmenin oldugu tespit edilmis olup, ayrintilar Tablo
1'de verilmistir. isletme sahiplerinden, 1-5 yil mesleki
tecriibeye sahip 21 (%14.1) isletme, 6-10 yil mesleki
tecriibeye sahip 17 (%11.4) isletme, 11-20 yil mesleki
tecriibeye sahip 106 (%71.1) isletme ve 20 yildan
uzun siredir hayvancilikla ugrasan 5 (%3.4) isletme
tespit edilmistir (Tablo 1). Hayvancilik faaliyetinin
yaninda, 137 (%91.9) isletme sahibinin tarimla da

ugrastiklari belirlenmisgtir.

Tablo 1: Yetistiricilerin aile Uye sayisi, mesleki tecribe sireleri ve ylizdeleri.
Table 1: The number of family members of breeders, professional experience time and percentages.

Aile Uye Sayisi Mesleki Tecriibe Siresi
1-5 kisi 6-10 kisi 10< kisi 1-5yil 6-10 yil 11-20 yil 20< il
Sayi 135 11 3 21 17 106 5
Toplam 149 149
% 90.6 7.4 2.0 141 114 71.1 3.4
Toplam 100 100

Rize ilinde Jersey irkinin gogunlukta oldugu, az
sayida da Montofon ve Holstayn irki sigir bulundugu

tespit edilmis olup, ayrintilar Sekil 1’de verilmistir.
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Sekil 1. Rize’deki glincel blylikbas hayvan irk ve dagilimlari (bas).
Figure 1. The numbers of cattle breeds and their distribution in Rize (head).
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Arastirma bodlgesinde, hayvanciligin en yogun
yapildig yerin 773 bas hayvan varligi ile Karasu koyu
oldugu bilgisine ulasiimistir. Arastirma bolgesindeki
toplam biyilikbas hayvan sayisi (boga, buzagi, dana,

diive, inek, tosun) 2.336 bas olarak belirlenirken,

toplam biyikbas hayvancilik isletme sayisinin 953
oldugu ve isletme basina diisen buyikbas hayvan
sayisinin 1.9 bas oldugu tespit edilmis olup, ayrintilar

Tablo 2’de verilmistir.

Tablo 2. Arastirma bolgesindeki isletme sayisi, biyilkbas hayvan sayisi ve isletme basina diisen hayvan sayisi.
Table 2. The number of farm, number of cattle and number of animals per farm in the research area.

isletme Basina Diigen

Koyler isletme Sayisi  Bliyiikbas Hayvan Sayisi Hayvan Sayisi
KARASU 158 777 4.9
AMBARLIK 126 340 2.6
KUCUKCAYIR 145 552 3.8
GUZELYURT 24 39 1.6
MURADIYE 82 57 0.6
MURADIYE / Kémiirciiler 57 84 1.4
MURADIYE /Mesudiye 39 75 1.9
MURADIYE / Orta 28 43 1.5
MURADIYE /Yesildere 13 14

CAYKENT 6

CAYKENT /Giinesli

CAYKENT /Gunestepe 11 2.2
CAYKENT /Kasarcilar 117 98 0.8
CAYKENT /Kokulukaya 30 48 1.6
CAYKENT /Muderrisler 41 53 1.2
CAYKENT /Uzimlii 19 26 1.3
CAYKENT /Yesililica 14 22 1.5
YESILDERE 40 82 2
CAYBASI 11 6 0.5
Ortalama 953 2.336 1.9
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isletme  sahiplerinin egitim durumlar

degerlendirildiginde; 149 adet isletme sahibinden

Sekil 2: Yetistiricilerin egitim durumlari.
Figure 2: Education level of breeders.

buyik ¢ogunlugunun (%68.5) ilkokul mezunu oldugu

bilgisine ulasilmis olup, detaylar Sekil 2’de verilmistir.
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isletme sahiplerinin herhangi bir hayvancilik alan yetistiricilerin ise  %43.5’inin  hayvancilik

orgiutine Gyelik durumlari incelendiginde; 149 adet
hayvancilik isletmesinden sadece 32 (%21.5) isletme
sahibinin en az bir hayvancilik 6rgiitine lye oldugu
tespit edilmistir. Ayrica, yetistiricilerin egitim durumu
ile hayvancilik orgiitiine uyelik durumu arasinda
bagimlilk oldugu (P<0.05) gozlenmistir. Egitim
seviyesi olarak, 1. grupta yer alan vyetistiricilerin

%17.5’i hayvancilik érgiitiine Uye iken, 2. grupta yer

orgitine Uye oldugu tespit edilmistir.

Arastirma bolgemizde, 149 isletmeden 141
isletmede (%94.6) kapali sabit baglamali barinak tipi
tercih edildigi gorilmus olup, ayrintilar Sekil 3’te
verilmistir. Barinak sartlari bakimindan, sadece 7
(%4.7) isletmede havalandirma bacasinin oldugu, 18
isletmede (%12.1) ise havalandirma penceresinin var
oldugu tespit edilmistir.

Sekil 3. Arastirma bolgesindeki barinak tipleri ve dagilimlari.
Figure 3. The housing types and their distributions in the research area.

2% 3%

M Sabit Kapali Bagh Barinak M Yari Acgik Barinak Tipi m Diger

78



Rize ilinde Yapilan Siit...

Savas ve Yenice

incelenen hayvancilik isletmelerinden, althk
kullanmadigini bildiren 131 isletme %87.9’'luk kismi
kapsarken, altlik olarak saman kullanan isletmelerin
orani %4.7 ve kuru ot kullanan isletmelerin orani ise
%4 olarak tespit edilmistir. Isletmesinde yataklik
kullanan isletme sayisi 10 adet (%6.7) olarak tespit
edilmis ve yataklik kullanmayan 139 adet isletmenin
(%93.3) ise, her giin hayvanlarin altini temizledikleri
bilgileri edinilmistir.

incelenen isletmelerden, 121'i (%81.2) yilda en
az bir kez ahirda genel temizlik yaptigini ve 28 (%18.8)
isletmenin ise yilda en az iki kez genel ahir temizligi
yaptigl; temizlik sirasinda 98 (%64.4) isletmede kireg
kullanildigl, 16 (%10.7) isletmede ise kimyasal ilag
kullanildigi saptanmustir. isletmelerden, 58 (%38.9)
adedinde yeni dogan buzagilara altlik olarak saman
kullanildigi, 86 (%57.7) isletmede ise buzag althg
olarak kuru ot kullanildigi tespit edilmistir.

isletmelerden, 143 (%96) adedinde kaba yemin
disaridan alindigl, kesif yemin ise tamaminin
disaridan satin alindig tespit edilmistir. Yine, 145
(%97.3) isletmede su kaynagi olarak sebeke suyu
kullanildigi, hayvanlarin merada oldugu donemde ise,
129 (%86.6)
kaynaklarini kullandiklari tespit edilmistir.

incelenen 149 isletmeden 130’unda (%87.2)

yetistiricilerin hayvanlari kendi bilgi ve tecriibelerine

isletmenin meralardaki dogal su

dayanarak besledigi ve isletmelerin  biylk
¢ogunlugunun hayvan basina toplam 5-10 kg/giin
yem verdikleri tespit edilmistir. isletmelerin 133’0
(%89.3) yemleri
bilgisini vermislerdir.

Arastirma bolgesindeki 136 (%91.3) isletmede,

hayvanlarin dogumdan iki ay 6nce kuruya c¢ikarildigi

bir depoda muhafaza ettikleri

ve 129 (%86.6) isletmede ise, yeni dogan buzagilarin
iki ay anneleriyle birlikte birakildig tespit edilmistir.
Gebe ineklere septisemi asisi yaptiran isletme sayisi
16 (%10.7) iken, yeni dogan buzagilara septisemi
serumu uygulatan isletme sayisiise 32 (%21.5) olarak
belirlenmistir. Ayrica, dogumdan sonra ilk sekiz saat
icerisinde buzagilara agiz siti (kolostrum) verebilen
isletme sayisinin 126 (%84.6) oldugu belirlenmistir.
isletmelerin bilyiik cogunlugunda (%91.9) buzagilarin

agiz sutlini kendisinin direkt anayr emerek aldig
tespit edilmistir.

Buzagilari dogumdan iki ay sonra siitten kesen
126 (%84.6) olarak belirlenirken,
incelenen isletmelerin 77 (%51.7) sinin yeni dogan

isletme sayisi

buzagilara 4. haftadan sonra kaba yem ya da kesif
yem vermeye basladiklari tespit edilmistir. Buzagilara
kaba yem olarak saman veren isletme sayisi 80
(%53.7), fabrika yemi veren isletme sayisi 36 (%24.2)
ve kuru ot veren isletme sayisi 33 (%22.1) olarak
83 (%55.7)
dogumdan iki hafta sonra buzagilara su verilirken, 22
(%14.8) isletmede ilk haftadan itibaren su verildigi
tespit edilmistir.

belirlenmistir. isletmelerden Gnde

149

isletmesinden 131 (%87.9) inde dizenli veteriner

incelenen biyiikbas  hayvancilik
hekim kontroli yapilmadigi, 6 (%4) isletmede ise,
suni tohumlama faaliyetlerinin devlet destegiyle
137

kayit

sinirli
(%91.9)
tutulmadigi tespit edilmis olup, bireysel kayit tutma

oldugu belirlenmistir. isletmelerden

sinde hayvanlara ait bireysel
durumunun yetistiricilerin egitim durumlari ile iliskili
(P<0.05) oldugu gozlenmistir. Egitim dizeyi dusik
(okuma yazma bilmeyen, ilkokul ve ortaokul mezunu)
yetistiricilerin yalnizca %5.6's1 bireysel kayit tutarken,
bu oran egitim seviyesi yliksek olan (lise ve lniversite
mezunu) yetistiricilerde ise, %21.7 olarak tespit
edilmistir.

isletmelerin ortalama ginlik sit verimleri
incelendiginde ise; 120 (%80.5) isletmenin ortalama
gunlik sut veriminin 10 litreden az, 11 (%7.4)
isletmenin ise 20 litreden az oldugu belirlenmistir.
isletmelerden 141 (%94.6) inde hayvanlardan siitiin
elle sagildigi ve 126 (%84.6) isletmenin ise, sagimdan
once meme temizligi yapmadigi
isletmelerden 135 (%90.6) inde Mastitis kontrol

programi uygulanmadigi tespit edilmis olup, Mastitis

saptanmistir.

Kontrol Programi uygulamanin; yetistiricilerin egitim
durumlari ile iliskili oldugu (P<0.001) gorilmistir.
Mastitis kontrol programi uygulama oranlari egitim
%3.2
seviyesi yuksek vyetistiricilerde %43.5 olarak tespit

diizeyi disuk yetistiricilerde iken, egitim

edilmistir.
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TARTISMA ve SONUC

Rize ilinde buyikbas hayvan sayisi giin gegtikge
azalmig, gegmiste ylzbinlere yakin olan biyukbas
27.000'lere  kadar
dismdistur. Genelde, irk olarak Jersey irki tercih

hayvan sayisi buginlerde
edilmekte olup, az sayida da Montofon ve Holstayn
irki sigir bulunmaktadir. isletme bazinda ve pazara
ilde

ekonomik faaliyet olarak sirdurilmekte ve ozellikle

yonelik olarak vyapilan hayvancilik ikinci

¢ay dUretiminin yapilamadig vyiiksek kesimlerde
yogunlasmaktadir.

Ulkemizde hayvancilik bash basina gelir kaynagi
olarak dusunilmemekte, hayvancilik faaliyeti
ylriten isletmelerin biyik cogunlugu ayni zamanda
tarim faaliyetleriyle de ilgilenmektedir. Tarim ve
birlikte
yetistiricilerin orani Bakan (10) tarafindan Agri ilinde
%83.1, Akkus (11) tarafindan Konya ilinde %64.11,
Bayindir (12) tarafindan Van ilinde %86.5, Akman (13)
tarafindan Kars ilinde %86.3, Hozman (14) tarafindan
Sivas ilinde %50.3, Oguz ve ark. (8) tarafindan Burdur
ilinde %69.9 bulunurken, sunulan ¢alismada tarim ve
birlikte

yetistiricilerin orani %91.9 olarak tespit edilmis olup,

hayvancilik faaliyetlerini yariten

hayvancilik faaliyetlerini ylariten
Rize’de de durumun diger illere benzer oldugunu
gostermektedir.

Tirkiye’de hayvancilik faaliyetiyle ugrasan
ilkokul

seviyesindedir (1,9,11,12). Rize ilinde de benzer

kesimin  egitim  seviyesi  ¢ogunlukla
sekilde isletme sahiplerinin %68.5 gibi yuksek bir
oranda ilkokul mezunu oldugu tespit edilmistir.
Blylkbas hayvanciligin yogun bir sekilde yapildigi
illerden Erzurum-Kars

yoresinde hayvan

yetistiricilerinin  mesleki  tecriibe  sirelerinin
ortalamasi 17.9 yil olarak bildirilmistir (9). Agri ilinde
24.3 yil (10), Van ilinde 21.4 yil (12), Kars ilinde 31.6
yil (13) olup, genel olarak hayvancilikla ugrasan
kesimin 10 yil Gzeri bir tecribeye sahip olduklari
de

%71.1’inin 10-20 yil arasinda mesleki tecriibeye sahip

gorilmektedir. Rize ilinde yetistiricilerin
olduklari tespit edilmistir.
Turkiye’de iklim sartlarindan dolayl genelde

kapali bagh ve durakh ahir tipi kullaniimaktadir.

Kapali bagh ve durakh barinak tipi kullanim oranlari,
Kars-Erzurum yoresinde %51.9 (9), Agri'lda %97.17
(10), Konya'da %80.53 (11), Van’da %97.1 (12),
Sivas'ta %47.4 (14), Aksaray’da %90.8 Ankara’da
%77.4 (15), Mersin’de %54.38 (16), Tekirdag'da %91
(17), Usak’ta %76 (18) olarak bildirilmistir. Rize ilinde
de
yetistiricilerin %94.6’sinin kapal bagh durakh ahirlari

benzer sekilde, iklim kosullari nedeniyle
tercih ettigi bilgisine ulasilmistir. Bununla birlikte,
arastirma bolgesinde sadece 7 (%4.7) isletmede
havalandirma bacasinin oldugu, 18 isletmede (%12.1)
ise havalandirma penceresinin bulundugu tespit
edilmis olup, barinaklarda havalandirmaya gerekli
Ozenin gosterilmedigi soylenebilir. Dolayisiyla, nefes
almanin bile zor oldugu, hayvanlari solunum sistemi
enfeksiyonlarina yatkin hale getiren, havasiz, hayvan
refahina uygun olmayan barinaklarin varligi halen
¢ogunlugu olusturmaktadir.

GUnimiz hayvanciliginin en onemli
sorunlarindan birisi, isletme yapilarinin kiigtik dlgekli
olmasi ve buna bagh olarak orgiitlenme konusunda
(19).

Kooperatiflesme ya da orglitlenmenin Tirkiye'de

henliz istenilen seviyeye ulasilamamasidir

tam anlamiyla  yapilmasi  yetistiricilerimizin

pazarlama sikintisini  bliyik olglide ¢Ozecektir.
isletme sahiplerinin hayvancilik 6rgitiine Gyelik
yuzdeleri; Kirsehir'de %40 (20), Agn %17.67 (10),
Konya'da %66.24 (11) olarak bildirilirken, arastirma
bolgesinde bu oran benzer sekilde %21.5 gibi diisiik
bir seviyede tespit edilmistir.

Hayvancilik sektorimiziin diger bir sorunu da
yetistiricilerin bireysel kayit tutma konusuna yeterli
ilgiyi gdéstermemeleridir. isletmelerde, hayvanlar icin
bireysel kayit defteri tutma ylzdeleri; Bingdl'de
%37.2 (2), Agri'da %81.13 (10), Konya’'da %32.6 (11),
Ankara’da %48.4, Sivas ilinde %54 (14), Aksaray’'da
%79.6 (15) olarak bildirilmistir. Arastirma bolgesinde
ise, bireysel kayit tutma orani %8.1 olarak tespit
edilmis olup, diger arastirmalardan disiik oldugu
gozlenmistir. Bu durumun, arastirma bolgesinde
isletme basina disen hayvan sayisinin az olmasindan

kaynaklandigi dusindlebilir.
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Hayvan yetistiricili§inde en buyuk gider ayagini
yem masraflari olusturmaktadir. Yetistiricilerin kaba
yemi isletmelerinde kendilerinin Uretiyor olmasi
ekonomik agidan rahathk saglamaktadir. Bingol
ilindeki yetistiricilerin ortalama %90.0’inin kaba ve
kesif yemi disaridan aldiklari bildirilmistir (2). Van
ilinde isletmelerin %41.3’tintin (12), Konya ilinde
%65’inin (11), Giresun ilinde ise %56’sinin kaba yemi
kendisinin Grettigi bildirilmistir (7). Rize ilinde ise,
isletmelerde kaba yem ihtiyacinin %96 oraninda,
kesif yemin ise tamamen disaridan temin edildigi
tespit edilmistir. Yetistiricilerin kaba yem temin sekli
bolgenin tarim arazilerinin kullanimiyla baglantil
olarak degismektedir. Tiirkiye istatistik Kurumu’nun,
Rize ili tarimsal verilerine gore ildeki toplam arazinin
ancak %15.2’lik kismi tarima elverislidir. Tarim
arazilerinin toplami 143.842,32 dekar olup, %91’inde
cay bitkisi vyetistiriimektedir. Rize ilinde, tarim
arazilerinin blyluk oranda ¢ay Uretimine ayrilmis
kaba

yetistiricilerin disariya bagimli

olmasi, yem {lretiminde azalmaya ve
kalmasina neden
olmaktadir.

Sat sigirciiginda, hayvanlarin yeni doguma ve
laktasyon donemine hazirlanabilmeleri igin kuru
Mus’ta
yetistiricilerin %38.7’si doguma 2 ay kala inekleri
%46’s1

kesilene kadar sagdiklarini beyan etmislerdir (21). Bu

dénem uygulamasi 6nem tasimaktadir.

kuruya c¢ikartirken, kendiliginden siitten
oranlar, Giresun yoresindeki isletmelerde sirasiyla
%82.8 ve %17.2 olarak bildirilmistir (7). Ankara ve
Aksaray Damizlk Sigir Yetistiricileri Birliklerine tye
sit sigirciigr isletmelerinde, ineklerin en erken
doguma 3 ay kala kuruya cikarildiklar bildirilmistir
(15). Tekirdag’da kuruda kalma siresi isletmelerin
%46'sinda 2 ay, %45’inde 3 ay oldugu bildirilirken
(17), %69.9’unun

hayvanlarini dogumdan 2 ay once kuruya ¢ikardiklari

Sivas'taki isletmelerin ise,
bilgisi verilmistir (14). Arastirma boélgesinde ise,
isletmelerin %91.3’linde ineklerin dogumdan 2 ay
once kuruya cikarildigi bilgisine ulasiimistir.
Dogumdan sonraki 3-8 haftalik yaslarda sitten
kesilen buzagilara,

10. ginden itibaren buzagi

baslangic yeminin verilmesi Onerilmekte, rumen

gelismesinin saglanmasi igin ise, 3. haftadan itibaren
kaliteli kaba yem verilmesi gerektigi bildirilmektedir
(22). GCalismada, Rize ilinde isletmelerin %84.6’sinda
buzagilarin dogumdan 2 ay sonra sitten kesildigi
tespit edilmistir. Benzer sekilde, dogumdan iki ay
sonra buzagilan siitten kesen isletmelerin oranlari
Sivas ilinde (14) %90.25, Bursa ilinde (23) %47.5,
Giresun yoresinde %47.5 olarak bildirilmistir (7).
Arastirma bulgularimizdan farkli olarak, Van ilinde
buzagilarin sitten kesim zamani olduk¢a uzun olup
isletmelerin %44.9’unda dogumdan bes ay sonra
buzagilarin sitten kesildigi bildirilmistir (12). Burdur
ilindeki buzagilara, ortalama 9 giin iginde buzagi
baslangic yemi ve ortalama 38 giinliik yasta ise kaba
yem verilmeye baslandigi bildirilmistir (8). Tugay ve
Bakir (7), calismalarinda Giresun ilindeki isletmelerin
%98.9’unun buzagilara blylUtme yemi vermedigini
tespit  etmislerdir.  Ankara’daki
%15.3’Unun ilk hafta, %25.4’Gn0n

%32.2sinin 20-30 glin arasinda kaba yem vermeye

isletmelerin
ikinci hafta,
basladiklar bildirilmektedir (15). Sunulan ¢alismada,
Rize ilinde isletmelerin %51.7’sinin buzagilara 4.
haftasindan itibaren kaba yem yada kesif yem
%53.7’sinde

Saman

vermeye basladiklari,
buzagilara kaba

%24.2’sinde ise fenni yem, %22.1'inde de kuru ot

isletmelerin

yem olarak verildigi,

verildigi bilgileri edinilmistir.

Sonug olarak; arastirma bolgesinde

hayvancilikla ugrasan giftcilerimizin  geleneksel

metotlarla hayvancilik yaptiklari, bunun dogal sonucu
olarak ta hayvancihigin bitme noktasina geldigi

gdzlemlenmistir. ilde hayvancihigin korunmasi ve

gelistiriimesi icin; a) ilin cografi yapisi dikkate
alinarak, bolgede biyik 6lgekli hayvancilik
isletmeleri kurulumunun tesvik edilmesi, b) bu

isletmelerin ozellikle bolgedeki kaba yem ihtiyacinin
karsilanmasi icin kendi yem bitkilerini Uretmeleri
konusunda tesvik edilmesi, ayni zamanda, c) bu yolla
bolgeye uyum saglamis Jersey irkinin korunmasi, ve
d) yetistiricilerin bilgilendirilmesi ve bilinclendirilmesi
amaciyla koruyucu ve egitici veteriner hekim
hizmetlerine agirlik verilmesi gerektigi sonucuna

varilmistir.
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Erkek Bildircin Rasyonlarina Belirli Oranlarda Katilan Sinir Otunun (Plantago
Lanceolata) Sindirim Sistemi Organlarindaki Mast Hiicrelerinin Dagilimi
Uzerine Etkisi
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Ozet: Bu arastirma, erkek bildircin rasyon gruplarina (n=6, grup basina) %0, 1, 3, 5 oranlarinda katilan Sinir Otu’nun
(Plantago Lanceolata) bazi sindirim sistemi organlarinda mast hicrelerinin sayisina etkilerini belirlemek amaciyla yapild.
Bildircinlarda (n=24, toplam) 6nmide, duodenum, jejenum ve ileumundan alinan pargalar bazik kursun asetat sollisyonunda
24 saat tespit edildikten sonra histolojik islemlerden gegirilerek paraplastta bloklandi. Dokulardan alinan 6 um kalinhgindaki
kesitler %0.5’lik toludin blue (pH 0.5) ile boyandilar. Yapilan incelemelerde lamina propriya, submukoza, tunika muskularis +
tunika seroza katmanlari arasinda en fazla mast hicresinin submukoza katmaninda bulundugu belirlendi. Bununla birlikte,
sindirim sistemi organlari arasinda en fazla mast hiicresi igeren organin dnmideler oldugu tespit edildi. Rasyona katilan sinir
otunun erkek bildircinlarda mast hiicre sayisini arttirdigi belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Bildircin (Coturnix Coturnix Japonica), Mast hiicresi, Sindirim kanal, Sinir otu (Plantago lanceolata).

The Effect of Plantago (Plantago Lanceolata) added into Diets at Specific
Proportions upon Distribution of Mast Cells of Digestive System Organs in
Male Quails

Abstract: This research was performed to determine the effect of plantago (Plantago Lanceolate) added 0, 1, 3, 5% into
diet groups (n=6 each) on the number of mast cells in some organs of the digestive system in male quails (n=24, in total). In
digestive system of quails, the appropriate pieces of tissue samples were taken from the proventriculus, duodenum,
jejunum and ileum, and fixed in Mota’s basic lead asetat solution for 24 h and after histological tissue processing,
embebbed in paraplast. The sections of 6 p in thickness were stained with toludine blue (0.5%) at pH 0.5. When
distributions of mast cells in the lamina propria, submucosa, tunica muscularis plus tunica serosa were examined, it was
observed that most of the mast cells were located within the submucosal layer. In the organs examined, the highest
number of mast cells were found in the proventriculus. It was determinded that plantago added into diets increased the
number of mast cells in male quails.

Keywords: Digestive tract, Mast cells, Plantago (Plantago lanceolata), Quail (Coturnix Coturnix japonica).
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GiRiS

(IgE)
spesifik

Mast hicreleri  immun-globulin  E
immin-globulin G (IgG)

reseptorler icerir. Mast hicreleri asiri duyarlilik

ve
icin

reaksiyonlarinda ve bazi paraziter enfestasyonlarin
savunmasinda gorev alirlar. Ayrica, bu hicreler;
histamin, heparin, bazi tlrlerde seratonin, noétral
proteazlar, eozinofilik kemotaktik faktorler gibi

stoplazmik  grandillerinden  salgilanan  benzer

kimyasallarla bir¢ok fizyolojik ve fizyopatolojik
olaylara katilan bag doku hiicreleridir. Bu hticrelerin,
stoplazmik graniillerinden salgilanan histamin ve
heparin, kemiklerin sekillenmesinde ve kemik
bag doku

onariminda ve devamliliginin saglanmasinda, yara

bitinliginin devam ettirilmesinde,

iyilesmesinde ve kan akiminin diizenlenmesinde rol
oynadig bildirilmektedir (1-4).

Mast hicreleri temelde yerlesim yerlerine gore
iki kisimda incelenmektedir. Graniilleri formaldehite
duyarl, mukoza alanlarinda yerlesmis olan mast
hiicrelerine ‘mukozal mast hicreleri’, daha fazla
deride ve i¢ organlarin seroza kisimlari ile kas
katmanlarinda bulunan fakat formaldehite direngli
olan mast hiicrelerine de ‘bagdoku mast hiicreleri’
adi verilmistir (5).

Sinir otu (Plantago lanceolata), Turkiye
meralarinda ve diinyanin ¢ogu bodlgesinde yaygin
olarak yetisen bir bitkidir. Ulkemizde bazi bolgelerde

“sinirli yaprak”, “baga yapragl” ve “ates yapragi

olarak adlandirilmaktadir. Sinir otunun; uzun
yaprakl sinir otu (Plantago lanceolata) ve yapraksiz
sinir otu (Plantago major) olarak iki tiri bulunmakta
ve 40 cm’ye kadar boylanabilmektedir. Bu otlardan
elde edilen ekstraktlar, deride meydana gelen

yaralar, bagisikhk sistemi bozukluklari, solunum ve

sindirim yolu hastaliklari, UGreme sistemi, kan
dolasimi  ve kanser hastaliklarinin tedavisinde
kullanilmaktadir. Son zamanlarda yapilan

calismalarda, sinir otunda etkili olan 5 kimyasal
madde oldugu gosterilmistir. Bunlar; flavonoidler
(baisalein, luteolin), monoterpenoidler (linalool),
triterpenoidler (oleanolik asit, urkolik asit), iridoid
glikozidler (aukubin) ve fenolik kompanentlerdir
(kafeik asit, kloragenik asit, ferulik asit, p-kumarik

asit ve vanilik asit) (6-9).

Sinir otunun ruminant veya kanath hayvanlarin

metabolizmasindaki etkilerine yonelik yapilan
calismalar ¢ok kisithdir. Bildircinlarda sinir otuyla
ilgili yapilan bir calismaya ise rastlanmamistir. Bu
galisma, sinir otunun bildircin sindirim sistemi
organlarindan 6n mide, duodenum, jejenum ve
ileumda mast hicrelerinin dagilimina etkisinin

belirlenmesi amaciyla yapilmistir.
MATERYAL ve METOT
Hayvanlar

Kulugkadan gikan 240 adet bildircin civcivleri 3
glin boyunca belli sicakliklarda (1. gin 36 °C, 2. glin
34 °C ve 3. glin 32 °C'de) tutuldu. Esit sartlarda
bakilan civcivlerde rasyona ilave edilen sinir otu
oranlarina gére % 0, 1, 3, ve 5’lik 4 grup olusturuldu.
Hayvanlarin onlerinde sirekli taze su ve yem
bulunduruldu. Besleme siireci (42 giin) sonunda her
rasyon grubundan 6 erkek bildircin rastgele alinarak
sakrifiye edildi.

il
Universitesi Yerel Etik Kurulu’ndan gerekli izinler
alinmistir (Tarih: 25.12.2015, Say1 2015/14).

Calismanin  yapilmasi  i¢cin  Ylzlnci

Histolojik Muayene

bildircinlarin - (n=6, grup

basina); 6n mide, duodenum, jejenum ve ileum

Gruplara ayrilan
barsak bélimlerinden uygun biylkliikte pargalar,
kesimden hemen sonra alindi ve 24-48 saat sire ile
Mota’nin bazik kursun asetat (BLA) (1 g bazik kursun
asetat, 50 ml etanol, 50 ml distile su, 0.5 ml glasiyal
asetik asit) tespit solUisyonunda 24 saat sire ile

tespit edildi (10). Sonrasinda, ornekler rutin
histolojik tekniklerle dehidratasyon ve
seffaflandirma  islemleri  sonrasi  paraplastta
bloklandi  (5). Bloklanan dokulardan 6 um

kalinhginda seri kesitler alindi. Mast hiicrelerinin
identifikasyonu ve sayimlari igin Mc llvaine’nin sitrik
asit disodyum fosfat tamponunda hazirlanan
%0.5’lik toludin blue (TB) (Merck, CI No. 52040)
solusyonunda 5-8 dakika boyandi ve degerlendirildi
(11-13). Daha sonra, bu preparatlar 1sik mikroskop
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(Leica DM500, Wetzlar, altinda

incelenerek; kesitlerde Lamina propriya, Tunika

Germany)

submukoza ve Tunika muskularis + Tunika seroza
katmanlarindaki mast hiicre dagilimi sayimlari
yapildi. TB ile preparatlar boyandiktan sonra mast
hucrelerinin dagilimini belirlemek igin sayim yapildi.
Hicre sayimlarinda 100 kare okuler mikrometre
(eyepiece graticule) kullanildi. 40’k bilylitmede
okuler mikrometrenin 100 kare birim alanindaki
mast hiicreleri sayildi. Sayimlar sonunda elde edilen
rakamlarin aritmetik ortalamasi alindi. Daha sonra,
elde edilen tim veriler 1 mm?lik birim alandaki
mast hiicre sayisina donustiralda (14).

istatistiksel Analiz

Mast hilicre sayim sonuglarinin  varyans
analizleri SAS v.12.0 paket programi kullanilarak
yapildi. Grup i¢i ve gruplar arasi farkhliklar Duncan
testi ile belirlendi (15). Gruplardaki farkhliklar igin
P<0.05 oraninda anlaml olarak degerlendirildi. Elde
edilen verilerin ortalama ve standart sapmalari

alinmistir.
BULGULAR

Bildircinlarda ¢alisma gruplarinda ve kontrol

grubunda lamina propriya, submukoza ve tunika

muskularis + tunika seroza katmanlarinda mast
hiicreleri metakromatik boyanmalari ile ayirt edildi.
Metakromatik boyanan mast hicrelerinin yaninda
ortokromatik mast hiicreleri de belirlendi (Sekil 1.
D). Ozellikle kan damarlari sinir pleksuslarina yakin
olarak yerlesimli mast hiicreleri gériildii. On midede
bezlerin arasinda subepitelyal alanda, barsaklarda
kriptlerin ara bolgelerinde mast hucrelerine
rastlandi. incelenen tiim organlarda ovoid, mekik
seklinde mast hcreleri belirlendi (Sekil 1. A). Bazi
hiicrelerde mast hiicre graniilleri ayirt edildi.

Sayisal olarak en fazla mast hiicresi 6n midede
belirlenirken, barsak bollimlerinden duodenumda
da en fazla sayida mast hiicresi sayildi. Hicre
sayimlarinin yapildigi katmanlardan en fazla olarak
submukoza katmaninda mast hcreleri belirlendi.
Rasyonlarina sinir otu ilavesi yapilan gruplar
karsilastinldiginda; %0, %1 ve %3 oraninda sinir otu
ilavesi yapilan gruplarda mast hiicre sayilarinin

birbirine yakin oldugu, %5 oraninda ilave edilen

grupta ise mast hiicre sayisinin fazla oldugu goraldi.

Fakat, bu sayisal fazlaliga ragmen, istatistiksel olarak
bir fark tespit edilemedi (P>0.05, Tablo 1) (Sekil 1 ve
2).

ot AU A | L . L&
Sekil. 1. Mast hiicrelerinin organlar ve katmanlara gére dagihimi. A- On mide, Submukoza TB (Kontrol), B-
Duodenum, Lamina propria (Grup %1), C- Jejenum, T. muscularis + T. serosa (Grup %3), D- ileum, L. propria
(Grup %3).
Fig. 1. Distribution of organs and layers of mast cells. A- Proventriculus, submucosal TB (Control), B-
Duodenum, Lamina propria (Group %1), C- Jejenum, T. muscularis + T. serosa (Group %3), D- ileum, Lamina
propria (Group %3).

S
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Mast hiicresi sayilari agisindan 6n midede
lamina propria katmani ile tunika muskularis +
tunika seroza katmanlari arasinda istatistiksel olarak
fark (P<0.05) tespit edilmistir. Ayni farkin,
duodenumun tim katmanlari arasinda, ileum ve
jejenumda lamina propria ve submukoza katmanlari
arasinda da oldugu belirlendi (P<0.05).

Organlarin katmanlari rasyona eklenen sinir
otu ile etkilenme agisindan karsilastirildiginda ise;
duodenumda lamina propria katmaninda %1’lik ile
%3’lik grupta, ileumda kontrol ve %5’lik grup
arasinda, jejenumda submukoza katmaninda %3’lik
grupla %5’lik grup arasinda ve yine jejenumda
tunika muskularis + tunika seroza katmanlarinda

kontrol ve %1’lik grup arasinda mast hiicresi sayisi

Sekil 2. Mast hiicrelerinin organlar ve katmanlara gore gosterimi. T.B. A)
Duodenum, T. muscularis (Grup %5), C) Jejenum, Subepitelyal yerlesimli mast hiicreleri (Grup %3), D) ileum, T.
serosa (Grup %1).
Fig. 2. Distribution of organs and layers of mast cells. T.B. A) Proventriculis, T. serosa (Grup %5). B) Duodenum,
T. muscularis (Group %5), C) Jejenum, Subepithelially located mast cells (Group %3), D) ileum, T. serosa (Group
%1).

On mide, T. serosa (Grup %5), B)

bakimindan énemli derecede bir fark (P<0.05) tespit
edilmistir. Tim bunlar Tablo 1’de gorilmektedir.

Toplam mast hiicre sayisi degerlendirildiginde;
uygulama gruplari arasinda %5’lik sinir otu ilave
edilen gruptaki mast hiicreleri 6énemli derecede
yuiksek bulundu (P<0.05) (Tablo 1).

Organlar arasinda; duedonum ve 6n midede
diger organlardan 6nemli derecede fazla sayida
mast hiicresi gbzlendi (P<0.05) (Tablo 2) (Sekil 1-2 A-
B).

Katmanlar incelendiginde; her U¢ katman
arasindaki farkliliklar énemli (P<0.05) ve en fazla
mast hiicresi submukoza kamaninda bulundu (Tablo
1).

Rasyon farklhligi olusturulan gruplara (%0, 1, 3,
5) gore; organlar arasi farkhliklar istatistiksel olarak

o6nemli degildi (P>0.05) (Tablo 1).
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Tablo 1. Bildircin sindirim sistemi organlari ile katmanlarinda kontrol ve uygulama gruplari arasinda mast

hucresi sayisal istatistikleri.

Table 1. Numerical statistics of the sections of mast cells between the control and treatment groups in

digestive tract organs and layers of quails.

Organlar % Lamina propria Submukoza T. muskularis + T. seroza
0 82.13+1.88°% 64.8312.73 40.83+1.19*
. 1 82.03+2.02°8 65.61+£1.97 40.46x0.81*
On mide
3 80.88+2.39° 65.15+1.91 40.15%3.94*
5 86.71+3.048 70.78+0.98 42.03+2.944
0 55.17+8.53AC 60.1949.138 17.52+2.19¢
1 55.104+7.912 59.7549.23 17.61+3.50
Duodenum
3 56.02+11.54 60.05+£12.49 16.43+2.08
5 61.69+4.62° 63.93£11.20 17.87+3.30
0 35.10+4.90% 60.58+7.338 24.1045.47°2
] 1 33.2949.72 58.86+12.07 20.95+7.72°
Jejenum
3 35.60%4.67 60.26+8.41° 20.9614.65
5 37.75%5.10 60.32+4.90° 22.95+3.60
0 43.18+1.55% 57.3145.268 19.22+9.57
i 1 43.22+4.19 57.73+7.85 17.72+4.98
eum
3 44.80+3.71 58.06%8.81 17.59+3.59
5 50.14+5.56° 61.151+6.66 19.25+4.60

@b, <dayny siitunda farkl harf tasiyan ortalama degerler arasindaki fark énemlidir (P<0.05), #®Ayni satirda farkl harf tagiyan ortalama degerler arasindaki fark énemlidir (P<0.05), **
“IThe difference between the mean values with different letters in the same column is important (P<0.05), “*The difference between the mean values with different letters in the

same row is important (P<0.05).

Tablo 2. Her bir organin katmanlarindaki mast hiicre sayilari.
Table 2. Numbers of mast cells between the layers of organs.

Organ gruplari

Katman gruplari n » -

On mide Duodenum Jejenum lleum
Lamina propria 24 82.942+0.681° 57.000+1.865° 35.439+1.386° 45.341+1.028°
Submukoza 24 66.596+0.656° 60.985+2.2422 60.010+1.7942 58.564+1.549°
T. muskularis + T. serosa 24 17.399+0.605P

40.871£0.555°¢

22.243+1.196¢ 18.451+1.290°¢

*5Ayni satirda farkli harf tagiyan ortalama degerler arasindaki fark nemlidir (P<0.05).

*bThe difference between the mean values with different letters in the same row is important (P<0.05).

TARTISMA ve SONUC

Sinir otu (Plantago lanceolata), Tirkiye'de
meralarda bol miktarda bulunmaktadir. Oldukga aci
olan bu ot, halk arasinda yara lapasi olarak, mide

rahatsizliklari,  kuru  oksirik, idrar  yollan

problemleri, gastrik ve peptik Ulserler ve hemoroid
rahatsizliklar

icin siklikla kullanilmakta ise de,

kanath sindirim sistemi (izerine etkilerine yonelik
yapilan ¢alismalar gok kisitlidir (6-8).

Bildircinlarda yapilan bu ¢alismada, incelenen

organlarda en fazla mast hicresi 6n midede
belirlendi. Valsala ve ark.’nin (16) yaptig bir
calismada, mast hicrelerinin kan damarlar
yakinlarina  yerlestigi, barsaklarda ise mast

hiicrelerinin lamina propriyada Vvilliis diplerindeki
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kript yakinlarinda gorulduguni bildirilmistir. Bu
calismada da, mast hicrelerinin 6n midede bezlere
yakin yerlesimde, barsaklarda ise kriptlere yakin
(12),

bildircinlarda yaptigi bir ¢calismada en fazla sayida

yerlesimde oldugu belirlendi. Karaca

mast hiicresini 6n midelerde tespit etmistir.
Yildiz (17), bildircin

yaptiklari bir calismada lamina propriya, submukoza,

ve ark. sekumunda

tunika muskularis, tunika seroza katmanlarini
incelemis, ve mast hiicrelerinin kan damarlari, sinir
pleksuslari ve bezlere yakin yerlesimde oldugunu
belirlemistir. Bildircinlarda rasyona sinir otu ilavesi
ile yapilan bu c¢alismada da, mast hicrelerinin
yerlesim vyerlerinin kontrol gruplarindaki tespit
edilen yerlere benzer yerlesimde oldugu gozlendi.
Yildiz (17)

¢alismalarina benzer sonuglara ulagsildi.

Sunulan bulgularda, ve ark./nin

Bu calismada, metakromazi 6zelligi gosteren
hiicreler TB ile boyanma gosterdi. Mendonca ve ark.
(18),

boyanma 6zelligi gésteren graniiller tasidigini ve bu

immatir mast hicrelerinin ortokromatik

granillerin, tam olgunlastiklari zaman metakromatik

boyanma  ozelligi gosterdigini  bildirmislerdir.

Dolayisiyla, TB ile ortokromatik boyanan hiicrelerin

olgunlasmamis hicrelerden oldugu rahatlikla
soylenebilir  ki; c¢alismada  ortokromatik ve
metakromatik hiicreler belirlenmistir.

Mast hiicre  c¢esitleri lizerine  tespit

soltsyonlarinin farkh etkiler olusturdugu ve boyalara
farkli bildirilmektedir.

Ornegin;

reaksiyonlar verdigi
hindi

hiicrelerini BLA soliisyonunun Carnoy’s ve izotonik

karsl
sindirim  sistemindeki  mast
formol asetik asit (IFAA)'dan daha iyi tespit ettigi
kaydedilmistir (13). Karaca (12) tavuk ve bildircin
sindirim sisteminde en iyi tespitin BLA ve Carnoy
tespit soliisyonu ile oldugunu bildirmislerdir. Benzer
tarzda, tavuk barsak mukozasinda mast hiicrelerini
tespitte Fei ve ark. (19) Carnoy’s sollisyonunu
IFAA'nIN

olmadigini bildirmislerdir. Onceki calismalarda (20),

onermisler, buna karsin ¢ok uygun

BLA soliisyonunun ordek ve kazlarin alt solunum
yollarinda granil yapisini belirlemede ¢ok daha iyi

oldugu gozlenmis, ayrica diger calismalarda da

Carnoy ve BLA solisyonlari dnerilmektedir (21-22).
Yapilan bu galismada, tecriibe ve tavsiyelerden yola
cikarak BLA sollsyonu kullanildi ve mast hicrelerinin
metakromazi gosterdikleri rahatlkla
edilebildikleri belirlendi.

Saruhan ve ark. (23), ivesi irki kuzularda farkli

ve tespit

beslenme grubundaki hayvanlarin derisinde mast
hiicre sayisi, sekil ve yerlesim vyeriyle ilgili yapmis
olduklari galismada, galisma gruplarina sit, kalintih

siit ve yem + sit ile beslenme programi uygulamis,

daha sonra bu hayvanlardan deri Ornekleri
almislardir. Ornekleri alcian blue / safranin 0
(AB/SO) ile boyayarak degerlendirmisler, sonug

olarak; mast hiicre yerlesimlerinin farkhi beslenme
kosullari ile etkilenmedigini, ancak sayisal ve sekil
olarak beslenmenin mast hicreleri Uzerine etkili
oldugunu belirlemislerdir. Calismalarinin siit + yem
ile besleme yapilan grubunda mast hiicre sayilarinin
arttigini ve graniil icerigindeki fazlaliktan dolayi mast
hicrelerinin sekil olarak daha iri oldugunu tespit
da,

hiicrelerinin, beslenme 6zelliklerine, rasyon igerigine

etmislerdir.  Sunulan  ¢alismada mast
gore sinir otu eklenmesiyle sayisal olarak arttigi
goralmustir.

Yildiz ve ark.’nin (17) yaptiklari galismada,
Carnoy tespitinin tim doku katmanlarinda bulunan
Mast hiicrelerini TB ile boyandiginda yiiksek oranda
tespit ettigi godzlenmistir. Dahasi, sekumun orta
kismi ve proksimalinin tunika mukozasi, IFAA ve BLA
ile tespit edildiginde (Alcian Blue-Critical Electrolyte
(AB-CEC) (+) / SO (-)

goriilmistiur. Sekumun Carnoy tespitinde tunika

Concentration) oldugu
serosa ve tunika muskularis katmanlarinda mast
hiicrelerinin metakromatik olarak boyandigi agik¢a
gorilmustir (17). Bu sonuglar 1siginda yapilan bu
¢alismada da, BLA ile tespit edilen sindirim sistemi
organlari TB ile belirgin bir sekilde metakromatik
olarak boyanmistir (Sekil 1-2).

(24),

heparinin

Kiernan mast hicre granillerindeki
TB

boyandigini bildirmistir. Sunulan c¢alismada, mast

histamin ve ile metakromatik

hiicreleri rasyona sinir otu eklenen gruplarin

timinde metakromatik olarak boyandi. Mast hiicre
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yogunlugu, sindirim sistemi katmanlarinda oldukga
farkhhk gostermektedir (13).
(25),

siteminde jejunumdan paraziter enfestasyonlarda ve

Eren ve ark. kdpeklerde sindirim
antiparaziter ilag uygulamasi sonrasinda aldiklar
dokularda, mast hicrelerinin katmanlar arasinda
degerlendirmesini yapmis ve lamina propriyada
diger katmanlardan daha fazla sayida mast hicresi
da

propriya ve submukoza katmanlarinda mast hiicre

belirlemislerdir. Yapilan ¢alismada lamina

sayisinin  yiuksek oldugu gorilmistir. Paraziter
enfestasyon geciren hayvanlarda ise, mast hiicre
sayisinin antiparaziter ilag uygulanan gruptan daha
fazla sayida mast hiicresi oldugu tespit edilmistir
(25). Sindirim sistemi gibi dis ortamla direkt temas
halinde olan sistemlerde mast hicrelerinin 6nemi,
mekanizmasindaki  roli
her iki

savunma ve saylsal

niteliginin  degisebildigi calismanin
sonuglarinda da gozlenmistir.

Karaca (12), bildircin ve tavuklarda yiruttikleri
calismada, mast hiicrelerinin en fazla lamina propria
ve submukosa katmaninda oldugunu, tunika
muskularis ve tunika serosa katmanlarinda ise daha
az olarak belirlemislerdir. Yapilan bu ¢alismada ise,
metakromatik mast hicre yogunlugu en fazla
submukoza  katmaninda  bulunurken, lamina
propriya katmaninda daha az, tunika musularis +
tunika seroza katmaninda ise en az olarak tespit
edildi. Rasyona degisik oranlarda katilan sinir otu
de,

dogrultusunda artis sagladigi gorildi. Organlara

ilavesinin yerlesim katmanlarina oranlari
gore ise, en fazla 6n mide lamina propriasinda
(82.94240.681), diizeyde
(57.000£1.865) bulunurken,
(45.341+1.028) mast hiicresine rastlandi.

Sonug¢ olarak; bildircinlarda sindirim kanal

orta duedenumda

en az ise ileumda

organlarindan 6n mide, duedenum, jejunum ve

ileumda rasyona degisik oranlarda sinir otu
ilavesinin mast hiicre dagilimina etkisinin arastirildigi
bu ¢calismada; rasyona %0, %1, %3 oraninda sinir otu
ilavesinin mast hiicresi sayisal verilerinde anlamli bir
farkhhk olusturmadigi, buna karsin, %5 oraninda

sinir otu ilavesinin ise incelenen organlarda mast

hicre sayisini arttirdigi  belirlendi. Bildircinlarda
rasyona sinir otu ilavesinin etkilerini arastirmak igin
planlanan bu ¢alismanin, bu konuda yapilabilecek
baska calismalara yardimci olacagi ve literatiire katki

saglayacagi dusunilmektedir.
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First Detection of Hypomyelination Associated with Bovine Viral Diarrhoea
Virus in an Aborted Calf in Gumushane Region
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Absract: In this study, hydranencephaly and mild cerebellar hypoplasia were reported macroscopically, microscopically and
immunohistochemically in an aborted Holstein Friesian calf. A relationship between Bovine Viral Diarrhoea Virus (BVDV)
infection and histopathology associated with the central nervous system (CNS) lesions were demonstrated. In the
histopathology, perivascular haemorrhage, oedema, neuronal necrosis and degeneration were observed in the CNS. BVDV
positive immunoreaction was detected in neurons, glial and endothelial cells of CNS by immunohistochemical examination.
As far as the authors are concerned, this is the first report of BVDV present in an aborted Holstein Friesian Calf in Gumushane
region. This finding may have important implications for the epidemiology and control of BVDV infection in the Gumushane
region.

Keywords: Bovine Viral Diarrhoea, Cerebellar hypoplasia, Hydranencephaly, Hypomyelination.

Gumiishane Bolgesinde Aborte Bir Buzagida Sigir Viral Diyare Virusu

ile iliskili Hipomyelinasyon’un ilk Tespiti

Oz: Bu galismada, Holstein Friesian irki bir buzagida goriilen hidranensefali ve orta siddette serebellar hipoplazi olgusu
makroskobik, mikroskobik ve immunohistokimyasal yénden incelenmistir. Merkezi sinir sisteminde meydana gelen
histopatolojiler ise Sigirlarin Viriisi ishali Viriisii (SViV) ile iligkili immunohistokimyasal olarak ortaya konuldu. Histopatolojik
olarak, perivaskiiler kanama, 6dem, néronal nekroz ve dejenerasyonlar gosterildi. immiinohistokimyasal olarak, SViVv
antijenleri ndron, glial hiicreler ve endotel hiicrelerde gosterildi. Anilan vaka, Giimiishane bélgesinde SViV ile iliskili olarak
meydana gelen aborte bir Holstein Friesian buzaginin ilk raporu olma 6zelligi tasimaktadir. Bu bulgu, Gimushane bélgesi igin
epidemiyoloji ve SVIV enfeksiyonlarinin denetim gerekliliginin ciddiyetini de gésterebilir.

Anahtar Kelimeler: Hidranensefali, Hipomyelinizasyon, Serebellar hipoplazi, Sigirlarin Virisi ishali.

™ Giingdr Cagdas DINCEL
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INTRODUCTION

B

losses as it results in aborted, stillbirths or birth of

ovine Viral Diarrhoea is among reproductive
diseases that cause significant economic

calf having very little change to live by cows (1,2). In
addition to these, as it may cause anomalies in
(CNS),
pathogenesis of pestivirus infections is of great

skeletal and central nervous systems
importance and there are some related studies (3-
5).

The severity of the pathology occurring after
an infection is closely connected with the pregnancy
period in which the infection occurs. When the
pregnant animal is infected with the virus during the
first trimester of pregnancy, the result will probably
be abortion, mummification and resorption of the
embryo. Besides the CNS anomalies such as

cerebellar hypoplasia, porencephaly and
hydranencephaly, scoliosis and arthrogryposis are
commonly seen among the infections of this period
(2,4,6-8). In the current study, the CNS of an
aborted calf having hydranencephaly together with
slight cerebellar hypoplasia was analysed for the
detection of histopathologic and possible etiologic
agent through the immunohistochemical methods.
In the current study, it was intended to make
some contributions to pathogenesis research by
investigating the histopathology and viral antigen
localizations occurring in the CNS of a calf infected
with natural BVDV. Moreover, as it is the report of
the first incidence observed in Gimiishane region, it

is of great importance.
CASE REPORT

An aborted Holstein Friesian calf, female, from
a private farm was included in this study. Necropsy
was performed and brain tissue samples collected
were fixed in 4% paraformaldehyde in phosphate-
buffered saline (PBS) at pH 7.4 for 48 h and then
were thoroughly rinsed overnight under tap water.
After performing the routine tissue preparation
procedures of dehydration using graded alcohol and
xylene, the tissue samples were embedded in
paraffin blocks; 5 um-thick paraffin sections were

then cut and mounted on glass slides. Hematoxylin-
Eosin (H&E) and immunohistochemical tests were
performed, and they were then analysed using a
trinocular light microscope (Olympus BX51 and
DP25 digital camera).
Immunohistochemistry was performed to
observe BVDV antigens in the 5 um-thick paraffin
indirect
(HRP,

Thermo Scientific, USA), as previously described by

sections of the tissues by using an
streptavidin/biotin immunoperoxidase kit
Dincel and Kul (4). Briefly, the sections were placed
onto adhesive slides, deparaffinized for 5 min each
in the 3-step xylene series, and rehydrated using a
series of graded alcohol and distilled water. The
antigens were retrieved by boiling the tissue
sections on glass slides in citrate buffer (pH 6.0)
(Thermo Scientific, USA) for 20 min. Endogenous
peroxidase activity was quenched using 3%
hydrogen peroxide in absolute methanol for 7 min
at room temperature (RT). The tissue sections were
rinsed three times with PBS (pH 7.4) for 5 min,
between each consecutive step. The sections were
then incubated in a blocking serum for 5 min to
prevent non-specific antibody binding. Thereafter,
the sections were incubated with anti-BVDV
monoclonal antibody (VMRD, USA) at 1/100 dilution
for 60 min in a humidity chamber at the RT. After
treating the sections with biotin-labelled secondary
antibody for 15 min and streptavidin-peroxidase
enzyme for 15 min at RT, the colour reaction was
(AEC)

chromogen (Thermo Scientific, USA) for 5—-10 min.

performed using aminoethylcarbasole

Sections were counterstained with Mayer’s
hematoxylin for 1-2 min and suspended in water-
based mounting medium (Thermo Scientific, USA).
The most remarkable macroscopic findings
mild  cerebellar
the

hypomyelinogenesis

were hydranencephaly and

hypoplasia. Histopathologically, most

conspicuous finding was
(Figure 1, Figure 2) in all parts of the brain
characterized by perivascular haemorrhage, oedema
in the

degeneration in the CNS (Figure 3). Virchow Robin

grey matter, neuronal necrosis and
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spaces were enlarged due to oedema and
infiltrations. Central chromatolysis and neuronal
necrosis were also observed in the brain. In
addition, immunohistochemical analyses showed
strong BVDV antigen immunopositivity in glial cells,
degenerative/necrotic neurons and endothelial cells

Figure 1. Severe myelin loss (arrowheads). H&E, Bar
=100 um. Hematoxylin-Eosin (H&E).
Sekil 1. Siddetli myelin kaybi (okbaslari). H&E, Bar =
100 um. Hematoksilen-Eozin (H&E).

Figure 2. Severe hypomyelination and lack of
staining over the myelin site. LFB. Bar = 100 pum.
Luxol fast blue (LFB).

Sekil 2. Siddetli hipomyelinasyon ve myelin
alanlarda boyanma kaybi. LFB. Bar = 100 um. Luxol
fast blue (LFB).

in the CNS (Figure 4, Figure 5). The BVDV-infected
animal showed markedly blanched areas of
demyelination. LFB staining revealed marked
demyelination in the white matter of the cerebrum

and cerebellum (Figure 2).

Figure 3. Perivascular erythrocyte diapedesis and
oedema in grey matter (arrowhead). H&E, Bar = 100
pum.

Sekil 3. Beyaz maddede perivaskiler kanama
alanlari ve 6dem (okbasl). H&E, Bar = 100 um.

Figure 4. Immunohistochemical detection of intense
BVDV antigen. Note the positive immunolabelling
(red pigment) in vascular endotheliums,
degenerative/necrotic neuronal cytoplasm and glial
cells (arrowheads). ABC technique (anti-BVDV),
Mayer’s hematoxylin counterstain, Bar = 100 um.
Avidin-biotin-peroxidase complex (ABC).

Sekil 4, Yogun BVDV antijenlerinin
immiinohistokimyasal tespiti. Glial hicrelerde,
nekroze/dejeneratif  néronlarda ve  endotel
hiicrelerde immin boyanmalar (kirmizi pigmentler)
(okbaslart). ABK teknik (anti-BVDV), Mayer’s
hematoxylin arkaplan boyamasi, Bar = 100 pm.
Avidin-biotin-peroksidaz kompleks (ABC).
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Figure 5. Immunohistochemical detection of intense
BVDV antigen. Note the positive immunolabelling
(red pigment) in vascular endotheliums,
degenerative/necrotic neuronal cytoplasm and glial
cells (arrowheads). ABC technique (anti-BVDV),
Mayer’s hematoxylin counterstain, Bar = 100 um.

Sekil 5. Yogun BVDV antijenlerinin
immiinohistokimyasal tespiti. Glial hucrelerde,
nekroze/dejeneratif = néronlarda  ve  endotel

hiicrelerde immiin boyanmalar (kirmizi pigmentler)
(okbaslar). ABC teknik (anti-BVDV), Mayer’s
hematoxylin arkaplan boyamasi, Bar = 100 um

DISCUSSION and CONCLUSION

Viral aetiologies have an important role in

causing CNS anomalies in newborn calves.

Hydranencephaly, porencephaly and cerebellar

hypoplasia are among the most commonly seen CNS
(9),
bluetongue (10) and wesselsbron (11) are viral

anomalies. Besides pestiviruses, akabane
diseases causing CNS anomalies. However, in small
ruminants and cows, the cause of the most common
CNS anomalies is seen to be pestiviruses.

In the current study, the first report showing
through histopathologic and immunohistochemical
analyses that hydranencephaly together with slight
cerebellar hypoplasia occurring in an aborted calf is
connected with pestivirus infections is presented.
Besides hypomyelination and neuronal necrosis,
almost every part of the brain was affected from the
virus. When the findings of the study are evaluated,
the

histopathology led us to think that the infection

severity of macroscopic lesions and
occurred in the first or second trimester of the
pregnancy. Since the present study is the first to

detect a BVD incidence in Glimushane region, which

is one of the pestivirus-free regions where pestivirus
infections cause heavy economic losses, it is of great
importance for the region.

As a result, this case shows that in calves living
in GUmushane region, there might be pestivirus
infections but they could go unnoticed. Cows
delivering such aborted births should be sacrificed
and regular monitoring should be conducted so that
the region could be protected. Moreover, the
attempts to detect other possibly infected animals
should be started immediately and the infected
cows should be sacrificed. Research conducted in
recent years demonstrated that there are
incidences of interspecies transmission (12). Thus,
small ruminants kept in the same place with the
cows or close to them should be checked to prevent

the spread of pestiviruses.
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Scrotal Wounds Complicated with Urethral Rupture in Two Dogs*
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Absract: The aim of this report is to evaluate clinical findings and treatment of infected scrotal wounds and traumatic
urethral rupture in two dogs. The material of this report consists of two Kopay breed hunting dogs, aged 3.5 and 8, brought to
the Adnan Menderes University, Faculty of Veterinary Medicine Surgery Clinic. In both cases, the wounds had been caused by
a wild boar and an open, infected wound with seromucous discharge was present. The wound had laid both testes bare in the
first dog, while in the second dog, only the right testis was present, the left without testis. It was detected that the urethra
was ruptured in the scrotal area when a urinary catheter sent through external urethral orifice came out of the wound. Both
cases underwent surgery to repair the urethra and to perform wound revision. In both cases, the catheters were left in place
postoperatively until the postoperative 10t d. Follow-up examination indicated that both animals could urinate without any
problems.

Keywords: Dog, Scrotal wound, Urethral rupture.

iki Kopekte Uretral Ruptur ile Komplike Skrotal Yara

Oz: Bu raporda, iki kopekte sekillenen acik, enfekte skrotum vyarasi ve iiretral ruptur olgularinin klinik bulgular ve
sagaltimlarinin degerlendirilmesi amaglandi. Bu raporun materyalini Adnan Menderes Universitesi Veteriner Fakiiltesi Cerrahi
Klinigi'ne getirilen 3.5 ve 8 yaslarinda Kopay irki iki av kopegi olusturdu. Yaban domuzu yaralanmasi sonucu olustugu
Ogrenilen her iki olguda da skrotal bolgede seromiikoz akintili agik enfekte yara gorildi. Birinci kdpekte her iki testisin de
acikta oldugu belirlenirken ikinci olguda sag testis acikta, sol testisin ise olmadigi belirlendi. Funikulus spermaticum’un
gorilmesi ile bulunamayan sol testisin yaralanma sirasinda koparak diismus olabilecegi dustndldi. Orifisyum Urethra
externa’dan gonderilen idrar sondasinin yaradan disari ¢iktigl gozlenerek, Grethranin skrotal bolgede koptugu saptandi. Her iki
olgu dretra’nin onarimi ve yara revizyonu igin operasyona alindi. Operasyondan sonra Uretraya sonda yerlestirildi ve
postoperatif 10. glinde sonda uzaklastirildi. Yapilan kontrollerde hayvanlarin idrarini rahatca yaptigi belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Képek, Skrotal yara, Uretral ruptur.

H Rahime YAYGINGUL
Adnan Menderes University, Faculty of Veterinary Medicine, Department of Surgery, Aydin, TURKEY.
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* This study was presented as a poster Veterinary Urology Symposium, 2-3 April 2011, Bursa
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INTRODUCTION

U

male animal's longer and more accessible urethra

(2).

contusion, laceration, rupture and obstruction. The

rethral trauma occurs more commonly in
male dogs than in female dogs because of the
Traumatic lesions of the urethra include
causes of traumatic urethral rupture are numerous,
but the overall incidence is low (2). Urethral rupture
may occur following bites, firearm wounds, car
accidents, urethral calculi or iatrogenic injury during
urethral catheterisation or surgery (3,4). Clinical
findings vary depending on the site, extent, severity,
and duration of the lesion (1,5). Aside from history
and clinical examination, diagnosis may be based on
catheterization and, if necessary, imaging methods
such as x-ray and ultrasound. Treatment is either
conservative or surgical. Conservative treatment is
indicated for minor urethral injuries such as
contusion or minor lacerations. Surgical treatment is
indicated for more severe urethral injuries (1,2,6).
This case report describes the use of an end-
to-end urethral anastomosis to achieve permanent
urinary diversion in two dogs following traumatic

urethral rupture.

CASE REPORT

The material of this report consists of two
Kopay breed hunting dogs, aged 3.5 and 8, brought
to the Adnan Menderes University, Faculty of
Veterinary Medicine Surgery Clinic over an interval
of two years. In both cases, the dogs had been
attacked by a wild boar and injured at different part
of the body. Clinical examination showed a good
general condition, while an open wound was
observed in the scrotal area. Wound margins were
irregular and oedematous. Seromucous discharge
was present in the area. Both testes had been flayed
in the first case, while only the right testis was
present in the second dog (Figure 1). It was detected
that the urethra was ruptured in the scrotal area
when the urinary catheter was sent through the

external urethral orifice and came out of the wound.

Both cases underwent surgery to repair the urethra
and to perform wound revision. In both cases,
endotracheal intubation followed the L.V. injection
of propofol®, 6 mg/kg. Anaesthesia was continued

with 3% isoflurane® inhalation.

Figure 1. Appearance of the scrotum before the
operation (Case 2).

Sekil 1. Skrotumun operasyon Oncesi gorintisi
(Olgu 2).

A urinary catheter, inserted into the external
urethral orifice and exiting from the rupture, was re-
introduced and advanced in the more distal part of
the urethra. This procedure did not present any
difficulty. The catheter was held stable and the two
ruptured margins were anastomosed by single
interrupted sutures over the catheter, using 4/0
polygolactin 910 (Vicryl®, Ethicon, Edinburgh, UK)
(Figure 2). In both cases, testes were removed after
the wound revision. The wound was closed with
single, 0 (zero) thickness silk sutures (Silk® Kruuse)
(Figure 3). The urethral catheter tip was fixed to the
tip of preputium by two single sutures.
antibacterial

Postoperatively, therapy was

applied with aminoglucoside and beta-lactam
antibiotic combination (Clemipen-strep®, Topkim,
Istanbul, Turkey) for 10 d. The catheter and sutures
were removed 10 d after the operation. The dogs
were re-examined on the 10" d postoperatively

(Figure 4). 3 months later, a personal telephone
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interview with the owners revealed that they were
able to urinate normally without any evidence of

dysuria.

Figure 2. Urethral anastomosis during operation
(Case 2).
Sekil 2. Operasyon sirasinda dretral anastomos
(Olgu 2).

Figure 3. Postoperative appearance of case 2.
Sekil 3. ikinci olgunun postoperatif gdriintisi.

Figure 4. Appearance postoperative 10™ day of Case
2.

Sekil 4. Ikinci olgunun postoperatif 10. giin
goruntuisa.

DISCUSSION and CONCLUSION

Urethral rupture may occur following bites,
firearm wounds, car accidents, urethral calculi or
iatrogenic injury during urethral catheterisation or
surgery (3,4). Traumatic injuries to the distal penis
and urethra are the most common conditions.
Surgical treatment is indicated for severe urethral
injuries. Surgical procedures used to treat urethral
injuries include: temporary or permanent urine
diversion, wound debridement, suturing defects,
and urethral anastomosis (5). The points to be
observed during urethral anastomosis are
readapting carefully the ruptured margins, using
minimally reactive traction threads and avoiding
excessive tension of the sutures (2,5). An open,
infected scrotal wound and urethral rupture due to
trauma by a wild boar had been found in the cases
reported. Necrosis was not observed in wound
margins. Urethral trauma in male dogs and cats
occurs more frequently than in females (1,7). The
fact that our cases, as both being male are
compatible with the literature.

Traumatic urethral ruptures are most likely
associated with fractures of the pubis or os penis in
male animals (8). No fractures were found in the
pelvic X-rays of our two cases. There are some
reports that indwelling urinary catheters can cause
trauma or bleeding in the urethra and urinary
bladder and increase the risk of ascending infection;
the use of antibiotic is recommended for the
duration of catheterization (2,9). Antibiotics were
used postoperatively for 10 d in both cases. No
infection was observed in either case.

The most common postoperative complication
is reported to be urethral stricture due to scar tissue
formation following the healing of the anastomosis
(1,10). Urethral stricture did not occur in this study
in contrast with the result of another report.

It has already been recorded that urethral
rupture in hunting dogs may be due to trauma by a
wild boar (11,12). The fact that our both cases were
due to trauma by wild boar is compatible with the
published literature. Given the frequency of trauma
to the testes following the encounters between

hunting dogs and wild boars, an examination of the
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testes and the scrotal area should be indicated and
it will allow more rapid identification, treatment and

proper operative intervention of urethral ruptures.
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Oz: intestinal lenfangiektazi, intestinal lenfatik dolasimin obstriiksiyonu veya disfonksiyonu sonucu gelisen hipoproteinemi ile
karakterize bir hastaliktir. Bu olguda, kronik ishal ve zayiflama sikdyeti bulunan 4 yasl, disi Setter irki kopekte saptanan
intestinal lenfangiektazi tanimlandi. Hematolojik ve biyokimyasal analizlerde lenfopeniyle birlikte siddetli hipoproteinemi ve
hipokolesterolemi tespit edildi. Semptomatik ve destekleyici tedavi yapilmasina ragmen sagaltima yanit alinamadi. Hasta
tedaviden 2 ay sonra kaybedildi. Sonug olarak, képeklerde kronik ishal ile seyreden hastaliklarin tanisinda lenfangiektazi’nin
de g6z 6niinde bulundurulmasi gerektigi ancak, 6zellikle tani ve tedavinin gecikmis oldugu vakalarda prognozunun daha da
koti olabilecegi kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: intestinal lenfangiektazi, Képek, Kronik diyare.

Intestinal Lymphangiectasia in a Dog

Abstract: Intestinal lymphangiectasia occurs as a result of obstruction or dysfunction of intestinal lymphatic circulation and
characterized by hypoproteinemia. In this case report intestinal lymphangiectasia identified in a 4-year old female Setter
breed dog with the complaints of chronic diarrhoea and weight loss. Lymphopenia together with hypoproteinemia and
hypocholesterolemia was detected in the haematological and biochemical analysis. Although the dog did not respond to the
symptomatic and supportive treatment and died 2 months after the treatment started. As a result, this case has shown that
intestinal lymphangiectasia should be considered in dogs in the diagnosis of diseases associated with chronic diarrhoea
however, it was concluded that especially in cases of delayed diagnosis and treatment, the prognosis could be worse.

Keywords: Chronic diarrhoea, Dog, Intestinal lymphangiectasia.
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GiRiS

I ntestinal

protein kaybina neden olan bir enteropatidir

lenfangiektazi kopeklerde kronik
(1-3). Intestinal lenfangiektazi, intestinal lenfatik
dolasimin obstriksiyonu veya disfonksiyonu ile
karakterize bir hastaliktir (4). Lenfatik obstriksiyon,
lakteallerde dilatasyona ve ruptura yol agarak
intestinal lenf’'i (protein, lenfosit ve silomikronlar)
intestinal submukoza, lamina propria ve limene

birakir (5). Lenfangiektazi primer bir hastalik olarak

gorulebilecegi gibi sekonder olarak lenfatik
damarlarin fonksiyonel obstriksiyonun sekillendigi
intestinal neoplazi, intestinal yangi, sag kalp

yetmezligi gibi gesitli hastaliklarin sonucu olarak ta
gelisebilir (4,5). Hastaligin sebebi bircok vakada
tespit edilemez (5).

Lenfangiektazide klinik belirtiler ¢ogunlukla
lenf sivisinin enterik kaybina bagh olarak sekillenir.
ishal,

semptomlardir (4). Siddetli hipoproteinemi gelisirse

steatore ve kilo kaybi en sk gorilen
asites ve subkutan odem gorilebilir. Lenf sivisi
lipoproteinlerden ve lenfositlerden zengin oldugu
icin hastalikta sik gorilen laboratuvar bulgular
hipoproteinemi, hipokolesterolemi ve lenfopenidir
(2).

Bu makalede intestinal lenfangiektazi gériilen
bir kopekte klinik, laboratuar bulgulari ile sagaltimin

bildirilmesi amaglanmistir.

OLGU SUNUMU

Bu olgunun materyalini kronik ishal ve
zayiflama sikayeti bulunan dort yasl, disi, Setter irki
bir kdpek olusturdu. Anamnezde kopegin 4 aydir
ishal oldugu, uzun siire baska kliniklerde sagaltim
gordigl ancak cevap alinamadigi 6grenildi.

Diskinin oldukca sulu, acik renkte oldugu hasta
sahibi tarafindan bildirildi. Son zamanlarda istahinin
oldukg¢a azaldigl, karninda siskinlik olustugu, ishalin
baslangicindan klinigimize getirildigi zamana kadar
ise oldukga kilo kaybettigi belirtildi.

Képegin yapilan klinik muayenesinde viicut isisi

38.2 °C, nabiz 100/dk, solunum normal ve 28/dk

olarak belirlendi. Klinik muayenede karinda asitesi

disiinduren fluktuasyon tespit edildi. Fiziksel
muayene sonrasi kan alinarak hematolojik ve
biyokimyasal analizleri yapildi. Hemogram ve

periferik yaymada siddetli lenfopeni ile eritrositlerde

mikrositoz ve anizositoz tespit edildi.

Tablo 1. Hemogram ve periferik yayma sonuglari.
Table 1. Results of Haemogram and peripheral
blood smear.

Hemogram Periferik Yayma
Lokosit 12.89 K/mm3  Eozinofil % 5
Eritrosit 8.03 M/mm3  Bazofil -
Hemoglobin 17.80 g/dL Geng -
Hematokrit 49.40 % Comak % 2
MCH 22.17 pg Pargali % 79
MCHC 36.03 g/dL Lenfosit % 8
MCV 61.52 fl Monosit % 6
Trombosit 394.00 Trombosit Kimeli

K/mm3
RDW 17.40%  Eritrosit Geneliikle
normokrom
PCT 0.38 % Anizositoz +
Mikrositoz +

MCH: Ortalama eritrosit hemoglobini, MCHC: Ortalama eritrosit hemoglobin
konsantrasyonu, MCV: Ortalama eritrosit hacmi, RDW: Eritrosit dagilm genisligi, PCT:
Trombosit dagilim genisligi

Serum biyokimyasal analizlerinde total protein,
alblimin, globiilin, total kolesterol, kalsiyum ve
Vitamin B12 degerleri oldukg¢a duslk bulundu (Tablo
2).

Tablo 2. Serum biyokimyasal analiz sonuglari.
Table 2. Results of serum biochemical analysis.

Test 0. Gin 21. gln
Total protein 3.30 g/dL 3.10 g/dL
Albumin 1.70 g/dL 1.50 g/dL
Globulin 1.60 g/dL 1.60 g/dL
Total kolesterol 66.00 mg/dL 72.00 g/dL
Trigliserit 41.00 mg/dL TE
Amilaz 999.00 U/L TE
Lipaz 60 U/L TE
Kalsiyum 7.00 mg/dL TE
Vitamin B1, 112.00 pg/mL TE
Folik asit 3.70 ng/mL TE

TE: Test edilmedi. Not tested.

Diski muayenelerinde herhangi bir enfeksiyoz

ve paraziter etken saptanmadi. Abdominal
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ultrasonografide karin boslugunda serbest sivi varligi
disinda herhangi bir anormallik tespit edilmedi.
Abdominal punksiyonla asites varligi dogrulandi.
Rivolta testi ile alinan sivinin transudat oldugu
Toraksin incelemesinde
bir

muayenesinde patolojik bir bulgu tespit edilmedi.

belirlendi. radyografik

herhangi anormallik  saptanmadi.  Idrar

Tam kesit ince barsak biyopsisi icin deneysel

laparatomi dastnildid. Ancak kopegin  genel

durumunun iyi olmamasi ve hipoproteinemi bulgusu
onlinde bulundurularak laparatomi
klinik,

laboratuar, ultrasonografik ve radyografik bulgular

goz
gerceklestiriimedi.  Anamnez, yapilan
sonucu intestinal lenfangiektazi tanisi konuldu.
Sagaltimda olasi yangisal bagirsak hastaligi icin
prednisolon (2 mg/kg/giin, PO), diski muayenesi
negatif olmasina ragmen muhtemel giardiazis
enfeksiyonu ve hiicresel immunite inhibisyonu igin
(10 mg/kg/ 12 saatte bir, PO),
muhtemel paraziter enfeksiyon igin pirantel pamoat
(10 mg/kg, 1 hafta ara ile PO); dusuk vitamin B
(250  ug/gin, SC);
malabsorbsiyona bagh eksikligi olusabileceginden

Vitamin D (10000 IU, Haftada 1 kez, IM); asites igin

metronidazol

degeri icin  Kobalamin

furosemid (2 mg/kg/giin, PO) uygulandi. intestinal
lenfatiklerdeki gerginligi azaltmak, tek protein ve
karbonhidrat kaynagi saglamak icin piring lapasi ve
yagsiz peynir onerildi. Diyetin kalorisini ylikseltmek,
intestinal lenfatik damarlardaki gerilimi azaltmak
icin MCT-oil (Medium Chain Triglycerides - Qil) (1.5
mg/kg/giin) kullanildi.

Bir hafta sahibi

gorismede kopegin durumunun daha iyi oldugu

sonra hasta ile yapilan
ancak diski kivaminda degisiklik olmadig1 6grenildi.
Sagaltima devam edildi ancak 3 hafta sonra hasta
sahibinin  koépegin durumunun koéti oldugunu
belirtmesi Uzerine tekrar muayene edildi. Yapilan
fiziksel muayenede asitesin devam ettigi, kdpegin
cevreye ilgisiz oldugu gorildi. Kanin biyokimyasal
analizinde hipoproteineminin ve
hipokolesteroleminin devam ettigi gorildi (Tablo 2).
Bu bulgular lizerine sagaltima Azatioprin (1 mg/kg,

24 saatte bir) eklendi. Kopek bu sagaltima da cevap

vermeyerek tedaviye baslanildiktan 2 ay sonra éldd.

Hayvan sahibi nekropsi istegini kabul etmedi.

TARTISMA ve SONUC

Protein kaybina neden olan enteropatiler,
hipoproteinemiye yol acgan intestinal hastaliklardir
(1,6). Sendrom, kopeklerde sik olarak idiopatik
intestinal lenfangiektazide goralir (7). Hastalik en
stk olarak bizim vakamizda da oldugu gibi 5 yas
civarindaki hayvanlarda gorilmektedir(4) .

Klinik bulgu olarak kronik ishal en sik gorilen
semptomdur. Ayrica asiri zayiflama, sporadik kusma,
hipoproteinemiye  bagh  asites, derialti ve
ektremitelerde 6dem ve bazi vakalarda pleural
efflizyona bagl solunum giglaga goralur (2,4,8). Bu
olguda da klinik bulgular, pleural effizyon bulgusu
harig literatlr bulgulari ile uyumluydu.

Hipoproteinemi, asites ve pleural efflizyon
Siddetli

yangisal bir hastaliktan ziyade hemolenfatik bir

gelisimine yol acar. panhipoproteinemi
bozukluk veya dolasim bozuklugunu isaret eder.
Hastaligin ayirici tanisinda hipoproteinemiye neden
olabilecek karaciger yetmezligi ve renal hastalklar

gibi nonenterik nedenler ile protein kaybina neden

olan diger enteropatiler de g6z Oniinde
bulundurulmahdir (7). Cogu hastada belirlenen
lenfositopeni, hipokolesterolemi veya her ikisi

birden lenfangiektaziyi, non-lenfojenik protein
kaybina neden olan enteropatilerden ayirt etmede
yardimci olur. Lenfositopeni, sekillenen lenfatik

obstriiksiyona bagl olarak lenfositlerin bagirsak
(2,4,8,9).
Hipokolesterolemi ise bozulan silomikron transportu

lumenine ge¢mesi  sonucu  olusur
sonucu olusan yag malabsorbsiyonuna bagli olarak
(2). Bu olgu da belirlenen siddetli
hipoproteinemi  (Total Protein: 3.30 g/dL),

hipokolesterolemi (66 mg/dL), lenfositopeni (% 8)

gelisir

taniya yardimci olmustur.

Hipokalsemi, bu vakada oldugu gibi
lenfangiektazide, sik gorilen bir  bulgudur.
Hipokalsemi; hipoalbuminemi, vitamin D

malabsorbsiyonu ile intestinal lumende yag asitleri
ve proteinlerle kompleks olusturan kalsiyumun
malabsorbsiyonuna bagl olarak sekillenmektedir

(9).
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Lenfangiektazilerde gelisen efflzyonlar
genellikle transudat yapidadir. Sadece sag kalp
yetmezliginin sebep oldugu sekonder lenfangiektazi
olgularinda portal hipertansiyona bagh modifiye
transudat tespit edilir (4,10). Bu vakada alinan sivi
Rivalta testi ile degerlendirilmis ve transudat oldugu
tespit edilmistir.

Tim bu anlatilan bulgular taniyi koydurmakla

beraber kesin tani ve altta yatan sebep olup

olmadigini  belirlemek icin  biyopsi alinmasi
gerekmektedir (1,7,9,11). Ancak kopegin genel
durumunun iyi olmamasi, vyara iyilesmesini

geciktirebilecek seviyede hipoproteinemi bulunmasi
sebebiyle tam kesit biyopsi almak ic¢in planlanan
deneysel laparotomiden vazgegilmistir.

Hastaligin sagaltiminda eger altta yatan bir
sebep saptanmissa ona yonelik sagaltim vyapilir.
Ancak c¢ogu vakada altta yatan sebep bulunamaz.
tek bir

karbonhidrat kaynagi saglanmalidir. Lenfangiektazili

Hastanin  beslenmesinde protein ve
kopeklerde yiksek kaliteli protein ve dusik yag
iceren bir diyet intestinal lenfatik damarlardaki
(12).

Lenfangiektazili kopeklerde uzun zincirli yag asitleri

gerilimi azaltmaya yardimci olur

iceren trigliseritler diyetten uzaklastirilmalidir.

Diyetin kalorisini arttirmak icin MCT-oil kullanilabilir.
Ayrica MCT-oil direk portal vendz sistem igine
absorbe edildiginden intestinal lenfatik
damarlardaki gerilimi azaltmaya yardimci olur (4,5).
Bu olguda onerilen diyet ve MCT-oil kullaniimig
olmasina ragmen hastaligin kroniklesmis olmasi
diyet ve MCT-oil'in etkili olamamasina yol actigi
distnilmektedir.

olasi

Kortikosteroid kullanimi altta yatan

yangisal bagirsak hastaliklarinin sagaltiminda ve

enterositlerin  fonksiyonunu diizeltmede etkilidir.

Bununla beraber tim lenfangiektazi vakalari

kortikosteroidlere cevap vermez. Kortikosteroidlere

cevap alinamayan vakalarda azotioprin gibi
immunosupresif ilaglar kullanilabilir. Diyet ve
kortikosteroid sagaltimi ile beraber sekonder

bakteriyel Gremeyi kontrol etmek i¢in antibiyotikler

kullaniimalidir. Malabsorbsiyon sonucu

sekillenebilecek vitamin eksiklikleri karsilanmalidir.
intestinal

Tim bu sagaltim c¢abalarina ragmen

lenfangiektazilerde prognoz bu vakada oldugu gibi
kotudir (2,4,5).
Sonug¢ olarak, kopeklerde kronik

ishal ile

seyreden hastaliklarin tanisinda intestinal
lenfangiektazi'nin de g6z ©nilinde bulundurulmasi
gerektigi ancak ozellikle tani ve tedavinin gecikmis
oldugu daha da kotu

olgularda prognozun

olabilecegi kanisina varildi.
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Absract Catecholamines have been identified after numerous studies at the turn of the nineteenth to the twentieth
century. Their hormonal role is evident through their receptors and is very important on all of the organs and body systems.
Except for the hormonal one, catecholamines also have the role of neurotransmitters. The role of catecholamines is evident
in humans and domesticated animals in their digestive system. They strongly support, through their receptors, motility and
secretion in stomach and small and large intestine, in a way that they relax i.e. reduce tone of smooth musculature of
stomach and bowels. In that way they actively participate in normal maintenance of their homeostasis. There are evident
differences in representation and distribution of adrenergic (a and B) receptors in smooth musculature of stomach as well
as the small and large intestines of domestic mammals and poultry. Noradrenaline with its activity through o —
adrenoceptors significantly affects the increase of secretion in gastrointestinal tract. Through B—adrenoceptors, adrenaline
affects the decrease of peristaltic movements in both small and large intestine, and, at the same time, decreases tone, i.e.
motility in stomach of monogastric, as well as the rumen of polygastric, animals.

Keywords: Adrenaline, digestive tract, motility, noradrenaline, receptors.

Katekolaminlerin Evcil Hayvanlarda Sindirim Sistemindeki Homeostazisin
Korunmasindaki Rolii

Oz: Katekolaminler, ondokuzuncu yiizyildan yirminci yiizyilla geciste yapilan gesitli calismalardan sonra tespit edilmistir.
Hormonal rolleri reseptdrleri araciliglyla belirgindir ve bu rol tiim organlar ve viicut sistemleri icin ¢ok énemlidir. Ayrica,
katekolaminler norotransmitter roliine de sahiptir. Katekolaminlerin roldi, insan ve evcil hayvanlarin sindirim sisteminde
goriilmektedir. Reseptorleri araciliglyla mide, ince ve kalin bagirsaktaki hareketlilik ve salgilamayr mide ve bagirsaklarin
yumusak kas giiciini azaltip gevsetici yonde gligli sekilde desteklerler. Bu yolla, normal homeostazisin strdirilmesine aktif
olarak katki saglarlar. Mide diz kaslarinin yani sira, evcil memeli ve kanatlilarin ince ve kalin bagirsagindaki adrenerjik (a ve
) reseptorlerinin temsil ve dagiliminda belirgin farkhliklar vardir. Noradrenalin’in aktivitesi a—adrenoseptérleri araciligiyla
mide-bagirsak kanali salgisindaki artisi 6nemli 6lglide etkiler. Adrenalin, B-adrenoseptorleri araciliglyla, hem ince hem de
kalin bagirsakta peristaltik hareketlerindeki azalmayi etkiledigi gibi, ayni zamanda, tek mideli hayvanlarin midesindeki ve ¢ok
midelilerin rumenindeki gticu (hareketliligi) azaltir.

Anahtar kelimeler: Adrenalin, Motilite, Noradrenalin, Sindirim kanali, Reseptorler.
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INTRODUCTION

I n the late nineteenth and early twentieth

century, a large number of scientists were
engaged in researching catecholamines, or more
precisely, their physiological role. That is how, in
separately conducted experimental studies, Polish
Cybulski
identified adrenaline in 1895, right before Jokichi

physiologist Napoleon isolated and
Takamine, Japanese chemist, revealed the same
hormone in 1900, independently of his colleague.
Discovery was repeated in 1897, right in between of
these two, thanks to John Jacob Abela, who found
that the said substance given reduces mobility and
tone of gastrointestinal system of dogs, as well as
that it leads to an increase in the arterial blood
pressure and called it adrenaline (1,2).

In addition to the aforementioned adrenaline -
the most important biogenic amine, noradrenaline
and dopamine also make up the group of
catecholamines. They contain a catechol nucleus, or
a benzenol ring, which contains in its position 3 and
4 two hydroxyl groups, and in position 1 a short-side
chain with amino group (NH2) in noradrenaline, and
the methyl group (CHs) in adrenaline (3). (figure

1,2).

Figure 1. Adrenaline
Sekil 1. Adrenalin

OH _H
OH
"\_\_\
CH,
HO
Figure 2. Noradrenaline
Sekil 2. Noradrenalin
OH _H
OH -
H
HO

of

catecholamines occurs in glandula suprarenalis.

The process of complex biosynthesis

Hydroxylation of tyrosine amino acid gives

dihydroxy derivative (dopa), while its
decarboxylation gives noradrenaline. Adrealine is
obtained by methylation of noradrenaline. By the
action of the enzyme dopa decarboxylase, dopa is
converted into dopamine, which in some parts of
CNS (extrapyramidal system of mammals) acts as a
neurotransmitter. Dopamine is under the influence
of the enzyme dopamine-B-hydroxylase (DBH) and
(4,5,6).

dopaminergic system is not represented in digestive

converted to noradrenaline Since the
system, dopamine is understandably left out of
work.

Noradrenaline, unlike adrenaline, has 5 to 10
times lower metabolic activity. It is a
neurotransmitter and/or a hormone released from
sympathetic neurons, post-ganglionic adrenergic
fibres and in smaller part by the adrenal glands.
Effect of the noradrenaline in the body is
manifested in the form of contractions of blood
vessels in the body, increased activity of the heart
muscle, relaxation of smooth muscles of the
stomach and intestines and spread of pupils. (7,8).
Just like the adrenaline, noradrenaline activates the
and B

activation is more pronounced (1,2).

a - -adrenoceptors, where a-receptor

During stress, due to the activation of the
hypothalamus, adrenaline is released from the
adrenal medulla, which are then transmitted
(circulating hormones) to all of the tissues of the
body by blood. About 80% of adrenaline and 20% of
noradrenaline are wusually excreted this way,
followed by binding to and stimulation of adrenergic
receptors. A positive inotropic effect on the heart,
increased heart rate and its contractility, blood
pressure and renal blood flow are caused. During
this time, the circulation of blood in the digestive
organs is reduced, motility and secretion are slowed

down, and circulation in skeletal muscles and heart

107



The role of Catecholamin...

Katica et al.

is increased. Bronchi expand and the respiration
rate accelerates what increases the concentration of
oxygen in the blood. From the metabolic effects of
adrenaline, it is important to accentuate that the

liver releases increased amounts of glucose, which
becomes available for conversion into energy in
muscles (9,10,11) (Table-1).

Table 1. The most important effects and distribution of a- and R-adrenergic receptors in the body (12).
Tablo 1. a- ve R-adrenerjik reseptorlerin en 6nemli etkileri ve viicuttaki dagilimi (12).

Organ Adrenergic receptor Effect
Heart B Increased heart rate and increased strength of
! contraction of the heart muscle
Blood vessels . .
. o11o0p Construction
- Skin and mucosae . I
o+ B2 Construction and dilatation
- Skeletal musculature
Bronchus B2 Relaxation
Stomach o1iar+ Bl Reduc_tlon (typlc?llly)
-Motility and tone o1 Secretlor_1 (typlca} y)
Contraction (typically)
Bowels aif Decrease in motility and tone
Uterus B Relaxation
Liver B Glycogenolysis

Furthermore, adrenaline stimulates lipolysis as
well, which is accompanied by release of fatty acid
and cholesterol. All these are natural effects that
enable humans and animals to be in close combats
or an escape from danger. This mechanism has been
developed to help individuals preserve from danger
(13,14).

Adrenergic Receptors

The effects of adrenaline and noradrenaline

would not have been possible without the
intervention of adrenergic receptors, which have
been found in the CNS and in almost all peripheral
tissues. By conducting a brilliant study in 1948,
Ahlquist established the first

classification of adrenoceptors, and defined two

pharmacological

types of them, which he called the a and B-

adrenoceptors. Lands, and somewhat later

Minneman, are responsible for a more precise

adrenoceptors. They showed that Bi-adrenoceptors

establishment of sub-classifications
dominate in the small intestine and the cardiac
muscle and are equally sensitive to noradrenaline
and adrenaline, while the B2 ones are responsible
for relaxation of smooth muscles of the uterus,

blood vessels, and respiratory organs (12,15).

These important scientific and exploratory
findings were reached through pharmacological
criteria, i.e. using the antagonists and agonists of
these receptors. Significant differences in activity
between noradrenaline and adrenaline are reflected
in the following: adrenaline has a powerful effect on
B-adrenoceptors and thus stronger action on the
heart. It causes weak constriction of blood vessels in
the musculature, while the noradrenaline's effect on
them is a lot stronger (8).
1974,
different

Langer, in proved that the a-

adrenoceptors have pharmacological

properties, and hence he divided them into
subtypes: a1 and az. The receptors that are located
post-synaptically were annotated as ai, and those
on the peripheral sympathetic nerve endings were
Performance of the

the

labelled as o2 receptors.

radioimmunoassay analysis, as well as
conduction of a variety of other serious studies on
the molecular level has deepened the knowledge of
the precise classification of a1 and a2 receptors, as
well as the classification of B-adrenoceptors into
subtypes B1, B2, B3. (12).

Catecholamines act, as already described, by
binding to receptors in the membrane of target
cells. Both groups of a and B adrenoceptors are

associated with G proteins (5).
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Today, it is known that catecholamines in the
through B-
adrenoceptors and the effects are manifested by

gastrointestinal tract act mainly

relaxation of smooth muscles. This way, peristalsis is
slowed down. By activating a -adrenoceptors,

adrenaline stimulates digestive secretion (7).

Adrenoceptors’ in  Individual

Animals

Representation

Adrenoceptors of both types are present in
greater or lesser extent, on a different level, in the
digestive system of humans and animals. In the
smooth muscles of the rumen of small and large
ruminants, in the representation and distribution of
adrenergic receptors, there are opposite results,
depending on whether the studies were done in vivo
In the bodies of small
the

or in vitro. ruminants,

specifically in sheep, representation of
adrenergic receptors in the smooth muscle of the
rumen is much higher than in the bodies of cattle, in
which studies have shown that the receptors tested
are present in traces. Especially, low level of
representation of adrenergic receptors is found in
the smooth muscles of dorsal and ventral sacs of
rumen (15).

Catecholamines, by acting through the a and
B-adrenoceptors, lead to a relaxation of the smooth
musculature of the human colon (12). Confirmation
of this previous research are also the results
B-

adrenoceptors, where it has been proven that in the

obtained by using certain agonists of
smooth muscle of the colon people (16), dogs and
guinea pigs (17), rats (18), as well as in the ileum of
the rats (19), B —adrenoceptors do exist. Research
carried by Manara et al. (20) on the jejunum, ileum
and colon of rats, and the duodenum and ileum of
guinea pigs, also indicate the presence of Bs-
adrenoceptors in this part of the digestive system.
Similar findings were reported by Brown and
Summers (21), who examined the presence of this
type of receptor on the ileum of the rats, and by
Hutchinson et al. (22) in the ileum of the mice. The
a1 receptors have been identified in tissues of the
CNS and the PNS, especially in the hippocampus and

cortex, while in the tunica muscularis of the small

intestines of broilers no such receptors have been
found (12). Also, the same receptor in the smooth
muscle in the caecum of turkeys for fattening is not

proven (8).
CONCLUSION

Based on the in vitro studies analysed, it can be
indirectly concluded that the presence of all three
subtypes of B-adrenergic receptors was determined
in both layers of the tunica muscularis in stomach,
as well as in small and large intestines of domestic
animals, in domestic mammals as well as in poultry.
Most research has been conducted on fattening
broilers and turkeys. Based on the evident
significant distribution of the above-mentioned
receptors, it can be safely concluded that adrenaline
and noradrenaline regulate motility of the digestive
tract in such a way that they perform relaxation of
smooth muscle, and thus slow down the peristalsis
of the small and large intestine.

By application of selective agonists and
antagonists in in vitro studies of suitable o1 —
adrenoceptors, representation of this subtype has
not been determined in any of the segments of the
small intestine of broilers, of the large intestine of
turkeys, as well as in the rumen and the stomach of
small and large ruminants, or their representation is
so small that this method could not prove their
existence.

Representation of the subtype  ae-
adrenoceptor was found in the intestinal tract to
more or less extent in all of the species, and on this
basis it can be concluded that catecholamines,
which has a

especially noradrenaline, higher

receptivity to oa-adrenergic receptors than the
others, affects the increase of secretions in the
digestive tract.

Synthetically produced substances used in
many studies that are presented in this work, which
are actually non-selective and selective agonists, as
well as non-selective and selective antagonists,
could be considered potential medication in the
regulation of disturbed functions of stomach and

intestinal system of domesticated animals.
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Oz: Gida kaynakli ve zoonoz 6zellikteki parazitler, insanlarda enfeksiyonlara ve dliimlere neden olabilmektedir. T. gondii
enfeksiyonlari, toplumlarin kiiltiir ve geleneklerine gore cesitli et ve et Uriinlerini ¢ig veya az pismis olarak tiketmelerine
bagh olarak hemen her llkede gorilmektedir. Dinya nifusunun yaklasik tgte birinde mevcut toksoplazmozun antibiyotik ve
antiparaziterlerin doku kistlerine etkisindeki yetersizlik, tedavideki gecikme ve buna bagh olarak is giici kayiplarindaki artis
sebebiyle ekonomik kilfetinin yiiksek oldugu belirtiimektedir. Enfeksiyondan korunmada birgok yontem gelistirilmis olmakla
birlikte bir kisminin pratige aktarilmasinda cesitli gigliklerle karsilasilmaktadir. Kesim oncesinde uygulanabilecek
standardize edilmis serolojik bir test gelistirilememistir. Kesim sonrasi yapilan mikroskobik teshislerde parazit dagiliminin
homojen olmamasi nedeniyle hata pay! yikselmekte, PCR teknigine dayali testlerden ise enfektif parazitleri belirlemeye
yonelik sonuglar elde edilememektedir. Bu nedenlerle, seropozitiflik oranlarinin yiksek oldugu koyun ve kegi gibi kasaplk
hayvanlarin et ve organlarina yerlesik doku kistlerinden ileri gelen enfeksiyonlar 6nem kazanmaktadir. Bu kistleri iceren ¢ig
veya az pismis etlerin tiketimi, insan toksoplazmozisinin ana kaynagi olarak gosterilmektedir. Doku kistlerinin
inaktivasyonunda en givenilir yéntemin 1si islemi uygulamasi oldugu bildiriimekle beraber, alternatif bir islem olarak ta
etlerin dondurulmasi tavsiye edilmektedir. Gama 1sini uygulamasi veya yiiksek basing teknolojisinden ise et tekstlrinin
etkilenmesi nedeniyle istenilen sonug alinamamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Doku kistleri, Et, Toksoplazmoz.

A Food-borne Zoonotic Parasite: Toxoplasma gondii

Abstract: Food-borne and zoonotic-featured parasites in humans can cause infections and deaths. T. gondii infections are
seen in almost every country depending on the community consuming various meat and meat products raw or
undercooked. The current toxoplasmosis that presents in approximately one third of the world causes economic burden
because of insufficiency effects of antibiotics and antiparasitics on the tissue cysts, retardation in treatment and increasing
losses in labour force. Although numerous methods have been developed for protection from toxoplasmosis, there are still
some difficulties in putting them into practise. A standardized serological test is not available to apply before slaughtering.
The margin of error is higher in microscopic diagnoses from tissues after slaughtering due to the parasite distribution is not
homogeneous and the results for determining infective parasites cannot be obtained from tests based on the PCR
technique. For these reasons, the infections caused by tissue cysts localized in meat and organ of slaughtered animals such
as sheep and goats have relatively high rates of seropositivity. The consumption of undercooked or raw meat containing
cysts has been indicated as the main source of human toxoplasmosis. Although the heat treatment has been reported to be
the most reliable method for inactivation of tissue cycts, freezing the meat has also been advised as an alternative
treatment. The desired results were not obtained from the gamma rays or high-pressure technology because of the
influence on meat texture.

Keywords: Meat, Tissue cysts, Toxoplasmosis.
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GiRiS

T yaygin olarak goriilen, etkeni protozoon olan
enfektif  bir  hastaliktir.

intraselliiler bir parazit olan Toxoplasma gondii

oksoplazmoz, diinyanin hemen her yerinde

Enfeksiyona obligat,

neden olmaktadir. Parazitin gelismesinde insan,
kuslar ve bitin memeli hayvanlar ara konakgl,
kedigiller ise hem son ve hem de ara konakg! olup,
(1-3).

(trofozoit,

hastaligin  rezervuari  konumundadirlar

Biyolojik  siklusu, proliferatif form
endozoit ya da tasizoit), doku kisti (sitozoit ya da
bradizoit) ve sporozoit olmak Uzere (¢ evreden
olusur. Parazitin eseyli Gremesi kedilerin bagirsak
mukozasinda gergeklesir (1). Kediler enfeksiyonun
akut doéneminde, diskilariyla spor olusturmamis
milyonlarca ookisti dis ortama birakirlar (1-3). lliman
iklimlerde iki yildan daha uzun siire ile enfeksiyon
yapici 6zelliklerini koruyabilen ookistler (3), toprakta
1-5 gilin sonra spor olustururlar, bir giin ile birkag
hafta arasinda degisen siireler sonunda ise sporozoit
hale gecerler. Sporozoitlerin hayvanlar veya insanlar
tarafindan agiz yolu ile alinmasi sonucunda tasizoit
formlar gelisir. Akut dénemde tasizoitler, bircok
hiicreyi enfekte eder ve hiicre icinde cogalirlar.
halinde doku

kistlerinin icerisinde bulunurlar (1,3). Bradizoitler,

Latent donemde ise bradizoitler

hayvanlardan insanlara veya diger sicak kanh
hayvanlara enfeksiyon gegislerinde 6nemli derecede
risk olustururlar (3,4).

Dinya nifusunun Ugte birinin hayatinin bir
doéneminde T. gondii ile enfekte oldugu tahmin
edilmektedir (3-5). Amerika Birlesik Devletleri’'nde
(ABD) %30-40 oldugu,
enfeksiyonun bir

seyrettigi,

seropozitiflik oraninin

enfekte bireylerin  blylk
cogunlugunda
%20’sinde ise

bildirilmektedir

asemptomatik olarak

yaklasik belirgin  semptomlarin

(5).

seropozitiflik orani yasi 40’dan daha fazla olan

goruldugi Ulkemizde ise

bireylerde %60'In Uzerinde, IgG pozitifligi ise

hamilelerde %34-70, abort, 6li dogum, prematiire
dogum yapmis olanlarda %37-84 arasindadir (6).

Enfeksiyon, gida glvenliginin yetersiz oldugu

topluluklarda oransal olarak daha fazla gorilmekte,
rutin olarak uygulanan dogum o6ncesi toksoplazmoz
test sonuglarinin degerlendirilmesindeki
yetersizlikler ise enfeksiyonun (lke ekonomisine
daha

olmaktadir (5). Enfeksiyon genellikle doku kistlerini

getirdigi  yukin fazla artmasina neden

iceren sicakkanl hayvan etlerinin ¢ig veya az pismis
sekilde tiketilmesiyle bulasmaktadir. Sporozoitlerle
kontamine gidalarin tiiketilmesine bagh
enfeksiyonlarin daha disik bir oranda oldugu
bildirilmektedir (2,3,5).

epidemiyolojik ¢alismalar, iyi pisiriimemis etlerin

Avrupa’da yapilan
gebelerde %30-60'lik oranla en buyik risk kaynagi
(4,7). ABD ve Yeni

Zelanda’da ise ¢ig et tiiketimi daha dislik bir oranda

oldugunu gostermektedir
toksoplazmozise neden olmaktadir (2). Enfeksiyonun
insandan insana ge¢mesinde sonradan kazanilmis
enfeksiyonun, transplasental yolla fétlisa bulagsmasi
ile

ile gerceklesen konjenital enfeksiyon sekli

2).

ekonomik yikinin enfeksiyon siddetine, gelisen

olmaktadir Konjenital  toksoplazmozun
komplikasyonlara ve sosyal giderlere bagh olarak
yiuksek oldugu, bu nedenle de en 6nemli gida
biri
vurgulanmaktadir (5,8). ABD’de yillik olarak yaklasik

kaynakh enfeksiyonlardan oldugu
500 ila 5000 bebek konjenital toksoplazmozlu olarak
dogmaktadir (5). Konjenital enfeksiyonlar erken
korluk,

mikrosefalik beyin, mental retardasyon, hidrosefali

dogum, intraokiler inflamasyon,
ve hepatosplenomegali
(1,5).

Anneden

ile sonuglanabilmektedir

fotusa enfeksiyon

gegisini
engellemede kullanilan antibiyotiklerin yetersizligi,
yeni doganlara uygulanan tedavilerin klinik seyir
Gzerindeki etkinliginin olmasi, tedavi
iyi
yangl vakalarinda antiparaziter ilaglarin yeterince
doku

ulasamamasi gibi birgok nedenden dolay koruyucu

az

zamanlamasinin secilememesi, kronik okuler

etkinlik gosterememesi, ilaglarin kistine

onlemlerin gerekliligini 6n plana ¢ikarmistir (3).
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2. Toksoplazmoza Neden Olan Kasaplik Hayvanlar

Koyun, kegi, sigir gibi kasaplik hayvanlar
T.gondii ookistlerini, domuzlar ise hem ookistleri
alarak ve hem de kemirgenlerdeki doku kistlerini
yiyerek enfekte olmaktadir. Buna karsilik, sadece
sigir disindaki kasaplk hayvan dokularindan parazit
izole edilebilmektedir (2). Bati Ulkelerinde, kasaphk
hayvanlar ile et kaynagl olarak yetistirilen diger
hayvanlarda seropozitiflik orani %26-56 arasinda
degismektedir (3).

Koyunlar gevresel ookist ylikiine bagli olarak
cok kolay bir sekilde enfekte olurlar, buna karsilik
konjenital enfeksiyon gegisleri ise diisiik bir oranda

(9).

toksoplazmozunun ¢ok yuksek oldugu ve bunun

olabilmektedir Bazi  (lkelerde  koyun
insanlar igin bir risk olusturabilecegi belirtiimektedir
(9). ABD’de seropozitiflik oranlarinin kuzularda %42,
koyunlarda ise %80 oldugu bildiriimektedir (9). Bazi
Avrupa ulkelerinde bu oranin koyunlarda %90’lar
seviyesinde oldugu, damak zevkine bagh olarak
tuketilen ¢ig veya az pismis koyun etlerinin 6zellikle
hamile kadinlar icin en ©6nemli risk faktorl
olabilecegi vurgulanmaktadir (9). Turkiye’nin degisik
bolgelerinde yetistirilen koyunlarda seropozitiflik
%7.1-%88.7
belirtiimektedir (10). ELISA yontemi ile yapilan bir

bu

oranlarinin arasinda degistigi

arastirmaya goére Kars
%95.7

edilmistir (6). Sabin-Feldman boya testi ile yapilan

oraninin yoresi

koyunlarinda oraninda oldugu tespit
bir diger calismada, Afyon vyoresindeki 1 vyasin
Uzerindeki koyunlarda seropozitiflik orani %54.65

olarak bulunmustur (11).

Bazi gelismemis (lkelerin en oOnemli et
kaynaklarindan biri olan kegiler, insan
toksoplazmozu  agisindan  6nemli  bir  risk
olabilmektedir. Keg¢i dokularindan parazit izole

edilebilirken, bu hayvana ait et Uriinlerinde parazitin

varhgl gosterilememistir. Kecilerde cevre, iklim ve

barinak kosullarina bagl olarak artan ookist
miktarinin  seroprevalansi %77 oranina kadar
ylkseltebilecegi  belirtilmektedir (2). ABD’de,

%53.4 oldugu
tespit edilmistir (9). Tirkiye'nin dogu ve giineydogu

kecilerdeki seropozitiflik oraninin

bolgelerinde ise kegilerde bu oran %72.7
seviyesindedir (12).

Sigirlarin toksoplazmoza karsi direngli oldugu,
bundan dolayl parazit icin dnemli bir ara konakgi
olamayacagi, dolayisiyla da epidemiyolojik olarak
bir

Ayrica,

sigir  etinin  6nemli risk olusturamayacagi
belirtiimektedir  (9). bu

enfeksiyon teshisi icin kullanilan serolojik testlerden

hayvanlarda

elde edilen sonuglarinda  slpheli  oldugu

diisinilmektedir. Buna karsilik, seroprevalansin
sigirlarda %92 oranina kadar ulasabilecegi ve ¢ig
veya az pismis sigir etlerinin insanlar igin en 6nemli
risk kaynaklarindan biri olabilecegi vurgulanmaktadir

(2). Turkiye'nin farkh yorelerinde yetistirilen sigirlar

Gzerinde  yapilan arastirmalar  toksoplazma
seropozitiflik oraninin  %27.61-%70.49 arasinda
degistigini gbstermektedir (13). Orta Anadolu

Bolgesi'nde yapilan bir arastirmada sit sigirlarinda
seropozitiflik %53 oraninda bulunmustur (11).

3. Antemortem Toksoplazmoz Miicadelesi

Kasaplik olarak vyetistirilen hayvanlari olasi

toksoplazmoz enfeksiyonlarindan korumada,
enfeksiyon kaynaklarinin tespit edilmesi énemlidir.
Enfeksiyon ¢ogunlukla kedi ookistleri ile kontamine
olmus saman, ot ve benzeri yemlerden veya sudan
kaynaklanmaktadir. Hayvanlari toksoplazmozdan
korumada, kedi varliginin kontrol edilmesi veya dis
ortama hbirakilan  ookistlere

karst  koruyucu

Oonlemlerin alinmasi, risk faktorlerinin analizine
yonelik verilerin toplanmasi ve ¢ok iyi analiz edilmesi

onemlidir (2).

3.1. Kedi Kontrolii

Basibos kediler, kemirgenleri avlayarak veya
cevrede bulunan ookistleri alarak enfekte olabilirler.
Kedilerin sliperenfeksiyon veya immin yetmezlik
durumlari  harig, primer enfeksiyon sonrasi
yasamlarinda 6 yil veya daha fazla slre ile ookist
olusturmadiklari deneysel ¢alismalarla gosterilmistir
(2). Buna karsilik, yasamlarinin sonuna dogru, ookist
gelistirerek cevreyi kontamine edip etmedikleri
yoninde vyeterli bir veriye ulasilamamistir. Kedi
ookistlerinden korunmada, kediler igin gelistirilen

fakat ticari kullanima heniiz gegmemis, parazitin T-
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263 mutant susunun bradizoit formundan elde
edilen oral asilarin etkili oldugu bildirilmekle birlikte
(2), elde edilen bagisikligin ne kadar siire devam
ettigi henliz bilinememektedir. Bazi intranazal
asilarin tatbiki ile bu hayvanlardan dis ortama
korunulabilir. Bunun

sagilan ookistlerden

gerceklesebilmesi icin, ¢iftlik yonetiminin gida

guvenligi agisindan ikna edilmesinin gerekliligi
ortaya cikmakta, ayrica bir ciftligin kendi kedilerini
asilamasi riski azaltmamakta, komsu ciftligin asisiz

kedileri risk olusturmaya devam etmektedir (2).

3.2. Kasaplik Hayvanlarin Agilanmasi

Glnimuzde sadece koyun ve kegilerin
konjenital toksoplazmozunun 6nlenmesi amaciyla
parazitin S48 mutant susundan gelistirilmis canh tek
bir ticari asl preparati mevcuttur (2,14). Ancak bu
asl, gebelikte gelisebilecek enfeksiyonlarda, vertikal
bulasmayi engellemede etkisiz kalmaktadir. Bundan
baska, koyun ve kegilerin toksoplazmoz kaynakl
abortlarinin ¢ok yaygin oldugu yerlerde yurutilen
calismalarda, RH mutant susundan (retilen canli
tasizoit asilardan elde edilen bagisikligin da yeterli

bir koruma saglayamadig bildirilmektedir (2,15-17).

3.3. Giftlik idaresi

Parazitin ookistleri ile gevrenin
kontaminasyonu olasiligina karsi, kasaphk olarak
yetistirilen hayvanlarin izole edilmesi, yem olarak
kullanilan materyallerin en az 70°C’'de 1sil isleme tabi
tutulmasi, suyun dezenfekte edilmesi ve en énemlisi
barinaklar ile yem depolarindan kedilerin uzak

tutulmasi gereklidir (2).

4, Postmortem Toksoplazmoz Miicadelesi
4.1. Enfeksiyonun izlenmesi

Kasaplik hayvanlarin postmortem dénemde
toksoplazmoz yoninden izlenmesi; riskli ciftlikleri
belirlemede ve tiketim 6ncesinde enfekte etlerin
tespit edilerek sl islemle veya dondurulmak
suretiyle doku kistlerini elemine etmede vyararl
olabilir. Ayrica enfeksiyon gozlemlerine dayanilarak

gida guvenligi icin stratejiler gelistiriimeli veya ciftlik

idaresinde  yapilabilecek  degisiklikler — gdzden
gecirilmelidir (2,3).

gelismis
Salmonelloz

Bazi Ulkelerin  kesimhanelerde

uygulanan ve Kampilobakteriyoz
bir

ekonomik kilfeti bir hayli yliksek olan toksoplazmoz

miicadele programlarina benzer programin

icin uygulanmadig gorulmektedir. Bunun
nedenlerinin ise kesim dncesi kasaplk hayvanlar igin
uygulanacak testlerde birlikteligin saglanamamis

olmasi, standardize edilmis referans serum veya

benzeri materyalin  bulunmamasi, laboratuvar
sertifikasyon programlarinin olmamasi
gosterilmektedir (2).
4.2. Etin Hazirlanmasi, Tuketimi ve Tuketici
Ahskanliklan

Tlketicilerin ~ toksoplazmoz  bilinci  yeterli

degildir ve genellikle gebelikte edinilen bilgilerle
sinirlidir. Gebeleri enfesiyondan korumada; ¢ig etle
temas sonrasi elleri su ve sabunla yikamanin, eti
71.1°C'de iyice pisirmenin, tam pisene kadar etin
tadina bakilmamasinin, pisirme 0©ncesinde etin
birka¢ giin derin dondurucuda bekletilmesinin, her
kullanim  sonrasinda eti islemede kullanilan
malzemenin sicak su ve sabunla yikamanin gapraz
etkili
Yapilan

Onlemede
(27).

toksoplazmoza ydnelik miicadele programlarinin

kontaminasyonu
belirtilmektedir

oldugu

calismalar

konjenital toksoplazmoz gorilme sikligini %1.43’den
%0.09’a diustiiglini gostermektedir (18).

Son  zamanlarda sonradan kazanilmig
toksoplazmozun da ekonomiye getirdigi
halk

baska

yukiin

yiuksek oldugunun gosterilmesi, saghgina

yonelik  calismalarin  gebelerden tim

tiketicilere yonlendirilmesi ve yayginlastiriimasi
zorunlulugunu ortaya gikarmistir. Sonug olarak, et ile
bulasmayi engellemek igin tiketilen etin ¢esidine,
miktarina, elde edilme metoduna ve et Urlnlerinin
hazirlanma sekline gore her (lkenin risk analizi

yapmasi gerekmektedir.

4.3. Doku Kistlerine Yonelik Miicadele

Toksoplazmoz yoniinden yiksek risk altindaki
toplumlarda gida giivenligini garantilemek icin; doku

kistleri ile miicadelenin zorunlu oldugu, bu sebeple
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oncelikli olarak doku kistlerini inaktive etme
amaciyla hareket edilmesinin gerekli oldugu
vurgulanmaktadir (19). Doku kistleri; kiremsi,

ortalama 30-31 um c¢apinda (20) ve sayisi 3000'e
varan parazit iceren keselerden olusmaktadir ve
genellikle konakginin yasami boyunca canhliklarini
Bu

sirdirmektedirler. kistlerin olusumu bizzat

parazit tarafindan  baslatiimakta, bagisikhgin
gelismesi ile bu sure¢ hizlanmaktadir. Kistlere her
organda rastlansa da en sik beyin ile iskelet ve kalp
kasinda bulunmaktadir (15). Mikroskobik muayene
ile ette doku kistlerini tespit etmenin parazitin genis
bir dagihm gostermesine bagh olarak gili¢ oldugu
belirtiimektedir (20,21). Diger taraftan, PCR teknigi
ile teshis yapilabilmesine karsin, parazitin homojen
dagihm goéstermemesi yanlis negatif sonuglarin elde
edilmesine neden olmakta, ayrica bu teknikle
parazitin enfeksiyon yapabilme yetenegi hususunda
bir (20-22). Bu

noktadan hareketle PCR’In hayvan deneylerine bir

bulgu elde edilememektedir
alternatif olabilecegi ve parazitin tiplendirilmesinde
kullanabilecegi belirtilmektedir (21). Domuz etleri
lizerinde yapilan bir ¢alismada, doku kistleri PCR ile
%22.5 doku

belirlemek amaciyla deney hayvanlarinin kullanimi

oraninda, kistlerinin ~ canlihgini
ile %67.5 oraninda saptamistir (23). Manda etlerinin
kullanildigi  bir diger calismada, nested PCR ile
yapilan analiz neticesinde doku kistlerinin %15.4
oraninda oldugu tespit edilmis, ancak bu ¢alismada
doku kistlerinin canhhgini belirlemek igin hayvan
deneyi yapilmamistir (20).

Doku kistleri mide asidine ve diger dis kosullara
kismen dayanikh oldugu icin ¢ig veya az pismis etler
(15). Bu

kosullara daha duyarh

baslica bulasma kaynagidir kistler,
ookistlere gore cevresel
olmalarina ragmen nispi sicaklik degisimlerine direng
gosterirler ve buzdolabi sicakliginda canh kalrlar. 1-
4°C'de lg¢ haftadan daha fazla sire ile muhafaza
edilen kiyma veya kemikli ette parazit enfeksiyon
yapict ozelligini korumaktadir (21). Doku kistleri
dondurma, i1sitma ve kirleme islemleri ile gama isin
ve

yiuksek hidrostatik basing uygulamalarina

duyarhhk gostermektedirler (2).

4.3.1. Dondurma islemi

Dondurmanin kist canhhgl Gzerine etkilerini
tanimlayan ilk ¢galismalar 1965’te baglamis, parazitin
inaktivasyonu icin dondurma isleminin -20°C iki gilin
sire ile yapilmasinin yeterli oldugu belirlenmistir.
Domuz karkaslarinin -25°C'de 6-35 glin sire ile
depolanmasi halinde parazit 6lebilmektedir (3).
Farkh sicaklik dereceleri kullanilarak dondurulmus
etler Gzerinde yapilan bir galismada, etin merkezi
sicakliginin  -12°C’'ye ulagmasi
(24).

arastirmalarda, kist inaktivasyonu igin -20°C’'de 3

halinde parazitin
oldugu saptanmigtir Yapilan diger
gin depolamanin gerektigi bildiriimektedir (25).
Doku kistlerinin 1 - (-3.9)°C’de 22 glinden daha fazla,
-6.7°C’de ise 11 gun canli kalabildigi tespit edilmistir
(24). Bu nedenle, kismen dondurularak ihrag edilen
etler parazit inaktivasyonunu garanti edememekte
dolayisiyla da tiketiciler igin risk olusturmaktadir.
Yapilan bir calismada, dondurularak ihra¢ edilen
manda etlerinde doku kistleri tespit edilmis ve kist
varliginin dondurma

yetersiz isleminden

kaynaklanmis olabilecegi belirtilmistir (20).

4.3.2. Isil islem

Isil islemin doku kistlerinin inaktivasyonunda
etkili oldugu ilk kez 1960°ta gosterilmistir (26).
Dugsuk

uygulanan isil islemin sdresi ile iliskilendirilmekte,

sicaklikta parazitin canli  kalabilmesi,
laboratuvar sartlarinda parazit 60°C'de 4 dakika,
50°C’'de 10 dakika

koruyabilmektedir (23). Etin pisirilme sekli parazitin

ise  yaklasik canhhgini
etkisiz kalmasinda etkili olmakta, mangalda veya
1zgarada pisirilen etlerde paraziti 6ldirecek yeterli
sicakhga ulasilamamaktadir (27). Kistlerin 50°C’de
bir saatte inaktif hale geldigi (28), 58°C'de 9.5
dakikada parazitin 6ldigu (26,29), sok tahribatin ise
etin merkezi sicakhginin 67°C’ye ulasmasi halinde
(23).

mikrodalga ile gergeklestiriimesi halinde, sicakhktaki

olustugu bildirilmektedir Pisirme isleminin
dalgalanmaya baglh olarak, parazitin 6limi garanti
edilememektedir (2,21). Isil islem, enfeksiyondan
bir

degerlendirilmekte ve c¢apraz

korunmada oncelikli islem olarak

kontaminasyonun

engellenmesinde de etkili rol oynamaktadir (21).
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4.3.3. Kiirleme islemi

Eti uzun slre muhafaza etmenin cok eski
yontemlerinden biri olan kiirleme, glinimuzde tuz,
nitrat, nitrit ve sekerin kullanimiyla yapilmaktadir.
Tuz/sekerle kirlenmis koyun etlerinin 4°C ‘de 64
saat silire ile depolanmasi halinde veya tuz enjekte
50°C'yi

tatstlenmesi

edilmis  etlerin asmayan sicakhk

derecelerinde durumunda parazit
o6lmektedir (30). Kiirlenmis ette parazitin canh kalma
suresini, uygulanan tuz sollisyonunun
konsantrasyonu ile depolanma siiresinin etkiledigi
tespit edilmistir (31). Etten izole edilen kistler %0.85
tuz sollisyonunda 56 giin, %2’de 49 gln, %3.3'te 21
gin canli kalabilmekte, sicakliktan bagimsiz olarak
%6 NaCl sollisyonun da ise parazit 6lmektedir (27).
Son zamanlarda yapilan bir arastirmada, paraziti
oldirmede >%2 NacCl laktath tuz
etkili %1 NaCl

solisyonundan degisken sonuglar elde edildigi,

veya >%1.4
soltsyonlarinin oldugu,
tripolifosfat tuzlarini ilave etmenin ise etkisiz oldugu
tespit edilmistir (32,33). Deneysel olarak T.gondii
inokdile edilerek Uretilen sosisler Gizerinde yapilan bir
diger calismada, %2 ile %2.5 tuz sollisyonlan ile
kirleme islemini takiben ilk 48 saat igerisinde
(21).

domuz

parazitin inaktive oldugu belirlenmistir

Toksoplazmoz epidemiyolojisi ile ilgili
sosislerinin etkisinin arastirildigi bir ¢alismada, 70
ornegin PCR ile analizinden %47.14 oraninda pozitif
sonug elde edilirken doku kistlerinin canliligini tespit
etmek amaciyla deney hayvanlari ile yapilan
testlerde ise o6rneklerin tamaminin negatif sonug
Bu PCR

sonuglarinin pozitif ¢ikmasi érneklerde parazitin var

verdigi tespit edilmistir. ¢alismada,
olabilecegini ancak tretimde kullanilan tuz ilavesinin
paraziti inaktif hale getirdigini gostermektedir (34).
Bazi calismalarda parazit inaktivasyonunda kiirleme
isleminin  potansiyel basarisizigi gosterilmekte
(33,35) ve gebelerin toksoplazmoz enfeksiyonu ile
kirlenmis et UGriinleri arasinda glicli bir baglanti

kurulmaktadir (21).

4.3.4. Diger islemler

Gama isinlarinin 0.4-1 kGy dozlarinin doku
kistlerini etkisiz hale getirdigi bildirilmekle birlikte

(2,21), bu teknoloji et rengi tzerinde olumsuz etkiler

olusturmasi nedeniyle tiiketiciler tarafindan pek
arzu edilememekte, bu sebeple de Avrupa Birligi
Ulkelerinde oldugu gibi sinirli bir kullanim alani
bulmaktadir (2,21).

parazitleri elemine etmenin etkinligi gosterilmekle

Yuksek hidrostatik basingla

birlikte, kistleri tamamen etkisiz hale getirmek igin
300 Mpa gibi ¢ok ylksek basing gerekmekte, bu
basing ise et rengi ve teksturi Uzerinde olumsuz
etkiler olusturmakta, bu nedenle de bu teknoloji
rutin kullanim igin elverisli hale getirildikten sonra

kullaniimasi gerekmektedir (21).

SONUC

Toksoplazmozun genel olarak tiim sicak kanl
bir
biyolojik siklusa sahip olmasi, bulagma yollarinin ¢ok

hayvanlarda goriilmesi, parazitin kompleks
cesitli olmasi, mevcut ilaglarla dokulardaki parazitin
oldirilememesi gibi birgok nedene bagh olarak, bu
enfeksiyon hem insanlarda hem de kasaplk
hayvanlarda cok siki bir sekilde takip edilmesi ve
gbzlenmesi gereken bir hastaliktir. Enfeksiyonun ana
doku

Koyun ve kegilere ait

kaynaklarindan birisi hayvan etlerindeki
kistlerinin tuketilmesidir.
hayvan etleri baslica enfeksiyon kaynagidir. Sigir
etlerini tuketmenin enfeksiyon igin bir kaynak
olusturacagina isaret eden arastirmalar olmasina
karsin, tuketime sunulan etlerde canh parazit izole
edilememistir.
Toksoplazmoz  dogru  miicadele  yollar
uygulandigl takdirde engellenebilir bir hastaliktir.
Kedilerden ookist sagilimini veya hayvanlarda doku
kisti

gelistirilinceye

olusumunu  engelleyecek ticari
ciftlik

enfeksiyondan korumanin en énemli yollardan biri

astlar
kadar, hayvanlarini
cevresel ookist miktarini azaltmaktir. Bunun igin
kedi
engellenmeli, ciftlikteki sayilari sinirlandirilmali veya

barinaklara ve yem depolarina girisleri

hayvanlara sterilize edilmis yem/su verilmelidir.
Modern hayvancilik sistemleri bu duruma o6rnek
teskil etmektedir. Glinimiizde kasaplk hayvanlara
uygulanacak standardize edilmis serolojik bir test
olmadigi  icin  kesimhanelerde  toksoplazmoz
yoninden herhangi bir tespit yapilamamaktadir.
Pratik bir test gelistiriimesi durumunda, kesim

sonrasinda enfekte karkaslar icin cesitli

dekontaminasyon islemlerinin uygulanmasi gerekli
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olacaktir. Bu islemlerden en givenilir olani isil islem
birlikte,

dondurulmasi

alternatif  olarak etlerin
da

Gama 1sini veya ylksek basing uygulamasinin ise

olmakla
metodu uygulanabilmektedir.
tiketici onayini alarak gergeklesmesi gerekmektedir.

Ulkelerin kiiltiirel ve dini ritiiellerine gére farkl
turlerdeki kasaplik hayvan etlerini ¢ig veya az pismis
olarak tiketmeleri o {lke insanlari i¢in baslica
enfeksiyon kaynagi olarak gosterilebilir. Bu sebeple,
her ulkenin kendine 6zgl bir korunma ve miicadele
mekanizmasi gelistirmesi gerekmektedir.
Enfeksiyona karsi korunmada, toplumun enfeksiyon
hakkinda bilgilendirilmesi hem halk sagligi hem de
ilke  ekonomisi onemli

agisindan yararlar

saglayacaktir.
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Oz: Gonadotropin salici hormon (GnRH), 6n hipofizden folikiil uyarici hormon (FSH) ve liteinlestirici hormon (LH) salinimini
uyararak, ovaryum fonksiyonlarini kontrol eder. Dogal GnRH molekiliinde bulunan aminoasit yapilarinin degistirilmesi
sonucu gelistirilen GnRH analoglari, endojen GnRH’ya gore daha glglii ve etkilidir. Genellikle 6striisiin uyariimasi veya
baskilanmasi amaciyla giivenle kullanilan GnRH analoglari diger yontemlere karsi bir avantaj saglamaktadir. Agonistler,
dogal GnRH’yi taklit ederek farkh gliclerle 6n hipofizden gonadotropinlerin salinimini uyarir, bunu takiben gonadotropin
salgisinin artisi ve piki sebebiyle baslangicta alevlenme etkisi ortaya g¢ikar. Ancak, uygulamadan yaklasik 10-15 giin sonra
hipogonadotropik hipogonad durumu olusur. Bu amagla, son yillarda siklikla tercih edilen GnRH agonistleri, &strisun
uyarilmasi veya baskilanmasi, gebeligin sonlandirilmasi, endokrinolojik tani, idrar tutamama ve meme timori tedavisi
amaciyla giivenle kullanilmaktadir. Antagonist molekiller gonadotroplarda yer alan GnRH almaglarina endojen GnRH
molekull ile bagarili bir sekilde yarisarak baglanir. Boylece almacin isgali sonucu blokaj saglanarak gonadotropinlerin
salinimi baskilanir. Antagonistlerin uygulanmasi sonrasi gergeklesen bu hizl baskilama ilk uyarim etkisi gériilmeden olustugu
icin agonistlere karsi avantaj saglar. Son yillarda GnRH antagonistlerinin disi kedi ve kopeklerin reprodiktif olgulari Gzerine
vapilan galismalari artmis olsa da, daha fazla arastirmaya gerek duyulmaktadir. Sunulan derlemede, GnRH analoglarinin
yapisi ile disi kedi ve képeklerde kullanim alanlari hakkinda genel bilgi verilecektir.

Anahtar Kelimeler: Agonist, Analog, Antagonist, Gonadotropin Salici Hormon, Kedi, Kopek.

Reproductive Use of the GnRH in Cats and Dogs

Abstract: Gonadotropin-releasing hormone (GnRH) stimulates the pituitary secretion of both follicle-stimulating hormone
(FSH) and luteinising hormone (LH), and thus controls the hormonal functions of the ovarium. GnRH analogues have been
produced by amino acid substitutions within the native GnRH molecule resulting in a greater potency and a longer duration
of effectiveness. Generally, GnRH analogues are used safely for oestrus induction or suppression and provide an advantage
over other methods. The GnRH agonists mimic the native GnRH and stimulate the release of gonadotropin with different
power from adenohypophysis. Upon the GnRH agonist administration, it causes initially a flare-up effect due to
gonadotropin secretion. However, hypogonadotropic hypogonadism occurs about 10-15 days after the administration of
agonist. For this purpose, in recent years, GnRH agonist, as often preferred, is safely used for irreversible oestrus induction
or suppression, termination of pregnancy, endocrinological diagnosis, urinary incontinence and the treatment of mammary
tumour. Antagonists compete successfully with the endogenous GnRH and bind to gonadotrope GnRH receptors. Thus,
upon the occupancy of the receptor, they provide blockade and suppress the secretion of gonadotropins. Upon the
administration of GnRH antagonists, they rapidly down-regulate the gonadotropin level without flare-up effect and this
feature provides an advantage against the agonists. In recent years, although studies on reproduction in female cats and
dogs have increased, more research is needed. In the present review, the structure of the GnRH analogues and their
current use in cats and dogs are given.

Keywords: Analogue, Antagonist, Cat, Dog, Gonadotropin Releasing Hormone.
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GiRiS

G

medyobazalindeki

nRH ya da luteinlestirici hormon salgilatic
(LHRH),
sekretorik

hormon hipotalamusun

noéronlardan
sentezlenen ve hipotalamo-hipofizyel portal yol ile
on hipofize gelerek FSH ve LH gibi gonadotropinlerin
bir

arkuat

neden olan

(1).
nikleusundan 56 aminoasitlik GAP (GnRH iliskili

peptit) denilen bir hormon ile birlikte salgilanir ve

salinimina dekapeptit yapida

hormondur Hipotalamusun

kromozom 8p21’deki bir gen tarafindan kodlanarak
92 aminoasitli dncisiiniin proteolitik yikimi sonrasi
uretilerek 6n hipofizden kan dolasimina verilir. Her
iki hormon da FSH ve LH Uzerine farkli derecelerde
uyarici etki yapmaktadir. GAP’in prolaktin salinimini
baskilayarak gonadotropinleri uyardigi bilinse de
fizyolojik etkileri tam olarak aydinlatilamamistir
(2,3).

Dogal GnRH molekiilinde yer alan aminoasit
dizilimlerinin degistirilmesi sonucu gelistirilen GnRH
analoglari (agonist ve antagonistler), endojen
GnRH’ya gore daha glicli ve etkilidir. Reproduktif
bircok alanda gilivenle kullanilan GnRH analoglari
diger hormonal uygulamalara karsi bir avantaj
saglamaktadir (1). Sunulan derlemede, GnRH’nin
endojen salinimi ile birlikte analoglarinin disi kedi ve
alanlarinda  kullanimlar

kopeklerin  reproduktif

hakkinda genel bilgi verilmistir.
Endojen GnRH

GnRH folikiiler evrenin sonlarinda fazla, liteal
evrenin sonlarinda ise daha az olarak salinmaktadir.
Pulzasyon sikliginin nasil dizenlendigi tam olarak
actklanamasa da beslenme, stres ve mevsimsel
bilinmektedir.
hizli  bir

yikimlandigi i¢in yarilanma émri olduk¢a kisa (2-5

degisikliklerden etkilendigi Ayrica

GnRH proteazlar tarafindan sekilde
dakika) olup bu o6zellikleri 5-6, 6-7 ile 9-10 numaral
aminoasitler arasindaki baglarin ¢abuk yikilmasina
baghdir (1).

GnRH, FSH LH

reseptorlerine baglanarak folikiler olgunlasmayi

ovaryumlardaki ve

saglar. Ayrica hipofiz ve hipotalamusa geri tepki

islevi  gbsteren  Ostrojen ve  progesteronun
uretilmesini saglar. Ostrojen hormonu hipofiz ve
hipotalamusa etki ederek gonadotropin salgilarinin
miktarini degistirebilse de pulslarinin sikligi Gzerine
etkisi yoktur. Periferik kandaki Ostrojen dizeyi
yukseldikge hipotalamus ve hipofiz tzerine olumsuz
basa tepki yaparak FSH'nin sentez ve salinimini
duslrir. Ayrica ovaryumlarda inhibin Uretiminin
artmasiyla da FSH (retimini daha da azaltir.
Folikuller igerisinde FSH reseptoéri yogun olan ve
folikdl, FSH

blylimeye devam

Ostrojen icerigi en fazla olan
azalmasindan etkilenmeksizin,
ederek dominant folikil halini alirken, diger
folikiiller atreziye ugrar. Artarak belirli bir seviyeye
gelen ostrojen dizeyi, GnRH salinimi lzerine basa
tepki yaparak, ovulasyon 6ncesi LH ve FSH dalgasina
neden olur. LH’daki ani yikselme FSH’ya gére cok
daha fazladir. Yuksek diizeyde LH’ya maruz kalan

dominant folikilde granlloza hicreleri liteinize

olmakta, progesteron Uretimi baslamakta ve
ovulasyon meydana gelmektedir. Siklusun bu
doénemindeki ani LH artisi folikiil duvarindaki

prostaglandin ve proteolitik enzim diizeyinde artisa
neden olarak sekonder oositin folikil duvarinda
bir  delikten

Ovulasyondan sonra yirtilan folikildeki graniiloza ve

acilan atilmasina  neden olur.

teka interna hicreleri LH etkisi altinda sirasiyla

graniiloza lutein ve teka Ilutein hicrelerine
donitserek korpus liteumu olusturur. Korpus
liteumdan salgilanan progesteron ile birlikte

inhibin, aktivin ve follistatin de merkezi olumsuz
basa tepki etkiyle FSH ve LH sekresyonunu azaltir.
Progesteronun etkisiyle azalan FSH baska folikiil
inhibe

implantasyon gerceklesmez

secilmesini ve gelismesini etmektedir.

Fertilizasyon ve ise
korpus liteum prostaglandin F» alfa (PGF.a)'nin
etkisiyle regrese olur. Daha sonra progesteron ve
Ostrojenin kandaki diizeylerinin azalmasiyla birlikte
merkezi olumsuz basa tepki ortadan kalkar ve
GnRH’nin etkisiyle FSH yeniden yiikselerek baska bir

grup folikllin gelismeye baslamasini saglar. Ancak
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fertilizasyon ve implantasyon gerceklesirse korpus nedenle GnRH analoglari parenteral olarak
liteum blylyerek gebelik korpus luteumu adini alir uygulanmalidir. Ancak son yillarda beseri hekimlikte
(Sekil 1) (4,5). kullanilmak  (izere  peptit olmayan  GnRH

antagonistleri de gelistirilmistir (6,7).
Hipotalamus Yapilan c¢alismalarda, GnRH analoglarinin

(+)

/’_ ® GnRH

On Hipofiz

FS/ \LH

H
) Follilﬂ‘.‘\ll

/ ovulasyon
orpus luteum (=)
\ Ostroj en‘/ @ Progesteron /

Sekil 1. Hipotalmo-hipofizyel-ovaryum aksisinde
meydana gelen temel hormonlarin basa tepki
mekanizmasl. GnRH: Gonadotropin Salici Hormon;
FSH: Folikal wuyarici hormon; LH: Liteinlestirici
hormon (4,5).

Figure 1. The feedback mechanisms of the principal
hormones involved in the hypothalamic-pituitary-
ovarian axis. GnRH: Gonadotropin Releasing
Hormon; FSH: Follicle stimulating hormone; LH:
Luteinising hormone (4,5).

GnRH Analoglari

GnRH

bu hormonun

Reprodiiksiyonda ekzojen

uygulamalarina ihtiya¢ duyulmasi
sentetik analoglarinin Uretimine sebep olmustur.
tarafindan 1971 vyilinda
GnRH’nin izolasyonu ve kimyasal yapisi belirlenmis
bu 1977 vyilinda Nobel Odili

kazandirmistir. O tarihten itibaren GnRH’nin agonist-

Schally ve arkadaslari

ve ¢alisma

antagonist olmak Ulzere 3000’den fazla analogu
GnRH

aminoasitlerin yer degistirmesiyle (retilen GnRH

gelistirilmistir. Dogal molekiliindeki

analoglari dogal GnRH’ya goére daha etkili
daha

almaglarindaki ilgilerinin artirilmasi ve yikimlanma

ve

yarilanma omri uzundur. Boylece

siiresinin azaltilmasi saglanmistir (1).
Sentetik GnRH analoglari, peptit yapisindan

dolayi gastrointestinal sistemde peptidaz

yikimlanmasindan oldukg¢a kolay etkilenirler. Bu

uygulanmasini takiben hipofiz bezi ile gonadal
fonksiyonlarin hizli bir sekilde eski haline dondigu
ve kan biyokimyasal-hematolojik parametrelerde
onemli bir degisiklige neden olmadigi goérilmustir

(7).
GnRH Agonistleri

Dogal GnRH’nin yapisinda bulunan 1, 2, 3, 6 ve
10 numarali aminoasitlerin 6nemli fonksiyonlarda
gorev aldiklari bilinmektedir. Pozisyon 2 ve 3’deki
aminoasitler gonadotropin saliniminda, pozisyon 6
enzimatik yikimlanmada, pozisyon 1, 6 ve 10’da
olanlar ise ¢ boyutlu yapinin korunmasinda goérev
alirlar. Bu aminoasitlerde vyapilan degisikliklerle
agonistler Uretilmektedir. Alti numarali aminoasidin
pozisyonunun veya C terminaline glisin-amid
yerlestirilmesi, 9 nolu aminoasidin alkilasyonu ya da
10 nolu aminoasidin silinmesiyle dogal GnRH’ya gore
daha etkili GnRH
Uretilmesi (6,8).

Aminoasitlerde yapilan bu yer degistirmeler tekli ya

yarilanma 6mri uzun ve

agonistlerinin saglanmaktadir
da ikili olabilmektedir. GnRH agonistlerinin giinlik

enjeksiyonlarla uygulanabilen kisa etkili
formdlasyonlari olabildigi gibi, deri alti implant veya
kas ici depo enjeksiyonlari olarak kullanilabilen uzun
etkili formulasyonlari da bulunmaktadir. Veteriner
alanda en sik kullanilan agonistler; leuprorelin,
buserelin, nafarelin, histrelin, goserelin, triptorelin
ve deslorelin’dir (6).

Agonistler, dogal GnRH’yi taklit ederek farkli
glclerle hipofizden gonadotropinlerin salinimini
uyarirlar. GnRH agonistleri uygulandiginda, ilk basta
gonadotropin salgisinin artisi ve piki sebebiyle
maksimal uyarim (flare up) etkisi ortaya cikar. Bu
etki oOzellikle ylksek GnRH ve dlsik Ostradiol
seviyelerinin artmis gonadotropin uyarimi yaptigi

erken folikiler dénemde daha belirgindir. Ancak

uygulamadan yaklasik 10-15 glin sonra
hipogonadotropik hipogonad durumu olusur. Uzun
etkili veya tekrarlayan kisa etkili agonistlerin
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uygulanmalari sonucu 6ncelikle gonadotropin salgisi
artar, ancak sonrasinda hipofiz bezinde bulunan
GnRH
regilasyon meydana gelerek fizyolojik pulsatil GnRH

reseptorlerinde desensitizasyon ve down

sekresyonu baskilanir, gonadotropinlerin ve gonadal
inhibe edilir.

meydana

Ostriisun
bu

istenmeyen bir

hormonlarin sekresyonu

baskilanmasindan  6nce gelen
alevlenme etkisi agonistler igin
etkidir. Bu durum FSH ve LH’nin asiri salinimi sonucu
Ostris ve ovulasyonun uyarilmasina, gonadal
baskilanmanin gecikmesine neden olur ki bu durum
dezavantaj olarak kabul edilir. Ayrica bu ilk uyarim,
klinik
semptomlarin siddetlenmesine de neden olabilir. Bu
1181

fertiliteyi uyardigi bilinen glgli agonistlerin ayni

hormona bagh hastaligi olan olgularda

bilgiler altinda, sliperagonist denilen ve

zamanda anti-reproduktif farmakolojik

etkinliklerinin oldugu da soylenilebilir (6,9,10).

Kedi ve Kopeklerde GnRH

Endikasyonlan

Agonistlerinin

Kedi ve kopeklerde 6stris siklusunun kontrold
tremenin denetlenmesinde olduk¢a ©6nem arz
etmektedir. Bu amacla, 6nceki yillarda “glivenli ve
etkili”  olarak  Ostriisun  baskilanmasi  veya
uyarilmasinda basari sansi oldukga dusikti. Siklik
etkinligin baskilanmasi icin kontraseptif ajanlar
kullanilsa da hormona bagli hastaliklar dahil bir ¢ok
yan etkiye neden oldugu icin son vyillarda yerini
GnRH agonistlerine birakmis ve bu alanda istenilen
sonuglar elde edilmistir (11).

Ostriisun Uyarilmasi: Erken ya da orta dénem
anostristaki kopeklerde her 90 dakika bir intravenoz
GnRH  (0.2-0.5 ug/kg)

prodstriistan 6nce gorilen LH piki taklit edilebilir. Bu

kullanilarak  spontan
slire igerisinde baslangi¢cta meydana gelen LH ve FSH
dalgasi dogal proostriista oldugu gibi giderek azalir.
LH dalgasini takiben 6stradiol seviyesi, vajinal sitoloji
ve dis genital organlarda gorilen degisikliklerle
GnRH

uygulamasini takiben 10-14 giin icerisinde Ostris

kopegin  prodstrista oldugu  goralir.

evresi baslar (12). Ayrica, GnRH agonisti olan
Leuprolide intranasal spreyinin (Leupron Depot)
ostradiol 17-B ile birlikte 6strusu %71.4 oraninda

uyardig, klinik olarak herhangi bir yan etkiye neden

olmadigi ancak uygulama sirasinda kdpeklerin strese
girdigi belirlenmistir (13). Mevsimsel olarak andstris
déneminde bulunan kedilerde tek doz veya iki doz
GnRH agonisti uygulayarak 6strisun uyarilmasinin
amagclandigi bir ¢alismada, ovaryumlarda folikller
gelismenin  sinirh oldugunu, kedileri  Gstriisa
getirmede ve ovulasyonu saglamada yetersiz kaldigi
gorilmustir (14). Ayrica oOstriistaki kedilerde 12 saat
arayla iki doz 5-25 mg GnRH agonisti uygulandigl
zaman LH salinimiyla birlikte ovulasyonu uyarmadigi
Kedilerde

bulunan LH almaglarinin giftlesme ya da mekanik

gorilmektedir. ovulasyon, vajinada

uyarimi sonrasi (provoke ovulasyon) meydana
Bu GnRH

enjeksiyonu ile birlikte vajinanin mekanik uyarimi da

geldigi  unutulmamalidir. nedenle
yapilmahdir (15).

Ostrusiin uyariimasinda kullanilan kisa etkili
agonistler, uygulama siresince sik enjeksiyonlarina
ve hospitalizasyona gerek duyuldugu icin masrafli
olup klinik olarak pratik degildir. Bu etkilerinden yola
cikilarak GnRH agonistleri icin 6nemli bir gelisme
kaydedilmis ve deri alti ozmotik ya da silastik
implantlar veya kas i¢ci depo enjeksiyonlari olarak
uygulanan yavas salinimli agonistler elde edilmistir.
GnRH  agonistlerinin ~ bu
formilasyonlari ile 3-12 ay GnRH sabit dozda
salinmaktadir (16). ilk olarak 1996’da képeklerde

kullanilmak Uzere gelistirilen GnRH’nin uzun sireli

sekilde  hazirlanan

salinim formli (buserelin-silastic implant) 10-14
glin boyunca uygulanmis, prodstrisun uyarildigl,
spontan ovulasyon ve gebelikte basari saglandigi
gorilmustir (12). Diostrusteki kopeklerde oldugu
gibi anostristeki képeklerde de 5-7 glin boyunca
(50-250 pg/kg, 12 ile)

uygulandiktan 3-5 giin ile wvulva

dinoprost saat ara

sonra sure
mukozasinin altina yerlestirilen deslorelin implanti
(2.1-1.05 mg) 7-9 Ostrisu
uyarmaktadir  (17). (18)7,

anostristaki kopeklerde bacagin medial bolimiine

glin  igerisinde

Walter ve ark.,

deri alti olarak yerlestirilen 4.7 mg deslorelin
implanti ile 3-10 glin icerisinde Ostrisun uyarildigi ve
ovulasyondan 9-19 giin sonra gebelik sekillendigini
bildirmislerdir. Deslorelin asetat iceren implantlarin
disinda leuprolide asetat iceren implantlar ile de

basarili sonuclar alinmaktadir (19).
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Ostriisun Baskilanmasi: Anéstriistaki kopeklerde,
diisik ve tekrarlayan dozda veya pulsatil olarak
uygulanan GnRH ovaryum aktivitesini ve ovulasyonu
uyarirken, prodstriis ve Ostriista yuksek dozda tek
uygulama ovulasyonu ve baslayan prodstris veya
GnRH

implantinin  hem

ostrisu sonlandirmaktadir. Uzun salinimli

agonisti olan azagyl-nafarelin
yetiskin hem de prepubertal kopeklerde 1 yil siireyle
Ostrisu baskiladigi goralmustar (9,20,21). Benzer
olarak Kutzler ve Wood (8), kdpeklerde nafarelinin
(32 mg) veya azagyl nafarelinin (16 mg) deri alti
ya da

pubertasi ya da Ostrisu erteledigi, uygulamadan 2-

implantlarinin glnlik enjeksiyonlarinin
18 hafta sonra siklik etkinligin normale déndugini
bildirmistir.

Yavas salinimli deslorelin implanti kdpeklerde
Ostrisu doza bagh olarak 6-27 aya kadar geri
olarak Anostristaki

dénugumli baskilayabilir.

deslorelin Ostriisun
7-10 giin
proostriis/6striis bulgularinin  gérilmesine neden

Bu akut etki

kopeklere uygulanan

baskilanmasindan  6nce icerisinde

olur. diostriis suresince (plazma
progesteron dizeyi >5 ng/ml) ya da Oncesinde
progesteron (2 mg/kg, 14 ya da 21 giin sireyle)
uygulamasi yapilmissa goriilmez (8,9,22). Ancak av
bir

implantinin progesteron ile birlikte uygulandigi ayni

kopeklerinde yapilan calismada, deslorelin

protokolde implant uygulamasindan sonra

proostriis/6stris belirtilerinin goraldugu
bildirilmistir. Diger calismalara gore bu ¢alismanin
farkh sonucu tam olarak aciklanamasa da uygulanan
bu hormonlara karsi hipofiz bezinin ve ovaryumun
duyarhhginin irka bagh olarak degistigi belirtilmistir
(23). birlikte

kopeklerde pubertas oncesi donemde (4 aylik)

Bununla yapilan  galismalarda,

deslorelin implanti uygulamalarinda da Ostriisu
uyarmadigr goérilmustir (9,22). Bu bulgular 15181
altinda, gebeligi 6nleme amaciyla kullanilan GnRH
agonist implantlarinin baslangictaki uyarici etkisi
bilinmeli ve klinik pratikte kullanilirken bu 6zelligi
dikkate alinmalidir (24).

Retrospektif olarak yapilan bir ¢alismada, yasi
ileri olan

kopeklerde 6striisu baskilamak icin

kullanilan deslorelin implantinin uzayan uterus

kanamasina neden oldugu belirtilmistir (25). Ayrica,

7 vyash bir kopekte 4.7 mg deslorelin implanti
Ostriisu baskilamak igin uygulandiginda, 3 ay sonra
uzayan Ostris (10 hafta), folikller kist ve piyometra
goruldugu bildirilmistir. Bu nedenle, deslorelin
implanti uygulamadan 6nce kopegin yasi bilinmeli,
klinik ve ultrasonografik muayenesi yapilmal ve
progesteron konsantrasyonu belirlenmelidir.
implant, progesteron konsantrasyonu 16 pmol/L
oldugu zaman uygulanmahldir (26). Kopeklerden
bu

nafarelin implanti kedilerde de kullaniimig, glivenli

elde edilen sonuglara dayanilarak azagyl-
ve geri cevrilebilir bir sekilde en az 3 yil dstrisu ve
ovulasyonu baskiladigl saptanmistir (27). Kedilerde
yapilan c¢alismalarda, 20 mg azagyl-nafarelin
implantinin 6-9.5 mg deslorelin implantlarina goére
daha uzun sireli Ostriisu baskiladigi gorilmastir
(28,29). 6 mg’lk deslorelin implanti ile 8 ay (28); 9.5
mg’lik deslorelin ile 16-18 ay (29) %100 gebeligi
onledigi belirtilmistir. Ayrica prepubertal kedilere
4.7 mg deslorelin implanti uygulamasi ile pubertas
yasinin ertelendigi ve viicut gelisimi Gzerine olumsuz
bir etkisi olmadigi gérulmistir (30).

Gonadotropin saliniminin baskilanmasinda bir
diger secenek GnRH karsiti imminizasyondur. Kedi
veya kopekler GnRH agsisi ile imminize edildigi
zaman GnRH’yi1 nétralize eden antikorlar sentezlenir.
Boylece GnRH’nin anterio-hipofizdeki almaglarina
baglanmasi  Onlenerek  gonadotropin  sentezi
baskilanir (31). Ticari olarak gelistirilen GonaCon™
ve Canine Gonadotropin  Releasing Factor
Immunotherapeutic® kedi ve kdpeklere uygulanmis
ve Ostris baskilamada ve gebelik sonlandirmada
(28,32,33). GnRH

baskilama geri

basarili  sonuglar alinmistir
immiinizasyonunda da
cevrilebilir etkilidir (34,35).

Gebelik Orani ve Siiresine Etkisi: Kopeklerde yapilan

Ostrus

calismalarda (22,36), deslorelin implanti ile uyarilan
Ostriis sonrasi ciftlesmelerde gebeligin basarisiz
oldugu ve yaklasik 40-50 giin iginde dustk LH
konsantrasyonu ve korpus lutelimun regresyonuyla
birlikte abort gorildagl belirtilmistir. Deslorelin

implantinin ~ siirekli  kullanimiyla  progesteron

seviyesinin azalmasina bagh olarak meydana gelen
gebelik kayiplarindan kaginmak igin ovulasyondan
(37) veya sonra (38)

once (LH piki) implant
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cikarilmalidir.  Andstrisun  erken donemlerinde
implantin kullanilmasi ya da ovulasyondan ¢ok énce
implantin ¢ikarilmasi anoviilator 6striisun meydana
(38).

implantindan sonra gebelik orani %65’e kadar ulassa

gelmesine  neden  olabilir Deslorelin
da, erken dogum gorilme orani daha yliksektir
(37,38).

Abortun Uyarilmasi: Kopeklerde gebelik siiresince
LH'nin progesteronun luteal sekresyonunda gerekli
oldugunun bilinmesi ile deslorelinin LH salinimini
baskilayarak, gebeligin devami igin gerekli olan
progesteronu ortadan kaldirabilecegi
distnilmastir. Bu baglamda yapilan bir galismada,
kopeklerde ciftlesmeyi takip eden 20-25. gilinde
subkutan deslorelin implanti ile progesteron
seviyesinin diismeye basladigl, 8. glinde gebeligin
devami icin gerekli olan miktarin altina dustigi ve
10. ginde tek doz PGF2a uygulamasi ile birlikte
gebeligi sonlandirdigi gorilmuistir. Bu uygulama,
abort indukleme protokollerine

diger gore

tekrarlayan enjeksiyonlara gerek duyulmamasi
nedeni ile daha pratik ve ucuz olup anne kdpek
Uzerinde stres yaratmadig bildirilmistir (39).

Endokrinolojik Tani: Son yillarda, kedi ve képeklerde
reprodiktif alanda fizyolojik ve patolojik olgularin
saptanmasi amaciyla tani
sikhkla GnRH

agonisti uygulanmasinin 6ncesi ve sonrasi serum

endokrinolojik
yontemlerine basvurulmaktadir.

ostradiol-progesteron diizeyinde gorilen
degisiklikler klinisyenin tani koymasina yardimci
olmaktadir (5,40). Ozellikle de ovaryum kalintisi
kedi

kesinlestirmektedir. Bu amagla, kdpeklere 2.2 pg/kg

sendromlu ve kdpeklerde taniyi

dozda GnRH agonisti uygulandiktan 1-2 hafta sonra

serum progesteron dizeyi Olglilmekte, kalinti

dokunun varliginda ovulasyonun uyarilmasini
takiben serum Ostradiol seviyesi diserken, serum
(41).

durum kediler icin de gegerli olup, 25 pg GnRH

progesteron seviyesi artmaktadir Benzer
agonisti intramiskiler uygulandiktan 5 glin sonra,
remnant doku varliginda kan 6strojen azalirken
progesteron seviyesinin arttigi gorilir (42).

idrar Tutamama: Képeklerde iriner sistemde FSH ve
LH

oldugu bilinir. Bu hormonlar idrar kesesi ve/veya

reseptorleri kadar GnRH’nin da reseptorleri

Uretral islevleri etkiler. Ovaryohisterektomi sonrasi
hormonal degisime bagl olarak kopeklerin %10-
20’sinde
Operasyonu takiben seks steroidal hormonlarda

idrar  tutamama  olgusu  gorulir.
azalmayla birlikte FSH ve LH’da artis meydana
gelir.Bu nedenle tedavide Ostrojen, alfa-adrenerjik
almag agonistleri kullanilsa da son yillarda GnRH
agonistlerinin implant formlarn uygulanarak da
basarili sonuglar elde edilmistir. idrar tutamamanin
hipotalamik-
bu
sfinkterde degisiklige
GnRH

baskilama

patofizyolojik mekanizmasinda

hipofizyel hormonlarin roli belirtilse de,

Uretral
Clinka

hormonlarin etkisi
neden olmamaktadir. tedavisiyle

gonadotropin sekresyonundaki idrar
kesesindeki kapasiteyi artirmaktadir (43).

Meme Tiimorii Tedavisi: Kedi ve kopeklerde meme
timorinin gelisiminde 6strojen ve progesteron gibi
ovaryum kaynakli hormonlarla birlikte epidermal
blylime faktérinin de o6nemli bir roli oldugu
bilinmektedir. Pagnini ve ark., (44) in vitro yaptiklar
bir calismada, GnRH agonisti goserelinin epidermal
blylime faktoriiniin uyarici etkisini engelleyerek
timoér hicresinin - ¢cogalmasini  baskilayabildigini
bildirmislerdir. Kopeklere her 21 giinde bir 60 ug/kg
s.c. depo goserelin 12 ay siiresince uygulandigi
zaman sirkulasyondaki 0Ostradiol ve progesteron
seviyesini  dislrerek  andstris  donemindeki
seviyesinde tutar. Bu hormonlarin disik seviyede
kalmasi memede gelisen timorin biylmesini
de

Bununla birlikte, meme timori tedavisinde uzun

durdurdugu gibi kigcllmesini saglayabilir.
slire etkili olan goserelinin kolay uygulanabilir olmasi
tedavi

(45).

Ancak agonistlerin uygulanmasindan sonraki uyarici

ve vyan etkisinin bulunmamasi diger

seceneklerine gore avantaj saglamaktadir
etkinin (flare up) olusacagi ve bu durumun hormona

bagh hastaliklarda olumsuzluk vyaratacagl da

unutulmamalidir.

GnRH Antagonistleri

Agonistler dogal GnRH’dan yapisal olarak g¢ok
da farkh
aminoasit dizilimi (1,2,3,4,5,6,8,10) dogal GnRH’ya

gore degisiklik gosterir. Bu nedenle antagonistler,

olmamalarina karsin, antagonistlerin

agonistlerinden farkhi bir mekanizma ile ¢alisir.
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GnRH

antagonist molekiiller spesifik zar reseptérlerin isgali

Gonadotrop reseptorlerine  baglanan
icin endojen GnRH molekilu ile basarili bir sekilde
yarisir. Antagonistler tarafindan reseptorlerin iggali
ile blokaj saglanir ve gonadotropinlerin salinimi
baskilanir. GnRH antagonistinin etkisi; hayvanin
tlrtne ve cinsiyetine, bulundugu tGreme dénemine,
preparatin dozuna, uygulanma sikhg ve siresine
gore degisiklik gosterebilir. Antagonistler tarafindan
hipofizde gorilen bu hizli baskilama ilk uyarim etkisi
(flare up) gergeklesmeden meydana gelir ve bu
ozelligi ile agonistlere karsi avantaj saglar. Ancak
uzun sdreli kullanimlarinda reseptorlerde down
regilasyona neden oldugu da bilinmelidir (6,46,47).

Antagonistler agonistlerle es zamanli olarak
ortaya konulmasina karsin Uretiminin pahali olmasi
nedeniyle ticari preparatlarinin gelistiriimesi daha
fazla zaman almigtir. Ayrica GnRH antagonistlerinin
ilk Grtnu zayif etkili olup neredeyse gelisimlerini
daha da durduracak yan etkiler géstermistir. Bu nesil
antagonistler, GnRH reseptorlerinin  istenilen
diizeyde baskilamasini saglamak icin glinlik olarak
yliksek dozlarda wuygulanmalari gerekmekteydi.
birlikte,

ozelligine sahip olup oldukga hidrofobik olduklari

Bununla sinirh dizeyde eriyebilirlik
icin enjeksiyon bolgesinde de nodil gelistirdigi
saptanmistir. Mast hiicre degranilasyonuna bagl
olarak lokal veya sistemik alerjik yan etkiler gosterip
da vyol

acmislardir. Son vyillarda GnRH antagonistlerinin

6deme ve anafilaktik reaksiyonlara

distk histaminerjik etkili, proteolizis mekanizmasini
baskilayan ve reseptor ilgisini artiran ve kabul
edilebilir uzun etkili (<10 giin) olan Gglncl nesil
antagonistler  (cetrorelix, abarelix, ganirelix,
antarelix (teverelix), degarelix, ozarelix, ornirelix,
azaline B ve Bu

acyline)  gelistirilmistir.

antagonistlerin  enjeksiyon  bolgesinde  kasinti,
kizariklik ve siskinlik gibi yan etkilerinin daha az
oldugu ve boéyle yan etkiler gelisse bile 2 saatten

daha az bir siirede gectigi belirlenmistir (6,47,48).

Kedi ve Képeklerde Kullanilan GnRH Antagonistleri

GnRH antagonistlerinin farmakolojik blokaj

etkileri, yardimci Greme teknikleri de dahil olmak

lzere, kontrasepsiyon, steroidal hormonlara bagh
hastaliklar (neoplastik veya non-neoplastik) gibi bir
¢ok alanda tercih edilmektedir (6). Kopeklerde ilk
olarak 1980 yilinda 1. kusak GnRH antagonistlerinin
etkili bir sekilde kullanildigi bildirilmistir (20). Ancak
son vyillarda daha glvenli ve etkili olan 3. kusak
GnRH antagonistleri tercih edilmektedir (48).

Folikiiler Evre ve Ovulasyona Etkisi

Eriskin kopeklerde prodstrisiin ilk glinlerinde
(<3 giin) uygulanan GnRH antagonisti (acyline) ile
Ostriis baskilanarak ovulasyon oOnlenebilir (49). Bu
kdpeklerde, tipik Ostriis davranislari gorilmezken
proostris kanamasi ile vulva 6demi azalmaktadir.
Uygulamadan 14 giin sonra ovulasyonun olmadigi ve
dikkati
uyguladiktan

bazal seviyede oldugu

(330 pg/ke)
24.8+2.0 giin sonra spontan olarak normal 6stris

progesteronun
cekmektedir. Acyline
siklusu meydana gelir. Ancak koépeklerde daha kisa
sureli (19.5+2,7 glin) 6stris baskilanmak istenirse
acyline dozu daha dusuk (110 pg/kg) olarak
verilebilir (6).

Acyline proostrisiin ilk glinlerinde (<3 giin) disi
kedilere uygulandigi zaman ne folikiiler fazi ne de
suresi
takiben

Ostriis araligini  kisalttigi  gorilmuistar.

bir
degisiklik gorilmezken fertil erkek kediyle ciftlestigi

Uygulamayi Ostriis  davranislarinda

ancak ovulasyon ve sekillenmedigi

saptanmistir (50). Kedilerde 3. kusak yeni bir GnRH

gebelik

antagonisti olan antide, 15 gun arayla 6 mg/kg
uygulandigl zaman 6stradiol dalgasinin baslamasini
onledigi ancak tedavinin baslangicinda heniiz devam
eden ostrojen dalgasini kisaltmayr basaramadigl
belirtilmistir. Boylece gerek gonadal hormonlarin
dretimi  ve saliniminin

gerekse ovulasyonun

baskilanmasinda etkili olmadigi distinulmustir (51).

Kistik Endometryial Hiperplazi-Piyometra Kompleks
(CEH-P) Tedavisinde Kullanimi

Kopeklerde oldukga yaygin olarak gortilen CEH-
etkisi birlikte

endometriyumun bakteriyel enfeksiyonudur. CEH-P,

P olgusu, progesteronun ile

kopeklerde yasami tehdit eden bir hastalik olabilir
ve ¢ogu zaman radikal tedavi ovaryohisterektomidir.

Ancak operasyonun endike olamadigi baz
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durumlarda medikal tedavi gerekebilmektedir
(52,53). Yukarida da bahsedildigi gibi,
antagonistlerin uygulanmasi sonucu

gonadotropinlerde hizli bir azalma meydana gelir ve
serum progesteron bazal seviyeye (<1 ng/ml) iner.
Antagonistlerin bu 6zelliginden yola ¢ikarak CEH-P’li
bir

tedavisine ek olarak GnRH antagonisti olan acyline

kopeklerde yapilan calismada, antibiyotik
330 pg/kg deri alti olarak uygulanmis ve bu siirecte
serum progesteron konsantrasyonunun distiga,
kornu uteri boyutlarinin kiglldigi saptanmustir.
GnRH

uygulamasiyla birlikte CEH-P olgularinda medikal

Boylece, antagonistlerinin  antibiyotik

tedavi olarak kullanilabilecegi bildirilmistir (54).

Gebelikte Liiteal Evreye Olan Etkisi

Yaklasik 25-35 giinliik gebe kopeklere yukarida
belirtilen acyline protokoli (11,49,55) veya detirelix
(2 mg/kg)
seviyesinin devamli olarak azaldig ve 6.4x1.3 giin

uygulandiginda serum progesteron

sonra gebeligi sonlandirdig gorulmustir.
Antagonistin uygulanmasi ile abort arasindaki stre
gebeligin yasina ve kopegin GnRH antagonistine
verdigi yanita gore degisiklik gosterir. Luteolizisin
GnRH

baskilanmasina

antagonisti ile uyarilan gonadotropin

bagh olarak meydana geldigi

distndlirse, kopeklerde gebeligin devamliligini
LH’'nin

dogrulamaktadir. GnRH antagonistleri sadece LH'yi

saglayan corpus lutelimda gerekliligini
degil ayni zamanda FSH’yi da inhibe ettigi icin bu
yonde daha fazla galismaya gerek duyulmaktadir
(11,55). Ayni antagonist protokoli kedilerde erken
(20-25 giin), orta (26-45 glin) ve ileri (>45 gin)
doénem gebeliklerde uygulandigi zaman gebeligin
devam ettigi ve saghkh vyavrular dogdugu
gorilmistir. Bu kedilerde antagonist uygulamasini
takip eden 14 giin boyunca serum progesteron
diizeyinin normal
kedilerde

bir

desteklemedigi ve acyline gebeligin herhangi bir

aralikta oldugu belirlenmistir.

Boylece gonadotropinlerin  gebeligin

herhangi déneminde  korpus  lutelimu
doneminde llteal islevini etkilemedigi soylenebilir.
Gonadotropinlerin benzer durumu gebe olmayan

kedilerin luteal fazi igin de tanimlanmistir (50).

SONUC

GnRH agonistleri uygulandiginda, baslangicta
gonadotropin salgisinin artisi ve pik seviyesine
ulagsmasi sebebiyle gli¢lii bir uyarim etkisi meydana
gelir. Ancak daha sonra reseptorlerde meydana
gelen duyarsizhiga bagli olarak gonadotropinlerde
bu
Ozelliginden yola gikarak geri dontsumli bir sekilde

baskilanma s6z konusu olur. Agonistlerin
Ostriisun uyarilmasi ya da baskilanmasi amaciyla
givenle kullanilabilmektedir. Bu etkisinin yani sira,
son yillarda gebeligin sonlandiriimasi, endokrinolojik
idrar tutamama ve meme timori tedavisi
da GnRH

antagonistlerinin herhangi bir yan etkiye neden

tani,

amaciyla tercih edilmektedir.

olmadan, geri donisimli olarak kopeklerde
Ostriisun baskilanmasina neden olmasi bir avantaj
bu

kullanilan GnRH antagonistleri, gonadotropinlerin

olarak kabul edilmektedir. Ayrica amagla

salinimini  baslangigta  uyarmadan  dogrudan
baskilamasi da bu grup analoglar icin bir Gstiinlik
birlikte,

yarisindan

sayllmaktadir.  Bununla antagonistler

gebeligin  ikinci sonra istenmeyen
gebeliklerin sonlandiriilmasinda ve CEH-P olgularinda

da giivenle tercih edilebilmektedir.
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YAZARLARA BIiLGi

1. Atatiirk Universitesi Veteriner Bilimleri Dergisi, Atatiirk Universitesi Veteriner
Fakiiltesi’nin hakemli bilimsel yaym organi olup, Nisan, Ekim ve Aralik aylarinda olmak
iizere yilda 3 kez yayimlanir. Derginin kisaltilmis ismi “Atatiirk Universitesi Vet. Bil. Derg.”
dir.

2. Bu dergide, Tiirkce veya Ingilizce dillerinden birinde hazirlanmis ve daha dnce baska bir
dergide yayinlanmamis veya baska bir dergiye eszamanli olarak sunulmamis Temel Veteriner
Bilimleri (Anatomi, Biyokimya, Fizyoloji, Histoloji, Mesleki Etik ve Deontoloji), Klinik
Oncesi Veteriner Bilimleri (Farmakoloji ve Toksikoloji, Mikrobiyoloji, Parazitoloji, Patoloji,
Viroloji), Klinik Veteriner Bilimleri (I¢ Hastaliklari, Cerrahi, Dogum ve Jinekoloji, Ddlerme
ve Suni Tohumlama), Zootekni ve Hayvan Besleme Bilimleri (Biyoistatistik, Genetik,
Hayvan Besleme ve Beslenme Hastaliklari, Hayvancilik Isletme Ekonomisi, Zootekni),
Hayvansal Orjinli Gida Hijyeni ve Teknolojisi, Egzotik Hayvanlar Bilimi ve Laboratuvar
Hayvanlar1 Bilimi alanlarinda hazirlanmig orijinal aragtirma makalesi, olgu sunumu ve davetli
veya editorlin onay1 alinmig derlemeler yayimlanir.

3. Atatiirk Universitesi Veteriner Bilimleri Dergisi’ne yayimlanmasi amaciyla génderilen
hayvan deneylerine dayali bilimsel calismalarda; makalenin Materyal ve Metot kisminda
“Yerel Etik Kurulu onayr alinmistir” veya “Yerel Etik Kurulu ilkelerine uyulmustur” ifadesi
yer almalidir. Eger yerel etik kurulu onay1 alinmis ise Yazar(lar) etik kurul onay1 aldiklar
kurumu ve onay numarasini belirtmelidirler. Tez ¢aligmalarindan 6zetlenen makalelerde ise
etik kurul karar1 aranmaz.

4. Yazarlar, baska kaynaklardan alinan ve kullanilan materyal ile ilgili telif hakk: sartlarina
uymak ve telif hakkinin dergiye devrini ifade eden sézlesmeyi imzalamakla yiikiimliidiirler.
Dergide yer alan yazilardan dogacak her tiirlii sorumluluk yazar(lar)ina aittir.

5. T.C. Gida Tarmm ve Hayvancilik Bakanligi’nca belirtilen “Ihbar1 Mecburi Hastaliklar” ile
ilgili her tiirli makalenin (Orijinal Arastirma Makalesi, Olgu Sunumu, Derleme)
degerlendirmeye alinabilmesi i¢in T.C. Gida Tarim ve Hayvancilik Bakanligi’'ndan alinmis
izin yazisinin Dergi Editorliigline sunulmasi zorunludur.

6. Makaleler degerlendirme i¢in en az iki danismana gonderilir. Makalenin yayina kabuli,
danigmanlarin ve dergi editorliigiiniin kararina baghdir.

MAKALENIN HAZIRLANMASI

1. Makaleler, A4 dosya kagidina (tek yiiz), cift satir aralikli olarak, kenarlarindan 3 cm bosluk
birakarak yazilmali, sekil, tablolar ve kaynaklarda dahil olmak iizere sayfa sayisi orijinal
bilimsel arastirmalarda ve derlemelerde 16, olgu sunumu gibi kisa bilimsel ¢aligmalarda ise 5
sayfay1 gegmemelidir.



2. Makale, Microsoft Word 6.0 veya daha iist versiyonda, Calibri karakterinde ve 12 punto ile
hazirlanmalidir.

3. Makaleye satir numaralar1 (makalenin 2. sayfasindan baslamak {izere siirekli olacak
sekilde) ve sayfa numaralar1 (sayfa altinda ve ortali) eklenmelidir.

4. Makale ile ilgili aciklayici bilgiler (tez, proje, vb.) makale basliginin sonuna {ist simge
olarak * isareti konulup makale bagligi altinda italik yaziyla agiklanmalidir.

5. Arastirmaya konu olan maddelerin ve iirlinlerin ticari adlar1 kullanilmamalidir.

Orijinal Bilimsel Arastirma Makaleleri icin:

Birinci Sayfa: makalenin birinci sayfas1 baglik, yazar isimleri ve adresleri, yazarlarin e-posta
adresleri, sorumlu yazar iletisim bilgileri ve eger varsa makale ile ilgili agiklayict bilgiden
olusmalidir.

Baslik: Tiirkce ve Ingilizce basliklar sadece ilk harfleri biiyiik olacak sekilde yazilmalidir.
Makalenin dili Tiirkge ise once Tiirkge sonra Ingilizce baslik, makalenin dili ingilizce ise
once Ingilizce sonra Tiirkge baslik yazilmalidir.

Yazar Isimleri ve Adresleri: Yazar(lar)’in ad1 ve soyadmin (akademik {invansiz) sadece bas
harfleri biiyiik ve bashigin altina ortali gelecek sekilde yazilmalidir. Sorumlu yazar (*) ile
isaretlenmeli, yazarlarin isminin sag st kosesine sayr eklenmeli ve bu sayilar adresler
boliimiinde kullanilmalidir. Yazarlarm adresinde; bagl oldugu kurum, birim, sehir ve Ulke
belirtilmelidir.

Yazarlarin e-posta Adresleri: makalede ismi bulunan tiim yazarlarin ismi ve e-posta adresleri
yazilmalidir.

Sorumlu Yazar iletisim Bilgileri: Makalenin sorumlu yazarina ait isim-soyisim, e-posta,
adres, telefon, GSM ve fax numaralarini igeren bilgiler yazilmaldir.

Makale ile Ilgili Aciklayic1 Bilgi: Eger varsa makale ile ilgili agiklayic1 bilgiler (tez, proje
vb.) birinci sayfanin sonunda italik yaziyla agiklanmalidir.

Ikinci Sayfa: Makalenin ikinci sayfas1 Tiirkge 6zet ve anahtar kelimeler ile Ingilizce 6zet ve
anahtar kelimeleri icermelidir. Makale yazim dili Tiirk¢e ise oncelikli olarak Tiirk¢e 6zet ve
anahtar kelimeler; eger makale yazim dili ingilizce ise &ncelikli olarak ingilizce 6zet ve
anahtar kelimeler sunulmalidir.

Ozet: Kisaca amag, materyal, metot, bulgular ve sonuglar1 igermelidir. Ozetlerde kullanilacak
kelime sayis1 170-200 kelime arasinda olmalidir ve tek satir araliklarla yazilmalidir.

Anahtar kelimeler: Anahtar kelimeler “Tirkiye Bilimleri Terimleri” nden segilmelidir

(http://www.bilimterimleri.com/tr-index.html). En fazla 5 adet olmalidir. Tiirk¢e anahtar
kelimeler Tiirkge’ye gore, Ingilizce anahtar kelimler Ingilizce’ye gore alfabetik olarak



siralanmalidir. Her anahtar kelime arasina (,) isareti konulup, sonuncu anahtar kelimeden
sonrada (.) isareti konulmalidir.

Uciincii Sayfa: Makale iigiincii sayfadan itibaren GIRIS, MATERYAL ve METOT,
BULGULAR, TARTISMA ve SONUC ve KAYNAKLAR boliimleri halinde
tamamlanmalidir. Bulgular ve tartigma birlikte verilebilir. Gerekli oldugu takdirde, tesekkiir
de eklenebilir. Boliim basliklar biiyiik harflerle yazilmalidir. Boliimlere ait alt bagliklar yalniz
ilk harfleri biiylik olacak sekilde yazilmalidir. Tiim bagliklar koyu tonda ve 12 punto ile
satirbasi hizasinda yazilmalidir.

Istatistiksel Analiz bilgileri: makalenin MATERYAL ve METOT bélimiiniin sonunda
“Istatistiksel Analiz” baslig1 altinda verilmelidir.

Birimler ve Kisaltmalar: Her bir kisaltmanin acilimi metinde ilk gectigi yerde verilmelidir.
Birimler ve 6l¢iilerde Uluslar Arasi Standart birimleri (SI-sistem) kullanilmalidir. Cins ve tiir
isimleri italik olarak yazilmalidir. Makale igerisinde kullanilan rakamsal ve istatistiki
verilerde nokta kullanilmalidir (6rnek: 44.5; 0.82; % 97.7; P<0.01 vb.).

Tablo ve Sekiller: Sekil, grafik, fotograf ve resimler basliklarda ve metin igerisinde Sekil
olarak ifade edilmelidir. Sekil ve tablolar metin igerisindeki sirasina gore numaralandirilmali
ve metin icerisinde kisaltilmadan yazilmahdir (Orn; Sekil 1, Tablo 1). Tablo ve sekiller

makale icerisinde bulunmasi gereken boliimlere yerlestirilmeli, baglik ve agiklamalar1 da
Tiirkge ve Ingilizce olarak eklenmelidir. Tablo ve sekillerde kullanilan her tiirlii kisaltma tablo
ve sekil altinda agiklanmalidir.

Sonu¢: Makaleye ait elde edilen/varilan sonug, TARTISMA ve SONUC kisminin sonunda
“sonug olarak...* ifadesiyle baslayan tek bir paragrafla belirtilmelidir.

Olgu Sunumlari I¢in:
Birinci ve ikinci sayfalar orijinal bilimsel arastirma makaleleri kisminda anlatildigr sekilde
hazirlanmalidir. Ozetlerde kullanilacak kelime sayis1 120°den daha az olmamali ve tek satir
araliklarla yazilmalidir.

Ucgiincii sayfadan itibaren GIRIS, OLGU SUNUMU (olgu sunumu bashg: altinda materyal,
metot ve bulgulardan bahsedilmelidir) TARTISMA ve SONUC ve KAYNAKLAR seklinde
tamamlanmalidir.

Olgu sunumu icerisinde eger varsa Istatistiksel analiz bilgileri, birimler ve kisaltmalar, tablo
ve sekiller bilimsel arastirma makaleleri kisminda anlatildig1 sekilde sunulmalidir.

Olgu sunumuna ait elde edilen/varilan sonug, TARTISMA ve SONUC kisminin sonunda
“sonug olarak...* ifadesiyle baslayan tek bir paragrafla belirtilmelidir.

Derlemeler i¢in:
Birinci ve ikinci sayfalar orijinal bilimsel arastirma makaleleri kisminda anlatildig1 sekilde
hazirlanmalidir. Derlemeler i¢in hazirlanan 6zet derlemenin konusu hakkinda bilgi ve



derlemenin amacindan olusmalidir. Ozetlerde kullanilacak kelime sayis1 170-200 arasinda
olmalidir ve tek satir araliklarla yazilmalidir.

Derleme iiciincii sayfadan itibaren GIRIS ile baslamali, yazar/lar tarafindan belirlenecek ara
basliklarla devam etmeli, SONUC ve KAYNAKLAR ile tamamlanmalidir.

Derleme igerisinde eger varsa birimler ve kisaltmalar, tablo ve sekiller bilimsel arastirma
makaleleri kisminda anlatildig: sekilde sunulmalidir.

Derlemeye ait sonug, KAYNAKLAR boliimiinden hemen 6nce SONUC basligi altinda
belirtilmelidir.

Kaynaklar

Kullanilan kaynak sayist olgu sunumlari i¢in 10’dan az, arastirma makaleleri i¢in 20’den az
ve derlemeler i¢in 40°dan fazla olmamalidir.

Makale tiirii ne olursa olsun (orijinal arastirma makalesi, olgu sunumu, derleme) kaynaklar
asagida belirtildigi sekilde sunulmalidir:

Metin icerisinde:
Metin igerisinde kaynaklara 1’den baslamak {izere numara verilmelidir ve bu
numaralar (1), (1,2), (1,4-7,13) seklinde parantez igerisinde belirtilmelidir. Yazar isminin

kullanilacag yerlerde ise yazarin soyadi ve parantez icerisinde kaynagin numarast Aktas (22),
Aktas ve ark. (13) drneklerinde oldugu gibi yazilmalidir.

Kaynaklar Boliimiinde:
Metin igerisinde numaralandirilan kaynaklar, makalenin kaynaklar boliimiinde numaralarina

gore siralandirilmalidir.

Kaynak verilen bilimsel dergilerin isimlerinin yazilmasinda derginin ismi acik olarak
yazilmali, kisaltma kullanilmamalidir.

Kaynak makale ise; Barbour AH., Rampling A., Hormaeche CE., 2001. Variation in the
infectivity of Listeria monocytogenes isolates following intragastric inoculation of mice.
Infection and Immunity, 69, 4657-4660.

Kaynak kitap ise; Lawrie RA., 2002. Lawrie Meat Science. 6th ed., 330-335, Woodhead
Publication, Cambridge.

Kaynak kitapta bir boliim ise; Mark E., 1989. Thyroid diseases. In “Textbook of Veterinary
Internal Medicine”, Ed., SJ Ettinger, 6th ed., 230-250, W.B. Sounders Company,
Philadelphia.



Kaynak bir tez ise; Aktas MS., 2005. Kopeklerde antibiyotiklerin neden oldugu ishallerde
probiyotiklerden Saccharomycess boulardii’nin etkisi. Ankara Universitesi, Saglik Bilimleri
Enstitiisti, Tiirkiye.

Kaynak bir kurulusun yayimi ise; FAWC, 1991. Report on the european commission proposals
on the transport of animals. London, MAFF Publication.

Kaynak bir yazilim ise; SAS, 1990. SAS user’s guide: Statistics, 4th ed., Sas Institute, Cary.

Web tabanli kaynaklar kullaniimamalidir.

MAKALENIN GONDERILMESI
Makale online sistem (http://dergipark.ulakbim.gov.tr/ataunivbd/) veya dergi e-postalar
aracilifiyla (vetdergisi@atauni.edu.tr yada atavetderg@hotmail.com) ya da yazili dokiiman
halinde dergi editorliigiine ulagtirilabilir.

Orjinal makale ve Tablolar.doc uzantili olmalidir.

Sekiller (grafik, fotograf, sekiller ve resim) JPEG formatinda 300 DPI ¢oziiniirliikte ayri
dosya halinde gonderilmelidir.

DERGI BASKISI
Baski agamasinda olan ¢aligsmalar en kisa siirede dergimize ait WEB alanina eklenecektir.

Kabul edilen ¢aligsmalar iicretsiz basilacaktir.

Yazarlara ayr1 baski génderilmeyecektir.



INSTRUCTIONS FOR AUTHORS

1. Atatiirk University Journal of Veterinary Sciences is a refereed scientific publication organ
of Atatiirk University Faculty of Veterinary Sciences and is published tri-annually in April,
October and December. The abbreviation of the journal’s title is “Atatiirk University J. Vet.
Sci.”.

2. Original research papers, case reports and invited or Editor-approved reviews to be
submitted should be prepared either in Turkish or in English, must not be published elsewhere
or submitted concomitantly to any other journal, within the scope of Veterinary Medicine and
relevant Departments, i.e. Basic Veterinary Sciences (Anatomy, Biochemistry, Physiology,
Histology, Occupational/Professional Ethics and Deontology), Preclinical Veterinary Sciences
(Pharmacology and Toxicology, Microbiology, Parasitology, Pathology, Virology), Clinical
Veterinary Sciences (Surgery, Internal Medicine, Obstetrics and Gynecology, Reproduction
and Artificial Insemination), Animal Science and Nutritional Sciences (Biostatistics,
Genetics, Animal Nutrition and Nutritional Disorders, Animal Enterprises Economy, Animal
Science), Animal-Originated Food Hygiene and Technology, with, exotic animal science and
laboratory animals, are published in this journal.

3. For scientific studies based on the animal experiments to be published within the Atatiirk
University Journal of Veterinary Sciences, the statements of “The approval from the Local
Board of Ethics has been obtained” (Author(s) should give the name of foundation and
number of approval) or “The instructions of general ethics have been complied with” are
warranted within the Materials and Methods section. However, no such warranty is required
for those manuscripts summarised from the studies of theses.

4. Authors are responsible for complying with the copyright conditions related with the
material cited (taken) from other resources or used and signing the agreement contract
declaring transfer of the copyright to the journal. The full responsibility of the texts to be
appeared within the journal belongs to the author(s).

5. Manuscripts to be considered are sent to the two referees at least. Acceptance of the
manuscripts depends on both suggestion of the referees and final decision of the Editorial
Board.

MANUSCRIPT PREPARATION

1. Manuscripts should be written in A4-sized paper (one-sided), double-spaced, with 3 cm
space from the margins of the paper and should not exceed 16 pages for original scientific
researches and reviews or 5 pages for short scientific studies such as case reports.

2. Manuscript should be prepared using Microsoft Word 6.0 or upper versions, in Calibri
characters with 12 point typing size.



3. Line numbers (be started from the 2" page onwards) and page numbers (at the middle of
the bottom of the page) should be given in the manuscript.

4. Details (thesis, project, etc.) related with the manuscripts should be given at the end of the
title of the manuscript with the sign of superscript (*) with further explanation below the title
in italic format.

5. Trademarks of substances (materials) and products of the subject of the study should not be
used.

For Research Articles:

First page: The first page of the manuscript should contain title, authors’ name-surname and
addresses, e-mail addresses of the authors, corresponding authors’ explanatory details related
with the manuscripts, if any.

Title: Titles in Turkish and English should be written in small letters with only the first letter
to be in capital. In case of the Turkish language of the main text, firstly titles in Turkish then
in English should be given, while the opposite should be given for manuscripts written in
English.

Names of authors and addresses: The first letters of name and surnames (without academic
titles) of author(s) should be written in capital and aligned at the middle below the title.
Corresponding author (*) should be pointed, a value should be added as a superscript at the

right and these values should be used in the section of addresses. In that section, the
body/authority, unit/department, city and country of the authors should be described.

E-mail addresses of the authors: All the names and e-mail addresses of authors mentioned
within the manuscript should be written.

Contact details of the corresponding author: The name-surname, e-mail, address, phone,
mobile and fax numbers of the corresponding author should be written.

Explanatory details of the manuscripts: If any, the explanatory details (thesis, project, etc.)
should be written in italic letters at the end of the first page.

Second page: The second page of the manuscript should contain summary in Turkish and
English with key words each. If the language of the main text is in Turkish, the summary and
the key words should first be in Turkish while the opposite should be given for those
manuscripts written in English.

Summary: Briefly, it should contain the aim, material, method, results and conclusions. The
number of word to be used should be between 170-200 words and be written in single-space.
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