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OZET

Yasar O. Koyunlarda Cicek Asis1 Uygulamasi ile Birlikte Corynebacterium cutis lizatimn
Immuiinglobulin Diizeyleri Uzerine Etkisi. Van Yiiziincii Y1l Universitesi Saghk Bilimleri
Enstitiisii, Veteriner i¢ Hastahk Anabilim Dah, Yiiksek lisans Tezi, Van, 2019. Bu ¢alismanin amaci
koyunlarda ¢igek asisi ile birlikte Corynebacterium cutis lizatinin kullanilmasinin immiinoglobulin (IgG,
IgM, IgA, IgE) seviyeleri iizerine etkisi arastirtldi. Bu amagla 10 koyuna sadece koyun ¢icek asist ve 10
koyuna cigek asis1 ile birlikte 20 mg Corynebacterium cutis lizat1 yapildi. Calismada toplam 20 koyun
kullanildi. Tiim hayvanlardan ¢alismanin 0. 21 ve 35. gilinlerde serum immunglobiilin, biyokimyasal ve
hematolojik parametreler i¢in usulune uygun olarak V. jugularisten kan ornekleri alindi. Serum Ig
seviyeleri ELISA cihazinda hazir ticari test kitleri ile bakildi. Bakilan biyokimyasal ve hematolojik
parametrelerde calismanin 0. 21 ve 35. giinlerinde her iki grupta ve grup iginde istatistiki farkliliklar
belirlenmedi. Immunglobulin seviyeleri acisindan her iki grupta IgA seviyelerinde 0. ile 35. giinler
arasinda istatistiki (P<0,05) olarak artis belirlendi. IgG ve IgM seviyelerinde istatistiki olmayan artislar ve
IgE’de ise istatistiki olmayan azalma goriildii. Sonug¢ olarak koyunlarda c¢igek agis1 ile birlikte
Corynebacterium cutis lizatinin kullaniminin Ig seviyelerine etkisinin sinirli oldugu sonucuna varildi.

Anahtar kelimeler: Koyun, Cigek asis1, Corynebacterium cutis, Immunstimulan, immiinoglobulin



ABSTRACT

Yasar O. Effects of administration of Corynebacterium cutis lysate with Sheep Pox vaccine on
immunoglobulin levels in sheep. Van Yuzuncu Yil University, Instituted of Health Sciences M. Sc.
Thesis in the Department of Veterinary Internal Medicine, Van, 2019. The aim of this study was to
investigate the effects of using Corynebacterium cutis lysate on immunoglobulin (IgG, 1gM, IgA, IgE)
levels in sheep. For this purpose, only 10 sheep pox vaccine and 10 sheep with pox vaccine and 20 mg
Corynebacterium cutis lysate were performed. A total of 20 sheep were used in the study. Blood samples
were taken from all animals at days 0, 21 and 35, according to the procedure for serum immunoglobulin,
biochemical and hematological parameters. Serum Ig levels were measured by ELISA ready commercial
test kits. In the biochemical and hematological parameters, the statistical differences were not determined
in both groups and groups on the 21st and 35th days of the study. In terms of immunoglobulin levels, IgA
levels were statistically increased (P <0.05) in both groups between 0. and 35 days. Non-statistical
increases in IgG and IgM levels and non-statistical decrease in IgE were observed. As a result, it was
concluded that the effect of the use of Corynebacterium cutis lysate on the levels of Ig in combination
with pox vaccine in sheep was limited.

Key words: Sheep, Pox vaccine, Corynebacterium cutis, Immunstimulant, Immunoglobulin
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1. GIRIS

Koyun; ruminant hayvanlar sinifinda yer alan, gevis getiren hayvan tiirleri
arasindadir (Batmaz, 2013). Ulkemizde hayvansal gida iiretiminde 6nemli paya sahip
olan koyun yetistiriciligi ciddi saglik sorunlariyla karsi karsiyadir. Bunlar arasinda en

onemli hastaliklardan biri de koyun ¢ig¢egi hastaligidir.

Koyun ¢igegi, Orta Asya’da ¢ikmis olup, 19. Yiizyilda bu hastalik incelenmistir.
20. Yiizyiln son yarinsinda Afrika, Asya ve Avrupa kitalarinda ortaya ¢iktigi tespit
edilmistir. Donemin biiyiik koyun ¢icegi salgim1i 1847-1866 yillar1 arasinda Biiyiik
Britanya’da meydana gelmistir. Uluslararas1 ticaret sebebiyle Avrupa’ya yayillmistir

(Bhanuprakash ve ark., 2006; Watt ve Scrivener , 2014).

Koyun ¢igegi virusu etkeni Poxviridae ailesinden Capripoxviriis’tir (Mangana
ve ark., 2018; Watt ve Scrivener 2014; Issi ve Giil, 2012). Virlis dondurma, ¢6zme ve
kuru ortama dayamiklhidir. Disiik pH’ya %]1°lik formaline duyarlidir. 60 °C’de 60
dakikada olir. Dokiilen kabuklarda 3-6 ay kadar yasayarak bulasiciligini devam
ettirebilir (Kurtdede ve ark., 2017; Batmaz, 2013; Watt ve Scrivener 2014). Esas olarak
sokucu sineklerden gelen viriisle yayilan oldukca bulasic bir hastaliktir. Diinya Hayvan
Saglhg Orgiitii (OIE) tarafindan belirlenen ihbari zorunlu hastaliklar arasinda yer alir.

(Hajjoyu, 2017).

Koyun ¢igegi yliksek atesle seyreden viral bir hastaliktir. Papiiller veya nodiiller,
i¢ lezyonlar ve oliim goriilebilmektedir (Altug ve ark., 2017a; Anonim 4). Mortalite
orani, gen¢ hayvanlarda %50’yi gegebilir (Kitching, 1986; Batmaz, 2013). Kuzularda
morbidite orant genellikle yiiksektir (Bhanuprakash ve ark., 2006). Cicek hastaligi
biitiin yas grubundaki koyunlarda goriilse de Oncelik gengler olmak {iizere yaslilar ve
laktasyondaki hayvanlarda siddetli seyreder. Genglerde 6liim, yaslilarda abort, mastitis,
yiin ve deri kayiplar1 dolayisiyla ekonomik énemi biiyiiktiir (Batmaz, 2013).

Saglikli hayvanlar genellikle daha hizli ve verimli sekilde biiyiir. Bu hayvanlarin
saglik sorunlari i¢in tedavi gerekmez, ilag kalintist riskini ortadan kaldirir ve tedavinin
maliyetini ortadan kaldirir. Hasta hayvanlar1 tedavi etmek yerine hastaligi 6nlemek

yetistiriciligin maliyeti acisindan etkilidir. Asilamalar genel korunma yontemleri



icerisinde pratikte ekonomik olmasi yoniinde 6n plana ¢ikmaktadir (Altug ve ark.,

2017b; Issi ve Giil, 2012).

Asilamalar tek basma yeterli olmamakla birlikte diger korunma prensipleriyle
uygulanmalidir. Canli viicudu bagisiklik sisteminden dolayr infeksiyonlara karsit durup
doku ve organlarda olusabilecek hasarlarin 6niine gegme yetenegine sahiptir. Canlilarda
bagisiklik ikiye ayrilir: Dogal bagisiklik ve edinsel bagisiklik (Altug, 2017b; Altug,
2013; Bellet, 2015).

Edinsel bagisiklik, spesifik bagisiklik oldugundan immiinolojiye gergek
anlamin1 kazandirmistir. Edinsel bagisiklik dogal infeksiyon asilamalar yoluyla aktif,
kolostrum ve immunserum ile de pasif olarak olusturulabilir. Edinsel bagisiklikta
kullanilan as1 uygulamalar1 koruyucu hekimlik kapsaminda siklikla bagvurulan

yontemler arasindadir (Altug ve ark., 2017b; Altug, 2013; Menzies, 2012).

Bu c¢alismada; koyunlarda sadece cicek asist ile es zamanli uygulanan
Corynebacterium cutis lizatinin immiinoglobulinler (IgG, IgM, IgA, IgE) {izerine
etkisinin belirlenmesi, hangisinde immun yanitin daha kisa silirede oldugunu ortaya
koymasi amaglanmistir. Calisma verileri ile yetistiricilere Cigek hastalifinin
korunmasinda Cicek asisina ilaveten Corynebacterium cutis lizatinin Onerilmesinin
yararliligr degerlendirilecektir. Boylece hastalia bagli hayvan kayiplarinin en aza
indirilmesi, igletme ekonomisi ve milli ekonomi agisindan konunun aydinlatilmasi

hedeflemektedir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Koyun Cicegi

Koyun cigegi, koyunlarda olduk¢a bulasici bir viral hastaliktir (Garner ve ark.,
2000). Hastalik etkeni alt1 cins poxviriis cinsinden biri olan Capripoxvirus alt ailesine
ait Chordopoxvirinae, Poxviridae familyasinin iiyeleridir. Etken, 147 geni kodlanmus,
150 kb lik ¢ift sarmalli DNA genomlu biiyiik ve kompleks bir viriistiir (Yeruham ark.,
2007; Sarag, 2016). Koyun cicegi hastaligina neden olan viriis, antijenik ve genetik
olarak keci ¢icegi viriisii ve lumpy skin disaease viriisii ile yakindan iligkili olup keci
cicegi virlisii ile %96 ve lumy skin disaease ile %97 gen dizilimleri benzerlik
gostermektedir (Gelaye ve ark., 2015; Chehida ve ark., 2018). Hastalik enfekte
hayvanlarla dogrudan veya bulasmis nesnelerle dolayli temas yoluyla yayilir; 6rnegin,
virilis, uygun ortamda yiin {izerinde 2 ay, kuru kabuklarda ise yillarca hayatta kalabilir
(Altug ve ark.,2017b; Anonim 2). Kaynaklarda bir dizi koyun ¢igegi suslari
belgelenmistir (Bhanuprakash ve ark., 2006). Capripox virlisli, 56 derece sicaklikta 2
saatte ya da 65 derecede 30 dakikada inaktive olur. 15 dakika %2’lik hidroklorik veya
stlfiirik asit, %2’lik fenol, %20’lik eter ve giines 1s181na karsi duyarlidir (Anonim 4;
Batmaz, 2013; Watt ve Scrivener, 2014). Enfekte olan hayvanlar viriisii hastaligin her
asamasinda, hatta lezyonlar diizeldikten sekiz hafta sonrasina kadar bulagsma goriilebilir
(Singh ve ark., 1979). Ayrica sivrisineklerle de bulagma goriilebilir (Kitching ve Mellor,
1986). Koyun siiriileri arasinda hastaligin bulagmasi; ayn1 meralar da otlatma ve ayni
yollarida kullanmalar1 ile meydana gelir (Rao ve Bandyopadhyay, 2000, Bhanuprakash
ve ark., 20006).

Hastalik siirii icinde hizla yayilabilir ve viriis bulasmis hayvanlarin bazilarinda
birka¢ giin i¢inde Oliime neden olabilir. Hastaliin bu sekli ¢ogunlukla kuzularda
goriiliir. Kuzularda o6liim %50 civarinda olurken eriskin koyunlarda bu oran %5
kadardir. Karakteristik belirtiler ates ve felgtir. G6z ve burun zarlarinda ve derinin
yiinsiiz kisimlarinda kirmizi lekeler gozlenir. Koyunlar da hastalik, 6zellikle yiiksek
sicaklik ve kaseksi gibi ciddi hastalik durumlarinda ortaya ¢ikar. Enfekte olmus gebe
koyunlar ¢ogunlukla abort yaparlar. Hastalik kuzularda ve zayif hayvanlarda yiiksek
6liim oranlar1 ve siit liretiminde belirgin diigiisler meydana gelir ve buna bagl olarak

biiyiik ekonomik kayiplara yol agar (Yeruham ark., 2007; Senthilkumar ve ark., 2010).



Aragtiricilar (Hailat ve ark., 1994; Yeruham ve ark., 2007) koyunlarda ¢icek
hastaliginin olusumunu kis mevsiminin agir kosullaryla iliskilendirmektedir ve
salginlarin ¢ogunlugunun kis ve ilkbahar aylarinda meydana geldigini bildirmektedir
(Bhanuprakash ve ark., 2005; Yeruham ve ark., 2007). Yagis miktari, bagil nem ve
maksimum  sicaklik  gibi  hastalik  olusumunu  etkileyebilecek  ¢esitli

cevresel/meteorolojik faktorler de bulunmaktadir (Bhanuprakash ve ark., 2005).

Koyun c¢igegi, Asya, Kuzey ve Dogu Afrika'da yaygin olarak goriilmektedir.
Ayrica Avrupa’nin ve Amerika’nin ¢ogu bdlgelerinde de koyun ¢igegi goriilmektedir.
Ancak, hastaligin Afrika (Giliney Afrika harig), Asya, Ortadogu, Yunanistan ve
Tiirkiye’de endemik salginlar olarak goriildiigii bildirilmistir (Oguzoglu ve ark., 2003;
Gelaye ve ark., 2015).

2.1.2. Klinik Bulgular

Hastaligin kulucka siiresi 8-13 giindiir (Altug ve ark., 2017b; Issi ve Giil, 2012;
Sarag, 2016). Erken klinik bulgularda 40-42 °C ates gozlenir. Goz kapaklarinda
sisme,blepharitis ve buna bagl goz kapaklar1 kenarlarinda yapisma, kerato-konjiktivitis
ve burun akintis1 (6zellikle mukopurulent) gozlenir. Hastalikta 2-5 giin iginde 0.5-1.5
cm capida hiperemik papiiller olusur (Kurtdede ve ark., 2017; Watt ve Scrivener,
2014). Papiiller ilk olarak yiiz, dudak ¢evresi ve goz kapaklarinda baglar, daha sonra
hayvanin viicudunda yapaginin seyrek oldugu kisimlara yayilarak net olarak goriiliir.
Kuyruk altinda papiillere belirgindir (Sarag, 2016; Chehida. ark., 2018). Papiiller yerini
vezikiil ve pistiillere birakir (Issi ve Giil, 2012; Chehida. ark., 2018). Palpe edilen
(skapular ve bas) lenf yumrularinda biiylime, hayvanda istahsizlik, depresyon ve abortus
stk goriilen belirtilerdendir. Nekropside etkilenen i¢ organlara goére lezyonlar farklilik
gosterir. Akcigerlerde 6dem, nekroze olmus alanlar, gri veya beyaz nodiiller gozlenir.
Abomazumda tlseratif papiiller belirgindir. Dalakta hemoraji goriiliir. Papiiller ve diger
lezyonlar rumen, kalin bagirsak, farenks, larenks, trachea, ve agizda bulunabilir (Altug
ve ark., 2017b; Batmaz, 2013). Hastaliktan siiphelenilen olgularda koyunun deri
lezyonlarindan ve hastalikli i¢ organlarindan 6rnek alinarak en kisa silirede ve uygun
sartlarda laboratuara gonderilmelidir. Uygun kosullar saglanamiyorsa % 10’luk gliserol
cozeltisinde gonderilmesi gerekir. Hastalifin tespiti halinde yetkili birimlere ihbari

zorunludur (Karas Duman, 2005; Sarag, 2016).



2.1.3. Teshis

Hastaligin teshisi klinik bulgularin yaninda hastaligin laboratuvar bulgular ile
yapilmaktadir. Hastaligin kesin teshisi virlis izolasyonu, viral genetik materyalin tespiti
ve serolojik testlerle, kuzu testis veya akciger hiicrelerini kullanarak deri lezyonlarindan
toplanan materyalden viriis izolasyonu ile yapilir. izole edilen viriisler elektron
mikroskop goriintiileri alinarak da teshis kesinlestirilir (Watt ve Scrivener., 2014). Diger
bir teshis metodu da polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)’dur. Teshis i¢in kullanilan
hedef genler, timidin kinaz geni, interlokin gen reseptorii (IL8) ve G- protein-baglantili
kemokin reseptorii (Q2/3L)’diir. Bu amagla deri istiindeki lezyonlar géz ve burun
akintilar1 da kullanilabilir. Koyun ¢icegi antikorlarini belirlemek i¢in ELISA, IFAT ve
SNT teknikleri kullanilarakta sero prevalans c¢alismalar1 yapilabilir. Hastalik klinik
olarak ektima, mavi dil ve kii¢iik ruminant vebasi ile karistiririlabilir (Chehida ve ark.,

2018).
2.1.4. Koruma, Kontrol ve Sagaltim

Spesifik  bir tedavi yontemi bulunmamaktadir. Tedavide nonsteroid
antiinflamatuar ilaglar, genis spektrumlu antibiyotikler, sivi elektrolit sagaltimi,
vitamin/mineral kombinasyonlar1 ve immiinmodilatorlere kullanilabilir (Batmaz, 2013;

Kurtdede ve ark., 2017).

Koyun ¢igegi bulasici bir hastaliktir. Bu nedenle hastalik ¢ikan siiriilerde hastalar
suriiden ayrilarak karantina altina alimmalidir. Hastalik, karantina bolgesi i¢indeki
komsu ciftliklerin agilanmasi yoluyla kontrol edilir. (Mangana ve ark., 2008). Hastaligin
cikmis oldugu bolge de karantina altina alinmalidir (Bhanuprakash, 2006; Batmaz,
2013). Karantinaya alinan bolgede kullanilan agil, alet ve ekipmanlar dezenfekte
edilmelidir (Altug ve ark.,2017b). Hastaligin bulagsmasinda rol alan 6lii hayvanlar veya
bunlara ait deri kabuklariyla yakin temas engellenmeli ve enfektif hayvan materyalleri
imha edilmelidir. Ayrica komsu {iilkelerde meydana gelen salginlara bagli bulagsmanin
engellenmesi amaciyla ithal edilen hayvanlarda glimriik kontrollerinin ve karantina
tedbirlerinin iyi yapilmasi gerekir. (Mangana ve ark., 2008) Bu hastaliga kars1 kesin bir

tedavi yontemi olmadigi icin hastalifin 6nlenmesinde saglikli hayvanlara koruyucu



astlama uygulanmasi gerekir. Hastalifin ortaya ¢iktig1 bolgelerde koruyucu asilama 5

yil siireyle yapilmadir (Batmaz, 2013; Kurtdede ve ark., 2017).
2.2. Cicek Asisi

Canli atteniie ve liyofilize olan bir asidir (Kurtdede ve ark., 2017). Endemik
bolgelerde koyun ve kuzularda koltuk alt1 kilsiz bolgeye uygulanir. Bu as1 kuzularda 3
ayliktan kiigiiklere 0.2 ml, 3 ayliktan biiyiiklere 0.5 ml dozda SC yapilir. Bagisiklik
asilamadan 21 gilin sonra baglar ve en az 8 ay siirer (Altug ark., 2013; Pater, 2008).
Asilarin ticari preparatlarinda as1 susu degisebilmektedir (Kurtdede ve ark., 2017; Altug
ve ark., 2017b).

2.3. Bagisikhk

Enfekte olmayan hayvanlarda hedeflenen patojene kars1 spesifik aktif
bagisikligin saglanmasi ve meydana gelen bagisik yanitin olusacak yeni enfeksiyonlara
kars1 bireyi korumasina dayanmaktadir (Altug ve ark.,2017b). Edinsel ve dogal
bagisiklik olarak ikiye ayrilir. Edinsel (kazanilmis) bagisiklik, spesifik bagisiklik olarak
da adlandirlir (Evans, 2009; Callahan ve Yates, 2014). Edinsel bagisiklik aktivasyon ve
effektor gibi ¢esitli asamalar sonucunda yabanci uyaranlara miidahale ederek,
karsilagilan antijene Ozgiillik (spesifikte), ayni antijenle tekrar karsilastiginda
tantyabilme (bellek) gergeklestirmeme (self tolerans) gibi ozelliklere sahiptir. Bu
bagisiklik Ozellikle hastalik etkeni ile infekte olan aktif bir uyarim(dogal aktif
bagisiklik; hastalik etkeni karsilagma) immun sistemin aktif olmasina ragmen antijenin
disardan suni yollarla verilmesi (yapay aktif bagisiklik; asilama), antikorlarin anneden
yavruya ge¢mesi (dogal pasif bagisiklik; Gobek kordonu veya kolostrum yoluyla) ya da
hayvanda olusturulmus olan antikorlarin suni olarak baska bir bireye verilmesi (yapay
pasif bagisiklik; septiserum antitoksin) ile sonradan kazanilmig olabilir (Altug ve ark.,
2013; Pater, 2008 Quinn ve ark., 2011). Enfeksiyonun iistesinden gelmek, doku hasarini
onarmak ve viicudun biitiinliigiinii korumak i¢in bir bagisiklik tepkisi olusturmak i¢in
birlikte ¢alisan dokular, hiicreler ve molekiillerden olusur. Bagisiklik aracili islemlerin
cogu, asir1 reaksiyonlari durdurmak i¢in sinirli bir siirede diizenlenir ve olusur

(Burmester ve ark., 2003; Eales, 2003a; Callahan ve Yates, 2014).



2.3.1. Dogustan gelen bagisiklik

Dogustan gelen bagisiklik, bir hayvanda onceden mevcuttur ve daha etkili
olmas1 ve tekrarlanan enfeksiyonlarla iyilestirilmemesi i¢in patojenik bir organizmaya
onceden maruz kalmasi gerekmez. Patojenin viicuda girmesi, bagisiklik tepkisi icin ilk
uyaricidir. Bu tip bir immiin cevap, antijene 6zgii bir cevap degildir (Andrews ve ark.,
2004; Kaneko ve ark., 2008). Dogustan gelen tepki, mikrobiyal istila baslangicinda ve
uyarlayici tepkiler (B ve T hiicresi aracili) enfeksiyonun ortadan kaldirilmaya hazir hale
gelinceye kadar patojenin yayilmasini kisitlamakta énemli olarak kabul edilir (Davison
ve ark., 2008). Dogal immiinite, cilt, mukoza, Oksliriikk refleksleri, cilt ve bagirsak
bakteriyel mikrofloras1 kolonileri ve patojenlerin lokal kolonizasyonunu engelleyen
intestinal peristaltik hareketi gibi koruyucu bariyerleri iceren genis bir kategoridir.
Fagositler dogustan gelen tepkilerde biiyiik rol oynamaktadir. Polimorfoniikleer 16kosit
(PMN) veya notrofiller enfeksiyona ilk cevapta rol alirlar. Bu hiicreler bakteriyel
fagositozda ve dogustan gelen bagisikligin ana mekanizmasi olan dldiirmede yer alir
(Burmester ve ark., 2003; Evans, 2009; Day ve Schultz, 2011). Noétrofiller bakteriyel
enfeksiyonlarla miicadelede gorev alir (Quinn ve ark., 2011). Makrofajlar, notrofilden
sonra iltihap bdlgesine hareket eden bir fagosit olarak ve edinilmis bagisiklik tepkisinde
hayati bir rol oynar. Ayrica antijen olarak gorev yapar. Dogal immiin sistem ayrica
dogal oldiirticii hiicreleri, interferonlar, poli-reaktif Abs gibi salgilanan molekiiller,
lizozim ve fosfolipaz A gibi enzimler, kiigiik antimikrobiyal peptitler ve yiizey aktif
madde proteinleri igerir (Eales, 2003a; Davison ve ark., 2008; Evans, 2009; Day ve
Schultz; 2011).

2.3.2. Edinilmis bagisikhik

Edinilmis bagisiklik, bir antijene karst1 T ve B lenfositleri tarafindan
gergeklestirilir (Hirsh ve Zee, 1999). Bu tip bir bagisiklik uyarict antijen i¢in daha
spesifiktir ve etkileri de dogustan gelen bagisikliga gore daha giigliidiir (Burmester ve
ark., 2003; Day ve Schultz, 2011). Daha sonra bu antijene maruz kalma sirasinda daha
hizli ve daha gii¢lii bir tepkiye neden olan bellek hiicrelerinin iiretilmesiyle karakterize

edilir (Eales, 2003b; Davison ve ark 2008; Burmester ve ark., 2003).



2.3.3. Hiicresel bagisiklik

Bu tir kazanilmis bagisiklik, virlisler, timor bagisikligi ve makrofajlar
tarafindan Oldiriilmeyen bakterilere karsi savunma da onemlidir (Kaneko ve ark.,
2008). Boylece, uyarlamali tepkilerde, makrofajlarin diizenlenmesi, daha &nce
makrofajlar tarafindan yok edilemeyen enfeksiydz etkenlerin yok edilmesini saglar.
Sitotoksik T hiicreleri, virlis bulagsmis hiicreler gibi bulasict maddeler igeren konake1

hiicreleri patlatir (Hirsh ve Zee, 1999b).
2.3.4. Hiimoral bagisikhik

Adaptif humoral immiinite esas olarak Ig adi verilen ve immiinize edilmis
hayvanlarin kaninda mevcut olan proteinler grubu tarafindan isletilir (Mix ve ark., 2006;

Kumar ve Rudbeck, 2009).
2.4. Immiinglobulinler

Bir immiin cevap sirasinda iiretilen bes Ig izotipi vardir. Bunlar; IgG, IgM, IgA,
IgD ve IgE’dir (Burmester ve ark., 2003; Kaneko ve ark., 2008). Bu izotipler, farkli
molekiiler agirliklara ve fonksiyonel Ozelliklere sahiptir, ancak hafif zincirler olarak
adlandirilan iki 6zdes polipeptit zincirinden ve birkag disiilfit baglari, birbirine baglanan
agir zincirler olarak adlandirilan iki 6zdes polipeptit zincirinden olusan bir bazik
tiniteden olusur (Andrews ve ark.,, 2004; Kaneko ve ark.,, 2008; Day ve Schultz, 2011).
Farkl1 Ig izotiplerinin avantaji, viicutta degisen konsantrasyonlarda ortaya ¢ikmalar1 ve
dagilmalaridir. Her izotip, antijene baglandiktan sonra belirli islevleri yerine getirebilir

(Callahan ve Yates, 2014).
2.4.1. Iimmiinoglobulin G

Dalakta, lenf bezlerinde ve kemik iliginde plazma hiicreleri tarafindan tiretilir ve
salgilanir (Tizard, 2004). Serumda en bol bulunan Ig tipidir (Andrews ve ark., 2004;
Day ve Schultz, 2011). Iki hafif zincir ve iki agir zincirden olusur (Elgert, 1996). IgG en
kiigiik Ig oldugundan kan damarlarini diger ilaglardan daha kolay gegebilir. Bu, artan
damar gecirgenliginin, dokularin ve viicut ylizeylerinin korunmasinda rol almasina

kolaylikla izin verdigi yangili dokularda énemlidir (Tizard, 2004). Islevsel dzellikleri,



kompleman fiksasyonu ve opsonizasyonu igerir. IgG ikincil yanitta baskin antikordur ve
bakteri ile viriislere kars1 6nemli bir savunma saglar. Ayrica toksinleri etkili bir sekilde
baglar, notralize eder ve ikincil immiin yanitlarda baskindir (Day ve Schultz, 2011).
IgG1-IgG4 gibi 4 alt sinifa sahiptir. IgG1 total IgG nin en biiyiik boliimiinii olusturur
(%65). IgG2 antikor polisakkarit antijenlere yoneliktir ve kapsiillii bakterilere karsi
konak¢inin 6nemli bir savunmasidir. IgG plasentay: asan tek antikordur; sadece bunun
bir pargasi plasenta hiicrelerinin {izerindeki reseptorlere baglanir. Dolayisi ile yeni
doganda en bol bulunan immiinoglobiilin smifidir. Bagirsaktan maternal antikorun
tasinmasini  saglar (Abbas, 2004). Ig G kompleman1 aktive edebilen iki
immiinoglobiilinden biri olup digeri de IgM dir. IgG opsonizasyon yapan

immiinoglobilindir yani fagositozu siddetlendirir (Levinson, 2008).
2.4.2. immiinoglobulin M

Immiinoglobulinlerin en biiyiik molekiiliidiir ve bir J zinciri ile birbirine
baglanmis bes bazik Ig biriminin bir pentamerinden ve C-terminal alanlar1 arasindaki ek
disiilfiir baglarindan olusur (Andrews ve ark., 2004; Day ve Schultz, 2011). Lenf
bezleri, dalak ve kemik iligindeki plazma hiicreleri tarafindan iiretilir. IgG'den sonra en
yiiksek ikinci konsantrasyonda ortaya ¢ikar (Tizard, 2004). Bir primer immiin yanit
sirasinda IgM ana Ig'dir ve ayrica IgG'ye baskin olmasina ragmen ikincil bir cevapta da
goriiliir (Tizard, 2004; Mix ve ark., 2006; Schroeder ve Cavacini, 2010). Bir¢ok antijen
baglanma bolgesine sahip oldugu i¢in, IgM de kolayca antijeni toplayabilir (Elgert,
1996, Burmester ve ark., 2003). Esas olarak kan akiminda bulunur ve kan
enfeksiyonlarina kars1 bagisiklik tepkisi olusturur (6rnegin bakteremi). IgM nispeten
biiyiik bir boyuta sahip oldugundan, akut yangi bolgelerinde bile nadiren doku sivilarina
gecer (Tizard, 2004; Day ve Schultz, 2011). IgM'nin monomerik formu olgun B
lenfositlerin yiizeyinde bir reseptor gorevi goriir (Elgert, 1996).

Immiinoglobulin M primer yanitin basinda iiretilen ana immiinoglobiilindir.
Hemen tiim B hiicrelerinin yiizeyinde bir monomer halinde bulunur ve burada bir
antijen-baglayan reseptor olarak islev goriir. IgM agliitinasyon, kompleman fiksasyon
ve diger antikor reaksiyonlarinda en etkin immiinoglobiilindir ve bakterilerle viriislere

kars1 savunmada 6nem tasir. Bazi enfeksiyonlarinda fetus tarafindan da iiretilebilir. En



yiiksek yogunluga sahip immiinoglobiilin olup antijenle etkilesimi sahip oldugu 10

baglanma noktasinin tiimiinii igerebilir (Tizard, 2004; Levinson, 2008).
2.4.3. immiinoglobulin A

Viicut yiizeylerinin altinda bulunan plazma hiicreleri tarafindan ve Ig'nin {i¢lincii
ana izotipi olarak salgilanir. Mukozal bagisiklik tepkilerinde en énemli rolii oynar ve
IgA kolostrum, tiikiiriikk, gozyas1 gibi ekzokrin salgilarinda dimerik salgilayict ile
solunum, sindirim ve genital kanal sekresyonlarinda bulunan baslica immiinoglobiilindir
(Nezlin, 1998; Andrews ve ark, 2004; Tizard, 2004; Callahan ve Yates, 2014). En
yiiksek konsantrasyonunu kan dolagiminda, insanda monomerik bir form olarak ve ¢cogu
evcil hayvanda dimerik bir form olarak bulunabilir (Kaneko ve ark., 2008; Day ve
Schultz, 2011). Dimerik form, J zinciri ile baglanmis iki monomerden olusur ve
mukozal epitel hiicreleri tarafindan {iretilen ve IgA dimerlerinin, bagirsaklarin lamina
proprilerinden IgA dimerlerinin IgA dimerini tutturdugu ve korudugu liimene
tasinmasina yardimer olmak i¢in rol oynayan bir salgi pargast igerir. IgA dimerleri,
mikroorganizmalarin baglanmasini onler ve viicut dokularina girmelerini 6nler (Rabson
veark.,, 2005; Kaneko veark.,, 2008; Day ve Schultz, 2011). IgA bakteri ve viriis gibi
etkenlerin miikdz zarlara baglanmasini engeller. Sekretuvar yapitagi Ig A’ya mukoza
yiizeyinden gecis becerisi saglamak {lizere epitel hiicreleri tarafindan iiretilen bir
polipeptiddir. Bu madde IgA’y1 sindirim kanalinda yikimdan da korur. Serumda bir
kisim IgA monomer halinde de bulunur (Abbas, 2004; Levinson, 2008.)

2.4.4. immiinoglobulin E

Immunglobiilin E ifade eden B lenfositleri, parazitlere kars1 bagisikliga katilir.
IgE’nin iki 6nemli gorevi vardir: Asirt duyarlilifa hizmet etmek ve helmintler gibi bazi
parazitlere kars1 konak savunmasinda gorev alirmak Viicut ylizeylerinin altinda bulunan
plazma hiicreleri tarafindan kiiclik miktarlarda yapilan Y seklinde bir monomerik Ig'dir
(Tizard, 2004; Looney ve ark., 2016). Alerjik veya paraziter olgularda, serum IgE
konsantrasyonu biiyiik 6l¢lide artar (Burmester ve ark., 2003; Kaneko ve ark., 2008).
IgE genellikle mast hiicreleri ve bazofilik graniilositlerdeki yiiksek afiniteli reseptorlere
baglanir (Nezlin, 1998). Antijenin bu Ig'ye baglanmasi, bu hiicrelerden enflamatuar

partikiillerin hizli salinimim tetikler (Tizard, 2004). IgE, eozinofiller iizerindeki hem
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diisiik afiniteli reseptorlere hem de antijen baglama fragmaniyla parazitin baglanarak
parazitin oldiiriilmesinde rol oynar. Bu, eozinofilleri, parazititin kiitikiiliindeki toksik
graniillerini bozunmalar1 ve serbest birakmalar1 i¢in uyarir (Elgert, 1996; Kaneko ve
ark., 2008). IgE kompleman fiksasyonu yapamamakla birlikte plesentay1 gegemez. Kan

serumunda eser miktarda bulunur (Mangana ve ark., 2018).
2.5. Immiinostimiilantlar

Immiin uyaricilar, makrofajlarin, nétrofillerin, dogal 6ldiiriicii hiicrelerin, T
lenfositlerin aktivasyonu ve lenfokinlerin {iretimine yol agan hem humoral hem de hiicre
aracilt savunma mekanizmalarmi giiclendiren biyolojik veya sentetik ajanlardir.
Veteriner hekimlikte immiinostimiilan ajanlar en sik bulasici hastaliklarin tedavisinde
ve Onlenmesinde kullanilir. Ayrica beslenme yetersizligi, fizyolojik ve c¢evresel stresin
neden oldugu immiinosiipresyonu ortadan kaldirmak i¢in kullanilir (Mulero ve ark.,
1998; Blecha, 2001; Nicoara ve Crisan, 2003; Gopalakannan ve Arul, 2006; Ali ve ark.,
2012; Mastan, 2015; Ramana ve ark., 2015; Srivastava ve Pandey, 2015; Wanamaker ve
Massey, 2015). Immiinostimiilasyon hem insanlar hem de hayvanlar i¢in ¢ok faydalidir.
Normal bir bagisiklik tepkisinde bir artis, bulasic1 ajanlarla daha hizli ve tamamen
savagsmada yardimci olabilir (Stogaus ve King, 1995). Bir immiinostimiilanin uygun
kullanim1 i¢in dozajlarina, zamanlamasina ve uygulama yoluna dikkat edilmelidir

(Mulero ve ark., 1998; Sakai, 1999).
2.6. Koyun Cicek Hastahiginda Bagisikhik

Koyun ¢icek asisi, kuvvetli hiimoral bagisikliga neden olur. Viicudun hastalikla
miicadelesinde dnemli paya sahiptir (Altug ve ark., 2017b, Richard, 2009). Asilamanin
amaci uzun siireli antikor iireten hiicrelerin gelisimini uyarmaktir. Hiimoral immiinite;
edinsel immiin yanitin bir dalidir. Hiimoral immiinitenin rolii, hiicresel immiiniteden
daha bilyiiktiir. Bunun sebebi; T hiicrelerinin protein yapisindaki antijenlere cevap
verirken; B hiicrelerinin farkli molekiilleri tanimasi ve onlara 6zel antikor tretmesidir
(Abbas, 2004). Immiinoglobiilinler veya antikorlar hiimoral bagisikligin temel
uyaricilaridir (Mix, 2006).
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2.7 Corynebacterium cutis lizat1 (CCL)

Corynebacterium cutis lizat1 (CCL) veteriner sahada immunostimiilan ilag
olarak ruhsatlandirilmistir.  Corynebacterium cutis bakterilerinin  zincirlerinden
hazirlanmis, paranteral yoldan kullanimina uygun, apirojen ve steril enjeksiyonluk bir
stispansiyondur (Coskun, 2017). CCL uygulamasinin stres durumlar ile viral , paraziter
ve bakteriyal enfeksiyonlarda canlinin direncini arttirdig1 ve hayvanlara asilarla birlikte
uygulandiginda asinin etkisini giiglendirebilecegi bildirilmistir (Er ve ark., 2015). CCL;
semtomatik tedaviye ilaveten destek tedaviler olarak kullanilmaktadir (Coskun, 2017).
Corynebacterium cutis commune zincirlerinin 37 °C de 24 saat boyunca kati
besiyerinde ekilmesiyle iretilir. Bakteri 56 °C de 30 dk zaman zarfinda inaktif hale
getirilir ve ultrasyonla lize edilir. Hazirlanan kompozisyon su ile diliie edilir

enjeksiyona hazir hale gelir (Altug ve ark., 2017b; Anonim 3)

Bu calismada; koyun isletmelerinde donemsel olarak sikg¢a karsilagilan koyun
cicegi hastalifina karsi kullanilan agilama uygulamasi ile immiinostimulan olarak
kullanilan CCL’nin immunglobiilin diizeyleri {izerine etkili olup olmadigini ve etkili ise

hangi Ig iizerine daha etkili oldugunu ortaya koymay1 amacladik.
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3. GEREC VE YONTEM
3. 1. Gereg
3. 1. 1. Hayvan materyali

Bu calisma; Van ve yoresinde kliniklere gelen ve koyun ¢igek asisi icin talepte
bulunan koyunlar iizerinde yiiriitiildii. isletmelerde yapilan klinik muayenede saglikli
oldugu tespit edilen 20 adet saglikli koyun caligmaya dahil edildi. Yetistiricilere
“Hayvan Sahibi Onam Formu “okutulup imzalatildi. Calisma Van Yiiziinci Yil
Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu (Van YUHADYEK) 26.07.2018 tarih
ve 2018/07 sayili izni ¢er¢evesinde yapildi.

3.2. Yontem

Tiim hayvanlarin klinik muayeneleri yapildi ve elde edilen veriler kayit altina
alindi. Saglikli oldugu tespit edilen koyunlar her bir grupta 10 adet hayvandan olusacak
sekilde 2 gruba ayrildi. 1. gruba sadece ¢igek asisi(Poxdo/Tiirkiye) uygulandi, 2. gruba
ise ayni ¢icek asisinin ayni1 doz ve yolla uygulanmasina ilaveten kas i¢i yolla tek doz 20
mg (1 ml) Corynebacterium cutis Ultra-Corn® Inj. Susp./ lizati yapildi. Tiim
hayvanlardan uygulama 6ncesi (0.giin) ve uygulama sonrasi (21. ve 35.giinler) usuliine
uygun olarak V. jugularisten hematolojik parametreler i¢in antikoagulantli (EDTA’l1),
immiinoglobiilin diizeyleri ve biyokimyasal i¢in de antikoagulantsiz tiiplere kan
ornekleri alindi. Alman antikoagulantli kan Ornekleriden derhal hematolojik
parametreler belirlendi. Antikoagulantsiz kan orneklerinin ise kan pihtilastiktan sonra
santrifiij cihazinda (Rotofix 32% Hettich) santrifiij edilerek (3000 devir/10 dk) serumlar
cikarildi. Elde edilen serumlar biyokimyasal ve serolojik analizler i¢in ependorf

tiiplerine aktarildi ve analizler yapilincaya kadar derin dondurucuda (-20'C) sakland.

Piyasada bulunan ve Gida Tarim ve Hayvancilik bakanliginca onaylanan koyun ¢igcek

asis1 uygulanacak ve her bir gruba su sekilde uygulama yapilacaktir;
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3.2.1 Cahismada Kullanilan Cihazlar
1. ELISA okuyucu (ELISA reader®-DAS)
2. Santrifiij Cihaz1 (Rotofix 32® Hettich)
3. Veteriner hematoloji cihazi (MS4")4. Derin Dondurucu (Ugur®™)
5. Multikanal pipet (Eppendorf)
6-Biyokimya analizor cihazi(BS120 Mindray™)
3.2.2. Laboratuvar Muayeneleri
a) Hematolojik Analizler

Hematolojik muayeneler i¢in alinan kan 6rneklerinde hematokrit deger (HCT),
hemoglobin (HGB) konsantrasyon’u, ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu
(MCHCO), total I6kosit (WBC) sayisi, graniilosit (PBPL) sayis1 ve ylizdesi, lenfosit-
monosit (PBML) sayisi ve yiizdesi ile platelet (PLT) sayis1 Van Yiiziinci Yil
Universitesi Veteriner Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali laboratuarinda bulunan

veteriner hematoloji cihazi (MS4®) cihazinda ol¢ildii.
b) Biyokimyasal Analizler

Serum Total protein (Tp), Albumin (Alb), Globulin (Glo), Glikoz, AST, ALT,
Ure ve Kreatin diizeyleri Van Yiiziincii Yil Universitesi Veteriner Fakiiltesi I¢
Hastaliklar1 Anabilim Dali laboratuarinda bulunan biyokimya analiz cihazi (BS120

Midray®) ile belirlendi.
¢) Immiinoglobiilin Analizleri

Serum immunglobiilin (IgG, IgM, IgA, IgE) analizleri tiir spesifik test kitleri
(YLbiont™) ile ELISA cihazi (ELISA reader® DAS) ile yapildi. Analizler test
prosediiriinde belirtildigi sekilde yapildi. Orneklerin optik dansiteleri standart egri

tizerinde isaretlenerek diizeyleri belirlendi.

3.2.3. istatistik Analiz:
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Uzerinde durulan 6zellikler igin tamimlayici istatistikler; Ortalama, ve Standart
Sapma olarak ifade edilmistir. Bu Ozellikler bakimindan gruplari karsilastirmada;
Mann- Whitney U testi kullanilmistir. Her iki grup igerisinde zamanlar1 karsilagtirmada
ise Wilcoxon testi kullanilmistir. Hesaplamalarda istatistik anlamlilik diizeyi % 5 olarak

alinmis ve hesaplamalar i¢cin SPSS (ver 21) istatistik paket programindan kullanildi.
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4. BULGULAR

4.1. Klinik bulgular

Calismaya alinan koyunlarin fiziksel muayenesinde (kalp frekansi, solunum frekansi,
viicut 1s1s1, lenf yumrular1 ve mukoza muayeneleri vb) anormal bir bulgu gozlenmedi.
Calisma boyunca (0. giinden 21 ve 35. giine kadar) da, fiziksel muayene bulgularinda
bir degisim (ates, lenfadenopati, anoreksi, dehidrasyon, uyusukluk veya anormal

akintilar) veya asir1 duyarhlik reaksiyonlar1 saptanmadi.
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4.2 Hematolojik bulgular

Cicek asis1 ve Cigek asisi+CCL uygulanan koyunlarin 0, 21, ve 35 giinlerindeki

hematolojik bulgular tablo 1 verilmistir.

Tablo 1. Cicek asis1 ve Cigek asisi+tCCL uygulanan koyunlarin 0, 21, ve 35

giinlerindeki hematolojik degerleri.

0. giin 21. giin 35. giin
(ort £ St. Dev) | (ort+St. Dev) | (ort+ St. Dev)

WBC m/mm® | - grup (n=10) | 12,63 +2,71" | 13,16 +6,33" [ 16,42 +4,58""

2. grup (n=10) | 10,85+ 3,49" 10,95+3,45" |12,37+3,18"
LYM % 1. grup (n=10) | 33,50 + 6,58 4224+ 1589 | 33,86+ 16,55

2. grup (n=10) | 35,99 +8.88 | 34,61 +10,77" | 30,74 +12,31°
MON % 1. grup (n=10) | 4,01 0,63 4,01 1,13 3,68+ 1,22

2. grup (n=10) | 4,06+ 1,19 3,89 + 0,96 4,14+ 1,24
NEU % 1. grup (n=10) | 48,68 +4,44> | 4778 +12,11" | 57,57 + 14,80

2. grup (n=10) | 53,97+ 7,62° | 55,14+9,36™ | 61,08+ 11,32
EOZ % 1. grup (n=10) | 13,35+4,01*" | 842+9,12"* [442+291"

2. grup (n=10) | 5,46 +3,75™ 5,93 + 2,60° 3,62 +3,61°
BAZ % 1. grup (n=10) | 0,47 +0,28 0,34 +0,18 0,47 +0,31

2. grup (n=10) | 0,52 +0,32 0,43 + 0,32 0,42 + 0,30
RBC m/mm? 1. grup (n=10) | 9,15+0,78 9,04 £ 1,06 8,74 £ 1,01

2. grup (n=10) | 9,16 + 0,89 9,23 +0,57 8,99 + 0,64
HCT % 1. grup (n=10) | 25,60 + 2,05 2527 +2,69 2426 +229

2. grup (n=10) | 24,86 +2,77 2476 +2,06 | 24,03+ 1,87
HGB g/dI 1. grup (n=10) | 8,99+ 0,86:b 9,27 + 1,01‘; 9,87 +0,96"

2. grup (n=10) | 9,25+0,76 8,99 + 0,61 9,84 + 0,66
PTL m/mm® | L-grup (n=10) | 198,10 +£40,36 | 180,40 +48,71 | 182,10 + 48,59

2. grup (n=10) | 199,60 + 39,94 | 206,60 + 61,58 | 214,10 + 78 44

#: Grup 2’ den olan farki istatistik olarak anlamlidir (p<0.05)
a,b : Her ozellik i¢in farkli kiigiik harfi alan zaman (periyot) ortalamalar1 arasi

fark istatistik olarak anlamlidir (p<0.05)
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4.3. Biyokimyasal bulgular

Cicek asis1 ve Cicek asisi+CCL uygulanan koyunlarin 0, 21, ve 35 gilinlerindeki
biyokimyasal bulgular tablo 2 verilmistir.

Tablo 2. Cicek asisi ve Cigek asisi+CCL uygulanan koyunlarin 0, 21, ve 35

giinlerindeki biyokimyasal degerleri.

0. giin 21. giin 35. giin
(ort+ St. Dev) | (ort=+ St. Dev) | (ort=+ St. Dev)

. grup (n=10) 7,4+0,85 6,9+2,00 6,8+1,44
TP (g/dL)

. grup (n=10) 7,3+1,10 7,0£1,26 6,9+0,95

. grup (n=10) 3,6+0,35 3,3+0,24 3,2+0,19
Alb (g/dL)

. grup (n=10) 3,8+0,39 3,4+0,53 3,4+0,49

. grup (n=10) 124,5+12,52 115,749,21 148,2+18,30
AST (U/L)

.grup (n=10) | 132,8 £13,12 119,0+£21,93 150,3+18,76

. grup (n=10) 25,2+2,34 26,3+2,04 22,7+3,76
ALT (U/L)

. grup (n=10) 24,3+4.25 28,6+3,58 24,442.47

. grup (n=10) 15,3+1,61 13,6+1,39 10,2+2,03
BUN (mg/dL)

. grup (n=10) 12,0+1,14 14,2+1,93 13,9+2,18

. grup (n=10) 0,81+0,06 0,72+0,12 0,76+0,07
KRE (mg/dL)

. grup (n=10) 0,93+0,08 0,83+0,15 0,79+0,08

. grup (n=10) 54,6+16,09 63,2+13,45 65,0+9,15
Glikoz (mg/dL)

. grup (n=10) 60,4+13,32 59,4+8,90 62,3+15,73
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4.4. immunolojik bulgular

Tablo 3. Cicek asis1 ve Cigek asisi+CCL uygulanan koyunlarin
giinlerindeki serum IgG, IgM, IgA ve IgE seviyeleri.

0, 21, ve 35

0. giin 21. giin 35. giin

(ort £ St. Dev) (ort £ St. Dev) (ort + St. Dev)

1. grup (n=10) | 30,14£1,76 32,4342 39 343442 11

IgG (mg/ml) = o (=10) | 37.7722.81 37,58+2,43 38,35+1,92

1. =10) | 30,09+4,91 33,3746,74 37,86+4,28

IgM (mg/ml) grup (n ) b b n b b ab b b b

2. grup (n=10) | 36,537,89 40 43+5 37 43,05+5,75

1. grup (n=10) | 16,59+3,80° 22,9244,71° 32,76+3,06°

TgA (ng/ml) = b (1=10) | 20,38£5.26" 24,03+5,39° 41,8626,64
IE (ug/ml) 1. grup (n=10) | 590,04+203,01* | 563,87+331,12*° | 569,54+295,63"
gt ug 2. erup (n=10) | 627,96£328,06 | 583,06£312,78 | 566,74+215,98

a,b : Her 6zellik i¢in farkl kii¢lik harfi alan zaman (periyot) ortalamalar1 arasi
fark istatistik olarak anlamlidir (p<0.05)
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5. TARTISMA VE SONUC

Koyun hayvancilikta énemli bir finansman kaynagidir ve ekonomide biiyiik rol
oynar. Et, ylin, siit ve derileri i¢in yetistirilirler (Giirsoy, 2006; Morris, 2009; Ramana
ve ark., 2015). Asilamalar, hastaliklarin 6nlenmesi ve ¢iftlik verimliliginin
arttirllmasini, ¢iftcilerin gabalarini azaltmasi ve hayvanlarin refahlarini arttirmasi igin
cok basit ve kolay bir sekilde saglanmaktadi (Lacasta ve ark., 2015). Bir¢ok patojen
hastalik etkeninin koyun saglig1 ve verimliligi lizerinde olumsuz etkileri vardir (Malone
ve ark., 2010). Bu nedenle eger uygun koruyucu Onlemler alinmaz ise, bulasici
hastaliklar koyun ve kegi ¢iftliklerinde ciddi problemlere yol agabilir (Lacasta ve ark.,
2015).

Koyun c¢igegi yiiksek atesle seyreden viral bir hastaliktir. Papiiller veya nodiiller,
i¢ lezyonlar ve Oliim goriilebilmektedir (Anomin4, 2017). Mortalite orani, geng
hayvanlarda %50’yi gecebilir (Kitching, 1986; Batmaz, 2013). Kuzularda morbidite
orani genellikle yiiksektir (Bhanuprakash ve ark., 2006). Cicek hastaligr biitiin yas
grubundaki koyunlarda goriilse de oOncelik gencler olmak iizere vyashilar ve
laktasyondaki hayvanlarda siddetli seyreder. Genglerde 6liim, yaslilarda abort, mastitis,
yiin ve deri kayiplari dolayisiyla ekonomik 6nemi biiyiiktiir (Batmaz, 2013).

Karakteristik belirtiler ates ve felgtir. G6z ve burun zarlarinda ve derinin yliinsiiz
kisimlarinda kirmizi lekeler seklinde belirir. Yash koyunlarda hastalik, 6zellikle yiiksek
sicaklik ve kaseksi gibi ciddi hastalik durumlarinda ortaya ¢ikar. Enfekte olmus gebe
koyunlar ¢oginlukla abort yaparlar. Hastalik kuzularda ve zayif hayvanlarda yiiksek
6liim oranlar1 ve siit liretiminde belirgin diigiisler meydana gelir ve buna bagl olarak
bliylik ekonomik kayiplara yol agmaktadir. (Yeruham ark., 2007; Senthilkumar ve ark.
2010).

Bir¢ok arastiric1 (Hailat ve ark. 1994, Yeruham ark., 2007) koyunlarda ¢igek
hastaliginin olusumunu kis mevsiminin agir kosullariyla iliskilendirir ve salginlarin
cogunlugunun kis ve ilkbahar aylarinda meydana geldigini bildirir (Yeruham ark., 2007;
Bhanuprakash ark., 2005). Yagis miktari, bagil nem ve maksimum sicaklik gibi hastalik
olusumunu etkileyebilecek c¢esitli c¢evresel / meteorolojik faktorler de wvardir

(Bhanuprakash ark., 2005).
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Koyun ¢icegi, Asya, Kuzey ve Dogu Afrika'da yaygin olarak dagitilmaktadir.
Ayrica Avrupa’nin ve Amerika’nin ¢ogu endemik koyun ¢igegi goriilmektedir. Ancak,
hastalik endemik olarak Afrika (Giiney Afrika harig), Asya, Ortadogu Yunanistan ve
Tirkiyede endemik saplinlar olarak goriilmektedir (Gelaye E.ve ark 2015, Oguzoglu
TC. ve ark. 2003).

Bu ¢aligmaya dahil edilen her iki gruptaki koyunlarin yapilan muayene sonucuna
gore saglikli olduklari, her iki gruba alinan hayvanlarin yas ve canli agirliklarinin
birbirine yakin olanlar se¢ildi. Buda asilama i¢in bildirilen (Rashid 2016) kriterlere

uygun oldugu goriildii.

Bagisiklik, viicudun yabanci etkenlere karsi gosterdigi tepkilerin yani sira
hastaliktan korunma 0zellikle infeksiydz hastaliklardan korunma olarak tanimlanir.
Edinsel ve dogal bagisiklik olarak ikiye ayrilir. Edinsel (kazanilmis) bagisiklik, spesifik
bagisiklik olarak da adlandirilir (Evans, 2009; Callahan ve Yates, 2014).

Bir¢ok enfeksiyon hastaliklardan korunmak i¢in asilama yapilmaktadir. Asilama
ayni zamanda hayvanlar bir stres olusturmaktadir. Bu stresten hayvanin daha az
eklenmesini saglamak ve daha giiclii, kalici bir bagisiklik olusturmak icin asilarla

birlikte immunstumiilan maddelerin kullanilmasinin ¢alismalar yapilmistir (Undiandeye

ve ark., 2014; Rashid 2016).

Calismada incelenen hematolojik parametreler agisindan WBC her iki grupta 0.
giine gore as1 uygulamasiyla birlikte istatistiki olarak artis gostermektedir. Yalniz ¢icek
asis1 uygulanan diger gruba artis istatistiki olarak anlamli oldugu belirlendi. LYM
degerlerinde 2. grupta 0. giine gore 21 ve 35 giinlerde azalma, EOZ degerlerinde ise her
iki ¢alisma grubunda 0 giine gore 21 ve 35 giinlerde azalmalar tespit edildi. Buna
karsilik NEU seviyelerinde ise her iki grupta asi uygulamasiyla birlikte 0 giine gore
istatistiki aniglar belirlendi. Bu durum asiya bagl olarak meydana gelen reaksiyona

bagli olabilir (Tablo 2).

Bu calismada incelenen biyokimyasal paramatreler her iki grupta ¢alismanin
yapildigr 0. 21 ve 35. gilinlerinde gruplar arasinda ve giinler arasinda istatistiki fark

gorilmemistir (Tablo 3)
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Calismada elde edilen Ig seviyeleri her iki grupta 0. gilinde birbirine yakin
olduklart tespit edildi. Rashid (2016) enterotoksemi asisi yapilan koyunlar igin
belirledigi degerlere benzerlik gostermektedir. Kan serumda en ¢ok bulunan Ig tipi
IgG'dir ve ikincil immiin yanitlarda baskindir (Day ve Schultz, 2011). Kiiclk
boyutundan dolay1 vaskiiler sistemden kolayca ayrilabilir ve ekstravaskiiler sivilar
boyunca yayilir ve viicut dokularinin korunmasinda yer alir (Tizard, 2004; Kaneko et
al., 2008). Rashid (2016) farkli immunostimulan kullandig1 ¢calismasinda 0. giinde I1gG
seviyelerini 40,01-52,24 ng/ml olarak belirtmekte, bu ¢alismada 0.giin birinci grupta
30.14£1.76 pg/ml ve ikinci grupta ise 37.77+2.81 pug/ml oldugu ve koyunlar igin
belirtilen degerlere paralellik arz etmektedir. Calismanin 21. ve 35. giin birinci grupta
sirastyla 32.43+2.39, 34.3442.11 pg/ml oldugu ve ikinci grupta ise sirasiyla 37.58+2.43,
38.35+ 1.92 her iki grupta istatistiksel Gnemi olmayan artiglar belirlendi (Tablo 1).

Rashid (2016) enterotoksemi asisi ile birlilkte levamizol, ¢inko ve ADsE
kullandig1 ¢aligmasinda levamizol kullanulan grupta IgM seviyelerinde Onemli artis
oldugunu diger gruplarinda ise istatistiki artis belirlenmemistir. Bu g¢alismada IgM
seviyeleri her iki grupta 0. giinde sirasiyla 30.09+ 4.91, 36.53+ 7.89, ng/ml, 21. giinde
sirastyla 33.37+6.74, 40.434£5.37 png/ml ve 35. giinlerde ise sirasiyla 37.86+ 4.28,
43.05+ 5.75 pg/ml olarak belirlendi. Calismanin 1 grubunda istatistiki fark
goriilmemesine ragmen ikinci grupta 0 giine gore istatistiki artig belirlendi. Bu sonuglar
Rashid (2016) belirledigi sonuglara farklilik gostermektedir. Bu durum uygulanan

immustimiilana bagl olabilir.(Tablo 1)

Immunoglobilin A seviyeleri incelendiginde 0. giin de her iki grupta benzer
olduklar1 birinci grupta 16.59+3.8 png/ml ikinci grupta 20.38+5.26 pg/ml olarak olgiildii.
21. giinde IgA seviyeleri her iki grupta istatistiki olmayan artiglar goriildii, sirasiyla
22.92+4.71, 24.034£5.39 ng/ml olarak ol¢iildii. 35. giinde 0. giine gore her iki grupta da
35 giine istatistiksel olarak 6nemli (P<0,05) artislar belirlendi. 35. giin degerleri birinci
ve ikinci grupta sirasiyla 32.76+3.06, 41.86+6.64 ng/ml olarak olgiildi. 35. giin
degerleri ile 21. giin arasinda ise istatistiksel olarak fark belirlenmedi. Bu sonuglar
arastiricilarin - (Rashid 2016) koyunlar ic¢in bildirdikleri seviyelere benzerlik
gostermektedir (Tablo 1).
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Immunuglobilin E seviyeleri her iki grupra 0. giin sirasiyla 590.04+203.01,
627.96+328.06 ng/ml 21. giinde sirasiyla 563.87+£331.12, 583.06+312.78 ug/ml ve 35.
giinde ise 569.54+295.63, 566.74+£215.98 pg/ml olarak o6lgiildli. Birinci grupta 21. ve
35. giinlerde 0 istatistiki giine azalmalar belirlendi. Bu degerler koyunlar i¢in bildirilen

(Rashid 2016) degerlere benzerlik gdstermektedir.(Tablo 1)

Sonug olarak immunstimiilan etkili oldugu belirtilen CCL’nin koyun ¢icek asisi
ile birlikte kullanimimin immunglobiiliin seviyelerine onemli artiglar olmamasina
ragmen, ¢alismanin daha fazla sayida hayvan ve farkli asilarla birlikte uygulamalarin
yapilmas1 gerektigi, koyun ¢igcek asisinin kullanimina bagli olarak Ig seviyelerindeki

degerler belirlenerek bundan sonra yapilacak ¢alismalara referans olmasi saglanmistir.
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