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Abstract: In this study lactic acid bacteria (LAB) diverstiy of koumiss samples were inverstigated. A total number of 22 koumiss samples were
obtained from the pastures of the Naryn region of Kyrgyzstan Republic. Lactic acid bacteria and yeast counts of samples were determined. The
identification of LAB strains from koumiss samples was carried out with the PCR, VITEC 2 Compact, and an automated mass spectrometry
(MS) microbial-identification system using matrix assisted laser desorption ionization time-of-flight (MALDI-TOF). Lactobacillus helveticus,
Lactobacillus kefiri, Leuconostoc mesenteroides, Lactobacillus paraplantarum, Leuconostoc mesenteroides spp cremoris were determined as
lactic acid bacteria species. Bacterium like Leuconostoc sp. which is rarely met in koumiss has been identified on the genetic level using PCR.
Information from these results could advance our understanding of koumiss fermentation, and also help improve the quality of koumiss.

Keywords: Koumiss, LAB, PCR, MALDI-TOF-MS, Kyrgyzstan

Kimiz Orneklerinde Laktik Asit Bakteri Cesitliligi

Ozet: Kirgizistan Cumhuriyetinin Narm bélgesi yaylalarindan toplam 22 adet kimiz dmegi temin edildi. Incelenen 6meklerde laktik asit
bakterisi (LAB) ve maya sayilart arastirildi. Kimiz 6reklerinden elde edilen LAB suslarinin identifiye edilmesinde PCR, VITEC 2 Compact,
MALDI-TOF kullanildi. Calismada laktik asit bakterileri olarak Lactobacillus helveticus, Lactobacillus kefiri, Leuconostoc mesenteroides,
Lactobacillus paraplantarum, Leuconostoc mesenteroides spp cremoris suslari tespit edildi. Leuconostoc spp. cinsine ait kimizlardan sik tespit
edilemeyen mikroorganizmalar da PCR ile cins diizeyinde belirlendi. Aragtirmadan elde edilen sonuglar kimiz fermentasyon siirecini daha iyi
anlamamiza olanak saglarken, standart niteliklerde kimz iiretiminde segilecek starter kiiltiirler konusunda yardimer olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Kimiz, LAB, PCR, MALDI-TOF-MS, Kirgizistan

1. Introduction

Koumiss, which originates from traditional fermentation
of mare’s milk, is a very popular dairy product for the people
of Mongolia, Kazakhstan, Kyrgyzstan and some regions of
Russian Federation (1).

The koumiss has a long history. The fact that it has beneficial
effects on people’s health and that it is pleasant beverage is
known since time immemorial (2-4). Scientists have always
interested in koumiss which is made of mare’s milk it
contains  valuable food substances and probiotic
microorganisms. Koumiss is mostly made in Kyrgyzstan,
Kazakhstan, Mongolia and in some parts of China and Russia
(1, 2, 5, 6). Koumiss is mostly made of mare’s milk. It can be
made of camel’s and cow’s milk too, and koumiss which is
made of camel’s milk is called shubat. Just milked milk is

strained through a fine sieve into “chanach”, “saba” and cask.
(7). More than 10% of old koumiss made in the previous year
or freshly prepared koumiss is added to fresh mares’milk and
churned with stick called “bishkek™ (8). The longer it is
churned the tastier it becomes. If milk is added when it is
warm, koumiss will be a bit sour. Therefore it must be added
when it becomes cold. The vessel, where koumiss prepared
have to be washed periodically in 6-7 days, than it's dried and
smoked to prevent from the contamination and foreign
cultures. The most difficult problem was to preserve the
fermenting agent of koumiss made this year till the next year.
To get fermenting agent of koumiss requires certain
experience, our ancestors would ferment milk with “korongo”
and “urp”. Urp is sediment that sinks to the bottom of chanach
in autumn. It is like curds. It was wrapped in gauze and dried.
“Korongo” is usually collected from the edge of the dish

*This article produced from the Ruslan Adil Akai TEGIN’s PhD Thesis
X zgonulalan@erciyes.edu.tr
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where koumiss is made and is used to ferment milk the next
year. But to ferment milk with the help of “korongo” is
weaker than with the help of “urp” (9).

Utility of koumiss depends on chemical and bacterial
composition. The chemical profile of koumiss depend not
only on milk but also on microbial community. They play
great role in increasing food substances, useful functionality
and appearance of aroma specific to koumiss. Its
microbiological resource is very rich and koumiss may vary
depending on in what geographical area, in which climate it
is made and temperature change during fermentation (10).
Consumption of koumiss is beneficial for enhancing innate
immunity and treating tuberculosis and cardiovascular
disease, improves the body’s alimentary canal, metabolism,
circulatory and nervous systems, blood-forming organs,
functions of kidneys, endocrine glands and the immune
system (11, 12). The procedure for the traditional preparation
of the koumiss in China and in Kyrgyzstan is mainly similar
and shown at Figure 1 (13).

Fresh mare’s milk

Filtration
(Nylon mesh fi‘lter, 200 meshes)

Add Koumiss starter culture
(15-20 It fresh milk per 1 It starter)

| Mix thoroughly

2-3 days incubation at 15-20 °C
(stirring three times per day)

Koumiss
(Charecteristic alcohole, smell formation)

Figure 1: The traditional procedure for Koumiss preparation (13)

Depending on the geographical region where koumiss is
made, its ingredients and fermenting microbiota differ, Lactic
acid bacteria (LAB) and yeasts were proven to be the main
components in koumiss starter (13-16).

Previous studies showed that Lb. helveticus was the most
abundant species, which is in accordance with a previous
study (17). As Mo et al (18) stated in cultured milk products
Lb. helveticus was dominant, but several species typically
present in dairy foods; for example Leu. mesenteroides were
not detected by culture. According to another source, it was
clear that Leuconostoc sp. was active at the end of
fermentation (19).

The quality of koumiss is depends on fermentation procces,
microbial community plays main role in fermentation. This
research work is devoted to lactic acid bacteria isolated from
total 22 different koumiss samples made in 10 different
summer pastures of Naryn (Taman-Karagai, Dangi, Er-

Alysh, Ajydar uyuk, Archaly, Ardakty, Too-jailoo, Joon, Oro
bashy, Kyrk choro) which is located at an altitude of 2500 m
above sea level. Isolated bacteria were identified with VITEK
2 compact, MALDI-TOF and Leuconostoc sp. PCR.

2. Materials and methods
2.1. Sampling

Total 22 koumiss samples were collected aseptically from
different parts of Naryn, mountainous region of Kyrgyzstan,
located at an altitude of more than 2500 m in summertime
(May-June, 2018). Each sample was collected from separate
traditional producer. A total of 100 mL koumiss samples were
taken into sterile 100 mL tubes and brought to the laboratory
under the cold chain.

2.2. Enumeration and isolation of LAB and yeast

The pour-plate method was applied to enumerate total LAB
counts in the dairy samples. Briefly, 1 g of homogenized
sample was aseptically diluted in 9 mL of sterile Ringer
solution 1/4 strength. Following preparation of serial 10-fold
dilutions, 1 mL of appropriate dilutions was mixed with
molten de De Man Rogosa and Sharpe agar, Yeast Extract
Glucose Chloramphenicol agar was parallelly inoculated in
petri dishes and were incubated at 300C for LAB, yeast was
put at 25 oC into incubator for 5 days (20). Colonies with
distinct morphologies (e.g., color, shape, and size) were
randomly selected, streaked on the appropriate solid medium,
and their Gram staining and catalase reactions were analyzed.

2.3. Isolation of LAB and yeasts

Colonies that have grown were counted and morphologically
different LAB colonies were streaked. To obtain the pure
culture, repetitive streaking was done that there was the only
colony from each petri bowl, for further research they were
taken to preserve in cryo test tube at below 18 °C.

2.4. ldentification with VITEK 2

Total 21 colonies were grown on blood agar plates for 48 h at
37°C. A single colony from each isolate was picked and
transferred to a new blood agar plate. After another
incubation period of 24h at 37°C, the colonies were
suspended in a solution of 3 ml of 0.45% saline. A turbidity
of 0.5-0.63 McFarland standard using VITEK DensiCHEK
Plus (bioMérieux, Ndrtingen, Germany) was established.
After morphological analysis of bacteria had been
determined, the card suitable for Gram-Positive Anaerobic
Cocci was chosen and Bacteria were identified with a VITEK
2 system (bioMérieux, Nirtingen, Germany) (21).

2.5. ldentification with MALDI-TOF MS

Bacteria were grown on blood agar plates for 48 h at 37 °C
stated previously. Subsequently, single colonies were picked
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and plated on a 96-well steel target. Bacteria were dried in a
laboratory workbench for 10 min and then overlaid with a 1 pl
matrix-solution (a-Cyano-4-hydroxycinnamic acid, Bruker
Daltonik, Bremen, Germany) in an organic solvent. Analyses
were performed using a microflex MALDI-TOF MS system,
using flexControl software 3.1 (Bruker Daltonik, Bremen,
Germany). A bacterium colony is placed in a special slide of
equipment, data inside is compared with library data (21).

2.6. Identification with 16 S RNA gene sequencing

Genomic DNA was extracted from the samples using the
InstaGene (Bio-RAD, USA) according to the manufacturer’s
protocol, 3 to 5 colonies of LAB grown in blood agar medium
are mixed with 1 ml of sterilized distilled water in ependof
test tube and whirl wounded. Composition of bacterial cell is
centrifuged at 13000 rpm for three minutes. Pellet is removed
(with the help of pipette). 100 pL of is added to the sediment.
(warning: magnetic mixture must be possible), mixed for 8
seconds. Test tubes are kept at 56 oC for 30 minutes. After
mixing for 8 seconds, they are boiled at 100 oC. They are
whirlwounded at 13000 rpm, centrifuged for 3 minutes and
the supernatant obtained is DNA sample.

Bacterial 16S rRNA of Leuconostoc sp. was amplified using
Fermentas Tag DNA polymerase (Fermentas, Genmark) and
the LeuF (5°-CGA AAG GTG CTT GCA CCT TTC AAG-
3’) and LeuR (3°-TTT GTC TCC GAA GAG AAC A-5%)
primers (22).

Total genomic DNA was extracted from the isolates using the
InstaGene, BioRAD. Next, 50 pL purified DNA was used as
the template for PCR amplification of the 16S rRNA gene
using an automatic thermal cycler (ThermoScientific,
FINLAND) and the primers LeuF (5’-CGA AAG GTG CTT
GCA CCT TTC AAG-3’) and LeuR (3’-TTT GTC TCC
GAA GAG AAC A-5”). Each 50-uL PCR contained 5 pL of
DNA template (100 ng/pL), 5 pL of 10x PCR buffer (Thermo
Scientific), 8 pL MgCl2 (25mmol), 5 pL of dNTPs (200
pmol, Fermentas, Genmark), 1 pL of primer LeuF (10
pmol/uL), 1 pL of primer LeuR (100 pmol/uL), 0.5 uL of Taq
DNA polymerase (1 U/uL, Fermentas, Genmark), and 24.5
uL of triple-distilled water. The PCR was conducted as
follows: 94°C for 5 min; followed by 30 cycles of 94°C for
30 sec., 55°C for 30 sec, and 61°C for 1 min; followed by
72°C for 2 min (22).

2.7. Statistical analysis

All data were collected from koumisss samples were
expressed as mean +standard deviation (SD). One way
ANOVA was applied to compare pastures. Statistically
significant differences between sample groups were
evaluated with Duncan test. Pearson correlation analysis and
Student’s t-test were performed with the SPSS software
(version 26, SPSS/IBM, Chicago, IL).

3. Results

3.1. LAB and yeast loads in koumiss samples

The LAB and yeast counts in Koumiss samples are given in
Table 1.

Table 1: Sample, the pasture names where samples were taken,
LAB and yeast counts per ml Koumiss

Code Pasture name LAB count* Yeast count* pH
1-1 Ajydar uyuk 6.89+0.006 ¢ 6.29+0.011' 4,03°
1-2 Ajydar uyuk 6.26+0.015) 6.23+0.016 1% 3.98¢%4
1-3 Ajydar uyuk 7.00+0.006"¢ 6.21+0.018% 3.67"
1-4 Ajydar uyuk 6.51+0.011f 6.42+0.011° 3.87%
2-1 Archaly 6.42+0.031" 6.37+0.0189" 3.66Y
2-2 Archaly 6.52+0.009f 6.39+0.02"9¢ 3.655Y
2-3 Archaly 6.80+0.006 © 6.69+0.006 ° 3.984ce
3-1 Ardakty 7.02+0.009° 5.79+0.016° 3.92¢
3-2 Ardakty 6.15+0.018% 6.69+0.004 3.77°
3-3 Ardakty 7.00+0.004°¢ 6.00+0.002" 3.86™
3-4 Ardakty 6.45+0.015" 6.83+0.014° 3.77°
35 Ardakty 6.91+0.002¢ 6.35+0.016" 3.89'
3-6 Ardakty 5.13+0.063° 5.40+0.02° 3.85"
3-7 Ardakty 6.27+0.016 6.52+0.009 ¢ 3.71
4-1 Dangi 6.96+0.015°¢ 6.61+0.004 ¢ 3.978d
5-1 Er-Alysh 7.0240.016° 6.39+0.031"9" 3.890
6-1 Jon 6.96+0.009 ¢ 6.27+0.016' 3.97%
7-1 Kyrk choro 7.08+0.026 2 6.07+0.018™ 3.85"
8-1 Oro bashy 6.69+0.007f 5.97+0.006" 3.83°
8-2 Oro bashy 6.36+0.015' 6.39+0.013%9 3.89
9-1 Taman-Karagai 7.10£0.0102 6.74+0.004° 4.322
10-1 Too jayloo 6.82+0.007 6.57+0.013¢ 3.91"

*The number of microorganisms is defined as log cfu/ml.
X is average value, SE is a standard error
Difference between number of values (P < 0.05).

As seen in Table 1, LAB number values were form 5.13 log cfu/ml
to 7.10 log cfu/ml, Wurihan et al. (19) scientists found out that it was
from 5.45 log cfu/ml to 6.78 log cfu/ml. Yeast were from 6.83 log
cfu/mlto 4.53 log cfu/ml, values got were close to the results of other
authors (13).

The highest LAB number values were 7.10£0.01 log10
cfu/ml-7.08+0.03 log10 cfu/ml that stayed unaffected in
koumiss samples brought from pastures like Karagai and
Kyrk choro of Naryn oblast. The lowest number values
5.13+0.06 logl0 cfu/ml was determined in the samples
brought from Ardakty pasture. Both the highest number
values of yeast was determined in koumiss samples from
Ardakty pasture and the lowest number values 5.40+0.02
log10 cfu/ml were determined in Ardakty pasture.

The fact that pH of samples was decreasing can be explained
with the appearance of organic acids. With the growth of LAB
in koumiss, lactic acid, acetic acid and butyric acids appear.
pH of koumiss decreases from 6.13 to 3.59 for 84 hours,
during the first 48 hours it considerably changes (19). In the
sample with the highest pH 4.32 brought from Karagai
pasture it is determined that the number of LAB was
7.10+0.01 log10 cfu/ml while the number of yeast was
6.74+0.01 log10 cfu/ml. As previous researchers highlighted
in koumiss fermentation first LAB grows then growth of
yeast is followed. In some dairy products, yeast consumes
lactic acid. Bacterial growth may also be stimulated by the
amino acids and vitamins produced by the yeast (23). It’s
habitual to divide the koumiss fermentation stage into three-
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the strongest, moderate and light (saamal) which depends on
persistence of lactic acid in koumiss. Light (saamal) koumiss
is a bit sour due to Streptococcus thermophilus and Str.
cremoris acidification (pH 4.5-5.0). In moderate koumiss
contains Lactobacillus bacteria (L. acidophilus, L. plantarum,
L. casei, L. fermentum), with restricted acidification
properties that lower the pH 4.5-3.9 at the end of the process,
lactose and lactic acid ratio is 50 %. Koumiss becomes strong
due to growth process of LAB (Lactobacillus bulgaricus,
Lactobacillus rhamnosus) which makes sour substance of
koumiss pH 3.6-3.3 and lactose and lactic acid ratio is 80-90
% (24, 25).

3.2. VITEK 2 results

The results of analysis made using VITEK 2 compact are
shown in the following table 2. Some strains haven’t been
determined as they didn’t match the library basic data.

Table 2: The results got using VITEK 2 compact

Code Pasture name Identification

1-4 Ajydar uyuk Anaerococcus prevotii

1-4 Ajydar uyuk Leuconostos mesenteroides spp.cremoris
2-2 Archaly Kocuria rosea

2-3 Archaly Leuconostos mesenteroides

2-3 Archaly Staphylococcus warneri

2-3 Archaly Kocuria kristinae

3-2 Ardakty Anaerococcus prevotii

3-4 Ardakty Anaerococcus prevotii

5-1 Er-Alysh Anaerococcus prevotii

8-1 Oro bashy Anaerococcus prevotii

8-2 Oro bashy Leuconostos mesenteroides spp.cremoris

VITEK 2 compact is identified 11 strains of bacteria, including the
LAB; 1 strain Leuconostos mesenteroides and 2 strain Leuconostos
mesenteroides spp.cremoris, as well as the strain of saprophytic
bacteria: Anaerococcus prevotii, Kocuria rosea, Kocuria kristinae
and Staphylococcus warneri. There are currently four reagent cards
available for the identification of different organism classes as we
use only GN-Gram-negative fermenting and non-fermenting bacilli
some samples (Ardakty (3-2-1, 3-3-1), Taman-Karagai (9-1-1, 9-1-
2, 9-1-3), Ajydar uyuk (1-2), Ajydar uyuk (1-3)), a total 7 strains
were not identified.

3.3. MALDI-TOF results

A total 21 strains were transferred to MALDI-TOF the results of
which are shown in table 3. In the result 7 strains of Lactobacillus
species, 2 strains of Leuconostoc sp., 5 strains of Staphylococcus sp.,
and Acinebacter sp., Cupriavidus sp., Enterococcus sp.,
Micrococcus sp., Prevotella sp. were determined. Based on the
results it is observed that level of bacteria types like Lactobacillus
paraplantarum, Prevotella intermedia and  Streptococcus
dysgalactiae sp similarity was low.

Table 3: The results got using MALDI-TOF

Code Pasture name Strains Similarity
(%)

1-4 Ajydar uyuk Leuconostoc mesenteroides 99.9
1-2 Ajydar uyuk Lactobacillus kefiri 99.9
1-1 Ajydar uyuk Staphylococcus saprophyticus 99.9
1-1 Ajydar uyuk Cupriavidus pauculus 99.9
2-1 Archaly Lactobacillus paraplantarum 50
2-3 Archaly Leuconostocmesenteroides 99.9
3-5 Ardakty Lactobacillus kefiri 99.9
3-7 Ardakty Staphylococcus saprophyticus 99.9
1-6 Ardakty Lactobacillus helveticus 99.9
4-1 Dangi Micrococcus luteus/lylae 99.9
4-1 Dangi Staphylococcus equorum 99.9
ppyreria
5-1 Er-Alysh Staphylococcus equorum 99.9
5-1 Er-Alysh Staphylococcus equorum 99.9
5-1 Er-Alysh Enterococcus saccharolyticus 79.5
6-1 Joon Acinebacteri woffii 52.8
7-1 Kyrk choro Lactobacillus kefiri 99.9
8-1 Oro bashy Lactobacillus kefiri 99.9
9-1 Taman-Karagai Prevotella intermedia 50
10-1 Too jayloo Lactobacillus paraplantarum 50

3.4. PCR results

Identified by VITEK compact and MALDI-TOF apparatus
Leuconostoc sp. bacterium again was identified using PCR.
Because of this bacterium consist in dairy product rarely and
in koumiss acquires at the end of fermentation (18, 19).

Figure 2. PCR product for the nine species of typical Leuconostoc
with specific primers. Lane M, 1 kb Ladder DNA (Sigma, USA)

The specificity of the primers was confirmed by PCR using
chromosomal DNA extracted from Leuconostoc species, found in
koumiss (Figure 2). The LeuF and LeuR primers were able to detect
specifically the typical Leuconostoc species, providing PCR
products with the expected size (976 bp). No amplification was
obtained for strains of all the other species tested.
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4. Discussion

Composition of LAB and yeast of koumiss samples were
studied and compared with literary sources. It has been found
out that number of LAB is between 7.10 log cfu/ml and 5.13
log cfu/ml, number of yeast is between 6.83 log cfu/ml and
4.53 log cfu/ml. It is clear that dairy products should contain
at list 108 cfu live probiotic LAB (26).

Strains belonging to LAB in koimiss have been identified
using by VITEK 2 Compact and MALTI-TOF MS are
Lactobacillus kefiri, Lactobacillus helveticus, Lactobacillus
paraplantarum, Leuconostoc mesenteroides, Leuconostoc
mesenteroides  spp.cremoris.  That  bacterium like
Leuconostoc mesenteroides can be rarely met had been also
mentioned. What should be highlighted is the identification
of strain Leuconostoc mesenteroides spp.cremoris, but it
wasn’t mentioned in the sources. Bacterium like Leuconostoc
which is rarely met in koumiss and cannot be met in other
dairy products has been identified on the genetic level using
PCR. Data of bacteria got using PCR and express analyses
have been proved.

In this research were found bacteria not belong to LAB,
saprophytic bacteria like Anaerococcus prevotii, Kocuria
rosea, Kocuria kristinae, Staphylococcus  warneri,
Staphylococcus equorum, Staphylococcus saprophyticus,
Acinebacter iwoffii, Cupriavidus pauculus, Enterococcus
saccharolyticus, Micrococcus luteus/lylae, Prevotella
intermedia and Streptococcus dysgalactiae spp equisimilis
have been determined. There can be contamination starting
from milking the mare till the final ready koumiss, an udder
of the mare, personal hygiene of the one who milks and
cleanliness of the dishes used are important. Sanitary norms
and hygiene standards should be kept; taste and quality
depend on the food which is prepared without contamination
with other cultures. While preparing koumiss Kyrgyz people
clean the dishes in a timely manner and smoke to get rid of
other microorganisms.

In conclusion information and data about LAB of koumiss
made in Kyrgyzstan can be proposed to scientists and can be
used in industry.
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Ozet: Sunulan bu retrospektif cahigmada, S.U. Veteriner Fakiiltesi, cerrahi klinigine 2017-2020 yillar1 arasmnda travmatik hernia
diyaframatika teshisi konulan hastalarin, travma nedenlerini, herniorafi uygulandiktan sonra morbidite ve sag kalimi oranlarini, fitiklasan
organlarin sayisi ve oraninin belirlenmesi amaglanmistir. Calisma materyalini solunum yetmezligi, trafik kazasi ve yiiksekten diisme sikayeti
ile getirilen 37 kedi ve 3 kdpek olusturdu. Yapilan direkt radyografik muayene sonucu hernia diyaframatika teshisi konuldu. Alinan anamneze
gore olgularin %540 trafik kazasi, %29’u yiiksekten diismeye bagli oldugu belirlenirken, %16’smin nedeni tespit edilemedi. GO giis
bosluguna fitiklasan organlarin %81 ini karaciger (30 olgu), %43 {inii mide (16 olgu), %35’ini ince bagirsak (13 olgu), %13’ linii omentum (5
olgu) ve %13’linii pankreas (5 olgu) olusturdu. Operasyon sonrasi hastalarin durumu degerlendirildiginde olgularin %29’u ¢ok iyi (11 olgu),
%40’1 iyi (15 olgu) ve %29’u (11 olgu) ex oldugu belirlendi. Sonug olarak; hernia diyaframatika olgularinda cerrahi miidahaleden 6nceki
travma siiresi, cerrahi uygulama teknigi ve postoperatif donemdeki medikal tedaviler bagari oranlarini arttirmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Hernia diyaframatika, Herniorafi, Kedi, Képek

Traumatic Diyaphragmatic Hernia in Cats and Dogs: 40 Cases

Abstract: This retrospective study was aimed to determine the cause and rates of trauma, the morbidity, mortality and survival rates, the
number and rate of herniated organs in hernia diaphragmatica cases brought to S.U. Veterinary faculty, surgery clinic between 2017-2020
years. The study material consisted of 37 cats and 3 dogs with complain of respiratory failure, traffic accident and falling from height. As a
result of the direct radiographic examination, hernia diaphragmatica was diagnosed. According to the patient history while 54% of the cases
were due to traffic accident and 29% to fall from height, the reason of 16% could not be determined. The organs that herniated into the
thoracic cavity were 81% liver (30 cases), 43% stomach (16 cases), 35% small intestine (13), 13% omentum (5 cases), and 13% pancreas (5
cases) respectively. Postoperative outcom of the patients, it was determined that 29% of the cases were very good (11 cases), 40% were good
(15 cases) and 29% (11 cases) were ex. As a result, the duration of trauma before surgery, surgical technique, and medical treatments increase
postoperative outcome in hernia diaphragmatica cases.

Keywords: Hernia diafragmatica, Hernioraphy, Cat, Dog

https://vetdergi.bozok.edu.tr/vetdergi

1.Giris hernia diaframatika kiint ve penetran yaralanmalardan ve en

i . . . cok trafik kazalar sonucu kaynaklanabilmektedir (4).
Diyafram, plevral ve periton bosluklari arasinda fiziksel bir

bariyer gorevi goren bir tendomuskular septumdur.

Worth ve Machon (5) travma vakalarmin %77-85’ini

Diyafram, besinci ve yedinci servikal sinirlerden uzanan
nervus phrenicus tarafindan innerve edilir. Diyafram kasi
aortik hiatus seviyesinde, sol tarafi daha zayif ve sag tarafi
daha giiclii olarak ikiye ayrilir.

Hernia diyaframatika; diyafram biitiinliigiiniin bozulmasi ile
karm organlarmin biri veya birkaginin gogiis bosluguna
fitiklagsmasidir (1). Hernia diyaframatika kedi ve kopeklerde
sik karsilagilan yaralanmalar i¢inde yer alir (2, 3). Travmatik

diyafram  fitigit  oldugunu  bildirmislerdir. ~ Hernia
diyaframatika olan kopeklerin %33'Unde ve kedilerin
%14'tinde ortopedik yaralanmalar bildirilmistir. Travmatik
diyafram yaralanma vakalarinda, kedilerin %41'1 ve
kopeklerin %27’si diger yumusak doku yaralanmalarini
icermektedir (4).

Diyafram kasinin merkezi tendindéz kismi periferik
kismindan daha giiglii oldugu i¢in, yirtiklar genellikle kasin
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yan taraflarinda kaburgalara baglanma noktalarinda
meydana gelmektedir (6). Diyafram fitiklar1, karin duvar
travmalar1 sonucu, karin boslugunda basing artis1 ve hizli bir
sekilde akcigerlerin plevral basmcinin  diismesi ile
gerceklesir (5). Genellikle diyafram kasindaki yirtilma ya
sag ya da sol tarafli olmak iizere tek taraflidir. Ancak
vakalarin %15 oraninda bilateral diyafram yirtiklar1 da
bildirilmektedir (7, 8). En ¢ok fitiklasan organlar basta
karacigerdir %64-82, daha sonra bagirsak, mide %47-56,
omentum %26-44 ve pankreas %4-8 gelir (6). Diyaframda
yaralanma tarafi organlarin fitiklagsmas ile ilgili olasi fikir
vermektedir. Diyaframin sag tarafinda olusan yirtiklarda
karaciger, ince bagirsak ve pankreasin fitiklagmasi
beklenirken, sol tarafta daha ¢ok mide, dalak ve ince
bagirsak  fitiklagmaktadir.  Diyafram  fitig1  tanisi
dogrulamak i¢in toraks ve abdominal radyografi
goriintiilerinin alinmasi gerekmektedir (6).

Sunulan bu retrospektif g¢alismada, Veteriner Fakiiltesi,
cerrahi klinigine 2017-2020 tarihleri arasinda travmatik
hernia diyaframatika teshisi konulan hastalarin, travma
nedenlerini, herniorafi uygulandiktan sonra morbidite,
mortalite ve sag kalimi oranlarini, fitiklagan organlarin
sayist ve oraninin belirlenmesi amaglanmistir.

2. Materyal ve Metot

Calisma materyalini 2017-2020 yillar1 arasinda  S.U.
Veteriner Fakiiltesi Cerrahi Klinigine akut solunum
yetmezligi sikayeti ile getirilen 37 adet kedi ve 3 adet
kdpegin tibbi kayitlart olusturdu.

2.1.Klinik muayene

Hastalarin genel klinik muayenesinde o6ncelikle solunum
hizi, puls oksimetrisi (Sp0O2), yumusak doku ve ortopedik
yaralanmalarin skorlar1 incelendi. Travmanin akut veya
kronik olmasi, operasyon oOncesi ve sonrasi tedavisi ve
komplikasyonlari, cerrahi sirasinda yapilan uygulamalar ve
postoperatif sag kalim oranlar1 degerlendirildi.

2.2.Radyolojik muayene

Diyafram fitig1 teshisi dorsoventral ve laterolateral
pozisyonda cekilen direkt radyografik yontemlerle konuldu.

2.3.Cerrahi prosedir

Tim olgularda genel anestezi altinda standart ventral orta
hat abdominal celiotomi ile diyafram herniorafisi yapildi.
Genel anestezi olusturmak icin propofol (4 mg/kg, IV,
Propofol-Lipuro %1, B Braun, Istanbul) kullamldi ve
hastalar entiibe (Galena®, Kafli endotrakeal tiip, i¢ ¢ap1: 2,5
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mm; dis c¢apt: 3,7 mm; kaf c¢apr: 12 mm, Humburg,
Almanya) edildi. Anestezinin surdirilmesi  %1,5-1,8
dozunda izofluran ile (Adeka® ilag Sanayi ve Tic. A.S.,
[ladim, Samsun) saglandi. Hastalar bas hafif yukar1 gelecek
sekilde Trendelenburg pozisyonunda sirt iistii yatirildi (8).
Deri ensizyonu processus xiphoideus’tan baglayip caudale
dogru yapildi. Deri alt1 bag dokusu m. rectus abdominis
kasinin external fascia’si ortaya c¢ikana kadar eksize edildi
(9). Ardindan linea albaya bistiiri yardimiyla kesi yapilarak
karmn bosluguna ulagildi. Abdominal explorasyondan sonra
gogiis bosluguna fitiklasan organlar caudale dogru nazikce
cekildi. Akciger parankim dokusu degerlendirildikten sonra
diyaframaya yuvarlak igneli emilebilir 2/0 ve 3/0
poliglikolik asit (Alcasorb®, Katsan Katgiit Sanayi ve Tic.
A.S.) dikis materyali kullanilarak basit siirekli dikis ile
herniorafi saglandi. Son dikisi uygulandiktan sonra
diyaframdan yerlestirilen kaniil ile torakosentez yapildi.
Sirayla line alba ve deri alti bag dokusu basit siirekli, deri
basit dikislerle kapatildi. Biitiin hastalara operasyon sonrasi
kontrol rontgen c¢ekildi. Pneumotoraksin devam ettigi
olgularda torokosentez uygulandi.

2.4.Post-operatif bakim

Operasyondan sonra tiim hayvanlar yogun bakim iinitesinde
takip edildi. Respiratorik distress, dispnesi, oksijen
saturasyonu (SpO2) >95’ten diisik ve solunum hizi 40’1n
altinda olan hastalara oksijen tedavisi uygulandi. Operasyon
sonrast akciger ddemi gelisen 3 hastaya diliretik olarak 2
mg/kg dozunda furosemid giinde 2 kez deri alti (Diiiril,
Vetas, Istanbul) uygulandi. Postoperatif agr1 kesici olarak
tim hastalara meloksikam kedilere 0,15 mg/kg, kopeklere
0,2 mg/kg 3 giin arayla 2 kez deri alt1 (Maxicam 5 mg/ml
SC, Verano, Istanbul) ve antibiyotik olarak I kusak
sefalosporin grubu sefazolin (Iespor, 1. E. Ulugay, Tiirkiye)
30 mg/kg dozunda giinde 2 kez kas i¢i 5 glin enjekte edildi.
Kan analizleri sonucu sivi tedavisine ihtiyaci olan hastalara
serum i.v. uygulandi.

3.Bulgular
3.1.Klinik bulgular

Degerlendirilen toplamda 40 olgunun 37’sini kedi ve 3’nii
kdpek olusturdu (Tablo 1). Alinan anammez bilgilerine gore
olgularn %54’ (20 olgu) trafik kazasi, %29’u yiiksekten
diismeye bagl ve %16’ nin nedeni belli olmadig: tespit edildi
(Sekil 1). Operasyon oncesi hastalarin kan gaz analizi
sonucu pO2 duzeyi (30 mmHg) ve sO2 (%31) duzeyleri
diisiik bulundu. Ayrica yapilan klinik muayenede hastalarda
dispne, solunum sayisinda artis ve egzersiz intoleransi
goriildi. Kronik 2 olguda tagipne ve kaseksi belirlendi.
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Tablo 1: Calismada degerlendirilen kedi ve kopeklerin sayisi, irki, travma nedenleri, fitiklagsan organlar ve prognoz
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Fitiklasan organ/ organlar ve ortopedik

No Tur Irk Travma sebebi Tedavi Prognoz
bulgular
1 Kedi Melez Yiiksekten diisme Opere edildi Mide, karaciger kismen, pankreas Ex
2 Kedi Melez Trafik kazas1 Opere edildi Karaciger, ince bagirsak Cok iyi
3 Kedi Melez Bilinmiyor Opere edildi Karaciger kismen, mide, pankreas, omentum Ex
4 Kedi Melez Trafik kazasi Opere edildi Karaciger, femur kingi Iyi
5 Kedi Melez Trafik kazasi Opere edildi Karaciger, mide, ince bagirsak Ex
6 Kedi Melez Trafik kazast Opere edildi Karaciger, ince bagirsak, kismen mide Iyi
7 Kedi Melez Trafik kazas1 Opere edildi Karaciger, ince bagirsak Cok iyi
8 Kedi Melez Yiiksekten diigme Opere edildi Karaciger, ince bagirsak, mide Femur kirig Cok iyi
9 Kedi Melez Nedeni belli olmayan Opere edildi Karaciger, ince bagirsak, omentum Cok iyi
travma
10 Kedi Melez Yiiksekten diisme Opere edildi Karaciger Iyi
11 Kedi Melez Trafik kazasi Opere edildi Karaciger, mide, pankreas, ince ve kalin Tyi
bagirsak, omentum, gebelik
12 Kedi Melez Trafik kazast Opere edildi Karaciger Tyi
13 Kedi Smoking Trafik kazas1 Opere edildi Karaciger, mide Iyi
14 Kedi Melez Trafik kazas1 Opere edildi Karaciger, ince bagirsak Ex
15 Kedi Melez Trafik kazas1 Opere edildi Karaciger Iyi
16 Kedi Melez Yiiksekten diigme Opere edildi Karaciger, ince bagirsak, omentum Tyi
17 Kedi Melez Yiiksekten diisme Opere edildi Karaciger Tyi
18 Kedi Melez Yiiksekten diisme Opere edildi Karaciger, mide, pankreas, ince bagirsak Ex
19 Kedi Melez Trafik kazast Opere edildi Mide Cok iyi
20 Kedi Melez Yiiksekten diisme Opere edilmedi Akciger ve karacigerde hasar, akciger kollabe Ex
olmus
21 Kedi Ankara Trafik kazast Opere edildi Karaciger, mide, ince bagirsak Cok iyi
Kedisi
22 Kedi Melez Yiiksekten diisme Opere edildi Karaciger mide, coxofemoral lux. Iyi
23 Kedi Tekir Trafik kazasi Opere edildi Karaciger, mide, (karaciger dokusu parakostal Iyi
kaslara yapismis durumdaydr)
24 Kedi Melez Yiiksekten diisme Opere edilmedi Ex
25 Kedi Tekir Trafik kazasi Opere edildi Karaciger, ince bagirsak, omentum Tyi
26 Kedi Tekir Nedeni belli olmayan Opere edildi Karaciger Iyi
travma
27 Kedi Melez Yiiksekten diisme Opere edilmedi Ex
28 Kedi Smoking Bilinmiyor Opere edilmedi Ex
29 Kedi British Yiiksekten diisme Opere edildi Karaciger ince bagirsak Cok iyi
30 Kedi Melez Trafik kazast Opere edildi Mide, pankreas, karaciger kismen Ex
31 Kedi Melez Trafik kaza Opere edildi Karaciger, ince bagirsak, omentum, mide, Cok iyi
pankreas
32 Kedi Melez Bilinmiyor Opere edildi Karaciger, mide, ince bagirsak Cokiyi
33 Kedi Tekir Trafik kazasi Opere edildi Karaciger kismen, mide, Iyi
34 Kedi Ankara Trafik kazasi Opere edildi Karaciger Cok iyi
35 Kedi Melez Trafik kazasi Opere edildi Karaciger, ince bagirsak, omentum, mide, Ex
36 Kedi Melez Bilinmiyor Opere edildi Karaciger, ince bagirsak. Cok iyi
37 Kedi Melez Trafik kazas1 Opere edildi Mide, kismen karaciger Iyi
38 Kdpek Av kopegi Trafik kazasi Opere edildi Karaciger, mide , Tyi
39 Kdpek Melez Trafik kazasi Opere edildi Karaciger, ince bagirsaklar, omentum fyi
40 Kopek Melez Yiiksekten diisme Opere edildi Karaciger, ince bagirsak, omentum Cok iyi
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Sekil 1: Hastalarin klinige gelis nedenleri
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Sekil 2: Hastalara gore fitiklagan organlarin sayisi ve orant
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Sekil 3: Hastalarin postoperatif prognozu

3.2.Radyolojik bulgular

Tiim olgularm direkt radyografik incelemesinde diyafram
hattinin kayboldugu ve karin boslugu organlarin toraks
bosluguna dogru deplase oldugu tespit edildi. Radyogram
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incelenmesinde 5 olguda kalp siluetinin kayboldugu
gozlendi. Mide (17 olgu) ve ince bagirsaklarin fitiklastigi
(19 olgu) olgularin direkt radyografik incelemesinde ince

bagirsak segmentleri goriildii.
3.3.0perasyon bulgulari

Gogiis bosluguna fitiklasan organlarin %81 ini karaciger (30
olgu), %43’tini mide (16 olgu), %35’ini ince bagirsak (13
olgu), %13’iinii omentum (5 olgu) ve %13’nii pankreas (5
olgu) oldugu belirlendi (Sekil 2). Olgularin i¢inden 1 kedide
gebelik tespit edildi. Operasyon esnasinda sezeryen ve
ovariohisterektomi operasyonu yapildi. Toplam olgularin
36’sma cerrahi olarak miidahale edildi. 11 olgunun 4’0
operasyon Oncesi, 4 olgu operasyon esnasinda ve 3 olgu
postoperatif donemde ex oldu. Operasyon esnasinda ex olan
4 olguda akciger loblarinda siddetli atelektazik alanlar tespit
edilirken, postoperatif doénemde ex olan 3 olgunun
postoperatif radyografilerinde akciger oOdemi goriildi.
Operasyon sonrasi 6 ay ile 1 yil icinde hasta sahiplerinden
alinan bilgilere gore olgularm %29’u ¢ok iyi (11 olgu),
%40’min iyi oldugu belirlendi (15 olgu). Hastalarm %29’u
(11 olgu) ex oldu (Sekil 3). Bir olguda karacigerin toraks
visserasina adezyonu goriildii. Adhezyon karaciger lehine
nazikce diseke edildikten sonra anatomik pozisyonuna
getirildi. Radyografik olarak 5 olguda postoperatif
pneumotoraks belirlendi.

4.Tartisma ve Sonuc

Kopek ve kedilerde toraks yaralanmalarimin en yaygin
nedenleri arasinda trafik kazalari, diisme, 1siriklar ve
kavgalar yer almaktadir (5-10). Yapilan bu arastirmada
hernia diyaframatika olgularinin sebebi yiiksek oranda
(%54) trafik kazalar1 olarak belirlendi. Legallat ve ark (10)
yaptig1 ¢alismada travmatik hernia diyaframatikanin daha
cok kopeklerde goriildiigiinii belirtmislerdir. Bu klinik
calismada 3 sene iginde gelen 40 hernia diyaframatika
olgularinin 37’sini kedi olusturdu. Bu durum bolgede
hayvan tiirlerinin bulunma yogunluguna bagl olabilecegine
yorumlandi.

Abdominal radyografilerde, abdominal organlarin craniale
yer degistirmesini, toraks radyografilerinde ise ventral
kisimdaki diyafram ¢izgisinin kaybini, kardiyak siluetin
kaybini, akciger loblarmin ve kalbin cranio-dorsal yer
degistirmesi ve plevral eflizyonun varhigmi goérmek
miimkiindiir. Bunlara ek olarak, gogiis boslugunda
gastrointestinal organlara bagl gaz bulunabilmektedir (11).

Akut travmatik diyaframa fiti§1 olan hastalar hipovolemik
sok, kardiyak aritmiler ve hipoksemi nedeniyle genel
anestezi risklerini tasimaktadirlar. Bu nedenle hipovolemik
sok, kardiak aritmi ve hipoksi operasyon oOncesi tedavi
edilmelidir. Ayrica pulmoner atelektazi, kontlizyon,
efflizyonu olan hastalar pulmoner &dem riskini de
tasimaktadirlar  (12-13). Sunulan ¢aligmada operasyon
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oncesi gozlemlerin dogru yapilmasi basar1 sansim

arttirmastir.

Hernia diyaframatikanin cerrahi onarimi igin genellikle
bolgeye medial celiotomi ile ulagilmakta ve herniorafi
uygulanmaktadir (5-7). Bir¢ok ¢alismada uygulanan ventral
orta hat celiotomi yaklagimi bu calisma i¢in tercih edildi
(14-15). Operasyon yapilan biitiin olgularin postoperatif
direkt radyografik goriintiilerinin alinmast ile organlarin
abdominal bosluktaki dogal konumlarinda oldugu belirlendi
ve buna bagl olarak herniorafinin kabul edilebilir bir
basarili yontem oldugu dogrulandi. Legallet ve ark. (10)’da
hernia diyaframatika olgularinda perioperatif sag kalim
oraninin belirlenmesinde, preoperatif oksijen destegine
ihtiyaci olan hastalarin akciger ve intratorasik hasarin ¢ok
daha ciddi oldugu anlamma geldigini, dolayisiyla bu
hastalarin operasyon sirasinda 6liim oranlarinin 5 kat daha
fazla oldugunu belirtmislerdir. Bu ¢aligmada elde ettigimiz
sonuglara ve goézlemlerimize gore ciddi solunum giicliigii
olan 4 hasta operasyona alinmadan, operasyon esnasinda
akciger loblarinda siddetli atelektazik alanlar belirlenen
hastalarin 1’1 operasyon esnasinda, 3 hasta operasyon
sonrast 1. giinde ve operasyon sonrast akciger odemi
goriilen 3 hasta operasyon sonrasi ex olmustur.

Caligmamizda hastalarin travmadan sonra klinigimize
getirilene kadar gegen siire bir giinden 6 aya kadar degisim
gosterdi. Tki hafta ve daha fazla siire var olan hernia
diaframatika olgular1 kronik olarak degerlendirildi (8).
Kronik 5 vakadan 3’ ex olurken 2’si iyilesme gostermistir.
Kronik vakalar icerisinden 1 kedi 6zel kliniklerde kesin
teshis koyulamadig1 i¢in 6 ay boyunca solunum yetmezligi
tedavisi gormesinin ardindan klinigimize basvurmus ve
hernia diaframatika teshisi koyularak operasyona alimustir.
Operasyon esnasinda akcigerlerde siddetli atelektazi
gozlemlendi ve buna bagl 6liim gergeklesmistir. Bir diger
kronik vaka 2 ay boyunca solunum yetmezligi sikayeti ile
klinigimize getirilip hernia diaframatika teshisi konuldu.
Opere edildikten sonraki sirecte saglina kavusmus ve
yasamini siirdiirmiistiir. Ancak g¢alismamizda kronik vaka
sayisi, kronik vakalarin mortalite ile iligkisini yorumlamak
icin yetersiz kalmistir.

Hernia diyaframatika hastalarinda en c¢ok karsilagilan
komplikasyonun solunum ve gastrointestinal sistem ile ilgili
oldugu birg¢ok arastirmacilar tarafindan bildirilmistir (8-16).
Solunum sistemi komplikasyonlarinin iginden ise en sik
herniorafi sirasinda gelisen pneumotoraks ve postoperatif
gelisen reekspansiyon pulmoner 6demdir. Reekspansiyon
pulmoner 6demin patogenezi tam olarak anlagilamamustir.
Mevcut kanitlar, akciger dokusunun hizli genislemesi ve
uygulanan kuvvet, herniorafi uygulamasi sirasinda akciger
loblarinin yeniden hizlica sisirilmesi gibi nedenler akciger
6demine sebep olabilecegini gostermektedir (17). Garson ve
ark. (6) calismalarinda 4 kedide gelisen reekspansiyon
pulmoner  &demin  6limin  ana  nedeni  olarak
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tanimlamaktadirlar. Bu sebeple calismamizda herniorafi
islemi bitirilirken akcigerler inspire edilmedi. Fakat buna
ragmen reekspansiyon pulmoner &demin goriildigi 3
vakada oliim gerceklesmisti.

Daha once yapilan ¢aligmalarda en ¢ok fitiklasan organlar
sirayla karaciger beraberinde safra kesesi, ince bagirsak ve
mide, omentum, pankreas ve kalin bagirsak olarak
belirtilmektedir (5-15). Yapilan bu arastirmada gogiis
kafesinde en sik bulunan organlar sirayla karaciger, mide,
ince bagirsak, omentum ve pankreast.

Bu calismanin retrospektif olmasi nedeniyle bazi tibbi
kayitlarin yetersiz kalmasi, travma siiresinin ¢ogu hastalarda
belirsiz olmasi veya hasta sahibi tarafindan travmatik olayin
bildirilmemesi gibi kisitlama bulunmaktadir.

Sonug olarak, hernia diyaframatika olgularinda cerrahi
miidahaleden 6nceki travma siiresi, cerrahi uygulama teknigi
ve post-operatif donemdeki medikal tedaviler Dbasari
oranlarini Sunulan c¢alisma pratisyen
hekimlere hernia diyaframatika problemlerine yaklagimlar
konusunda pratik bilgiler saglayacaktir.

arttirmaktadir.
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Abstract: Abortion is one of the most important problems in animal husbandry due to its hindrance in obtaining offspring, labor, and
economic losses. Although Mycoplasma bovis (M. bovis) and Ureaplasma diversum (U. diversum) are the bacteria found in the genital flora,
they are considered as important pathogens that cause bacterial abortion. The aim of this study was to investigate the presence of M. bovis and
U. diversum in aborted cattle fetuses from Northeastern Anatolia province by PCR method. In this study, a total of 187 cattle fetuses samples
(lung and liver tissues and abomasum content of fetuses) were examined from March to June 2019. The fetuses samples were taken from the
provinces of Agri, Ardahan, Artvin, Erzincan, Erzurum, Giimiishane, Igdir, and Kars. M. bovis was positive in 4.8% (9/187) and U. diversum
was positive in 2.7% (5/187) of the fetus samples. As a result, both agents should be considered in routine investigations when investigating
the infectious causes of abortion cases. Further studies may be beneficial to determine the pathogenicity and type strains of M. bovis and U.
diversum in aborted cattle fetuses.

Keywords: Abortion, Cattle, Mycoplasma bovis, Ureaplasma diversum

Kuzeydogu Anadolu Bolgesinde Sigir Aborte Fotuslarindan Mycoplasma bovis ve
Ureaplasma diversum’un PCR ile Arastirilmasi

Ozet: Abort vakalari is giicii, yavru kaybedilmesi ve ekonomik kayiplardan dolay1 sigir yetistiriciligindeki en énemli problemlerden biridir.
Mycoplasma bovis (M. bovis) ve Ureaplasma diversum (U. diversum) etkenleri genital florada bulunan bakteriler olsalar da bakteriyel aborta
neden olan etkenler arasinda yeralan 6nemli patojenler olarak kabul edilmektedir. Bu ¢aligmanin amact Kuzeydogu Anadolu illerinden alian
aborte sigir fotuslarinda abort nedenleri arasinda yeralan M. bovis ve U. diversum’un varliginin PCR metodu ile aragtirmaktir. Bu galigmada
Mart-Haziran 2019 tarihleri arasinda toplam 187 biiyiikbag fetiis 6rnedi (akciger ve karaciger dokulari ve fetuslarin abomasum igerigi)
incelenmistir. Fetiis 6rnekleri Agri, Ardahan, Artvin, Erzincan, Erzurum, Giimiishane, Igdir ve Kars illerinden alindi. incelemesi yapilan
fotuslarin %4,8 (9/187)’inde M. bovis, %2,7 (5/187)’sinde U. diversum pozitif tespit edildi. Arastirma sonucunda abort vakalarmin enfeksiyoz
nedenleri arastirilirken her iki etkenin de rutin incelemelerde dikkate alinmasi gerektigi diisiiniilmektedir. Daha ileri ¢alismalar, aborte sigir
fetlslerinde M. bovis ve U. diversum'un patojenitesini ve sus tipini belirlemek i¢in yararl olabilir.

Anahtar Kelimeler: Abort, Sigir, Mycoplasma bovis, Ureaplasma diversum

pathogens among bacterial abortion agents (2, 3). Even
though M. bovis is mainly associated with
bronchopneumonia in dairy cattle, it may also cause
mastitis, arthritis,  otitis,  vulvovaginitis, infertility,
endometritis, and dystocia (3, 4). Mycoplasma species are
reported to be responsible for 4.4% of bovine abortions (5).
Although the U. diversum and M. bovis belong to the same
family, Ureaplasma species may easily distinguish from

1.Introduction

Abortion is one of the most important problems in animal
husbandry due to its hindrance in obtaining offspring, labor,
and economic losses. The causes of abortion in cattle are
mainly due to infectious agents (1). Mycoplasma bovis (M.
bovis) and Ureaplasma diversum (U. diversum) are the
bacteria found in the genital flora and accepted as important
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mycoplasmas by their ability to hydrolyze urea (6).
Ureaplasmas are generally considered as opportunistic
pathogens (7), and the semen of the carrier bull is
transmitted to healthy female cattle that may cause
vulvovaginitis, infertility and abortion (6, 8).

Abortions caused by U. diversum usually occurs in the third
trimester of pregnancy (7). Various studies conducted in
non-pregnant cattle revealed that 36-64% of cattle were
infected with U. diversum. However, in studies conducted
during the gestation period, a prevalence of 54-76% is
reported in cattle. For isolation in bacteriological culture, it
is necessary to have urea in the medium, but the culture
processes are difficult because the products that result from
the hydrolysis of the urea can damage the bacteria in the
non-buffered media. To prevent this problem, therefore,
PCR is used as a diagnostic method (9).

To the authors of knowledge, to the date, no report has
investigated the prevalence of U. diversum and M. bovis in
aborted fetuses in the Northeast Anatolia Region of Turkey.
For this reason, this study was aimed to investigate the
presence of M. bovis and U. diversum among abortion
causes in aborted bovine fetuses by PCR method.

2.Materials and Methods
2.1.Samples

In this study, a total of 187 cattle fetuses were examined
from March to June 2019. The samples were taken from the
provinces of Agri, Ardahan, Artvin, Erzincan, Erzurum,
Gumiigshane, Igdir, and Kars.

Twenty-five mg of lung and liver tissues of aborted fetuses
and 50 pl of abomasum contents were taken into 2 ml sterile
homogenization tubes (GreenBeads, Roche). Samples were
homogenized in tissue homogenization device (MagnaLyser,
Roche) and 200 pl homogenate was taken into sterile 1.5 ml
volume microcentrifuge tubes and stored at -20 ° C until
DNA extraction.

2.2.DNA extraction

Commercial DNA extraction kit (Cador Pathogen Kit,
Qiagen) was used for DNA extraction from homogenates
obtained from samples of aborted fetus tissues and
abomasum contents. DNA extraction was performed
according to the kit protocol. The obtained DNA samples
were stored at -20 ° C until PCR analysis.
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3.Duplex PCR

16S rRNA gene-specific primers (Table 1) of bacteria were
used to detect the presence of M. bovis and U. diversum in
the DNA samples obtained (10).

The PCR assays were performed in a total volume of 25 ul
with a reaction mix containing 2,5 pl of 10X reaction buffer,
20 pmol of each primer added, 200 pmol of
deoxyribonucleotide triphosphate (AINTP) mix, and 0.5 pl of
DNA polymerase. Two pl of extracted DNA was added to
the reaction mix. The thermal cycling protocol included an
initial denaturation of 95°C for 5 min, followed by 40 cycles
of 94°C for 1 min, 50°C for 1 min and extension of 72°C for
1 min. This was followed by a final extension step at 72°C
for 5 min.

Table 1: Primers used in PCR analysis

Agent Target Gene Primer 5°-3° Size

M. bovis 16S rRNA GTTTGATCCTGGCTCAGGAT 198 bp
CAAACGCTTCCTTTTATATTAC

U. diversum  16S rRNA GTTTGATCCTGGCTCAGGAT 831bp
CTCATAAGCGAGCCGACATT

Ethidium bromide was added to agarose gel to be used for
electrophoresis. The PCR products were electrophoresed on
1,5 % (w/v) agarose gel. Products were visualized using an
ultraviolet transilluminator. Bands of size 198 bp for M.
bovis and 831 bp for U. diversum were considered positive.

3.Results

The samples of cattle aborted fetuses taken from 8 cities
were examined by duplex PCR for M. bovis and U.
diversum. M. bovis was positive in 4.8% (9/187) and U.
diversum was found in 2.7% (5/187) of the examined fetus
samples.

None of the samples taken from 7 cities except Erzurum
were positive for M. bovis and U. diversum (Table 2).
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Table 2: M. bovis and U. diversum PCR positivity by cities

M. bovis U. diversum

City Positive Positive Total Sample
Agr 0 0 27
Ardahan 0 0 8
Artvin 0 0 1
Erzurum 9 5 96
Erzincan 0 0 35
Giimiishane 0 0 2

Igdir 0 0 1

Kars 0 0 17

Total 9 5 187

Distribution of positivity according to sample districts is
shown in Table 3. M. bovis positivity was not detected in 4
of 5 fetuses with U. diversum. M. bovis and U. diversum
were both detected in a fetus sent only from Horasan district
(Figure 1).

Table 3: Distribution of PCR positivity of M. bovis and U.
diversum according to sampled Erzurum districts

District M. bovis U. diversum Total Sample
Askale 2 1 19
Aziziye 1 0 5
Cat 0 1 2
Horasan 1 1 7
Ispir 1 1 10
Kopriiky 1 0 10
Pasinler 1 0 15
Tortum 1 1 11
Yakutiye 1 0 12
Total 9 5 91

Figure 1: M. bovis and U. diversum PCR analysis. L: Ladder
(100-1000 bp), N: Negative control, P: Positive control

4.Discussion

Abortion is the most important cause of economic losses in
cattle breeding. Abortions are an important problem for
breeders and countries by preventing the growth of herds
around the world. In abortion cases, infectious causes
generally occur at the herd level and many microorganisms
have been reported to cause abortion (11). In this study, the
presence of M. bovis and U. diversum in aborted bovine
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fetuses was determined by PCR method for the first time in
our region.

M. bovis is an important bacterium that causes pneumonia,
mastitis, arthritis, genital system diseases, and abortions, and
M. bovis is diagnosed from aborted fetuses of domestic and
wild cattle species (12). Although the investigation of M.
bovis-related abortions is not common throughout the world,
there are scientific studies in Germany, Ireland, and
Australia (6). Abortion cases in cattle have been reported to
occur during or after mastitis caused by M. bovis. M. bovis
can be isolated from many organs of bovine aborted fetuses,
but the best and a highly isolated sample of bacteria is the
aborted fetus abomasal contents (13). In our country,
researches have been conducted on other diseases such as
pneumonia, mastitis caused by M. bovis (14). A study on the
presence of M. bovis in cattle aborted fetuses has not been
found in our country. It has been reported that abortion cases
due to M. bovis are between 2-4% (15) and are consistent
with the presented study findings. In the transmission of M.
bovis to the genital canal is caused by contact with the sick
and carrier animals in the herd or by providing pregnancy
with contaminated sperm (16). In this case, if there are
pneumonia and mastitis cases commonly caused by M. bovis
and good herd management is not applied, pneumonia,
mastitis, genital system diseases, and most importantly
abortions will occur in other animals.

Tramuta et al. (10) developed a multiplex PCR method for
the detection of bacterial, viral, and parasitic abortion agents
in bovine abortions. In this study, 50 bovine aborted fetuses
were examined and found 4% (2/50) U. diversum positive.
Syrjala et al. (17) identified U. diversum in 13% of 93
aborted bovine fetuses between 1999 and 2006 in Finland.
Trichard and Jacobs (18) found that Ureaplasma was
positive in 8% of aborted bovine fetuses in their study in
South Africa. As a result of the study, it was found that the
rate of 2.7% in bovine abortion fetuses is consistent with
previous studies.

Even though the culture method and PCR methods can be
used for diagnosing both bacterial infections, however, the
isolation of Ureaplasma species in bacteriological culture is
difficult, laborious, and time-consuming. Moreover, faster
results can be obtained with PCR methods (4, 7).

Cardoso et al. reported that the sensitivity and specificity of
PCR were higher than culture in the diagnosis of U.
diversum. Besides, bacteriological culture is reported to be
insufficient for isolation of some serotypes of U. diversum
(19).

In conclusion, M. bovis and U. diversum agents causing an
abortion in fetus samples were analyzed by PCR method in
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this study. Both agents should be considered in routine
investigations when investigating the infectious causes of
bovine abortion cases. Studies on the pathogenicity and
typing of strains obtained in bovine abortion cases of M.
bovis and U. diversum, which cause genital infections,
infectious infertility and abortion in cattle, are considered to
be beneficial.
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Ozet: Kedi ve kopeklerde goz hastaliklari dogustan veya sonradan edinilmis; enfeksiydz ajanlarm veya metabolik bozukluklarm bir
yansimast olabilecegi gibi, lokal olarak tahris edici veya alerjik nedenlerle de goriilebilir. Sunulan bu calismada Selguk Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Cerrahi Anabilim Dal1 klinigine 2018-2019 yillart arasinda getirilen 5000 hastadan g6z hastalig: tanist konan farkli yas, cinsiyet ve
rktaki 78 (%46,43) kedi ve 90 (%53,57) kopekte sik goriilen goz hastaliklarinin dagilimi ve tedavi segeneklerinin tartisilmast amaglanmigtir.
Tum olgularda inspeksiyon ve takiben oftalmoskop ve slit lamp ile muayene gergeklestirildi, ardindan olgulara gore schirmer I gozyas: testi,
fluorescein boyama ve goz ici basing artis1 siipheli olgularda tonometri ile muayene yapildi. Muayeneler sonucunda kedilerde daha ¢ok
konjonktivit (%42,31 n=33), keratit (%15,58 n=12), panoftalmit (%6,41 n=5), kdpeklerde ise konjonktivit (%24,44 n=22), entropion (%14,44
n=13), cherry eye (%12,22 n=11), keratit (%11,11 n=10) ile karsilagilmistir. Bu ¢aligmanin sonuglarina gore, kedi ve kopeklerde en yaygin
karsilagilan g6z hastaliginin konjonktivit oldugu sonucuna varildi. Erken teshis ve tedavi igin rutin goz muayenesi ve uygulanacak uygun
tedavi protokolii oldukga dnemlidir.

Anahtar Kelimeler: Goz hastaliklar, Kopek, Kedi, Prevalans

Common Eye Diseases in Cats and Dogs: A Retrospective Study (2018-2019)

Abstract: Eye diseases in cats and dogs are congenital or acquired; it can be seen as a reflection of infectious agents or metabolic disorders,
as well as locally due to irritant or allergic reasons. In this study aimed to discuss eye diseases and treatment options in 78 (46.43%) cats and
90 (53.57%) dogs of different ages and breeds diagnosed with eye disease among 5000 patients that brought to the Department of Surgery of
Veterinary Medicine Faculty, Selcuk University between 2018-2019. Inspection and subsequent ophthalmoscopy, slit lamp were performed in
all cases, then according to the cases schirmer | tear test, fluorescein staining were performed and tonometric examination performed for
suspected increases ocular pressure. Ourindings showed that conjunctivitis (42.31% n = 33), keratitis (15.58% n = 12), panophthalmitis
(6.41% n = 5) in cats, conjunctivitis (24.44% n = 22), entropion (14.44% n = 13), cherry eye (12.22% n = 11), Keratitis (11.11% n = 10) in
dogs are the most common ocular disorders in the present study. According to these results of this study, it was concluded that the most
common eye disease in dogs and cats is conjunctivitis. Routine eye examinations and early diagnosis are necessary for selection of
appropirate treatment protocol.

Keywords: Eye diseases, Dog, Cat, Prevalance
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1.Giris

Go6z saghiginin korunmast igin hastaliklarinin teshis ve
tedavisinde yapilacak olan medikal ve cerrahi uygulamalar
oldukca 6nemlidir. Goz hastaliklari; gérmede azalma, gérme
kayb1 ve siddetli agr1 ile devam edebilir ve hayvanin yasam
kalitesinde diisiise neden olabilir. Olusumuna basta

travmalar gibi fiziksel etkenlerle birlikte enfeksiydz ve
metabolik nedenler de sebep olabilir. Ayrica tiir ve irklara
spesifik dogmasal bozukluklarda goriilebilmektedir. Goz
kiresi ve gevresindeki lezyonlar, bolgedeki bir veya birden
fazla hastaligin isareti olabilmektedir (1). Bu lezyonlar cogu
zaman hasta sahiplerinin ve hatta Klinisyen veteriner
hekimlerin  goziinden kagabilmektedir (2). Midahale

. elginorcum.uzunlu@selcuk.edu.tr
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edilmeyen veya ge¢ kalinan olgularda goz hastaliklari, kalici
gorme kaybima kadar varan bozukluklara yol acabilir (3).
Uygun tedavinin baglanabilmesi ve siirdiiriilebilmesi igin
oncelikli olarak teshisin dogru ve hizli bir sekilde yapilmasi
gerekmektedir.

O’Neill ve arkadaslarmin (4, 5) toplam 142,576 kedi
icerisinden rastgele segilen 3584 oraninda kedi Uzerinde
yaptiklar1 arastirmada karsilagilan goz hastaliklar1 %6,7
(n=241) oraninda bildirilmis ve melez irklardaki (%6,4)
hastalik orani safkan irklara (%9,3) gore daha az rapor
edilmistir. Yine toplam 148,741 kopek igerisinden rastgele
secilen 3884 kopek flizerinde yaptiklart arastirmada ise
karsilagilan g6z hastaliklar1 %11,5 (n=447) bildirilmis,
melez wrklardaki (%9,2) hastalik oran1 safkan 1rklara
(%12,2) gore daha az rapor edilmistir.

Calismamizda kedi ve kopeklerde sik gorilen goz
hastaliklarinin dagilimi ve tedavi se¢eneklerinin tartigilmasi
amaglanmistir.

2. Materyal ve Metot

Calisma materyalini Selguk Universitesi Veteriner Fakiiltesi
Cerrahi Anabilim Dali klinigine 2018-2019 yillar1 arasinda
getirilen 5000 hasta igerisinden g6z hastaligi tanis1 konan
farkli yas, cinsiyet ve irktaki 78 (%46,43) kedi ve 90
(%53,57) kopek olmak iizere 168 hayvan olusturmustur.
Caligmamizda istatiksel degerlendirme metodu olarak
frekans analizi ve ylizde degerleri kullanilmigtr.

Tum olgularda alinan anamnezi takiben oncelikle géz kiiresi
ile palpebralar ve konjonktivalar gibi c¢evre anatomik
yapilarin aydinlik bir ortamda inspeksiyonu gergeklestirildi.
Ardindan hayvanin klinik i¢erisindeki hareketleri ve ¢evreye
karst  duyarliigi  gozlendi.  Oftalmik  muayeneye
baslanmadan o6nce, keratokonjonktivitis sikka siipheli
olgularda, schirmer I gozyas testi (ERC Test Strip, Tiirkiye)
uygulandi. Ductus lacrimalis tikanikligi ve korneal tlser
stiphesi olan hayvanlarda fluorescein boyama (Madhu
Fluoro Touch, Hindistan), intraokiiler basing siipheli olgular
icin ise intraokiiler basincin (IOP) belirlenebilmesi i¢in ise
tonometri (Icare Tonovet Plus, Finlandiya) ile 10P 6l¢cumii
gerceklestirildi. Ardindan karanlik odada fener yardimiyla
g6z refleksleri kontrol edildi. Anterior ve posterior kamara,
lens ve retina iizerindeki olasi patolojilerin varlig1
oftalmoskopik (Hasvet Oftalmoskop, Tirkiye) muayene ile
incelendi. Karsilasilan g6z hastaliklarinin  insidans1  ve
hayvan tiirlerine gére dagilimlar1 degerlendirildi. Schirmer |
gbzyasi testi kediler ve kopekler de her bir gdziin ventral
konjonktival forniksin yanal tgte birlik kismina test
seridinin 60 saniye yerlestirilmesi ile gergeklestirilir ve
sonu¢ mm/dk olarak kaydedilir. Kedilerde schirmer | testi
sonucu araligi 10-20 mm/dk kopeklerde ise 12-23 mm/dk
arasinda olur (6). Bunun disindaki sonuglar patoloji olarak
degerlendirilir. Fluorescein testi i¢in kedi ve kdpegin gozleri
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ilk dnce borik asit (%0,03) ¢ozeltisi ile yikanir daha sonra
fluorescein seridi goze yerlestirilir ve bir dakika sire ile
tutulur ardindan go6z yine borik asit (%0,03) ¢ozeltisi ile
yikanir ve iilserli alan boyanir (Sekil 1). intraokiiler basmcin
belirlenmesinde ise hayvanin basi ve tonometri yere paralel
olacak sekilde 6l¢tim gergeklestirilir ve sonug mm/Hg olarak
kaydedilir. Kedilerde ve kdpekler de normal IOP araligi 15-
30 mm/Hg’dir (7).

- . g £ N : ;
Sekil 1: Bir kedide fluorescein uygulamasi sonrast iilserli alan

3.Bulgular

Caligma sirasinda yayginlik sirasina gore kopeklerde (Tablo
1) konjonktivit  (n=22), entropion (n=13), cherry eye
(n=11), keratit (n=10), korneal ulser (n=9), korneal dermoid
(n=5), palpebrada kitle (n=4), ekzoftalmus (n=3), katarakt
(n=3), Uveitis (n=2), palpebra tertia rupturu (n=2), enoftalmi
(n=2), mikroftalmi  (n=2), lagoftalmus (n=1) ve
keratokonjonktivitis sikka (n=1); kedilerde (Tablo 2) ise
konjonktivit (n=33), keratit (n=13), panoftalmit (n=5), sinesi
(n=3), entropion (n=3), semosis (n=2), tiveit (n=2), glokom
(n=1), blepharitis (n=1), korneal dermoid ( n=1), cherry eye
( n=1), lens luksasyonu ( n=1) ve retinal hemoraji ( n=1)
saptandi. Hataligin kedi ve kopek irklarina gére dagilimlari
Tablo 3’ te gosterilmistir.

Tablo 1: Kopeklerde karsilasilan gz hastaliklarinin insidansa gore
dagilimlar
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Tablo 2: Kedilerde karsilagilan g6z hastaliklarinin insidansa gore
dagilimlar
\
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Tablo 3: Kopek ve kedilerde karsilagilan g6z hastaliklarmin irksal
dagilimi
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4. Tartisma ve Sonuc

Okiiler hastaliklar ile ilgili ¢aligmalar, prevalans hakkinda
bilgi saglayabilir ve ayrica tan olanaklarini ve tedavi
seceneklerini sinirlamaya yardimei olabilir. Caligmamizin en
dikkat ceken sonucu, konjonktivitin hem kediler hem de
kopeklerdeki goriilme oraninin yiiksek olmasidir (Sekil 2).
Yapilan c¢alismalarda kopek (4, 5, 8) ve kedilerde (4)
konjonktivitin sik karsilagilan problemler arasinda yer
almasi ¢alismamiz ile paralellik gostermektedir. Korneanin
kurumasint 6nlemede ve goz kapaklari ile gz kiiresinin
hareketliligini  artirmada 6nemli bir rol oynayan
konjonktivalarda siklikla enfeksiyonlara bagli yangi
gelisebilmektedir. Bununla beraber anatomik bozukluklar,
travma veya asir1 duyarlilik reaksiyonlart da konjonktivit
nedenleri arasinda yer alirken, konjonktivit bu patolojilerden
bagimsiz veya bunlarla kombine olarak da gelisebilir (9).
Konjonktivitin tedavisinde oncelikli olarak predispozisyon
yaratan bozukluklarin elimine edilmesi gerekmektedir.
Ardindan olasi bir primer konjonktivit tedavisi yapilmalidir
(10). Konjonktivit sagaltiminda varsa nonkonjonktival
nedenler ortadan kaldirthilmali ve sagaltima baglanmalidir.
Antibiyotik damla ve pomadlar konjonktivitin siddetine
bagli olarak giinde 4-6 kez olacak sekilde uygulanabilir.
Antibiyotiklere ek olarak nonsteroid antiinflamatuar
(NSAII) ilaglar ve suni gézyast damlalar tedavi secenegine
dahil edilebilir.
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Sekil 2: Melez, 6 aylik bir kopekte tek tarafli semozis olgusu

Kumar ve arkadaslarinin (11) yaptigi, ¢ogunlugunu safkan
kdpek 1rklarinin olusturdugu insidans galismasinda keratit ve
travmaya bagli korneal iilser vakalarinin sayica yliksek
olmast calismamizla benzerlik gostermektedir.
Degerlendirdigimiz ~ kdpeklerin  ¢ogunlugunun sokakta
yasamasi, diger hayvanlar tarafindan travmaya maruz
kalmalarin1  kolaylastirabilecegi ve travma sonrasi
iilserasyon ile birlikte keratit ve konjonktivit olgularimin da
birlikte goriilebilecegi diistiniilmektedir.

Krecny ve arkadaglarinin (12) 130 Pug irki kdpegi kapsayan
wka spesifik retrospektif caligmasi, bu wkin erken yasta
(ortalama 2-8 yas) okiller anormalliklere yakalanma
olasiliklarinin  yliksek oldugunu gostermektedir. Bu
durumun goziin farkli alerjenlere ve toz pargaciklarina daha
fazla maruz kalmasma neden olan ¢ikintili goz kiiresi ile
brakiyosefalik  dogasindan
diigiiniilmektedir.

kaynaklaniyor  olabilecegi
Tamilmahan ve arkadaslarmin (13) yaptig1 9 yili kapsayan
retrospektif calisma, kopeklerde korneal opasite ve travma
konjonktivitten =~ daha oldugunu
gostermistir. Arastirmaya konu olan vakalarin ¢ogunlugunu

vakalarinin fazla
Spitz ve Alman Coban kopegi irklar olustururken, mevcut
calismamizda ise goz hastaligi teshisi konan Alman ¢oban
kdpegi sayist 2 olup, bu vakalarda sadece keratit olgusu
goriilmiistiir. Cherry eye vakalari ¢ogunlukla Neopolitan
Mastiff gibi biiyiik 1wk kopeklerde goriilmiis olup
calismamizda cherry eye siklikla Pointer ki kdpeklerde
gozlenmistir. Kedilerde karsilagilan konjonktivit orani ise
calismamizla paralellik gostermigtir. Cherry eye (Sekil 3)
veya kiraz g6z lglincli géz kapagi bezinin prolapsusu i¢in
kullanilan bir terimdir ve kopeklerin yaygin oftalmik
problemlerinden birisidir. Kedilerde nadiren karsilagilir.
Patoloji bir veya her iki gozde ortaya gikabilir. Ozellikle
Bulldog, Pekingese, Cocker Spaniel, Neapolitan Mastiff,
Beagle ve Basset Hound irklar1 daha yatkindir ve genellikle
2 yasin altindaki kopeklerde rastlanilir. Tedavi amaciyla
prolabe konumdaki glandula

niktitans’in  anatomik
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pozisyonuna tespit edilmesini amaglayan ¢ok sayida cerrahi
teknik mevcuttur (14).

Sekil 3: Melez, 4 aylik bir kopekte cherry eye olgusu

Pandey ve arkadaslarinin (15) kdpeklerde yaptigi caligmada
katarakt oranmin yiiksekligi dikkat ¢ekmekte olup onu
sirastyla korneal iilser, ekzoftalmus, glokom ve konjonktivit
izlemektedir. Go6z  hastaliklarina  sahip  kdpeklerin
¢ogunlugunu melez kopekler ardindan Pomerian 1rki
kopekler olusturmustur.  Gozle ilgili sikayetleri olan
kedilerde ise en sik goriilen hastaliklar arasinda konjonktivit,
korneal Ulser, korneal sekestrum ve eozinofilik keratit gibi
okiiler yiizey hastaliklar1 yer almaktadir (16).

olgusu.

Williams ve Heath’m (17) yaptigi 2150 kediyi kapsayan
¢alismada genel kedi popiilasyonunda katarakt prevalansinin
yasla birlikte arttigi ve 17 yasina kadar tim kedilerin bir
dereceye kadar lens opasitesinden etkilendigi bildirilmistir.
Williams ve arkadaslar1 (18) ise 2000 kopegi kapsayan
caligmada  katarakt  prevalansinin  genel kdpek
popiilasyonunda yasla Dbirlikte artigim1  ve ¢alisma
popiilasyonunu olusturan kopeklerin tamaminda katarakt
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goriildiigiinii  bildirmistir. Klinigimize gelen ve katarakt
teshisi konulan kopeklerin katarakt ekstrasiyonu tedavisi
icin kullanilan yontemlerden biride Fakoemiilsifikasyon
(FAKO) teknigidir (19, 20).

Korneal dermoid (Sekil 5) olgularinda cerrahi eksizyon en
radikal tedavi secenegi olup, eger dermoid kornea iizerinde
ise yuzeysel keratektomi en ideal tedavi seceneklerindendir
(21).

RS N
Sekil 5: Melez, 1.5 yash bir kopekte unilateral korneal dermoid
olgusu

Kedilerde Uveitis genellikle altta yatan sistemik patolojinin
gostergesidir. Kornea (lserasyonu, penetran yaralar, kiint
travma, immiin aracili hastalik, lens kaynakli veya
neoplaziden kaynaklanabilirse de kedilerde (veitisin en
yaygin nedeni sistemik enfeksiy6z hastaliklardir. Kedi
immun yetmezlik virtst (FIV), kedi enfeksiydz peritonit
virisu  (FIP), kedi losemi virtsti (FeLV), Toxoplasma
gondii, Cryptococcus neoformans ve Histoplasma
capsulatum, hastalikta en sik goriilen enfeksiyoz ajanlardir.
Bununla birlikte, Blastomyces dermatitidis, Coccidioides
immitis ve Candida albicans, Bartonella henselae, feline
herpesvirus 1 (FHV 1), Cuterebra spp, Mycobacterium
bovis, Mycobacterium tuberculosis ve Mycobacterium
avium ve ayrica bir Metastrongylidae ile iligkilidir (22).
Calismamizda kopek ve kedilerde iiveitis sik goriilen bir
hastalik olarak goriilmese de bir¢ok patojene bagli olmasi ve
hem kedi hem de kopeklerde karsilagilmasi nedeniyle dikkat
edilmesi gereken bir hastalik oldugunu goriilmektedir.
Uveitisin tedavisinde temel amag, spesifik etiyolojik ajani
teshis etmek, tahrik edici ve yardimci ajanlari ortadan
kaldirmak, okiiler inflamasyonu kontrol etmek ve agriyi
azaltmaktir. Uveitis igin genel tedavi prensipleri;
antimikrobiyal, antienflamatuar ve midriyatik/sikloplejik
ilaglarin kullanimini igerir.

Entropion, kedi ve kopeklerde yaygin olarak gelisen goz
hastaliklarindan birisidir. Cesitli sebeplerle gelisebilen bu
durumun kedi ve kdpeklerde yarattigi en biiyiik problem,
goz kapagi kenarindaki tiiylerin goz kiiresine batmasi,
strekli irritasyon ve zamanla Kkorneada erozyon, hatta
lilserasyona yol agmasidir. Chow Chow, Shar Pei, Terrier
gibi kopek iwrklari ile Persian ve Himalayan ki kediler
hastaliga daha yatkindir (23). Williams ve arkadaglarinin
kedilerde entropion iizerine yaptig1 ¢alisma gostermektedir
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ki kopekler kadar kedilerin de entropiyondan muzdarip
sasirtict  degildi. Kedide hastalik prevalansinin
kopekten daha diisiik oldugu disiintilebilir, ancak bu
hayvanlarin alindig1 popiilasyondaki hayvan sayist ile ilgili
payda prevalansin
imkansizdir. Yapilan bir ¢aligmada, kopeklerin kedilerden
yaklasik yedi kat daha fazla etkilenebilecegi bildirilmistir.
Daha da oOnemlisi, kopek ve kedi entropiyon vakalari
sunumlarinda ve etiyopatogenezlerinde farklilik goriildiigi
de bildirilmistir (24). Bu da bizim calismamiza paralel
olarak entropionun kopeklerde yaygin olarak goriildiigii ve
kedilerde de kiiclimsenmeyecek bir hastalik oldugunu
gostermektedir. Hafif dereceli olgularda topikal bir lubrikant
ile korneanin korunmasi miimkiinse de tedavi icin cerrahi
midahale gerekir. Cerrahi olarak kiraz g6z sendromunda
tedavide goz kapagi pilelemek, Quikert-Rathburn islemi ve
Celsus-Hotz teknigi kullanilabilir (25).

Glokomlu vaka sayisi istatistiksel olarak sik goriilmese de
korliiklerin  birgogu goz i¢i basincin artmasina bagh
sekillendigi i¢in, goz ic¢i basmcinin 6lgiilmesi ve normal
degerlerinde olmast g6z sagligi agisindan biiyiik 6nem arz
etmektedir (26). Calismamiza gore de glokom kodpeklerde
sik karsilasilmasa da kedilerde goriilmesi bu hastaliga dikkat
edilmesi gerektigini gostermektedir.

Sonug olarak; alinan detayli anamnez ile yapilan klinik ve
oftalmoskopik muayenelerde kedi ve kopeklerde karsilasilan
g6z hastaliklarinin kaynaklarda da belirtildigi gibi yaygin bir
problem oldugu goriilmektedir. Bu muayeneler sayesinde
kolaylikla dikkatlerden kacabilen bircok goz hastaliginin
teshisi ve erken tedavisi miimkiin olabilmistir. Elde edilen
verilerin kiiciik hayvan gdz hastaliklar1 {izerinde klinik
pratik yapan veteriner hekimler ve goz hastaliklarina ilgi
duyan gen¢ arastirmacilara olduk¢a yararli bilgiler
saglayabilecegi diisiiniilmektedir.
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Ozet: Bu calisma Elazig ili kapali carsisinda agikta satilan baharatlarm kimyasal kalitelerini belirlemek i¢in Eyliil 2016-Subat 2017 tarihleri
arasinda yapildi. Bu amagla 30’ sar adet 6giitlilmiis karabiber (Piper nigrum L.), kirmizi toz biber (Capsicum annuum L.), kirmizi pul biber
(Capsicum annuum L.) ve kimyon (Cuminum cyminum L.) 6rnekleri kullanildi. Yapilan tiim analizler neticesinde 6gutilmiis karabiber,
kirmiz1 toz biber, kirmizi1 pul biber, kimyon 6rneklerinin rutubet miktar1 bakimindan sirasiyla 24 (%80), 5 (%16.67), 25 (%83.33), 12 (%40)
tanesi; toplam kiil miktar1 bakimindan sirastyla 4 (%13.33), 26 (%86.67), 10 (%33.33), 23 (%76.67) tanesi; % 10’luk HCI’de ¢6zlinmeyen
kiil miktar1 sirastyla 4 (%13.33), 26 (%86.67), 11 (%33.33), 20 (%66.67) tanesi ve tuz miktar1 bakimindan ise sadece kirmizi pul biber
orneklerinin 2 (%6.67) tanesinin TGK’de belirtilen standartlara uymadiklar goriildii.

Anahtar Kelimeler: Baharatlar, Halk Sagligi, Kimyasal Kalite, TGK

Chemical Qualities of Spices Sold Out in Elazig

Abstract: This study was carried out between September 2016 and February 2017 in order to determine the chemical quality of spices sold in
the bazaar of Elazig province. For this purpose, 30 pieces of ground black pepper (Piper nigrum L.), red powder pepper (Capsicum annuum
L.), red chili pepper (Capsicum annuum L.) and cumin (Cuminum cyminum L.) samples were used. As a result of all analyzes, it was
observed that none of ground pepper, red powder pepper, red pepper, cumin samples are 24 (80%), 5 (16.67%), 25 (83.33%), 12 (40%) in
terms of moisture respectively; 4 (13.33%), 26 (86.67%), 10 (33.33%), 23 (76.67%) in terms of total ash content respectively; 4 (13.33%), 26
(86.67%), 11 (33.33%), 20 (66.67%) in terms of the amount of ash insoluble in 10% HCI respectively and only 2 (6.67%) of red pepper
samples in terms of salt content did not comply with the standards specified in TGK.

Keywords: Spices, Public Health, Chemical Quality, TGK
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1. Giris

Koku ve tat veren, igtah agici olan gesitli bitkilerin
tohumlari, c¢icekleri, yapraklari, aga¢ kabuklari, kokleri,
meyveleri baharat olarak isimlendirilmektedir. Tiirk Gida
Kodeksi (TGK) Baharat Tebligi’ne (1) gore baharat “gesitli
bitkilerin tohum, tomurcuk, cekirdek, meyve, cicek, kabuk,
kok, govde, yumru, yaprak, sap, sogan gibi kisimlarinin
kurutulup; biitin halde ve/veya ufalanmasi ve/veya
ogiitiilmesi ile elde edilen gidalara renk, tat, koku ve lezzet
vermek i¢in kullanilan {iriinler” olarak tanimlanmustir. Diger
gida maddelerine gore baharatlarin tiiketim oranlar1 daha
sinirli  olmasina ragmen, iretimleri olduk¢a giictiir.

* 7. Veteriner Gida Hijyeni Kongresi’nde poster bildiri olarak yayinlanmustir.
X: p.demir@firat.edu.tr

Ulkemizde en ¢ok iiretilen ve kullanim alani olan baharatlar;
karabiber, kimyon, kekik, tar¢in, karanfil, zencefil,
yenibahar, nane, kirmizibiber gibi baharatlardir (2).
Tiirkiye’de en fazla 9 ilde baharatlik kirmizibiber iiretimi
yapilmaktadir. Bunlar iiretim miktarlarina gore sirastyla
Sanlwrfa, Gaziantep, Kahramanmaras, Kilis, Hatay, Bursa,
Aydin, Adiyaman ve Mugla illeridir. Buralarda yetistirilen
baharatlik kirmizibiber, toz ve pul biber iiretiminde
kullanilmaktadir (3). Piperaceae ailesine ait olan karabiber
(Piper nigrum), agactan tam olgunlasmadan kabugu
iizerinde iken toplanir. Keskin aromasi nedeniyle etlerde,
soslarda ve salatalarda lezzet ve tat vermek amaciyla
kullanilir. Kirmizibiber (Capsicum annuum) salata, corba,
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etli yemekler ve bazi soslarda tercih edilir. Asil anavatant
Hindistan olan kimyon (Cuminum cyminum) daha ¢ok
Konya ve Ankara ydresinde yetistirilmekte et yemeklerinde,
corbalarda, soslarda ve baliklarda alant
bulmaktadir (4-6).

kullanim

Gidalara genellikle lezzet, aroma ve koruyucu olarak katilan
baharatlarin giinliik yasamimizda &nemli bir yeri oldugu goz
ardi edilemez. Bazi iirlinlere baharat ilave edilmedigi zaman
istenilen lezzet, aroma ve koku elde edilememektedir. Bu
ozelligi icermis olduklan ucucu yaglardan
kaynaklanmaktadir. Gidalara genellikle toz, 6giitlilmiis ve
ekstrakt halinde ilave edilen baharatlarin uygun kosularda
hazirlanmamasi1 veya uzun siire depolarda saklanmasi
fiziksel, kimyasal ve ozellikle igermis olduklar1 ugucu yag
miktarlarinda 6nemli derecelerde degisimlere neden
olabilmektedir. Ozellikle baharat ilave edilerek ¢ig tiiketilen
gida maddeleri baharatlarin kaliteleri oraninda insan sagligi
Uzerinde olumsuz etkiler yapabilmektedir. Bu nedenle
baharatlarin fiziksel 6zellikleri yani sira kimyasal 6zellikleri
de 6nem arz etmektedir.

Ulkemizde agikta veya kapali ambalajlarda satilan cesitli
baharatlarin  kimyasal kaliteleri ile ilgili olarak yapilan
caligmalar (7-9) oldukga sinirli sayidadir. Bu ¢alisma Elazig
ili kapali carsisinda agikta satilan ogiitiilmiis karabiber,
kirmiz1 toz biber, kirmizi pul biber ve kimyonun bazi
kimyasal degerlerinin Tiirk Gida Kodeksi Baharatlar
Tebligi’ndeki maksimum
uygunlugunu belirlemek i¢in yapildi.

minimum  ve sinirlara

2. Materyal ve Metot
2.1. Materyal

Calisma kapsaminda, Elazig ilinde Eylil 2016-Subat 2017
tarihleri arasinda agikta satilan 30’ar adet Ogitiilmiis
karabiber, kirmizi toz biber, kirmiz1 pul biber ve kimyon
ornekleri materyal olarak kullanildi. Numuneler tiiketicilere
satilan sekliyle 15 gilinde bir ve her seferinde farkli
iireticilerden ve her bir numuneden 100’er gram olacak
sekilde alindi, laboratuvara getirildi ve analizleri yapilincaya
kadar buzdolabinda saklandi. Analizler Firat Universitesi
Veteriner Fakiiltesi Gida Hijyeni ve Teknolojisi Boliimii
laboratuvarlarinda yapildi.

2.2. Metot

Numunelerin rutubet, kuru maddede kiil ve %10’luk HCI’de
¢ozlinmeyen kiil miktarlarina yonelik analizleri sirasiyla TS
2134 (10), TS 2131 (11) ve TS 2133 (12)’de belirtilen
yontemler alinarak yiiriitiildii. Bununla birlikte
numunelerin tuz miktarlart Mohr (13) yontemine, pH
degerleri Case ve arkadaslar1 (14) ve aw degerleri ise Lang
ve Strenberg (15)’in 6nerdikleri metotlara gore belirlendi.

€sas
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2.3. istatistiksel analiz

Kimyasal analizler sonucu elde edilen verilerin aritmetik
ortalama degerleri ile standart sapma degerleri hesaplandi.
Kimyasal analizlerin sonuglarinin hem 6rnekler bazinda hem
de analizlerin tiiri bazinda birbirleriyle olan iliskilerini
belirlemek icin korelasyon analizleri yapildi. Bunun igin
SPSS for Windows paket programi (Versiyonu 21)
kullanild: (16).

3. Bulgular

Baharat orneklerine ait kimyasal analiz bulgular1 Tablo 1-
3’te ve korelasyon sonuglar1 ise Tablo 4’de gosterilmektedir.
Buna gore; istatiksel olarak o6gitilmiis karabiber
orneklerinde tuz degeri ile kiil arasinda r: 0.710 ve kimyon
Orneklerinde ise tuz ile %10’luk HCI’de ¢6ziinmeyen kiil
miktar1 arasinda r: 0.842 derecesinde giiclu bir korelasyonun
oldugu goriildii (P <0.001) (Tablo 4).

Tablo 1: Baharat
(OrtalamazStandart Sapma)

orneklerinin  kimyasal analiz bulgular

= Numune
]
<
E] Veriler Osiitiilmii
ﬁ Ogiitiilmii Kirmizi Kirmizi Pul Kimvon
E § Toz Biber Biber Y
X Karabiber
. Minimum 4.10 4.46 5.12 6.02
S
%’ Maksimum 19.20 22.63 23.06 22.16
=}
% Ortalama+SS 8.13+3.77 14.56 + 13.30+6.49 14.76+4.84
x
5.46
5 Minimum 4.36 6.03 11.49 5.02
5~
£ g  Maksimum 4.63 11.27 2349 14.48
<o ©
€8  OrtalamatSS  4.51+0.11 8.01+4.83 17.75+5.86 9.05+3.33
¢ Minimum 0.11 0.22 0.10 0.18
E R
= "" ¢ Maksimum 2.64 2.80 2.71 2.79
=N
3 L:) i Ortalama+SS  0.71+0.58 1.75+0.68 4.43+1.97 1.67+0.84
C
Minimum 3.56 0.22 4.46 3.34
S Maksimum 9.36 11.36 12.25 5.57
E’ OrtalamatSS  5.64+3.23 6.01+5.09 8.18+2.89 3.79£1.92
Minimum 4.10 3.50 3.72 4.12
- Maksimum 5.54 4.25 4.05 4.72
o
Ortalama+SS 4.88+0.63 3.73+0.29 3.86 £0.14 4.46x0.29
Minimum 0.38 0.39 0.49 0.41
=
© Maksimum 0.49 0.43 0.67 0.49
Ortalama+SS 0.42+0.05 0.42+0.01 0.61+0.07 0.46+0.03
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Tablo 2: Tiirk Gida Kodeksi Baharatlar Tebligi’ne gére maksimum

degerler
0,10° ,
Rutubet  Kil (%-Kuru &%:::;:\I;& Tuz
Baharatl % dded %
aharatiar *0) maddede) (%Kuru maddede) (%)
Opgiitiilmiis 12 8 1
Karabiber
Kirmizi Toz 11 9 1
Biber
Kirmizi Pul 15 17 1 9
Biber
Kimyon 12 9 15
Tablo 3: Tirk Gida Kodeksi Baharatlar Tebligi’ne uymayan
numune sayisi
. %10’luk HCI’de
Kl Cozlinmeyen Kl
0, 0fp- 0,
Baharatlar Rutubet (%) r(’n/; dlg:dr:) (%-Kuru Tuz (%)
maddede)
n % n % n % n %
Ogiitiilmiis 5 16.67 4 13.33 4 13.33
Karabiber
Kirmizi 25 8333 26 86.67 26 86.67
Toz Biber
Kirmizi Pul 12 40 10 33.33 11 36.67 2 6.6
Biber 7
Kimyon 24 80 23 76.67 20 66.67 - -

Tablo 4: Incelenen numunelerdeki kimyasal analiz sonuglari
arasidaki korelasyon katsayilart (r)

%10 HCI’de
Baharatlar Kimyasal Analiz Kul Cozunmeyen Tuz
Kl
-0.066 0.222 -0.116
Rutubet
Ogiitiilmiis Kil 0.676*** 0.710***
Karabiber %..IO..HCl’de ) 0.47g%
Cdzinmeyen Kal
Rutubet 0.873*** 0.760*** 0.900***
Kimvon Kl 0.609*** 0.830***
Y %10 HCI'de ",
Cozlinmeyen Kl 0.842
Rutubet 0.649*** 0.485** 0.526**
Kirmizi Kl 0.496** 0.616***
Toz Biber %10 HCI’de
o " 0.645%**
Cdzunmeyen Kul
Rutubet 0.174 0.235 -0.316
U *k Kekk
Kirmizi Pul DKUI R 0.581 0.633
Biber A;HIOHHCI de )
Cozlinmeyen Kl 0.183

* . Orta derecede korelasyon (r: 0.40-0.69).
**: Gucli derecede korelasyon (r: 0.70-0.89).
***:Cok gl¢lu korelasyon (r: 0.90-100)

4. Tartisma ve Sonug

Caligmada 6giitiilmiis karabiber, kirmizi toz biber, kirmizi
pul biber ve kimyon 6rneklerinin bazi kimyasal 6zellikleri
incelenerek Tirk Gida Kodeksi Baharatlar Tebligi’'ne (1)
uygun olup olmadiklar1 degerlendirildi (Tablo 1-3). Turk
Gida Kodeksi Baharatlar Tebligi’nde rutubet miktarlar1 (en
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cok) ogiitiilmiis karabiber, kirmizi toz biber, kirmizi pul
biber ve kimyon baharatlarinda sirasiyla %12, %11, %15 ve
%10 oranlarindadir. Analiz sonuglarina goére rutubet
miktarlari, 6giitiilmiis karabiber, kirmizi toz biber, kirmizi
pul biber ve kimyon orneklerinde ortalama olarak sirastyla
%8.13+£3.77, %14.56+5.46, %13.30+6.49 ve %14.76x4.84
seviyesinde bulundu (Tablo 1). Tirk Gida Kodeksi
Baharatlar Tebligi’ne (1) gore rutubet degeri 6giitilmis
karabiber, kirmizi toz biber, kirmizi pul biber ve kimyon
orneklerinde sirasiyla %12, %11, %15 ve %12 olarak
belirlenmistir (Tablo 2). Bu degerlere gore ogiitilmis
karabiber orneklerinin 5 (%16.67), kirmizi toz biber
orneklerinin 25 (%83.33), kirmiz1 pul biber drneklerinin 12
(%40) ve kimyon orneklerinin ise 24 (%80) tanesinin
normal smirlar1 astigi goriildii (Tablo 3). Ogiitiilmiis
karabiber oOrneklerinde tespit edilen rutubet miktar1 bu
orneklerde yapilan benzer ¢aligmalarda (7, 9, 17) elde edilen
degerlerden (%10.75, %8.80 ve %8.80) olduk¢a diigiik
seviyelerde bulundu. Kirmizi toz biber ve kimyon
orneklerinde bulunan rutubet miktarlar1 Van ilinde yapilan
calismada (7) elde edilen degerlerden (%6.45 ve %7.35),
Ankara ilinde yapilan bir ¢aligmada saptanan degerlerden
(%5.2 ve %5.4) ve Yenice tarafindan yapilan bir ¢aligmada
(9) elde edilen degerden (%8.5) oldukca yiiksek oranda
bulundu. Ancak kirmizi pul biber 6rneklerinde belirlenen
degerin (%13.30) Van ilinde yapilan calismada (7) elde
edilen degerden (%15.80) diisiik seviyelerde fakat Ankara
ilinde yapilan ¢alismada (17) bulunan degerden ise (%5.4)
yiiksek seviyelerde oldugu gézlemlendi (Tablo 1). Istatiksel
olarak ogiitiilmiis karabiber drneklerinde tuz degeri ile kiil
arasinda r: 0.710 derecesinde giiclii bir korelasyonun oldugu
goraldi (p<0.001) (Tablo 4).

Kiil miktar1 gida maddesi igerisinde bulunan inorganik
madde miktarin1 gostermektedir. Bu degerlerin normal
sinirlardan  yiiksek ¢ikmasi baharatin iiretim, isleme,
depolama ve satisi sirasinda gerekli itinanin gosterilmedigini
ve hile yapilma ihtimalini akillara getirmektedir. Tirk Gida
Kodeksi Baharatlar Tebligi’'nde kiil miktar1 (en ¢ok)
ogiitiilmis karabiber, kirmizi toz biber, kirmizi pul biber ve
kimyon baharatlarinda sirasiyla %8, %9, %17 ve %9’ dur.
Ortalama kiil miktar1 (kuru maddede) 6giitiilmiis karabiber,
kirmizi toz biber, kirmizi pul biber ve kimyon 6rneklerinde
strastyla %4.5140.11, %8.01+4.83, %17.75+5.86 ve %9.05
+3.33 olarak belirlendi (Tablo 1). Elde edilen bulgular
degerlendirildiginde o6giitlilmiis karabiber orneklerinin 4
(%13.33), kirmizi toz biber orneklerinin 26 (%86.67),
kirmizi pul biber 6rneklerinin 10 (%33.33) ve kimyon
Orneklerinin ise 23 (%76.67) tanesinin standart normlara
uymadig1 goriildii (Tablo 2 ve 3). Ogiitiilmiis karabiber
Orneklerinde belirlenen degerin bazi arastirma (7, 9)
bulgularindan (%5.20 ve %5.58) daha diisiik seviyelerde
oldugu goriildi. Kirmiz1 toz biber orneklerinde saptanan
degerin Ozdemir’in (18) bulmus oldugu degerden (%5.67)
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yiksek ancak Agaoglu ve arkadaglarinin (7) bulmus
olduklar1 degerden (%10.21) ise diisiik seviyelerde oldugu
belirlendi. Kimyon 6rneklerinde bulunan degerin Yenice’nin
(9) tespit ettigi degerden (%12.05) diisiik fakat Ozdemir (18)
ile Agaoglu ve arkadaslarinin tespit (7) ettikleri degerlerden
(%8.37 ve %8.80) ise nispeten yiiksek seviyelerde oldugu
gozlemlendi.

%10’luk  HCI’ de miktar1 gida
maddelerinde bulunan toz, kir, kil, tiiy gibi yabanci

¢oziinmeyen  kiil

maddelerin, agir metallerin ve ¢esitli mineral maddelerin
varhigmi  gostermektedir. Diger bir ifadeyle gida
maddelerinin yiizeysel kirliliginin de bir dlgiisiidiir. Ayni
zamanda kuru madde igerisindeki kiil miktar ile yakindan
iliskisi olan kimyasal bir degerdir. Tirk Gida Kodeksi
Baharatlar Tebligi’nde %10’luk HCI’ de ¢6ziinmeyen kiil
miktart (en ¢ok) &giitlilmiis karabiber, kirmizi toz biber,
kirmizi pul biber de %1 ve kimyon da ise %0.5
diizeyindedir. Incelenen ogiitiilmiis karabiber, kirmizi toz
biber, kirmizi pul biber ve kimyon 6rneklerinde %10’luk
HCI’ de ¢o6ziinmeyen kiill miktar1 sirasiyla %0.71+0.58,
%1.75+0.68, %4.43+1.97 ve %1.67+0.84 olarak saptandi
(Tablo 1). Analiz sonuglar1 degerlendirildiginde 6giitiilmiis
karabiber orneklerinin 4 (%13.33), kirmuzi toz biber
orneklerinin 26 (%86.67), kirmizi pul biber 6rneklerinin 11
(%36.67) ve kimyon orneklerinin ise 20 (%66.67) tanesinin
TGK tarafindan bildirilen kriterlere uymadigi belirlendi
(Tablo 2 ve 3). Ogiitiilmiis karabiber drneklerinde saptanan
degerin Yenice (9) ile Agaoglu ve arkadaslarinin (7)
bulduklar1 sonuglardan (%0.46 ve %0.49) yiiksek oldugu
saptand1. Yine kirmizi toz biberde bulunan degerin Agaoglu
ve arkadaslarinin (7) bulduklar1 sonugtan (%0.92) daha
yiksek oldugu goriildi. Sonuglarin yiiksek ¢ikmasi,
baharatlarin agikta satilmis ve gevresel kirlilige maruz
kalmig olmasindan kaynaklanmisg olabilir.

Gida maddelerine lezzet ve aroma vermek ve aym zamanda
dayanma suresini uzatmak icin tuz ilave edilmektedir. Tuz
miktarinin ~ ortalama  olarak  &giitiilmiis  karabiber
orneklerinde %5.64+3.23, kirmiz1 toz biber Orneklerinde
%6.01+5.09, kirmiz1 pul biber 6rneklerinde %8.18+2.89 ve
kimyon orneklerinde ise %3.79+1.92 oldugu goriildii (Tablo
1). Tirk Gida Kodeksi Baharatlar Tebligi’'ne (1) gore
sadece kirmizi pul biberde tuz ile ilgili maksimum deger
kuru maddede %9 olarak bildirilmektedir. Ancak diger
baharatlarda tuz ile ilgili olarak herhangi bir kriter
bildirilmemistir. Buna gore; incelenen kirmizi pul biber
orneklerinin sadece 2 (%6.67) tanesinin maksimum sinirlari
asmis oldugu tespit edildi. Kirmizi pul biber drneklerinde
tespit edilen ortalama degerin (%8.18) Van ilinde yapilan bir
galisgmada (7); kirmuzi pul biber Orneklerinde bulunan
degerden (%11.41) nispeten daha diisiikk seviyelerde oldugu
gozlemlendi. Gida maddelerinin dayanma siiresi, kaliteleri
ve bozulmalarina etki eden 6nemli faktdrlerden birisi de pH
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degeridir. Ortalama olarak pH degerinin incelenen
ogitiilmiis karabiber oOrneklerinde 4.88+0.63, kirmizi toz
biber 6rneklerinde 3.73+0.29, kirmiz1 pul biber drneklerinde
3.86+0.14 ve kimyon orneklerinde ise 4.46+0.29 oldugu
gozlemlendi (Tablo 1). Tirk Gida Kodeksi Baharatlar
Tebligi’ne (1) gore baharatlarin hi¢birinde pH degeri ile
ilgili olarak normlar belirlenmedigi i¢in degerlendirme
yapitlamamigtir.  Ayrica  yapilan literatiir
neticesinde baharatlarda bu deger ile ilgili olarak herhangi
bir veriye rastlanilmadigi icin tartisma yapilamamigtir. Su
aktivite degeri (aw degeri) gida maddelerinin raf 6mri
iizerine etki eden Onemli faktorlerden birisidir. Bu deger
sifir degerine ne kadar yakinsa o {iriiniin dayanma siiresi o
kadar uzun olur. Yapilan analizler neticesine gore; ortalama
aw degerleri ogiitiilmiis karabiber, kirmizi toz biber, kirmizi
pul biber ve kimyon Orneklerinde sirasiyla 0.42+0.05,
0.4240.01, 0.61+£0.07 ve 0.46+0.03 olarak saptandi (Tablo
1). Yapilan literatiir taramalar1 neticesinde baharatlarda bu
deger ile ilgili olarak herhangi bir veriye rastlanilmadig1 i¢in
tartigma yapilamamuisgtir.

taramalari

Genel olarak yapilan c¢aligma kapsaminda tim analiz
bulgular1 degerlendirildiginde; rutubet miktart bakimindan
ogitiilmiis karabiber, kirmizi toz biber, kirmiz1 pul biber ve
kimyon 6rneklerinde sirasiyla 5 (%16.67), 25 (%83.33), 12
(%40) ve 24 (%80) tanesi; toplam kiil miktar1 bakimimdan
ogiitiilmiis karabiber, kirmizi toz biber, kirmiz1 pul biber ve
kimyon &rneklerinde sirasiyla 4 (%13.33), 26 (%86.67), 10
(%33.33) ve 23 (%76.67) tanesi; %10°’luk HCI’de
¢oziinmeyen kiil miktart bakimindan 6giitiilmiis karabiber,
kirmizi toz biber, kirmizi pul biber ve kimyon 6rneklerinde
sirastyla 4 (%13.33), 26 (%86.67), 11 (%33.33) ve 20
(%66.67) tanesi ve tuz miktar1 bakimindan ise sadece
kirmizi pul biber drneklerinin 2 (%6.67) tanesinin TGK’de
belirtilen standartlara uymadiklari goriildii (Tablo 3).

Sonug olarak g¢alisma kapsaminda analizi gerceklestirilen
baharat 6rneklerinin, incelenen parametreler yoniinden
kimyasal kalitelerini diisik oldugu, Eldzig ilinde agikta
satisa  sunulan  baharatlarin  pazarlama  kosullarmin
diizeltilmesinin  tiiketicilerin  aldatilmasinin ~ 6nlenmesi
bakimindan 6nem tasidig1 vurgulanmaktadir.
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Ozet: Bu calismanin amaci Kayseri’de igme suyu olarak kullanilan sebeke, aritma ve damacana sularinm; Ca, Mg ve toplam ¢oziinmiis kat:
madde (CKM) igeriklerini belirleyerek standartlara uygunluk agisindan degerlendirmektir. Toplanan igme suyu 6rneklerinde maksimum ve
minimum Ca miktar sirasiyla; sebeke, damacana ve aritma sularinda 17-6.5 mg/l, 12-6.2 mg/l ve 20-0.2 mg/l; Mg miktari; 76-5.4 mg/l, 29-
7.5 mg/l; 37-0.3 mg/l; CKM miktarlar1 ise 978-122 mg/l; 5044- 0.27 mg/l; 714-0.34 mg/l olarak bulunmustur. Toplanan 6rneklerden
higbirinin WHO (2011) tarafindan igme suyu icin belirlenen diizeyde Ca (75 mg/l) icermedigi (%100), ilaveten toplam 59 6megin (% 81.9;
15 gebeke, 20 aritma ve 24 damacana) Mg standartlarina (30 mg/l), 63 (% 95.8; 22 sebeke, 20 damacana ve 21 aritma) 6rnegin ise CKM
standartlara (500 mg/l) uygun olmadig1 belirlenmistir. Ortalama CKM degerleri incelendiginde biitiin sebeke sularinda dengeli bir dagilim
bulundugu saptanmistir. Genel olarak farkli aritma sularindaki Ca, Mg ve CKM degerleri arasinda ¢ok biiyiik farkliliklar goze ¢arpmustir.
Farklt markalara ait aritma ve damacana su 6rnekleri arasindaki fark istatistik olarak énemli bulunmustur (p<0.05). Sonug olarak Ca, Mg ve
CKM bulgulart degerlendirildiginde uluslararasi igme suyu standartlar1 agisindan sebeke sularmin daha uygun oldugu belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Coziinmiis Kati Madde (CKM), Halk saghg1, igme suyu, Kalsiyum, Magnezyum

Determination of Calcium, Magnesium and TDS Levels in Water Consumed in Kayseri

Abstract: The purpose of this study is to evaluate the Ca, Mg and total dissolved solids (TDS) content of the mains, purified and carboy
waters used as drinking water in Kayseri for their compliance with the standards. The maximum and minimum Ca content of drinking water
samples collected in mains, carboy and purified water samples were 17-6.5 mg/, 12-6.2 mg/l, 20-0.2 mg/l; Mg levels were; 76-5.4 mg/l, 29-
7.5 mg/l 37-0.3 mg/l and TDS values were 978-122 mg/l, 5044-2.27 mg/l and 714-0.34 mg/l respectively. None of the samples found to
contain Ca (100%) levels as specified in the international drinking water standard set by WHO (2011). In adition Mg levels of 59 samples
(81.9%; 15 mains, 20 purified and 24 carboy waters) were below the corresponding Mg standards (30 mg/l), while TDS levels of 63 samples
(95.8%; 22 mains, 20 carboy and 21 purified waters), were found to be below the corresponding TDS standards (500 mg/l). When average
TDS values were evaluated, it was determined that, there was a balanced distribution in all mains waters. In general, significant differences
were observed between Ca, Mg and TDS values in purified water samples. The difference between purified and carboy water samples
belonging to different brands was found to be quite high. Consequently, when all targeted compounds were evaluated, it was determined that
mains water was themost suitable choice among the other alternatives when compared to international drinking water standards.

Keywords: Total Dissolved Solids (TDS), Public health, Drinking water, Calcium, Magnesium
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1. Giris cesitli  kimyasallarin varligt diger bir endise konusu

Su, yasam icin elzemdir. Yiyecek hazirlama ve pisirme,
sanitasyon, hijyen ve diger ¢esitli kullanimlar i¢in de 6nem
arz etmektedir. Yaklagtk 884 milyon insanin giivenli su
kaynaklarma  erisememesi, diinyada kardiyovaskiiler
hastaliklar, diyabet, tireme sorunlari, sinir hastaliklart ve
bobrek fonksiyon bozuklugu gibi bircok hastaligin
kaynagini olugturan énemli bir etiyolojik faktdr olarak kabul
edilmektedir (1). Giiniimiizde evlerde ve is yerlerinde igme
suyu olarak sebeke suyu kullanimma iliskin mikrobiyel
endiseler sonucu damacana sular kullanilmaya baglanmis 6te
yandan damacana sularinda da plastikle temas kaynakli

olmustur. Bu durumda yeni bir alternatif olarak sebeke
sularim1 aritma cihazindan gecirmek suretiyle igme suyu
olarak tiiketmek seklinde bir ¢oziim iiretilmeye ¢alisilmistir.
Ancak ticari aritma cihazlari ortak bir rehbere uyum veya
son (riinde herhangi bir kalite kontrol parametresi
gozetilmeksizin iiretim yapmaktadir. Dolayisiyla icme suyu
olarak direkt sebeke suyu, damacana ve aritmadan gegirilmis
sebeke suyu alternatifleri tiiketicilerde hangisinin daha
saglikli olduguna iliskin soru isaretleri yaratmaktadir.
Diyetteki mineraller biyolojik ve metabolik fonksiyonlar
icin hayati bir rol oynamaktadir. Ote yandan su yoluyla
almamayan mineral igerigin, gida yoluyla higbir sekilde
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telafi edilemeyecegi bildirilmektedir (2). Ca ve Mg’un uzun
stireli olarak yeterli diizeylerde almmmadigi durumlarda
saglik acisindan kolay kolay telafi edilemeyecek sonuglar
dogurabilecegi ifade edilmektedir (3). Ca ve Mg gibi elzem
elementlerin su yoluyla uygun miktarlarda alinmasmnin
bagirsak ortaminda toksik metallerin emilimini azalttig1 ve
dolayisiyla bu toksik metallerden kaynaklanan saglik
risklerini de azalttig1 bildirilmektedir (4).

Tiketim i¢in piyasaya sunulan degisik markalardaki
paketlenmis igme sularinin  mikrobiyolojik  kalitesi,
saklandiklar1 kaplar, sularin pompa ile temasi, kullanim
stresi ve kullanim kosullarina bagli olarak kontamine
olabilmekte ve halk sagligi agisindan potansiyel bir risk
olusturabilmektedir (5). Ters ozmoz (Reverse 0smosis, RO)
membranlari, deniz suyu ve act sularin tuzdan arindirilmasi
ile igme suyu saglamak amaciyla tasarlanmistir (6). Tuzdan
arindirma (demineralizasyon) teknolojileri kullanildigindan,
aritildiktan  sonra, igerigindeki Na, K, Mg ve Ca
miktarlarinin genellikle ¢ok diisiik seviyelere ulastigi, bu
sekilde elde edilen sebeke sularimin uzun siireli olarak
tiiketilmesinin, toplumda sik¢a rastlanilan hiponatremi,
hipokalemi, hipomagnezemi ve hipokalsemi gibi telafi
edilemeyecek saglik sorunlarina yol agtigi belirtilmektedir
(3). Mg eksikligi; vazokonstriksiyon, hipertansiyon,
kardiyak aritmi, aterosklerotik vaskiiler hastalik, akut
miyokard infarktls(, hamilelerde eklampsi gibi ¢esitli
rahatsizliklara yol acabilmektedir. Yetigkinler igin Onerilen
ginlik Mg aliminin yaklagik 300-400 mg/l oldugu
belirtilmektedir (7). igme suyunun, Ca ve Mg alimma ana
kaynak teskil ettigi, besinlerden alman Ca ve Mg’un, i¢gme
suyundaki eksikligi telafi edemeyecegi belirtilmektedir (4).
Yapilan bir ¢aligmada sudaki Mg konsantrasyonu ile IHD
(iskemik Kalp Hastalig1) riski arasinda ters bir iligki oldugu
bildirilmektedir (8). Durlach’in; Mg emiliminin en iyi
sekilde gergeklesmesi icin toplam Mg/Ca alim oraninin 1/2
olmast gerektigi yoniindeki goriisii  giinlimiizde hala
gegerliligini  korumaktadir (9). Toplam ¢6ziinmiis kati
madde, suda ¢6ziinmiis inorganik maddelerin toplam1 olarak
kabul edilmektedir. Cesitli mineral bilesimindeki su tiikketen
topluluklarda 1992 yilinda yapilan bir ¢alismada; diisiik
CKM ve bikarbonat igerigine sahip igme suyu tiiketiminin
olumsuz saglik etkilerine yol agtigi, bolgedeki
populasyonda, c¢ocuklarda fiziksel gelisim geriligi ve
kadinlarda tireme bozukluklari gzlendigi belirtilmistir (10).

Su sertligine genelde magnezyum (Mg) ve kalsiyum (Ca)
sebep olmaktadir. Bununla birlikte suda bulunan ve sertlik
olusturan Ca ve Mg iyonlarinin saglik {izerinde sayisiz
olumlu etkilerinin oldugu belirtilmektedir (11). Disiik
sertlikli icme suyu ile insanlarda gozlenen kalp damar
hastaliklar1 (Cardiovascular diseases; CVD) ve diger bazi
kronik dejeneratif hastaliklar arasinda siki bir iliski oldugu
vurgulanmaktadir  (12). Yapilan bir c¢aligmada igme
suyundan alinan Ca’un kolon kanserine karst 6nemli bir
koruyucu etkisi oldugu belirtilmistir (13). Diisiik mineralli
icme suyu tiiketen bireylerde; hipertansiyon, koroner kalp
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hastaligr, mide ve duodenum iilseri, kronik gastrit, guatr,
sartik  dahil  yenidogan ve  bebeklerde  cesitli
komplikasyonlar, anemi, kiriklar, buylime ve Ureme
bozukluklar1 gibi ¢esitli rahatsizliklara daha yiiksek oranda
rastlandig: ifade edilmektedir (7). Yemek pisirmek amaciyla
kullanilan yumusak suyun, sebze, et, tahil gibi yiyeceklerde
onemli mineral kayiplarina neden oldugu belirtilmistir. Ca
ve Mg’un antitoksik oldugu ve dolayisiyla kursun ve
kadmiyum gibi bir takim toksik elementlerin (direkt tepkime
veya baglanma alanlari igin rekabet yoluyla) bagirsaktan
kana gecisini engellemeye yardimci olabilecegi ifade
edilmektedir. Suyun, boru sisteminde mikrobiyel agidan
kontaminasyona meyilli oldugu ve tuzdan armdirilmis suda,
tekrar eden mikrobiyel iiremelerin gerceklesebilecegi
bildirilmektedir (4). Genel olarak Tiirkiye’de igme sularinin
kimyasal iceriginin ulusal ve uluslararasi standartlara uygun
olup olmadigini belirlemeye yonelik sinirli sayida ¢alismaya
rastlanmistir.  Igme suyu alternatiflerinin  giivenirligi
acisindan olusan endiselerin agikliga kavusmasi ve gercken
Onlemlerin alinmast agisindan bu ¢alismada, Kayseri’de
tiikketilen sularda (sebeke, damacana ve aritma sular1) Ca,
Mg ve CKM diizeylerinin belirlenmesi ve halk sagligi
acisindan olasi etkilerinin degerlendirilmesi amaglanmustir.

2. Materyal ve Metot

Bu caligmada ii¢ ayr1 ilceden (Talas, Melikgazi ve
Kocasinan) 24’er (8 sebeke, 8 damacana ve 8 aritma suyu)
olmak tizere toplam 72 su 6rnegi 10.11.2019 ile 20.11.2019
tarihleri arasinda alinmistir. Caligmada sebeke, damacana ve
aritma suyu Orneklerinden her biri; numune kaplari en az iki
kez orneklenecek olan suyla ¢alkalandiktan sonra alinmistir.
Ornekler en kisa siirede Erciyes Universitesi Teknoloji
Arastirma ve Uygulama Merkezi (TAUM) laboratuvaria
taginarak  Orneklerde Ca, Mg ve CKM analizleri
gerceklestirilmistir. Orneklerde Ca, Mg ve CKM analizleri
indiiktif eslesmis plazma kiitle spektrometresi (ICP-MS) ile
yapilmistir. Endiiktif eslesmis plazma-kitle spektrometrisi,
orneklerin yiiksek sicakliktaki bir plazmaya, genellikle
argon gonderilerek molekiiler baglarin kirildigi ve atomlarin
iyonlastirildig1 bir analitik tekniktir. Iyonlar 6rnekleme ve
ikinci agsama siizme (skimmer) konileri ara Yyiizeyinden
gecerek vakuma alinir ve burada birlestirilmis mercek
sistemi iyonlar1 quadrupol kiitle spektrometresine odaklar.
Burada iyonlar kiitlelerine ayrilip taramali elektron
cogalticis1 ile analizlenir. 1CP-MS; Indiiktif Eslesmis
Plazma ve Kiitle Spektrometresi olmak Uzere iki Unitenin
bilesiminden olugsmustur. Numunedeki elementler ICP’de
iyonlastirildiktan sonra kiitle spektroskopisine gonderilip
burada kiitle/yiik (m/z) oranlarina gére ayrilip dlglilmistiir.

3. Bulgular

Toplanan icme suyu orneklerinde, Ca miktar1 agisindan
maksimum- minimum degerler sebeke suyunda 17-6,5 mg/l
bulunurken, damacanada 12-6,2 mg/l, aritma sularinda 20-
0,2 mg/l araliginda bulunmustur. Toplanan 6rneklerde Mg
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icerigi acisindan maksimum-minimum degerler sebeke
suyunda, 76-5,4mg/l, damacana sularda 29-7,5 mg/l; aritma
sularinda ise 37-0,3 mg/l olarak tespit edilmistir.
Orneklerdeki CKM  degerleri agisindan  bakildiginda
maksimum-minimum degerler sebeke suyunda 978-122
mg/l; damacanada 5044-0,27 mg/l; aritma sularinda 714-
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icermedigi ortaya konmustur. Ulusal dl¢ekte igme sulara
iligkin standartlarda Ca, Mg ve CKM degerleri yer
almamaktadir. Ayrica toplamda 59 &rnegin (% 81,9; 15
sebeke, 24 damacana ve 20 aritma) Mg standartlarina (30
mg/l), 63 (% 95,8; 22 sebeke, 20 damacana ve 21 aritma)
ornegin ise CKM standartlarina (500 mg/l) uygun olmadig:

0,34 mg/l olarak bulunmustur. Toplanan 6rneklerden belirlenmistir. Tablo 1’de sebeke, damacana ve aritma
hi¢birinin WHO (2011) tarafindan belirlenen uluslararasi sularnda Ca, Mg ve CKM degerleri gosterilmistir.
igme suyu kalsiyum standardi olan 75 mg/l diizeyinde Ca
Tablo 1: Sebeke, damacana ve aritma sularinda min-max Ca, Mg ve CKM degerleri
Ca Mg GKM
Ornek Min Max SUO igme Min Max SUO igme Min Max SUO icme
sayis1 deger(mg/l) deger(mg/l) sular1 (%) deger(mg/l) deger(mg/l) sular1 (%) deger(mg/l) deger(mg/l) sular1 (%)
Sebeke 24 65 17 24 (100) 54 76 15 (62,5) 122 978 22 (91,6)
Suyu
Damacana 24 6,2 12 24,(100) 75 29 24 (100) 0,27 5044 20 (83,3)
Suyu
Aritma 24 0,2 20 24 (100) 03 37 20(83,3) 0.34 714 21 (87,5)
Suyu
Genel 72 72(100) 59(81,9) 63(95,8)
Toplam

SUO: standartlara uygun olmayan

Ortalama CKM degerleri incelendiginde basta Kocasinan
sebeke sular1 olmak iizere biitiin sebeke sularinda dengeli bir
dagilim bulundugu saptanmistir. Damacana ve aritma
sularindaki CKM varliginin biiyiik farkliliklar gdstermesi
dolayisiyla bu ¢aligma bulgularina ait ortalama degerler ¢ok
anlam ifade etmemektedir. Genel olarak aritma sularindaki

Ca, Mg ve CKM degerleri arasindaki fark Onemli
bulunmustur. Ilaveten farkli markalara ait aritma ve
damacana su Ornekleri arasindaki fark da Onemli

bulunmustur (p<0.05). Tablo 2°de il¢elere gore ortalama Ca,
Mg ve CKM degerleri gosterilmistir.
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Tablo 2: igme sularinda ortalama Ca, Mg ve CKM degerlerinin
ilgelere gore dagilimi

Ca (mg/l) Mg (mg/l) CKM
(mg/1)
Sebeke suyu 10,08 25,25 349
Talas
Damacana 9,6 12,31 160,8
suyu
Aritma suyu 6,9 18,6 321,2
Sebeke suyu 15,12 68,6 588
Kocasinan
Damacana 9,4 15,6 1168
suyu
Aritma suyu 10,5 23,3 177,8
Sebeke suyu 8,35 19,7 253
Melikgaz|
Damacana 7,9 12,4 291
suyu
Aritma suyu 3,3 8,7 180,8
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4. Tartisma ve Sonug

Calisgma kapsaminda i¢cme suyu olarak incelenen su
orneklerindeki Ca miktarnin 20 ila 0,2 mg/l arasinda
degisiklik gosterdigi, ortalama 9,02 mg/l oldugu ortaya
konmustur. Toplanan sebeke, damacana ve aritma
sularindan Ca i¢in elde edilen bu degerler, Tiirkiye’de daha
once Isparta (51,24 mg/l) (14), Van (58,40 mg/l) (15), Bitlis
(18,38 mg/l) (16) ve Arakli (84,9 mg/l) (17) bolgelerinden
elde edilen igme suyu Ca degerleri ile kargilastirildiginda
olduke¢a diisiiktiir. Benzer sekilde Ca agisindan elde edilen
bu degerler diinyanin gesitli bolgelerinden (Avusturya,
Ispanya, Almanya, Polonya, Rusya) bildirilen degerler ile
karsilagtirlldiginda oldukga diisiik kalmaktadir (18-21).
Tablo 3'te igme suyu kalite standartlarinin karsilastirilmasi
(22), Tablo 4’te Tirkiye’nin degisik bolgelerindeki igme
sularma ait Ca, Mg ve CKM diizeyleri, Tablo 5’te ise baz1
iilkelerde igme sularindaki Ca, Mg ve CKM degerleri
gOsterilmistir.

Tablo 3: Igme suyu kalite standartlari (3, 4, 22- 26)

Parametr TS TS Avru WH  WH WH WH  OLASI
eler E 26 pa 0 0 0 o] ETKILER
(mg/l) 199 6 Birlig 199 200 201 201
7 i 3 4 1 4
Ca 100 75 100 75 75 75 75 Su
- borularinda
200 kireg
olusumu
Mg 30- 50 50 30 50 30 50 Su
50 borularinda
kabuklar
pH 6,5 6, 6,5- 6,5 7,0- Tat
- 5- 9,2 8,5 degisikligi,
8,5 9, su
2 borularinda
asinma
CKM 100 500 500 500 Gastrointest
0 inal tahris
TH 50 - 500 100 Su
0 borularinda
kireg
olusumu

Toplam ¢oziinmis kati madde (CKM); toplam sertlik (TH); kalsiyum (Ca),
magnezyum (Mg)

Tablo 4: Tirkiye’nin degisik bolgelerindeki igme sularina ait Ca,
Mg ve CKM Diizeyleri (14-17)

Isparta L
Parametreler  aritma suyu Arakl Van kaynak Bitlis icme
(mgll) suyul(;ngll) suyul(éngll) suyul(g]gll)
(1) (17) (15) (16)
Ca 51,24 84,9 58,40 18,38
Mg 4,25 8,82 6,66 6,45
CKM 282 259
pH 8,09 5,58 7,45 7,45
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Tablo 5: Cesitli Glkelerde igme sularindaki Ca, Mg ve CKM

degerleri

Ulke Bolge Ca Mg CKM Kaynak
Montes 8157pg/l 4056pg/1 20
Avusturya  Romerquelle 146mg/1 65mg/l 19
Voslauer 57 mg/l 37 mg/l 19
SalusVidago 78 mg/l 10mg/l 19
ispanya San Narciso 33-53mg/l  8-9mg/l 19
Apollinaris 2,7- 5,9- 19,21
89mg/I 104mg/1
Almanya Azur 177mg/1 29,9 mg/l 19,21
Polonya Krystynka 176mg/l 60 mg/I 19
Ust-lim 30-90 mg/l  17-35 mg/l 400 mg/l 18
Rusya Ust-lim 18,7 + 49+ 133,5+1,2 18
Bolge | 0,5mg/1 0,3mg/I mg/l
Ust-lim 28,5 + 8,3+ 385,2+11, 18
Bdlge 1l 2,4mg/l 0,5mg/I 9mg/I
italya 1,10-517 0,30- 13,9-2914 27,28
mg/l 151mg/1 mg/l
Italya 200-500 29
mg/l

Bu calisma kapsaminda i¢me suyu olarak incelenen su
Orneklerindeki Mg miktarimin 76 ila 0,3 mg/l arasinda
degisiklik gdsterdigi, ortalama 22,72 mg/l oldugu ortaya
konmustur. Mg igerigi acisindan elde edilen bu veriler
Tiirkiye’nin farkli bolgelerinden (Isparta, Van, Bitlis)
bildirilen (14-16) wverilerden yiiksek, diinyanin g¢esitli
bélgelerinden (Avusturya-Montes, Ispanya) bildirilen (19,
20) igme suyu Mg verilerinden diisiik goriillmektedir.

Bu calismada analiz edilen igme sularindaki ortalama 387,7
mg/l olan CKM degerleri (5044-0,27 mg/l) WHO tarafindan
belirlenen  referans  degerler (500 mg/l) ile
karsilagtirildiginda; %95,8’inin (22 sebeke, 20 damacana ve
21 aritma su drnegi) uygun olmadig belirlenmistir. CKM’ye
iliskin elde edilen bu veriler (ortalama 387,7 mg/l) yurt ici
(Isparta, Arakli) degerlerinden (14,17) kismen yiiksek gibi
goriinmekle beraber diger iilkelerde (Rusya, Italya)
kaydedilen degerler ile benzerlik gostermektedir (18, 29).
Giinimiizde sebeke suyunun igme suyu olarak kullanimina
iligkin kimyasal ve mikrobiyal endiselerin yayginlagmasi
sonucu damacana sular kullanilmaya baglanmis 6te yandan
damacana sularin plastik materyalinden kaynaklanan
kimyasal bulasilar da diger bir endise konusu olmustur. Yeni
bir alternatif olarak sebeke sularmmin aritma cihazlariyla
givenli hale getirilmesi kolay ve ucuz bir ¢dzim olarak
giindeme gelmistir. igme suyu kalitesinde su imkanlarinin
kisitli olmasi ve artan ihtiyaglar dogrultusunda suyun
aritilarak tiiketilmesi yayginlasmistir. Suyun aritilmasi
amaciyla son teknoloji uygulamalarindan ters ozmoz sistemi
¢ok yaygmn bir sekilde kullanilmaya baslanmistir. Tim
minerallerinden arindirildiktan sonra yeterince mineral
takviyesi yapilmadan tiiketime sunulan yumusak sularin
uzun sireli kullanilmasi ciddi halk sagligi sorunlarini
beraberinde getirebilmektedir (3). Tuzdan armdirilan ticari
igme sulari bazi mineraller agisindan takviye edilerek
dengelenmeye calisilmakla birlikte, siklikla bu sularin nihai
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bilesimi saglik yararlari saglamak igin yeterli olmamakta,
ozellikle de evlerde aritma cihazi ile demineralize edilen
sularda belli bir yontem ve standart uygulanmadig
vurgulanmaktadir (7). Arindirilmig sularin esas olarak Ca
veya diger karbonatlarla desteklenmis olsa da; siklikla Mg,
F ve K gibi diger mikro elementler agisindan eksik
kalabilecegi belirtilmektedir (30). Bununla birlikte, takviye
edilen Ca miktar1 saglikla ilgili kaygilardan ziyade
cogunlukla teknik ve damak tadi gibi hususlara
dayanmaktadir. Hicbir remineralizasyon iglemi optimum
kabul edilmemekte, mineralizasyon yoluyla suya tiim yararli
bilesenlerini  kazandirmanin ~ miimkiin  olamayacagi
belirtilmektedir (7). Halihazirda kullanilan stabilizasyon
yontemleriyle Oncelikle demineralize suyun asindirici
etkilerini azaltmak amaglanmaktadir (31). Diinya Saglik
Orgiiti, igme suyunun sahip olmasi gereken Kalite
niteliklerini ve ilgili rehberleri guncelleyerek
yayinlamaktadir (3). Ticari aritma cihazlar siklikla ortak bir
rehbere uyum veya son Uriinde herhangi bir kalite kontrol
parametresi gdzetmeksizin iiretim yapmaktadir (3). Ilaveten
farkli cihazlarla aritilmis olan sularin mineral igerigi
birbirinden oldukga farkli olabilmektedir (3). Mineral igerigi
yogun olan sular genel olarak tiiketici damak zevkine uygun
olmadigindan siklikla demineralize edilip yumusatilmak
suretiyle tadi kabul edilebilir sinirlara c¢ekildikten sonra
tiikketime sunulmaktadir. Ote yandan igme suyunun gereksiz
nedenlerle degil sadece saglik nedenleriyle yumusatilmasi
gerektigi, membran teknolojilerinin gelismesi ve bu
teknolojilerin i¢gme sularia uygulanabilmesi ile daha uygun
standartlarda su retilebilecegi vurgulanmaktadir (7).
Aritilan sularin  korozif etkisini azaltmak i¢in siklikla
kalsiyum karbonat filtreleri kullanilmakta veya belli
kalsiyum bilesenleri direkt olarak suya katilmaktadir ki bu
yontemler Mg diizeylerinde bir iyilesme saglamamakta, Mg
ve diger iz element igerikleri standartlara uygun diizeye
gelememektedir. Bununla birlikte bu prosedirler sudaki Mg:
Ca oranim 1:2  dengesinde tutmak kosuluyla;
CaCO3+MgCO; veya CaCO3+MgO gibi yiiksek Mg igerikli
filtrasyon  materyali  kullanmak  seklindeki  gesitli
diizenlemelerle kismen optimize edilebilir.

I¢me sularinda minimum Ca ve Mg seviyelerine iliskin belli
standartlara uyulmasi i¢in yasal 6nlemlerin alinmasi halk
sagligt agisindan oOnemli bir gelismedir. Bu yasal
uygulamalar; s6z konusu mineralleri suya yapay olarak
eklemekten ziyade, igme sularinda var olan Ca ve Mg
seviyelerini koruma temeline odaklanmalidir ki, bu ¢ok daha
basit ve etkili goriilmektedir. Dolayistyla; Ca ve Mg'un
sudan uzaklagmasina yol acgan teknolojilerin yasaklanmasi
veya kati kurallarla siki denetim altina alinmas1 gerektigi,
sularm tamamen aritilmasindan ziyade belirli miktarlarda Ca
ve Mg varligint muhafaza eden diizenlemeler getirilmesi
gerektigi vurgulanmaktadir (7).

Bu g¢alisma bulgularindan ortalama CKM degerleri
incelendiginde biitiin sebeke sularinda dengeli bir dagilim
bulundugu saptanmistir. Genel olarak farkli aritma
sularindaki Ca, Mg ve CKM degerleri arasinda ¢ok biiyilik
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farkliliklar géze carpmustir. Farkli markalara ait aritma ve
damacana su Ornekleri arasindaki fark istatistik olarak
onemli bulunmustur (p<0.05).

Sonu¢ olarak Ca, Mg ve CKM  bulgulan
degerlendirildiginde uluslararasi igme suyu standartlari
acisindan sebeke sularmin diger igme suyu alternatiflerine
nazaran daha uygun oldugu belirlenmistir. igme suyu olarak
kullanilacak tiim su kaynaklarinin sadece mikrobiyel ve belli
kimyasal degerler agisindan degil, Ca, Mg ve CKM
standartlarina uygunluk acisindan da degerlendirilmesi ve
uygun standartlarda ve kalitede suya erisimin saglanmasi
halk sagligi agisindan kritik 6neme sahiptir. Bu c¢alisma
sonuglar1 Kayseri halkinin igme suyu ile almasi gereken Ca
ve Mg’u yeteri kadar alamadigini ortaya koymaktadir. S6z
konusu minerallerin su ile alinmasi; sudaki formunun
biyoyararliliginin  gidalardakine oranla daha yiiksek
olmasindan dolayi kritik dneme sahiptir. Ote yandan Kayseri
ilinde ayn1 miktarda farkli igme suyu alternatiflerinden birini
tilkketen bireylerde Ca ve Mg aliminin birbirinden olduk¢a
farkli oldugu yorumu yapilabilir. Nitekim farkli bolge ve
ticari markalara ait degerler arasinda oldukca 6nemli farklar
goze ¢arpmaktadir. Dolayistyla tiiketicilerin kendi ihtiyaglar
dogrultusunda, igme sularini mineral igerik agisindan tahlil
ettirerek bireysel olarak onlem almalar1 gerekebilir. Yine
genel olarak Kayseri igme sularinda oldukga diisiik oldugu
goriilen bu minerallerin telafi alimi igin bolge halkina dogal
maden suyu tiiketimi énerilebilir.

Sudaki minerallerin 6nemi ve bu minerallerin bazi
hastaliklara karst koruma sagladigma dair toplum
farkindalig1 olusturmak halk sagligi agisindan onemli bir
egitim faaliyetidir. Yetkililer, icme sularinda mineral
standartlarin1 belirlemek ve muhafaza etmek i¢in konuyla
ilgili daha fazla c¢alisma yapmali, sudaki s6z konusu
icerikler rutin kontrollerle izlenmeli; uygun teknolojilerin
kullanimi ve yeni yasal diizenlemelerle toplum saglig
acisindan  gerekli Onlemlerin  alimmas1  saglanmalidir.
Yalnizca Mg ve Ca seviyelerini degil, ayn1 zamanda sudaki
diger elzem elementlerin mutlak seviyelerini degistirmeyen
manyetik aritma veya fosfat dozaji gibi farkli
mekanizmalarla ¢alisan modern su aritma teknolojilerine
iligkin ileri diizeyde ve kapsamli calismalara ihtiyag
duyulmaktadir.

Kaynaklar

1. Sengupta P. Potential health effects of hard water.
International Journal of Preventive Medicine 2013; 866-875.

2. Oparaocha ET, Iroegbu OC, Obi RK. Assessment of the
quality of drinking water sources. Journal of Applied
Biosciences 2010; 1964-1976.

3. WHO. Hardness in Drinking-water. Background Document
for Development of WHO Guidelines for Drinking-Water
Quality 2011; p.1-10.

4. Kozisek F. Health risks from drinking demineralised water.
National Institute of Public Health Czech Republic 2004;
148-163.




Yildirim ve Yildirim

5.

10.

11.

12.

13.

14,

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Borlu A, Balc1 E, Oztiirk A. Kayseri il Merkezindeki Aile
Saghgi Bagvuranlarin  Ambalajli  Su
Kullanimina iliskin Gériis ve Davranislari. Tiirk Hijyen ve
Deneysel Biyoloji Dergisi. Ikinci Uluslararast Su ve Saglik
Kongresi. 113-118, 2017; Trkiye.

Maden H, Cetinkaya K, Akgll Evlen H. Historical
development of water treatment device and optimization
according to sink bottom dimensions. Gazi Journal of
Engineering Sciences 2019; 5: 77-90.

Kozisek F, MD, PhD. Health significance of drinking water
calcium and magnesium. National Institute of Public Health
2003; 1-29.

Marx, A, Neutra, RR. Magnesium in drinking water and
ischemic heart disease. Epidemiologic Reviews 1997; 19:
258-272.

Durlach, J. Recommended dietary amounts of magnesium:
Mg Recommended Daily Allowance (RDA). Magnesium
Research 1989; 2: 195-203.

Kozisek F. Health effects of long term consumption of water
low in calcium, magnezyum or TDS: Studies from eastern
Europe. Paper presented at the International Symposium on
Health Aspects of Calcium and Magnesium in Drinking
Water 2006; 1-11.

Boysan F, Sengoriir B. The importance of water hardness
for human health. Sakarya University Journal of Science
2009; 13: 7-10.

Donato F, Monarca S, Premi S, Gelatti U. Drinking water
hardness and chronic degenerative diseases. Part Il
Tumors, Urolithiasis, Fetal Malformations, Deterioration of
The Cognitive Function in The Aged and Atopic Eczema (In
Italian) 2003; 15: 57-70.

Yang C, Fen Chlu H, Fen Chiu J, Shyue S, Fen Cheng M.
On the health significance of microelements in low-mineral
water. The Official Journal of the Japanese Cancer
Association 1997; 88: 928-933.

Savik E, Demer S, Memis U, Dogu¢ DK, Caliskan TA,
Sezer MT, Giiltekin F, Ozgiir N. Isparta ve civarinda
tilketilen sularin igerik ve saglik agisindan degerlendirilmesi.
Stileyman Demirel Universitesi. Tip Fakiiltesi Dergisi 2012;
19: 92-102.

Alemdar S, Agaoglu S, Ekici K, Dede S. Investigations on
microbiological, physical and chemical quality of spring and
water of Van. Van Medical Journal 1999; 6: 30-33.

Agaoglu S, Alemdar S, Kahraman T, Alisarli M. Some
microbiological and physicochemical properties of drinking
water in bitlis province. Ecology 2009; 19: 29-38.

Leoni V, Fabiani L, Ticchiarelli L.
mortality rate in abrizza, italy”
health 1985; 40: 274-278.

Lutai GF. Chemical composition of the drinking water and
the health of the population. (In Russian) Gig. Sanit., 1992;
57: 13-15.

Merkezlerine

“Cardiovascular
archieves of environmental

Azoulay A, Garzon P, Eisenberg MJ. Comparison of the
mineral content of mains water and bottled waters. Journal
of General Internal Medicine 2001; 16: 168— 175.

Bong YS, Ryu J-S, Lee K-S. Characterizing the origins of
bottled water on the south korean market using chemical and
1sotopic compositions. Analytica Chimica Acta 2009; 631:
189- 195.

Morr S, Cuartas E, Alwattar B, Lane JM. How much
calcium is in your drinking water? a survey of calcium
concentrations in bottled and mains water and their

33

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

3L

Bozok VetSci (2020) 1, (1-2): 28-33

significance for medical treatment and drug administration.
HSS Journal 2006; 2: 130-135.

Jasmin I, Mallikarjuna P. Physicochemical quality
evaluation of groundwater and development of drinking
water quality index for araniar river basin, tamil nadu, india.
Environmental Monitoring Assessment 2014; 186: 935-948.
Kuppuraj RM, Selvaraj D, Govindaraj S, Rangaswamy M,
Raj J. Assessment of groundwater quality in the flood plains
of upper palar river, India. Chinese Journal of Geochemistry
2012; 31: 15-23.

Hinis M. Aksaray ili igme Suyu Kaynaklarinin Aritma
Oncesi Organik Madde Miktar1 Bakimmdan Incelenmesi ve
Degerlendirilmesi, Yiiksek Lisans Tezi, Selcuk Univ Fen Bil
Ens, Konya 2007; s.1-96.

WHO. Water sanitation and health programme. managing
water in the home: accelerated health gains from improved
water sources. World Health Organization 2004; 5-10.

Giiler C. Su Kalitesi, Birinci Baski, Ankara, Cevre Sagligt
Temel Kaynak Serisi 1997; p.54.

Gibson RS, Vanderkooy PS, McLennan CE, Mercer NM.
Contribution of mains water to the mineral mtakes of
canadianpre-school children. Environmental Health 1987;
42: 165-169.

Paksy L, Lengyel A, Banhidi O. The use of math-statistical
methods, evaluation of data obtained from chemical analysis
according to the state of the environmental. Microchemistry
Journal 1998; 59: 258-268.

Riva M, Pascarelli R, Mannino S, Brazzarotto C.
Hydrochemical balance of natural minerals. Characterization
by Multivariate Statistical Analysis. Ind. Bevande 1989;
183:53-361.

Coen G, Sardella D, Barbera G, Ferrannini M, Comegna C,
Ferazzoli F, Dinnella A, D"Anello E, Simeoni P. Urinary
composition and lithogenic risk in normal subjects following
oligomineral versus bicarbonate-alkaline high calcium
mineral water intake. Urol Int 2001; 67: 49-53.

Durlach J, Bara M, Guiet-Bara A. Magnesium level in
drinking water and cardiovascular risk factor: a hypothesis.
Magnesium 1985; 4: 5-15.




e- ISSN:2757-5179

Bozok Veterinary Sciences

Bozok Vet Sci
(2020) 1, (1-2): 34-38

Olgu Sunumu / Case Report

Polycystic Liver Disease in a Golden Syrian Hamster
& Erdem GULERSOYlg, L Mehmet MADEN?, &7 Biisra Burcu EROL!?, & Nimet iISMAILOGLU?, & Kurtulus PARLAK?
1Selcuk University, Faculty of Veterinary Medicine, Department of Internal Medicine, Konya/TURKEY
2Selcuk University, Faculty of Veterinary Medicine, Department of Surgery, Konya/TURKEY

@ Gelis Tarihi/Received: 10.11.2020 € Kabul Tarihi/Accepted: 02.12.2020 € Yayn Tarihi/Published: 25.12.2020

Bu makaleye atifta bulunmak icin/To cite this article:
Giilersoy E, Maden M, Erol BB, ismailoglu N, Parlak K. Polycstic Liver Disease in a Golden Syrian Hamster. Bozok Vet Sci (2020) 1, (1-2):34-38.

Abstract: Polycystic liver disease (PLD) has been reported in humans, dogs, cats, hamsters, rats, deer and some farm animals such as goats
and pigs. PLD is observed in hamsters over 1 year old and is similar to congenital polycystic disease in humans. The material of the present
case was consisted of 2-year-old, male, Golden Syrian hamster. Physical examination revealed enophthalmos, rapid breathing and bilateral
abdominal distension. Ascites and intraabdominal fluctuant structures in the cranial abdominal region were detected. In the ultrasonographic
examination, anechogenous and multiple cystic structures were detected in the liver. In serum biochemistry, hyperbilirubinemia and
hypoalbuminemia were determined. In microscopic examination of cyst fluid, large quantities of eosinophilic materials were remarkable. As a
result, the hamster with anorexia and abdominal distension complaints; PLD, which is generally asymptomatic and incidental is diagnosed
based on clinical, ultrasonographic and cytological findings. It was determined that transabdominal ultrasonographic examination is useful in
the diagnosis of PLD cases, ultrasound-guided cystic and peritoneal fluid aspiration contributes significantly to the diagnosis. As the interest
in hamster care has been increasing day by day it is considered that the present case will provide useful information in veterinary practice on
the clinical symptoms and diagnosis of PLD disease.

Keywords: Hepatocellular disease, Polycystic liver disease, Syrian hamster, Ultrasound

Altin Suriye Hamsterinda Polikistik Karaciger Hastalig

Ozet: Polikistik karaciger hastaligi (PKH) insanlarda, képeklerde, kedilerde, hamsterlarda, ratlarda, geyiklerde ve keci ve domuz gibi bazi
¢iftlik hayvanlarinda bildirilmistir. PKH, 1 yasin {izerindeki hamsterlarda gézlenir ve insanlardaki konjenital polikistik hastalik ile benzerdir.
Sunulan bu vakanin materyalini 2 yasinda, erkek Altin Suriye irk1 hamster olusturdu. Fiziksel muayenede enoftalmi, hizli soluma ve bilateral
abdominal gerginlik belirlendi. Asites ve kranial abdominal bolgede intraabdominal fluktuan yapilar tespit edildi. Ultrasonografik
muayenede, karacigerde anekoik, multiple kistik yapilar gozlendi. Serum biyokimyasinda hiperbilirubinemi ve hipoalbiiminemi belirlendi.
Kist sivisinin mikroskobik muayenesinde ¢ok sayida eozinofilik materyal dikkat ¢ekiciydi. Sonug olarak, anoreksi ve abdominal gerginlik
sikayetleri bulunan hamsterda genellikle asemptomatik olan ve tesadiifi olarak tespit edilen PKH tanisi; klinik, ultrasonografik ve sitolojik
bulgular temelinde konuldu. Transabdominal ultrasonografik muayenenin PKH vakalarinin tanisinda faydali oldugu, ultrason rehberliginde
yapilan kistik ve peritoneal sivi aspirasyonunun taniya onemli katki sagladigi belirlendi. Hamster bakimma olan ilgi her gegen giin
arttifindan, mevcut vakanin, PKH’nin klinik semptomlari ve teshisi konusunda veteriner hekimlik uygulamalarinda faydali bilgiler
saglayacagi diistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hepatoselller hastalik, Polikistik karaciger hastaligi, Suriye hamsteri, Ultrason

https://vetdergi.bozok.edu.tr/vetdergi

1. Introduction

Hamster is a rodent from the Cricetidae family. The most
preferred type of hamsters raised for pet or experimental
purposes is the Syrian hamster. Syrian hamster
(Mesocricetus auratus) was bred in 1930 at Hebrew
University in Jerusalem. It is called "Golden Syrian
Hamster" because of its fur. Hamsters are nocturnal animals
and hibernate at room temperature below 10 °C (1,2).

Syrian hamsters have limited information on disease
incidences, spontaneous disease occurrences and the
importance of these diseases compared to other rodents such
as mice and rats. Common diseases in hamsters include;

hepatitis, cirrhosis, hepatic lipidosis, multiple focal necrosis,
sentral periportal vascular inflammation and amyloidosis
(3). In clinical practice, the specific diagnosis of liver
diseases is rarely made. The findings are usually subclinical,
non-specific, and further diagnostic assessments are needed
for a definitive diagnosis. According to the American
Zoo/Exotic Pathology Service records between 1998-2004;
in the examination of 850 rabbits, 338 guinea pigs, 253 rats,
117 hamsters, 60 chinchilla and 15 gerbil, the most common
diseases have been reported as 9-12% parasitic (nematode,
protozoa), 20-60% bacterial (enteritis, hepatitis, pneumonia,
nephritis), 50-80% tumoral (vacuolar/polycystic

. egulersoy@selcuk.edu.tr
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hepatopathies, and

cardiomyopathies (4).

adenoma/adenocarcinoma)

Polycystic liver disease (PLD) has been reported in humans,
dogs, hamsters, white-tailed deer and some farm animals. It
is a challenging research topic in terms of its clinical course,
genetic and pathological features, classification, origin and
development (5). Liver cysts can be congenital or acquired.
Acquired cysts are usually parasitic cysts, and the
microscopic analysis of cystic fluids may detect the parasite
itself or scolex. Another reason is biliary cystadenoma (6).
In cases of congenital liver cysts identified in dogs, 3
single/solitary cysts, 3 PLD and one congenital bile duct
dilatation have been identified and it has been reported that
the majority of cysts do not have an intrahepatic biliary duct
system involvement and there is no bile acid and bilirubin in
the cyst content (7). Congenital PLD was diagnosed with the
presence of multiple cysts of 0.2-0.4 cm in diameter on the
surface of all lobes of the liver in 3 6-week-old puppies with
abdominal distention, nephromegaly and hepatomegaly, and
was found to be similar to PLD in children (8). A large
number of liver cysts were identified in a 10-year-old cat's
liver, with less than 1 mm wall thickness, 1-4.5 cm in
diameter, filled with a slightly mucoid clear fluid, exceeding
the capsular level of the liver (9). PLD diagnosis was made
in wild goats with numerous non-parasitic cysts with
hepatomegaly, subcapsular, uni-/multilocular, thin-walled,
0.5-0.8 cm in diameter, filled with 1-15 ml serous and
amber-colored fluid (10). Also, autosomal dominant
polycystic kidney and liver disease in humans has been
described in rats (11). In PLD cases in hamsters, the
localization of cysts is reported as multiple parenchymal
(between 0.25-0.30 cm) and extrahepatic (in the abdominal
cavity, balloon-like, 3 cm). Liver cysts are defined as thin-
walled, pale, varying color ranging from brown to red, filled
with 0.1-3 ml of fluid depending on the size, and soft
compared to liver tissue. Generally, small cysts are
unilocular and large cysts are multilocular. A homogeneous
eosinophilic material which is detectable in hepatic
parenchymal damage and necrosis of the liver can be
observed in the cyst lumen (6,12). The thin cyst wall
consists of cubic or flat epithelial cells. It is reported that
liver parenchymal damage due to cysts varies between 5-
60% (6,10).

In this report, the diagnosis of PLD case in a hamster with
complaints of abdominal distension and ascites was
discussed on the basis of clinical, laboratory and
ultrasonographic findings utilizing the PLD cases seen in
humans and other animals.

2. Case Presentation

The material of this case was consisted of 2-year-old, male,
Golden Syrian hamster brought to Selcuk University
Veterinary Faculty Small Animal Hospital. It was learned
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from the anamnesis that he had complaints of anorexia, eye
discharge and abdominal distention, which had been
ongoing for a week. It was learned that the hamster is living
in a cage with 2 separate floors connected to each other, in
an aquarium-like cage with plastic connection tubes, is fed
with hamster diet (crude protein: 16.2%, crude fat: 5.1%,
crude cellulose: 8.1%, inorganic substance: 5%), and its
daily consumption before the disease was around 10 g.

In the physical examination of the hamster, it was noted that
he had irritation and often tried to bite during handling.
Enophthalmos, conjunctival discharge, rapid breathing,
bilateral abdominal distension (Figure 1a and 1b) and gait
abnormality were detected. No enteritis sign (wet tail) was
observed. Presence of abdominal fluid, thickening of the
abdominal wall and intraabdominal fluctuant structures in
the cranial abdominal region were detected during
abdominal palpation. Mucous membranes were pale, but
icterus was not present. For laboratory analysis, blood
samples were taken without any sedation from the vena
jugularis in the dorsal position, extending to the ear in the
manubrium at a 30 degree angle. Urine sample was taken
during  micturition, ultrasound-guided  aspiration of
abdominal fluid and cyst fluid were made with a 28 gauge
needle. Complete blood count (CBC), urinalysis, serum
biochemistry, peritoneal and, cyst fluid analyses were made.
Microcytic  hypochromic  regenerative anemia  was
determined in CBC (Table 1). In serum biochemistry
analysis, increased alkaline phosphatase and amylase
enzyme activities, hyperbilirubinemia and hypoalbuminemia
were detected (Table 2).

Table 1: Blood gases and hemogram findings

Parameters Findings Reference
pH 7.45 7.35-7.45
K mmol/L 4.8 3.8-6.3
Na mmol/L 153 141-172
Cl mmol/L 114 93-118
Lactate mmol/L 2 0-2
WBC m/mmé 8.76 8.1-99
RBC m/mm® 6.03 | 8.4-88
MCV fl 54.1 ] 57.8 - 60
Hct % 326 489 -51.7
MCHC g/dl 288 | 335-33.9
Hb 127 | 16.6 —17.4
RDW 16.4 156-17.3

pH= Hydrogen ion concentration, K= Potassium, Na= Sodium, Cl= Chloride,
Hct= Hematocrit, WBC= White Blood Cell, RBC= Red Blood Cell, MCHC= Mean
Corpuscular Hemoglobin Concentrarion, Hb= Hemoglobin, RDW= Red cell
distribution width
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Table 2: Serum biochemistry findings

Parameters Findings Reference
BUN mg/dL 19.7 17-27
Creatinin mg/dL 0.6 06-1.4
AST U/L 37 20 - 150
ALT U/L 31 20-128
ALP U/L 198 1 50 - 186
Amylase U/L 1066 1 154 - 196
Glucose mg/dL 63 37-198
LDH U/L 277 100 - 300
Total bilirubin mg/dL 0.7 1 0.2-0.6
Phosphorus mg/dL 3.8 38-7
Cholesterol mg/dL 193 112 -210
Albumin mg/dL 1.0 1.8-55
Calcium mg/dL 3.8 3.7-6.2
Triglycerid mg/dL 183 27 - 350
Protein g/dL 4.8 43-125
CPK U/L 298 0-300

BUN= Blood Urea Nitrogen, AST= Aspartate Aminotransferase, ALT= Alanine
Transaminase, ALP= Alkaline Phosphatase, LDH= Lactate Dehydrogenase,
GGT= Gamma Glutamyl Transferase, CPK= Creatinin Phosphokinase
Radiographic and ultrasonographic examinations were
performed to the differential diagnosis of abdominal
distention (ileus, gas in the intestines, change of pathological
status, obesity, etc.). Ascites was confirmed on radiographic
examination (Figure 1c). In the ultrasonographic
examination (Mindray®, DC-6, 6.5 MHz) which was
performed in the ventro-dorsal position, thin-walled, sizes
ranging from 0.25-3 c¢cm, multi-loci, anechogenic, multiple
cystic structures in the liver (Figure 2a) and abdominal
effusion (Figure 2b) were detected. The aspirate taken from
large cysts was serosanguinous and watery, pale reddish in
color (Figure 3a). No parasites or scolex were observed
during the microscopic examination of aspirates. In
microscopic examination of cyst fluid; a number of
neutrophils, lymphocytes and a large number of eosinophilic
materials were observed (Figure 3b). Aspirates of the cyst
(protein <2.5 g/L; SpG 1010; pH 7) and peritoneum (protein
<2.5 g/L; SpG 1015; pH 7.35) fluid were found to be
transudate according to dipstick analysis. In the stool test,
enteric  parasites  (Giardia, Spironucleus, Coccidia,
Hymenolepis nana, etc.) were not observed.
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Figure 1: Abdominal distention and ascites

Hamster was hospitalized in an intensive care unit with
adjustable temperature (25 ° C) and oxygen support and
fluid treatment (5 ml, 0.9% NaCl, S.C.), vitamin and mineral
supplements (2 ml, S.C., Duphalyte®, Zoetis) were
administrated. It was weighed daily and fed with
commercial baby food enterally (gavage) to prevent weight
loss. On the request of the owner, hospitalization was
terminated and it was learned from the owner that the
hamster died 2 days later. Necropsy could not be performed
due to the emotional status of the owner.

3. Discussion and Conclusion

Polycystic diseases are incidentally diagnosed congenital
diseases. Cysts are usually found in the liver and may be
asymptomatic. Polycystic disease of hamsters is similar to
congenital polycystic disease in humans (2). PLD is often
observed in hamsters over 1 year old. Cysts localized in the
liver, epididymis, ovary or adrenal glands, cystic dilatations
of the seminal vesicles, renal pelvis, endometrium, pancreas
and esophagus are defined as thin-walled sacs filled with
amber-colored fluid. Among these organs, the liver has the
highest incidence of occurrence of cysts. Multiple cysts are
more common in male hamsters (1). In the presented case,
thin-walled multiple cystic structures (uni-/multi-loci) sizes
ranging from 0.25-3 c¢cm, suitable for the previous definitions
of PLD (6-11,13) were observed in the ultrasonographic
examination of the liver (Figure 2). Along with

ultrasonographic examination findings, the patient was
diagnosed with PLD based on the microscopic examination
(Figure 3b) and characteristics of the cyst fluid (Figure 3a)
and analysis of serum and peritoneal fluid.

Figure 2: Ultrasonographic appearance of multiple polycystic
structures in liver
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Figure 3: a) Macroscopic view of cyst fluid. b) Neutrophil,
lymphocyte, and many homogeneous eosinophilic materials and in
cyst fluid (Wright-Giemsa stain, x100 HPF)

In hamsters, ALT, AST and ALP enzyme activities are
evaluated as markers of oxidative stress. Low AST and ALT
enzyme activities are directly associated with dilatation of
hepatic vessels and disruption or necrosis of hepatocytes
(14). Increased ALP enzyme activity is known as a sensitive
indicator of chronic liver diseases, virally induced hepatitis
and biliary diseases (15). Increased serum bilirubin
concentration indicates a biliary obstruction or stasis due to
liver inflammation or damage (14-16). Increased amylase
enzyme activity is observed in pancreatitis, peptic ulcer
disease, mesenteric ischemia, cholecystitis, intestinal
obstruction, renal failure and diabetic ketoacidosis. Whether
hyperamylasemia is caused by pancreatitis should be
confirmed by a pancreatic specific test such as lipase or
pancreatic isoamylase. Plasma amylase concentration above
1000 U/L is associated with pancreatitis and concentration
ranging between 300-1000 U/L are associated with other
abdominal pathologies (17). In patients with alcoholic
hepatitis, it has been reported that there is a relationship
between hyperamylasemia and hyperbilirubinemia and
increased ALP and GGT enzyme activities (18). The main
causes of hypoproteinemia are protein-loss diseases such as
malabsorption, maldigestion, low protein intake, decreased
protein synthesis, nephropathy or enteropathy (16). The
magnitude of liver parenchymal damage due to cysts is
between 5-60% (6); also it has been reported that the
severity of PLD cases in humans is positively correlated
with liver enzyme levels and negatively with serum albumin
levels (19). In the presented case, all findings including
normal leukogram, the increase of serum ALP and amylase
enzyme activities, hyperbilirubinemia, hypoalbuminemia,
and abdominal effusion in transudate feature, were
interpreted as an indicator of non-infectious liver damage
and/or failure. Slight increases in ALP enzyme activity and
bilirubin concentration were associated with bile duct
damage, stasis, and/or obstruction (14-16). The
hyperamylasemia with hyperbilirubinemia and increased
ALP enzyme activity detected in this case was interpreted in
the development of bile duct injury or subclinical
pancreatitis (17,18). By peritoneal fluid (Table 3), BUN and
Cr levels findings; abdominal effusion in transudate feature
(20) were linked to a decrease in the oncotic pressure of
blood due to hypoalbuminemia and disruption of liver
protein synthesis. In the presented PLD case, the severity of
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liver damage was evaluated as mild according to liver
enzyme  activity  changes and magnitude  of
hypoalbuminemia (6,19).

Chandler et al. (21) reported that adult hamsters developed
anemia as a result of feeding for 10 weeks with 10 mg/kg
iron, and weight loss and high mortality in pregnant
hamsters may occur when iron intake is below 3 mg/kg. The
microcytic hypochromic regenerative anemia detected in our
case was attributed to nutritional and metabolic causes such
as disruption of hematopoiesis due to liver damage, low
protein intake and decreased albumin synthesis.

Cyst fluid analysis in polycystic liver disease provides
information about the origin of cysts. Cubic epithelial cells
which form the bile ducts can be detected in the fluid
analysis of cysts originating from the bile ducts. In addition,
the salt-independent fraction can be detected (22). In the
presented case, a number of neutrophils, lymphocytes and a
large number of eosinophilic materials were observed, and
no epithelial cells or parasitic materials were detected in the
microscopic examination of cysts fluid. Neutrophils and
eosinophilic materials observed in cyst and peritoneal fluid
were evaluated as signs of hepatic parenchymal damage and
inflammatory  response  (6,12). The serosanguinous
appearance of the cyst fluid and the erythrocyte presence
were associated with possible capillary damage during
aspiration (Figure 2).

Transudative effusions develop in serous cavities due to
circulatory disorders caused by low oncotic pressure and
increased vascular hydrostatic pressure. The main causes of
transudate formation in domestic mammals include
hypoproteinemia/hypoalbuminemia, overhydration,
lymphatic or venous congestion, cardiac insufficiency,
portosystemic shunts, and hepatic cirrhosis. Transudates are
generally characterized by low density (<1.017), low cell
number (<1000 cells/mL), low protein (<2.5 g/dL), and
color varying from transparent to straw/amber. The main
cells found in transudates are macrophages, sometimes
mesothelial cells, lymphocytes, and non-degenerated
neutrophils (20). In the presented case, abdominal effusion
with transudate characteristics was due to liver injury and
insufficient albumin synthesis.

Abdominal ultrasonography is used frequently in human and
veterinary medicine for the diagnosis of hepatocellular
diseases, determination of its prognosis, and disease
screening. It is a reliable tool in the evaluation/progression
of tumoral and cystic cases such as cholangiosarcoma, PLD,
and liver parenchymal changes (23). In the presented case,
the heterogeneous structure of the liver parenchyma and
multi-loci, anechogenic, multiple polycystic structures of
different sizes were determined. Ultrasound-guided cystic
and peritoneal fluid aspiration was performed. It was
determined that ultrasonographic examinations were useful
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for the diagnosis/differential diagnosis of patients with
abdominal tension and identification of PLD.

Treatment of liver diseases in hamsters depends on the
cause, but as in other rodents, it usually consists of
supportive treatments. It is recommended to evaluate and
maintain hydration status and provide nutritional support in
anorexic cases (24). Stabilization of the hamster was
achieved in this case with short-term supportive treatments,
but could not be resumed due to the owner’s decision to
terminate treatment for economic and emotional reasons. In
such cases, it was observed that the temperature-adjusted
and oxygen-supported intensive care unit hospitalization
together with fluid and electrolyte and nutritional support
could provide sufficient stabilization.

In conclusion, PLD which is usually asymptomatic was
diagnosed in a hamster with complaints of anorexia and
abdominal distension, based on clinical, ultrasonographic,
and cytological findings. The limitations of this case report
were a lack of experimental laparotomy and necropsy.
According to laboratory findings, the increase of ALP and
amylase enzyme activities along with hyperbilirubinemia,
hypoproteinemia, and ascites were evaluated as indicators of
bile duct damage, and liver failure. It has been determined
that transabdominal ultrasonographic examination is useful
in the diagnosis of PLD cases and also, cystic and peritoneal
fluid aspiration can be performed safely under ultrasound
guidance and contributes significantly to its diagnosis. The
increasing interest in hamster care as a pet animal also
increases the need for information about hamster diseases. It
is considered that the presented case will provide useful
information in veterinary medicine practice regarding
clinical symptoms and diagnosis of PLD.
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Abstract: Rapid diagnosis of omphalitis is important as it will speed up access to the treatment. The delay in diagnosis causes the lesion to
progress and become complex. Nowadays there are different applications that can be used in the diagnosis of omphalitis. It is important to
define the standard way to follow in the diagnosis and treatment of omphalitis. Although the evaluation of external clinical findings in the
periumbilical region is of great importance, it is difficult to reach the condition of intra-abdominal remnants by examining external clinical
findings. Although USG appears to be the gold standard in imaging intraabdominal lesions, it is not true for the omphalophlebitis. Infield
conditions where USG is not available, the clinician needs more findings to strengthen his hand. In addition to the emphasis on the
importance of the use of USG images and routine external clinical findings of omphalitis, it is thought that some non-routine external clinical
findings may also help in the diagnosis of the disease. In addition to USG and external clinical findings, non-routine findings are also
interpreted by the authors, and observations and recommendations regarding the diagnosis process are shared in this paper.

Keywords: Omphaloarteritis, Omphalitis, Navel infection, Newborn calves, Alopecia

Buzagilarda Ekstremite Periferinde Goriilen Alopesi Omfaloarteritisin Habercisi mi: Olgu
Sunumu

Ozet: Yeni dogan buzagilarda biiyiik ekonomik kayiplara neden olan omfalitisin hayvan sahibi ya da veteriner hekim tarafindan erken teshisi,
tedaviye erisimi hizlandiracagi i¢in Onemlidir. Teghisin gecikmesi lezyonun ilerleyerek kompleks bir hal almasina neden olmaktadir.
Gliniimiizde omfalitisin teshisinde saha ve hastane sartlari arasinda farkli uygulamalar s6z konusu olabilmektedir. Omfalitisin tam ve
tedavisinde izlenmesi gereken standart yolun tanimlanmasi dnemlidir. Periumbilikal bdlgedeki dig klinik bulgularin degerlendirilmesinin
onemi biiyiik olsa da intraabdominal lezyonlarin durumuna dis klinik bulgularin incelenmesiyle erismek giictiir. Intraabdominal 1ezyonlarin
goriintiilenmesinde USG altin bir standart olarak karsimiza ¢iksa da omfaloflebitis olgularinda ayni performanstan so6z etmek cogu kez
mimkiin olmamaktadir. USG’nin bulunmadig1 saha sartlarinda klinisyenin elini giiclendirecek daha fazla bulguya ihtiyaci vardir. USG
goriintiileri ile omfalitis rutin dis klinik bulgularinin kullaniminin 6nemine yapilan vurgunun yani sira rutin olmayan bazi dis klinik bulgularin
da hastaligin teshisine giden yolda yardimci olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu galigmada bir buzagida omfaloarteritisin teshisinde rutin tani
araclar1 olan USG ve dis klinik bulgulara ilave olarak rutin olmayan bulgular da yazarlar tarafindan yorumlanmakta ve teshise giden siirece
ait gozlem ve Oneriler paylasilmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Omfaloarteritis, Omfalitis, Gobek enfeksiyonu, Buzagi, Alopesi

1. Introduction components of the umbilical cord can be infected at the

. . . same time in omphalitis (4).
Omphalitis is as known as the spread of infection to the

umbilical cord, with contamination of the umbilicus in poor
conditions, and is one of the most common diseases at a rate
of about 5-15% in newborn calves (1-3). One or more

Infection of the umbilical cord components prepares the
infrastructure for the intraabdominal spread of the infection
(5). Infection spreading to the body by the hematogenous
way; it can create hotbeds of infection in joints, bones,

. mgsenocak@atauni.edu.tr
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lungs, kidneys, eyes, endocardium, and cause slowing of
growth plates (4-6). Infection progressing through the
arteries can settle in the peripheral arteries of feet, ears, and
tail (4).

Today, the diagnosis of omphalitis varies in the field and the
hospital settings. Swelling of the extra-abdominal umbilicus,
discharge of pus, and thickening of the inflamed tissues
through palpation and observation of pain are the most
common positive findings in the field (7). USG findings
enriched with microbiological analyses, blood table, and
clinical findings provide more detailed information about
the course of the disease (7).

USG findings and external clinical symptoms, which are the
gold standard for the diagnosis of omphaloarteritis in a
newborn calves, were evaluated together, and non-routine
symptoms were interpreted in the diagnosis and various
suggestions were made and observations were shared in this
case report.

2. Case Presentation

The material of the study was 18-day-old male Simmental
crosshred calf weighing 42 kg, was brought to the Atatiirk
University Veterinary Faculty Animal Hospital. The
anamnesis was lost of appetite and started to fall out. The
clinical signs were; body temperature: 38.7 C, respiration:
68 rpm, and pulse: 96 bpm. There was irregular alopecia on
the perineum and peri-inguinal areas (Figure 1A). The
umbilicus was painful, smeared with an abscess like content
and the umbilical cord was palpable with sharp borders like
a pencil (Figure 1B). The scrotum was hardened compared
to our clinical observations, the folds were increased and
deepen (Figure 1C). Alopecic areas were starting from the
corium and continuing to the level of the proximal phalanx,
and were relatively dark (not intended to be described as
cyanotic) compared to other areas on the extremities (Figure
1D).

Figure 1: A) Periumbilical and inguinal locus. B) Umbilical
locus. C) Scrotum. D) Alopecia on the distal to the forearm.
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For the monitoring of the intraabdominal remnants the
ultrasonograpic examination was decided. The USG
examination was carried out via Vivid 5SN (General
Electric, Horten, Norway) in B-mode with 9L-RS linear
array transducer (3.33-10.0 MHz). The skin of the
monitored areas was pre-shaved and ultrasound gel was
applied over.

The ventral midline was scanned to craniocaudal for a
possible omphalitis apostematosa and no positive sign in
standing position. Umbilical vein and two arteries were seen
in the lateral transversal examination of the umbilicus in the
dorsal recumbency. A 10 cm midline area was scanned
forwardly for possible omphalophlebitis, but no positive
finding was seen. Intraluminal hyperechogenicity was
observed in both arteries at the entrance of the abdominal
wall and diameters were 10.5 - 10.3mm (right-left)
measured via USG (Figure 2A).

-
-

Figure 2: Ultrasonographic monitoring. A) The thickness of the
umbilical arteries at the entrance of the abdominal wall. Diameters
were 10.5 - 10.3 mm (right - left). B) Second measurement point
was 5 cm caudal to the first point. Diameters were 5.3 - 4.2 mm
(right - left). C) Anechoic locus at the 5 cm caudal to the second
point, the diameters were 3.8 - 2.6 mm (right-left).

The diameters for the second measurement point were 5.3 -
4.2 mm (right-left) which was 5 cm caudal to the first point.
Although a hyperechogenic lumen was detected on the right
arteria, the lumen of the left was anechoic. (Figure 2B). This
measurement showed that the arterial diameters were
gradually decreasing to the caudally. The diameters for the
third point were 3.8 - 2.6 mm (right-left) which was 5 cm
caudally away from the second point and the lumens were
anechoic (Figure 2C).

The distal portion of the arteries was showing
hyperechogenicity thought to be fibrous and caseated, and it
was decided that umbilical ablation should be performed
from this locus which includes the distal remnants of the
umbilicus.
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After the 22G angiocath placement into the auricular vein,
0.01 mg / kg xylazine (Xylazinbio, Bioveta, Ivanovice na
Hane, Czech Republic) and 2 mg / kg ketamine (VetaKetam;
Vetagro, Lublin, Poland) in normal saline were injected as
an intermittent bolus injection. Infiltration anesthesia was
performed with lidocaine (5 mg / kg) around the incision
line. After the routine surgical preparation, the operation
was started with the circumcision of the umbilicus located
on the ventral midline under aseptic conditions (Figure 3A).
Intraabdominal access was provided with the dissection of
the periumbilical tissues. There were no omphalitis
apostematosa sign observed on endovisceral exploration and
USG diagnosis was confirmed. Although the intraabdominal
umbilical vena did not appear clearly during USG
monitoring, an omphalophlebitis remnant was seen
extending towards the cranial at the intraoperative
examination and was hard to differentiate compared to the
surrounding tissues when palpated (Figure 3B). Umbilical
vena was ligated by monofilament absorbable 2/0 suture
material and freed from connectives tissues. Two arteries
were extending to the dorsocaudal direction and were not
undergo involution (Figure 3C). Two arterial ligations were
performed with a monofilament absorbable 2/0 suture
material from the accessible last point of the incision line
(Figure 3D). Following the ligations, the mass containing
umbilical vena, arteries, and umbilicus was totally ablated
(Figure 3E).

Figure 3: A) Circumcision of the umbilicus. B) Intraabdominal
remnants of arteries, wvein, urachus, and Wharton jelly.
C) Umbilical artery without involution. D) Ligation of the
umbilical artery. E) Intraabdominal and extra-abdominal remnants
after umbilical total ablation.
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The peritoneum and muscles were sutured together with O
silk suture material. After the subcutaneous connective
tissue suture with 2/0 monofilament absorbable material, the
skin was closed with a stapler. The calf reanimated after
procaine  benzyl penicillin +  dihydrostreptomycin
(Reptopen, Ceva, 4 cc, g24h, 3 days), and 0.5 mg/kg
meloxicam injections (Metacam, 20 mg/mL solution for
injection, Boehringer Ingelheim, Vetmedica, Ingelheim,
Germany) and patient delivered to the owner. On the
postoperative 45th day the calf was recovered completely,
weight gained rapidly, and healthy.

3. Discussion

Omphalitis is a disease that develops depends on the
unhygienic conditions in the postpartum period and causes
significant economic losses in herding (3-6, 8). Most owners
are unaware that the calf has omphalitis and do not think
that the calf is sick unless when they see the reluctance to
feed. Insufficient knowledge of the owner about omphalitis
weakens the anamnesis and this complicates the diagnosis
for the clinician. Therefore, after the omphalitis diagnosis,
the clinician should contribute to the fight against omphalitis
by teaching some tricks to the owner about umbilical care
and physical examination of navel infection. This education
will strengthen the anamnesis given to the veterinarian, as
well as to contribute to the knowledge and experience of the
breeder. A strong, informed history is the key to early
diagnosis and treatment.

Umbilical cord involution occurs within 7 days in the
postnatal period, and umbilical arteries originating from the
iliac arteries pull toward the bladder over time and become a
round ligament in healthy animals (4). Although umbilical
arteries can be clearly seen 8 £ 2 mm diameter via USG
examination in the first days of ~ postnatal ~ period, it
becomes difficult to see after day 7 depends on involution
(2, 7). Healthy umbilical arteries can be observed with a
hypoechoic lumen within the echogenic wall on an
ultrasonogram in the first days after birth (2). In the first
days of the postnatal period, the umbilical arteries can
become infected and this condition is called omphaloarteritis

(4).

Although involution of the umbilical arteries is expected on
the 7th postpartum day, intraabdominal progressive
inflammation delays involution of the umbilical arteries
even if 18 days pass over the birth. Delayed involution due
to infection was monitored via USG at the entrance of the
intraabdominal cavity and the diameters of arteries were
10.5 — 10.3 mm (right-left). There was a hyperechogenicity
on the first 10 cm portion of the arterial lumens. We thought
that this was a full of fibrocaseous formation that developed
in the arterial lumen. When we examine the caudal portions
of umbilical arteries, the diameters were thinning comparing
to the cranial and the fibrocaseous formation was fading out.
But the the arteries were still over there even 18 days passed
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over birth. We argue that wound healing was stuck between
the inflammatory phase and the proliferative phase due to
the persistence of infectious agents in the arterial lumen, and
therefore the umbilical arteries cannot involute and turn into
ligaments. Therefore, in omphaloarteritis cases, before the
umbilical ablation is performed the limits of the infected
remains should be determined under the guidance of USG.
An infection residue left behind may result in a secondary
abscess.

It is known that infectious agents in omphalitis are localized
to peripheral arteries (4). Based on the clinical evaluation of
this case, we believe that the infection was spread
hematogenous from the umbilical arteries to the peripheral
arteries. Although there is no history of diarrhea, there was
alopecia on the legs, inguinal and perineal regions. This was
thought a circulatory disturbance depends on peripheral
arteries. The presence of color changes in the distal ends of
the legs due to circulatory disturbance, and differentiation of
the scrotal shape and consistency were pointing out
peripheral ~ vascular malnutrition. We think that
inflammation due to infection was triggered the stenosis of
the peripheral arteries and this has resulted malnutrition and
alopecia. Although we do not have any other findings to
prove this hypothesis, in our clinical observations, we
encounter regional alopecia in calves with omphalitis similar
to diarrhea originated alopecia in calves. On the other hand,
the absence of alopecia on the tail despite remaining in the
periphery making us question whether this hypothesis is
correct.

It is a close possibility that diarrhoea will also take shape in
animals with navel infections at the same time. The feces
contact to the skin can result alopecia in scouring calves (9).
Therefore, it should be considered that alopecia seen in the
body is not pathognomonic for omphaloarteritis and is
possible to be diarrhea originated.

Although USG is an important diagnostic tool for
intraabdominal imaging in omphalitis, it was not given
convincing findings for the diagnosis of omphalophlebitis
for this calf. This information supports the hypothesis of
Guerri et al. that the purulent material sometimes prevents
the wvenous wall from being seen in cases of
omphalophlebitis (1).

Information about USG imaging of the umbilical arteries in
the postpartum period varies. While an article was
describing the impossibility of viewing arteries after the 7th
day in the postpartum period, another study stated that they
were observed around the bladder till the 4th week (1). This
variation in the involution time of omphaloarteritis can be
expressed by the sequelae remnants which a result of the
presence of subclinical inflammation or not.
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4. Conclusions

In addition to external clinical findings, intraabdominal
remnants should also be evaluated for the diagnosis of the
omphalitis. Although USG appears to be the gold standard
in the diagnosis of omphaloarteritis, it should be thought that
it may be poor for the diagnosis of omphalophlebitis. If
there is a hyperechoic area observation on the ventral
midline arteries in the caudal of the umbilicus on USG
imaging in the postnatal period, this could evaluate as
omphaloarteritis and total ablation of the intraabdominal
remnants with the umbilicus should be performed without
waiting. Possible missed lesions on USG should be looked
for during the surgical intervention via endovisceral
exploration.

Knowing that the infection may spread hematogenous from
umbilical arteries to the peripheral arteries may be an idea
when evaluating clinical findings in omphalitis. Observation
of regional alopecia on the distal extremities, inguinal and
perianal regions, could be a sign of omphaloarteritis and the
findings should be confirmed quickly by USG. Possible
hyperechogenic USG findings should be resulted in radical
surgery without waiting.

We believe that biochemical examination of the relationship
between peripheral artery perfusion and regional alopecia
will decrease the prevalence of perinatal morbidity in
omphaloarteritis cases.
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Ozet: Gida katki maddelerinin ana kullanim amaglarindan birisi de gidalari ilk giinkii tazeligiyle ve niteligiyle korumak ve raf émriini
uzatmaktir. Teknolojinin ilerlemesiyle ve uygulanan yeni iretim teknikleri sayesinde gida sektoriinde verim artii, kayiplarin minimize
edilmesi, {iriin kalitesinin arttirilmasi ve standardizasyonu, iriinlerin dayanma siirelerinin arttirilmas: ve degisik formiilasyonlara sahip yeni
gidalarin {iretimi gibi uygulamalar zamanla hiz kazanmistir. Gida Katki Maddeleri kavrami ile bu kavramin getirdigi avantajlar ve
dezavantajlar teknolojik gelisim siirecinde bilimsel verilerle ortaya konmustur. Bu konuyla ilgili ¢esitli arastirmalarin gelecekte daha da hiz
kazanarak daha yogun bir sekilde devam edecegi de 6ngériilmektedir. Bu derlemede gida katki maddeleri ve siit endiistrisinde kullanilan
antimikrobiyaller hakkindaki genel bilgiler ele alinmustir.

Anahtar Kelimeler: Gida katki maddeleri, Siit iirtinleri, Antimikrobiyaller, Halk saglig

Food Additives and Antimicrobials Used in the Dairy Industry

Abstract: One of the main uses of food additives is to preserve the freshness and quality of food on the first day and to extend its shelf life.
With the advancement of technology and the new production techniques applied, applications such as increased productivity in the food
sector, minimizing losses, increasing product quality and standardization, increasing the durability of products and the production of new
foods with different formulations have gained speed over time. The concept of Food Additives and the advantages and disadvantages brought
by this concept have been revealed with scientific data in the technological development process. It is also predicted that various researches
on this subject will continue more intensely in the future, gaining even more momentum. In this review, general information about food
additives and antimicrobials used in dairy industry is discussed.

Keywords: Food additives, Dairy products, Antimicrobials, Public health
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1.Giris

Uzun yillardir gidalar1 daha uzun siire muhafaza edebilmek
icin cesitli yollar denenmistir. Genellikle gidalar1 1s1l
islemlerle, soguk havanin etkisiyle, Kkurutarak veya
fermentasyona ugratarak korunmasina caligilmistir. Bazi
durumlarda kimyasal maddeler de kullanilmis olmasma
ragmen bu kimyasal maddelerin koruyucu olarak gidalara
katilma islemlerine son yillarda baslanilmistir. Boylelikle
tretilen Grlnlerin dzelliklerini kaybetmeden daha uzun siire
dayanmalar1 saglanarak depolamada, ambalajlamada ve satis
pazarinda cesitli kolayliklar ortaya c¢ikmustir. Gidalarin
kalitesini olumsuz ydnde etkileyen, gidalarda arzu
edilmeyen ve saglik bakimmdan 6nem arz eden olumsuz

olaylarin birgogunun temelinde mikrobiyal bozulmalar
yatmaktadir. Gidalarda goriilen mikrobiyal bozulmalarin
kontrolii i¢in kullanilan ¢esitli koruyucular bulunmaktadir.
Bu gida koruyucularina antimikrobiyal katki maddeleri ismi
verilmistir (1). Bu antimikrobiyal katki maddelerinin
kullanim amaglarindan birisi de gidalarda istenmeyen ancak
herhangi bir nedenle gidalara sekunder olarak bulasan
patojenler, kiifler, mayalar ya da patojen olmayan her tirli
mikroorganizmayi inhibe etmek veya bunlarin ¢ogalmalarini
engellemektir. Birgok iilkede gidalara katilabilecek
koruyucu katki maddeleri ve miktarlari hakkinda yasal
diizenlemeler mevcuttur. Koruyucu katki maddelerin
miktarlar1 tilkemizde Tiirk Gida Kodeksi ile Diinya’da ise

E: goksuztepe@firat.edu.tr
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Diinya Saglik Orgiiti (WHO-World Health Organisation),
Birlesmis Milletler Gida ve Tarim Teskilati (FAO-Food
Agriculture Organisation) ve Gida Maddeleri Uzman
Komitesi (JECFA-The Joint FAO/WHO Expert Committee
on Food Additives) gibi kuruluslarca yasal limitleri
belirlenmektedir. Bu derlemede gida katki maddeleri ve siit
endiistrisinde kullanilan antimikrobiyaller hakkindaki genel
bilgiler ele alinmustir.

1.1.Gida katki maddelerinin tanimi

Tirk Gida Kodeksi Yonetmeligi’ne gore; “tek basina gida
olarak tiiketilmeyen, gida ham veya yardimci maddesi
olarak kullanilmayan, tek basina besleyici degeri olan veya
olmayan, segilen teknoloji geregi kullanilan iglem veya
imalat sirasinda kalintt veya tiirevleri mamul maddede
bulunabilen, gidanin  retilmesi, tasnifi, islenmesi,
hazirlanmasi, ambalajlanmasi, tagimmasi, depolanmasi
sirasinda gida maddesinin tat, koku, goriiniis, yap1 ve diger
niteliklerini  korumak, duzeltmek veya istenmeyen
degisikliklere engel olmak ve diizeltmek amaciyla
kullanilmasina izin verilen maddeler” gida katki maddesi
olarak tanimlanmaktadir (2). Diinya niifusunun artmasina
paralel olarak insanoglunun besinsel ihtiyaglarmi kargilamak
icin gidalarin transfer islemelerinde de artiglar olmustur.
Bu sebeple gidalarin yapisini, besin degerini ve aromasini
koruyarak raf Omiirlerini arttirmak ve ¢esitli saprofit ve
patojen mikroorganizmalarin tremelerini engellemek icin
farklt muhafaza yontemleri gelistirilmistir. Buna ilave olarak
¢alisan niifusun giin gectikge artmasiyla tiikketime hazir
gidalarin daha fazla talep gormesi ve tiketicilere daha ¢ok
gesitlilikte gida sunabilmek igin gida katki maddelerinin
kullanilma oran1 da artmistir (3).

1.2.Gida katki maddelerinin kullamim amaglar:

» Gidalarin  yapisini
lezzetini iyilestirmek

» Besleyici ve biyolojik degerini koruyabilmek ya da
diizeltebilmek

» Gidada ortaya cikabilecek
degisiklikleri engelleyebilmek

> Uruntndn raf 6mrini uzatabilmek ve kalitesini
koruyabilmek

» Gidada meydana gelebilecek mikrobiyal gelisme ve
bozulmalar1 6nlemek

» Gidalarda bulunan hastalik yapici
tremelerini engelleyebilmek (4).

(tekstiirlinli),  goriiniigiinii,

istenilmeyen

etkenlerin
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1.3.Gida katki maddelerinin siniflandirilmasi

1.3.1.Gidanin
arttiranlar

kalitesine etki ederek taf Omrinu

a) Antimikrobiyal etkili olanlar

Besinleri  mikrobiyolojik  bozulmalardan  korumayi
amaglayan, raf dmriinii uzatmaya yarayan, gidanin kendine
0zgl rengini ve aromasini koruyabilenler (sorbik asit, kiikiirt
dioksit, asetik asit, benzoik asit, propiyonik asit, nitrit ve

nitrat gibi) (1).
b) Antioksidant etkili olanlar

Gidalarda istenmeyen koku, tat, aroma, enzimatik kararma
ya da acimayi Onlemek igin kullamlanlar (butillendirilmis
hidroksitoluen (BHT), butillendirilmis  hidroksianisol
(BHA), betakaroten, tokoferoller (E vitamini), askorbik asit
(C vitamini) (2).

1.3.2.Pisme 6zelligini ve gidanin yapisini gelistirenler
a) pH Duzenleyiciler

Gidanin pH’sin1 ayarlamak icin asitligi diizenleyiciler
kullanilir. Bu katki maddeleri pH seviyesini diigiirerek
gidada bakteriosidal ve bakteriostatik etki yaparlar.

b) Topaklanmay1 onleyiciler

Bu gruba giren katki maddeleri tuz, baharat, pudra sekeri,
hazir g¢orbalar ve siit tozu gibi iriinlerde topaklanmayi
onlemek, akabilme yetenegini  koruyabilmek i¢in
kullanilirlar (trikalsiyum fosfat, aliiminyum silikat vb).

c¢) Emdilsifiyerler

Gidalarda yag ve suyun birbirine karismasi ve homojen bir
goriiniim saglanmasi amaciyla ylzey gerilimini azaltarak
kullanilirlar (propilen glikol, lesitin, vb).

d) Yapay tatlandiricilar, kivam arttiricilar, stabilizatorler

Su ve yagm tekrardan ayrilmasini Onlemek amaciyla
kullanilirlar (etilendiamin tetraasetik asit (EDTA), mumlar,
ke¢iboynuzu zamki, pektin vb) (3).

1.3.3.Renk iyilestiriciler ve aroma vericiler
a) Aroma vericiler

Bunlar tat veya kokuyu arttirmak, {iriinii daha begenilir hale
getirmek, gidanin orijinal aromasini korumak ve diizeltmek
amaciyla kullanilirlar (monosodyum glutamat, aspartam,
musir surubu, glukoz, fruktoz, vb).

b) Renk iyilestiriciler

Islem basamaklar1 boyunca gidamin kaybolan dogal
rengini yeniden kazandirabilmek, bazi1 gidalarda diigiik olan
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rengi kuvvetlendirebilmek, bir rengi olmayan renksiz gidaya
renk vermek, kalitesiz {irlinlerde diisiik kaliteyi saklayarak
tiketicinin begenisine sunabilmek amaglariyla gidalara
katilabilirler (4).

1.3.4.Gidanin besin degerini koruyanlar

a) Islem basamaklar1 boyunca azalan besin dgelerinin yerine
konanlar

(B1, B2 vitaminleri ve niasin).

b) Hazirlanmig diyette yoksun olan ogelerin yerine
eklenenler

(A ve D vitaminleri) (5).

1.4. Antimikrobiyal etkili gida katki maddelerinin
Ozellikleri, etki mekanizmalari ve Kullanim alanlar1

Tirkiye’nin  de iginde bulundugu Avrupa Birliginde
kullanimina izin verilen gida katki maddeleri igin E harfi ile
baslayan numaralandirma islemi yapilmakta ve E 200-285
arasi koruyucular bagligi altinda smiflandirilmaktadir (6).
Koruyucu olarak kullanilan antimikrobiyal etkili gida katk:
maddelerinin 6zellikleri gida maddesinin konsantrasyonu,
islem basamaklari, fiziksel ve kimyasal bilesimi,
antimikrobiyal spektrumu, besinin bilesimi, pH’s1 gibi
faktorlere baghdir. Koruyucu maddeler
mikroorganizmalarin geligimini durdurucu (bakteriyostatik,
fungistatik) veya onlart oldiiriicii (fungisidal, bakterisidal,
sporisidal) etkili olabilirler. Kimyasal koruyucular ise
mikroorganizmalar1 birgok mekanizma ile etkilemektedir

(D).
1.4.1.Genetik sisteme etkileri
a) Transkripsiyon ve replikasyonun engellenmesi

Engelleme iki tarafli gerceklesir. ilki DNA fonksiyonlart
engellenmekte ikincisi RNA polimeraz ya da DNA
polimeraz inhibe edilebilmektedir. DNA isleyisleri farkli
kimyasallarin direkt DNA’ya baglanmasi ile
durdurulmaktadir. Bu olayda DNA’nn iki iplik¢igi arasinda
iletisim kurmakta ve iplikgiklerin ayrilmasini inhibe
etmektedir. Ornek; nitrit ve nitratlar.

b) Protein sentezinin engellenmesi

Bu inhibisyonda hiicrenin igine giren ¢esitli kimyasallar
ribozomlara tutunmakta ya da ribozomlara saldirarak protein
sentezini engellemektedir. Ornek; natamisin (7).

1.4.2. Hiicre geperi ve membrana etkileri

Hiicre duvarlart lipoproteinlerin, lipopolisakkaritlerin,
mukopeptidlerin ve proteinlerin kompleks polimerleridir.
Koruyucu maddeler bu bilesiklerden birisinin sentezine etki

ederek onlarin polimerizasyonunu engellemekte veya
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hiicrenin gereksinimlerinin karsilamayan kusuru olan bir
olusturmasina neden olmaktadir. Artan
gecirgenliginden dolayr kimyasal maddeler hiicre igine
girebilmekte, hiicre ceperini lizis edebilmekte ya da hiicre
stoplazmasinin  koagiilasyonuna olabilmektedir.
Antimikrobiyal maddeler selektif gegirgenlik saglayan
sitoplazmik mebranin da gecirgenligini etkileyebilmektedir.
Bunun sonucunda besinler hiicre igine girememekte, hiicre
igerigi disartya sizmakta ve hiicre dlmektedir. Ornek; nisin
ve natamisin (1).

hiicre duvan

neden

1.4.3.Enzimlerin engellenmesi

Enzim bilesikleri protein yapida olduklari i¢in yiizey aktif
maddelerle, agir metallerle, alkollerle veya fenollerle
denatire olabilmektedir. Enzimlerin biyolojik aktivitelerini
yiiksek derecede tuz konsantrasyonlari azaltmaktadir. pH
degisimleri aktivasyonunu  engeller ve
mikroorganizmalarin  ¢ogalmalarin1  inhibe eder. Aktif
stlfidril (-SH) gruplar1 igeren bazi enzim sistemlerini okside
edici ajanlar inaktive etmektedir. Bu gruplar okside
olduklar1 zaman disiilfit (S-S) zincir formlar1 enzimlerin
aktive olmamasmma neden olur. Ornek; sorbit asit ve
sorbatlar (8).

enzimlerin

1.4.4.Besin 6gelerine tutunma

Antimikrobiyal etkili maddenin mikroorganizmanin yasam
dongiisii icin gerekli esansiyel olan bilesiklere tutunmasi
mikroorganizmanin bu bilesigi kullanmasina engel oldugu
icin mikroorganizmanin hayati faaliyetini de onleyebilir.
Ornek; laktoferrin (9).

1.5.Siit endiistrisinde kullanilan antimikrobiyal -etkili
gida katki maddeleri

1.5.1.Hidrojen peroksit

Hidrojen peroksit (H20) bircok (lkede aseptik ambalaj
materyali olarak bazi gidalarda farkli amaglarla kullanilan
bir koruyucu katki maddesidir (10). FDA (Food and Drug
Administration-Birlesik Devletler Gida ve Ilag Dairesi)
hidrojen peroksitin gida sektoriinde kullanimini “Genelde
Giivenli Olarak Kabul Edilen” (Generally Recognized As
Safe- GRAS) statiisiine koymustur. Bir¢ok gida tiriiniinde
veya gida proses asamalarinda (pestisit kalintilarinin
giderilmesi, mikotoksinlerin inhibe edilmesi) hidrojen
peroksit giivenle kullanilmaktadir (11). Hidrojen peroksit
bilinen en kuvvetli oksidantlardan birisidir. Ticari olarak
H202 %30, 35 ve 50’lik (w/w) soliisyonlar halinde bulunur.
Hidrojen peroksit, gidalara ve ambalaj materyaline ¢ozelti
veya buhar seklinde uygulanabilir (12). Siitin dogal
yapisinda bulunan laktik asit bakterileri tarafindan da
hidrojen peroksit iiretilmektedir. Eger siitte serbest oksijen
varsa hidrojen peroksit, askorbik asit tepkimeleri, ksantin
oksidaz ve bakir siilfidril oksidaz ile meydana gelebilir (13).
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1.5.2.Sorbik asit ve sorbatlar (E 200-203)

Lakton formunda dogal olarak {ivez meyvesinde bulunan
sorbik asit (CH3CH=CHCH= CHCOOH yapisinda) 6
karbona sahip a, B doymamis monokarboksilik asit zincirli
organik bir asittir. Piyasada serbest asit olarak ya da
potasyum, kalsiyum, sodyum tuzlari halinde toz, ¢ozelti
veya graniil seklinde farkli formlarda bulunmaktadir. Ayrica
suda ¢ozinirliigii sorbik asidin ¢ok diisiiktiir (14). Sorbik
asit ve sorbatlarin Tiirk Gida Kodeksi Gida Katki Maddeleri
Yonetmeligi’ne gore olgunlastirilmamis taze peynirler ve
olgunlastirilmis hazir ambalajli kesilmis ve dilimlenmis
peynir; katmanli peynir ve farkli gidalar ilave edilmis
peynirlerde 1000 mg/kg dozunda kullanimina
verilmistir. Ayrica olgunlastirilmig
uygulamalarinda ise katki maddelerinin kullanimina iligkin

izin
peynirlerin  yiizey
olarak  herhangi bir sayisal maksimum miktarin
belirlenmedigini ifade eden satis’ olarak
belirtilmistir (2). Siit sektoriinde sorbatlarin en fazla
kullamldig1 yer peynir endiistrisidir. Peynirler bilhassa
olgunlasma safhasinda kiiflere karsi sorbat ilave edilmis
¢ozeltilere daldirilmakta ya da bu ¢ozeltiler olgunlasan
peynirlerin  yiizeyine puskirtiilmektedir. Ozellikle siit
Urunlerinden taze peynirler, pastdrize eritme peynirler ile
icinde sebze ve meyve iceren peynir Urunlerine sorbat
takviyesi yapilmaktadir. Bazi peynirlerde ise peynir
pihtisina sorbatlar toz halinde eklenir. Ancak bu uygulama
sadece olgunlastirilmadan taze olarak tiiketime sunulan
peynir drtinlerinde izlenen bir yontemdir (15). 37°C’de pH 5
de 48 saatte Salmonella ve E. coli’yi sorbik asidin %
0,75’lik konsantrasyonu inhibe ederken bu oran % 0,075’¢
diistirildiigiinde sadece bakteriostatik bir etkinin ortaya
ciktig1 gorlilmiistiir (16). Salmonella tiirlerinin geligiminin

‘quantum

izlendigi bir diger calismada (17); 6-30°C’de depolanan
Ispanyol tipi yumusak peynirlerde % 0,3 oraninda potasyum
sorbat ilavesinin bu bakteri tdrinin biytmesini 6nemli
derecede etkiledigi ifade edilmektedir.

1.5.3.Nisin (E 234)

Lactococcus lactis’in suglar1 tarafindan iretilen nisin bir
bakteriosindir. Farkli gida sektorlerinde gida katki maddesi
olarak son yillarda basariyla kullanilmaktadir. E 234
koduyla gida katki maddeleri siniflandirmasinda yer
almaktadir (18). Nisin ilk olarak peynirlerde koruyucu
olarak kullanilmaya baglanmig daha sonraki yillarda diger
siit driinlerinde, et ve et uriinlerinde, kanatli ve deniz
irinlerinde, sarap ve bira sanayiinde koruyucu olarak
kullanilmaya baglanmigtir (19). Nisin siit sektoriinde ve
Ozellikle peynir endiistrisinde gaz olusturarak bozulmaya
sebep olan  Clostridium  tyrobutyricum ve diger
Clostridium’larin  gelisimini ve biitirik asit olusumunu
engellemek i¢in kullanilmaktadir. Ayrica nisin Clostridium
sporlarinin gelisimini inhibe ettigi i¢in peynir Uretiminde
nitrata alternatif olarak da goriilmektedir (20). Tiirk Gida
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Kodeksi Gida Katki Maddeleri Yonetmeligi’ne gore nisin,
olgunlastirilmis peynirlerde 12,5mg/kg, Mascarpone tiirii
peynirlerde ise 10mg/kg dozunda kullanilabilir (2). Cogu
bakteriosin grubu gibi nisinin antimikrobiyal etkisi de
mikroorganizmalara karsi sinirlidir. Maya ve kiiflere, gram-
negatif bakterilere etki etmedigi halde 6zellikle gram pozitif
bakterilere karst1 daha c¢ok etkilidir. Bunlar iginde de
Bacillus, Staphylococcus, Erysipelothrix, Micrococcus,
Clostridium, Listeria ve ¢esitli laktik asit bakteri tiirleri
sayilabilir (21). Nisin gram pozitif bakterilere 6zellikle de
Listeria monocytogenes ve Listeria’larin diger tiirleri izerine
oldukca etkilidir (22). Aktirkoglu ve Erol (23) beyaz
peynirlerde nisin kullaniminin L. monocytogenes’in
inhibisyonu iizerine yaptiklart c¢alismalarinda 30 pg/ml
oraninda nisin kullaniminin bu bakteriyi muhafazanin 60
giiniinde ortamdan elimine ettigini bulmuslardir. Fransa’da
yagsiz siitler {izerinde yapilan bir ¢alismada 100 ve 200
IU’lik nisin oranlarmin L. monocytogenes tremesini inhibe
ettigi tespit edilmistir (24).

1.5.4.Natamisin (E 235)

Natamisin  Streptomyces natalensis kulturiniin aerobik
fermentasyonu sonucu sentezlenen bir polien makrolit
antibiyotiktir. Fermentasyon birka¢ giinde tamamlanmakta
ve antibiyotik ya ekstraksiyon ya da miselyumun
ekstraksiyonuyla elde edilmektedir. Avrupa Gida Giivenligi
Otoritesi (EFSA- European Food Safety Authority)’nin gida
katki maddeleri ile ilgili yonetmeliginde natamisin yari-Sert,
sert ve yart yumusak peynirlerin yiizeyinde kullanilan bir
antimikrobiyal madde olarak tanimlanmaktadir (25). Diger
koruyucu maddelere oranla az miktarda dahi etki
gOsterebilmesi peynirin icine niifuz etmeyerek organoleptik
Ozellikleri ve dogal mikrobiyotasi iizerine olumsuz etkide
bulunmamasi nedeniyle natamisin yaklasik 30 yildir
peynirlerde koruyucu madde olarak kullanilmaktadir (26).
Natamisin tim kiif ve mayalara etkili olmasma ragmen
bakteri ve viriislere kargi etkisi bulunmamaktadir (27). Tiirk
Gida Kodeksi Gida Katki Maddeleri Yonetmeligi’ne gore
natamisin, olgunlastirilmig peynirlerde 1 mg/kg dozunda
kullanilabilir (1mg/dm? yiizeyde (5 mm’ lik derinlikte
bulunabilir, i¢ kisimda bulunamaz) (2).

1.5.5.Laktoferrin

Laktoferrin insan, kisrak, inek, ke¢i ve fare gibi pek ¢ok
canlinin siitinde bulunabilen glikoprotein yapida bir
maddedir. Ik olarak inek siitiinden izole edildiginden
laktoferrin adiyla literatiire gegmistir. Yalnizca siite 6zel bir
protein olmamakla birlikte salya, burun salgisi, gdzyasi,
tikliriik ve eklem sivisinda da bulunmaktadir. Bu sivilarla
karsilagtirildiginda siitte daha yiiksek oranda laktoferrin
bulunmaktadir. Fakat siitteki laktoferrin orani hayvanlar
arasinda da farklilik gostermektedir. Domuz, insan ve fare
tirlerinin  siitlerinde laktoferrin seviyesi fazla olmasina
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ragmen inek ve gevis getiren hayvan tiirlerinin siitlerinde
diistiktiir. Laktoferrinin yapisinda demir bulunur ve demire
(Fe+3) kars: affinitesi ¢ok yiiksektir. Asidik kosullarda dahi
demiri baglama kapasitesine sahiptir (28). Laktoferrin gida
sanayisinde yagsiz siitten ya da peyniraltt suyu tozundan
iretilmektedir. Laktoferrinin proteolize karst oldukca
dayanikli olmasi, demir baglama kapasitesinin fazla olmasi
ve bu oOzelligi ile transferin ailesi i¢cinde ¢ok diisiik pH
seviyelerinde etki gosteren tek protein olmasi bu katki
maddesine pek c¢ok fonksiyonel o6zellik kazandirmistir.
Laktoferrin  antibakteriyal, antiviral, antiprotozoal ve
antifungal o6zelliklere de sahiptir. Ornegin; E. coli,
Staphylococcus  epidermidis, Streptococcus pnemonia,
Staphylococcus aureus, Vibrio cholera, Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumonia, Salmonella
Typhimurium, Shigella dysenteria'nin da dahil oldugu
patojen bakterileri ve hatta bazi viriisleri inhibe edebildigi

ifade edilmektedir (3, 29).
1.5.6.Laktoperoksidaz

Laktoperoksidaz taze ¢ig siitte dogal olarak bulunan bir
enzimdir. Sig1r siitii yaklasik 30 mg/L laktoperoksidaz igerir
ve konsantrasyonu laktasyon boyunca oldukca sabittir.
Laktoperoksidaz kendi basina antimikrobiyal etkiye sahip
degildir. Ancak hidrojen peroksit (H20;) varliginda
tiosiyanat iyonunu (SCN-) okside etme Ozelligine sahiptir.
Elde edilen kimyasal bilesik taze ¢ig siitte antibakteriyal bir
etki gosterir. Streptokoklar ve laktobasiller gibi bazi normal
bagirsak biyotasina karsi ortaya ¢ikan bilesik bakteriostatik
bir etkiye sahipken bazi gram negatif bakterilere Grnegin
E.coli ve Pseudomonaslara karsi ise bakterisidal etkisi
vardir. Laktoperoksidazin biyosidal aktivitesi katalize ettigi
kimyasal reaksiyonlarin triinlerinden kaynaklanmaktadir.
Reaksiyonun ana olan hipotiosiyanat ¢esitli
proteinlerin tiol gruplar1 ile etkilesime girer ve bu da
patojenler mikroorganizmalarin hayatta kalmasi i¢in kritik
oneme sahiptir (30).

urini

1.5.7.Propiyonik asit (E 280)

Propiyonik asit alifatik monokarboksilik bir asittir. 1913
yilindan beri koruyuculuk ozellikleri bilinmektedir.
Propiyonik asit ¢ok hos olmayan ve hafif keskin bir kokuya
tuzlart ise hafif peynirimsi bir lezzete sahiptir (1).
Propiyonik asit Propionibacterium fermentasyonu ile bazi
siit Urtinlerinden elde edilir (31). Propiyonik asidin sodyum
tuzu kalsiyum tuzundan daha ¢6zlnur 6zelliktedir ve ikisi de
su ile kolaylikla karigir. Propiyonatlarin optimum aktivite
gosterdikleri pH degeri 5'e¢ kadar ¢ikabilmektedir.
Propiyonatlarin mayalara karst etkisi olmamakla birlikte
kiiflere karsi sodyum benzoattan daha etkili olduklar
bilinmektedir. Propiyonik asit Isvigre tiirii peynirlerde
dogal olarak bulunmakta ve oran olarak % 1'e kadar
¢ikabilmektedir (1). Tirk Gida Kodeksi Gida Katki
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Maddeleri Yonetmeligine goére propiyonik asit, sadece
olgunlastirilmis peynirlerde yilizey uygulamalarinda katki
maddelerinin kullanimina iligkin olarak herhangi bir sayisal
maksimum miktarmn belirlenmedigini ifade eden ‘quantum
satis’ olarak belirtilmistir (2). Yapilan bir ¢alismada (31);
starter kiiltiirlerden {iretilen ii¢ zayif organik asidin L.
monocytogenes, Salmonella spp. ve pek c¢ok farkh
mikroorganizmalara  karst aym1  pH
antimikrobiyal etki etme siralamalari propiyonik asit> asetik
asit>laktik asit seklinde oldugu ortaya konmustur.

derecelerinde

1.5.8.Asetik asit (E 260)

Asetik asit sirkenin temel maddesi olup (CHs:COOH)
monokarboksilik yapida bir organik asittir. Saf asetik asitin
kalsiyum asetat, sodyum asetat, potasyum asetat ve sodyum
diasetat tuzlart antimikrobiyal etkili maddeler olarak
bilinmektedir. Asetik asit bilesikleri gida endiistrisinde
yalnizca  antimikrobiyal olarak degil asitlestirici,
selatlastiric1 ve lezzet verici olarak da kullanilmaktadirlar.
Asetik asit ve tuzlari, pH diistiikkge artis gosteren koruyucu
katk1 maddeleridir (1). Asetik asit ve tuzlari i¢in giinliik alim
degeri ile ilgili herhangi bir kisitlama yoktur. Ozellikle
balik, salamura et, salata sosu, ketcap, mayonez ve bebek
mamalarinda kullanilmaktadir (31). Tirk Gida Kodeksi
Gida Katki Maddeleri Yonetmeligi’ne gore asetik asit
sadece yapilan
kullaniminda ‘quantum satis’ olarak belirtilmistir (2).

peynir altt  suyundan peynirlerde

1.5.9. Benzoik asit (E 210)

Genellikle sodyum tuzu formunda (CsHsCO:H), kuru erik,
ham karanfil, yogurt ve tar¢in gibi farkli gidalarda dogal
olarak bulunan benzoik asit antimikrobiyal etkili katki
maddesi olarak gida endiistrisinde uzun yillardir
kullanilmaktadir. Sodyum tuzunun tercih edilmesinin nedeni
serbest asidin diisiik ¢oziiniirliligiidiir. Tuz aside doniiserek
aktif forma gecer. Dissosiye olmamis benzoik asit
molekiiliiniin koruyucu aktivitesinin oldugu ve bu asidin
lipofilik dzelliginin mikroorganizmalarin inhibe edilmesinde
ya da oldiirilmesinde etkili oldugu disiiniilmektedir (1).
Benzoik asidin optimum mikrobiyal inhibisyonu igin pH
aralig1 2,5-4 olup sorbik veya propiyonik asitten daha diisiik
degerdedir. Sodyum benzoatin farkli gidalarda genel
kullanim oram1 %0,05-0,1mg/kg arasinda degismektedir
(32). Sodyum benzoatin antimikrobiyal etkisinin en fazla
maya ve bakteriler tizerine oldugu kiiflere kars1 ise daha az
etkisinin oldugu bilinmektedir. Uygun sartlar olustugu
takdirde benzoik asidin bakterisidal, bakteriyostatik,
fungisidal ve fungistatik etkisini daha fazla oldugu ifade
edilmektedir (33).




Alan ve Oksliztepe

1.5.10.Siit ve siit iiriinlerinde kullamilan diger katki
maddeleri

a) Kosineal, Karminik Asit, Karminler (E 120): Sadece
kirmizi damarli peynir ve kirmizi pesto peyniri

b) Klorofillerin ve Klorofilinlerin Bakir Kompleksleri
(E141): Sadece adacayli Deby peyniri, yesil ve kirmizi pesto
peyniri, wasabi peyniri ve yesil mermer yapili otlu peynir

c) Anatto, Biksin, Norbiksin (E 160 b): Sadece
olgunlastirilmis turuncu, sar1 ve kirik beyaz renkte peynir ile
yesil ve kirmizili pesto peyniri

d) Paprika Ekstrakti, Kapsantin, Kapsorubin (E 160 c):
Sadece olgunlastirilmig turuncu, sar1 ve kirik beyaz renkte
peynir ve kirmizi pesto peyniri

e) Siit Analoglarina ilave Edilenler- Quantum Satis: E 170:
Kalsiyum karbonat, E 331: Sodyum sitratlar, E 332:
Potasyum sitratlar, E 333: Kalsiyum sitratlar, E 380:
Triamonyum sitrat, E 500: Sodyum karbonates, E 501:
Potassium karbonatlar, E 503: Amonyum Kkarbonatlar, E
504: Magnezyum karbonatlar, E 524: Sodyum hidroksit, E
423: Son (rlinde 240 mg/kg.

f) Islenmis Peynirlerde (E 423): Son (iriinde 120 mg/kg (2).
2. Sonug

Insanoglunun dogumunu takiben almaya basladig1 ve yasam
stiresi boyunca siirekli olarak tiikettigi gida maddelerinin
basinda siit ve siit tirlinleri gelmektedir. Memeden sagildigi
ilk anda steril kabul edilen st uygun kosullarin
saglanmadigi durumlarda kalitesi bozulan ¢ok nadir bir
iriindiir. Siit ve siit triinlerinin dayanma siiresini artirmak,
kalitesini uzun slre muhafaza etmek, sutt Grune
doniistiiriirken olasi hatalar1 bertaraf edebilmek igin gesitli
gida katki maddeleri ve ozellikle antimikrobiyaller bilingli
veya bilingsiz bir sekilde siitlere ilave edilmektedir. Ancak
kas yapalim derken gozii ¢ikarmak misali siitiin dogasi da
bozulmaktadir. Bu nedenle yasalarla kontrol altina alinmaya
calisilan gida katki maddelerinden birisi de antimikrobiyal
etkili olan gida katki maddeleridir.

Gida katki maddelerinin temel amaci tiiketicinin kaliteli,
saglikli ve en ekonomik iiriine ulasabilme imkanlarin
saglamak ve tirlinlin duyusal kalitesinde olusan degisimleri
direkt tiiketiciye hitap edecek ve {irlinlin satisin1 olumlu
yonde etkileyecek sekilde uygulamaktir. Gidalarin
mikrobiyal bozulmalarin1 engellemek i¢in kullanilan gesitli
antimikrobiyal etkili katki maddelerine ilaveten dogal
yapida olan (lakferrin, nisin gibi) antimikrobiyal etkili katki
maddelerinin kullanimindaki artis da bir¢ok tehlikeyi de
beraberinde getirmektedir. Gerekli denetimin yapilmadigi
iilkelerde insan saglig1 {lizerinde olan alerjik, kanserojenik,
mutajenik ve teratojenik etkiler goéz ardi edilebilmektedir.
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Yapilan arastirmalar neticesinde tespit edilen bu zararli gida
katki maddelerinin gidalarda kullanimi yasaklanmali ve
halkimizi bunlardan korumak asil amacimiz olmalidir.
Tarihsel siirece baktigimiz zaman tiiketicilerin gida katki
maddeleri konusunda gittikce daha cok bilinglendikleri
gorilmektedir.

Diinya Saglik Teskila (WHO) ve Gida ve Tarim
Teskilati'nin (FAO) ortak c¢aligmalari ile sekillenen
Uluslararast Gida Kodeks Komisyonu (Codex Alimentarius
Commission — CAC) ve bunun biinyesinde olusturulan
Birlesik Gida Katkilar1 Uzman Komitesi (JECFA-The Joint
FAO/WHO Expert Committee on Food Additives- Gida
Katkilart FAO/WHO Ortak Uzmanlar Komitesi) gida katki
maddelerinin giivenilirligi hakkinda ¢alismalar yapmakta ve
bu maddelerle ilgili kurallar1 saptamaktadir. Katki
maddelerinin iiretilmesinde kullanilan maddeler genis bir
yelpazede yer almaktadir. Uluslararasi kuruluglar tarafindan
kabul edilen katki maddelerine bir numara verilmistir.
Avrupa Birligi'nde kullanilmasma izin verilen katki
maddelerinin numaralarina E kodu eklenmektedir. Katk1
maddelerinden sadece aroma maddelerine E kodu veya
numara verilmemistir. E kodu alan katki maddesi yetkili
merciler tarafindan kullanilmasina izin verilmeden once
bilimsel olarak detayli bir sekilde arastirilmis ve insanlarin
tiketimi i¢in kesinlikle giivenli oldugu kanitlanmis
demektir. JECFA, EFSA (Avrupa Gida Giivenligi
Otoritesi) ve Amerika da FDA (ABD Gida ve llag Idaresi)
maksimum kullanma dizeylerine karar vermek igin uzun

yillar devam eden tiim toksikolojik  ¢alismalari
degerlendirerek  gida  katki  maddelerinin  iriinde
bulunabilecegi limitleri belirlemektedir. Avrupa’da Codex
Alimentarius olarak adlandirilan standartlar

hazirlanmaktadir. Ulkemizde Avrupa Birligi yonetmelikleri
esas almarak Tarim ve Orman Bakanligi tarafindan
mevzuatlar olusturulmaktadir.
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Ozet: Demodikozis olgusu ézellikle immunsupresif ve sekonder hastaliklara maruz kalmis kopeklerde deri bagisiklik sisteminin zayiflamasi
sonucu demodeks akarlarinin kil folikiilleri ve deri yiizeyinde ¢ok fazla sayida artmasi ile karakterizedir. Klinik tan1 zor olmamakla birlikte
veteriner hekimler tarafindan enfestasyonun siddetinin etkili teshis yontemleriyle belirlenmesi ve bu hastaliga uygun etkili tedavi
yontemlerinin kisa siirede uygulanmasi, hastaligin kontrol altina almmasi agisindan olduk¢a 6nemlidir. Tanida invaziv olmayan yéntemlerin
secimi hem hasta kdpeklere hem de hasta sahiplerine hastaligin tedavi siireci boyunca olumlu etkileri olacaktir. Siiper yapistirict bask: (SSI)
yontemi, uygulama esnasinda hastaya ¢ok az rahatsizlik veren renksiz ve yari saydam yapistirict 6zelligi ile folikiiler bakinin ve akar
izolasyonunun kolay oldugu invaziv olmayan bir yontemdir. Tedavi protokolleri agisindan ise son zamanlarda genellikle agiz yoluyla yapilan
akarisit kokenli tek doz uygulamalar yayginlasmustir. Ozellikle fluralaner etken maddeli preparatlar gibi tek doz uygulama ile kisa siirede
etkin sonug alinabilen giincel tedavi yontemleri dikkati cekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kopek, Demodikozis, SSI, Fluralaner, Tani, Tedavi

General Diagnosis and Treatment Methods in Demodicosis of Dog

Abstract: Demodicosis case is characterized by the excessive increase of demodex mites on the hair follicles and skin surface as a result of
the weakening of the skin immune system, especially in dogs exposed to immunosuppressive and secondary diseases. Although clinical
diagnosis is not difficult, determination of the severity of infestation by effective diagnostic methods by veterinarians and it is very important
to apply effective treatment methods suitable for this disease in a short time in order to control the disease. The selection of non-invasive
methods in diagnosis will have positive effects on both sick dogs and patient owners throughout the treatment process of the disease.
Superglue slide impression (SSI) method is a non-invasive method in which follicular view and mite isolation are easy with its colorless and
translucent adhesive feature that causes little discomfort to the patient during application. In terms of treatment protocols, single dose
applications of acaricide origin, which are usually orally administered, have become widespread recently. Especially, current treatment
methods such as fluralaner active ingredient preparations, that can achieve effective results in a short time with a single dose application draw
attention.

Keywords: Dog, Demodicosis, SSI, Fluralaner, Diagnosis, Treatment
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1.Giris

Demodektik uyuz, kizil uyuz veya folikiiler uyuz olarak da
adlandirilan demodikozisin etkeni olan Demodex canis, geng
kopek derisinin, 6zellikle kisa tiiylii irklarin dogal florasinin
bir sakinidir ve emzirme sirasinda anneden almir (1).
Demodikozis, D. canis'in asir1 ¢ogalmasma bagl olarak
kopeklerde gorilen parazitik inflamatuar bir deri
hastaligidir. Demodeks akarlari, normalde konakgilari
Uzerinde olumsuz etkilere neden olmayan, ancak bazen
firsatc1 patojen olarak hareket edebilen parazitler olarak
diistiniilmektedir. Bu akarlar derinin kil kdklerinde ve yag
bezlerinde bulunur ve beslenir (2). Demodeks akarlarinin,
memeli derisinin saprofitik parazitleri oldugu
varsayilmaktadir ve insanlar da dahil olmak tzere hayvanlar
genellikle herhangi bir Klinik demodikozis belirtisi

X: guvenc.gokalp@yobu.edu.tr

gostermeyen tasiyicilardir (3). Bu hastalik, akarin kil
koklerinde ve yag bezlerinde cogalmasina ve alopesi,
kizariklik, kabuklanma, tity dokiilmesi, piistiiller ve ikincil
enfeksiyonlara yol agmasina izin verir (4). Cogu memelide
Demodeks, firsat¢i bir patojen gibi davranir ve kutanoz
ortam parazitin ¢ogalmasma elverisli ise akarin paraziter
aktivite gosterme potansiyeli artabilmektedir (5). Etkenlerin
say1st bagisiklik sistemi tarafindan kontrol altinda tutulur.
Immun sistem zayifladiginda, etkenler ¢ogalmaya ve
hastalik olusturmaya baglarlar (6). Akarlarin deri kazima
veya trikografi ile teshisi zor olabilmektedir. Ayrica,
degerlendirilen tiim saglikli kopeklerde demodekse ait DNA
tespit edilmistir (7). Cogu tiirde, demodikozis yalnizca bulas
yoluyla, diger hastaliklar nedeniyle bagisikligi zayiflamisg
hastalarda veya bagisiklik sistemini baskilayici tedavilere
maruz kalinan durumlarda ortaya c¢ikar. Demodikozis,


https://orcid.org/0000-0001-9249-3567
https://orcid.org/0000-0001-9249-3567
https://orcid.org/0000-0001-9159-3240

Gokalp ve Kirbas

Bozok Vet Sci (2020) 1, (1-2): 51-60

bagisiklik sistemi baskilanmig insanlarda, kdpeklerde ve
kedilerde bildirilmistir. Kedilerdeki Demodex gatoi haric,
kdpeklerde demodikozis olgusu gen¢ hayvanlarda da ortaya
¢ikmaktadir (8).

2.Etiyoloji

Demodeks, eklembacaklilarin Arachnida sinifindan Acari alt
sinifinin dyesidir ve bu akarlar, kopekler dahil memelilerin
c¢ogunun normal deri mikrobiyomunun bir parcasi olarak
kabul edilir (9). Kopeklerde morfolojik olarak farkli iic
demodeks tiri tanimlanmistir. Bunlar D. canis (orta
uzunlukta opistosoma), Demodex injai (uzun opistosoma) ve
Demodex cornei (kisa opistosoma) olarak adlandirilmistir
(10). Bu akarlar, yag folikiillerindeki habitatlar1 ve solucan
benzeri morfolojileri ile ilgili olarak eski Yunancadaki demo
(domuz yag1) ve dex (sikici solucan) isimleri birlestirilerek
Demodeks adin1 almistir (11). Demodeks'in dis iskeleti kitin
ile kaphdir ve ii¢ parcadan olusur: gnathosoma (agizlik: oral
igne ve cift penceler), podosoma (pence benzeri apendisli
dort ¢ift bacak) ve opistosom (kuyruk). Erkek tireme organ
podosomun dorsal tarafindadir ve disi ireme acikligi
podosomanin ventral tarafindadir (12).

Gnathosoma

Podosoma

Opisthosoma

Sekil 1: Demodex canis’in morfolojisi (13)

D. canis, uzun goévdeli, solucan benzeri akardir. Trapezoid
bas yapisi, uzun ve biraz daha genistir. Epimeral plakalari
trapeziod seklindedir. Karin boélgesi uzundur ve arka ucu
sivridir. Disi akarlar genellikle erkeklerden daha uzundur.
Ayrica erkek akarlarin boyutu ¢ok degisken olabilir.
Yetigkin disinin toplam viicut uzunlugu 177-265 pm ve
erkegin toplam wviicut uzunlugu 146-251 pm'dir (14).
Demodex akarlari, Arachnida smifimmn  Demodicidae
familyasina ait permanent parazitlerdir. Simdiye kadar
insan, kopek, koyun, kedi, domuz gibi 11 memeli tirinde
kil kokleri ve yag bezleri ve i¢ organlart istila edebilen
taniml1 140 tiir veya alt tiire sahiptir (15). Tarihsel olarak,
demodeks akarlarindaki tiirlerin belirlenmesi, morfolojik
ozelliklere  ve konaga
dayandirilmistir. Son birkac yilda, demodeks DNA'sin1 6zel
olarak cogaltmak i¢in PCR (Polimeraz Zincir Reaksiyonu)

akar tirlerini  barmndiran

52

teknikleri
calismada tiirleri ayirt etmek i¢in kullanilmstir (16, 35-37).

gelistirilmigtir ve bunlar birka¢ filogenetik

Demodeks cinsinin iiyeleri arasinda 16S rRNA geninin 18S
rRNA genine nazaran niikleotid ¢esitliliginin bes kat daha
fazla olmasi 16S rRNA genini kullanarak tiirler arasinda
ayrim yapmanin daha avantajli ve daha etkili olmasini
saglamaktadir. Niikleotid c¢esitlilikte D. canis, Demodex
folliculorum ve D. brevis gibi diger tiirlerde de benzerlikler
goriilmektedir (17). 16S rDNA kullanilan iki ¢aligma, kopek
derisinde iki farkli tiiriin oldugunu belirlemistir: D. canis ve
D. injai. Bu g¢aligmalara gore, kisa govdeli akar (zaman
zaman D. cornei olarak anilir), D. canis'in morfolojik bir
varyantidir ve onu ikincisinden ayirmak igin yeterli olmayan
genetik farkliliklar bulunmaktadir. Daha &nce yapilan bir
caligma bu bulguyu desteklememistir, ancak D. canis ve D.
cornei'nin farkl tiirler oldugunu belirlemistir. D. canis ve D.
injai, farkli klinik bulgulara sahiptir ve 1s1k mikroskobu
kullanilarak boyuta gore kolayca ayirt edilebilir (16).

2.1.Kdpeklerde demodikozis

Kdpeklerde demodikozis, prognostik tavsiyeye yardimet
olmak, tani ve tedavi yaklasimlarina rehberlik etmek icin
genellikle baslangi¢ yasina (juvenil veya yetiskin) ve
hastaligin derecesine (lokalize veya genellestirilmis) gore
siiflandirilir (18). Kopeklerde en sik bildirilen akar tiirti, kil
koklerinde, yag bezlerinde ve yag bezi kanallarinda yasayan
D. canis'tir. Ayrica, kil koklerinde ve yag bezlerinde de
yasayan, daha c¢ok iatrojenik Cushing
hipotiroidizm teshisi konulan yetiskin kdpeklerde ise D.
injai tiri de bulunmaktadir (19).

sendromu ve

Tablo 1: Demodikozisin yasa gore olusumu (n=22) (1)

Yas gruplari Demodikozisli kopek sayis Yzdesi
0-1 yas 8 36,36
1-3 yas 7 3182
3-5 yas 4 18,18
> 5 yas 3 13,64

Demodeks akari, dogumdan sonraki ilk birkag giin iginde
disi kopekten yavru kopeklere kontakt deri yoluyla bulagir
(20). Kopekler de dahil olmak fiizere ¢ogu memelinin
mikrobiyotasinin bir pargast olarak kabul edilir. Normal
sartlar altinda, hayvanin derisinin sebumuyla beslenirler,
kommensal olarak yasiyor gibi goriiniirler ve sadece firsatci
olarak patojeniktirler (21). Kopeklerde demodikozis inatgi
bir dermatopatik  sonugtur. Demodeks akarlarinin
proliferasyonu agirlikli olarak kil kdoklerinde meydana
gelmektedir (20). Kopeklerde demodikozis, patogenezinde
biitiinleyici bir rol oynayan ¢esitli immiinolojik ve genetik
bilesenleri igerdigi kabul edilen karmasik bir enfeksiyondur
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(22). Demodikozisin  etiyopatogenetik mekanizmalart
bilinmemektedir; bununla birlikte kanitlar, demodikozisin
CD4+T lenfositlerinin disfonksiyonu ile iliskili oldugunu
gostermektedir. Bu islev bozuklugu, immunsupresif, kronik
enfeksiy0z-parazitik, endokrin veya neoplastik hastaliklara
bagli olara olusan immunsupresyondan kaynaklanmaktadir.
Enfeksiyonun ortaya ¢ikmasiyla D.
¢ogalmast kutandéz immiinolojideki degisiklikleri devam
ettirir. Bu degisiklikler immun sistem hiicreleri ile onlarin
apoptotik mekanizmasindaki degisiklikleri kapsar (23).
Generalize demodikozisli kopeklerin T lenfositlerinde
fonksiyonel immiin yetmezlik egilimi mevcuttur (13).
Generalize kopek demodikozisi, muhtemelen genclerde
yetersiz beslenme veya endoparazitizm, yetiskin kdpeklerde
ise, kemoterapi, neoplazmalar, hipotiroidizm veya
hiperadrenokortizm dahil olmak Uzere genellikle altta yatan
sistemik hastalik veya cesitli nedenlerden kaynaklanan
immiinsiipresyonun bir sonucu olarak ortaya g¢ikabilen bir
hastalik formudur (24). Bazi generalize demodikozis
hastalarinda ise Malassezia ve Staphylococcus tirleri gibi
sekonder patojenlerin agir1 ¢ogalmasi ile sekonder olarak
piyoderma, muhtemelen hastaliktan etkilenen képegin deri
mikro ¢evresi iizerindeki immiinosupresif etkiye bagl olarak
olusur. Boyle durumlarda derinin yapisina uygun
antibiyotikler ile tedavi etmek gerekmektedir (25). Etkili
akarisidal tedaviye ek olarak, basarili tedavi potansiyelini en
ist diizeye c¢ikarmak icin eszamanli bakteriyel deri
enfeksiyonu, dahili parazitizm ve altta yatan sistemik
hastaligin  tedavisi yapilmalidir (26). Geng yetiskin
kopeklerde generalize demodikozisin, genetik ve immin
yetmezlikle iliskili oldugu diistiniilmektedir. Safkan
kopeklerde goriilme sikligimi azaltmak icin generalize
demodikozisli kopeklerin iiretilmesinden ka¢inilmalidir. Son
uluslararas1 tedavi kilavuzlarinda ise akaridisal tedavi
gerektiren her kopegin kisirlastirilmast  Onerilmektedir
(10,26). Hayvanlarda normal faunadan patojenik aktiviteye
gecisteki degisim, normal akar popiilasyonundaki artigla
iliskilidir. Hayvanlarin derisindeki akarlarin sayica artist
gerceklestiginde, genellikle bu durum mevcut olan deri
hastaligin1 klinik agidan yansitir. Derideki bozukluga bagh
belgelenmis en  Onemli neden, kutanéz  akar
popiilasyonundaki artisla sonuglanan kopeklerin
demodikozisidir (11).

canis akarlarmin

3.Klinik bulgular

Lezyonlarin boyutuna goére demodikozis, lokalize veya
generalize olarak simiflandirilir. Generalize form, en siddetli
kopek deri hastaliklarindan biri olmakla birlikte yeterince ve
derhal tedavi edilmezse yasami tehdit edebilir (27).
Hastaligin klinik tablosu genellikle eritem, pistiiller,
kabuklar, hiperkeratoz ve alopesi ile sik goriilen bir
komplikasyon olarak sekonder piyoderma ile iligkilidir (22).
Etkilenen kopeklerde, alopesi, eritem, papiiller, kasint1 ve
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hiperkeratoz  gibi semptomlarin  bir kombinasyonu

goriilebilir. Bu kdpeklerde baskin semptomlar kasimti,
alopesi, eritem, papuller ve hiperkeratozdur (1).

Tablo 2: Kopeklerde kronik generalize demodikozisin klinik
tablosu (n=12) (2)

Klinik bulgular Goriilme sikhigi (n=12) Gorilme yuzdesi (%)
Kasintt 11 91,6
Alopesi 11 91,6
Eritem 11 91,6
Papil 5 416
Hiperkeratoz 5 41,6

Lokalize demodikozis, hafif ve iyi huylu, kendi kendini
sinirlayan yaygin bir hastaliktir ancak generalize form, deri
lekeleri ile ortaya cikar ve tedavi edilmezse yasami tehdit
edebilen multifokal, eritemli, kismen alopesik ve kabuklu
makiillerin oldugu ilerlemis lezyonlara neden olabilmektedir
(4). Kortikosteroid veya imminosupresif ilaclar ile tedavi
edilen her kopekte demodikozis gelisimi olmadig1 goz
Ontine alindiginda, kofaktorlerin veya spesifik genetik
profillerinin klinik demodikozis gelisimi i¢in gerekli
etkenler oldugu diisiiniilmektedir (28). D. canis veya D. injai
etkenlerini belirlemek i¢in PCR kullanimi her iki akar igin
de tedavi prosediirlerinin ayni olmasindan dolayr klinik
olarak bir fark yaratmamaktadir. Bununla birlikte, D. injai'yi
bulmak daha zordur. Bu nedenle, taginan akar sayisi daha
diisiiktiir ve bazen klinik olarak uyusan vakalar (Srnegin,
yaglt deri lezyonu) veya deri siyriklarinin olmadigi
durumlarda goralebilir (16). Peri-folikalit, mural folikulit ve
furunkiiloz, icindeki
etkisine bagli olarak hastaligin her iki klinik formunda da
demodikozis ile gozlenen histopatolojik bulgulardir.
Bununla birlikte, lezyonlarin ciddiyeti, piyoderma ile
karakterize sekonder bakteriyel enfeksiyonun varligma ve
kapsamina bagli olarak degisebilir (13). Demodikoziste
klinik  semptomlar  gerileyebilir.
Generalize demodikozis tipi daha siddetlidir ve hatta
bakteriyel sekonder enfeksiyon durumunda 6limcil olabilir.
Bu durum lokalize formlardan geligebilir veya geng ve
yetiskin olmayan kopeklerde kendiliginden ortaya ¢ikabilir,
fakat ayn1 zamanda, 6zellikle siddetli stres altinda veya altta

demodeks akarinin kil folikiilleri

tedavi  olmaksizin

yatan hastaliklara sahip olan yashi hayvanlarda da ortaya
¢ikabilir (10). Kronik tedavi sonucu Demodeks akarlarinin
neden oldugu pododermatitis, Staphylococcus aureus ve
spp.  enfeksiyonlar1 ile  komplike  hale
gelebilmektedir (29). Alopesi, yaygin 6dem, kizariklik ve
kasintiya bagli kanayan piistiiller gibi klinik belirtilerinin
yanisira yliz, mandibular bolge derisi, on ayaklar, arka

Proteus
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ayaklar ve govde sirtinda irin olusturan bakterilerce
lezyonlar olusturulur (30). Lenfadenopati genellikle
hastalikla iligkilidir ve sekonder bakteriyel enfeksiyonlarda
sik¢a goriilmektedir. Erken generalize forma sahip bazi geng
kopeklerde kendi kendine iyilesme gorilse bile, hangi
hayvanlarda genel durumunun daha siddetli
gecgecegini klinik olarak belirlemek imkansizdir (10). Klinik
belirti ve lezyonlarin agirlasmasi akarlarin ¢ogalmasi ve deri
hastaliginin ilerlemesi kotii barmnma sartlari, yetersiz
beslenme ve kontamine ortam gibi predispozan faktdrlerden
kaynaklantyor olabilir (31).

duruma

4. Tam

Hastaligin tanis1 ¢ogunlukla mikroskop altinda incelenen
deri kazinti bulgularina baghdir. Kil koklerindeki akar
etkisinin neden oldugu iltihaplanma ve tahris ile
dermatolojik lezyon ve belirtilerin boyutu teshise katkida
bulunabilir (22). Derin deri kazima, trikogram ve asetat bant
teknikleri  gibi  geleneksel  yontemler  kullanilarak
demodikozis tanisinin konulabilecegi belirlenmistir. Bu
yontemlerin  gosterdigi yuksek hassasiyet ve 6zgullik,
folikiiler ostiadan ekstriizyonu kolaylastiran  yiiksek
diizeydeki akar istilasina bagh olabilir (23).

Kopek demodikozisi icin geleneksel altin standart tani
yontemi olarak kabul edilen derin deri kazintis1 yontemi
hayvanlarda travmatik etki gostermektedir ki bu durum
hayvan sahipleri tarafindan da olumsuz karsilanmaktadir
(32). Trikogram ve asetat bant yontemleri, tedavi
uygulandiktan sonra tani agisindan daha az etkilidir ve
terapotik izleme igin yalnizca deri kazintilari kullanilabilir
(33).

Tablo 3: Ug teshis tekniginden izole edilen ortalama Demodeks
akar sayisi (34)

Teshis teknigi Alnan érnek sayisi Ortalama Demodeks sayis1

Deri Kazima 20 5.45 +1.05
Trikogram 20 1.10+0.9
Asetat bant 20 3.50£0.83

Kopek demodikozisinin hizli teshisi i¢in daha az invaziv,
duyarli, uygulamasi kolay ve alan odakli bir tanm1 yontemi
olusturmak gerekir. Siiper yapistiricili baski (SSI) yontemi
kopeklerde demodikozis igin yeni, hizli, hassas, uygulamasi
kolay, hayvan dostu, daha az travmatik ve alan odakli tani
uygulamasidir. Bu yontem canli demodektik akarlar1 ve anti
paraziter tedavileri izlemek i¢in kullanilabilir (32). Diger
akar teshis yontemlerinden biri de eksiidanin piistiillerden
veya drenaj yollarindan dogrudan incelenmesidir ve bu
yontemle akarlar ortaya c¢ikarilabilir. Eksiidayr bir lam
alarak toplanabilir, mineral yag

tizerine numuneler
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kullanildiktan sonra lamelle kapatarak mikroskobik bak1
yapilabilir (8).

Klinik ortaminda demodeks akarlarini tespit etmek i¢in PCR
kullanimimin artilar1 ve eksileri arastirilmis bu testin klinik
uygulama i¢in yararli oldugu disiiniilmiistir. PCR'nin
demodikozis teshisi igin standart yontemlerin (deri kazima,
kil Ornegi toplama, bant seridi) yerini alamayacagina
inanilmaktadir. Bunun nedeni ise yapilan ¢aligmalarda D.
canis, klinik semptom gdstermeyen normal kopeklerde PCR
kullanilarak arastirilmis ve %100'inde etkene rastlanilmistir.
Boylelikle pozitif bir PCR testinin klinik hastalikla
korelasyon gosteremeyecegi belirlenmistir (35-37). PCR
yontemi ise bu olguda hastalikla iliskili yeni bir akarin veya
yeni bir popiilasyon olusup olusmadigi hakkinda fikir
verebilmektedir. Ornek olarak PCR, klinik semptom
gostermeyen saglikli kopeklerde D.injai etkeninin gorulme
sikhigim1 veya filogenetik dagilimini belirleyebilmektedir
(16).

Akut faz yamt, lokalize demodikozisden ziyade generalize
formda belirlenmis ve generalize demodikozisli kdpeklerde
C-reaktif protein (CRP) ve haptoglobin (Hp)'de 6nemli
artislar gozlenmistir. Generalize demodikozis formuna sahip
kopeklerde albiimin degerlerinde &nemli degisikliklerin
olmamasi beklenmedik bir bulgu olmustur, ¢iinkii albiiminin
negatif bir akut faz proteini oldugu disiiniildiigiinden
enfeksiyon kosullarinda azalmasi gerektigi belirtilmistir.
Albliminin, enflamasyonun teshisi ve izlenmesinde diger
akut faz proteinlerine kiyasla daha diisiik klinik degere sahip
oldugu da agiklanmistir (38).

Ektoparazitlerin beslenme aliskanligi, ¢ok sayida kan
parametresinin degismesiyle sonuglanir. Hematolojik ve
biyokimyasal parametreler enfestasyonun ciddiyetini teshis
etmede ve enfestasyona sahip kopeklerin kontroliinde
yardimcr olabilmektedir. Gera ve arkadaslari,
dermatolojik bozukluklarda, 16kotoksinlerin salinmasina ve
kan dolagiminda daha fazla notrofil salimina ve 16kositoza
neden olan hiicre yaralanmalarina bagli olusabilecek yliksek
notrofil seviyelerini bildirmislerdir (39).

Ayrica,

Koétiilesen saglik durumunun sonucu olarak gida alimindaki
azalma ve sistemik hastalik, kirmizi kan hiicrelerinde

azalmaya neden olabilir (59). Dahasi, demodeks
enfestasyonunun bir sonucu olarak deri protein kaybi
anemiye neden oldugu gibi dokularda demodeks

kaliciligmin ardindan ilerlemis antijenik stimiilasyonu ve
agir1 duyarlhilik reaksiyonu, lokositlerin ve eozinofillerin
yiikselmesine neden olabilmektedir (22). Kirmizi kan
hiicrelerinde (RBC) ve paketlenmis hiicre hacminde (PCV)
onemli bir azalma goézlenmis, hastalarda hem beyaz kan
hiicrelerinde (WBC) hem de eozinofillerde kontrol verilerine
kiyasla 6nemli artiglar kaydedilmistir (59). Eozinofili, deri
dokularinin tahrig olmasina ve mast hiicrelerinin histamin
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salgilamas1 i¢in uyarilmasmna bagli olabilir. Dolayisiyla
histamin, eozinofiller i¢in kemotaktiktir ve eozinofili gelisir
(39). Ayrica, kopeklerde yiiksek globulin diizeylerinin en
yaygin nedenlerinin kutandz parazitizm ve piyoderma
oldugu ve bu kutandz paraziter hastaliklardan birinin
demodikozis oldugu da bildirilmistir (22).

Toll benzeri reseptorler (TLR'ler), dogustan gelen bagisiklik
sisteminde anahtar rol oynayan bir protein sinifidir. Bunlar,
mikroplardan tiiretilen yapisal olarak korunmus molekiilleri
tantyan, genellikle makrofajlar ve dendritik hiicreler gibi
sentinel hiicreler {izerinde eksprese edilen tek gecisli zar
yayilan reseptorlerdir. (40). Generalize demodikozisli
kopeklerin deri lezyonlarinda ve periferal kan mononiikleer
hiicrelerinde (PBMC), TLR ’nin ve immiino-regulator sitokin
geninin ekspresyonundaki degisiklikler rastlanilmistir (41).
Saglikli olanlara kiyasla demodikozisli kopeklerde (Lokal ve
Generalize) onemli oOl¢iide azalmis TLR4 ve TLR6 gen
ekspresyonu gozlenirken TLR2 gen ekspresyonu o6nemli
olgiide artmustir (9). ik savunma hatti olarak kabul edilen
dogustan gelen bagisiklik yamiti, insan ve kopek
demodikozisinde az da olsa arastirilmigtir, ancak bazi
kanitlar, kitin tasiyan organizmalarin TLR ekspresyonunu
artirarak dogustan gelen bagisiklik tepkisini modiile
edebilecegini one siirmiistiir (42). Generalize demodikozisli
kopeklerin deri lezyonlarindan periferal kan mononiikleer
hicrelerinde (PBMC), TLR2, TLR6, IFN-y, TGF-y ve IL-10
genlerinin ekspresyonu QRT-PCR (Kantitatif Revers-
Transkriptaz Polimeraz Zincir Reaksiyonu) ile ol¢lilmiis,
generalize  demodikozisli  kdpeklerin  periferal  kan
mononikleer hicrelerinde ve TLR ekspresyonunda 6nemli
Olglide artisa rastlanilmustir. Saglikli kopeklerde ise periferal
kan mononukleer hiicrelerinde ve TLR ekspresyonunda
onemli 6l¢iide azalma goriilmiistiir (41).

4.1.Siiper yapistiric1 baski (SSI) yontemi

Stiper yapistirict  kullanilarak uygulanan bu yontemde
hastaya ¢ok az rahatsizlik verecek sekilde ayni deri
bolgesine birkag ardistk uygulama yapma olanagi
sunmaktadir. Yapistirict tarafindan ¢ok az antijenik uyari
oldugundan dolay1 hastalarda bu maddeyi tekrar tekrar
kullandigimizda  hicbir  kontakt  dermatit  Ornegi
goriilmemektedir. Mikroskobik incelemeler altinda, bu
yapistirict renksiz ve yart saydam oldugundan folikiiler
bakmin gorselligini arttirip, akar tanima ve izolasyonunu
kolaylagtirmaktadir (11).

Stiper yapistirici baski (SSI) yonteminde deri drnegini elde
etmek ig¢in, segilen bir deri lezyonu bagparmak ile isaret
parmag1 arasinda sikistirilarak akarlar kil folikiillerinden
ayirilir ve temiz bir mikroskop lamina alindiktan sonra slayt
iizerine bir damla siiper yapistirici (siyanoakrilat igeren)
eklenir. Hemen, siliper yapistirici tasiyan kaygan yiizey,
sikica tutturulana kadar 30 saniye boyunca hafif basingla
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onceden sikigtirllmis ornek igin secilmis deri lezyonuna
uygulanir. Ayrica, kil biiyiimesi yoniinde deri lezyonundan
slayt elde edilir ve SSI {izerine bir damla immersiyon yagi
damlatilir. Son olarak da demodeks akarlarini saptamak i¢in
diisiik biiyiitmede (x 10 lens) mikroskop altinda incelenir
(26). Yiizey biyopsisi esnasinda deride gézeneklerde tikaglar
olusacagi gibi kullanilan siiper yapistirici baski yonteminde
stiper yapistiricinin toksik monomerleri akarlarin yaklasik
%50'sini 6ldurebilmektedir (43). Kutantz lezyonlardan SSI
yontemi ile hazirlanan slaytlar ile sekonder piyoderma tanisi
icin rutin deri sitolojisi de es zamanli yapilabilmektedir.
Boylelikle alinan orneklerden yapilan yaymada goriilen
notrofiller ve hiicre i¢i koklarin varligi sekonder
piyodermay1 dogrulayabilmektedir (41).

4.2.Asetat bant yontemi

Bu yeni teknik ise asetat bant preparatt kullanimi ile
lezyonlu deriden sikma yoluyla yapilan O6rmek alimi
yontemlerini  birlestirmektedir. Ornekleme igin deriye
yerlestirilen 10 cm'lik seffaf asetat yapigskan bant kullanilir
ve lezyonlu bélge 4-5 saniye boyunca sikilir (16). Bant
seridi ¢ikarilir ve bir mikroskop lami iizerine sabitlenir ve
bir 151k mikroskobu altinda incelenir. Bununla birlikte, asetat
bant yontemi ile yaklasik 1 cm2’lik deri bolgesindeki alanda
bulunan akarlarin sayilmasi, gereken terapétik uygulama
calismalar1 agisindan yeterli olmayabilir (32).

Bantlama tekniginde, deri kazima yontemlerinden daha az
demodeks akar1 ve trikogram tekniginden daha fazlasi
bulunur. Bantlama tekniginde de 6rnekleme isleminden once
deriye masaj yapilir ve bdylece dermis tabakasindaki akarlar
ylizeye ¢ikar ve kullanilan banda bantlanir. Bantlama
teknigi, deri kazima islemindeki gibi yapilmadigindan
dolay1 derinin daha derinlerinde bulunan akarlar banda
yapistirilamaz. Bantlama teknikleri, kazima tekniklerinin
yerine alternatif olarak kullanilabilir. Bantlama teknikleri,
Demodex canis'i kopeklerde deri kazima tekniklerinden daha
hassas bir sekilde izole edebilir (34). Deri stkmal1 asetat bant
yontemi, juvenil baslangigli generalize demodikozisi olan
kopeklerin terapotik takibi acisindan kullanilabilir. Deri
stkma ile asetat bant yontemi, deri kazima ydntemine gore
avantajlar sunar; hasta icin daha az travmatiktir ve deri
kazima yontemini yapmanin ¢ok zor oldugu veya hastayi
yaralama olasiligmin yiliksek oldugu periokiiler veya
interdijital anatomik alanlarda kullanilabilir. Deri sikma ile
asetat bant yonteminin bir dezavantaji, akarlarm canli mi
yoksa Olii mi oldugunun gozleminin zor olmasidir (44).
Ayrica, asetat bant yontemi, invitro ve invivo demodikozis
modellerinin gelistirilmesi, kiiltiir ortamindaki akarlarin
hareketini  gozlemleyerek  anti-demodeks  ajanlarimin
degerlendirilmesi gibi caligmalar icin gerekli olabilecek
canl1 akarlar1 toplamada sinirlt etkiye sahiptir. Akar canliligt
ve akar tirlerinin molekiiler tanimlanmas1 gereklilik
kazanmustir. Bu nedenle, kopeklerdeki demodikozisin teshisi
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icin hizli, duyarli, basit, alan odakli ve daha az invaziv bir
tan1 yonteminin gelistirilmesine ihtiya¢ vardir (32).

4.3.Trikogram yontemi

Trikogram yontemi derin deri kazintilarina bir alternatif
olarak belirlenmis bir tekniktir. Ornek alimrken 1 cm2'lik bir
alan, forseps ile kilin uzama yo6niinde koparilmali ve slayt
iizerine bir damla mineral veya parafin yag1 icine
yerlestirilmelidir. Bir lamel kullanimi, numunenin kapsamli
ve hizli incelenmesini biiylik ol¢iide kolaylastirir. Pozitif
trikogram sansini artirmak i¢in, miimkiinse ¢ok sayida kil
(50-100) almmalidir. Diizgiin yapildiginda, trikogramlar
yiiksek bir teshis verimine sahiptir. Bununla birlikte, negatif
¢ikan trikogramlarda demodikozisi hemen elememek igin
derin deri kazmnti yontemine bagvurulabilir. Saglikl
kodpeklerde pozitif trikogramlar gériilmesi de nadirdir (8).
Veteriner hekimlik uygulamalarinda demodikozis i¢in hizl,
kolay ve basit teshis teknikleri gereklidir. Teshis hizt
veteriner saglik hizmetlerinde uygulayicilar icin iyi bir
katma deger saglar. Deri kazima ve trikogram teknigi,
demodikozis teshisinin yaygin bir yoludur. Bu yontemde
derinin bolgelerinden, isaret parmagi ve
bagparmakla iizerindeki tiiyler alindiktan sonra lamin
lizerine mineral yag dokiiliir. Alinan 6rnekler, mineral yag
damlaciklarinin iizerine yerlestirilir ve ardindan bir enjektor
ignesi ile yayilir ve diizlestirilir. iki lam arasinda kapatilir ve
ardindan 400x biiyiitmeli bir 151k mikroskobu altinda

lezyonlu

incelenir. Trikogram tekniginde genellikle en az miktarda
demodeks akari bulunur (34). Bu yontemde killar, forseps
kullanilarak alinir ve yine bir lamel altinda sivi parafin
iceren bir lama yerlestirilir ve mikroskop altinda incelenir.
Periokiler alandan toplanan killarin trikogram yoniinden
negatif ¢ikma olasihg yiiksektir. Trikogram ydntemi
demodikozisli kopeklerin yaklagik %350'sinde demodeks
akarlarm1 ortaya ¢ikarabilir. Bu nedenle, negatif bir
trikogram sonucu demodikozis olgusunu yok sayamaz
aksine bu durumda derin bir deri kazima 6rnegi veya bir
biyopsiye ihtiya¢ duyulabilir (28). Bunun nedeni ise kil
koparma islemi sirasinda hala deride kalabilmesi muhtemel
demodeks  akarlarindan  kaynaklanabilir. ~ Trikogram
tekniginde kil kokii masaji yapilarak 6rnek alinimi ancak
etkili olabilir ki bu da demodeks akarinin en ¢ok tercih ettigi
yerdir ancak bu yolla kil kokii tizerindeki keratin serbest
kalmayabilir (34). Trikogramlar, yapigskan bant seritleri ve
ekstida mikroskobisi gibi diger teshis teknikleri genellikle
derin deri kazmtilart yerine kullanilir ¢iinkii bunlar hayvan
icin daha az travmatiktir. Bununla birlikte, trikogramlar,
giivenilir bir teshis yontemi olarak son zamanlarda saglikli
kopeklerde demodektik akarlarin
degerlendirilmesi i¢in etkili olsa da deri kazima yontemine
gore tanida daha az hassasiyet gosterir (45).

yaygmliginin
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5.Tedavi

Demodikozis i¢in yeni tedavi yodntemlerinin ortaya
¢ikmasiyla birlikte, bu tedavilerin kene ve kene oOnleyici
olarak kronik kullanimi ile bunlarn kopeklerdeki normal
kutandz demodeks popiilasyonlar: {izerindeki etkileri
hakkinda yeni endiseler ortaya ¢ikmustir (21). Generalize
kdpek demodikozis tedavisi icin glincel terap6tik segenekler
arasinda birgok degisken etkiye sahip ila¢ yer almaktadir.
Bu ilaglardan bazilari kullanim igin tescilli, bazilari ise
degildir ve bazilariin potansiyel olarak ciddi yan etkileri
vardir (24). Generalize demodikozis, etkili bir sekilde tedavi
edilmesi ¢ok zor bir hastaliktir. Tedavi agisindan etkili
sadece birka¢ ilag ve formiilasyon kayithdir (26). Bir
durulama veya sunger ile topikal olarak uygulanan Amitraz
banyosu, generalize demodikozis icin bircok Ulkede uzun
yillar tedavi igin onaylanmustir. Iginde amitrazin gesitli
konsantrasyonlarda ve frekanslarda uygulandigi birkag
amitraz bazli protokol tarif edilmistir. Verimlilik verileri
degiskendir, tedavi protokolleri zaman alicidir ve giivenlik
sorunlar1 olabilir. Amitraz igeren topikal formulasyonlar, ya
insektisit metaflumizone ya da insektisit-akarisit P pronil ve
S-methroprene ile kombine edildiginde etkinlik gostermistir
(10).

Yuksek dozlarda ivermektin, doramektin ve moksidektin
dahil olmak Gizere makrosiklik laktonlarin giinliik ile haftalik
oral veya subkutan enjeksiyonlarina dayanan protokollerin
degisken etki sagladigi ancak ozellikle Collie wrklart gibi
MDR-1  gen (P-glikoprotein)  tasiyan
kopeklerde toksisite potansiyelinin oldugu bilinmektedir
(26, 46). Yiiksek dozlarda kullanilan bir bagka etken madde
olan makrosiklik laktonun, demodeks akarlarina kars1 gesitli
diizeylerde etkinlik sagladigi gosterilmistir, ancak ¢ogu
zaman gereken yiksek dozlar ters reaksiyonlara ve ilag
etkilesimlerine neden olabilir. Bazi ¢aligmalar ise peros
olarak uygulanan izoksazolinlerin kdpeklerde demodikozis
tedavisinde etkinligini bildirmistir. Bu sistemik antiparazitik
ajanlarin uygulama kolayliklarinin yani sira bir bagka
avantaji da tiim viicut bolgelerine ulasabilmesidir (47).
Amitraz banyosu, imidakloprid/moksidektin ilac
kombinbasyonu ve yakin zamanda tescil edilmis sarolaner
etkenli ¢igneme tableti ve bu ilaglarin yani
fipronil/amitraz/methoprene iceren spot-on tcla
formiilasyonu ile afoxolaner ¢igneme tableti, enjekte
edilebilir ivermektin %1 veya enjekte edilebilir moksidektin
%1 ile milbemisin oksim/prazikuantel etkenli ikili
kombinasyon igeren preparatlar da tedavide kullanilmaktadir
(28). Inaktif Parapoxviriis ovis D1701 susu (IPPVO)
veteriner sahada immunstimulan ilag olarak ruhsatlanmistir.
Uygulanan tlrlerde lenfositlerin proliferasyonunu stimile
ettigi ve lenfositlerden antiviral interferonlar ile
interleukinlerin ~ salinimin1  artirdigt  prospektiisiinde
belirtilmistir (48). Bu 6zelliklere gore inaktif Parapoxviris

mutasyonlari

sira,
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ovis D1701 susu (IPPVO)'nun hastaliga karsi bagisiklik
tepkisini degistirerek kopeklerde generalize demodikozis
hizlandirabilecegine inanilmistir.  Bdylelikle
yapilan c¢aligmada generalize demodikozis tedavisinde
amitrazin tek bagina uygulanmasi ile amitraz + [PPVO
kullanimi incelenmis, IPPVO olmadan amitraz ile tedavi
edilen kopeklerde deri kazmtilariin mikroskobik incelemesi
sirasinda akar sayilarindaki
tedavi  uygulamasindan say1larindaki
azalmasina gore daha az oldugu saptanmustir (25).

tedavisini

azalmanin amitraz+IPPVO

sonraki  akar

Becskei ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢aligmada sarolaner'in
demodeks ve otodectes akarlarina karst etkisi aylik oral
uygulamalar1  takiben  bildirilmigtir. Bu  ¢aligmada,
sarolaner'in  etkinligi ve  giivenligi  arastirilmustir.
Sarolaner’in bdcekler, keneler ve uyuz akarlarina karsi
kullanimi igin iriin etiketindeki onaylanmis ve onerilen
dozu peros 2—4 mg/kg olarak belirlenmistir. Sarolaner ile ti¢
aylik tedaviden sonra, vakalarmm % 92,9’unda parazitolojik
acidan iyilesme saglayabilmekte ve bes aylik dozlardan
sonra tum kopeklerdeki akar sayilarinda ciddi distsler
goriilmektedir (49). Six ve arkadaslari tarafindan yapilan
calismada akar tedavisi 0, 30 ve 60. giinlerde oral olarak
sarolaner (2 mg/kg) ile uygulanmis ve sarolaner ile tedavi
edilen kopekler icin on tedavideki akar sayimlar1 14 giinde
%97,1 ve ilk tedaviden 29 giin sonra ise %99,8 oranda
azaldig1 belirtilmekle birlikte daha sonraki sayimlarda higbir
canl akar tespit edilmemistir (47).

Fluralaner, eklem bacaklilarda y—aminobdtirik asit ve
L—glutamat kapili kloriir kanallarinda segici inhibisyon
gergeklestiren izoksazolin parazitisit sinifina ait yeni, uzun
etkili bir sistemik insektisit ve akarisit preparattir (50). Tek
doz oral fluralaner, D. canis dahil olmak (izere kopeklerde
gesitli akar tiirlerine kars1 oldukca etkilidir. Topikal olarak
uygulanan fluralanerin yeni bir formilasyonu da mevcuttur
(51). Son zamanlarda, yeni bir bocek 6ldiiriicii/akarisit sinifi
olan izoksazolinler, bocek ve kenelere karsi ¢ok iyi bir
etkinlik gdstermistir. Beugnet ve arkadaslarinin yaptig
calismada ise bu gruba ait bir molekiil olan fluralaner'in
kopeklerin demodikozisine karsi etkinligi gosterilmistir (10).
Immediato’nun yaptigi bir ¢alismada fluralaner etkenli bir
prerapatin ¢igneme tabletlerinin dogal olarak edinilmis
generalize  demodikozisli  kopeklerde tek bir oral
uygulamasinin deri lezyonlarmin boyutunda ve siddetinde
azalma  sagladigi  gozlenmistir  (28).  Fluralanerin,
¢ignenebilir veya spot-on formiilasyonlari, 25-56 mg/kg doz
oraninda tek bir uygulamay: takiben 12 haftalik bir siire
boyunca generalize kopek demodikozisinden etkilenen
kopeklerde parazitolojik ve klinik bir tedavi saglamada etkili
oldugu bildirilmistir (52).
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Tablo 4: Fluralaner ile oral tedaviyi takiben generalize
demodikozisli kopeklerde akar sayisindaki degisiklikler ve klinik
belirtileri (33)

Uygulama AKkar sayisi Etki ytzdesi Klinik belirtilerde azalma ve
guna (geometrik killarin yeniden uzamasi (%)
ortalama)
0.gln 496 -
28.gun 5,6 98,9 50-90
56.gln 0 100 >90
84.gln 0 100 >90
112.giin 0 100 >90

Afoksolaner, aylik olarak uygulanan bagka bir izoksazolin grubu
preparattir. Kopekleri pire ve kenelere karst korur (14, 53).
Minimum 2,5 mg/kg dozda uygulanmaktadir ve
kargilagtirmali ¢aligmalarda pire ve kenelere karst bir defalik
daha ylksek dozda (25 mg/kg) uygulanan fluralanere
kiyasla ii¢ aylik uygulamanin da benzer sonuglar verdigini
gostermistir (54). Baska bir caligmada ise kdpeklerde
D. canis'in neden oldugu generalize demodikozisin tedavisi
icin afoksolaner veya afoksolaner+milbemisin oksim etken
maddeli ¢igneme tabletlerinin etkinligini degerlendirmek
i¢in ¢ok merkezli bir saha denemesi yapilmistir. Elde edilen
sonuglar 1g1¢mda afoksolaner veya afoksolaner+milbemisin
oksim etken maddeli preparatlarin aylik uygulamalarinin,
kopeklerde generalize demodikozis tedavisi igin uygun ve
giivenilir bir ¢6ziim sundugu bildirilmistir (10).

Cok merkezli klinik saha ¢aligmalari, afoksolanerin hem tek
bagina hem de milbemisin oksim ile kombinasyon halindeki

ayllk oral uygulamalarinin, kopeklerde demodeks
akarlarinin sayisinda ve demodikozisin klinik belirtilerinde
hizlh ve oOnemli bir azalma sagladigini goéstermistir
(47,55,56).

6.Korunma

Bazi arastirmacilara gore, konakg¢i bagisiklik sistemi akar
popiilasyonlarimin kontroliinden sorumludur. Konakg¢inin
bagisiklik sistemi, bu akarlarin varligini tespit edip tolere
ediyor gibi goriinmesinin yanisira akar ¢ogalmasi lizerinde
inhibe edici bir etkiye sahip oldugu da bilinmektedir. Bu
sistem ise bir enflamatuar tepki olusmadan akar sayilarini
diisiik tutmaktadir (56-58). Ayrica, yag bezleri kil kokleri
icin bariyer goérevi gorerek mikrobiyal girisi daha derin
katmanlara ulasmasini engelleyen sebumu salgilar (4).
Demodeks akarlari, keratinositlerden toll-benzeri reseptor-2
(TLR2) tarafindan tanmir ve bu yolla dogustan gelen bir
bagisiklik tepkisi ortaya c¢ikmaktadir (56). Doramektin,
ivermektin ile karsilastirildiginda daha diigiikk bir klirens,
daha diigiik dagilim hacmi ve muhtemelen daha yuksek bir
biyoyararlanima sahiptir ve bu nedenle doramektin daha
uzun siireli 6nleyici etkiye sahip olabilir (1). Cigneme tableti
olarak bir kez uygulanan fluralaner etkili preparat ise
kopeklerdeki Demodex spp. akarlarin tedavisini izleyen 12
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hafta  boyunca etkisini  siirdiirmektedir.  Ciftlesme
doneminde, gebelik déneminde veya emzirme doénemindeki
kopeklerde giivenle kullanilir. Buna bagl olarak, dogum
sonras1 yeni dogan yavrularina kadar ve sonraki nesillerde
bu tarz uygulamalarmm Demodex spp. bulasmasmna karsi
etkili bir profilaktik miidahale oldugunu kanitlayabilir ve
demodikozisin 6nlenmesine ve kontroliine yardimct olabilir
(50). Kopeklerde sik sik gen¢ donemde demodikozisin
ortaya ¢ikmasinda belirli wrklarda ve etkeni tasiyan kardes
olan yavrularda biiyiik olasilikla kalitsal bir temel
bulunmaktadir (8). Farkli aragtirma gruplari, kdpeklerdeki
demodikozisin  patogenezini aydinlatmayr amaclayan
caligmalara yatirnrm yapmis olsa da, konake¢r bagigiklik
sisteminin klinik belirtileri tetiklemedeki 6nemli rolini
anlamak icin hala yetersiz veri vardir ve lireme yonetimi,
hastaligin kontrolii a¢isindan hala etkili bir yontemdir (50).
Pire ve kene gibi ektoparazitlerin 6nlenmesine duyulan
ihtiya¢c uzun vadede demodikozisin niksetmesini ve hatta
hastaligin goriilme sikhigim azaltabilir. Izoksazolin grubu
ilaclar demodikozise yatkin gen¢ kdpeklerde tedavide
onleyici etki gosterebilir. Bu durumla ilgili demodikozise
yatkinlik gosteren 1rklarla uzun vadeli epidemiyolojik
arastirma yapilmast da gerekmektedir (55). Kopeklerin
demodikozisini dnlemek ve ydnetmek icin yeni ve daha
etkili stratejiler gelistirmek, ancak hastalik biyolojisinin
daha kapsamli bir anlayisa ulastiktan sonra miimkiin olacak
gibi  gorinmektedir. Bu nedenle,  kopeklerdeki
demodikozisin genetigi ve immiinolojisi ile ilgili son
arastirmalar1 ve bunlarin hastaligin yonetimi iizerindeki olasi
etkilerini tiim hastalik modellerinde gozden gecirilmesi
onem kazanmustir (51).

7.5onug

Kopeklerdeki demodikozis olgusu ile ilgili son zamanlarda
gelistirilen teshis ve tedavi metotlar1 farkli yaklasimlar
icermesine karsin etkin sonuglar ortaya cikarmistir. Bu
metotlarin yanisira demodeks varligr tespit edilen disi
kopeklerin {iremesi miimkiin oldukg¢a kisirlagtirma yoluyla
kontrol altina alinabilir ve bu sayede demodeks akarlarinin
bir sonraki jenerasyona aktarimi engellenebilir. Ayrica,
Demodeks tiirlerinin derinin dogal florasinda bulunabilmesi
ve etkenlerin konagin bagisiklik durumuna gore aktif veya
pasif halde olabilmesi hastaligin siirekli olarak taranmasi ve
klinik  yonden takip edilmesi gerekliligini ortaya
¢ikarmaktadir.
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Ozet: Fiziksel tedavi ajanlar1 dokularda terapotik yamiti olusturmak amaciyla kullamlan yontemlerdir. Fizik tedavi olarak giiniimiizde en sik
kullanilan yontemler hidroterapi, kriyoterapi, elektroterapi, lazer ve terapotik ultrasondur. Bunlar arasinda terap6tik ultrason, uzun yillardir
oOzellikle ortopedi, fizik tedavi ve rehabilitasyon alaninda yaygin olarak kullanilmaktadir. Son yillarda terapétik ultrasonun kullanimi veteriner
hekimlikte de yeni bir tedavi yontemi olarak kabul gormektedir. Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda terap6tik ultrasonun termal ve termal
olmayan etkileri sayesinde yumusak doku travmalarinda, tendinitis, bursitis, kirik ve yara iyilesmesi, eklem kontraktiirleri, osteoartrit ve
romatoid artrit gibi hastaliklarda kullanabilecegi ile ilgili sonuglar elde edilmistir. Bu derlemede, iilkemizde de yayginlasan, veteriner
hekimlikte kullanilan terapdtik ultrasonun doz ve uygulamalari hakkinda bilgi vermek amaglanmustir.

Anahtar Kelimeler: Fizik tedavi, Terapétik ultrason, Termal, Yumusak doku

Applications of Therapeutic Ultrasound in Veterinary Medicine

Abstract: Physical Therapy agents are methods used to create therapeutic responses in tissues. The most commonly used methods in physical
therapy are hydrotherapy, cryotherapy, electrotherapy, laser, and therapeutic ultrasound. Therapeutic ultrasound has been widely used in
orthopedics, physical therapy, and rehabilitation for many years. In recent years, the use of therapeutic ultrasound has been accepted as a new
treatment method in veterinary medicine. In recent studies was concluded that the thermal and non-thermal effects of therapeutic ultrasound
can be used in soft tissue traumas, tendinitis, bursitis, fracture and wound healing, joint contractures, osteoarthritis, and rheumatoid arthritis.
In this review, it is aimed to give information about the doses and applications of therapeutic ultrasound used in veterinary medicine, which is
also common in our country.

Keywords: Physical treatment, Therapeutic ultrasound, Thermal, Soft tissue
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1.Giris artirmak amaciyla termal etkisine odaklanilmasina ragmen

Insan kulagmin duyabilecegi frekans araligi (16000-20000
hertz) tzerindeki sesler ultrason ses dalgalar1 olarak
adlandirilir. Ultrason cihazlarinda gergeklesen
‘piezoelektrik’ mekanizma, elektrik enerjisini ses enerjisine

olmayan etkilerine dikkat ¢ekilmistir (4).

2.Ultrasonun smmiflandirilmasi

son yillarda cesitli terapotik uygulamalara yol agan termal

dontstiriir. Bu doniisiim sayesinde yansima, kirilma ve
absorpsiyon Ozelliklerine sahip ultrason dalgalar elde edilir

).

Ultrason dalgalarinin doku iizerinde biyolojik degisikliklere
yol actig1 uzun zamandir bilinmekle beraber tani, cerrahi ve
terapotik amacli medikal kullanimi yillardir arastirilmaktadir
(2, 3). IIk zamanlarda ultrasonun doku iizerindeki sicaklig

Ultrasonun en énemli parametrelerinden birisi yogunluktur.
Ultrason yogunlugu W/cm2 cinsinden ifade edilir ve bu
baglik yiizeyinin her santimetre karesine diisen enerji
yogunlugu anlamina gelmektedir (1). Tedavi amaciyla
kullanilan ultrason dozlar1 diisiik yogunluklu ultrason (0.125
— 3 W/em2) ve yiiksek yogunluklu ultrason ( >5 W/cm2)
olmak iizere siiflandirilmistir. Diisiik yogunlukta kullanilan
ultrasonda, dokularda normal fizyolojik cevabin uyarilmasi
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veya fonoforez (ilag penetrasyonunun hizlandirilmasi)
hedeflenirken, yiiksek yogunluklarda kullanilan
ultrasonlarda kontrollii veya geri doniisiimsiiz doku hasari

amaclanmaktadir (3).

Gorilintilleme amaglh kullanilan ultrason yogunlugu 0.005-
0.5 W/cm2 araliginda, cerrahi amagla kullanilan ultrason
yogunlugu 0.2 — 10. 000 W/cm?2 araliginda, terap6tik amagla
kullanilan  ultrasonlar ise  0.5-3W/cm2  araliginda
kullanilmaktadir (5, 6).

Terapotik uygulamalarda kullanilan ultrason dalgalarinin
frekansi, derin dokular i¢in (5-6 cm derinlik) 1 megahertz
(MHz) ile yiizeysel dokular i¢in (yaklagik 2 cm derinlik) 3
MHz araligindadir. Ultrason enerjinin absorpsiyonu yogun
kollajen bazli ve protein igerigi fazla dokularda (ligament,
tendo, fasia, eklem kapsill, skar dokusu) optimaldir ve bu
dokular tizerindeki etkinligi daha fazladir (7). Tedavi amagh
uygulanan ultrasonlar stirekli (devamli) dalga ve aralikli
(kesikli) dalga olmak tiizere 2 farkli sekilde uygulanir.
Surekli uygulama genellikle ultrasonun termal etkilerinden
yararlanilmak i¢in kullanilirken, kesikli uygulama daha ¢ok
akut agrili ve yangiyla seyreden olgularda kullanilmaktadir
(7, 8).

3.Fizyolojik etkileri
3.1.Termal etki

Terap6tik ultrasonun dokular iizerinde sicakligi artirarak
olusturdugu degisiklikler termal etki olarak adlandirilir.
Termal etki dokular tarafindan ultrason enerjisinin absorbe
edilerek 1s1 enerjisine doniistiiriilmesiyle elde edilir (9, 10).
Dokularda meydana gelen bu 1s1 artisi kollajen dagilimi, kan
akis hizi, agri esigi, enzim aktivitesi, yangisal reaksiyonlar
ve sinir iletim hizinda degisikliklere neden olmaktadir
(1,12).

Dokularda olusturulan termal etki uygulanan ultrason
yogunluguna, frekansina, siiresine, tedavi alaninin boyutuna
ve doku tipine gore degiskenlik gdsterir. Kollajen ve protein
icerigi fazla olan dokularda ultrason enerjisinin
absorpsiyonu daha fazladir (12). Dokulardaki absorpsiyon
kabiliyeti azdan ¢oga dogru; kan (yaklasik %3), yag doku,
kas, kan damarlari, deri, tendon, kartilaj ve kemik (yaklasik
%96) dokusudur (13). Ultrasonun termal etkisinin
olusabilmesi i¢in dokudaki sicaklik artisinin 1 °C ile 4 °C
arasinda olmasi gerekmektedir (14, 15).

Kopeklerde semitendinosus ve semimembranosus kaslari
iizerinde yapilan deneysel bir ¢aligmada, saglikli kdpekler
rastgele 2 gruba ayrilmistir. 11k gruptaki kopeklere 3.3 MHz
frekansta 1.0 W/cm2 yogunlukta, ikinci gruba ayni frekansta
1.5 W/em2 yogunlukta ultrason tedavisi uygulanmistir. Tiim
kopeklerin semitendinosus ve semimembranosus kaslarina 1
cm, 2 cm ve 3 cm derinlikte ultrason uygulanacak alana igne
termistorler yerlestirilerek farkli derinliklerdeki sicaklik
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degisimlerinin 6l¢iilmesi hedeflenmigtir. Tiim koépeklere 10

dakika boyunca 5 cm2 alana ultrason uygulamasi
yapilmigtir. Calisma sonunda farkli derinliklerde yapilan
sicaklik Olgtimleri, terapdtik ultrason uygulamasina bagl
olarak degisik derecelerde arttig1 tespit edilmistir. Uygulama
sonrast tiim kopeklerde gozlemlenen 1s1 artiginin 10 dakika

sonra azalarak ilk sicakliklarina dondiigii bildirilmistir (16).
3.2.Non-termal etki

Ultrasonun dokular {izerinde sicaklik degisiminden bagimsiz
olarak olusturdugu biyolojik etkiye non termal etki adi
verilir. Her ne kadar non-termal etki olarak adlandirilsa da,
uygulama sirasinda dokularin enerjiyi absorbe etmesine
bagli olarak minimum diizeyde sicaklik artigi olusabilir. Bu
duruma ‘mikrotermal etki’ adi verilir. Fakat terapotik
ultrasonun biyolojik etkisi dokularda gozlemlenen bu
sicaklik artisina bagli olmaksizin gerceklestigi i¢in non-
termal etki admi almistir. Bu termal olmayan etkilerin
iiretilmesinde rol oynadig: disiiniilen fiziksel mekanizmalar
kavitasyon ve akustik akistir (17).

Swvilarin  iginde bulunan erimis gaz partikiilleri, ses
dalgalarmin gevseme fazinda ortam basincinin diigmesine
bagli olarak baloncuklar olusturur. Bu baloncuklar sikisma
fazinda siv1 icine dagilir veya birlesip biiyliyerek mekanik
kavitasyon etkisini olusturur (18). Kavitasyon dengeli ve
dengesiz olmak iizere iki farkli etki olusturur. Dengeli
kavitasyon ultrason tedavisi esnasinda ultrasonik basing
dalgalarmin etkisiyle kiicilk gaz taneciklerinin titresim
hareketidir. Gaz taneciklerinin olusturdugu titresim hiicre
zarlarmin gecirgenliginin artisina neden olur. Dengesiz
kavitasyon ise terapdtik ultrason dozunun yiiksek olmasina
bagli olarak ortaya ¢ikar. Hizla biiyiiyen baloncuklar
birleserek hiicre tahribatina ve bunun sonucunda nekroz,
hemoliz ve kanamalara neden olur. Bu etkiden kac¢inmak
icin ultrason dozunun uygun secilmesi ve slrekli sabit bir
yerde tutulmamasi onerilmektedir (15, 19).

Akustik akig, iyonlar1 ve kiigiik molekiillerin yer
degistirebilecegi bir itici giic saglayan ses dalgalarinin
fiziksel kuvvetleri olarak tanimlanir (20). Bu durum hiicre
zar1 gegirgenligini artirir ve bu ozellik terapotik amagla
kullanilir.  Yapilan  deneysel  ¢aligmalarda  doku
rejenerasyonunda ultrasonun non-termal etkileri icinde
akustik akis etkisinin daha etkili oldugu ortaya konulmustur.
Akustik akis sayesinde fibroblastlarin difiizyon hizi ve hiicre
zar1 gegirgenliginin degisebilecegi, kalsiyum iyonlarinin
hiicreler tarafindan aliminin artarak kollajen sentezinin
uyarilacagi belirtilmistir (21, 22).

4.Uygulama teknikleri

Terapiyi uygulayacak kisi oncelikle uygulanacak dokunun
(kas, eklem kapsili, tendon, bursa veya skar dokusu)
tutulum bolgesini belirleyerek buna gére hayvani uygun
sekilde konumlandirmalidir. Tedavi uygulanacak hayvanin
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konumlandirilmasinda, hasta konforu ve hedef dokuya
erisimin kolayligi g6z oOniinde bulundurulmalidir (23).
Tedavi uygulanacak bolge ile ultrason basligi arasinda
olusacak hava ultrason dalgalarini zayiflatir. Bu yiizden
temas noktasinda hava girigini engelleyecek bir ara madde
kullanilmalidir. Hayvanlarda terapotik ultrason uygulamalari
direkt temas, immersiyon (su alt1 uygulama) ve baglanti
yastiklar1 araciligiyla yapilabilir (24).

Ultrason ile tedavide insanlardan farkli olarak, hayvanlarda
bulunan kil ortiisii biiyiik bir problem teskil etmektedir.
Ultrason enerjisi yliksek protein igerikli dokular tarafindan
emildiginden ve doku ara yiizlerinde ultrason dalgalarinin
sapmast meydana geldiginden, kil ortiisiiniin altinda bulunan
dokulara ultrason penetrasyonunun zayif olmasi beklenir
(25).

4.1.Direk temas teknigi

Bu teknik genellikle tedavi edilecek bdlgenin nispeten diiz
oldugu ve ultrason basligindan daha biiyiik alana sahip
bolgelerde tercih edilir. Tedavi uygulanacak bdlgedeki
derinin Gzerine suda ¢6zilinebilen bir ultrason jeli strilir ve
ultrason bashig1 jel ile temas edecek sekilde yerlestirilir.
Miimkiin oldugu kadar deri ile ultrason baslig1 arasindaki
havanin giderilmesi, dokulara giren ultrason enerjisini en (st
diizeye cikarir. Tedavi bolgesi yiizeyi kiiciikse veya kemik
cikintilar1 bulunuyorsa, daha kiiciik aplikatorler (ultrason
basliklar1) tercih edilmelidir. Ticari olarak hazirlanmis suda
¢odzundr ultrason jelleri en iyi ve en pratik ara maddelerdir.
Tedavi Dbolgesine kullanilacak jeller onceden 1sitilmig
olabilir. Deriyi tahris edebilecek veya deriye niifuz eden
maddelerin, doniistiiriicii yiizeyine zarar verebilecek tuz
bilesenli jellerin (elektrokardiyografi veya elektromiyografi
gibi elektro iletken jeller), dalgalarin zayiflamasina neden
olacak lanolin bazli bilesiklerin ve ultrason basliginin
temizlemesini giiclestirecek mineral bazli yaglarin ara
madde olarak kullanilmasi1 ile ultrason basliginin
1slatilmasindan kaginilmalidir (26).

4.2.Su Alti uygulama teknigi

Su alt1 uygulama teknigi son yillarda ultrason bagliklarinin
kiiciilmesiyle beraber yavas yavas popiilerligini kaybetmis
bir yontemdir. Bu ydntem genellikle tedavi uygulanacak
yiizeyin diiz olmadigi ve dogrudan temasin miimkiin
olmadig1 durumlarda kullanilmaktadir. Bu yontem genellikle
ekstremitelerin kaudal kisimlarindaki tedavilerde kullanilir.
Tedavi bolgesi oda sicakliginda hazirlanmis su igerisindeki
bir kaba (metal olmayan, plastik veya kaucuk) daldirilir.
Hayvanin derisi ve su mutlaka temiz olmalidir. Tedavi igin
kullanilacak su hava kabarciklart olugsmamasi i¢in mutlaka
dinlendirilmelidir. Tedavi siiresince ultrason basligi su
altinda deri ile 0.5 — 3 cm mesafede tutulmalidir. Su
icerisinde ultrason yogunlugunun bir kismi su tarafindan
emilecegi varsayilarak 0.5 W/cm?2 arttirilabilir (27).
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4.3.Baglant1 yastig1 teknigi

Bu yontem baglanti ara yiizli olarak ultrason basligi ile deri
arasimna gazi alinmig su dolu bir balon yerlestirilmesiyle
tedavinin uygulanmasimi amaglar. Bu uygulama genellikle
diizensiz ve piriizli bolgelerde kullanmilir. Baslik-kese ve
kese-deri arasina ara madde siiriilmeli ve ultrason baglig cilt
Uzerindeki gibi hareket ettirilmemelidir (27).

5.Biyolojik etkileri
5.1.Yumusak doku iyilesmesi

Doku 1iyilesmesi sirasinda ultrasonun etkisi, dokularda
meydana gelen primer olaylara gore degisir. Doku
yaralanmasindan hemen sonra meydan gelen hemoraji
fazinda ultrasonun kullanilmasi klinik olarak tavsiye
edilmez. Ciinkii terap6tik ultrason uygulamasi dokulardaki
lokal kan akimini arttirir. Aktif kanamanin sonlanmasindan
sonra (genellikle yaralanma veya travmadan birkag saat
sonra) miimkiin oldugunca en kisa siirede ultrason
kullanimma baslamak gerekir. Doku yaralanmalarinin
inflamasyon fazinda ise, terap6tik ultrasonun mast hiicreleri,
trombositler, nétrofiller ve makrofajlar tizerinde uyarici bir
etkisi vardir (3, 28). Ultrason uygulamasi mast hiicrelerinin
degraniilasyonunu indiikleyerek, yangi aracilari olarak
hareket eden prostoglandinlerin ve I6kotrienlerin sentezi igin
oncii olan arasidonik asidin salinmasina neden olur (29). Bu
hiicrelerin  aktivitesini  arttirarak ~ terapdtik — ultrason
antiinflamatuvar etkiden c¢ok proinflamatuvar bir etki
yaratmaktadir. Bu etki tarzi inflamasyon yanit1 arttirmak
degil (dogru yogunlukta kullanilmayan ultrasonlar arttirict
bir etki yaratabilir), siireci hizlandirarak inflamatuvar yaniti
diizenleyici olarak hareket etmektir. Doku iyilesmesinde
inflamatuvar yanit gereklidir ve bu yanitin engellenmesi,
iyilesme siirecini takip eden asamalarinda engellenmesine
neden olur (30). Inflamatuvar faz1 ne kadar hizl bir sekilde
tamamlanirsa, doku onarimi proliferatif fazina o kadar etkili
bir sekilde ilerleyebilir. Bugiine kadar terapétik ultrasonun
antiinflamatuvar etkisini gostermeye ¢alisan pek cok calisma
olmasma ragmen etkisi tartigmalidir. Terapotik ultrason
yangisal olaylar1 uyarmada etkili ve doku iyilesmesini
destekledigi i¢in terapétik bir degere sahiptir. Optimal tedavi
parametreleriyle uygun bir tedavi dozunda terapotik
ultrasonun kullanilmasi, inflamatuvar fazi miimkiin oldugu
kadar etkili hale getirir ve boylece tiim iyilesme asamalarini
dizenler (29).

5.2.Tendinitis ve bursitis

Terapdtik ultrason kan akis hizini artirarak iyilesmeyi
hizlandirdig1, sicakligi yiikselterek agriy1r azalttigi ve
fonoforez araciligiyla antiiflamatuar ilaglarin emilim hizim
arttirmast  nedeniyle tendo ve Dbursa yangilarinda
kullanilmaktadir. insanlarda lateral epikondilitis (tenisci
dirsegi), subaktomiyal bursitis ve bisipital tendinitis
olgularinda  terapdtik  ultrason  terapisine  siklikla
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basvurulmaktadir. Tendon iyilesme asamasinda ultrasonun
inflamatuvar ve erken proliferatif donemde daha etkili
oldugu belirtilmistir. Tendo hastaliklarinin erken evresinde
terapotik ultrason uygulamasinin yararli olup olmadigi
tartismalidir (23).

5.3.Eklem kontraktlri

Terapotik ultrason genellikle eklem kontraktirlerini ve skar
dokusunu tedavi etmek i¢in kullanilan protokollere dahil
edilir (16). Eklem kontrakttrleri genel olarak hareketsizlik
veya travma kaynakli olusur. Periartikiiler bag dokulari
yliksek kollajen igerigine sahiptir ve
hareketsizliklere bagli olarak kisalma egilimi gosterirler. Bu
durumda eklem hareket agikligmi arttirmak ig¢in ‘1s1 ve
gerilme’ prensibi uygulanabilir. Dokular yaklagik 45 °C
wsitilir, ardindan hafif pasif veya aktif gerdirilir. Ultrason
kontraktiire olmus eklemlerdeki kollajen dokular1 yeterli
diizeyde 1sitabilir. Bu sayede dokulardaki ekstansibilite
(dokularn normal uzunlugunun G&tesinde gerilebilmesi)
artisina neden olur ve egzersizlere bilylik oranda yardimei
olur (24).

uzun sureli

5.4.Yara ve kirik iyilesmesi

Terapotik ultrasonun doku iyilesmesi lizerinde caligmalar
yapan Reher ve arkadaglari (25) ultrasonun yara, kronik
iilserler ve kirik iyilesmesi lizerindeki etkisinin anjiyogeneze
dayanabilecegini One  slrmistiir. Terapdtik ultrason
interlokin-8, fibroblast blyume faktéri gibi anjiyojenik
faktorlerin iiretimini uyarir. Bu etki 45 kilohertz (kHz) ile 1
Mhz frekanslar1 arasinda yapilan ultrason ¢aligmalarinda not
edilmistir. Ultrasonun farkli iyilesme asamalarinda ve
etkilerini optimize etmek i¢in farkli tedavi parametrelerin de
etki mekanizmasimni belirlemek i¢in daha fazla arastirmaya
ihtiya¢ vardir. Sonug olarak tedavinin yogunlugu, siiresi ve
uygulanma zamani gibi degiskenlere bagli olarak ultrasonun
etkisi de degismektedir.

Akut ve kronik yaralar1 tedavi etmek i¢in diisiik yogunluklu
siirekli veya aralikli mod ultrason kullanilmigtir. Diisiik
yogunluklarda kullanilan ultrasonlar iyilesmeyi arttirirken,
yiikksek yogunluklarda proinflamatuvar etkisi olabilecegi
distiniilmistiir. Cok sayida hayvan ¢alismast ve kontrollii
klinik deney, diisiik yogunluklu ultrasonun yeni olusmus
kiriklarin destekleyebilecegini  gdstermistir.
Aynt sekilde non-union ve kaynama yoklugu bulunan
kiriklarda  terapdtik faydali  olabilecegi
diisiiniilmektedir (29).

iyilesmesini

ultrasonun

5.5. Fonoforez

Deri yoluyla uygulanan topikal ilaglarin iletimini arttirmak
icin terap6tik wultrason kullamimina fonoforez denir.
Fonoforez uygulamasi tendinit, bursit, kronik kas agrilari,
romatoid artrit ve osteoartritte kullanilabilmektedir. Yiiksek
frekansli ses dalgalarmin termal ve nontermal 6zellikleri
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topikal  ilaglarin  difflizyonunu  arttirarak  etkisini
gostermektedir. Ultrason araciligiyla dokulardaki 1s1 artar ve
buna bagli olarak ila¢ molekiillerinin kinetik enerjisi de
artar. Bu  fizyolojik  degisiklikler sayesinde ilag
molekdllerinin  stratum korneumdan difflizyonunu ve
kapillar agin dermiste toplanmasini saglar. Fonoforez daha
¢ok kronik agrili yangilarda kullanilmaktadir. Ultrasonun bu
ozelliginin etkili olabilmesi icin 1 W/cm2 — 2 W/cm2
dozlarda ve 5 - 10 dk siireyle uygulama yapilmasi tavsiye

edilmektedir (30).

Bazi hastaliklarda topikal uygulamalarin etkisinin yetersiz
kalmasina bagli olarak paranteral ilaglar kullanilmaktadir.
Uzun sureli paranteral veya oral kullanilan ilaglarin yan
etkilerinin oldugu uzun yillardir bilinmektedir. Fonoforez
topikal olarak kullanilan ilaglarin dokular tarafindan
absorbsiyonunu artirir ve dokular iizerinde yeterli bir etki
sagladig1 i¢in sistemik ila¢ kullanimi kisitlamaktadir (31).

6.Sonug

Terapdtik ultrasonun deneysel c¢aligmalarda kullanimi ile
ilgili yogun miktarda arastirma olmasina ragmen, veteriner
hekimlikte kullanimu ile ilgili literatiirler kisithidir. Veteriner
hekimlikte fizik tedavinin yaygin bir sekilde kullanilmaya
baglanmasi ancak yeterli sayida klinik ¢alisma yapilmastyla
mimkin hale gelebilir. Bu derleme terap6tik ultrasonun
veteriner hekimligindeki klinik kullanim ile ilgili bilgiler
vermigtir
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Ozet: Tiiberkiiloz tiim evcil hayvanlarda ve insanlarda basta solunum sistemi olmak iizere birgok farkli sistemlerde etkili olabilen uzun seyirli
bir hastaliktir. Kedi sahipleri veya kedilerin dogal ¢evresinde bulunan hayvanlar kedilerde tiiberkiiloz olgusunun olusma sikligini arttiran
etkenlerin baginda gelmektedir. Kedi mikobakteriyel enfeksiyonlar tiiberkiiloz, Kedi ciizzam sendromu (KCS) ve tiiberkiiloz olmayan
mikobakteri sendromu olarak ii¢ sekilde ve siklikla goriilmektedir. Zoonotik karakter tasiyabilen bu hastalikta ¢ogu zaman tedavi prosediirleri
hastaligin prognozu agisindan olumlu sonuglar vermek ile birlikte dogru anamnez, fiziksel, laboratuvar ve mikrobiyolojik muayene ve
goriintiileme yontemleri hastaligin erken donem tanisinda etkindir. Kedilerde klinik tan1 agisindan lenfadenitinis, ekstrapulmoner tutulumlar
ve radyografide intersitisyel pndmoni varligimin belirlenmesi ile deri lezyon biyopsisi ve mikrobiyolojik tani yontemlerinin kullanilmasi
tiiberkiilozun tespitinde etkilidir. Hastaligin tedavisinde ise birden fazla ila¢ kullanilabilmekte ve olasi ilag etkilesiminden dolayi bazi
kombinasyonlar sinerjik etki gosterirken bazilar ise antagonist etki gdstermektedir. Sistemik tutulum gosteren vakalarda ise mevcut tedavi
yoOntemleri etkisiz olmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kedi, Tani, Tiiberkiiloz, Zoonoz

Current Approach to Feline Tuberculosis

Abstract: Tuberculosis is a long-lasting disease that can be effective in many different systems, especially the respiratory system, in all
domestic animals and humans. Cat owners or animals in the natural environment of cats are one of the factors that increase the incidence of
tuberculosis in cats. Feline mycobacterial infections are frequently seen in three forms as tuberculosis, feline leprosy syndrome (FLS) and
non-tuberculous mycobacterial syndrome. Although treatment procedures often do not give positive results in terms of the prognosis of this
disease, which can have a zoonotic character, healthy anamnesis, physical examination, laboratory examinations, microbiological diagnosis
methods and imaging methods are effective in the early diagnosis of the disease. In terms of clinical diagnosis in cats, determination of
lymphadenitis, extrapulmonary involvement and the presence of interstitial pneumonia on radiography, and the use of skin lesion biopsy and
microbiological diagnostic methods are effective in detecting tuberculosis. More than one drug can be used in the treatment of the disease,
and some combinations show synergistic effects due to possible drug interactions, while others show antagonistic effects. Existing treatment
methods were ineffective in cases with systemic involvement.

Keywords: Cat, Diagnosis, Tuberculosis, Zoonosis

https://vetdergi.bozok.edu.tr/vetdergi

1.Giris

Mikobakterilerin insanlar ve diger hayvan tiirleri arasinda
zoonotik olarak bulagsmasi, insanlarda ve diger hayvanlarda
hastalik yiikiiniin yiiksek oldugu bdlgelerde tiiberkiiloz
epidemiyolojisi agisindan 6nemlidir. Bilhassa, sosyokiiltiirel
faktorlerin etkin oldugu bdlgelerde tiirler arasi farkl
mikobakterilerin bulagma olasiliginin artmig olmasi dikkate
degerdir (1). Tiiberkiiloz, bulasici hastaliklar iginde 6nde

D guvenc.gokalp@yobu.edu.tr

gelen, 6limle sonuglanabilen ve insanlarda diinya gapinda
HIV (Human Immunodeficiency Virus / Insan Bagisiklik
Yetmezligi Viriisii) ve sitma gibi hastaliklardan daha fazla
6lime neden olabilen bir hastaliktir. Tiiberkiiloza bagh
sekillenen yiiksek Oliim oranlarinin en 6nemli nedeni tant
zorlugu olmakla birlikte vakalarin %40’ nin tanimlanamadig1
veya bildirilmedigi diisiiniilmektedir. (2). Epidemiyolojik
olarak, tiiberkiiloz diinyada, 6zellikle diisiik ve orta gelirli
iilkelerde 6nemli bir kiiresel halk sagligi sorunu olmaya
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devam etmektedir ve her yil giinlimiizde ortalama iki milyon
kisinin enfekte oldugu, diinyadaki yaklasik 9,6 milyon
insanin hastalandigt ve yine diinya ¢apinda tahmini 1,5
milyon Oliim vakasinin yalnizca tiiberkiilozdan oldugu
bildirilmektedir (3, 4). Mycobacterium tuberculosis
kompleks enfeksiyonlar1, hiicre aracili gecikmis tip asiri
duyarlilik yamiti1 ve graniilomatdz inflamatuar reaksiyonun
tetiklenmesi ile karakterizedir. Kedi tliberkiilozuna en sik M.
microti, M. bovis ve nadiren de M. tuberculosis etkenleri
neden olmaktadir. Evcil kedilerde M. bovis'in neden oldugu
tiiberkiiloz vakasinda patolojik, mikrobiyolojik ve molekdiler
bulgulart tanimlamak ¢ok 6nemlidir (5). Mycobacterium
tuberculosis kompleksinin bir Gyesi olan M. bovis, kedileri
enfekte edebilir ve sahipleri icin zoonotik riskleri de
tastyabilir. Enfekte kediler tipik olarak ev dis1 yasam tarzi ve
avlanma davramis1 6ykiisii ile ortaya ¢ikar ve olgularda en
cok kutandz granilomlar goérilmektedir. Kedilerdeki
tiiberkiiloz kaynakli enfeksiyonlar giiclii bir cografi yatkinlik
gostermektedir  (6). Mycobacterium  bovis  kokenli
enfeksiyonlarn sikligi yerli wk sigir ve yaban hayati
popiilasyonlarinin bulundugu ve yiiksek diizeyde endemik
enfeksiyonun gorildigii yerler ile giliglii bir sekilde
ortlismektedir (6, 7). Mycobacterium bovis, kritik potansiyel
cevresel bulagsma kaynagi olabilen hayvan sahipleri igin
potansiyel bir zoonotik risk olusturmaktadir (6, 8).
Mycobacterium bovis, sigir tiiberkiilozunun etkeni oldugu
icin hayvan sagligi agisindan 6nemli bir patojendir (6, 9).
Tiberklloz potansiyel olarak zoonotik karakterde bir
hastaliktir ve enfekte kedilerin nadir de olsa insanlara
hastalik  bulastirabildiklerine  dair ~ vaka  raporlan
bulunmaktadir (11). Mycobacterium bovis ile enfekte olmus
ozellikle de irinli akintili lezyonu olan kedilere maruz kalan

insanlarin ~ enfeksiyon  acisindan  degerlendirilmesi
onerilmektedir. Mycobacterium microti’nin  kedilerden
insanlara bulagmasi ile ilgili bir bulguya

rastlanilmamasindan dolay1 bu etken zoonotik olarak kabul
edilmemektedir. Ancak, M. tuberculosis ve M. bovis’in ise
antrozoonoz karakterde olabilecegi ve bu etkenlerin
insandan kediye bulastig1 gozlenmistir (10, 11).

2.Etiyoloji

Kedilerde mikobakteriyozis, etiyolojik olarak, tiberkiloz
mikobakteriyel enfeksiyon, tiberkiloz olmayan
mikobakteriyel enfeksiyon ve nodiiler cilt hastalii olarak
goriilen KCS olarak siniflandirilir (10, 12). Kedilerde Kklasik
tlberkiiloza oncelikle M. bovis ve nadiren M. tuberculosis
ve M. avium neden olmaktadir (13). Tiiberkiilozun koloni
morfolojileri tiire gore degiskenlik gostermektedir. Tiire
gore S tipi veya R tipi pigmentli veya pigmentsiz kolonileri
bulunmaktadir.  (14). Mikobakteriler aerob
mikroorganizmalardir ancak bazi tiirlerin mikroaerofilik
kosullara ~ da  adapte  olabildikleri  gosterilmistir.
Mikobakteriler Gram (+), katalaz +, hareketsiz, spor

zorunlu

67

Bozok Vet Sci (2020) 1, (1-2): 66-73

olugturmayan 0,2-0,6 um x 1,0-10 um boyutlarinda ¢ubuk
seklinde bakterilerdir (14,15).

Mycobacterium bovis ve M. microti, kedi tuberkilozunun
ana etkenleridir (10,16) Mycobacterium tuberculosis'in kedi
tiiberkiilozunda etkin oldugu ileri siiriilmesine ragmen,
kedilerin bu bakteriye kars1 direngli olmalar1 muhtemeldir.
Kedilerde tiiberkiiloz kaynakli olmayan mikobakteriyozis,
M. avium ve M. fortuitum gibi firsat¢1 patojen saprofitlerden
kaynaklanmaktadir (12). Mikobakteriler,
patojenlerden ¢evresel saprofitlere kadar degiskenlik
gosteren asit hizli boyanma Ozellikli, aerobik, spor
yapmayan ve cubuk sekilli bakterilerdir (17). Etkenler
genellikle akcigerleri etkiler, ancak viicudun g6z, kemik ve
kan damarlar1 gibi diger bolgelerine de yayilabilir (18).
Genel olarak, patojenik mikobakteriler iki gruba
ayrilmaktadirlar. Mycobacterium tuberculosis kompleksi
(MTBK) ve tliberkiloza neden olmayan mikobakteriler
(Non Tuberkiloid Mikobakterler), bircok turde tiberkiloza
neden olan birbiriyle yakindan iliskili 10 tip mikobakteri
tird mevcuttur (19). Bu etkenler M. tuberculosis, M.
africanum, M. bovis ve M. bovis bacille Calmette-Gu’erin
susu, M. microti, M. canetti, M. caprae, M. morygis, M.
pinnipedii, M. suricattae ve M. mungi’dir (1).

zorunlu

2.1.Tuberkuloza neden olmayan mikobakteriler (NTM)

NTM’ler tarafindan olusturulan enfeksiyonun prevalansi ve
insidans1 diinya ¢apinda artmaktadir (20, 21). Hastalik
kontrolini optimize etmek icin NTM enfeksiyonunun
dagilimin1 demografik veya ekolojik bdlgelere gore
karakterize etmek 6nemlidir. Bununla birlikte, elde edilen
verilere gére NTM enfeksiyonunun epidemiyolojisi tlkeler
arasinda biiyiik oOlgiide farkliliklar gostermektedir (22).
NTM’ler aside direngli ve balmumu bilesenlerinin uzun
zincirinden olusan hiicresel bir duvara sahip Gram (+) ve
aerobik mikroorganizmalardir (23). NTM’ler ¢evresel
mikobakterileri iceren tiiberkiiloz disindaki mikobakteriler
(MOTT) veya atipik mikobakteriler (ATM) olarak da
isimlendirilebilir. NTM patojenleri arasinda M. avium
kompleksi, pulmoner ve ekstrapulmoner enfeksiyonlara
neden olan en onemli ve tekrarlayan patojenik
mikroorganizmalardir (24). NTM’lerin patojenitesi 6nemli
Olciide degigebilir, bu nedenle gruplar halinde ii¢ sinifa
ayrilir; bunlar mutlak patojenler, fakiiltatif patojenler ve
saprofit patojenlerdir (23). Atipik mikobakteriler olarak da
bilinen NTM’ler, c¢evrede her yerde bulunan ve suda,
toprakta, hayvanlarda, bitkilerde, siit tiriinlerinde ve diger
gida {riinlerinde bulunabilen ¢esitli bir mikroorganizma
grubudur (25). Kedilerde NTM hastaligi, oncelikle deri
hastalig1 olarak bazen de yaygin hastalik olarak ortaya cikar.
Yaygin formda goriilen tiiberkilloza neden olmayan
mikobakteriler kaynakli hastaligin giris portali muhtemelen
gastrointestinal sistemdir ancak gastrointestinal tutulumunun
stkea meydana gelmedigi varsayilmaktadir ve bunun
yaninda enfekte olmus kedilerin diskisindan NTM’lerin
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sacilimi belirlenmemistir (26). Yalnizca konaktan konaga
yayillan ve cevresel rezervuari olmayan patojenik M.
tuberculosis kompleksi (MTBC)'nin aksine, NTM'ler bir
canlidan diger canliya bulasmaz. Etkeni ¢evreden edinme
NTM enfeksiyonunun ayirt edici 6zelligidir (27).

2.2.Kedilerde tuberktloz

Tarihsel olarak, kedilerde tuberkiloz, tuberkilozlu inek siitu
icen kedilerde olusan sindirim sistemi hastaligt olarak
bilinmektedir (6,10,16). Sitlin pastorizasyonu kedilerdeki
M. bovis nedenli ve sindirim kokenli tuberkilozun
prevalansinda belirgin bir diisiis saglamistir (13). Bununla
birlikte, ticari gidalarmn evcil hayvanlarda kullaniminin
artmast ve yayginlasan etkin tan1 ve koruma ydntemleri
nedeniyle sigir tiiberkiilozu prevalansinin diisiik olmasi,
kedilerde gorilen M. bovis kaynakli enfeksiyonlarin
insidansinda belirgin bir azalma meydan getirmistir (7).
Kedilerde klinik hastaliga neden oldugu tespit edilen
tiberkiiloz etkenleri, genellikle sigirlarda tiiberkiilozun
etkeni olarak bilinen M. bovis ve tipik olarak kigik
kemirgenlerde de tiberkiloz yapan M. microti’dir (19).
Mycobacterium bovis tarafindan varsayilan bulas kaynaginin
disinda M. microti ile enfekte rodentlerin kediler tarafindan
avlanarak kedilere bulagmanin oldugu ve bu tiiberkiloz
tipinin ise avlanma geg¢misi olan hasta yetiskin kedilerde
sikca teshis edildigi belirtilmistir (10). Kedilerde M. bovis
disindaki mikobakterilerin neden oldugu hastaliklar diger
kedilerden aliman 1sirik, ¢izik ve siyriklar  gibi
yaralanmalardan  dolay1  enfeksiyona  ag¢ik  hale
gelinmesinden kaynaklanmaktadir. Kedilerdeki M. avium
enfeksiyonlarinda lezyonlar genellikle deri ve deri alti
dokuda gorulir (28).

Bakteri kiiltiiriine bagl olarak, kedigillerin mikobakteriyoz
vakalarinin tigte biri kedi M. tuberculosis kompleksi
(MTBC) enfeksiyonu iginde yer almaktadir. Olgularin
%19'unda ise M. microti gérilmiistiir (19). Kedi MTBC
enfeksiyonlarindan, 6zellikle M. bovis'in neden oldugu
enfeksiyonlar, kedi sahipleri icin potansiyel zoonotik risk
olusturmaktadir (6).

Birden ¢ok kedi besleyen insanlarda, kedilerde bagisiklik
sistemini baskilayan hastaliklarin (kedi immiin yetmezlik
virisic ve kedi 16semi virlisii) artmasi ile birlikte kedi
kaynakli tiiberkiilozun bulagma riskini de artirmaktadir (7).
Kedilerdeki bu hastalik hizli bir sekilde ilerleyebildigi gibi
enfekte olmus dokularda ve kedilerden insanlara gecebilen
eksiidalarda ise ¢ok sayida mikobakteri bulunabilir (29).

2.3.Kedi ciizzam hastahg (KCH)

Kedilerde mikobakterilerden kaynaklanan deri lezyonlar
iceren (¢ farkli hastalik bulunmaktadir. Bunlar, kiitanéz
tliberkilozis, KCH ve saprofitik mikobakteriyel (M. avium
kaynakli) hastaliktir (16). Bu bakteri standart teknikler
kullanilarak  kiiltiire  edilemediginden, KCH’a M.
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lepraemurium'un neden oldugu varsayilmistir. Bununla
birlikte, molekdler teknikler ile FLS'nin mikobakteriyel
tirlerinden M. lepraemurium, M. visibile ve M. sp. tarwin
olarak cografi degisken gosteren bir prevalansa sahip oldugu
belirlenmistir (10).

Mycobacterium avium ve M. ulcerans'm da kedilerde
kutan6z  mikobakteriyel  hastaliga neden  oldugu
bildirilmistir. Kedi clizzam hastaliginin cerrahi eksizyon ve
kisa siireli antibiyotik tedavisi ile hafif ve kendini sinirlayan
bir hastalik olabilecegi veya daha agresif bir klinik seyir
gosterdikten sonra bu hastaliga neden olan bazi tiirlerin
bolgesel lenf diigiimleri araciligi ile i¢ organlara hematojen
yolla gegebilecegi belirtilmektedir (30).

Kedi clizzam hastalii  sendromlarinda klaritromisin,
pradofloksasin ve rifampisin veya klofazimin gibi iki ya da
iic ilacin kombinasyonlarmmin oldugu tedavi prosediirii
kullanilmaktadir (31,32). Pradofloksasinin mevcut olmadigi
durumlarda, insanlarda kullanilan moxifloxacin 10 mgkg
dozunda ikame olarak uygulanabilir (30,31).

Sistemik  antimikrobiyal  tedavi lezyonun  cerrahi
eksizyonundan yaklagik olarak 4 giin Once baglatilir.
Rifampisin (glinde bir kez 70 mg PQO) ve Klaritromisin
(giinde iki kez 62,5 mg PO) olarak uygulanmaktadir. Serum
biyokimyast ve hematolojisi, antibiyotik tedavisinin
baglatilmasindan  dnce verileri saglamak igin
yapilmalidir. Bdylece rifampisinin potansiyel hepatotoksik
etkileri izlenebilir (10,30).

temel

3.Klinik bulgular

Hastaligin yaygm ve hastaliga 6zgii klinik belirtileri olan
kedilerde, biiyiik olasilikla kontamine bir ortamda beslenme
veya eksiidatif tiiberkiiloz lezyonlardan gelen akintilari ile
solunum kdokenli belirtileri olan kedilerden aerosol yolla bu
hastalig1 alabilme olasiligi hem hayvan hem de halk sagligi
acisindan biiylik risk tagimaktadir (34). Kedi tiiberkiilozu
siklikla subklinik bir hastalik olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
Bu durumda yogun paraziter enfestasyon, kalabalik ve kotii
barinma kosullart dliimle sonuglanabilen hastaligin klinik
seyrini  etkileyebilir, bagisiklik  tipik  olarak
mikobakteriler gibi fakiiltatif ve hiicre i¢i patojenlere karsi
korunma ile iligkilidir (35).

¢linkii

Yapilan arastirmalarda kedi mikobakteriyel hastaliklarinin
tipik Klinik belirtilerinin karakterizasyonu, vakalarin %
74'Unde tekli veya c¢oklu kutandz lezyonlar, % 47'sinde
lenfadenopati (tipik olarak submandibular veya popliteal) ve
% 10-16'sinda pulmoner veya sistemik belirtiler olarak
kendini gdstermistir. Vakalarin geri kalaninda ise alimenter ,
eklemsel veya okiiler belirtilere rastlanilmistir (10,36,37,38).

Artan direnc ise tiiberkil basilini éldirmek veya hucre igi
¢ogalmasini inhibe etmek icin aktif makrofajlarm gelismis
kapasitesi ile iliskilidir. Etkilenen kediler ise yaygin olarak
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bagirsak malabsorbsiyonu sonucu kilo kaybi, anemi, kusma
ve ishal belirtileri ile klinige getirilmektedirler (13).
Enfeksiyonun bulagsma yoluna bagli olarak kedilerde
lokalize kutan6z hastalik, daha az yaygimn olsa da sindirim
sistemi hastaliklar1 veya solunum yolu hastaliklarina ait
belirtiler gorilebilmektedir. Kutandz lezyonlar genellikle
yliz, ekstremiteler, kuyruk kokiinde veya perineumda olusur.
Genellikle bu lezyonlar lokal veya genel lenfadenopatili,
nodiillii, tlserasyonlu veya iyilesmeyen yaralar olarak
gorilmektedir (10).

Tiberklloz kedilerde, hepatosplenomegali, plevral ve
perikardiyal eflizyonlar, generalize lenfadenopati ve kilo
kaybr gibi bir dizi klinik belirtiye neden olabilmektedir.
Primer pulmoner lezyonlar kedilerde nadiren gorulmektedir.
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neden olmasi sonucu ortaya cikmaktadir (6). Hastaligin
akciger formu ise deride asilama bolgesinden bakterilerin
varsayilan hematojen yayilimindan dolay:1 sekonder olarak
gelismektedir. En sonunda bu durum bronglara kadar giden
yaygin bir interstisyel hastalik paterni olusturur ve klinik
olarak ilerleyen dispne ve ardindan hafif produktif bir
oksiiriik gozlemlenebilir (10,16). Biiylimiis popliteal lenfler
ve bu lenflerin Uzerinde bulunan deride sero-sanguinéz
karakterde akintilar da goriilebilir (39). Mikobakteriyel
kokenli eklem hastaliklarin nadir oldugu diistiniilmektedir.
Mikobakteriyel enfeksiyonu olan kedilerde radyografik
bulgular1 tanimlanan retrospektif bir ¢alismada, kedilerde
kas-iskelet sistemi degisikliklerinin degerlendirilmesi igin
yapilan radyografilerde antebrachium, maksilla, skapula,

o ventral omurga, manus, femur ve tarsusta iskelet
Bu lezyonlar bakterilerin solunum yoluyla alinmasi ve I e i L
teiserlordeki hiler lenf diiFimlerinde tiberkil of anormallikleri bulunmus, en sik goriilen degisikliklerin ise
aKcigerierdekl niler len ugumierinde tubCerkul olusumuna e - P © e
g g 3 osteolitik ~ lezyonlar  oldugu  belirtilmistir  (8,40).
Tablo 1: Kedi Mikobakteriyel turlerinin ana 6zellikleri (33).
Grup Altgrup Mikobakteriyel tirler ve Klinik bulgular Bulasma Hastalik Zoonotik risk
kaynaklari gelisimi
. M. tUber?UIOSIS Genellikle M. tuberculosis
M. tuberculosis enfekte sut veya . -
. 2-4ay Kedl# Insan
Insan temas .
Risk var
Kutanéz veya )
Tuberkilozis M. bovis Sistemik hastalik, M. bovis M. bovis
(TB) komp!eks Yok Sigir, Porsuk, Rodent Generalize . \fnfelit(:net <8 hafta Kedimm insan
Zorunlu patojenler lenfadenopati €ya temas Diisiik risk var
M.microti M.microti <14 hafta K ';’!ﬁriotl
Kicuk Rodentler Direkt temas e.. 1 . nsan
Dusiik risk var
A ) Kutanéz veya
M. avium M. avium subsp. avium Sistemik hastalik, Vava
(MAC) . Generalize . As Var
M. intracellulare . Firsatg1 gevresel gelisim
kompleks lenfadenopati
bulagma var
. Enfekte et veya
Tuberkiloz Yavasg M. genavense Ku.tanoz. VEya. Enfekte kanatli
. Nadiren sistemik Yavas
olmayan gelisen M. malmoense hastalik diskisiyla temas elisim Yok
mikobakteriler (NTM) : gels
(N.TM). M. fortuitum Kutandz veya Hizh
Fakiltatif, . . R . - ..
atoienler Hizli gelisen M. smegmatis Nadiren sistemik Enfekte rodentlerle geligim Yok
patoJ (NTM) M. chelonae hastalik _ Kiiltirde
direkt temas .
M. flavescens veva sk var 7 glinde
Kedi M. lepraemurium Noduler kutandz cya 1suik yara Zor gelisir
N .. . kontaminasyonu -
ciizzam M. visible veya nadiren ¢ogu zaman Yok
sendromu M. lapraefelis sistemik hastalik klture
(FLS) M. tarwinense edilemez

4. Tam

Klinik tani agisindan tiiberkiiloz, lenfadenit dahil olmak
lzere ekstrapulmoner belirtilerle, bébrek, kemik veya eklem
tutulumu, menenjit ve yaygin (milier) bir hastalik olarak
kendini gostermektedir (41). Abdominal kitle ve ishal
Oykiisi ile ortaya ¢ikan tliberkiiloz vakalarindaki kedilerin
radyografisinde interstisyel pnémoni’ye rastlaniimistir (39).
Tiiberkiiloz igin ayiric yaygindir ve bunlar
pannikiilit, panseatit, yabanci cisim graniilomu, eozinofilik

tanilar
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graniilom ve kronik bakteriyel enfeksiyonlardir. Bu hastalik
genellikle ishal, ates, oksiiriik ve anoreksiya gibi spesifik
olmayan semptomlar gosteren  kedilerle ilgilenen
klinisyenlerin ayirici tanisinda yer almaz, bu nedenle
semptomatik acidan bu tarz bilinmeyen enfeksiyonlarda
kedilerin muayenesinde énlem almak gerekmektedir (13).

Ayrica ayiric tanilar arasinda neoplazi (lenfoma, mast hiicre
timorleri), infeksiydz peritonitis, nokardiyoz, aktinomikoz,

mantar enfeksiyonlar;, rhodococcus ve toksoplazma
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enfeksiyonlari yer almaktadir. Mikobakteriyel
enfeksiyondan ciddi sekilde siipheleniliyorsa, sadece
tedavinin verilip verilmeyecegi degil, ayni zamanda

zoonotik riskleri nedeniyle enfekte mikobakteriyel tirlerinin
de belirlenmesi 6nemlidir (33). Temel parametrelerin
degerlendirilmesi agisindan tedaviden once rutin hematoloji
ve serum  biyokimya uygulamalari  yapilmalidir.
Hiperkalsemi  koti  bir  prognostik gosterge olarak
tanimlanabilir (42). Bunun yaninda torasik radyografiler ile
pulmoner tutulumun derecesinin belirlenmesi de bu hastalik
icin erken donemde gereklidir (19). Go6giis radyografisi
hastaligin taranmasinda etkin bir 6zellige sahiptir. Primer ve
sekonder tiiberkiilozu ayirt etmek icin yardimci tani aract
olarak da kullanilmaktadir (41). Taniya gitmenin en etkin
yontemi deri lezyonu biyopsisidir. Alinan 6rnekler ikiye
boliinmelidir. Ik yaris1 histopatoloji igin formalinle
sabitlenmeli diger yarisi ise gerektigi durumlarda daha fazla
test i¢in dondurularak saklanmalidir (19). Nedensel
tirlerden (Tiberkiilloz, KCH veya NTM) bagimsiz olarak
bircok kedi mikobakteriyozu vakasi benzerdir. Farkli
mikobakterilerin farkli zoonotik riskleri ve kaynaklar
oldugu, antibiyotiklere farkli tepki wverdigi ve farkli
prognozlari oldugu icin daha fazla arastirma yapilmasi
gerekmektedir. birlikte,
kiltlirde yavas biiyiidigii icin teshisi zor olabilmektedir
(10).

Bununla bazi mikobakteriler

4.1.Mikrobiyolojik tani

Kedilerdeki mikobakteriyel kaynakli tiiberkiiloz hastaligiin
teshisi i¢in sitolojik, histopatolojik ve mikrobiyolojik agidan
ornek doku veya sivi drneklerinin toplanmasi gereklidir. Bu
mikroorganizmalar dolagimdaki 16kositlerde, kemik iligi
aspiratlarinda veya idrar tortusunda mikroskopik olarak

goriintiilenebilmektedir. Tiiberkilloz  tanisi, klinik
orneklerden yapilan aside direnglilik testlerine veya
piyogranllomattz inflamasyonun sitolojik veya

histopatolojik bulgularina dayanmaz, o&zellikle bu tiir
vakalarin zorunlu olarak bildirilmesi ve zorunlu olarak
Otenazi uygulanmasi gerekmektedir (43). Gergeklestirilen
mikobakteriyel  kiltir,  hayvanlarda  mikobakteriyel
hastaliklarin teshisi i¢in taninan altin standart test gibi
goriilmesine karsmn birkag smirlayict dzellige sahiptir. ilk
olarak kiiltir %50'lik nispeten zayif bir duyarlilik
gosterebilir ve ikinci olarak 6nemli husus ise alinan doku
biyopsisinin kontamine olup olamamasidir ki bu biyopsi
orneginin verildigi andan itibaren sonu¢ almayi haftalarca
geciktirebilmektedir (44). Bununla birlikte, M. microti gibi
bazi mikobakterilerin kiiltiirde yavas biiylimesi taniy1
zorlastirmaktadir (10,45). En sik kiiltiire edilen organizma
M. microti icin ortalama kltir siiresi 12-16 haftadir (44,45).
Intradermal tiiberkiilin testinin ise Kkedilerde tamamen
giivenilmez oldugu belirlenmistir (7,46). Pesciaroli ve ark.
(2014) gore kedilerde siipheli tiiberkiiloz vakalarindaki tani,
aside direnclilik testleri, histolojik baki veya polimeraz
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zincir reaksiyonu gibi ydntemlerin kullanilmasi ile
yapilabilmektedir (7). Hizla g¢ogalabilen mikobakterilerin
yag dokularindaki birikimi,
sitolojik ve histopatolojik numunelerin islenmesi sirasinda
rutin olarak kullanilan lipit ¢éziiciilerden kaynakli kayiplara
neden olmasi bu mikroorganizmalarin mikroskobik bakida
bulunmasint zorlagtirmaktadir. Bu gibi durumlarda ise
mikobakterilerin en uygun sekilde goriintiilenmesi igin
floresan boyama veya dondurulmus doku
yontemlerinin kullanilmasi tanida yiliksek oranda hassasiyet

meydana getirmektedir (43).

vakuollerde ekstreselliilar

islenmesi

Mikobakterilerin plazma membranlarinin yapisi, bazi
lipopolisakkaritlerin bulunmasi disinda tipik bakteriyel
plazma membranina benzemesinin yanisira protein ve
fosfolipitlerden olusan ¢ift katmanli bir yapidir (47).
Mikobakterilerin asit ve alkali ortama direngli olmasini
saglayan yiiksek lipit i¢erigi hiicre duvarinin bazik boyalara
karg1 gegirgenliginin olmamasina, asit ve alkol soliisyonlari
ile de dekolorizasyonunun  engellenmesine  neden
olmaktadir. Bu nedenle aside direngli bir boyama yontemi
olan Ehrlich-Ziehl-Neelsen teknigi ile boyanirlar ve Gram
boyama teknigi ile boyanmazlar (48). Romanowsky tipi
boyama yontemi ise Giemsa, Jenner, Wright, Field, May—
Grinwald ve Leishman boyama yoéntemlerini iceren bir
boyama yontemidir (49). Polimeraz Zincir Reaksiyon
(PZR), numunelerin cevresel mikobakterilerle kontamine
oldugu durumlar diginda hizlh ve dogru teshisin
saglanmasinda oldukg¢a avantajlidir. Taze veya dondurulmus
doku, Romanowsky tipi boya sitoloji slaytlari, formalinle
fikse edilmis ve parafine gomiilmiis doku kesitleri ile
mikobakteriyel  genetik  materyalinin  mikobakteriler
iizerindeki uzmanliga bagli olarak kullanilan uygun PZR
testleri, teshis laboratuvarlarinda etkenin potansiyel olarak
tanimlanmasi agisindan kullanilabilmektedir (43). Ehrlich-
Ziehl-Neelsen tekniginde primer olarak karbol fuksin
kullanilmaktadir. Karbol fuksinin yagda ¢6ziinme ve hiicre
duvarina niifuz edebilme 6zelligi vardir. Preparat buharla
isitilarak, mumsu tabakanin erimesi ve karbol fuksin
boyasinin hiicreye girmesi saglanir. Asit alkolle dekolorize
edilirler ve ardindan zit boya olarak metilen mavisi
kullanilarak zemin boyanir. Boyama sonunda mikroskobik
incelemede mikobakteriler mavi zeminde kirmizi basiller
olarak goruldrler (14).

5.Tedavi

Kedilerde mikobakteriyozisi tedavi etme karar1 birgok
nedenden dolay1 zordur. En onemlisi ise tiir tespit edilene
kadar, enfeksiyonun tliberkiiloz, KCH veya tiiberkiilloz NTM
kaynakli olup olmadiginin tespit edilmesinin genellikle
miimkiin olmamasidir. Tedavi neredeyse her zaman uzun
vadelidir ve hastanin tedavi siirecindeki klinik durumu, bazi
ilaclarin dogal toksisitesi ve ilgili finansal maliyetler goz
ontine alindiginda tedavinin siirdiiriilmesi zor olabilmektedir
(50). Basarili tedavi sansmi arttirmak ve bakteriye karsi
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direng olusumunun Oniine gegmek
onerilebilmektedir. Bununla birlikte,
kullanildiginda  ilag  etkilesimi

kombinasyonlar sinerjistik etki gosterirken bazilar1 ise
antagonistik etki gdsterebilmektedirler. Ne yazik ki, ayni
ilag kombinasyonunu kullanirken bile etkileri tahmin etmek
zor olabilir (51). Mikobakteriyozisin, teshis ve tedavisi zor
oldugu icin veteriner hekimlikte 6nemli bir sorun olmaya
devam etmektedir. Her ne kadar mikobakteriyel
enfeksiyonlarin tedavisi i¢in bir protokol onerilmis olsa da
hastaligin erken evresi disinda yapilan etkili tedavi
yontemleri olusturulmamistir ve sistemik tutulumu olan
kedilerin tedaviye ragmen iyilesme gostermedikleri
bildirilmistir (12). Mikobakteriyel hastaligin tedavisi g¢esitli
zorluklar1 beraberinde getirmektedir. Tedavide kullanilan
antimikrobiyal  ajanlar, c¢esitli dokularda terapdtik
konsantrasyonlara ulagan, konak¢i1 i¢in minimum toksisiteye
sahip olan ve fagositler i¢inde hiicre i¢i konsantrasyonlarda
bulunabilme gibi &zelliklere sahip olmalidir (30). Etkili
tedavi icin tiiberkiilozun hizli ve dogru teshisi bir 6n kosul
oldugundan, acilen bu konuda alternatif hizli tarama ve tani
yontemlerinin gelistirilmesi gereklidir (2). Kimi vakalarda
tedavinin baslamasindan bir ile ii¢ ay sonra c¢ekilen gogus
radyografilerinde belirgin bir sekilde hastalikta gerileme
veya kimi vakalarda ise 1sirik yaralarinin da etkisiyle

icin bircok ilag
birden fazla ilag

olasidir ve bazi
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genislemis popliteal lenf diigiimler ile hastalik tablosunda
ilerleme gozlenmistir (39). O’Brien ve ark. (2017) gore
tedaviye olan yanitt degerlendirmek icin monitarizasyon
gereklidir. Genel organ taramasi bu yolla yapildiktan sonra
FeLV/FIV hastaliklar1 agisindan da tarama Onerilmektedir.
O’Halloran ve ark. (2017) gore ise uygun tedavi yontemi
uygulandiginda, kutan6z NTM enfeksiyonlarinda
%90'a yaklagan basar1 oranlari elde edilmis ve akciger
tutulumu olan veya olmayan kutanoz tiiberkiiloz vakalarinda
ise %70-80'lik basar1 kaydedilmistir (19). Kedilerde
tiiberkiilozise neden olan mikobakterilerin insanlara bulagsma
riski ¢ok diisiik olabilir, ancak 6zellikle ¢cok geng, cok yaslh
veya bagisiklik sistemi baskilanmis kisilerle temasin oldugu
gibi durumlarin tedavi sirasinda dikkate alinmasi gerekir.
Tedavi uygulanirsa, bunun uzun siireli olmasi beklenir ve
yan etkiler ortaya ¢ikabileceginden, kedilerin tedavi
strasinda klinik agidan takip edilmesi dnemlidir (43). Tedavi
edilmeyen vakalarda, enfekte kediler hem sahibine hem de
cevreye potansiyel bir enfeksiyon kaynagi olusturur. Kan
ornegi alinmadan 6nce immiinomodiilator benzeri ilaglarla
tedaviye alman  kedilerde rutin  tedavi yontemi
onerilmemektedir. Kan Ornegi alindiktan sonraki 14 giin
icinde steroidal olmayan anti-enflamatuarlar, kemoterapotik
ajanlar veya kortikosteroidler bu siirecte
kullanilabilmektedir (44).

bazi

Tablo 2: Kedi mikobakteriyel hastaliginin tedavisinde kullanilan ilaglar (52).

Kullanilan ilag¢ Kullanim modeli Dozu Kullanma arahg Yan etkileri
Marbofloksasin Birinci basamak 2 mg/kg 12/24 saat PO Retinal dejenerasyon
Rifampisin Birinci basamak 10-20 mg/kg 12/24 saat PO Hepatotoksisite
Klaritromisin Birinci basamak 5-10 mg/kg 12/24 saat PO Generalize eritem
Azitromisin Birinci basamak 7-15 mg/kg 24 saat PO Generalize eritem
Isoniazit ikinci basamak 10-20 mg/kg 24 saat PO Hepatotoksisite, pefiral norit
Dihidrostreptomisin ikinci basamak 15 mg/kg 24 saat I.M. Ototoksisite
Pirazinamit ikinci basamak 15-40 mg/kg 24 saat PO Hepatotoksisite
Ethambutol ikinci basamak 15 mg/kg 24 saat PO Optik ndrit
Klofazamin Birinci basamak 8 mg/kg 8 saat PO Hepatotoksisite
Doksisilin ikinci basamak 5-10 mg/kg 12 saat PO Gastrointestinal belirtiler
Amikasin ikinci basamak 10-15 mg/kg 24 saat LM./S.C. Nefrotoksisite, Ototoksisite
Sefoksitin ikinci basamak 30-40 mg/kg 6-8saat IM/S. C. Enjeksiyon agrist

6. Zoonotik 6nemi ve korunma

Bazi mikobakteriyel tiirlerde zoonotik risk bulunmaktadir.
Bagisiklign zayiflamis bir kedi sahibinin enfekte olmus
kedisi ile temas halinde oldugu her durumda bulagma riski
de mevcuttur. Kedilerin sikca dis ortamda olmasini
engellemek, mimkin oldukga igeride tutmak ve
kemirgenlerle olabilecek temastan kaginmak, kedilerdeki
mikobakteriyel enfeksiyonu dnlemek igin dnlemlidir (53).
Tiberklloz etkenlerinden M. bovis ve M. microti potansiyel
olarak insanlarda hastalifa neden olabilir, ancak enfekte
kedilerden temas halindeki immin sistemi giclu insanlara
hastalik bulagsma riskinin hafif oldugu diistiniilmektedir (43).
Hastaliktan etkilendigi belirlenen kedilerin yasadiklari
evdeki saglik durumu degerlendirilmelidir.
Ornegin, HIV enfeksiyonuna sahip, kemoterapi goren veya

insanlarin
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organ nakli geciren ve potansiyel immunostpresyonu olan
herhangi  bir kiside tiiberkiiloz etkenlerinin  olup
olmadigininin belirlenmesi 6nemlidir. Bu tiir bireylerin
enfekte bir kediye maruz kalabilecegi durumlarda tedavi
stireci baglatilmalidir. Etkilenen kedinin hastaliginda genel
olarak 6nemli solunum yolu tutulumu veya asir1 drenajli deri
lezyonlari varsa, bunlar tiiberkiiloz agisindan bulagma riskini
artirabileceginden kedilerde de tedavinin baglatilmasi
gerekmektedir (41). En blylk zoonotik riskler ise solunum
hastalig1 olan kedilerden tiiberkiiloz etkenlerinin solunum
yoluyla alinmast veya yaralarin bu etkenlerle olan
kontaminasyonudur (54). NTM organizmalarinin zoonotik
ajanlar olduklarindan siiphelenilmistir, ancak bunlarin
zoonotik potansiyele sahip olduklar1 veya kediden kediye
bulasic1 oldugu heniiz bildirilmemistir (47). Genel olarak
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M. lepraemurium etkenli olan KCH penetran yaralanmay1
(isirik veya ¢izik gibi) takiben deri altinda etkenlerin
travmatik yolla insanlarda enfeksiyonlara yol agabilecekleri
olasilig1 yiiksek goriilse bile bdyle bir vaka bildirilmemis ve
bu etken zoonoz olarak kabul edilmemistir (43). Kedileri
enfekte ettigi bilinen mikobakteriyel tiirlerin cesitliligi
icerisinde; 0Ozellikle MTBC grubunda olan M. bovis ile
enfekte kedilerle temas halinde olan insanlarda zoonotik
yayilma agisindan biiyiik risk bulunmaktadir. Bu nedenle,
spesifik sitokin kaynakli tan1 yaklasimi, erken ddnemde
etkenlerin tespiti ile tedavide erken miidahale imkani
vererek kedi sahipleri ve genel halk sagligi i¢in olusabilecek
zoonotik risklerin belirlenmesinde ve eradikasyonunda
yardimeci olabilmektedir (27).

7. Sonug

Genel olarak tiiberkiilozisin epidemiyolojisinde konak¢i ve
rezervuar rolleri degiskenlik gosterebilmektedir. Bu nedenle
tlberkuloziste belirli bir tir, belirli bir yerde gercek bir
rezervuar gorevi gorilirken, bagka bir yerde konakg¢i olarak
hareket edebilir.

Kedilerdeki tiiberkiiloziste, saglikli ve sadece ev ortaminda
yasamini siirdiiren kedilerde bile ciddi klinik belirtiler
gérmek mimkindir. Bu durum o6zellikle, birden fazla
kedinin bulundugu ev ortamlarinda kedi sahiplerine ve
tedavi suresince veteriner hekimlere zoonotik risk
olusturabilir. ~ Ayrica,  tiiberkiiloz  enfeksiyonundan
stiphelenilen herhangi bir vakada klinisyen, histopatolog ve
mikrobiyolog arasindaki bilgi aligverisi ile birlikte yapilacak
¢ok disiplinli bir yaklagim, olguyu basarili taniya ve
tedaviye gotiirmede yardimci olacaktir.
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Ozet: “Metilglioksal” MGO, oldukea reaktif bir karbonil tiiriidiir. Diabet, kanser ve nérodejeneratif hastaliklar dahil, yaslanmayla iliskili
¢ogu hastaliktaki rolii nedeniyle son yillarda artan bilimsel ilgi gérmektedir. MGO ile birlikte diger dikarbonil bilegikleri olan “glioksal” GO,
3-deoksiglukozun yeterince metabolize edilememeleri, ortaya dikarbonil stresi olarak adlandirilan toksik tablo ¢ikarmaktadir. Dikarbonil
bilesikleri, “ileri glikasyon {iriinleri-advanced glycation end products” AGE ve ileri lipit peroksidasyon iiriinleri “advanced lipid peroxidation
end products” ALE olusumunda son derece etkindirler. Canlilarda gelisen glikasyona karsi glioksalaz, aldehid dehidrogenaz, aldozrediiktaz,
ve karbonil rediiktaz yolaklart MGO olusumuna karst gelistirilen savunma mekanizmalaridir. Glioksalaz sistemi hiicrelerde MGO ve diger
reaktif karbonil bilegiklere karsi kullanilan baglica detoksifikasyon sistemi olarak 6nemli rol oynamaktadir. Organizmada endojen olarak
maillard reaksiyonu neticesi ortaya ¢ikan AGE’lerin haricinde, eksojen olarak gida kaynakli olarak da AGE’lere rastlanilmaktadir. Gidalar
tizerinde yapilan 1s1l islemlere dair uygulamalar da MGO olusumunu katalizlemektedir. Evcil hayvan mamalarinda da bulundugu bildirilen
“maillard reaction products” MRP ve AGE igerikleri de insanlardakine benzer olumsuz tabloya neden olabilmektedir. Ancak diyet MRP'nin
evcil hayvanlarin uzun vadeli sagligini etkileyip etkilemedigi simdiye kadar yeterince arastirilmamustir.

Anahtar Kelimeler: Metilglioksal, {leri glikasyon son iiriinleri, Maillard, Glioksalaz

Methylglyoxal and Advanced Glycation End Products

Abstract: “Methylglyoxal” MGO is a highly reactive type of carbonyl. It has received increasing scientific attention in recent years due to its
role in many diseases associated with aging, including diabetes, cancer and neurodegenerative diseases. Inadequate metabolism of “glyoxal”
GO, 3-deoxyglucose, together with MGO and other dicarbonyl compounds, causes a toxic picture called dicarbonyl stress. Dicarbonyl
compounds are extremely effective in the formation of “advanced glycation end products” AGE and “advanced lipid peroxidation end
products” ALE. Glyoxalase, aldehyde dehydrogenase, aldose reductase, and carbonyl reductase pathways are defense mechanisms developed
against the formation of MGO against glycation that develops in living things. The glyoxalase system plays an important role as the primary
detoxification system used against MGO and other reactive carbonyl compounds in cells. Apart from the AGEs that are endogenous in the
organism as a result of the maillard reaction, there are also food-borne AGEs exogenously. Applications for heat treatment on foods also
catalyze the formation of MGO. The contents of “maillard reaction products” MRP and AGE, which are also reported to be found in pet
foods, can also cause a negative picture similar to humans. However, whether dietary MRP affects the long-term health of pets has not been
adequately studied so far.

Keywords: Methylglyoxal, Advanced glycation end products, Maillard, Glyoxalase

1. Giris glikolitik ara triinler olan “gliseraldehit 3-fosfat” GA3P ve

“dihidroksiaseton fosfat” DHAP olmak iizere, endojen
“Metilglioksal” MGO, oldukga reaktif bir karbonil tiirtidir. metabolitlerin spontan bozunmasindan ve daha az olgiide
Diabet, kanser ve norodejeneratif hastaliklar dahil, lipid ve amino asit metabolizmasinin metabolitlerinden
yaslanmayla iligkili ¢cogu hastaliktaki rolii nedeniyle son olustugu icin tiim biyolojik organizmalarda bulunan son
yillarda artan bilimsel ilgi gérmektedir (1, 2, 3). MGO basta derece reaktif, elektrofilik yapida bir glikasyon {iriiniidiir.
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Metilglioksal organizmada enzimatik ve enzimatik olmayan
yollarla  olusabilmektedir.“Glioksal” GO) ve  “3-
deoksiglukazon” 3-DG bilesikleri de organizmada ayni
metabolik  yollarla olusmakta ve iki keto grubu
icermelerinden dolayr hepsi birlikte dikarbonil bilesikler
olarak anilmaktadir. Glioksal, MGO ve 3-DG dizeyleri
plazmada 50-150 nM, hicrelerde 1-4 puM’dir. Dikarbonil
bilesiklerinin miktarlar1 artis gdstermesi, protein ve hiicre
fonksiyonlar1 agisindan ciddi tehdit olustururlar (4,5).

2. Metilglioksal ve Dikarbonil stres

Dikarbonil bilesiklerin yeterince metabolize edilememeleri,
ortaya dikarbonil stresi olarak adlandirilan toksik tablo
¢ikarmaktadir. (4,6). Dikarbonil bilesikleri, “ileri glikasyon
Urunleri-advanced glycation end products” AGE ve “ileri
lipit peroksidasyon driinleri-advanced lipid peroxidation end
products” ALE olusumunda son derece etkindirler (5,6,7,8).
MGO glikasyon siirecinde ortaya c¢ikan reaktif bir AGE
prekiirsorii olarak bu tir reaksiyonlarda son derece etkindir
(9,10,11). ALE ve AGE, dikarbonil bilesiklerin
proteinlerdeki arginin, sistein ve lizin rezidilerine kovalan
baglanmalar1 ile olusan zararli bilesiklerdir. Bu bilesikler
baslica oksidatif stres, inflamasyon, apoptoz gibi hiicre
hasarina yol acan olaylar tetiklemektedir (12, 13). Sayilan
etkilerin olugsmasinda, AGE ve ALE’nin doku ve hiicrelerde
olusturdugu toksik etki sebebi olarak baslica iki mekanizma
aktif rol oynamaktadir. Ilk mekanizma AGE reseptorleri
olan RAGE’den bagimsiz sekilde proteinlerdeki yapisal ve
fonksiyonel degigimleri ile ortaya ¢ikmaktadir. Proteinlerin
net yiikleri ve konformasyonlarindaki degisiklikler, ¢apraz
baglanmalarla olusan protein agregatlart bu yapilari
proteazlara karsi direngli kilmaktadir. Bu olaylar 6zellikle
bag dokusunda etkili olmakta, kovalan ¢apraz baglanmalarin

kollajen  (zerinde  birikmesi ile elastik  0Ozellik
kaybolmaktadir. Diger mekanizma reseptér bagimli bir
strectir. AGE’lerin RAGE ile etkilesimi mitojenle

aktiflenen protein kinazlar1 ve fosfatidil inozitol 3-kinaz
yollarint aktifler. Bu durum “niikleer faktor kappa B” NF-
kB’nin aktivasyonunu tetikler. Aktive olan NF-«kB niikleusa
gecerek sitokinlerin, bllyume faktorlerinin ve adhezyon
molekiilleri ile ilgili genlerin transkripsiyonunu uyarir. Bu
gergevede “tiimor nekroz faktor-a” TNFa, “interlokin 6” IL-
6 gibi inflamasyon Urinleri ve vaskiler hucre adhezyon
molekiil 1’in sentezi artar. Bunlarin yan sira, AGE-RAGE
etkilesimi siiperoksit radikali olusturan bir enzim olan
NADPH oksidaz1 da aktifleyerek hiicre i¢inde oksidatif stres
gelismesine yol agar (8).

Ek olarak dikarbonil stresi dikarbonillerin protein, nikleotit
ve temel fosfolipidlerle reaksiyon hizinin artmasina yol agar,
bu durum dikarbonil glikasyonu olarak bilinir ve triin olarak
AGE aci18a cikar. Proteinlerle reaksiyon, arjinin birimlerini
hedef alarak dihidroimidazolon ve hidroimidazolon
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olusumuna yol agar. Bunlar arasinda MGO’dan tiireyen
Metilglioksal ~ kokenli MG-H1
fizyolojik sistemlerde fonksiyonel olarak dnemli ve miktar1
en ylksek olan hidroimidazolondur (4).

“Hidroimidazolon-1”

3. ileri glikasyon son iiriinlerinin olusumu

Ileri glikasyon son firiinlerinin olusumunda glikasyon,
oksidasyon, karbonilasyon yolaklari etkin rol oynamaktadir
(14). AGE olugumunda baslica yol amino asidlerin (lizin,
arjinin gibi) serbest amino gruplart veya proteinlerin
terminal amino gruplari ile sekerlerin (glukoz, fruktoz, riboz
ve digerleri) okso gruplari arasinda gergeklesen Maillard
reaksiyonudur. Bu etkilesim sonucu Schiff bazlari olusur.
Schiff  bazlarmin  intramolekiiler = olarak  yeniden
diizenlenmesiyle daha stabil Amadori iriinleri olusur. Her
iki grubun degradasyonu ise glioksal ve MGO’in (15)
olusmasina sebep olmaktadir. Bu yol iizerinde Amadori
iiriinlerinin olusumuna kadar gecen asamalar reversibl iken
bundan sonraki asamalar irreversibldir. Diabetes Mellitus
teshisi ve kan glikoz regiilasyonunda kullanilan glikalize
hemoglobin (HbAlc) bir Amadori Urinudir. Reaktif
karbonil gruplarinin olusmasinda, amadori iiriinlerinin yavas
oksidasyon sireci etkindir. Bu glikooksidasyon siirecinde en
iyi bilinen AGE’ler pentosidin, “N-karboksimetillizin” CML
ve glukosepandir (9, 16).

Protein Protein Protein

NH |

N NH

CHO CH CH,
H OH H OH H OH
HO—+—H —— =~ HO-|H = == HO—{—H """ > AGEs
H OH H——0H H OH
H OH H OH H OH

CH,OH CH,0H CH,OH
Glikoz Schiff Bazt Amadori Uriinii

Sekil 1: Amadori Uriinii ve AGE olusumu (17)
Yine lipid peroksidasyonu esnasinda  gergeklesen
reaksiyonlarda AGE olusumuna neden olan bir yolaktir (14).
Burada reaktif oksijen tdrleri lipidleri okside ederek reaktif
karbonil bilesiklerinin olugmasina neden olmakta ve sonugta
AGE’lerin ortaya ¢ikis1 olmaktadir. Hem intraseliiler hem de
ekstrasellller olarak Uretilebilen malondialdehid bu yolakta
olugsmaktadir. MGO ise temelde intraselliiler olarak glikoliz
esnasinda agiga cikan en zararli AGE prekursoriidiir. MGO
ile birlikte diger dikarbonil bilesikleri olan glioksal, 3-
deoksiglukazon diizeylerinin de artis1 diabet, hipertansiyon,
ateroskleroz, norodejeneratif hastaliklar ve yaslanma
stirecinde de etkin rol oynamaktadir (9,11,18).

Organizmada endojen olarak maillard reaksiyonu neticesi
ortaya Gikan AGE’lerin haricinde, eksojen olarak gida
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kaynakli olarak da AGE’lere rastlaniimaktadir. Gidalar
iizerinde yapilan 1si1l iglemlere dair uygulamalar MGO
olusumunu katalizlemektedir. Gidalarin yaglarda, firinda
maruz kaldiklar1 yiiksek 1s1 ve lezzet diizeyini arttirmak igin
yapilan kavurma ile karamelizasyon islemleri bu metabolitin
aktiflesmesine neden olmakta, bu tiir gidalarn tiiketen
canlilar icin AGE diizeylerinde artisga sebep olmaktadir
(19,20). Insanlarda yapilan calismalarda bu tiir gidalarin
tiketimi ile serum AGE seviyeleri arasindaki korelasyon
ortaya konulmustur (44). Yine yapilan ¢aligmalarda gidalar
disinda tiitiin dumanimin da ekzojen AGE’ler icin kaynak
olusturdugu bilinmektedir. (19,45).

Evcil olarak beslenen ve hazir olarak iretilen yemleri
tiketen hayvanlarda da ayni durum s6z konusudur. Yem
bilesenlerinde ve diyetlerde amino asitlerin (6zellikle lizin)
besin degeri ve sindirilebilirligi uygulanan 1s1l iglemine bagl
olarak azalabilir (21). Etlik piliglerde ve siitten kesilmis
domuz yavrularmin 1sidan zarar gérmils soya kiispesi ile
beslenmelerinde, islenmemis soya kiispesi ile beslenmeye
oranla canli agirlikta ve karkas agirliginda azalma oldugu
gbzlenmigtir. Bununla birlikte, 1s1 hasarinin performans
zerindeki bu olumsuz etkilerinin, yemlere kristal amino
asitler eklenerek kismen hafifletildigi belirlenmistir (22).

Deneysel olarak yapilan bir ¢alismada, maillard reaksiyonu
olusumu ve AGE yoniinden disiik diyetle beslenen
farelerde, diisik “maillard reaction products” MRP
iceriginin, viicut agirhigmin azalmasina, aghk sirasinda
insiilin konsantrasyonunun diismesine, plazmada HDL
seviyelerinin artmasma ve yiiksek yagl diyetin neden
oldugu insiilin direncinin azalmasina neden oldugu
goriilmiistiir  (23). Ayrica insanlarda diabette, diyette
MRP'lerden kaginildiginda bozulmus yara iyilesmesiyle
iliskili komplikasyonlarin daha iyiye gittigi goézlenmistir
(24, 25).

Ileri glikasyon fiiriinleri, ateroskleroz, nefropati, retinopati,
osteoartrit, norodejeneratif hastaliklar ve diabetes mellitus
gibi insanlarda yaga bagli hastaliklarin etiyolojisi ile
iliskilendirilmektedir. Kopeklerde de, insanlarla pek ¢ok
benzerlikle birlikte yasa baghi bu tiir hastaliklar ortaya
cikmaktadir  (26). Ornegin diabetes mellituslu  yash
kopeklerde, artmig doku AGE seviyeleri ile (27) birlikte
katarakt, osteoartrit (28), norodejeneratif kopek biligsel
disfonksiyon sendromu (29), vaskiler disfonksiyon ve
ateroskleroz (30,31) gibi durumlarda da bulunmustur.
Diyetteki AGE'lerin azaltilmas1 ve kalori kisitlamasi,
yaslanmayla ilgili komplikasyonlarda goriilen faydali
etkileri agiklayabilir (32-36).

Evcil hayvan mamalarinda da bulundugu bildirilen MRP ve
AGE igeriklerinin bu hayvanlarda gosterecegi etki,
bilesenlerinin  biyoyararlanimina  baglidir. Yetiskin
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kedilerde diyetteki MRP'lerin fazla miktarda alimiyla idrar
atiliminda  gozlenen artis, mide-bagirsak  yolundan
emildigini ve idrarla atildigini gosterir. Ancak diyet
MRP'nin evcil hayvanlarin uzun vadeli sagligini etkileyip

etkilemedigi simdiye kadar arastirilmamustir (25).

Isil isleme maruz kalmig yemlerin
1sitmanin  bir sonucu olarak olusan MRP ve AGE!'lere
hayvanlarin ~ siitinde de rastlanir. Islenmis yemleri
tiketmeyen ineklerin sltlerinde daha az glikolize protein
icerigi Olclilmistiir (37). Siit ineklerinde siit verimi son
yillarda onemli olgiide artmistir (38) ve bu nedenle, siit
iretiminde dogal besin kaynaklarina kiyasla daha yiiksek
enerji yogunlugu ve daha fazla nitrojene sahip rasyonlara
ihtiyag artmistir. Bu nedenle, iglenmis pekmez, soya kiispesi
ve kolza kiispesi kullanimi, yiiksek MRP seviyelerine maruz
kalma riskine ragmen giderek daha fazla kullamlmaktadir
(39). Diyet MRP'leri, rumen florasini etkileyebilir (40). Ek
olarak, siit rasyonlarint formiile etmek i¢in kullanilan kaba

verildigi sigirlarda,

yemlerin de sindirilebilirligi genellikle diisiiktiir ve bu
nedenle emilebilen MRP iceren konsantrelerde sut verimini
arttirmak i¢in daha yogun kullanilmaktadir ve siit iizerinde
etkilidirler. Benzer olarak etler iizerinde yapilan galismada,
¢ig sigir eti ile ¢ig tavuk eti arasinda AGE’ler yoniinden
yapilan karsilagtirmalarda, tavuk etlerinin daha yogun
icerige sahip olduklari bildirilmektedir. Ticari isleme ve
yetistirme stratejileri, proteinlere bagli AGE'lerin nihai
miktarim biiylik 6l¢iide etkilemektedir (25, 41).

AGE'ler, hayvanlarda ara metabolizma kaynakli olarak
metilglioksaldan tiireyebildigi gibi, hizla fermente olabilen
karbonhidratlarin anaerobik fermantasyonu sirasinda da
olusabilir (42). Sigirlarin ve atlarin gidalarinin 6nemli bir
kisminmi olusturan, hizli fermente olabilen karbonhidratlarin
fermantasyonunun, hem D-laktat hem de metilglioksal
birikmesine neden oldugu bilinmektedir. Metilglioksalin
toksik etkisi ile hem sigirlarda hem de atlarda laminitis
etiyolojisinde rol aldig1 bildirilmektedir. Ek olarak
metilglioksal, sigirlarda rumen epitellerinden, atlarda da
mide-bagirsak yolunun epitellerinden emilebilir ve daha
sonra AGE'lerin olusumunu tetikleyebilir (25).

4. Glikasyona karsi savunma mekanizmalari

Canlilarda gelisen glikasyona kars1 glioksalaz, aldehid
dehidrogenaz, aldozrediiktaz, ve karbonil rediiktaz yolaklari
MGO olusumuna kars1 gelistirilen savunma
mekanizmalaridir (46). Glioksalaz sistemi hiicrelerde MGO
ve diger reaktif karbonil bilesiklere karst kullanilan baslica
detoksifikasyon sistemi olarak 6nemli rol oynamaktadir.
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4.1. Glioksalaz enzim sistemi

“Glioksalaz-1” Glol ve “glioksalaz-2” Glo2 enzimlerinden
olusan bu sistem glioksalaz sistemi olarak bilinmektedir.
Hiicrelerin sitozoliinde bulunur ve kofaktdr olarak katalitik
miktarda GSH ve Glol substratlari olan a-oksoaldehitleri
icerir. Reaktif ve siklik yapida olmayan a-oksoaldehitler
Glioksalaz sistemi araciligi ile o-hidroksi asitlere
doniistiiriilir.  Glol hemitiyoasetalin  izomerizasyonunu
katalizleyerek S-2-hidroksiagilglutatyon yapisini olusturur.
Hemitiyoasetal GSH varliginda kendiliginden olugmaktadir.
Glo2 ise S-2-hidroksiagilglutatyon yapisint a-hidroksi
asitlere doniistiiriir ve ayni1 zamanda Glo!’in katalizledigi
basamakta tiiketilen GSH’1 rejenere eder (5)

4.1.1. Glioksalaz 1 ve Glioksalaz 2 enzimleri

Sitozolde bulunan Glol araciligi ile GSH varhiginda
MGO’nun S-D-laktoilglutatyona doniistlirilmesi
gerceklesir. Organizmalara gére GSH’1n fonksiyonunu farkl
tiyol gruplar alabilir. insan Glo1 enzimi dimer yapidadir,
her alt iinitede iki bolge vardir ve aktif merkez dimer
araylzinde  konumlanmustir. Katalitik ~ mekanizma
hemitiyoasetalin C-1 pozisyonundan C-2’ye baz katalizli
proton transferi, enediyol ara iiriinii olusturmak igin aktif
merkeze baglanma ve hizli bir sekilde ketonlasarak tiyoester
iirline doniistimii igerir (5).

Glol yapisinda “antioksidan-response element” ARE
bulunmasi ekspresyonunun “Nuclear factor erythroid 2-

related factor 2” Nrf2 tarafindan regiile edildigini gosterir.
(47,48).

Glikoz

$
¥

G3P «— DHAP

Metilglioksal

b Glioksalaz-1 1

GSH S-D-Laktoilglutatyon

K("J‘},o

D-Laktat

Sekil 2: Metilglioksalin olusumu ve glioksalaz sistem araciligi ile
detoksifikasyonu (49)
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GLO1 gen delesyonunun fare ve insanlarda embriyonik
olarak oliimciil oldugu bildirilmistir (5). C. elegans’da
yapilan Glol’in overekspresyon calismalarinda maksimum
%32, ortalama yasam %29  artirdigy,
susturulmasinin  ise maksimum yasam %36,
ortalama yasam siiresini ise %52 azalttif1 kaydedilmistir
(50). Glol ile ilgili c¢aligmalar 6zellikle diabet ve bagl
olarak gelisen komplikasyonlar iizerinde yogunlagsmaktadir.
Streptozosin aracilig1 ile farelerde olusturulmaya caligilan
diabet tablosunda Glo!’in 6nleyici etkinligi gosterilmis (51),
Glol knockout farelerde ise diabette gelisen nefropati
tablosunun ortaya ¢iktig1 bildirilmistir (52).

omri siiresini

siiresini

Literatiirde, diabetin yaygin komplikasyonlarindan olan
ndropati, retinopati ve nefropati tablolarinda hiperglisemi ile
iligkili olarak artmig MGO etkisinden s6z edilmektedir. Bu
durum invivo c¢alismalarda yiiksek glikoza maruz kalmisg
hiicreler Uzerinde de artmis MGO diizeyleri ile ortaya
konulmustur (53). Obeziteye dair yapilan ¢alismada Glol
diizeyinin ii¢ kat azalis1 ile gelisen patoloji arasinda iligki
bulunmustur (54).

Glo2 enzimi, Glol’in katalizi sonucu olusan S-D-
laktoilglutatyonun D-laktat ve GSH’a dontisiimiinii saglar.
Glol igin ana substrat, katalitik miktarda indirgenmis GSH
ve MGO'mun spontan olarak olan
hemitiyoasetaldir. Hemitiyoasetal Glo1 araciligiyla ara iiriin
S-D-laktoilglutatyona dontstiiriilir ve Glo2 ile D-laktat ve
GSH'ye hidrolize edilir (55).

olusan iriinii

Glo2 enzimi memelilerde farkli iki mRNA araciligi ile, hem
sitozolik hem de mitokondriyal olarak sentezlenir. Sitozolik
Glo2 enzimi 29 kDa, mitokondriyal form 34 kDa’dur.
Mitokondride Glol’in bir substratt bulunmamaktadir.
Bundan dolayr fonksiyonunun ne oldugu tam olarak
bilinmemektedir. Glo2 yoksun hiicreler MGO uyariml
apoptozis ve DNA hasarina kars1 asir1 hassasiyet gosterirler.
Buna sebep olarak ise enzim yoklugunda S-D-
laktoilglutatyon birikmesi, biriken substrattan sisteine laktoil
transferi sonucu S-D-laktoilsistein olusumu ve bu yapinin da
N-D-laktoilsisteine donligmesi gosterilmistir. Olusan bu yap1
dihidroorataz inhibitéridir. De novo pirimidin sentezini
inhibe ederek toksisiteye ve DNA hasari toksisitesine sebep
olur (5, 50).

5. Sonug

Nikleotidler, lipidler, peptidler ve proteinler Gzerinde ileri
glikasyon son drunleri birikimi, insanlar ve hayvanlar dahil
tim  Okaryotik  organizmalarda
kaginilmaz bir bilesenidir. Bugiine kadar yapilan ¢aligmalar
ile, AGE'lerin ve bunlarn organizmada olusturduklari
baglica oksidatif stres, inflamasyon, diabet, hipertansiyon,
ateroskleroz, kanser ve norodejeneratif hastaliklar ile

yaglanma  siirecinin
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rolleri
aciklanmaya calisgilmistir. Bu konudaki caligmalar son
daha da artmistir. Ancak gerek ¢iftlik
hayvanlarinda gerekse pet hayvanlarda goriilebilen bazi
bozukluklarin ileri glikasyon
degerlendirilmesine  yonelik  ¢aligmalara
rastlamak olas1 degildir. AGE olusum mekanizmalarinin
detayli olarak calisilmasi, AGE'lere bagli hasarin olumsuz
etkisini Onleyecek veya azaltacak yeni midahalelerin
gelistirilip gelistirilemeyecegi hakkinda yeni ¢aligsmalara 151k
tutabilecektir.

yaslanma  siirecinde  dair  mekanizmalarda

dénemlerde
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4 Bozok Veterinary Sciences’nde yayina kabul edildigi takdirde her tiirli yayin hakkinin devredildigine dair
beyanlar1 kapsayan "Copyright Form - Yayin Hakki Devir S6zlesmesinin" sorumlu yazar tarafindan imzalanarak
pdf formatinda gonderilmesi gerekmektedir.

5. Dergiye sunulan galismalarin "etik kurul onay1" sorumlulugu yazarlara aittir. Bununla beraber Editor,
gerektiginde yazarlardan etik kurul belgesi isteme hakkini sakli tutar.

6. Makalede yer alan tiim yazarlarin bir bilimsel arastirmaci tanimlama sistemi olan ORCID ID (Open
Researcher and Contributor Identifier) kayit numarasi bilgisini makale gonderilme agamasinda sisteme
yiiklemesi gerekmektedir. ORCID ID kaydi, http://orcid.org adresinden iicretsiz yapilabilir.

7. Yazisma adresinde belirtilen yazar; tiim yazigmalardan, makale lizerindeki degisikliklerden (yazar say1 ve
stras1 dahil) ve yayina kabul edilen yazilarin matbaa provasinin diizeltilmesinden sorumludur.

8. Elektronik sunum: Yayimn inceleme siirecini hizlandirmak amaciyla yazilar tam olarak elektronik olarak
sunulmalidir.

9. Yayinlanmasi istenen ¢aligsmalar; Microsoft Word 6.0 veya daha list versiyonda, Times Roman yazi
karakterinde 12 punto, ¢ift aralikli, sayfanin tiim kenarlarinda 3 cm bosluk olacak sekilde ve ilk sayfadan
baglayacak sekilde satir numaralari ile birlikte yazilmalidir. Calismada yer alan yazarlar ile ilgili bilgiler “Baslik
Sayfasi-Title Page” ile “Esas Dokiiman-main document” den ayri sunulmalidir. Orijinal aragtirma ve derleme
makalelerinde 16 sayfa, literatiir listesi miimkiinse ise 30 adet sinirmi, sekil ve tablo sayis1 ise 8 adet sinirimi
asmamasi tercih edilmelidir. Kisa bildiri ve olgu sunumlarinda 10 sayfay1 asmamalidir.

10. Bozok Veteriner Bilimleri'ne gonderilen yazilar, asagidaki siraya gore (Baslik, Ozet, Metin, Kaynaklar,
Tablolar ve Sekiller) diizenlenmeli, Tablo ve Sekiller ayri sayfalarda belirtilmelidir.

11. Dergiye gonderilen caligmalar Abstract, Ozet, Giris, Materyal ve Metot, Bulgular, Tartisma ve Sonug,
Kaynaklar bagliklarindan olusmalidir. Girig, Materyal ve Metot, Bulgular, Tartisma ve Sonug¢ boliimleri numara



verilerek belirtilmelidir (1.Giris, 2.Materyal ve Metot, 3.Bulgular, 4. Tartisma ve Sonug). Alt basliklar 1.1., 1.2,
seklinde ardisik olarak numaralandirilmalidir. Referanslar boliimii numaralandirilmamalidir.

a. Baghk: Baslik kisa, agik, tiim harfleri biiyiik ve yaz1 igin uygun olmahdir. Ozellikle elektronik sunumda
makalenin sadece basligl, (yazar ve kurum adresi vermeksizin) yazilmalidir. Bu yontem, yazilarin uzmanlarca
tarafsiz bir sekilde degerlendirilmesini saglamak amaciyla uygulanmaktadir.

b. Ozet: Tiirkge yazilarda Tiirkce ve Ingilizce 6zet olmalidir. Ingilizce yazilarda Tiirkce 6zet de gereklidir. Ozet,
250 kelimeden daha uzun olmamali; amag, materyal ve metot, bulgular ile sonucunu igermelidir. Ozetlerin altina
4-6 adet anahtar kelime verilmelidir. Tiirk¢e anahtar kelimeler "Tiirkiye Bilim Terimleri (TBT)"ne uygun olarak
verilmelidir (Bkz. http://www.bilimterimleri.com). Ingilizce anahtar kelimeler "Medical Subject Headings
(MESH)" e uygun olarak verilmelidir (Bkz. http://www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html).

¢. Metin: Arastirma makalelerinde; Giris, Materyal ve Metot, Bulgular ile Tartisma ve Sonug¢ bdliimleri, olgu
sunumlarinda ise; Girig, Olgu Sunumu, Tartigma ve Sonug¢ boliimleri olmalidir. Boliim bagliklari ilk harfi biiytik
olacak sekilde kiiciik harfler ile yazilmalidir. Yazilarda “Systeme International (SI)” birimleri kullanilmalidir.
Derleme makaleler igin hazirlanan 6zet derlemenin konusu hakkinda bilgi ve derlemenin amacindan olugmalidir.
Derleme makalesi “Girig” ile baslamali, yazar/lar tarafindan belirlenecek ara basliklarla devam etmeli, “Sonug”
ve “’Kaynaklar’’ ile tamamlanmalidir.

d. Sembol, birim ve kisaltmalar: Dergimiz, Scientific Style and Format, The CSE Manual for Authors, Editors,
and Publishers, Council of Science Editors, Reston, VA, USA (7th ed.) tarafindan belirtilen sistemi kabul
etmektedir. X, p, m, veya v gibi semboller MS Word sembol listesinden segilerek kullanilmalidir. Derece (°)
sembolii gosterimi igin; “O” harfinin veya “0” rakaminin iist simge seklinde gosterilmesi ile yapilmamali sembol
meniisiinden kullanim tercih edilmelidir. Carpim “x” harfi degil sembol meniisii (%) kullanilmalidir. Say1, birim
ve matematiksel semboller (+, —, X, =, <, >), kullanildiktan sonra bir bosluk birakilmali (6rnegin., 3 kg), yiizde
isaretinden sonra bosluk birakilmamalidir (6rnegin, %45). Latince et al., in vitro veya in situ terimleri italic
olarak gosterilememelidir.

e. Kaynaklar: Kaynaklar metin i¢cinde parantez iginde numara ile belirtilmelidir. Birden fazla kaynaga atif
yapilacaksa ayni parantez icerisinde belirtilmelidir 6rn, (3,5,7-11). Literatiir listesinde yer alan kaynaklarin her
biri i¢in metinde atif yapilmalidir.

Besten fazla yazar1 olan kaynaklarda, besinciden sonrasi igin “et al.” eki kullanilmali, asagida verilen sistematik
ile noktalama isaretleri ve yazim kurallarina dikkat edilerek yazilmalidir.

f.1. Kaynak siireli yayin ise;
Ornek:

1. Durmus I, Demirtas SE, Can M, Kalebas1 S. Determining egg consumption habits in Ankara. Tavukculuk
Arastirma Dergisi 2007; 7: 42-45 (article in Turkish with an English abstract).

2.Aslam B, Wang W, Arshad MI, Khurshid M, Muzammil S et al. Antibiotic resistance: a rundown of a global
crisis. Infection and Drug Resistance 2018; 11: 1645-1658. doi: 10.2147/IDR. S173867.

f.2. Kaynak editorlii kitaptan bir boliim ise;
Ornek:

3. Gay CC, Besser TE. Escherichia coli septicaemia in calves. Gyles CL. eds. In: Escherichia Coli in Domestic
Animals and Humans. Wallingford: CAB International, 1994; pp.75-90.

f.3. Kaynak Kkitap ise;

Ornek:

4. Varley H, Gowenlock AH, Bell M. Practical Clinical Biochemistry. Fifth Edition. London: William
Heinemann Medical Books Ltd, 1984; p. 685.

d.4. Kaynak editorlii kitap ise;

Ornek:



5. Constable PD, Hinckliff KW, Done SH, Grunberg W. Veterinary Medicine. Eleventh Edition. London: W.B.
Saunders Company, 2017; p.57.

f.5. Kaynak kongre bildirisi ise;
Ornek:

6. Kirbas A, Degirmencay S., Kilinc AA, Eroglu MS. Increased cardiac troponin-I concentration and cardiac
enzyme activities in neonatal calves with sepsis. Second International Veterinary Internal Medicine Congress.
October, 11-13, 2019; Ankara-Tiirkiye.

f.6. Kaynak tez ise;
Ornek:

7. Kirbas A. Elazig, Samsun, Sivas, Tokat ve Yozgat illerindeki sigir ve koyunlarda Kirim Kongo Kanamali Ates
viriis enfeksiyonunun seroprevalansinin arastirilmasi, Doktora tezi, Firat Univ Sag Bil Ens, Elazig 2009; s.1-2.
(thesis in Turkish with an English abstract).

f.7. Web tabanli erisimler kaynak olarak gdsterilmemelidir.

e. Tablolar; kaynaklar kismindan sonra, her bir tablo ayri sayfada olacak sekilde verilmelidir. Tablo bagliklarinin
yalnizca ilk harfleri biiylik olmalidir. Tablo bagliklari tablonun {izerinde bulunmali ve Tablo 1. (Table 1.)
seklinde numaralandirilmalidir. Tablolarda i¢ ve yan kilavuz ¢izgiler kullanilmamalidir. Tanimlayict bilgi ve
aciklamalar tablolarin altina yerlestirilmelidir.

Ornek:
Table 1. Determination of elements in Dogfish Liver certified reference material

Concentration (ug g”)

Certified® Found® R(%)
Al° 200 215 £10 108
\'A 0.6 0.56 = 0.01 93
Cre 1.4 1.52 +0.02 109
Co° 0.25 0.28 £0.02 112
As 9.66 + 0.62 9.55+0.16 99
Cd 243+0.8 242 +0.3 100
Cu 312+ 1.1 31.7£0.4 102
Fe 1833+ 75 1914+65 104
Pb 0.16 = 0.04 0.16+0.02 100
Hg 2.58+£0.22 2.31+0.02 90
Ni 0.97+0.11 0.94+0.03 97
Se 83+1.3 8.3+0.2 100
Ag 0.93 +£0.07 0.86=0.01 92

Zn 116+ 6 113+1 97




* At 95 % confidence level

v X£SD

, =3, “Information value
g. Her resim, grafik ve ¢izim; sekil olarak kabul edilip Sekil 1. (Figure 1.) gibi yazilmali, her biri ayr1 sayfada

olacak sekilde verilmelidir. Tanimlayici bilgi ve agiklamalar sekil ismi ile birlikte seklin altina yerlestirilmelidir.
Resimler 300dpi ¢oziiniirliikte olmalidir.

Ornek:
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Figure 1. Concentration of Hg (mg kg™)

11. Yayinin baski oncesi matbaa provasi yazismadan sorumlu yazara gonderilir ve ii¢ gilin igerisinde kontrol
edilerek dergiye geri gonderilmesi istenir.

12. Her yayin i¢in Bozok Veteriner Bilimleri'nin ilgili sayist yazismadan sorumlu yazara gonderilir. Makalelerin
PDF tiirii tam metin dosyalarina derginin web sayfasindan erisilebilir.
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