T.C.
KASTAMONU UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

GOKKUSAGI ALABALIKLARINDA (Onchorhynchus mykiss)
Aeromonas hydrophila ENFEKSIYONUNA KARSI Cotinus
coggygria BITKI OZUTUNUN IN VIVO TEDAVI EDiCi
ETKILERININ BELIRLENMESI

Housam Taher ELBESHTI

Damsgman Yrd. Dog. Dr. Soner BILEN
Jiiri Uyesi Yrd. Dog. Dr. Adem Yavuz SONMEZ
Jiiri Uyesi Dog¢. Dr. Derya GUROY

YUKSEK LiSANS TEZi
SU URUNLERI YETIiSTIiRIiCIiLiGi ANA BiLiM DALI

KASTAMONU - 2016



TEZ ONAYI

Housam Taher Elbeshti tarafindan hazirlanan "Gokkusagi alabahiklarinda
(Onchorhynchus mykiss) Aeromonas hydrophila enfeksiyonuna kars1 Cotinus
coggygria bitki oziitiiniin in vivo tedavi edici etkilerinin belirlenmesi" adli tez
calismas1 asagidaki jiiri tiyeleri 6niinde savunulmus ve oy birligi / oy coklugu ile
Kastamonu Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii Su Uriinleri Yetistiriciligi Anabilim
Dah’nda YUKSEK LiSANS tezi olarak kabul edilmistir.

Danigsman Yrd. Dog. Dr. Soner BILEN
Kastamonu Universitesi

7
Jiiri Uyesi Yrd. Dog. Dr. Adem Yavuz SONMEZ, .. Lot 4! /U7

Kastamonu Universitesi

Jiiri Uyesi Dog. Dr. Derya GUROY
Yalova Universitesi

30/12/2016

Enstiti Midiir V. Prof. Dr. Temel SARIYILDIZ




TAAHHUTNAME

Tez i¢indeki biitiin bilgilerin etik davranis ve akademik kurallar ¢er¢evesinde elde
edilerek sunuldugunu, ayrica tez yazim kurallarina uygun olarak hazirlanan bu
calismada bana ait olmayan her tiirli ifade ve bilginin kaynagina eksiksiz atif
yapildigini bildirir ve taahhiit ederim.

Housam Taher ELBESHTI

—2,
=



OZET

Yiiksek Lisans Tezi

GOKKUSAGI ALABALIKLARINDA (Onchorhynchus mykiss)
Aeromonas hydrophila ENFEKSIYONUNA KARSI Cotinus coggygria
BITKI OZUTUNUN /N VIVO TEDAVI EDICI ETKILERININ
BELIRLENMESI

Housam Taher ELBESHTI
Kastamonu Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Su Uriinleri Yetistiriciligi Ana Bilim Dali

Danisman: Yrd. Dog. Dr. Soner BILEN

Bu calismada, gokkusagi alabaliklarinda (Onchorhynchus mykiss), Aeromonas
hydrophila enfeksiyonuna karsi, tetra (Cotinus coggygria) sulu methanolik 6ziitiiniin
tedavi edici etkileri tespit edilmistir. Dort farkli 6ziit konsantrasyonu (0 mg/100 ul
(Kontrol), 4 mg/100 ul, 8 mg/100 pul, 12 mg/100 pul) ve sonuglari karsilastirabilmek igin
iki farkli antibiyotik, florfenikol ve doksisiklin, A. hydrophila’nin intramaskiiler
inokiilasyonu sonrasinda giinde iki kere tiim gruplardaki baliklarin her birine oral
yolla, besleme enjektorii kullanilarak verilmistir. Calisma 10 giin boyunca
stirdirilmistiir. Caligma siiresince her 0, 3, 7 ve 10. giinlerde, baliklarin kaudal
venasinda kan Ornekleri alinmis ve bu Ornekler K3EDTA igeren tiiplere alinarak
baliklarin humaral bagisiklik yanitlarinda ve hematalojik verilerinde meydan gelen
degisimler kontrol edilmistir. Calismada, siiperoksit radikal salinimlar1 12 mg Tetra
grubunu ve Florfenikol grubu harig¢ tiim gruplarda kontrol grubuna kiyasla azalma
gostermistir (P<0,05). Lizozim aktvitesi genel olarak tiim gruplarda kontrol grubuna
gore azalma gostermis (P<0,05) yada farklilik tespit edilememistir (P>0,05).
Myeloperoksidaz aktivitesi Florfenikol gruubunun 7. giin 6rneklemesinde en ytiksek
degere ulagsmistir. Genel olarak myeloperoksidaz aktivitesi tiim gruplarda kontrol
grubuna gore artig gostermistir. Deneme gruplarindaki bazi hematolojik parametreler
artis gostermis olsa da bu artis istatistiki agidan farklilik olusturmamistir. Yasam orani
kontrol grubunda %53,33 olarak tespit edilmistir. Kontrol grubu ve 4 mg Tetra grubu
arasinda kayda deger bir farklilik olmamistir (P>0,05). Diger tiim deneme gruplarinin
yasama oranlari kontrol grubuna gore yiiksek tespit edilmistir. En yiiksek yagsama orani
Florfenikol grubunda (% 80) tespit edilmistir. 12 mg Tetra, Doksisiklin ve 8 mg Tetra
gruplarinin yasama oram sirastyla % 74,44, % 70 ve % 70 olarak tespit edilmistir.
Calisma sonuglarina gore, tetra sulu methanolik 6ziitii 24 mg/32,34g canli agirlik/giin
dozunda alabaliklarda A. hydrophila enfeksiyonuna karsi etkili bir terapotiktir.
Anahtar Kelimeler: Gokkusagi alabaligi, bagisiklik yanit, Tetra, yasama orani, A.
hydrophila, Cotinus coggygria
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Bilim Kodu: 1205



ABSTRACT

MSc. Thesis

INVESTIGATION OF IN VIVO THERAPEUTICAL EFFECTS OF
Cotinus coggygria PLANT EXTRACT AGAINST Aeromonas
hydrophila IN RAINBOW TROUT (Onchorhynchus mykiss)

Housam Taher ELBESHTI
Kastamonu University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Aquaculture

Supervisor: Asist. Prof. Dr. Soner BILEN

Abstract: In this study, therapeutical effects of aqueous methanolic extracts of tetra
(Cotinus coggygria) against Aeromonas hydrophila in rainbow trout (Onchorhynchus
mykiss) were investigated. Four different concentration of extract (0 mg/100 pl
(Control), 4 mg/100 pl, 8 mg/100 pl, 12 mg/100 ul) and also to compare results two
different type of antibiotic such as florfenicol and doxycycline were given orally using
feeding needle to the each individual in all experimental group twice in a day after
intramuscular inoculation of A. hydrophila. The study was pursued during 10 days.
Every 0, 39, 7" and 10" day of the study, blood was collected from caudal vein of the
fish and added to K3EDTA contained blood tubes, and changes in humoral immune
responses and hematology of the fish were determined. In the study, superoxide radical
realizing was decreased generally in all experimental group except 12 mg Tetra and
Florfenicol compared to control (P<0.05). Lysozyme activity was generally decreased
(P<0.05) or not differences observed in all experimental group compared to control
(P>0.05). Myeloperoxidase was significantly showed the highest value in Florfenicol
group at the 7" day of the sampling time (P<0.05). Generally myeloperoxidase was
showed an increase in almost all experimental groups. Some hematological parameters
in experimental groups were increased. However this increase was not significant.
Survival rate of the groups was found in control group as %53.33. There were no
significant differences between control and 4 mg Tetra group (P>0.05). All the other
groups’ survival rate was significantly increased compared to control. The highest
survival rate was found in Florcenicol group (80 %). 12 mg Tetra group, Doxycycline
and 8 mg Tetra group survival rate was investigated as 74.44 %, 70% and 70 %
respectively. According to our results, tetra methanolic extract is an effective
therapeutic against A. hydrophila infection in rainbow trout at the dose of 24
mg/32,34g body weight/day.

Key Words: Rainbow trout, immune response, smoke tree, survival rate, A.
hydrophila, Cotinus coggygria
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1. GIRIS

Diinya siirekli olarak gelismektedir ve buna paralel olarak insan niifusu artmaktadir.
1980’lerde 15 kg dolaylarinda olan hayvansal protein tiiketiminin 2030“a gelindiginde
kisi bagina 40 kg olacagi tahmin edilmektedir (FAQO, 2016 ). Diinyanin artan hayvansal
protein kaynak ihtiyacina paralel olarak hayvansal tiretimin miktarlar1 da giinden giine
artmaktadir. Bununla birlikte karasal alanlarda iiretime iligkin tarim alanlarinin
daralmasi ve hayvansal kaynakli protein ihtiyacinin karsilanmasindaki artan maliyetler

ekonomik olarak siirdiiriilebilirligi sorgulamaktadir.

Su iiriinleri tiretim miktar1 diinya ¢apinda her gegen giin arttirmaktadir. Su tirlinleri,
diinya ¢apinda gida olarak 6nemli bir yer tutarken milyonlarca insan i¢in de gegim
kaynagi olusturmaktadir. 2014 yili diinya su triinleri titketimi kisi bas1 20 kg ile rekor
kirmistir (FAO, 2016). Su tirlinleri iiretimi diinyada genel olarak avcilik yolu ile temin
edilmekte olup uzun yillardir 80-90 milyon ton civarinda sabit kalmigtir. Bununla
birlikte, akvakiiltiir iiretim miktarlari her gecen giin artmaktadir. Giiniimiizde 6zellikle
akvakiiltiir sektorii insan tiiketimi i¢in kullanilan su iriinleri tiretiminin yarisini
karsilayacak duruma gelmistir. Diinya avcilik ve akvakiiltiir iiretim ve tiiketim oranlari

Tablo 1.1’de verilmistir.

Tablo 1.1. 2014 yili diinya su iirtinleri iiretimi ve tiiketim oranlari 2014 yili diinya su
tirtinleri iiretimi ve tiiketim oranlar: (ton)(FAO 2016).

2009 2010 2011 2012 2013 2014

BALIKCILIK

Igsu 10,5 11,3 11,1 11,6 11,7 11,9
Deniz 79,7 77,9 82,6 79,7 81 81,5
TOPLAM 90,2 89,2 93,7 91,3 92,7 93,4
AKVAKULTUR

I¢su 34,3 36,3 38,6 42 44,8 47,1
Deniz 21,4 22,1 23,2 24,4 25,5 26,7
TOPLAM 55,7 58,4 61,8 66,4 70,3 73,8
TUKETIM

Insan Tiiketimi 123,8 128,1 130,8 136,9 1415 146,3
Yiyecek olmayan Kullanimlar 22 20 24,7 20,9 21,4 20,9
Popiilasyon 6,8 6,9 7 7,1 7,2 7,3
Kisi Bas1 Balik Tiiketimi 18,2 18,6 18,7 19,3 19,7 20,0




Tiirkiye, su driinleri tretimi agisindan incelendiginde su frlinlerinin biiylik bir
kisminin avcilik yolu ile elde edildigi goriilmektedir. Bununla birlikte diinya
tiretiminde kontrollii sartlarda akvakiiltiir yapilarak artan su triinleri iiretimi iilkemiz
icin de ayn1 artis1 gostermektedir. Akvakiiltiir yolu ile yapilan iiretim her yil artarak
devam etmektedir (TUIK 2016). Tiirkiye su iiriileri {iretimi Tablo 1.2’de verilmistir.
Tiirkiyede yetistiricilik yolu ile elde edilen su friinleri {retimi Tablol.3’te

sunulmustur.

Tablo 1.2. Tiirkiye toplam su iiriinleri iiretiminin yillara gére dagilimi (TUIK 2016)

(ton).
Yillar Uretim Ihracat ithalat Tiketim Kullanilmayan I%Eli?t?ri
I¢ Tiiketim  B.un/yag

2000 582376 14533 44230 538764 71000 2309 8
2001 594977 18978 12971 517832 62755 8383 7,5
2002 627847 26860 22532 466289 156000 1230 6,7
2003 587715 29937 45606 470131 120000 13253 6,7
2004 644492 32804 57694 555859 105000 8523 7,8
2005 544773 37655 47676 520985 30000 3809 7,2
2006 661991 41973 53563 597738 60000 15843 8,1
2007 772323 47214 58022 604695 170000 8436 8,6
2008 646310 54526 63222 555275 95742 3989 7,8
2009 622962 54354 72686 545368 90211 5715 7,6
2010 653080 55109 80726 505059 168073 5565 6,9
2011 703545 66738 65698 468040 228709 5756 6,3
2012 644852 74007 67384 532347 94201 9682 7,1
2013 607515 101063 67530 479708 87896 6378 6,3
2014 537345 115682 77545 420361 73667 5180 55
2015 672241 121761 110761 485811 176138 6070 6,2

Akavakiiltiir iiretimi, diinyadaki gelismelere paralel olarak her gecen gilin artmaktadir.
Gelisen teknoloji, yem, iiretim modellerinin olusturulmasi, yeni balik tiirlerin kiiltiir
sartlarinda iretimlerinin saglanmasi ve artan ihtiyaclar bu gelismeye taban
olusturmaktadir. Bununla birlikte, yogun iiretim sistemlerinin degistiremedigi en
onemli kistas baligin biyolojik yapisidir. Ozellikle teknoloji, cok yogun balik

liretimine olanak saglasa da (Bilen, Bilen ve Onal 2015), stres kaynakli olarak



bagisiklik sistemin zayiflamasi ve baliklarin hastaliklara daha acik hale gelmeleri

mimkindiir.

Tablo 1.3. Akvakiiltiiv yolu ile iiretilen su iiriinleri iiretim miktarlar: (TUIK 2016)

(ton).

Alabalik Cipura Levrek
Yillar Igsu Deniz Toplam
2000 42572 1961 44533 15460 17877
2001 36827 1240 38067 12939 15546
2002 33707 846 34553 11681 14339
2003 39674 1194 40868 16735 20982
2004 43432 1650 45082 20435 26297
2005 48033 1249 49282 27634 37290
2006 56026 1633 57659 28463 38408
2007 58433 2740 61173 33500 41900
2008 65928 2721 68649 31670 49270
2009 75657 5229 80886 28362 46554
2010 78165 7079 85244 28157 50796
2011 100239 7697 107936 32187 47013
2012 11335 3234 14569 30743 65512
2013 122873 5186 128059 35701 67913
2014 107983 5610 113593 41873 74653
2015 101166 6872 108038 51844 75164

Gliniimiizde, {retim sistemlerinde, baliklarin hastaliklardan yada c¢evresel
problemlerden kaynaklanan kayiplarimin azaltilmasi veya korunmasi igin yada
hastaliklarin olusumunda kayiplarin en az seviyelere indirebilmesi i¢in c¢esitli
yontemler kullanilmaktadir. Hastaliklardan kaynaklanan kayiplarin giderilmesini
onlemek i¢in en temel yol hastaliklarin olusmasini engellemektir. Baliklarin
hastaliklardan korunmasinda en temel kullanilan yol asilamadir. Bu baglamda
baliklarda enfeksiyoz hastaliklardan korunmada bir ¢ok a1 gelistirilmisltir (Eldar,
Horovitcz ve Bercovier, 1997; Lorenzen, Lorenzen, Einer-Jensen, Heppell, Wu, ve
Davis, 1998). Bu asilar giinlimiizde birgok ticari marka altinda kolaylikla temin
edilebilmektedir. Bununla birlikte agilamanin en temel sorunu sadece belli bir patojene
kars1 koruma saglamasidir. Ayrica bu koruma belli bir siire sonra sonlamakta, liretim
dongiisiine ve risk faktorlerine bagli olarak baliklarin tekrar agilanmasi gerekmektedir.
Bu durum tiretim maliyetlerini arttirdig1 gibi is yiikiinii ve ¢alisma performansini da

etkilemektedir.



Baliklarin enfeksiyoz hastaliklardan kaynaklanan hastaliklarin korunmasinda diger
onemli bir konu bagisiklik uyaricilarin kullanilmasidir. Giiniimiizde kimyasal (Baba,
Watase ve Yoshinaga, 1993; Mine, Yokota, Wakai, Fukuda, Nishida vd., 1983; Jeney
ve Anderson, 1993), bakteriyel tiirevler (Solem, Jorgensen ve Robertsen, 1995) ve
tibbi bitkiler (Bilen, Unal ve Giivensoy 2016a; Bilen, Altunoglu, Ulu ve Biswas,
2016b; Bilen, Yilmaz, Bilen ve Biswas, 2014; Bilen, Bulut ve Bilen, 2011) bu konuda
etkin olarak kullanilmaktadir. Bu tiriinlerin kullanilmasinda genel olarak maliyetlerden
kaynaklanan sikintilar goze carpmaktadir. Fiyat-etkili bir iiriiniin olusturulmasi son

derece uygun islerden biri olacaktir.

Tiirkiye’de hastaliklara karsi en ¢ok kullanilan yontem, baliklarin hastalandiklar:
donemde tedavi amacli ilag uygulamasidir. Tiirkiye’de balik iiretiminde kullanilan ¢ok
sayida resmi, balik i¢in tretilmis ticari antibiyotik bulunmaktadir. Bu antibiyotikler
genellikle hastalik olusturan Gr- hastaliklarin sagaltiminda kullanilmaktadir. En ¢ok
tercih edilen ve diizenli saha kullanimi olan antibiyotik etken maddeleri florfenikol,
enroflaksasin, sulfadiazin-tremetoprim, doksisiklin ve oksitetrasiklindir. Bu
antibiotikler hastalik sorunlarina ¢éziim ortaya koysa da bu ¢oziimler kisa siireli
olmakta, bunlara ek olarak bakterilererde meydana gelen antibiyotik direng, kullanim
stiresi ve sikligini kisitlamaktadir. Hastaliklarin tedavisinde kullanilan antibiyotiklerin
diger 6nemli sorunlarinda biri de baliklarin viicutlarinda birikmeleri ve bu baliklarin
belli bir siire insan sagligl acisindan kullanimlarina mani olmasidir. Genel olarak
antibiyotiklerin viicuttan atim siireleri 450 giin/C° olarak belirlenmektedir. Bu siire

antibiyotikten antibiyotige ve dozajina bagli olarak degismektedir.

Tiim sorunlarin ¢ziimlerinde yeni ¢oziim 6nerileri mutlaka vardir. Ozellikle bazi tibbi
bitkiler immunostimulant olarak kullanilmaktadir. Bu bitkilerin ve ya bitkilerden elde
edilen {rlinlerin kullanilmasinda sorun olarak goriilebilecek husus driinlerin ticari
olarak elde edilemeyisi yada maliyetlerinin yiiksek olmasidir. Tiirkiye, zengin bitki
ortiisii ile birgok bitki tiirline ev sahipligi yapmaktadir ve potansiyel olarak yiiksek bir
konuma sahiptir. Tirkiye’de yetisip bagisiklik uyarict olarak kullanilan tibbi bitkiler
mevcuttur (Bilen vd., 2016a; Bilen vd. 2016b; Bilen vd., 2014) ve tetra bunlara iyi bir

ornektir. Tetranin alabaliklarin ve japon baliklarinin bagisiklik sisteminde olumlu



etkileri oldugu ve A. hydrophila enfeksiyonuna karsi koruma sagladigi tespit edilmistir
(Bilen vd., 2016a). Antibiyotik kullanimindan kaynaklanan sorunlarin giderilmesinde
ozellikle ¢ok kisa siirelerde tedavi uygulamanin zorunlu oldugu durumlarda
antibiyotik yerine antimikrobiyal aktivite etkinligi kanitlanmis (Dulger, Hacioglu,
Bilen), bagisiklik uyarici 6zelligi tespit edilmis (Bilen vd., 2011) {irtinlerin biosit yada
dogal antibiyotik tiirevi olarak kullanilabilirligi son derece 6nem kazanmstir. Bitkisel
immunostimulantlarin  viicutta herhangi bir bariyere takilmadan yiiksek oranda
emilmeleri, tek bir icerikten olusmayip biinyesinde bir¢ok mineral, vitamin,
antibiyotik tiirevi ve antioksidanlar icermesi, viicuttan kolay atilmalar1 ve kalinti
birakmamalar1 bu bitkilerin koruyucu 6zelliklerine ek olarak tedavi edici 6zelliklerinin

de belirlenmesine yol gostermektedir.

Bu calismada antimikrobiyal ve immumostimulant &zelliklere sahip, ayni zamanda
immunostimulant olarak kullanildiginda A. hydrophila patojenine karsi koruma
saglayan tetra bitkisinin sulu methanolik Oziitiiniin enfeksiy6z hastaliklardan A.
hydrophila’nin ~ sagaltiminda  kullanilabilirligi, bagisiklilk ve  hematolojik

parametrelerin destegi ile tartisilmistir.

1.1. Tetra (Cotinus coggygria)

Tetra (Cotinus coggygria), 5 m boya kadar ulasabilen bir ¢ali agagtir (Demirci,
Demirci ve Baser, 2003). Genel olarak Merkez ve Giiney Avrupa’da, Giiney Rusya’nin
Kirim, Kafkasya, Lazkiye bolgelerinde ve Tiirkiye’de yetismektedir. Tetranin yerel
isimleri arasinda boyaci sumagi, tetre, sar1 boya agaci, sarican, sartyaprak, duman
agaci ve pamuklu sumak yeralmaktadir (Demirci vd., 2003). Tetra tibbi bitki olarak,
halk arasinda, antiseptik, anti-inflamatuar, antimikrobial, antihaemorajik ve yara
tyilestirici olarak kullanilmaktadir. Ayrica Bulgaristan’da gen¢ olgunlagmamis
yapraklar1 parfiim yapiminda da kKullanilmaktadir. Ayrica diabetik hastalar i¢in yara
lyilestirme performansi da dikkat cekmektedir (Aksoy, Sen, Sancar, Sekerler, Akakin,
Bitis vd., 2016).



1.2. A. hydrophila

Aeromonas hydrophila Gr negatif, haraketli, gubuk sekilli, bir bakteri olup ‘haraketli
Aeromonas Septisemi’ye neden olan ve son derece patojenik bir bakteridir (Angka,
Lam ve Sin, 1995). Septisemik seyreden bu hastalik diinyada bir¢ok farkli balik
tirtinde ve diinyanin bir¢ok farkli cografyasinda hastaliklara neden olmaktadir (Janda
ve Abbott 1998). Aeromonas ayrica insanlarin kullanim alanlarinda bu ortamlarinda
karisarak mide ve bagirsak yangilarina sebep olabildigi gibi (Altwegg, Martinetti,
Liithy-Hottenstein ve Rohrbach, 1991), immiinolojik rahatsizliklar yasayan hastalarda
sistemik enfeksiyonlara sebep olmaktadir (Ko, Lee, Chuang, Liu ve Wu, 2000).

Bu calismanin amaci, onceki g¢alismalarda antimikrobiyal ve immumostimulant
etkinligi belirlenmis olan tettra bitkisinin sulu methanolik o6ziitiiniin gékkusagi
alabalig1 tiretimde 6nemli bir patojen olan A. hydrophila enfeksiyonuna tedavi edici

ozelliklerinin ve dozajlarinin belirlenmesidir.



2. YAPILAN CALISMALAR

Bugiine kadar bir¢ok calismada tibbi bitkilerin bagisiklik sisteminde meydan getirdigi
degisimler ve baz1 patojenlere kars1 koruyucu etkileri tespit edilmis olmakla birlikte,
tibbi bitkilerden elde edilen 6ziitlerin hastaliklarla miicadelede dogrudan biosid olarak
kullanimini igeren higbir ¢alisma mevcut degildir. Bu baglamda, yapilan ¢alismalar
kisminda tibbi bitkilerin bagisiklik uyarict ve hastalik koruyucu etkileri

degerlendirilmistir.

Bilen ve Bulut (2010), calismalarinda defne yapragi tozunun alabaliklarin bagisiklik
sistemi tizerindeki etkilerini incelemislerdir. Bu maksatla defne bitkisi alabaliklarin
yemlerine % 0,5 ve % 1 oraninda katilmis, baliklar bu yemlerle 3 hafta boyunca
beslenmigler, 3 haftanin sonunda baliklardan numuneler alarak bagisiklik sisteminde
meydana gelen degisimleri incelemislerdir. 3 hafta sonunda baliklar defne igermeyen
yemlerle beslenmeye devam edilmis ve ¢alisma 9 hafta boyunca siirmiistiir. Calisma
sonunda hiicre i¢i ve hiicre disi siiperoksit radikal salimimlari incelenmis, fagozitik
aktivite, lizozim aktivitesi ve toplam protein seviyeleri kontrol edilmistir. Calisma
sonunda defne bitkisisin alabaliklarin biiyiime performansi ve bagisiklik yaniti

tizerinde herhangi bir etkisi tespit edilememistir.

Bilen vd. (2011), tetra (Cotinus coggyria) ile yaptiklari ¢alismada, alabaliklar1 % 0,5
ve % 1 tetra tozu igeren yemlerle 3 hafta boyunca beslemisler, 3 haftanin sonunda
baliklardan numuneler alarak bagisiklik sisteminde meydana gelen degisimleri
incelemislerdir. 3 hafta sonunda baliklar tetra icermeyen yemlerle beslenmeye devam
edilmis ve calisma 9 hafta boyunca stirmiistiir. Calisma sonunda hiicre i¢i ve hiicre dis1
stiperoksit radikal salimimlari incelenmis, fagozitik aktivite, lizozim aktivitesi ve
toplam protein seviyeleri kontrol edilmistir. Caligmanin tiim 6rnekleme dénemlerinde
% 0,5 ve %1 tetra iceren yemlerle beslenen alabalik gruplarinin kontrol edilen tiim
bagisiklik parametreleri kontrol grubu ile kiyaslandiginda kayda deger oranda artis
gostermistir. En yiiksek bagisiklik parametreler ise % 1 tetra iceren yemlerle beslenen
grupta gozlenmistir. Tetra baliklarin biliylime performanslar: tizerinde olumlu yada

olumsuz herhangi bir etkisi tespit edilememistir.



Nya ve Austin (2011), yapmis olduklar1 ¢aligmada 14 g ortalama agirlia sahip
alabaliklar1 100 g yem igerisinde sirasiyla 0,5 g ve 1 gr sarimsak igeren yemlerle 14
giin boyunca beslemislerdir. Fiziksel faktorler, bagisiklik yanit, hematolojik
degisimler, beslemenin temel yeme dondiiriildiikten 14, 21 ve 28 giin sonra da kontrol
edilmistir. Caligma sonunda baliklar A. hydrophyla ile enfekte edilmis ve 14 giin

sonunda yapilan denemede en yiiksek yasama orani kaydedilmistir.

Awad, Awad, Austin ve Lyndon (2013), ¢orek otu yagi ve ticari bir {iriin olan ve 1sirgan
otundan oOziitlenen Quercetin’in alabaliklarin bagisiklik sistemi iizerine etkilerinin
incelemislerdir. Quercetin yeme % 0,1, % 0,5 ve % 1 oraninda, ¢orek otu yagi ise %
1, % 2 ve % 3 oraninda eklenmistir. Lizozim, antiproteaz, toplam protein,
myeloperoksidaz, bakterisidal aktivite ve Ig titresi belirlenmistir. Gruplarda Quercetin
ve ¢orek otu yaginin en yiiksek dozlari ile beslenenlerde lizozim, toplam protein,
antiproteaz ve bakterisidal aktiviti en yiiksek oranlara ulasmistir. %1 Quercetin grubu

hari¢ serum Ig seviyeleri kontrole kiyasla artig gostermistir.

Sheikhzadeh, Pashaki, Nofouzi, Heidarieh, ve Tayefi-Nasrabadi (2012), kahverengi
deniz yosunlarindan olan Laminaria digitata ve Ascophyllum nodosum’dan elde edilen
ticari bir Uirtin olan Ergosan’in gokkusagi alabaliklarinin bagisiklik sisteminde meydan
getirdigi degisimleri incelemislerdir. Calisma 50 giin siirmiis, 45 ve 50. Giinlerden
baliklardan bagisiklik yanit ile ilgili olan enzim aktiviteleri kontrol edilmistir.
Lizozim, proteaz, alkalin fosfataz ve esteraz deneme gruplarinda artis gostermistir.
Deri yiizeyinde mukusun yiiksek oranda Yersinia ruckeri’ye karsi antimikrobiyal

aktivite gosterdigi tespit edilmistir.

Sheikhzadeh, Nofouzi, Delazar, ve Oushani (2011), kafeini ¢ikarilmis yesil ¢aym
(Camellia sinensis) alabaliklarin bagigiklik yanitlari iizerinde meydan getirdigi
degisimleri incelemislerdir. Baliklar kg yem igerisinde sirasiyla 20, 100 ve 500 mg
kafeinsiz yesil cay iceren yemlerle 30 giin boyunca beslenmislerdir. Calisma sonunda
20m/kg kafeinsiz yesil cay igeren yemlerle beslenen baliklarin Yersinia ruckeri’ye

kars1 serum bakterisidal aktiviteleri kayda deger yiikselmistir. 100 mg/kg grubunda ise



lizozim kontrol grubuna goére artmistir. Peroksidaz tiim gruplarda kayda deger oranda

azalma gostermistir.

Awad ve Austin (2010), ¢alismalarinda alabaliklar1 % 1 acibakal (Lupinus perennis),
mango (Mangifera indica) ve 1sirgan otu (Urtica dioica) igeren yemlerle 14 giin
boyunca beslemislerdir. Caligma sonunda baliklar A. hydrophila ile kontrol testlerine
tabi tutulmuslardir. Calisma sonuglarina gore serum bakterisidal aktivite, solunum
patlamasi, ve lizozoim aktiviteleri kontrol grubuna kiyasla artis géstermistir. Acibakla
ve mango kullanimi alyuvar ve akyuvar sayilarinda yiikselis gostermis, 1sirgan otu
kullanilan grupta ise hematokrit ve hemoglobin sevileri artmigtir. Kontrol testlerinde

tiim deneme gruplarina yagama oranlarinda artis gozlenmistir.

Haghighi ve Rohani (2013), calismalarinda zencefil (Zingiber officinale) tozunun
alabaliklarin bagisiklik yaniti lizerine etkilerini incelemislerdir. Baliklar % 1 zencefil
tozu iceren yemelerle giinde bir defa 12 hafta boyunca beslenmislerdir. Calisma
sonunda baliklarin hematolojik analizleri, lizozim aktiviteleri ve solunum etkileri
tespit edilmistir. ~ Akyuvar sayisinda artis gozlenirken, solunum aktivitesi, lizozim
aktivitesi, hematokrit seviyeleri ve kirmizi kan hiicreleri sayisinda kontrol grubuna

oranla artiglar g6zlenmistir.

Bilen vd. (2016a), alabaliklar1 30 giin boyunca % 0,1 ve % 0,5 oraninda 1sirgan otu ve
istiridye mantar1 sulu methanolik 6ziitleri ile beslemislerdir. Caligma sonunda immun
sistemde meydana gelen degisimler incelenmis, ve baliklar A. hydrophila ile kontrol
testlerine tabi tutulmuslardir. Calismada NBT aktivitesi ve fahgozitik aktivite tiim
gruplarda kay deger oranda artmistir. En yiiksek lizozim aktivitesi % 0,5 1sirgan otu
ile beslenen grupta gozlenmistir. Baliklarin yasama oranlari % 0,5 ve % 1 1sirgan otu

ozitli iceren grupta kontrol grubuna kiyasla daha yiiksek olarak gézlenmistir.

Bilen vd. (2016b), yaptiklari caligmada, alabaliklar1 30 giin boyunca giinde iki kere %
0,5 ve % 1 oraninda karari (Capparis spinosa) igeren yemlerle doyana kadar
beslemislerdir. Calisma sonunda baliklar A. hydrophila enfeksiyonuna karsi kontrol

testlerine tabi tutulmustur. Gruplarin, siiperoksit radikal salimmlart ve fagozitik



aktiviteleri uygulama grubunda da kontrol grubuna kiyasla artis géstermistir. Lizozim
ve myeloperoksidaz aktiviteleri de benzer sekilde kontrol grubuna kiyasla artis
gostermistir. Baliklar A. hydrophila ile enfekte edildiklerinde % 0,5 kapari igeren

grupta yasama orani daha yiiksek olarak tespit edilmistir.
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3. YONTEM

3.1. Materyal

3.1.1. Balik Materyali

Calismada balik materyali olarak 32,344+0,4 g ortalama agirliga sahip gokkusagi
alabaliklar1  (Onchorhynchus mykiss) kullanilmistir. Gokkusagir —alabaliklar
Kastamonu Universitesi Igsu ve Deniz Baliklar1 Uygulama ve Arastirma Merkezi

Miidiirliigli’nden temin edilmistir.

3.1.2. Deneme Yeri

Deneme, Kastamonu Universitesi Su Uriinleri Fakiiltesi’ne ait Balik Hastaliklart
Arastirma Unitesi’nde yiiriitiilmiistiir. Calismada her biri 110 L olan birbirinden

bagimsiz akvaryumlar kullanilmistir.

Fotograf 3.1. Deneme kullanilan akvaryum sistemi ve baliklar.
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3.1.3. Calismada Kullamlan Tibbi Bitki (Cotinus coggygria)

Calismada, Aeromonas hydrophila enfeksiyonuna karsi etkilerini belirlemek iizere
tetra (Cotinus coggygria) bitkisi kullanilmistir. Tetra bitkisi, yaz doneminde Kirklareli
Ili, Vize Ilgesi, Balkaya Kdyii kirsalindaki ormanlik araziden toplanmis ve gdlgede
kurutulmustur. Tamamen kuruyan bitkiler Katsamonu Universitesi Su Uriinleri
Fakiiltesi Arastirma Labaratuvari’nda yiiksek hizli bitki degirmeninde ogiitiilerek toz
haline getirilmistir. Toz aline getirilen bitkinin sulu methanolik 6ziitii ¢ikarilmigtir
(Bilen vd., 2016a).

Fotograf 3.2. Calismada kullanilan tetra bitkisi (Cotinus coggygria) tozu.

3.1.4. Aeromonas hydrophila

Aeromonas hyrophila heterotrofik, gram negatif bir bakteri olup oksijenli ve oksijensiz
cevre sartlarinda yasamini siirdiirebilecegi gibi jelatin  ve hemoglobini
sindirebilmektedir. Genel olarak antibiyotiklere direngli ve tiim diinyada yaygin bir
enfeksiyon tiiriidiir (Austin ve Austin 2007). Calismada ATCC 20662 kodlu A.
hydrophila kullanilmistir. Bu maksatla A. hydropila saf suslar1 Aero Pseudo Selective
Agar’a ekilmis, olusan suslar API 20E ticari kiti kullanilarak tiir teshisine tabi
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tutulmustur. Daha sonra bu suslar TSB igerisine inokiile edilmis ve 37 C°’de 24 saat

inkiibe edildikten sonra hasat edilmistir.

3.2. Yontem

3.2.1. Bitki Oziitiiniin Cikarilmasi

Bu ¢aligmada kullamilan tetra bitkisi (Cotinus coggygria), Kirklareli 1li, Vize ilgesi,
Balkaya Koyt yakinlarindaki ormanlik araziden temin edilmistir. Toplanan bitkiler
gblgede kuru bir ortamda normal sartlar altinda kurutulmustur. Kuruyan bitkiler
yiiksek devirli o6giitiiciide toz haline getirilmistir. Daha sonra bu tozlarin sulu
methanolik oziitleri ¢ikarilmistir (Bilen vd., 2016b). Bu islemde % 40°lik methanol
hazirlanmis 1 L karigim igerisine 100 g bitki tozu eklenmis ve giines gérmeyen yerde
giinde iki defa ters yiiz edilerek ii¢ giin boyunca beklenmistir. Daha sonra bu 6rnekler
Whatman filtre kagidindan (47 mm) gegirilerek iri partikiiller ayrilmistir. Son sivi
kisim vakum evaporatdre transfer edilmis ve burada tiim s1vi kisim giderilinceye kadar
bekletilmistir. Calisma sonunda 6ziit miktarini net olarak belirlemek i¢in 50 g saf su
50 C°’de 1sitilmis, evaporator balonu ig¢indeki 6ziite eklenmis ve ¢ikan 6rnek tartilarak
toplam 6ziit miktar1 belirlenmistir. Daha sonra bu oziitler kullanilacak doza gore PBS
igerisinde hazirlanmis ve ¢alismada kullanilincaya kadar —20 C°’de saklanmis, ¢alisma

miiddetince de +4 C°’de tutulmustur.

Fotograf 3.3. Calismada kullanilan tetra bitkisi (Cotinus coggygria) sulu methanolik
ozutiintin filtre edildikten sonra vakum evaporatorde ¢ikarilma islemi.
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Fotograf 3.4. PBS igersinde uygun dozda hazirlanmig kullanilmaya hazir tetra bitkisi
(Cotinus coggygria) sulu methanolik 6ziitleri.

3.2.2. Hastalik Amilinin LDso Oranlarin Belirlenmesi

Hastalik etmeni olarak kullanilan Aeromonas hyrophila (ATCC 20662) patojeninin
alabaliklardaki %50’lik Oldiiriicii dozunun belirlenmesi igin bir set balik grubu
olusturulmus ve her balik grubu 1X10°, 1X107, 1X108 ve 1X10° hiicre igeren bakteri
ile intramaskiiler olarak enfekte edilmis ve 10 giin boyunca yasama oranlar

kaydedilmistir. Sonug olarak LDso dozu olarak 1X108 belirlenmistir.

3.2.3. Deneyin Kurgulanmasi

Calismada kullanilacak olan baliklar iki hafta boyunca ayni tip yemle beslenerek
adaptasyon siirecine alinmis ve calisma baslamadan once Olen baliklar deneme
ortamindan uzaklagtirllmigtir. Deneme akvaryumlarinin her birine baliklar 36 adet
gelecek sekilde stoklamis ve akvaryumlarin sulart her giin % 30 oraninda ayn1 ortamda

dinlendirilmis olan taze su ile degistirilmistir.

Baliklarda Aeromonas hyrophila (ATCC 20662) enfeksiyonuna karsi tetra bitkisinin

sulu methanolik 6ziitliniin tedavi edici etkilerinin belirlenmesi i¢in baliklar LDsp dozu
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belirlenen patojen amil ile denemenin 0. giiniinde intramaskiiler olarak enfekte
edilmislerdir (Fotograf 3.5.). Ayni1 giin, 100 pl PBS igerisinde 0 mg (kontrol), 4 mg,
8 mg ve 12 mg tetra sulu methanolik 6ziitii igeren hammadde ile besleme siringasi
kullanilarak sabah ve aksam olmak tizere giinde iki defa baliklara oral yolla verilmistir.
Kontrol grubuna ek olarak ilgili bakterinin sagaltiminda kullanilan florfikol ve
doksisiklin gruplart da olusturulmus ve bu gruplar benzer dozlarla giinde iki defa
olmak iizere baliklara oral yolla verilmistir (Fotograf 3.6.). Calisma 10 giin boyunca
stirdiirtilmistiir. Calismanin 0, 3, 7 ve 10. glinlerinde baliklardan kan ve doku 6rnekleri
alinarak immiinolojik analizler yapilmistir. Analizlerde kullanilan baliklar yasama

orani belirlemede kullanilmamustir.

Fotograf 3.5. Denemede kullanilan baliklarin A. hydrophila enfeksiyonu ile
intramaskiiler olarak enfekte edilmesi.
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Fotograf 3.6. Tetra 6ziitii igeren hammaddelerin baliklara oral yolla verilmesi.
3.2.4. immunolojik Analizler

Calismada humural bagisiklik yanitlarinda meydan gelen degisimlerin belirlenmesi
icin baliklarin kaudal venasindan kan alinarak bu kanlar K3EDTA igeren kan tiiplerine
alinmistir. Bu 6rneklerden siiperoksit radikal salinimlari dogrudan kandan, lizozim ve
myeloperoksidaz testleri ise serum kullanilarak belirlenmistir. Calismalar, Kastamonu

Universitesi Su Uriinleri Fakiiltesi Arastirma Laboratuvari’nda gergeklestirilmistir.
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Fotograf 3.7. Denemede kullanilan baliklarindan immiinolojik analizlerde
kullanilmak tizere kan 6rneklerinin alinmasi.

3.2.4.1. Siiperoksit Radikal Salinimlari

Stiperoksit radikal salinimlart NBT kullanilarak yapilmistir (Siwicki ve Anderson,
1993). Baliklardan alinan kan 6rneklerinden 0,1 ml heparinize 6rnek % 0,2 NBT igeren
0,1 ml soliisyon ile karistirtlmistir. Karisim 25 °C’de 30 dakika inkiibe edilmistir.
Karisim igerisinden 50 ul slispansiyon alinmig ve bunun tizerine 1,0 ml N,N-dimethil
formamid eklenmis ve karigim 4000 g’de 5 dakika santrifiij edilmistir. Daha sonra bu
karisim ayri bir tiip igerisine alinmis ve 540 nm optik densititede N,N-dimethil

formamid kor 6rnegine kars1 okunmustur.

3.2.4.2. Lizozim Aktivitesi

Lizozim aktivitesi Siwicki, Anderson ve Rumsey (1994)’e gore turbidimetrik yontem
kullanilarak yapilmistir. Kisaca, serumda 100 pl 6rnek alinmis, bunun tizerine 200 ul
Mycrococcus lysodeikteus (0,2 mg/ml) eklenmis ve 520 nm dalga boyunda 0 ve 4.
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dakikalarda Microplate Reader kullanilarak okunmustur. Sonuglar lizozim U/ml

olarak verilmistir.

3.2.4.3. Myeloperoksidaz Aktivitesi

Myeloperoksidaz (MPO) aktivitesinin belirlenmesinde, 30 uL serum 6rnegi ile 370
ul Ca?* veya Mg?* icermeyen HBSS karistirilmistir. Bu karisimin iizerine 100 pl 0,1
mg/ml 3,3',5,5'-tetramethilbenzidin dihidroklorid ve % 0,006 hidrojen peroksit
eklenmistir. Reaksiyon absorbans farki Ol¢iilmiis ve reaksiyon hizi IU olarak
belirlenmistir. Sonuglar, 0,5 ml reaksiyon karistminin her bir (AA 450/dakika/mL)
dakikadaki indirgenmesine gore verilmistir (Quade ve Roth 1997).

3.2.5. Hematolojik Analizler

3.2.5.1. Eritrosit Sayimmi

Kan 6rnegi eritrosit pipetine alinarak 1/200 oraninda Dacie soliisyonu ile seyreltilerek
ve toplam eritrosit sayis1 Thoma lami1 kullanilarak hesaplanmistir (Blaxhall ve Daisley
1973).

3.2.5.2. Hematokrit Seviyesinin Tespit Edilmesi

Hematokritin 0Olcililmesinde mikrohematokrit yontem kullanilacaktir. Hematokrit
tiipleri kan ile doldurulacak ve hematokrit santrifiijde 10500 g devirde 5 dk santrifiij
edilecektir. Sonrasinda skala kullanilarak % hematokrit deger ol¢iilecektir (Blaxhall

ve Daisley 1973).

3.2.5.3. Hemoglobin Miktarinin Tayini

Hemoglobin miktarmin tayini i¢in cyanomethemoglobin metodundan yararlanilacaktir
(Blaxhall ve Daisley 1973) Bu amagla 20 pl kan 6rnegi 4 ml Drapkin soliisyonu
igerisine konulacaktir. Devaminda 10 dakikalik inkiibasyondan sonra karigim 540

nm’de okunacak ve sonuclar g/dl olarak degerlendirilmistir.
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3.2.5.4. Eritrosit indeksleri

3.2.5.4.1 Ortalama Eritrosit Hacmi (MCV)

Ortalama eritrosit hacmi asagidaki formiilden yararlanilarak hesaplanmistir (Lewis,
Bain ve Bates, 2006).

Hct: Hematokrit, RBC: Kirmiz1 Kan Hiicre Sayist

MCYV (fl)= Het x 10/RBC(106pL-1) (3.1)

3.2.5.4.2. Eritrosit Bagina Diisen Ortalama Hemoglobin (MCH)

Eritrosit basimna diisen ortalama hemoglobin asagidaki formiilden yararlanilarak

hesaplanmistir (Lewis vd., 2006).

Hb: Hemoglobin

MCH (pg)= [Hb (g dL-1) x 10]/RBC(106/mm-1) (3.2)

3.2.5.4.3. Eritrosit Bagina Diisen Ortalama Hemoglobin Konsantrasyonu (MCHC)

Eritrosit basina diisen ortalama hemoglobin konsantrasyonu asagidaki formiilden

yararlanilarak hesaplanmistir (Lewis vd., 2006).

MCHC (g-1) = [Hb (g dL-1) x10]/Hct (3.3)

3.2.6. istatistiksel Analizler

Arastirmada elde edilen bulgular SPSS 22 paket programi kullanilarak istatistiksel
olarak analiz edilmistir. Gruplar arasi farklari belirlemek ilk 6nce tek yonli ANOVA
yapilmis ve varyans analizlerine gore gruplar arasinda farklilik olup olmadig tespit

edebilmek i¢in % 95 giliven araliginda Fisher LSD analizi yapilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Bagisikhik Yamtta Meydan Gelen Degisimler
4.1.1. Siiperoksit Radikal Salinimm

Calismada, 0, 3, 7 ve 10. giinlerde baliklardan alinan kan 6rneklerinde siiperoksit
radikal salimimlar1 belirlenmistir (Tablo 4.1.). Elde edilen verilere gore, 0. giin
sonuglarinda kontrol, 12 mg Tetra ve doksisiklin gruplarinda siiperoksit radikal
saliimlarinin diger gruplara kiyasla ytikseldigi tespit edilirken (P<0,05) bu gruplarin
icerisinde kayda deger degisiklik gbzlenmemistir. 4 mg Tetra, 8 mg Tetra ve
florfenikol gruplarinda ise siiperoksit radikal salinimlari kayda deger diisiikk olarak
gozlenmistir. Bununla birlikte gruplarin kendi iglerinde herhangi bir farklilik

olusturmadigr tespit edilmistir (P>0,05).

Tablo 4.1. Deneme siiresince, deneme gruplarmmin siiperoksit radikal salinimlarinda
meydana gelen degisimler.

0. Giin 3. Giin 7. Giin 10. Giin
Kontrol 429+0,372  2,74+0,132 2,61+0,522 1,82+0,102
4mgTetra  3,64£0,49°  2,45+0,302 2,47+0,422 2,20+0,492
8mg Tetra  3,71£0,52°  2,31+0,47° 2,41+0,16 1,92+0,362
12mg Tetra 4,57+0,67°  3,22+0,26° 2,46+0,242 1,66+0,20°
Florfenikol  3,60+0,88°  3,45+0,30° 2,36+0,672 1,76+0,30°
Doksisiklin ~ 4,74+0,33%  3,19+0,56° 2,01+0,05° 1,7140,25°

Tiim verilerin ortalamalar1 ve standart sapmalar1 verilmistir. Farkli harfler gruplar
arasindaki farklilig ifade eder (n= 3).

3. giin sonuglar1 degerlendirildiginde, kontrol, 4 mg Tetra ve 8§ mg Tetra gruplarinda
stiperoksit radikal salinimlar diger gruplara kiyasla kayda deger oranda diisiik olarak
tespit edilmistir. Nya ve Autstin (2009a), zencefil ile 14 giin besledikleri baliklarin
stiperoksit radikal salinimlarinda kayda deger artislar tespit etmistir. Bilen vd. (2011)
yaptiklar1 calismada alabaliklar1 tetra tozu iceren yemlerle beslediklerinde siiperoksit
radikal salinimlarinda artis tespit etmisler ve bu artis temel diyete doniildiikten sonrada
etkinligini devam ettirmistir. Nya ve Autstin (2009b), sarimsak ile besledikleri
baliklarin siiperoksit radikal salinimlarinda artis tespit etmisleridir. Bundan farkl
olarak Bilen ve Bulut (2010), yapmis olduklar1 ¢alismada defne yapragi tozu ile

beslenen  alabaliklarin  sliperoksit  radikal  salinimlarin  bir  degisim
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gozlemlememislerdir. Bilen vd. (2013), tetra sulu methanolik 6ziitleri ile besledikleri
koi (Cyprinus carpio) baliklarinn siiperoksit radikal salinimlarinda artis tespit
etmislerdir. Yine benzer olarak, Bilen vd. (2016a), kayin mantar1 ve 1sirgan otu sulu
methanolik Oziitlerinin alabaliklar iizerinde, Bilen vd. (2016b), yapmis olduklari
caligmada ise kaparinin alabaliklarin siiperoksit radikal salinimlarini arttirdigini tespit

etmislerdir.

Gruplarin kendi iglerinde farkli glinlerde meydana gelen degisimleri sirasiyla Grafik
4.1., 4.2., 43, 44., 45. ve 4.6.’da belirtilmistir. Buna gore kontrol grubunun
stiperoksit radikal salinimlar1 incelendiginde 0. giine kiyasla diger giinlerde stiperoksit
radikal salinimlarinin distiigii (P<0,05), bununla birlikte 3,7 ve 10. giinlerde gruplar
arasinda bir degisim gozlenmedigi tespit edilmistir (P<0,05).

4 mg tetra iceren 0ziit ile tedavi edilen grubun siiperoksit radilal salinimlari1 denemenin
ilk glinlindeki oranina nispeten diger giinlerde azalmis ve bu azalma Onemli
bulunmustur (P<0,05). 8 mg tetra iceren grubun sonuglar1 degerlendirildiginde 4 mg
tetra grubuna benzer gozlemler saglanmistir. Calismanin ilk giinii sonuglarin diger

giinlere kiyasla kayda deger yiiksek oldugu tespit edilmistir.
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Grafik. 4.1. Kontrol grubunun siiperoksit radikal salinimlari.
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Siiperoksit Radikal Salinimi (4 mg Tetra)
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Grafik. 4.2. 4 mg Tetra grubunun siiperoksit radikal salinimlari.

Stiperoksit Radikal Salinimi1 (8 mg Tetra)

a

Glinler

Grafik. 4.3. 8 mg Tetra grubunun siiperoksit radikal salinimlari.
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Stiperoksit Radikal Salinimi1 (12 mg Tetra)
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Grafik. 4.4. 12 mg Tetra grubunun siiperoksit radikal salinimlari.

12 mg tetra ile tedavi edilen baliklarin giinlere gore siiperoksit radikal salinimlar
incelendiginde her 6rnekleme giiniinde baslangi¢ giiniine oranla azalarak gittigi tespit
edilmistir (P<0,05). Florfenikol ile tedavi edilen gruplarin 0 ve 3. giin verileri arasinda
bir farklilik tespit edilememisken 7 ve 10. giinlerde yapilan analizlerde bu oranin

azaldig tespit edilmistir.

Doksisiklin ile tedavi edilen grubun sonuglar1 da benzerlik gostermistir. Caligmanin
3. glintinde 0. 6rnekleme giiniine kiyasla siiperoksit radikal saliniminda azalma tespit
edilmistir. Bununla birlikte bu azalma 7 ve 10. giinlerde de gozlenmistir. 7. ve 10.
giinlerde elede edilen siiperoksit radikal salinimi kayda deger azalis gostermisken bu

giinler arasinda bir farklilik gézlenmemistir.
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Stiperoksit Radikal Salinimi1 (Florfenikol)
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Grafik. 4.5. Florfenikol grubunun siiperoksit radikal salinimlari
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Grafik. 4.6. Doksisiklin grubunun siiperoksit radikal salinimlari.

Tiim gruplar kendi iglerinde degerlendirildiginde genel olarak caligma ilerledikce
stiperoksit radikal salinimlarinin azaldigi tespit edilmistir. Bu sonuglar ilgili bakteri ile
enfekte edilen gruplarin 0-3 giin arasinda azalan degerlerin bagisiklik yanitin
azalmasina yada yavaslamasina isaret ettigi gozlenmektedir. Bu durum kontrol grubu

icerisinde de gozlendiginden ilag¢ ve tetra uygulamalarinin dogrudan bagisiklik yanit
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tizerinde etkilerinin olup olmadigi konusunda net bilgi sunamamaktadir. Normalde
tetra uygulamasit koi baliklarinin bagisiklik ve 6zellikle siiperoksit radikal
salinimlarinda artis gostermesine ragmen (Bilen vd., 2013), bu ¢alismada meydana
gelen diisiisler, uygulamanin hastalik olusumu ile baglamasi ve 6ziitiin daha ziyade

patojenik bakterilerin elemine edilmesinde etkin oldugu sonucu ¢ikarilabilir.

4.1.2. Lizozim Aktivitesi

Calisma sonunda elde edilen lizozim aktivitesi verileri Tablo 4.2.’de verilmistir.

Tablo 4.2. Deneme siiresince, deneme gruplarmmin lizozim aktivitelerinde meydana
gelen degisimler (U/ml).

0. Giin 3. Giin 7. Gin 10. Giin
Kontrol 0,10+0,09 0,22+0,042 0,23+0,10? 0,10+0,05
4mg Tetra  0,12+0,09 0,16+0,07" 0,16+0,05" 0,16+0,08
8 mg Tetra  0,20+0,09° 0,09:0,05¢ 0,12+0,07° 0,13+0,08
12 mg Tetra  0,16+0,05 0,14+0,03" 0,18+0,06" 0,13+0,06
Florfenikol  0,18+0,04 0,17+0,05° 0,33+0,03¢ 0,06+0,022
Doksisiklin ~ 0,13+0,06 0,09+0,13¢ 0,200,042 0,14+0,06

Tiim verilerin ortalamalar1 ve standart sapmalar1 verilmistir. Farkli harfler gruplar
arasindaki farklilig1 ifade eder (n= 3).

Calismanin baglangicinda hastalik uygulamasinin yapildigr ve tedavi siirecinin
isletildigi 0. glinde, gruplarin lizozim aktivitesi kontrol edildiginde 8 mg Tetra iceren
grubun lizozim aktivitesi tim diger gruplardan ve kontrol grubundan daha yiiksek
tespit edilmistir (P<0,05). 3. giin degerleri kontrol edildiginde ise 0,22+0,04 U/ml
degeri ile en yiiksek seviyeye kontrol grubunda ulasmistir. 8 mg Tetra ve doksisiklin
grubu benzer sonuglar gosterirken, 4 mg Tetra, 12 mg Tetra ve Florfenikol gruplarinin
lizozim aktiviteleri diisiik olarak tespit edilmistir (P<0,05). 7. giin degerleri kontrol
edildiginde kontrol ve doksisiklin gruplart arasinda benzerlik s6z konusu iken, 4 mg,
8 mg ve 12 mg tetra uygulanan gruplarda bu deger azalma goéstermistir. Bununla
birlikte 7. giinde lizozim aktivitesi en yiiksek degerine florfenikol igeren grupta
ulagsmistir (P<0,05). Calismanin 10. giiniinde ise lizozim aktivitesinin kontrol edildigi
son giin olan tiim gruplarda benzer lizozim aktiviteleri tespit edilmisken bunlardan

farkli olarak florfenikol grubunda kayda deger bir azalma s6z konusudur (P<0,05).
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Bu sonuglar genel olarak degerlendirildiginde lizozim aktivitesi giinlere gore gruplar
arasinda cok degiskenlik gosterirken kontrol grubuna kiyasla bir artistan s6z etmek
miimkiin degildir. Bilen ve Musa (2010) defne ile besledikleri alabaliklarin bagisiklik
yanitlarinda meydan gelen degisimleri inceledikleri lizozim aktivitesinde bir degisim
gozlemlememislerdir. Lizozim savunmada ilk defans sistemini olusturan 6nemli
enzimlerden biridir. Lizozim bakterilerin hidrolize edilerek 6ldiiriilmesini saglayan
bakterisit bir enzimdir (Magnadottir 2006). Baba, Ulukdy ve Ontas (2015), Lentinula
edodes oziitii uyguladiklarr alabaliklarda lizozim aktivitesinin deneme gruplarinda
artis gosterdigini tespit etmislerdir. Zencefil ile beslenen alabaliklarda lizozim
aktivitesi kayda deger artig gostermistir (Nya ve Austin 2009). Awad vd. (2013), ¢érek
otu ve 1sirgan otu Oziitlerinde elde edilen Quercetin ile beslenen alabaliklarin lizozim
aktivitelerinde kayda deger artislar tespit etmislerdir. Awad ve Austin (2010),
yaptiklar1 ¢alismada lupin, mango ve isirgan otu uyguladiklar1 baliklarin lizozim

aktivitelerinde kayda deger artis tespit etmislerdir.
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Grafik. 4.7. Kontrol grubunun lizozim aktivitelerinin giinlere bagl degisimi.
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Lizozim aktivitesi gruplarin kendi iglerinde meydana getirdigi degisimler

incelendiginde, kontrol grubunda 3 ve 7. giinlerde 0 ve 10. giinlere kiyasla bir artig

gbzlenmistir.
Lizozim Aktivitesi (4 mg Tetra)
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Grafik. 4.8. 4 mg Tetra grubunun lizozim aktivitelerinin giinlere bagli degisimi.

4 mg Tetra grubunun giinlere bagl lizozim aktivitesi kontrol edildiginde bir degisim

gbzlemlenmemistir (P<0,05).
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Grafik. 4.9. 8 mg Tetra grubunun lizozim aktivitelerinin giinlere bagli degisimi.
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8 mg Tetra uygulanan gruplarin giinlere bagli lizozim aktivitesi degisimleri kontrol
edildiginde, 0. giine kiyasla tim diger giinlerde azalma gdzlenmis olup 3, 7 ve 10.

giinler arasinda bir farklilik gézlenmemistir.

Lizozim Aktivitesi (12 mg Tetra)
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Grafik. 4.10. 12 mg Tetra grubunun lizozim aktivitelerinin giinlere bagh degisimi.

Grafik 4.10.’da goriildiigii tizere, 12 mg Tetra grubunun lizozim aktiviteleri 4 mg Tetra

grubuna benzer olarak ¢alisma boyunca bir farklilik tespit edilememistir (P>0,05).
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Grafik. 4.11. Florfenikol grubunun lizozim aktivitelerinin giinlere baglh degisimi.
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Florfenikol grubu kendi igerisinde lizozim aktivitesi yoniinden giinlere bagli degisimi
incelendiginde 0, 3. ve 10. giinler bir biri ile benzerlik gosterirken bunlardan farkli

olarak 7. giinde lizozim aktivitesi kayda deger artmistir.

Lizozim Aktivitesi (Doksisiklin)
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Grafik. 4.12. Doksisiklin grubunun lizozim aktivitelerinin giinlere bagh degisimi.

4.1.3. Myeloperoksidaz Aktivitesi

Calisma sonunda elde edilen myeleperoksidaz aktivitelerinde meydana gelen
degisimler Tablo 4.3.’de verilmistir. Bu sonuglara gore 0. giin incelendiginde kontrol
grubuna kiyasla 4 mg grubunda bir azalma s6z konusudur (P<0,05). Kontrol grubu, 12
mg Tetra grubu ve doksisiklin grubunun meyeloperoksidaz aktiviteleri ise benzerlik
gostermektedir. Bununla birlikte, 8 mg ve Florfenikol gruplarinin myeleperoksidaz
aktiviteleri artis gostermistir. En yiiksek myeloperoksidaz aktivitesi, florfenikol
uygulanan grupta gozlenmistir. 3. giin verileri kontrol edildiginde en diisiik aktivite
doksisiklin iceren grupta gozlenmistir. Diger tiim gruplarin myeleoperoksidaz
aktiviteleri kontrol grubuna gore artis gostermistir (P<0,05). 3 giinde en yiiksek
myeloperoksidaz aktivitesi 8 mg ile Florfenikol grubunda goézlenmistir. 7. giin
verilerine gore myeloperoksidaz aktivitesi doksisiklin igeren grupta kayda deger
oranda en yiiksek seviyesine ulagmistir. 8§ mg Tetra grubunda benzer olarak kontrol
grubuna kiyasla artis gostermistir. 12 mg Tetra grubu kontrol grubu ile benzerlik
gosteritken 4 mg Tetra grubu ve florfenikol uygulanan grubun myeleperoksidaz

aktiviteleri azalmistir (P<0,05).
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Tablo 4.3. Deneme siiresince, deneme gruplarinin myeloperoksidaz aktivitelerinde
meydana gelen degisimler.

0. Giin 3. Giin 7. Giin 10. Giin
Kontrol 36,03+8,702 6,48+1,242 29,23+13,98?2 43,28+21,192
4 mg Tetra 20,46+6,44° 18,77+7,44° 15,24+7,03° 34,89+13,59°
8 mg Tetra 41,12+18,43°¢ 34,89+12,38° 39,88+23,86° 30,70+9,99°
12 mg Tetra 33,80+21,43¢ 27,70+10,73¢ 31,13+18,372 32,32423,6°
Florfenikol 54,76+30,29¢ 36,22+3,39° 21,66+10,17¢ 26,50+6,53°
Doksisiklin 32,41£15,182 1,43+0,40¢ 186,40+73,74¢ 30,63+10,82°

Tiim verilerin ortalamalar1 ve standart sapmalar1 verilmistir. Farkli harfler gruplar
arasindaki farklilig1 ifade eder (n= 3).

10. giin verilerine gore, tim deneme gruplarinin myeloperoksidaz aktiviteleri kontrol
grubuna gore kayda deger oranda azalma gosterirken (P<0,05), gruplarin kendi

iglerinde farklilik gostermedigi tespit edilmistir (P>0,05).

Myeloperoksidaz, balik bagisiklik sisteminde patojenlerin 6ldiiriilmesinde 6nemli rol
alan bir enzimdir (Johnston, 1978). Awad vd. (2013), ¢orek otu ve isirgan otu
Oziitlerinde elde edilen Quercetin ile beslenen alabaliklarin myeloperoksidaz
aktivitelerinde artig kaydetmislerdir. Bilen vd. (2013), koi baliklarina uygulanan tetra
methanolik Ozitiin baliklarin myeloperoksidaz aktivitelerinde bir artis ortaya
koydugunu gostermektedir. Bilen vd. (2016a), istiridye mantar1 ve 1sirgan otu sulu
methanolik oziitlerinin ve yine Bilen vd. (2016b), kapari 6ziitiiniin alabaliklarin
myeloperoksidaz aktivitlerinde artis gosterdigini tespit etmislerdir. Genel olarak tibbi
bitkilerin myeleoperoksidaz aktivitelerini arttirdigi bir ¢ok arastirmaci tarafindan
tespit edilmistir (Harikrishnan, Balasundaramb ve Heo, 2012; Kumar, Raman, Pandey,
Mohanty, Kumar ve Kumar, 2013; Wu, Gong, Fang, Liang, Chen, ve He, 2013).

Calisma sonunda gruplarin kendi i¢lerinde giinlere gére meydana gelen degisimler

Grafik 4.13,14,15,16 ve Grafik 4.17’de verilmistir.

Bu verilere gore kontrol grubunun myeleoperoksidaz aktivitelerinde 10. giinde bir artis
gozlenmistir. 0, 3 ve 7. giinlerde yapilan kontrollerde elde edilen sonuglar arasinda bir
farklilik g6zlenmemistir. 4 mg Tetra uygulanan gruplarin myeleoperoksidaz

aktiviteleri tim gilinlerde benzerlik gostermis ve bir farklilik tespit edilememistir.
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Grafik. 4.13. Kontrol grubunun myeloperoksidaz aktivitelerinin giinlere bagl

degisimi.

Myeloperoksidaz Aktivitesi (4 mg Tetra)

Giinler

Grafik. 4.14. 4 mg Tetra grubunun myeloperoksidaz aktivitelerinin giinlere bagl

degisimi.
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Myeloperoksidaz Aktivitesi (8 mg Tetra)
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Grafik. 4.15. 8 mg Tetra grubunun myeloperoksidaz aktivitelerinin giinlere bagl

degisimi.

8 mg Tetra uygulanan gruplarin myeloperoksidaz aktiviteleri, 4 mg Tetra uygulanan

gruplarinkine benzer olarak istatistiki agisindan bir farklilik gostermemistir.
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Grafik. 4.16. 12 mg Tetra grubunun myeloperoksidaz aktivitelerinin giinlere baglh

degisimi.
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12 mg Tetra grubunda 0. giine kiyasla diger giinlerde myeloperoksidaz aktivitesinde
kayda deger bir azalma s6z konusuyken 3, 7 ve 10. giinlerde bir farklilik

gbzlenmemistir.

Myeloperoksidaz Aktivitesi (Florfenikol)
250,00

200,00
150,00

100,00

1
o
o
o

QU

(on

Myeloperoksidaz (U/I)

0,00

Glinler

Grafik. 4.17. Florfenikol grubunun myeloperoksidaz aktivitelerinin giinlere bagl
degisimi.

Florfenikol grubun giinlere bagli myeloperoksidaz aktivitelerinde meydana gelen
degisimler incelendiginde 3. ve 10. Giinlere elde edilen deger, baslangi¢ giiniine
kiyasla azalma gosterirken 7. giinde bir artis soz konusudur. Doksisiklin grubunun
verileri kontrol edildiginde ise 3. Giinde kayda deger bir azalma s6z konusu iken 0, 7
ve 10. giinlerde elde edilen aktiviteler arasinda bir farklilik tespit edilememistir. Tiim
gruplarin kendi iglerindeki myeleoperoksidaz aktiviteleri incelendiginde gruplar
arasinda lizozim aktivitesine benzer olarak degiskenlikler tespit edilmistir. Florfenikol
grubunun 7. giiniinde elde edilen yiiksek deger hari¢ genel olarak bir azalma yada
degisimin olmadig1r gozlenmektedir. Bu durum kullanilan materyallerin baliklarin
bagisiklik sistemi {izerinde aktivitelerinin belirlenen giinlerde kisith oldugu fikrini

ortaya koymaktadir.
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Grafik. 4.18. Doksisiklin grubunun myeloperoksidaz aktivitelerinin giinlere bagh

degisimi.

4.2. Hetamolojik Degisimler

Calisma sonunda kan parametrelerinde meydana gelen degisimler Tablo 4.4.te

gosterilmistir.

Caligmada ele edilen verilere gore, RBC seviyelerinde farkliliklar g6zlenmis olmakla
birlikte bu farklhiliklar istatistiki ac¢idan Onemli bulunamamistir. Hemoglobin
seviyelerinde meydana gelen degisimler, hematokrit seviyelerinde meydana gelen
degisimlere benzer olarak degiskenlik gostermistir. Bununla birlikte bu farkliliklar
istatistiki ag¢idan oOnemli degildir. Calisma sonunda elde edilen hemoglobin ve
hematokrit seviyeleri herhangi bir farklilik gostermemekle birlikte Haghighi ve
Rohani (2013)’un elde ettigi sonuglara oranla disiik oldugu gozlenmektedir. Bu
calismada farkli olarak zencefil uygulanan alabaliklarin hematokrit ve RBC
seviyelerinde artis gézlenmistir (Haghighi ve Rohani 2013). Bilen vd. (2013), tetra
methanolik oziitii ile besledikleri Cyprinus carpio’larin RBC seviyelerinde
calismamizdan farkli olarak artis kaydetmislerdir. Genel olarak hastaliklarin baglangi¢
safhalarinda baliklar hematolojik olarak incelendiginde degerlerde kismi de olsa artis

gozlenmektedir. Bu ¢alismada ise bu farklilik tespit edilememistir. Tibbi bitkilerin
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uygulandig1r ve uygulama sonrasinda yapilan hematolojik analizlerde genel olarak

artiglar gozlendigi bir¢ok ¢aligmada tespit edilmistir (Bilen, Yilmaz, Bilen ve Biswas,
2014; Bohlouli, Ghaedi, Heydari, Rahmani, Sadeghi, 2015; Adel, Pourgholam,
Zorriehzahra, Ghiasi, 2016).

Tablo 4.4. Deneme gruplarinin hematolojik analiz verileri.

Kontrol 4 mg 8 mg 12 mg Florfenikol  Doksisiklin
0.glin 0,89+0,08 0,87+0,12 0,91+0,12 1,12+0,27 0,72+0,15 0,87+0,16
RBC 3.glin 1,14 40,08 1,05+0,14 0,82+0,27 0,97+0,24 1,22+0,24 0,92+0,04
(x10°
mm3)  7.giin 0,97+0,04 1,02+0,16 1,14+0,15 1,01+0,09 0,99+0,12 1,06+0,15
10.gin 0,76 £0,15 1,20 +0,24 1,03+0,17 0,98+0,12 0,73+0,18 1,05+0,11
7,95+0,15 7,15+1,07 6,28+0,85 8,5+1,6 6,35+1,85 7,45+0,35
0.giin
7,80£0,60  7,3£1,45 5,93+1,82 7,27+1,61 8,55+0,45 7,05+0,05
Hb 3.giin
(g/dl) 6,50+0,20  7,48+1,16 7,75+1,19 7,68+0,94 7,55+1,25 6,35+0,35
7.gln
5,30+1,50  7,23+1,63 6,17+1,3 5,6+0,78 52422 6,6%1,5
10.gilin
21,8+1,90  21,52+3,36 20,83£2,75  25,65+5,39 17,6+3,7 20,5+3,5
0.glin
24,8+1,70  24,1+2,81 18,4545,94  22,1745,25  27,1+4 21+0,9
':!t 3.glin
(%) 21,05+1,35  23,18+3,84 25,40£3033  22,5541,48 22,2431 23,15+2,65
7.glin
10.giin 16,6+ 3,70  24,32+5,57 21,3343,72  22,134+2,34 16,25+4,95  22,20+3,8
0.glin 245,45+0,3 242,14+7,68 232,05+11,02 230,85 49,12 244,8+0,5 238,6+5,1
3.giin 219,65+ 1,5 230,9846,07 226,2248,54 229,58+7,21 224,95+11,6 230,3%1,5
MCV
(um3)  7.glin 218,50+ 5,7 228,03+8,46 222,9544,58 22547+11,65 224,1+4,4 222+6,2
10.giin 219,15+6,65  201,77+20,99 207,65+6,17 206,33+8,77 220,05+13,4 211,3+12,7
89,85+6,35 115,93+77,9  70,3349,6 77,32+9,16  86,55+7,65 88,55+12,8
0.giin
68,95+1,05  75,6+5,46 72,85+4,68  75,57+4,85  72,1+10,5 77,15+3,25
MCH  3.glin
(p9) 67,35+0,35  73,6+5,04 67,65+3 76,7249,79  75,8+£3.4 61,2+54
7.glin
68,85+6,65 60,17+8,08 59,52+4,33  57,1344,72  67,9+13,4 62,3+7,5
10.giin
366+25 327,4£20,33  302,67+28,2  334,67+30 353,54£30,5 371+46
0.glin
313,5+2,5 327,5¢16,55  322,5+13,99 329,17+12,8 319,5430,5 336+12
MCHC  3.giin
(%) 309+1 323,67£21,24  303,5+11,18  340+32,02 33849 275,5+16,5
7.glin
314+20 297,83+14,1 287,5+23,8  276,83+14, 307442 294+17
10.giin

Tiim verilerin ortalamalar1 ve standart sapmalar1 verilmistir.

arasindaki farklilig1 ifade eder (n= 3).
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4.3. Yasama Oranlari

Calisma sonunda elde edilen yasama oranlar1 Sekil 4.19.’da verilmistir. Sonuglardan
da goriilecegi lizere en diisiik yasama orani kontrol ve 4 mg Tetra uygulanan gruplarda
elde edilmistir. 8 mg Tetra grubu ve Doksisiklin grubundan %70 oraninda yasama
orani ele edilmis, bu gruplar benzer olmamakla birlikte kontrol grubuna kiyasla kayda
deger yiiksek tespit edilmistir. 12 mg Tetra uygulanan grupta yasama oran1 % 74,44
olarak tespit edilmistir. Bu sonug florfenikol grubundan sonra en yiiksek yasama
oranina sahip olan grup olarak tespit edilmistir. Calismada en yiiksek yasama oran1 %

80 ile florfenikol uygulanan grupta tespit edilmistir.

o O
o O
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. $ 74,44 ]70
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o
b
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{ 53.33 { 56,67
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[ R S T
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Grafik 4.19. Gruplarin yasama oranlar1 (1: Kontrol; 2: 4 mg Tetra; 3: 8 mg Tetra; 4:
12 mg Tetra; 5: Florfenikol; 6: Doksisiklin)

Calismada elde edilen sonuglar 6zellikle A. hydrophila amiline kars1 tedavi edici

olarak denenmistir. Tibbi bitkileri ile yapilan calismalarda genellikle baliklarin
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bagisiklik yanitlarinin artmasi ve hastaliklara yakalanmamasi konu alinmaktadir. Bu
alanda ilk olan ¢alisma, konusu ile karsilastirma yapilabilecek benzerlikte ¢alisma
yoktur. Bununla birlikte, kontrol testlerine tabi tutulan o6zellikle tibbi bitkilerin
bagisiklik yanitlarinda meydana gelen degisimlerin ele alindigi ¢alismalarda elde
edilen yasama oranlar1 fikir olusturmaktadir. Bu baglamda, Nya ve Austin (2009a)
alabaliklar1 14 giin boyunca zencefil koklerinden ele ettikleri toz iirlin igeren yemlerle
beslediklerinde A. hydrophila enfeksiyonuna karsi alabaliklarin yasama oranlarinin
artiklar1 tespit etmislerdir. Nya ve Austin (2009b) yapmis olduklar1 g¢alismada
sarimsak ile beslenen alabaliklarin 14 giin sonunda yapilan kontrol testlerinde ise yine
A. hydrophila ile yapilan kontrol testleri sonucu yasam oranlarinda kayda deger bir
yiikselis tespit etmislerdir. Bilen vd. (2016a), 1sirgan otu sulu methanolik 6ziitii ile 30
giin besledikleri alabaliklarin A. hydrophila enfeksiyonuna karsi yaptiklari kontrol
testlerinde ¢alismada uygulanan her iki dozun da yasama oraninin arttirdigini tespit
etmisleridir. Bilen vd. (2016b), kapari sulu methanolik 6ziitii ile yaptiklar1 ¢calismada
alabaliklarin yasama oranlarinin kayda deger arttigini tespit etmislerdir. Bilen vd.
(2014), tetra metahanolik 6ziitii ile besledikleri koi baliklarinin 30 giin sonunda

yaptiklar1 kontrol testlerinde yasama oraninin arttigini tespit etmislerdir.

Tim bu ¢alisma sonuglari, tibbi bitkilerin baliklarin bagisiklik yanitlarini arttirarak A.
hydrophila enfeksiyonuna kars1 koruma sagladigini géstermistir. Bununla birlikte tetra
bitkisinin alabaliklarin A. hydrophila enfeksiyonuna karsi tedavi edici 6zelliklerini
belirlemek adina bu ¢alisma ilk ¢aligmay1 olusturmaktadir. Tamamen organik bir iiriin
olan tetra sulu methanolik 6ziitiiniin A. hydrophila’a karsi tedavi edici 6zellikte oldugu

bu ¢alisma ile ortaya konulmustur.
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5. SONUC VE ONERILER

Bu ¢aligma, dogal yollarla temin edilen, Tiirkiye’de bol olarak bulunan tetra (Cotinus
coggygria) bitkisinin Aeromonas hydrophila enfeksiyonuna kars1 tedavi edici
Ozelliklerinin belirlenmesi maksadiyla yapilmistir. Calismada dogadan toplanan tetra
bitkileri gélgede normal sartlarda kurutulmus, sulu methanolik 6ziitii ¢ikarilmis ve bu
oziitler kontrollii olarak A. hydrophila enfeksiyonu ile hastalandirilan alabaliklara giinliik
iki doz olmak tizere ve her doz igerisinde gruplara gore sirastyla 4 mg/100 ul/32,34 g, 8
mg/100 pl/32,34 g, 12 mg/100 ul/32,34 g tetra sulu methanolik oziiti ile besleme
siringalar1 kullamilarak tiim gruplardaki baliklara tek tek oral yolla uygulanmistir. Kontrol
grubu baliklarina ise sadece 100 pl PBS ve yine sonuglar karsilagtirabilmek igin A.
hydrophila sagaltiminda kullanilan doksisiklin ve florfenikol uygulamalari yapilmistir.
Calismadaki ana temel, tetranin A. hydrophila enfeksiyonuna karsi halihazirda kullanilan

antibiyotiklerin yerine tedavi edici olarak kullanilabilirliginin belirlenmesidir.

Sonuglara gore en iyi sagaltim ticari bir antibiyotik olan ve bu hastalig1 sagaltiminda en
etkili sekilde kullanilan florfenikol gruplarinda gézlenmistir. Bununla birlikte 12 mg tetra
uygulanan gruplarin yasama oran1 % 74,44 ile doksisiklin uygulanan gruptan daha yiiksek
olarak tespit edilmistir. 8 mg tetra uygulanan gruplarda ise doksisiklin ile benzer yasama

oranlart kaydedilmistir.

Antibiyotikler su triinleri tiretiminde oldukga yiiksek oranda kullanilmakta ve bu artis
giin gectikee yilikselmektedir. Antibiyotik kullaniminin en az seviyelere indirilmesi son
derece 6nemli bir baslik olmaktadir. Antibiyotik kullaniminin baslica sorunlari baliklarin
viicudunda meydana gelen olumsuz degisimler, antibiyotik kullamimu ile ¢cevreye kalinti
birakilmasi, bakterilerde meydana gelen antibiyotik direnclilik sayilabilir. Antibiyotik
kullanimini en aza indirmek gesitli yollarla miimkiindiir. Ozellikle baliklarin profilaktik
uygulamalara tabi tutulmasi1 bunun en basit yoludur. Profilaktik uygulamalarda, baliklar
saglikli tutmak i¢in as1 uygulamalar, kimyasal yaklasimlar, immunostimulant

uygulamalar1 en yaygin olanlardir. Immunostimulant uygulamalarinda son yillarda tibbi

bitkilere kars1 artan bir ilgi vardir ve birgok ¢alismada basari ile kullanilmiglardir.

38



Bugiine kadar tibbi bitkilerin baliklarin bagishlik sistemini uyardigi, hastaliklara kargi
koruma sagladig1 yapilan birgok ¢alisma ile tespit edilmistir. Fakat en 6nemli kritik nokta,
tespit edilen tibbi bitkileri, yada profilaktik amacla kullanilan tiim uygulamalarin
uygulama zamani ve maliyetlerinin biiyiik 6lglide soru isareti uyandirmasidir. Bu
calismada kullanilan tetra bitkisi daha onceden patentli (TR 20102/01851 B) bir
bagisiklik uyarict olarak tescil edilmistir. Tetranin baliklara uygulandigi bir¢ok ¢alisma
da mevcuttur. Bu yiizden bu galismada, tetra bitkisinin sulu metanolik Oziitiiniin A.
hydrophila enfeksiyonuna kars1 baliklarin tedavisinde kullanilip kullanilamayacagini
belirlenmistir. Yogun balik iiretiminde immunostimulant uygulamalarinin uygun
zaman araliklarinda yapilmamasi yada as1 uygulamalarinin geciktirilmesi, ve/veya
cesitli istenmeyen sebeplerle hastaliklarin olugsmasi durumunda tedavi edici olarak
antibiyotik kullanimi kaginilmaz hale gelmektedir. Bu ¢alisma ile bu tip bir durumla
karsilagildiginda antibiyotik kullanilmadan baliklarin sagaltiminin yapilabilecegi
tespit edilmistir. Bu calisma sonuglart ayni zamanda organik balik {iretiminde
karsilagilan en onemli sorunlardan biri olan hastaliklara kas1 miicadelede yeni bir
alternatif sunacaktir. Ayrica bu bitkinin dziitiiniin etken madde incelemesinin yapilmasi
ve ¢aligma sonunda elde edilen ana etken maddelerin birlikte ayr1 ayr1 kullanimlart yeni

bir tedavi edici {iriin yada antibiyotik olarak iiretilmesinin 6niinii agacaktir.
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