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1. GIRIS

Ulkemizde ve tiim diinyada stit inekgiliginde, verimlilik ya da ka-
zan¢ yilda bir yavru almamn yarusira, hayvann laktasyon siiresince mak-
simum siit verimini strdiirebilmesiyle saglanabilmektedir. Bu da me-
melerin saghkli olmasmna baghdir. Ancak, sitit ineklerinde normal stit
verimini aksatan c¢esitli meme ve meme basi hastahklan bulunmakta ve

bunlanin arasinda da papillomatozis olgusu énemli bir yer tutmaktadur.

Papillomatozis zoonoz bir hastaliktir. Hayvanlardan insanlara ge-
cebildigi gibi, insanlardan hayvanlara da bulasabilmektedir. Bu nedenle
isletmelerde ahirdaki tiim hayvanlara yaylabilmesi s6z konusu ola-
bilmektedir.

Papillomatozis lezyonlari, meme ve 6zellikle meme baslarinda degisik
derecelerde yapisal bozukluklara yol acarak, el ya da makinal sagum giic-
lestirmekte, bazende tamamen engelleyebilmektedir. Bu durum aynca mas-
titise predispozisyon olusturabilmektedir. Papillomlann travmatize olmasi so-
nucu enfeksiyonlann rastlantilan artabilmektedir.

Bu soruna kargi bugiine kadar basarih bir tedavi yénteminin hentiz
tam olarak tanumlanmamus olmasi ve Gnerilen tedavi yontemlerinin so-
nuclanmn farklilik géstermesi nedeniyle konunun tedavi yéniinin aras-
tirilmasina ve yeni segeneklerin ortaya konulmasma gerek duyulmaktadir.



2. LITERATUR BILGi
Sigarlarda goriilen deri neoplazmalarimin (tiimérlerinin) etiyolojisi, pa-
togenezisi, epidemiyolojisi hakkinda yeterli bilgi ve ¢ok cesitli aragtirma ve

yayin bulunmasina ragmen, sagitim konusunda bilgiler yetersiz kalmaktadir
(7, 38, 68).

Gerek sigirlarda ve gerekse insanlarda bir ¢ok papillomavirus tipi bu-
lunmaktadir. Bu tipler molekiiler genetik kurallara gore simiflandiriimigtir.
Bu viruslann hiicre kiiltiirlerinin yapilmas: ve elde edilmeleri kolay de-
gildir. Yapilan ¢ahgmalarda, bagigikhigin olugturulmasinda viruslarin tipe
sipesifik oldugu ortaya konmustur (6, 34, 35, 38, 42, 44).

Bagdonas (3) infeksiyoz bir hastalik olan papillomatozisi, epitelial hiic-
relerdeki uyaria ajanlann neden oldugu, iyi huylu olmayan, proliferatif de-
gigiklerle karakterize neoplastik olugumlar olarak, Cheville (9) ise viruslarin
neden oldugu, neoplastik olmayan, epitelyumun hiperplastik lezyonlar olarak
tammlamglardir.

Papillomatozisin olusumuna Bovine Papilloma Virus' un (BPV) sebep
oldugu bilinmektedir. Bunun yamsira, kalitim, beslenme tarz, biinye bo-
zuklugu, irkilti (mekanik fizik ve kimyasal), hormonal bozukluk, mutasyon,
elektrik yiikii ve vitamin eksikligi gibi nedenlerinde rol oynadig: ifade edil-
mektedir (10, 11, 63, 64, 71).

BPV lar biyolojik 6zelliklerine (gen ve antijen karakterleri) gore A ve
B olmak iizere iki alt gruba ayrilirlar. Bunlardan A grubundaki viruslar epi-
tel hiicreler ve fibroblastlarin her ikisine de déniigebilir ve boyle tiimorler
fibropapillom olarak adlandirilir. B alt grubundaki viruslar ise sadece epitel
hiicrelere doniiserek squaméz papillomlara neden olurlar (7,16, 30, 31, 32,
37, 54).

Cesitli hayvan tiirlerinde papillom olugturan viruslarin tipleri fark-
lidir. Son zamanlarda yapilan arastirmalarda sigir papillom virusunun 6 ti-
pinin oldugu ve bu sayimin muhtemelen gelecekte daha da artabilecegi
bildirilmektedir (30, 31, 42). Kutanéz papillomlarda BPV tipleri genellikle



tip 1 ve tip 2 yi igerir. Tip 3'e nadir olarak rastlanir. Sindirim kanalinda et-
kili olan tip 4' e meme basinda da rastlanmakta ve neden olarakta bu-
zagilarn annelerini emmeleri sirasinda agiz, burun vb. yolla memeye bu-
lagtirdiklarn bildirilmektedir (9, 20, 30, 31, 54) . Tip 5' e ise daha ziyade

meme baginda rastlamlir.

Bunlardan tip 1 ve 2' nin sigirlarda fibropapillomlara, katir ve atta
deri, buzaglarda ise bas bélgelerinde fibromlara sebeb oldugu, tip 4' tin sin-
dirim kanalinda adenokarsinomlara yol agtigy, tip 3, 5, 6' nin ise meme ve
meme bas1 derisi ile direk ya da indirek gekilde iligkili oldugu ve bu bdl-
gelerde tipik deri papillomlar olugturdugu bildirilmektedir (16, 29, 31, 37,
38, 42, 56, 57).

Papillomlar genellikle bas ve boyunda olmak tizere, meme ve meme
baslarinda, omuzda, sirtta, karn altinda ve ekstremitelerde bulunurlar.
Bunlar yerlestikleri bolgelere gore beslenme, gorme, isitme, yliriime ve
siit sagmada gii¢liik gibi bozukluklara neden olurlar (8, 10, 15, 16, 28,
44, 71).

BPV tarafindan olusturulan dogal enfeksiyonun ¢ok yaygin olarak go-
rildigi ve biyiik ¢ogunlugunun deri tizerinde bulundugu, oysa tip 4' iin epi-
telyumun squamdz tabakasinda ve sindirim kanalinda bulundugu bil-
dirilmigtir (20, 31).

Fenner (16), siit¢ii sigirlarda meme ve meme baginda goriilen pa-
pillomlara diinyanin her yerinde yaygin olarak rastlandigin, tek tikk olarak
goriilen papillomlarin genellikle dikkat ¢ekmedigini, ancak genig ve yaygin
olanlarin sagimi engelledigini bildirmigtir. Gibbs (21) ise meme ve meme
baginda goriilen papillomlarin, ¢ogunlukla sagim giigliigline, sagim za-
maninin uzamasina ve bakteriyel mastitise predispozisyon olugturdugunu
bildirmektedir.

Meme ve meme baginda gériilen saph papillomlara tip 6' nin, diz pi-
ring tanesi seklinde goriilenlere ise tip 5' in sebeb oldugu kaydedilmigtir
(16, 21, 31, 33, 42).



2. 1. Papilloma Viruslarin Etiyolojisi

Hayvan tiirlerinin ¢ogunda papillomatozis gelisir. Bu duruma, 1962
yilinda Melnick tarafindan isimlendirilmig olan papovavirus ailesinden pa-
pilloma virus grubunun neden oldugu bildirilmektedir (54). Papilloma vi-
ruslarin dogal olarak yerlegtikleri hayvan tiirlerine gire, bireysel olarak si-
niflandirnnilmigtir. Etkiledikleri tiirlerle siki gekilde iligkilidir (56). Deneysel
olarak tiirler arasinda birbirlerine gegig meydana getirilebilmektedir (30, 56).

Sigirlarda papillomlarin (sigillerin) viicudun her hangi bir bélgesinde
meydana gelebilecegi ve bir virus tipine kars: olugturulan bagisikhigin diger
virus tipine kars: etkili olamayacag bildirilmistir (35, 43).

Bugiine kadar yapilan aragtirmalarda BPV nin 6 tipinin oldugu bu-
lunmustur (57, 68). Bu virus tipleri A ve B olmak iizere iki alt gruba ay-
rilmiglardir. Bunlardan A grubundaki tip 1- 2- 5 in fibropapillomlara, B gru-
bundaki tip 3- 4- 6 min ise gergek deri papillomlarina neden oldugu
bulunmustur (6,7, 30, 31)

Bu BPV tiplerinin olugturduklar lezyonlarin ise su gekillerde oldugu
bildirilmigtir (6,7, 16, 30, 31, 32, 56, 68);

Tip 1: Meme baginda frond tipte papillomlara,

Tip 2: Alin, boyun ve bacakta tipik fibropapiliomlara, genital bélge ve

karin altinda ise karnibahar benzeri fibropapillomlara,
Tip 3: Diger deri papillomlarina,

Tip 4: Ozefagus ve sindirim sisteminde (6n midede), ince barsaklarda

kot huylu tiimorlere ve squaméz papillomlara,

Tip 5: Meme ve meme bag:1 derisi iizerinde diiz piring benzeri pa-

pillomlara,

Tip 6: Sifir memesinde frond tipte deri papillomlarina neden ol-
maktadir.

Yukarida s6zedilen BPV tiplerinden 1, 5 ve 6 'nin meme ve meme bag1

derisini etkiledigi izlenmektedir.



2. 2. Epidemiyoloji

Papillomlar genellikle geng sigirlarda ve ¢ogunlukla da 2 yasin al-
tindakilerde goriiliirler (4, 6, 7, 8, 9, 13, 29, 37, 53, 54). Ahirda beslenen
hayvanlarda merada beslenenlere gire daha fazla olugtugu kaydedilmigtir
(7, 38, 68).

Enfeksiyonun yayilmasi, bagigiklikta azalma ve uzun bir in-
kiibasyon siiresinin olmasindan dolay1 hizli bir gekilde olur. Sigirlar co-
gunlukla infeksiyonun kaynag olarak taminirlar. Virusun hayvanlar ara-
sinda yayilmasi direk veya indirek temas yoluyla olmaktadir. Ortamda,
yaralanmaya sebeb olan her tiirlii aletler, dikenli tel, cerrahi yara, yular,
burun halkasi, yemlikler vb. sebebler kontaminasyonun meydana gel-
mesinde etkili olur (7, 38).

Kahrs (38), bu yiizden, papillomlar gorildiigi zaman, ¢evreye ya-
yilim en aza indirmek i¢in, yaralamaya miisait her tiirlii alet, malzeme vb
seylerin ¢evreden uzaklagtirilmasini ve ortak kullanilan malzemelerin kul-

lanmaktan sakinilmas: gerektigini belirtmigtir.

Papillomatozis, sigirlarda diger hayvanlara gore yaygin olarak go-
rilmektedir. Tim yaglardaki sifirlan etkilemesine ragmen, geng¢ hay-
vanlarda daha sik goriilir (16, 51). Papillom lezyonlarimin kiigiik nodiil veya
karmibahar geklinde, renkleri gri bozdan siyaha kadar degisebilen, yi-
zeylerine elle dokunuldugunda piiriizlii ve biikiilebilen yapilar oldugu bil-
dirilmektedir (16, 51, 52).

Sigirlarda deri papillomlanimn gergek insidanst tam olarak bi-
linmemektedir. 1957 - 1960 yillar1 arasinda deri papillomlar: yoniinden ya-
pilan bir aragtirmada , muayene edilen Hereford, Aberden Angus ve Short-
horn 1rky, 1000 sifirin % 23' iinde papillomlara rastlandigi, kulaklara
numara yerlestirmek i¢in kullamlan aletin papillomatozisin olugumunu ar-
tirdif, aletin % 2 lik formaldehit solusyonuna batirilmasimn bu oran: azalt-
t1g1, ancak oniine gecemedigi bildirilmistir (55).

Scott ve Anderson yaptiklan bir ¢caligmada (68), muayene ettikleri
434 inekten 62 sinde (% 14.3) deri neoplazmalarim tespit etmigler, yasin



ilerlemesiyle deri neoplazmalarimin arttigini, ayrica ortalama 8. yilda timér
seviyesinin pik noktaya ulastigim ve deride olugan neoplazmalann disi hay-
vanlarda erkek hayvanlardan 2 kat daha fazla oldugunu kaydetmiglerdir.

Yapilan bir ¢aligmada (44), meme ve meme baginda gériillen pa-
pillomlarin orani % 37.3 bulunurken, bunun % 86.2' sinde birden fazla et-
kenin rol oynadig, etken tayini sonucunda ise % 28.4' iinde tip 1, % 85.5'
inde tip 5' in ve % 92.3' tinde tip 6' min varlhifimn saptandig bildirilmigtir.
Yapilan bir mezbaha ¢aligmasinda, kesilen 667 sigirin % 25' inde meme ve
meme baglarinda papillomlarin bulundugu bildirilmigtir (63).

Jarret (31)' de, yaptifa bir ¢alismada mezbahada kesilen 1000 si-
girdan % 37' sinde meme ve meme basglarinda papillomlarin bulundugunu,
bu lezyonlarin % 28' ine BPV tip 1' in, % 23’ iinde ise birden fazla tipin et-
kili oldugunu bildirmektedir.

Bagdonas ve ark. (3), papillomatozis goriilen Hereford irk: 110 inek-
ten 82 sinde (% 74.5) bacak, kann alti, sirt ve meme baslarnnda pa-

pillomlara rastladiklarini belirtmektedirler.

Mesichke (48), ise yaptig1 bir mezbaha ¢aligmasinda 721 inekten 260’
inda (% 37) meme ve meme baglarinda papillomlara rastladigini ve or-

talama her bir hayvanda 5 adet lezyon buldugunu bildirmigtir.

Misk ve ark. (49), da muayene ettikleri 170 koyundan 4' iinde (% 2.4),
230 sifardan 7 ' sinde (% 3) deri tiimérlerine rastladiklarim bildirmektedirler.

Ford (18), onceki ¢ahgmalarda ineklerde meme ve meme baginda
gériilen papillomlarin insidanstmn % 25 - 36 olarak bildirildigini kay-

detmigtir.

Olson ve ark. (63) yaptiklari mezbaha ¢aligmasinda, kesilen 544
Holstein 1rk: inegin % 25 inde, 18 Guernsey 1rk: inegin % 33 tinde meme
baginda papillomlara rastlarken, Brown Swiss, Jersey, Hereford ve
Black Angus irk1 toplam 29 inekte papillomlara rastlamadiklarim bil-

dirmiglerdir.



2. 3. Patogenezis

Papillomatozis; papova grubu bir virus tarafindan meydana getirilir
(9, 13, 186, 21, 28, 29, 30, 31, 38, 42, 58, 59, 63, 64). Derinin her tarafinda go-
rilebilir. Daha ¢ok geng¢ hayvanlarda meydana gelir. Papillomlann ¢igek vi-
rusuna da bagh olarak meydana geldigi bildirilmigtir (8).

Hastaligin inkiibasyon siiresi dogal sartlar altinda 1 ile 6 ay ara-
sinda (1, 28, 53), deneysel ¢calismalarda ise bu siirenin 3 ile 8 hafta
arasinda degigtigi bildirilmektedir (3, 38, 53).

Papilloma virus grubu i¢inde yer alan BPV' lar, diger virus tip-
lerinden farklh antijenik 6zellik gostermeleri nedeniyle BPV olarak
isimlendirilmigtir (32). BPV nin tipleri jel diftizyon testi ile ca-
hisildiginda ¢ogu tip birbirine benzer antijenik 6zellikte bulunmustur.
Papilloma viruslar 1siya dayamklhidirlar ve genig bir pH araligina sa-
hiptirler. Heniiz bagsarili bir gekilde in vitro olarak hiicre kiiltiir sis-

temleri gelistirilememistir (38).

Hastalik, temas suretiyle gegcer. Ortalama 3.5 - 4 ayhk bir in-
kiibasyon siiresinden sonra, epidermis tabakasindaki biitlin epitel hiic-
relerde agir1 bir ireme goériiliir. Bunu takiben deri iizerinde énce kiigiik
yuvarlak kabartilar, bazende dalli budakli ¢ikintilar geklindeki iire-
meler papillomlar: olusturur. Makroskobik olarak meme baglarinda ug-
lar1 girintili gkintili, boynuzumsu tiremeler goriiliir. Bunlar ya ince
uzun bir sapla veya genigge bir boyun ile meme bag1 derisine bagh bu-
lunur(1, 6, 8,15, 28).

Bireysel olarak, deride uzun siire kalan papillomatozis va-
kalarimin hayvamin immun sistemindeki yetersizlikten kaynaklandig,
bu durumun siiriide gériilmesinin biiyiik bir soruna ve ekonomik ka-

yiplara neden oldugu kaydedilmigtir (38, 57).



2. 4. Klinik ve Laboratuvar Tam

Rossenberger (64), sigir papillomatozisinde 4 klinik form ayirt edi-
lebildigini bildirmektedir. Bunlar;

1. Fungiform (mantarims1) deri papillomatozu; Cogunlukla gen¢ hay-
vanlarda derinin farkh bolgelerinde, meme ve meme baginda mantar tarzinda
papillomlarla karakterizedir. En sik rastlanilan formdur. Kapal ortamlarda ye-
tigtirilen hayvanlarda daha ¢ok ortaya gikar.

2. Filiform (ipliksi) papillomatoz; Deride olusan degigiklikler iplik gek-
linde olup, meme ve meme baginda lokalize olmustur. Geng siit ineklerinin

memelerinde ¢ok stk rastlanir ve bazen sagim zorlagtirr.

3. Mukoza papillomatozu; Genellikle sporadik olarak goriiliir. Daha sik
bogalarda prepusyum ve peniste, nadiren ineklerde vagina ve vulvada genital
papillom olarak ortaya gikar. Asim veya ¢iftlesmede giigliik olugturur.

4. Viseral papillomatoz; Basta idrar kesesi olmak iizere midede, yutakta
rastlanan papillomlardir.

Olson ve ark. (63) yaptiklar1 mezbaha ¢alismasinda kesilerek ayrilmig
olan papillomlari, morfolojik kitle 6zelliklerine gore, atipik filiform veya
frond tip (egrelti otu yaprag seklinde, ipliksi ve sigil benzeri papillomlar),
atipik flat (diiz, yass1 ve yuvarlak sekildeki papillomlar) ve tipik fib-
ropapillom tarzinda (fibropapillom 6zelligi arzederler) olmak iizere 3 grupta
smiflandirdirmmsglardir.

Virus partikiillerinin ayrilabilmesi ya da saptanmalar elektron mik-
roskop ile yapilabilmektedir (7, 16, 25, 63). Meme baglarinda gériilen viral
hastaliklardan 6zellikle papillomlarin doku kiiltiirlerinde izolasyonlan giig
iken, elektron mikroskop tekniginin kolay, pratik ve daha az zamanda dogru
sonug verdigi, ayrica viruslarin canli veya cansiz olmasimin farketmedigi igin
diger tekniklerden tistiin oldugu kaydedilmigtir (23, 25, 35).

Kahrs (38), papillomlardan histopatolojik muayene igin alinan nu-
munelerin, miimkiinse gevre bag dokular igermesini ve Baunsin ¢ozeltisi veya
% 10’ luk Formalin igerisinde laboratuvara gonderilmesini, ayrica beraberinde
kan ya da serum orneklerinin de bulunmasi gerektigini bildirmektedir.



Meme bagsindan alinan bir lezyona laboratuvarda uygulanacak ig-

lemlerin gu gekilde olmasi gerektigi bildirilmistir (tablo. 2.1) (25).
Bog steril bir Elektron

tip ile mikroskopta
incelemek igin
Materyal;
Aspire edilerek, Virus transport
MEME BASI |— gw  kazi narak yada —e— |—3— S Lransp Lt
LEZYONLARI kopanlarak ali- ‘“ef,‘i?'{},“‘, igeren - Doku kiiliri
nan
Erken lezyonlar; . .
—— % 10'luk formof —#= Histolojik
iginde Y
Lezyonun direkt . .
‘ — kendisinden - ?ﬁ*}l;rc}r);gloﬂk
Uz
Cift serum
omegi = Serolojik
muayene

2. 5. Ayirici Tam

Veteriner Hekimligi tarihinde, sigirlarin meme ve meme baginin viral
enfeksiyonlar1 ayr bir yere sahiptir. Sifirlarin meme ve meme bas: derisini
etkileyen bir kisim viral lezyonlar heniiz yeni tamimlanmaktadir. Bunlardan
onemli olanlann Gibbs (21), Gibbs ve ark. (22, 23, 24, 25, 26, 27)' mn li-
teratiirlerinden agagidaki tabloda (tablo 2. 2' de) 6zetlenmigtir.

Scott ve Anderson (68) 13 yillik bir siireyle izledikleri sigirlarin deri tii-
morlerini klinik-patoloji yéniinden incelemigler ve bu olugumlarm kilinik ay1-
rmlarmn yapilmas: i¢in baz kriterlerin géz 6éniinde bulundurulmasimn énemli
oldugunu belirtmigler ve bunlardan, etkilenen hayvamn yas, irk ve cinsiyetinin,
neoplazmamn meydana geldigi bolgenin klinik olarak gériiniigiiniin, hasta hay-
vamn takibinin iyi yapilmasimin ve genel sigir populasyonu igerisindeki benzer
durumdaki hayvanlarin bir araya getirilerek kargilagtinlmalarimin yararh ola-
cagini, miimkiinse her vakamn ayr1 ayr incelenmesinin gerektigini bildirmiglerdir.
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TABLO 2. 2 : Sigirlarin Meme ve Meme Basi1 Viral Enfeksiyonlarimn Ayirici Tanisi

nellikle de yavas geligen,
iireyen ve g¢ogalan yapilardir.
Tek ya da ¢ok sayida ola-
bilirler.

Hastahk Virusun Simflandiriimasi Virusun cografik Klinik Bulgular Epidemiyoloji
(Familyasi) Yayihimi
_uZuM-..“.M ni_b\o _-MMHM Pox (orthopox) Avrupa Genellikle meme baslarinda Hastalik yaygin mwm.m&ﬁ Epidemiyolojisi
enfeksiyonlar ya da annesini emen bu- |bilinmiyor. Ancak sigirlar virus igin ati-
zagilarin agzinda simirh ka- | pik bir konakgdir. Dogal konakgiliga
Cowpox barcikli lezyonlar seklinde | kemirici hayvanlar yapar. Cowpox in-
gorulir., sanlarda da lokalize bir enfeksiyon ne-
denidir.
Bovine Pox (orthopox) Tim diinyada Cowpox' 1a aym Hastalik yaygin degildir. Giiniimiizde
Vaccinia smallpox' a kars:1 agilama yapan kigiler
Mammilitis hayvanlar arasinda enfeksiyonun son-
radan artmasina neden olur
Pseudocowpox Pox (parapox) Tim diinyada Hafif seyreden bir has-{Cok yaygin bir hastahktir. Sigirlar re-
taliktir. Genellikle meme |enfeksiyonlarina karsi duyarhidir. Sa-
baglarinda ya da annesini|glan siirilerde virus kahadir. Virus
emen buzagilarin agzinda |insanlarda da lokalize enfeksiyonlara
simrh gekilde goriiliir. neden olur ve sagimcilarin ellerinde
nodiil tarzinda lezyon olugturur,
P m.w_m_:ma ) Papova Tum diinyada Meme derisinin zarar gor- | Yaygin sekilde goriilen bir hastaliktir.
pillomatozis) (Papilloma) dugi bolgelerde olugan ge- | Infeksiyon althklar ve ortamdaki diger

araglarla yayilmakla birlikte, enfekte
olmus hayvanlarla yakin temasla da

yayilr, .
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TABLO 2. 2 : Siirlarin Meme ve Meme Bagi Viral Enfeksiyonlannin Ayirici Tamis1 (devam)

Hastahk Virusun Simflandinilmasi | Virusun cografik Klinik Bulgulan Epidemiyoloji
(Familyas) Yayilim
Lezyonlar meme baginda s1- | Hastahk mevsimsel olup muhtemelen
nirhdir. Meme bas derisinin | 1sina sineklerle yayilir. Salginlar mey-
. biiyiik béliimiinde vezikiil ve | dana gelir. Morbidite yiiksek olabilir
Bovine Herpes Tim dinyada iilseratif olusumlar vardir. | ancak mortalite diigiiktir. Siit dretimi
Herpes Bunlar deride siynlmalara | yiiksek olan iilkelerde Mammilitis ve
Mammilitis neden olurlar. Pseudolumpy | Pseudolumpy skin hastahgindan daha
skin hastaliginda bu lez- | yaygin goriilmektedir. Diger herpes
yonlarin ortas ¢ukurdur. enfeksiyonlarinda oldugu gibi enfekte
olmus sigirlarla da enfeksiyon ta-
sinabilir.
Generalize en-
feksiyonlarn J . . . .
sonucu olarak Ayak iizerinde interdigital bol-{ Infeksiyon genellikle hava yoluyla
gede, coroner bantta, meme| tasinmakla birlikte, althklar ve or-
Foot and Picarno (Aphtho) Kuzey Amerika di- bag izerinde, afiz, dudak ve tamdaki diger maddelerle de taginir.
Mouth sinda diznyanin her burun iizerinde vezikiler lez-| Yedi ayr antijenik tipi vardir.
Disease (Sap) yerinde yonlar olusur. Kondisyon kayb:
ve depresyon sgekillenir. Ne-
kahet donemi uzamaktadir.
Vezikiiler Rhabdo (Vezikulo) Amerika kitasinda Saptaki lezyonlarin aymisi | Epidemiyolojisi tam olarak bilinmiyor.
Stomatitis Arthropodlarla tasindigh gibi direk te-

masla da bulagabilir. Iki antijenik tipi
vardir.
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2. 6. Tedavi

Papillomatoziste, sistemik olarak enfeksiyona kars: olugan immiinolojik
hiicre reaksiyonu sebebiyle aym anda tiim papillomlu bélgelerde bir gerileme
baglar ve kisa bir siire sonra iyilesme goriilebilir. Gerileme olayimin dur-
durulmasi ise immun sistemin baskilanmasiyla olmaktadir (9, 68).

Enfeksiyonu gegirmig hayvanlarda bagisikligin en az 2 y11 devam
ettigi ancak BPV lerin farkl: tiplerinin olmasi nedeniyle bir tipe kars: olu-
san bagisikligin diger tipe kars: olugmayabildigi bildirilmektedir (7, 8, 19,
28, 35).

Ssengonya ve ark. (70), sigirlarda papillomlarin tedavisinde bir ¢ok
yontemlerin bulundugunu, bunlardan total eksizyon ve kriogirurji, kismi ek-
sizyon, elle bitkkme, otojen as1 kullamlmasi ya da kismi eksizyonla birlikte

otojen as1 uygulamasinin kullanilabilecegini bildirmiglerdir.

Ford ve ark. (18) yaptiklan bir ¢alismada, 1 yagh iki holstein diivede
memenin cranial tabamnda goriilen, 3-8 cm biiyiikliikte, yuvarlak ve liken
seklinde, fibroma ve fibrosarkom belirlemiglerdir. Bu kitleleri lokal in-
filtrasyon anestezisi altinda tamamen ekstirpe ettiklerini ve operasyon bél-
gesindeki subkutan ve subkutikular dokulan 2-0 polydiaxone, deriyi ise 2-0
monoflament naylon dikis materyali dikmigler, operasyon sonrasinda ya-
ralarin komplikasyonsuz bir gekilde iyilestigini bildirmiglerdir.

Deveci ve ark. (10), 2.5 yagh 5 ayhk gebe bir diivede, 6zellikle bag ve
boyunda olmak iizere viicudun tiim bélgelerinde degisik tip ve biiyiikliikte
gorilen papillomlardan kigiik ¢apli olanlar1 elektrokoterle, biiyiik ¢aph
olanlar ise cerrahi yontemle ekstirpe ederek tedavi etmigler ve operasyon
bélgelerini dikigle kapatmiglardir. Operasyon sonrasi 45. giinde komp-
likasyonsuz bir iyilesmenin goriildiiiinii, 6 ay sonra ise her hangi bir me-
tastazin olmadigini bildirmektedirler.

Sammy ve Kadri (67), 16 ayhk Friesian irk1 bir diivede, meme ba-
sinda fibropapillom olarak teshis ettikleri tiimérii, hayvamn Rompun ile
genel sedasyon yapildiktan sonra, meme kaidesine % 2 'lik 8 ml Tutakain
solusyonu enjekte ederek cerrahi yolla uzaklagtirmiglardir. Operasyon son-
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rast meme igine {i¢ giin siireyle antibiyotik vermigler, meme bag kanahnin
kapanmamasi i¢in de bir hafta siireyle sonda uyguladiklarim bildirmiglerdir.
Operasyondan sonraki 6 ayhk gozlem déneminde her hangi bir metastazla
kargilagmadiklarin ifade etmiglerdir.

Otojen agilar meme iizerindeki papillomlarin hizla gerilemesi i¢in
kullanilmaktadir. Yagh papillomlardan hazirlanan otojen asilarin geng pa-
pillomlardan hazirlananlardan daha etkili oldugu bildirilmektedir (7, 8,
19, 28, 35).

Rossenberger (64), hafif papillomatozis vakalarinda agilamamn kul-
lamilabilecegini, bunun hastalik siiresini 1-2 hafta kisalttigim, bununla be-
raber biiyiik ¢apli olanlarda cerrahi yolla, kigiik ¢apli olanlarin ise elek-
rokoterle alinmasinin daha uygun olacagimi kaydetmigtir. Ayn1 aragtirmaci,
hayvan laktasyonda iken operasyon uygulandiginda sagimin iyilestirmeyi
geciktireceginden dolay: operasyonun kuru dénemde yapilmasim énermisg ve
operasyon esnasinda viruslara da etkili olabilen bir dezenfektan kul-

lamlmasinin énemli oldugunu vurgulamaktadir.

Otojen as1 hazirlama tekniginde kismi degigiklikler olmakla birlikte
ekseriyetle su sekilde hazirlanarak kullamldig bildirilmistir (28, 34, 35, 46,
64, 70). Ortalama 2-10 g aktif papillom dokusu alinarak, esit miktarda ste-
ri! bir kumla havanda ezilir ve 60 ml gliserin tuz kangim (% 50 lik ) ya da
10-20 misli % 0.9’ luk serum fizyolojik ile iyice karigtirilir. Karigim, kumun
¢6kmesi i¢in 15-20 dakika dinlenmeye birakildiktan sonra yukarida kalan
par¢aciklarnin bulundugu kisim ayr bir kaba aktarihir ve igerisine virusun
bozulmasim énlemek i¢in % 0.1-0.3' liik formalinden 0.5-1 ml ilave edilir. So-
lusyon 2-3 giin oda sicakhiginda ya da +4 derecede buzdolabinda bek-
letildikten sonra siizge¢ kagid: kullanilarak stzilir. Elde edilen aginin ige-
risine enfeksiyon riskine kars: 200.000 - 1.000.000 I.U. kristal penisilin
ilave edilerek hayvanin biiyiikliigiine gore degigen miktarlarda (5- 20 ml),
8-14 giin araliklarla deri alti1 olarak bir yada birka¢ kez enjeksiyon ya-
pilabilir.

Dietz (12) tiimérlerin, tiimér sirujisine uygun olarak uzaklagtirilmasimin
onemli oldugunu, ufak yapihi olan tiplerde kanamamn fazla olabileceginin goz
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ontinde bulundurulmasi gerektigini bildirmigtir.

Misk ve arkadaglan yaptiklan bir caligmada (49), sigar ve koyunlarda,
viicudun degisik bolgelerinde ve memede rastladiklar1 papillomlar: cerrahi
yolla ekstirpe ederek operasyonu takiben bir hafta iginde yaralarin komp-
likasyonsuz iyilegtigini bildirmiglerdir. Aym1 aragtiricilar generalize olmusg
papillomatozis vakalarinda, cerrahi yoldan uzaklagtirmamin pratik ol-
madigim bununla beraber bir ya da birden fazla sapl olan papillomlarin
tedavisinde bu yéntemlerin bagarl oldugunu bildirmiglerdir. En iyi tedavi
déneminin ise komplikasyonsuz bir iyilegsmenin gériildiigii erken dénem ol-
dugunu kaydetmiglerdir.

Scott ve Anderson (68), BPV1 ve BPV2 viruslarini igeren otojen agi-
lar veya ticari papillom agilarimin papillomatozisten korunmada etkili ol-
dugunu, ancak BPV1 ve BPV2 nin sebep oldugu papillomatozis ile BPV3
ve BPV5 in neden oldugu interdigital papillomatozis vakalarinda tedavide
her hangi bir etkilerinin olmadigini bildirmislerdir.

Maharana (46), sigilli buzagilarn iizerinde yaptig1 bir ¢alismada, ha-
zirladig otojen asidan her buzagiya 10 ml dozunda deri alt:1 olarak, birer
hafta arayla 4 hafta iist iiste enjeksiyon uygulamalar1 yapmig ve birinci en-
jeksiyondan sonra papillomlarda belirgin bir derecede gerileme (regresyon)
nin oldugunu, 2. ve 3. enjeksiyondan sonra papillomlarda yarilma ve ¢at-
laklarin olustugunu ve 4. enjeksiyondan sonra ise tamamen distiiklerini
kaydetmigtir. Ayrica otojen ag1 enjeksiyonlarinin buzagilarda herhangi bir
yan etkisinin olmadigini bildirmigtir.

Aym aragtirici, ¢ok fazla ilerlememis ya da heniiz yeni olugmusg
papillomatozis olgularinda tedavide basarilh sonuglarin alindigini, oto-
jen asimin saha sartlarinda kullamilabilirliginin kolay ve ucuz ol-
dugunu, as1 uygulamasindan once ve sonra sorun teskil etmedigini ve
3 aylik izleme doneminde tekrar iireme olmadig1 igin bu tedavi geklini
tavsiye etmigtir (46).

Fenner ve arkadaglann (16), ise otojen agilarin yaygin olarak kul-
lamlmasina ragmen etkisinin az oldugunu, sagilan sigirlarda meme bag iize-
rindeki fibropapillomlarin operatif olarak uzaklagtirilabilecegini, bunun ya-
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rusira genig tabanh ve diiz papillomlarin operatif yolla uzaklagtirilmalarimn
pratik bir yéntem olmadigim, buna kargilik saph papillomlarn biikilerek veya
operatif yéntemlerle tedavi edilebilecegini bildirmiglerdir. Aym arastirmacilar,
ticari papillom agilarimin ya da otojen agilann verilmesinin koruyucu etkisinin
oldugunu, ancak muhtemelen tedavi edici etkilerinin olmadigim kaydetmiglerdir.

Rossenberger (64) deneysel olarak papillom olugturulan buzagilarda,
otojen agilann ilk 4 aylik dénemde etkilerinin olmadigimi bildirmigtir.

Olson (60), deneysel olarak papillom olugturulmug buzaglarda yap-
tig1 bir ¢alismada, gelismenin erken déneminde otojen a1 verilmesinin pa-
pillomatozis olayimi stimiile ettigini ve papillomun deride kalma siiresini
uzattigim ifade etmigtir. Aym aragtirici operatif yolla papillomlann tedavi
edilebilecegini, ancak uzaklagtinilan papillomlarin yerinde biiyiik bir ola-
silikla tekrar iiremelerin olabilecegini belirtmektedir.

Ssengonya ve ark. (70) c¢alismalarinda, derisinde papillom bulunan
10 Holstein irki buzagidan 5'ine, parsiyal eksizyon yaptiktan sonra 20 ml
otojen as1 enjekte etmisler, difer 5 ine ise sadece parsiyal eksizyon uy-
gulamiglar, sonugta kiigiik sapli papillomatozis olgularinda kombine te-
davinin etkisinin daha fazla oldugunu, ancak genig ve yaygin papillomatozis
olgulannda ise tedavi sonras: aralarinda herhangi bir farkin bulunmadigim

bildirmiglerdir.

Ssengonya' nin bildirdigine gére Pearson ve arkadaslar (70), deneysel
olarak papillomatozis olugturulan 26 buzagiya otojen ast uygulamiglar, bun-
lardan 23’ iinde olugturulan papillom lezyonlarimn biiyiik oranda ya da ta-
mamen iyilestigini, ancak kontrol grubundaki hayvanlarin biri hari¢ 19’
unda papillom lezyonlarinda herhangi bir iyilesmenin olmadifim goz-

lemiglerdir.

Ssengonya ve ark. (70), kii¢iik ve orta biiyiikliikteki papillomlarin elle
biikiilmelerinin tedavide olumlu sonug verdigini, bundaki bagarmn ise elle
biikiilme sirasinda baz viruslarin kana kansgarak, hayvanda kendiliginden
immunite olugturdugunu, bu sekilde tedavi edilen 10 hayvandan 6 si' nda
iyilegsmenin gorildigiini bildirmiglerdir.
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Olson ve Skidmore (62), deneysel olarak papillom olusturulan baz hay-
vanlarda, hastalifin erken déneminde papillomlarin ekstirpe edilmesiyle
birlikte otojen a1 uygulamalarinin, papillomlarin deri tizerinde kalma sii-

relerini uzattigim bildirmiglerdir.

Otojen agilarnin papillomatozisin tedavisinde etkili oldugu, a1 en-
jeksiyonun deri i¢ine yapilmasimin deri alti yapilmasindan daha iyi sonug
verdigi bildirilmektedir (6, 7, 15, 28).

Yine otojen ag1 uygulamasi ile sifirlarin penis ve vucut yiizeylerinde
gorilen papillomatozis vakalarinda, 3-6 hafta i¢ginde % 80-85 oraninda iyi-
lesme goriiliirken, meme ve meme baginda olugmus papillomlarin iyilesme
oranlarinin % 33 lerde kaldig1 kaydedilmektedir (6, 7, 15, 19, 28).

Immunmodiilatérlerin etki sekilleri iizerine birgok teoriler one sii-
riilmiig ise de viicutta her safhadaki etkileri izah edilememigtir. Ancak im-
munmodiilatér ilaglanin immiinolojik olarak aktif hiicrelerde dogrudan veya
dolayh olarak, hiicre i¢i siklik niikleotid seviyelerinde degisikliklere sebep
olabilecegi ileri stirtilmektedir (14, 50, 65).

1960l yllardan beri antihelmintik olarak kullanilan Levamisol' un
1971 yalinda Fenoux tarafindan immumodiilatir etkisinin oldugu tespit edil-
migtir (2, 14, 41, 65, 69). Levamisol, lenfositlerdeki siklik GMP (Guanizin
Mono Phosfate)' nin sentezini uyarmakta, boylece lenfosit proliferasyonu,
lenfokin tiretimi, makrofajlarin fagositoz yetenekleri ve nétrofillerin ke-

motaktik cevaplar artmaktadir (2, 14).

Anderson (2), Levamisol' un immun sistemi uyaran dozunun 2- 3 mg/
kg, antihelmintik dozunun 7.5 mg/ kg oldugunu bildirmis ve Levamisol'un
immun sistemi uyaran dozdan daha yiiksek dozlarda ve araliksiz olarak ve-
rilmesinin, bagisiklik mekanizmasim baskilayacagim ifade etmigtir.

Yapilan bir ¢alismada (73), tek bagina Levamisol enjekte edilmig gebe
ineklerde, dogum sonrasi endometritis olugmas: ile buzagilardaki mortalite
ve morbidite oranlarinda diigmeler oldugu bulunmugtur. Ancak aym arag-
tirmacilar, Nitrogranulagen (Chlormethine)’ in Levamisol'den ¢ok daha iyi so-
nuglar verdigini bildirmiglerdir.
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Saglam ve ark. (66), 15 képekte ag1z boglugu ve gevresindeki pa-
pillom olgularinin tedavisi tizerinde yaptiklan bir ¢aligsmada, Levamisol'un
oral olarak 5 mg/ kg dozunda birer hafta arayla 3 kez uyguladiklarim, uy-
gulamalarin kolay oldugunu ve yiiksek oranda bagarili sonuglar elde et-
tiklerini bildirmektedirler.

Flesh ve ark. (17)inca yapilan bir c¢alismada, gebe ineklere do-
gumlarina 2 hafta kalincaya kadar 6 hafta siireyle, haftada bir, 2.5 mg / kg
dozunda parenteral verilen Levamisole' iin mastitis oramm % 9.3' ten, %
3.7" ye, buzagilarda fotal liim oramim % 24.8' den % 4.8’ e indirdigini be-
lirlemigler ayrica buzagilarda goriilen ishal ve bronkopnomoni insidensinde

de 6nemli dugiisler tespit ettiklerini bildirmiglerdir.

Baz1 bakterilerin yan saf ekstraktlan (BCG, Corynebacterium par-
vum vb.) timoér regresyonu olugturmak i¢in kullamilmigtir (14). Winters ve
Harris (74), saglkl ve tiimér bulunan kiépeklerde meme dokusuna BCG
inokulasyonunun, interferon olugumunu indiikledigini ve tiimér nekrozu

olusturdugunu kaydetmislerdir.

Yapilan bir tez ¢ahgmasinda (40), atlarda goériilen sarkoitlerin te-
davisinde, lokal BCG immunterapi metodu kullamldig1, sonugta ii¢ tedavi
grubundan birisinde pozitif, birisinde negatif cevap olugurken, diger bir
grupta timérin regesyonundan sonra tekrar iiremenin gézlendigi ve 6zel-
likle bu metodun kriogirurji ile karsilagtinldiginda daha kolay oldugu bil-
dirilmektedir.

Jhonstone ve ark. (36), yaptiklan bir ¢cahsmada 2 etgi diiveye yapilan
tiberkilin testini (Avidin Biotin) takiben, enjeksiyon yerlerinde papillom
meydana geldigini bildirmiglerdir. Bu yiizden tiiberkiilin testi yapihrken, pa-
pillomlu bélgelere ya da papillom bulunan hayvanlara yapilmamasim tavsiye et-
mektedirler.

Dietz (12), sigir ve atlarda Intra Vensz (I.V.) Novakain (Prokain
Hydrochlorid) enjeksiyonlarimn denenebilecegini, képeklerde lokal gevresel
veya infiltrasyon anestezisinin bagarili sonuglar verdigini bildirmistir.

Yapilan bir ¢alismada (28), dort giin arayla 30 - 150 ml % 1' lik No-
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vakain solusyonunun damar i¢i 5 - 6 kez enjeksiyonundan sonra pa-
pillomlarin kayboldugu, ayrica papillomun altindaki ve gevresindeki deriye,
solusyonun yogun sekilde verilmesinin daha etkili oldugu bildirilmistir.

Kahrs (38), generalize olmamig papillomatozis vakalarinda ken-
diliginden iyilesme olabilecegini, oysa generalize olmusg ve kalca pa-
pillomatozis olgularinda tedaviye cevabin genellikle olumsuz oldugunu
ifade etmektedir. Boyle kalici papillomatozis vakalarimin genellikle immun
sistemin baskilanmasi ya da yetersizligi ile iligkili olabilecegi be-
lirtilmektedir (38, 57).

Insanlarda kanser tedavisinde, organ transplantasyonlarinda ve oto-
immiin hastaliklarin tedavisinde yogun kullamm alam bulan im-
miinomodiilator ilaglar veya maddeler, Veteriner Hekimliginde hayvanlann
immiin sistemlerinin non-spesifik uyarilmalarn amacayla énem kazanmigtir.
Fizyolojik, Sentetik ve Mikrobiyel Immiinomodiilatérlerin humoral ve seliiler
bagigikligi, non-spesifik olarak gii¢lendirmeleri, dzellikle enfeksiyon has-
taliklarimin insidensinin azaltilmas: i¢in énerilmektedir. Anti-Timér etkili
immunmodilatér ilaglar ile immiinosiipresif etkili immiinmodilatér mad-
deler evcil hayvanlarin kanser ve otoimmun hastaliklarinm tedavisinde kul-
lanilmaktadir (5,14, 45, 50).

Immiinmodiilasyon farmakolojik ajanlarla, immiin sistemin etki al-
tina alinmas1 amaciyla kullamlmaktadir. Immiinmodiilasyon, 6zgiil bir an-
tijene kars1 (6rnegin, agilamalar veya desensitizasyon) immiin sistemin ce-
vabinda degisiklik meydana getirilmesidir. Immiinmodiilasyon konusuna
ilgi son yillarda 6zellikle insan hekimliginde kanser tedavisinde, otoimmiin
hastahklarin tedavisinde ve transplantasyon teknolojisi sahalarinda im-
minmodilatér ajanlarin kullamlmasiyla bir hayli artmistir. Ancak im-
miinmodilatér etkili ilaglarin terapotik uygulamalarimin ve etki me-
kanizmalannin tam olarak bilinmemesi, ozellikle Veteriner Hekimliginde
yararlarinin tam olarak ortaya konmamig olmasi gibi nedenler, bu sahada
kullanimimi sinirh kilmigtar. Yine de Veteriner Hekimliginde hayvanlarin
immiin sistemlerinin non-spesifik olarak giiclendirilmeleri ve immiinmodii-
lasyonun sagladifn her sahada kullamminda énemli yararlar olacag kay-
dedilmigtir (5,14,45, 50).
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Papillomatozis tedavisinde, viicudun patojene 6zgii olmayan savunma
mekanizmasimin harekete gegirilmesi ve giiglendirilmesi (paraimmunite) de-
nenebilir. Viicudun humoral savunma faktorleri dogal 6ldiiriicii hiicreler (NK)
lenfositlerin proliferasyonu, fagositozis, interferon ve diger mediatorler gibi
savunma sistemlerinin bir ¢ok elemanlarnnmi igine alan ve spesifik im-
muniteden daha hizli olugan paraimmunitenin uyarilmas: bu gesit tedavide
alternatif olabilir (45, 47, 65).

Patojene o6zgii olmayan immunite sgekline paramunite de-
nilmektedir. Paramunizasyon; enfeksiyéz hastaliklardan korunmada, asi-
lamanin veya kemoterapinin basarisiz oldugu tiim vakalarda etkilidir. Bir
¢ok viral hastalik bu kemoterapiye cevap vermez ve sadece immunizasyon
ve paramunizasyonla kontrol edilebilir. Agilarin basarili olmas: igin et-
kenin spesifik olarak teghis edilmesi gerekirken paramunite aktivatorleri
enfeksiytz ajam identifiye etmeden kullanilabilir (45, 65).

Bir paramunite aktivatorii olan (Baypamun) koyun parapox vi-
rusunun hiicre kiiltiiriinde ¢ogaltilip inaktive edilmesiyle tretildigi be-
lirtilmektedir (47,72). NK hiicreleri patojene 6zgii olmayan immun sis-
temin 6nemli elemanlar1 olup, enfeksiyonlara karsi savagmada oldugu
kadar tiimér hiicrelerinin yok edilmesinde de biiyiik rol oynarlar ve etken

ajaninin tipine bakmadan yok ederler.

Lenfosit orjinli olmayan ancak hiicresel bagisikhikta 6nemli gérevleri
olan dogal oldiirticii (Natural Killer-NK) hiicreler vardir. Bu NK hiicreleri
neoplastik hiicrelere karg: immun sistemin etkisini artirirlar (14, 45).

Baypamun ile yapilan ¢ahismalar bakteriyel hastaliklardadaha hizli
iyilesme saglamak igin birer dozluk ( bir doz: 2 cc) 2 veya 3 uygulamanin
yeterli oldugunu gostermigtir (47, 72).

Sigirlarda goriilen papillomlarin tedavisi i¢in lokal ya da sistemik te-
davi yontemleri onerilmigtir. Ayrica triklorasetik asit veya % 20' lik salisilik
asitle birlikte koter uygulamalarinin da yapilabilecegi bildirilmigtir (7).

Klasik antihistaminikler (H1 Reseptor Blokorleri) genellikle in vitro
preparatlarda uygulanabilen ¢ok yiiksek konsantrasyonlarda uyarlabilen
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(ekstabl) hiicreleri deprese ederler. Ayrica lokal aneétezi olugtururlar. Bu
gruptan Etilendiamin tiirevi olan Tripelenamid hydrochlorid, giiglii bir an-
tihistaminik olup belirgin bir derecede sedatif etki yapar (39).

Literatiir bilgilerde meme derisindeki papillomlarin tedavisinde an-
tihistaminin tek enjeksiyondan olumlu sonuglarin alindig1 bildirilmektedir
(10, 15, 28).

Gibbs (21), meme ve meme bag1 derisinin viral infeksiyonlarinda
tedavide tam giivenle kulanilabilecek spesifik bir ilacin olmadigini be-
lirtmigtir. Baz1 vakalarda topikal kortikosteroidlerin kullanilabilecegini,
ancak meme baginda olusan lezyonlarda sekunder enfeksiyonlardan ko-
runmanin gii¢ oldugunu, yine buzagilarin emmesi ya da sagimda trav-
malarin olmasi sebebiyle, tedaviye cevap siirelerinin genellikle yavag ol-
dugunu kaydetmigtir. Ayn1 arastirici tiim siiriiye uygulanacak antibiotik
pomadlarin ekonomik ag¢idan pahali olacagim1 bunun yerine teat dip-
ping uygulamasimin basit, kolay ve daha etkili olacagini bildirmigtir.

Olson (53), son yillarda Likit Nitrojenli kriosirurji ile fazla iler-
lememis veya ¢ok biiyiikk olmayan papillomlarn tedavi edilebildigini bil-
dirmektedir.

Yukanda belirtilen tedaviye yonelik girisimlerden bagka fotiisiin deri
ve organlarindan hazirlanan bir eksraktin (perlecor, dermacan : 15 - 20 ml,
2 - 4 giin ara ile 2 - 3 defa enjeksiyonu ), sigir karacigerinden hazirlanan
preparatin, antihistaminin (10 ml tek eneksiyonu) ve anthiamolinin (an-
timon lithium thiomalate) enjeksiyonlariyla olumlu sonu¢ alindig, ancak bu
tedavi metodlarimin hi¢ birisinde tam olarak bagar1 elde edilemedigi bil-
dirilmektedir (11, 15, 28).

Papillomlarnn tedavisinde yukanda séz edilen yontemlerin diginda
Ostréjen ve gonadotropinlerin paranteral veya lokal enjeksiyonlar1, kostik
pomad ve solusyonlar (giimiig nitrat , trichlor acetic acid, salicylic acid ve
thuja teintiirei) kortikosteroid pomad uygulamalar1 gibi bir ¢ok yon-
temler denenmisg ancak tedavide hi¢ bir etkileri olmadigr bildirilmigtir
(7,11, 15, 28).
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3. MATERYAL ve METOT
3.1, Materval

Bu ¢alismarn materyalini S.U. Veteriner Fakiiltesi Kliniklerine ge-
tirilen ve ayrica Konya, Aydin, Mugla ve Aksaray illeri ve civarinda meme
ve meme basinda papillom ya da papillomatozise rastlamlan, 1 ile 8 yaglar
arasinda, Holstein, Isvigre Esmeri ve Simmental irki 50 adet diive ve inek
tegkil etti.

3.2.Metot

Calismada kullamlan hayvanlar 10" ar baglik 5 gruba ayrilarak, her
gruba ayr bir tedavi metodu uygulandi.

3.2.1. Histopatolojik Muayene

Tedavi grubuna alinan biitiin hayvanlarin meme ve meme basindaki
papillom ve benzeri sert kivaml, degisik tiplerde (ipliksi, karmbahar ve
nodiil tarzinda) lezyonlardan, steril bir pens ve makas yardimiyla alinan
numuneler % 10 luk formol igeren kaplara ayn ayn yerlestirilerek, S. U. Ve-
teriner Fakiiltesi Patoloji Ana Bilim Dalina, histopatolojik muayene i¢in-
gonderildi. Daha sonra %10' luk formalinle tespit edilen numunelerden pa-
rafin bloklarnn hazirlandi ve parafin bloklarindan 5 mikron kalinliginda
kesitler alinarak, hematoksilen eozin ile boyand1 ve 11k mikroskobunda in-

celendi.

3.2.2. Uygulanan Tedavi Metodlar:
3.2.2.1. Otojen Agt Uygulamast

Asinin Hazirlanmasi : As1 tedavisi grubunu olugturan her hay-
vandan alinan tiimér érneginden, 2-5 g aktif papillom dokusu esit mik-
tarda steril bir kumla havanda ezildi ve 60-100 ml % 0.9' luk serum fiz-
yolojik ile iyice kanstirildi. Karigim, kumun ¢ékmesi igin 15 - 20 dakika
dinlenmeye birakildiktan sonra yukarida kalan pargaciklarin bulundugu
kisim ayn bir kaba aktarildi ve igerisine bozulmay: énlemek i¢in % 0.1' ik
formalinden 0.5 ml ilave edildi. Solusyon 2-3 giin oda sicakhginda ya da +4
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derecede buzdolabinda bekletildikten sonra siizge¢ kagidi kullamilarak sii-
ziildii. Elde edilen agimin igerisine enfeksiyon riskine karg: 1.000.000 IU
kristal penisilin ilave edilerek doku trnegi ahnan hayvana 20 ml scapulanin
gerisinden deri alt1 enjekte edildi. Iki hafta sonra kalan 20 ml si tekrar deri
alt1 enjekte edildi. Bu iki haftalik bekleme siiresinde kalan ag: +4 derecede
buzdolabinda sakland.

3.2.2.2. Koterizasyon Tedavisi

Bu tedavi , 6ncelikle meme ve meme baginda bir veya birkag adet pa-
pillom bulunan ve koterle alinabilecek olan hayvanlara uygulandi. Yaygin
papillomatozis olgularinda ise kanamanin fazla olmasi ve koterizasyon bol-
gesinde olusan yaranin biiyiikliigiinden dolay1 bu uygulama tercih edilmedi.
Koter uygulanan hayvanlarda papillomlar elektro koterle* operatif olarak
uzaklagtirildi. Koterizasyonla tedaviye baglamadan oénce hayvanlar zapti
rapta alindi. Bir pensle papillomlar tutularak dip kismundan elektrokoterle
kesilerek uzaklagtinldi ve koterizasyon bolgesinde olugan yaralara an-
tibiotikli pomad uygulamalar: yapild.

3.2.2 3. Lokal Anestezik Uygulamasi

Papillomlarnn biiyiikliigiine ve sayisina gére 2 - 20 ml % 1 lik No-
vakain (Prokain Hydrochlorid) solusyonu az sayida papillom olanlarda pa-
pillomun dip kismina, yaygin olanlarda ise papillomlu bélgenin tist kismina

¢evresel olarak deri alt: enjekte edildi.

3.2.2.4. Antihistaminik ve Levamisol Uygulamalar:

Bu gruptaki hayvanlara antihistaminik ve Levamisol kombine olarak
uygulandi. Antihistaminik olarak tripelenamid hydrochloride 0.4 - 0.8 mg /
kg dozunda, i.m., 8' er saat arayla giinde 3 kez antihistaminik enjeksiyonu
ile birlikte Levamisol 3 mg / kg dozunda oral olarak, 3 giin siireyle uy-
gulandi.

* Firma: Hauptner
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3.2.2.5. Baypamun (Para immunite aktivatorii) Uygulamast

Meme ve meme baginda papillomatozise rastlanilan hayvanlara pa-
raimmunite aktivatéri olan Baypamun solusyonu, 1., 2. ve 8. gilinlerde
olmak iizere 3 doz (bir doz 2 cc) deri alt1 olarak enjekte edildi.

3.2.3. Tedavi Gruplarinin Takip Edilmesi ve Degerlendirilmesi

Ayr tedavi uygulanan 5 grupta da tedaviyi takiben birer hafta arayla
3 aylhik dénemde meme ve meme bagindaki papillomlarin durumu takip edi-
lerek kaydedildi. lyilesmeyen vakalar tedaviden 6 ay sonra tekrar kontrol
edildi.

Tedavi yontemlerinin uygulanmasindan sonra, papillomatozis lez-
yonlarimin degerlendirilmeleri su gekilde yapildi. Uygulamalardan sonraki 3
aylhk dénemde makroskobik olarak meme ve meme bag: derisindeki lez-
yonlarin tamamen kaybolmas: “iyilesen", lezyonlarda hig bir degisikligin go-
rilmemesi " iyilesmeyen" olarak tanimlandi. Tedaviden tnceki ilk lezyonlara
gére makroskobik olarak degisik derecelerde regresyon izlenen hayvanlarda
gerileme oranlar gu gekillerde derecelendirildi.

(+1) derece : Lezyonlarda tek tiik dokiilme ve kiiglilme (gerileme)

(+2) derece : Lezyonlarda ortalama yariya yakin oranda dokiilme

ve kii¢iilme

(+3) derece : Lezyonlarda yaridan daha fazla oranda dokiilme ve

kiigiilme
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4. BULGULAR

Saha gartlarinda degigik yerlerde meme ve meme baginda papillom
ya da papillomatozise rastlamlan 1-8 yaglar arasindaki Holstein, Isvigre
Esmeri ve Simmental irki 50 adet diive ve inek iizerinde papillomlarn te-
davisi igin; otojen ag1 uygulamasi, koterisazyonla papillomlarin uzak-
lagtirilmasi, papillomlu meme baginin veya meme lobunun iist kuisimlarina
deri alt1 ya da lezyonun dip kistmlarina lokal anestezik enjeksiyonun ya-
pilmasi, antihistaminik enjeksiyonu ile birlikte Levamisol' tin oral-olarak
verilmesi ve paramunite aktivatéri olan Baypamun' un enjekte edilmesi
gibi 5 degisik tedavi metodu uygulanan bu ¢aligmada elde edilen bulgular
ve sonuglan asagidaki tablolarda sunulmustur.

Tablo 4. 1. Meme ve meme baginda papillomatozise rastlanilan inek
ve diivelerin irk, say1 ve oranlan

Irk say1 (n oran (%)
Holstein 31 62
Esmer 16 ) 32
Simmental 3 6
Toplam 50 100

Tablo 4. 2. Meme ve meme baginda papillomatozise rastlanilan inek

ve diivelerin yag gruplarina gére say1 ve oranlari.

Yas grubu Sawv1 (n=50 adet ) Oran(%)
0-1 5 10
1.5 9 18
2 9 18
3 12 24
4 9 18
5 4 8
6 yag ve tizeri 2 4

Toplam 60 100
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Tablo 4. 3. Meme ve meme baginda kargilagilan papillomlarin lo-
kalize olduklar bélgelerin say1 ve oranlar.

Lokalize olduklar bélgeler say1 (n) oran (%)

Tim meme lobu 16 32
On meme baglan 21 42
Arka meme baglarn 13 26
Toplam 50 100

Meme ve meme baginda papillomatozise rastlamlan 50 hayvandan
31'inin (% 62) Holstein, 16' stmn (% 32) Isvigre Esmeri, 8' tiniin ise Sim-
mental irki oldugu gozlenmigtir (tablo 4. 1). Tedavi grubundaki bu hay-
vanlarin yag dagilimlarina gére 2 yag ve altinda meme ve meme basindaki pa-
pillomatozise rastlanan hayvan sayis1 23 (% 46), 3 yas ve altindaki hayvan
sayis1 35 ( % 70 ) iken, 4 ve daha yagh hayvan sayis1 ise 15 (% 30) olarak bu-
lunmugtur (tablo 4. 2). Lezyonlarin meme ve meme baginda yerlegtikleri bol-
geler ise sirasiyla, tiim meme lobunda % 32, 6n meme baglarinda % 42 ve

arka meme baglarinda % 26 olarak bulunmugtur (tablo 4.3).

4.1. Histopatolojik Muayene Sonuglari

Histopatolojik incelemeler sonucu olgularin tiimiinde papillom lez-

yonlar: gériiliirken, bir olguda aym: zamanda fibrom teghis edildi.

Papillom olgularinda hiperkeratoz ve epidermal hiicrelerde hiperplazi
gorildi. Hiperpilaziye olan epidermis hiicreleri dermise dogru parmak tar-
zinda uzantilar veriyordu. Fibropapillomlarda ise epidermal hiperpilazi ile

birlikte fibréz dokuda da fibroblast ve fibrositlerde yogun tiremeler varda.
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4.2, Uygulanan tedavi yéntemlerinin sonuglar
4.2.1. Otogen agt uygulama sonuglart

Tedavi sonras: ilk bir ayhk dénemde bu gruptaki 10 hayvandan 5'
inde (% 50) tamamen iyilesme gbzlendi. Alt1 ayhik donemde bu hayvanlarda
tekrar bir iireme gozlenmedi. U¢ hayvanda ise (% 30) papillomlarda ge-
rileme belirlendi. Gerileme oram bir hayvanda diger ikisinden daha fazla
idi. Alt1 ayhk izleme dénemi sonrasinda 2 hayvanda otojen ag1 uygulamasindan

miispet bir sonug¢ alinamad.

4.2.2. Koterizasyon uygulama sonuglar:

Tedavi sonras1 ilk 15 giin igerisinde gruptaki 10 hayvandan 6' sinda
(% 60) tamamen iyilesme gozlendi. Alt1 aylik donemde bu hayvanlarda tek-
rar bir daha papillomatozis olgusuna rastlanmadi. Diger 4 hayvandan bi-
risinde (% 10) koterizasyon uygulamasindan sonraki 15 giinliik dénemde
¢ok az bir iireme gézlenirken, diger 3 (% 30) hayvanda iiremenin tek-
rarlandig goriildi. Tekrar tireme gozlenen diger 3 hayvanda 6 ayhik gézlem
sonucunda meme ve meme bagindaki papillomatozis olgularinda herhangi

bir degigiklik ya da iyilegme gézlenmedi.

4.2.8. Lokal anestezik uygulama sonuglart

Lokal anestezik uygulamasindan (% 1' lik Novokain solusyonu) son-
raki ilk bir haftahk dénemde papillomlarin takibi sonrasinda gruptaki 10
hayvandan 2' sinde ilk 15 giin igerisinde tamamen iyilegsme gozlenirken,
1' inde belirgin sekilde gerileme gozlendi. lyilesmenin tam oldugu 2 hay-
vanda 6 ayhk gbézlem déneminin sonunda tekrar tireme goériilmezken, be-
lirgin gerileme gozlenen hayvanda ise 6 ay sonra gerileyen papillomlar
meme de hala mevcuttu. Diger 7 hayvanda tedaviden sonraki 6 aylik iz-

leme déneminde herhangi bir iyilegme belirlenmedi.
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4.2.4. Antihistaminik ve Levamisol uygulama sonuclart

Ug¢ giinliik tedaviden sonra ilk hafta i¢ginde gruptaki 10 hayvandan 3'
tinde (% 30) gozle goriiliir bir gerileme goézlendi. Ancak papillomlarin ta-
mamen iyilegmesi 20-25 giinliik bir siirede gergeklegti. (Bu hayvanlarin tii-
miinde +3 derecede mastitis vardi.) Gruptaki diger 7 hayvandan 2' sinde (%
20) belirgin bir gerileme gozlenirken, diger 5' inde (% 50) 6 aylik gbzleme
déneminde herhangi bir iyilegsme gériilmedi.

Tablo 4. 4. Meme ve meme baginda papillomatozis goriilen 50 inek

ve diive tizerinde tedavi uygulamalarinin sonuglar:.*

Tedavi Sonrasi
Tedavi Gruplari| (n) | Iyilegen (%) | Gerileyen (%) | Iyilesmeyen (%)
Otojen Ast 10 50 30++ 20
Koterizasyon 10 60 10+ 30
Lokal anestezi 10 20 104+++ 70
uygulamast
Levamizol+an- | 10 30 20+ 50
tihistaminik uyg.
Baypamun uyg. | 10 20 50++ 30

Gerileme Oranlan : (+) Cok az  (++) Orta derece (+++) Cok fazla

* Altr ayhik gozlem déneminde goriilen sonuglar.
4.2.5. Baypamun Grubunda Elde edilen Sonuglar

Enjeksiyonu takiben 15. giinde 2 hayvanda (% 20) papillomlar tamamen
gerileyerek kayboldular. Ug¢ aylik gézlem sonucunda tekrar {ireme goriilmedi.
Bes hayvanda (% 50) meme ve meme bagindaki papillomlarda gozle goriilir de-
recede bir gerileme kaydedildi. Ancak tamamen kaybolma gériilmedi. Gerileyen
papillomlar 6 ay sonra hala meme ve meme baginda mevcuttular. Grupta ge-
riye kalan 3 hayvanda (% 30) herhangi bir iyilegme veya gerileme gézlenmedi.
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4. 3. Resimler

Sunulan bu ¢alismada meme ve meme baslarinda papillomatozis lez-

yonlarina rastlanan inek ve diivelerde sik goriilen papillom tipleri.

L 4
Resim. 2 : Inekte meme baglarinda yaygin, piring tanesi geklinde pa-

pillomatozis olgusu
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Resim. 4: Inekte meme baslarinda olusan yaygin sekilde karnibahar

tarzinda papillomatozis olgusu
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Resim. 5: Inekte meme bagslarinda diiz, yasst nodiil geklinde pa-

pillomatozis olgusu
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Resim. 6: Sekiz aylik gebe bir diivede meme baslarinda lokal anestezi

enjeksiyonundan ( % 1 ' lik Novakain ) onceki yaygin papillomatozis

durumu

gt . 50 NN,
Resim. 7: Ayni diivede dogumdan 1 ay sonraki lezyonlarin durumu
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Resim. 8 Bir inekte meme baglarinda yaygin sekilde karnibahar tarzinda

papillomatozis olgusunun higbir tedavi uygulamadan onceki durumu

Resim : 9 Ayni inegin de-
gigik tedavi yontemleri
(otojen agr, Baypamun
ve antihistaminik + Le-
vamizol uyguladiktan

6 ay sonraki durumu
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5. TARTISMA ve SONUC

Siit¢iiliik yapan modern igletmelerde ya da siit tiretimi 6ncelikli olan
bireysel igletmelerde bir ¢ok ‘meme ve meme bag1 sorunlan ile kar-
silagilmaktadir. Bu sorunlardan meme derisinin viral hastahklarinin
biiyiik 6neme sahip oldugu bildirilmektedir (7, 28, 38). Sunulan ¢aligmada,
bu viral hastaliklardan meme ve meme bag:1 derisi papillomlarimin degisik
yontemlerle tedavi sanslar aragtinlda.

Aragtirmamn siiresince farkh tedavi uygulamalari sonucunda goz-
lenen iyilesme ve gerileme oranlan (tablo 4. 4) sirasiyla, otojen as1 uy-
gulanan grupta % 50, % 30 ( +2 derece), koterizasyon grubunda % 60, % 10
(+1 derece), lokal anestezi grubunda % 20, % 10 (+3 derece), Levamizol ile
antihistaminik grubunda % 30, % 20 (+1 derece) ve Baypamun grubunda
ise % 20, % 50 (+2 derece) olarak bulunmustur.

Papillomlarin hayvan viicudunun degisik bolgelerinde §zellikle basg,
boyun, omuz, goz, karin alti, ekstremiteler ve meme derisinde olustuklar:
bildirilmektedir (51, 53, 58, 63, 70). Bu bélgelerdeki biitiin lezyonlar hay-
vanlarin et, siit ve dél verimini olumsuz yonde etkilemekte ve ekonomik
degerini diigiirmekle birlikte, hayvan sahiplerini de psikolojik olarak ra-
hatsiz ettigi bildirilmektedir (6,7, 29, 53, 70). Bu ¢aligmada da meme ve
meme baglarinda papillomatozis lezyonlarnn bulunan hayvanlarin sahipleri
de, sagimda giigliik ¢ektiklerini, dig goriiniig olarak rahatsiz olduklarim ve
lezyonlarin hayvandan hayvana gegtigi gibi, kendilerine de bulagtiklarim
ifade etmiglerdir.

Rossenberger (64), Kahrs (38), Scott ve Anderson (68) sigirlarda go-
rillen papillomatozis vakalarimin makroskobik olarak degisik klinik go-
riiniigte olduklarini, bunlardan fungiform ve filiform tarzda olanlarin meme
ve meme baglarinda, mukozal tipte olanlarin ise genital organlarda daha
fazla goriildiigini bildirmektedirler. Sunulan bu ¢gahgmada ise, meme bag-
larinda daha. ¢ok karmbahar, nodiil, piring benzeri ve ipliksi tarzda pa-
pillomlara rastlanmigtir (resim 1, 2, 3, 4, 5).
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Meme ve meme baginda olugan papillomlarin meme lobunun hangi
bolgelerinde daha sik olustugu hakkinda her hangi bir bilgi kay-
dedilmemigtir. Sunulan aragtirmada ise papillomlara, tiim meme lobunda %
32, on meme baglaninda % 42 ve arka meme baglarinda ise % 26 oramnda
rastlanmigtir.

Papillomatozis olgularimin sigir wrklarinin ¢ogunda gorildigia bil-
dirilmektedir (7,8, 13, 30). Lindholm (44), Hereford ve melezlerinde daha
fazla rastlandigim bildirmig, ancak bu oramin diger irklarla kar-
silagtirilmalarimn  uygun olmadigimi belirtmigtir. Olson ve ark. (63) ise
yaptiklar1 mezbaha ¢aligmasinda kesilen 544 Holstein irki inegin % 25
inde, 18 Guernsey irki inegin % 33 iinde meme baginda papillomlara rast-
lanirken , Brown Swiss, Jersey, Hereford ve Black Angus irki toplam 29
inekte ise papillomlara rastlamadiklarim bildirmiglerdir Bazi aragtiricilar
(38, 68), genelde deri neoplazmalarina Hereford ve Angus irklarinin, viral
papillomatozise ise Shorthorn irkinin daha duyarh oldugu bildirmektedirler.
Bu ¢alismada ise, meme ve meme baginda papillomatozise rastlamlan 50
hayvandan 31'inin (% 62) Holstein, 16' ssmn (% 32) Isvigre Esmeri, 3’ {iniin
ise Simmental irki oldugu gozlenmigtir.

Olson ve ark., (57), papillomatozis tedavisine cevap vermeyen bu-
zaflar tizerinde yaptiklan bir ¢aligmada, buzagilarin humoral sistemlerinin
normal oldugunu, oysa immun sistemlerinde bir eksiklik bulduklarnm bil-
dirmektedirler. Bazi hayvanlarda goriilen kaha ve yaygin papillomatozis
vakalannin bu hayvanlarin immun sistemlerindeki yetersizlikler veya bo-
zukluklardan kaynaklandigimin samldigi bildirilmektedir (38, 57). Sunulan
bu aragtirmada da her ¢alisma grubunda bulunan kalia ve yaygin pa-
pillomatozis olgularinin (resim 4) &zellikle immun sistemi uyana tedavi
uygulamalarina (Otojen ag1, Levamisol+ Antihistaminik ve Baypamun)
cevap vermedigi gozlenmistir. Olson ve ark. (57) ile Kahrs (38) '1n ileri siir-
diigi gibi, bu hayvanlarin immun sistemlerindeki yetersizlikler veya bo-
zukluklardan kaynaklandig1 sanilmaktadir.

Baz aragtinalar (57, 63), meme bags: papillomlarinin ilk laktasyonda
goériilme egiliminin fazla oldugunu, laktasyonun olmadig1 dénemde ise regrese
olduklarim ve sonraki laktasyonda tekrar niiksettiklerini bildirmektedirler. Bu
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calismada da papillomatozis olgularimin ilk laktasyonda goriilme egiliminin
fazla oldugu (% 70 oraminda 3 yag ve altinda) gozlenmesine karslhk, va-
kalarin ¢ogunda laktasyon disindaki dénemlerde de hem yaygin hem de yay-
gin olmayan lezyonlara rastlanmigtir. Yine yukarida belirtilen goriigiin ak-
sine kuru dénem esnasinda yaygin papillomatozis lezyonlar gériiliirken, aym
lezyonlarin herhangi bir tedavi uygulamas:1 yapilmaksizin dogumdan sonra

kismen regrese olduklar1 gozlenmigtir.

Papillomlarin tedavisinde otojen asimin dozaji degigik miktarlarda
onerilmigtir (34, 62). Biiyiik ciisseli sigirlara 10 giin arayla 25 ml deri alt1 -
enjeksiyonla birlikte 2 ml deri i¢i ya da 25 ml deri alta tek dozla birlikte 2
ml kaudal kivrima deri i¢i verilebilecegi bildirilmistir. Bu ¢aligmada da oto-
jen ag1 enjeksiyonlarnn 2 hafta arayla 20 ml deri alt1 olarak uygulanmigtir.
Ancak tedaviye cevap vermeyen yaygin papillomatozis olgularinda en-
jeksiyon say1s1 3 ya da 4' e gikarlmistir. Buna ragmen herhangi bir ge-

rileme ya da iyilegme gériilmemigtir.

Papillomatozis enfeksiyonuna yakalanmig hayvanlarda, BPV' ye kars:
olusan immun cevap hala tam olarak anlasilabilmig degildir. Genelde en-
feksiyonun geng¢ hayvanlarda edinsel olarak meydana geldigi ve tiimér reg-
rese olduktan sonra da degisik periodlarla hayvan iizerinde kaldig bil-
dirilmektedir (42). Ayrica enfeksiyonu ge¢irmis hayvanlarin aym virusun
reenfeksiyonlarina bagigik kaldig bildirilmistir ( 35, 38, 42).

Sigir papillomatozisinin ticari papillom agilar1 ile tedavisi, de-
gerlendirme agisindan giigtiir, zira hastalik kendiliginden iyilegebilmekte
ve bireysel olarak bu iyilesme siiresi degigmektedir (42, 62). Enfeksiyon sii-
resi gibi, degisikliklerin kontrol edilmesi i¢in diizenlenen bir ¢aligmada (54),
papillomlarin gerileme oranlarinda agilamamn etkisinin olmadigi bil-
dirilmigtir. Otolog tiimér terkipleri ile agilanan hayvanlarin énemli bir bé-
limi papillomlardan kurtulamamgtir. Cok nadir olarak gézlenen dogal edin-
sel papillomatoziste, tiimérler yayginlagabilir. Bu lezyonlar kahcidir ve
gerileme belirtileri géstermezler.

Formalinle hazirlanmig otojen agilarin tavuk yumurtasi emb-
riyosundan hazirlananlardan daha etkili oldugu bildirilmigtir, Bu ¢aligmada
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da agilar formalin ile hazirlanmgtir (60, 61).

Ag1 uygulamasinda generalize olmusg papillomlarin prognozunun iyi
olmadif bildirilmektedir (38). Boyle vakalarda bagisikhgin olugmadig, hay-
vanlar tizerinde aylarca hatta yillarca kaldigr ve higbir tedaviye cevap ver-
medigi bildirilmektedir (4). Sunulan ¢aligmada da rastlamilan generalize va-
kalarda yukaridaki bulgularla paralellik gosterdigi gozlenmisgtir.

Bir ¢ok aragtina (6,11, 15, 28, 38), meme ve meme baginda olugan
papillomlarin bakteriyel mastitise sekonder olarak zemin hazirladigin be-
lirtmektedirler. Sunulan ¢aligmada da bzellikle yaygin olarak goriilen lez-
yonlarin laktasyondaki baz ineklerde mastitise neden oldugu goz-

lenmigtir.

Bugiine kadar yapilan ¢aligmalarda (12, 15, 28, 64) papillomatozisin
tedavisinde meme ve viicudun diger bélgelerinde olugmus papillom lez-
yonlarimin sagitiminda en radikal yontemin cerrahi yollar oldugu bil-
dirilmektedir. Yaygin ve biiyiik sapli olanlarin ekstirpasyonla, kiigiik ¢apta
sapli olanlann elektrokoterle alinmasinin baganli sonuglar verdigi ve
herhangi bir komplikasyon olmadig1 belirtilmektedir. Bu ¢alismada da cer-
rahi yontem olan koterizasyon grubunda, tiim meme lobu ve meme bas-
larim igine almmg papillomatozis vakalar diginda, % 60 oraminda iyilesme
ve % 10 oraninda (+1) derecelik bir gerileme tespit edilmigtir.

Cogu aragtirmaci (1, 6, 8, 15, 28, 38) hayvanlar arasinda papillomatozis
enfeksiyonunun direk temas ya da indirek olarak yayildigim bildirmektedirler.
Bu ¢aligma esnasinda da papillomatozis enfeksiyonunun hayvandan hayvana
direk temas veya indirek (sagim makinasi, sagimcimin eli vb.) olarak ya-
yildigy, hatta sagimi yapan kigilere de bulagtizi goriilmiigtiir.

Fenner ve ark. (16), papillom vakalarimn klinik goriiniig olarak ka-
rakteristik olduklarim ve nadiren laboratuvar muayenelerine ihtiya¢ du-
yuldugunu belirtmektedirler. Sunulan ¢aligmada da klinik gériiniiglerine
bakilarak numune alinan 50 hayvandan histopatolojik muayene sonucunda
49' unda papillom birisinde ise fibropapillom (resim 1) teshis edilmigtir. Bu
da papillomlarin klinik gériiniigleriyle kolayca ayirt edilebildigini ancak
tip tayini i¢in laboratuvar islemlerinin gart oldugu gérillmigtir.



37

Literatiir caligmalarda (7, 8, 9, 29, 54), papillomatozis vakalarinin si-
girlar arasinda yaygin oldugu ve tiim yaglardaki sigirlan etkilemesine
ragmen 2 yagin altindakilerde daha sik oranda goriildiigi bildirilmektedir.
Bu ¢alismada da meme ve meme baginda papillomatozis lezyonlarina rast-
lanan hayvanlarin daha ¢ok geng oldugu, 3 yag ve altindaki inek ve dii-
velerde % 70 oramnda bulundugu tespit edilmigtir.

Baz1 aragtirmacilar (38, 54, 68), meme ve meme baginda olusan pa-
pillom lezyonlarimin kapali ahirlarda beslenen hayvanlarda, merada ot-
latilanlara gére daha fazla gorildiigiinii bildirmektedirler. Bu ¢alismada da
kapali ortamda bulunan 3 degisik ahirda 6nce 1' er hayvanda goriilen pa-
pillomatozis enfeksiyonunun, diger toplam 14 hayvana kisa bir zamanda
yayildig1 izlenmigtir.

Yapilan ¢aligmalarda (6, 7, 11, 15, 28), otojen as1 uygulanarak tedavi
edilen sigirlarda penis ve viicut ytizeylerinde gériilen papillom olgularinda,
3-6 hafta iginde % 80-85 oraninda iyilesme goriiliirken, meme ve meme ba-
sinda olugmug papillomlarin iyilesme oram1 %' 33 lerde kaldig1 bil-
dirilmektedir. Oysa yapilan bu ¢alismada meme ve meme bagsinda bu oranin
% 50 oldugu ayrica % 30 oraminda papillomlarda bir gerilemenin bu-
lundugu gérilmistir. Bu farkin hayvanlarin bagigiklik sistemlerindeki bi-
reysel farkliliklardan kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir.

Maharana (46), ¢ok fazla ilerlememis ya da heniiz yeni olugmusg pa-
pillomatozis olgularinda tedavide bagarih sonuglar aldigimi, otojen agimin
saha sartlarinda kullamlabilirliginin kolay ve ucuz oldugunu, as1 uy-
gulamasindan énce ve sonra problem tegkil etmedigini ve 3 aylik izleme dé-
neminde tekrar tireme olmadif: igin bu tedavi geklini tavsiye etmistir. Ros-
senberger (64) ise, deneysel olarak papillom olugturulan buzagilarda, otojen
agilann ilk 4 aylik dénemde etkilerinin olmadigim, buna karsihk Olson
(62) deneysel olarak papillom olugturulmug buzaglarda yaptign bir ca-
ligmada, gelismenin erken déneminde otojen ag1 verilmesinin papillomatozis
olayim1 sitiimiile ettigini ve papillomun deride kalma siiresini uzattifini
ifade etmigtir. Sunulan bu ¢aligmada ise, ag1 tedavisinde elde edilen bul-
gular ve izlenimler Maharana ile paralellik gosterirken, Rossenberger ve
Olson' un bulgulanyla zithk gostermistir.
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Fenner ve ark. (16) , Rossenberger (64), otojen agilarin ya da ticari
sigil agilarinin papillomatozisin tedavisinde etkisinin olmadifimi, Scott ve
Anderson (68), Gibbs (21) , enfeksiyondan korunmada etkili oldugunu,
Ssengonya ve ark. (70), Olson ve Skidmore (62), Francis (19) ve Blood (7)
ise tedavi edici etkisinin bulundugunu kaydetmektedirler. Sunulan ¢a-
ligmada da otojen ag1 tedavisinin etkili oldugu (% 50 oraminda iyilesme ve
% 30 (+2 derece) oraninda gerileme) gozlenmigtir.

1960’ I1 yillardan beri antihelmintik olarak kullamlan Levamisol' un
1971 wyilinda Fenoux tarafindan immumodiilator etkisi oldugunun tespit
edildigi bildirilmektedir (2, 14, 41, 65, 69). Anderson, Levamisol' un immun
sistemi uyaran dozunun 2- 3 mg/ kg, antihelmintik dozunun 7.5 mg/ kg ol-
dugunu, immun terapotik dozdan daha yiiksek dozlarda ve ilacin araliksiz
verilmesinin, bagisiklik mekanizmasim baskilayacagim ifade etmektedir (2).
Saglam ve ark. (66) 15 kopekte agiz boglugu ve gevresindeki papillom ol-
gularimin tedavisi tizerinde yaptiklan bir ¢calismada, Levamisol' un oral olarak
5 mg / kg dozunda birer hafta arayla 3 kez uyguladiklarimi, uygulamalarin
kolay oldugunu ve yiiksek oranda basarili sonuglar elde ettiklerini bil-
dirmektedirler. Yapilan bu ¢ahgmada ise iki ilag (antihelmintik +antihistaminik)
kombine olarak denenmig, antihistaminik olarak tripelenamid hydrochloride
0.4 - 0.8 mg/ kg dozunda, i.m yoldan, 8 er saat arayla giinde 3 kez 3 giin si-
reyle, Levamisol ise 3 mg/kg dozunda oral olarak 3 giin siireyle uygulanmas,
ancak tedavi sonrasinda bagarih sayilabilecek sonuglar ( % 30 iyilesme ve % 10
(+1) derece de gerileme) elde edilememigtir .

Heidrich (28), Deveci ve ark (11) meme derisindeki papillomlarn te-
davisinde antihistaminin tek enjeksiyondan olumlu sonuglarin alindigim bil-
dirmektedirler. Bu ¢aligmada ise Levamisol ile birlikte 3 giin siireyle giinde 3
kez denenen antihistaminik enjeksiyonlarindan bagarih sayilabilecek so-
nuglar (% 20 iyilesme, % 10 (+3) derece de gerileme) alinamamgtir.

Hayvanlarin immiin sistemlerinin non - spesifik uyarilmalar1 amaciyla,
Fizyolojik, Sentetik ve Mikrobiyel Immiinomodiilatsrler humoral ve seliiler
bagigikligi, non-spesifik olarak giiglendirmeleri ozellikle enfeksiyon has-
taliklarimin insidensinin azaltilmas: i¢in Gnerilmektedir. Anti-Tiimér etkili
immiinmodiilatér ilaglar ile immunosupresif etkili immiinmodiilatér mad-
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deler evcil hayvanlarin kanserinde ve otoimmiin hastaliklann tedavisinde
kullamilmaktadir (5, 14, 50). Bu amagla, koyun parapox virusunun hiicre
kiiltiiriinde ¢ogaltip inaktive edilmesiyle iiretilmig olan paramunite ak-
tivatorii (Baypamun)' nun bakteriyel hastaliklarin insidensinin azaltilmasinda
bagarili sonuglar verdigi bildirilmektedir (14, 47, 72). Ayrica Baypamun' un
viral hastahklann ¢nlenmesinde ya da insidensinin azaltilmasinda da etkili
olabilecegi belirtilmektedir (47). Papillomatozis tedavisinde, spesifik im-
muniteden daha hizhi olugan paraimmunitenin uyarilmas: bu ¢egit tedavide
bir alternatif olabilecegi diigiiniilmigtiir.

Bu ¢alismada paraimmunite aktivatorii olan Baypamun solusyonunun
meme ve meme baglarinda papillomatozis lezyonlarna rastlanan hayvanlara
1, 2.ve 8. giinlerde olmak {izere toplam 3 doz (bir doz 2 cc) deri alt1 en-
jeksiyon yapilmig ve 3 ayhk izleme déneminde % 20 oraminda tam iyilegme,
% 50 oraminda lezyonlarda yariya yakin oranda bir gerileme (dokiilme ve kii-
¢iilme) goriiliirken, % 30 luk bir kisimda herhangi bir iyilegme goriillmemigtir.
Papillomatozis enfeksiyonunun &nlenmesi ve kontrolunde, Baypamun' un en-
jeksiyon sayisimin arttirnilmasi ile daha bagarih sonuglarin elde edilebilecegi ka-
nisina varilmgtir.

Sonug olarak, sunulan ¢aligmada her nekadar uygulanan baz tedavi
yontemlerinin etkinligini somut olarak degerlendirmek miimkiin olmams
ise de, klinik olarak iyilesen, gerileyen olgu sayisina gore en iyi sonuglar
sirasiyla, koterizasyon, otojen asi, levamizol + antihistaminik, Baypamun
ve lokal anestezi uygulanan grupta alinmigtir Buna gire inek ve diivelerde
meme ve meme baglarinda gorillen papillomatozisin tedavisinde, tek ve
biiyiik olanlarin operasyonla, yaygin ve kiigiik olanlarin agilama + ope-
rasyon ve diger y6ntemlerin (levamizol + antihistaminik, Baypamun ve
lokal anestezi) birinin denenmesi tavsiye edilebilir.
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6. OZET

Bu ¢aligmada, saha gartlarinda meme ve meme baginda papillom ya
da papillomatozise rastlanilan diive ve ineklere degigik tedavi metotlar: uy-

gulanarak bu uygulamalarin bagar1 ganslan aragtinildi.

Materyal olarak, S.U. Veteriner Fakiiltesi Kliniklerine getirilen ve
ayrica Konya, Aydin, Mugla ve Aksaray illeri ve civarinda meme ve meme
baginda papillom ya da papillomatozise rastlanilan 1-8 yaslan arasindaki
Holstein, Isvigre Esmeri ve Simmental irklarindan olusan 50 adet diive ve
inek kullamldi.

Caligmada kullanilan hayvanlar 10’ ar adetlik 5 gruba ayrlarak, her
gruba aynn bir tedavi metodu uygulandi. Uygulamalardan &nce his-

topatolojik muayene i¢in, her hayvandan ayr1 6rnek alindi.

Tedavi yéntemleri olarak; otojen ag1 uygulamasi, koterizasyonla pa-
pillomlarin uzaklagtinilmasi, papillomlu meme bagimin veya meme lobunun
iist kisimlanna deri alt1 ya da lezyonun dip kisimlarina lokal anestezik en-
jeksiyonun yapilmasi, antihistaminik enjeksiyonu ile birlikte Levamisol' un
oral olarak verilmesi ve paramunite aktivatérii olan Baypamun' un enjekte

edilmesi gibi 5 degisik tedavi metodu denendi.

Tedavi yontemlerinin uygulanmasin takiben 6 aylik izleme siiresince,
meme ve meme bagindaki lezyonlardaki bulgular iyilesme, gerileme ve iyi-
lesmeme olarak degerlendirildi. Histopatolojik incelemelerde olgularin ti-
miinde papillom lezyonlar:1 gériiliirken, bir olguda aym zamanda fibrom tes-
his edildi.

Caligma siiresince uygulanan farkl tedavi uygulamalan sonucunda goz-
lenen iyilegsme ve gerileme oranlan sirasiyla, otojen ag1 uygulanan grupta %
50, % 30 (+2 derece), koterizasyon grubunda % 60, % 10 (+1 derece), lokal
anestezi grubunda % 20, % 10 (+3 derece), Levamizol ile antihistaminik gru-
bunda % 30, % 20 (+1 derece) ve Baypamun grubunda ise % 20, % 50 (+2
derece) olarak bulundu.
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Buna goére inek ve diivelerde meme ve meme baginda goriillen pa-
pillomatozisin tedavisinde, tek ve biiyilkk olanlarin operasyonla, yaygin ve
kii¢iik olanlarin agilama + operasyon veya diger yéntemlerden (levamizol + an-
tihistaminik, Baypamun ve lokal anestezi) birinin uygulanmasi ile bagaril so-

nuglar alinabilecegi kanisina vanld.
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7. SUMMARY

Udder and teat papillomatosis encountered in cows and heifers were
treated with different treatment methods in the field conditions and with re-

gard to that the succes rate of these applications were investigated.

Fifty Holstein , Simmental and Brown Swiss cows and heifers aging
between 1 and 8 years old affected with udder and teat papillomatosis were
used in this study. Some of these animals were brought to the Clinic of Rep-
roduction and Gynocology of Collage of Veterinary Medicine, University of Sel-
cuk in Konya. The rest of the animals were found and treated in Aydin, Mugla

and Aksaray regions.

The animals were divided into five groups, each having ten animals.
and had different treatment methods. Histopothological examinations were

done before the treatment.

Five different treatment methods were used as follows : a) application of
autogene vaccine b) removal of papillomas by cautery ¢) subcutenous in-
jection of local anesthetic solution to the teat papillom or upper sites of the
udder lobe or to the bottom of the lesions d) oral administration of Levamisole

with the combination of antihistaminic injection and e) injection of pa-

ramunite activator (Baypamun).

Each treatment groups were followed for 6 months. The findings in
udder and teat were evaluated as recovery, regression and unrecovery. Pa-
pillomas were diagnosed in 49 animals while fibrompapillom was diagnosed

only in one case in histopothological examination.

The recovery and regression rates observed were found as follows : a)
the autogene vaccine group 50% , 30% with +2 degree b) the cautery group
60% , 10% with +1 degree c) the local anesthetic group 20% , 10% with +3
degree d) the Levamisole + antihistaminic group 30% , 20% with +1 deg-
ree and e) the Baypamun group 20% , 50% +2 degree, respectively.
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It was concluded that surgical removal of single-large, vaccination plus
surgery of diffuse and small, or application of one of other therapies such as
Levamisole + antihistaminic, Baypamun and local anesthetic would be suc-

cesfully used in the treatment of udder and teat papillomatosis.



a4
8. LITERATUR LISTESI

. Alibagoglu, M. ve Yegildere, T. (1988) Veteriner Sistemik Patoloji, Cilt I,
s 341-342, Kardesler Basimevi, Istanbul.

. Anderson, J.dJ. (1984) Levamisole and bovine mastititis. Vet. Rec., 114,
138-140.

. Bagdonas, V. and Olson, J. (1953) Observations on the epizootology of
cuteneous papillomatosis, (warts) of cattle. JAVMA, 393-397.

. Barthold, S. W., Koller, L. D., Olson, C., Studer, E. and Holtan, A.
(1974) Atypical warts in cattle. JAVMA, 165, 3, 276-280.

. Blecha, F. (1988) Immunomodulation : A means of disease prevention
in stressed livestock. J.Anim. Sci., 66, 2084 - 2090.

. Blood, D. C., Rodostits, O. M. and Henderson, J. H. (1983) Veterinary
Medicine, 6th ed., pp 947-949, Bailiere Tindall, London.

. Blood, D. C., Rodostits, O. M. and Henderson, J. H. (1988) Veterinary
Medicine, 7th ed., pp 838-840, Bailiere Tindall, London.

. Biiyiikpamuk¢u, M. (1980) Veteriner Patoloji " Meme Hastahklan" . C.
3, Boliim 5, A. U. Vet. Fak. Yay, s 45-47, No 359, Ankara.

. Cheville, N.F. (1988) Introduction to Veterinary Pathology. pp 198-199,
Iowa State University Press, Ames, lowa.

10. Deveci, H., Bulut, S. ve Cift¢gi, K. (1987) Bir diivede papillomatosis
vakasi. Elazig Bol. Vet. Hek. Odas: Derg., C 2, S 2-3, 5-8.

11. Deveci, H., Apaydin, A. M., Kalkan, C. ve Ocal, H. (1994) Evcil
Hayvanlarda Meme Hastaliklari, F. U. Yaymlan, No. 36, 1. Baski, s
139-144, F U. Basimevi, Elazig.

12. Dietz, V. O. H. (1985) Lehrbuch der allgeimeinen chirurgie fir tiearzte.
Ed. Wather Bolz, pp 453-454, Ferdinand Enke Verlag., Stuttgard.



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

45

Dukes, T. W.,, Bundza, A. and Corner, A. H. (1982) Bovine neoplasm
encountered in canadian slaughterhouses : A summary. Can. Vet. d.,
23, 28-30.

Erganig, O. ve Kaya, O. (1990) Immiinomodiilatérler ve kullamm alanlari.
Etlik Vet. Mik. Derg. 6, 6, 147-165.

Erk, H., Doganeli, M. ve Akkayan, C. (1980) Veteriner Dogum Bilgisi
(Obstetrik ) ve Jinekoloji. 2. baski, s 509-512, A. U. Vet. Fak. Yayinlan,
No: 363, A. U. Basimevi, Ankara.

Fenner, F., Bachmann, P. A,, Gibbs, E. P. J.,, Murphy, F. A., Studert,
M. J. and White, D. O. (1987) Veterinary Virology. Chapt. 17, pp
321-328, Academic Press, Inc, London.,

Flesh, J., Hariel, W. and Nelken, D. (1982) Immunopotentiating of
levamisole in the prevention of bovine mastitis foetal death and
endometritis. Vet. Res., 111, 3, 56 - 57.

Ford, S.T.,, Ross, M.V, Acloind, H. M. and Madison, J. B. (1989)
Primary teat neoplasia in two yearling heifers. JAVMA, 195, 2
238-239.

Francis, P. G. (1984) Teat skin lesions and mastitis. Br. Vet. J., 140, 5,
430-436.

‘Gaugroger, J., Bradley, A, O'neil, B., Smith, K., Campo, S. and

Jarrett, W. F. H. (1989) Induction of virus- producing tumours in
athymik nude mice by bovine papilloma virus type 4. Vet. Rec., 125,
391-392,

Gibbs, E. P. J. (1984) Viral diseases of the skm of the bovine teat and
udder, Veterinary Clinics of North America : Large Animal Practice. 6,
1, 187-202.

Gibbs, E. P. J. and Collings, D. F. (1972) Observations on bovine
herpes mammilitis (BHM) virus infections of heavily pregnant heifers
and young calves. Vet. Rec., 90, 66-68



46

23. Gibbs, E. P. J. and Johnson, R. H. (1970) Differential diagnosis of
virus infections of the bovine teat skin by electron microscopy. J.
Comp. Path., 80, 455- 463.

24, Gibbs, E. P.J., Johnson, R. H. and Collings, D. F. (1973) Cowpox in a
dairy herd in the United Kingdom. Vet. Rec., 92, 56-64.

25. Gibbs, E. P. J., Johnson, R. H. and Osborne, A. D. (1970) The
differential diagnosis of viral skin infections of the bovine teat. Vet.
Rec., 87, 602-609.

26. Gibbs, E. P. J.,, Johnson, R. H. and Osborne, A. D. (1972) Field
observations on the epidemiology of bovine herpes mammillitis. Vet.
Rec., 91, 395 - 401.

27. Gibbs, E. P. J, Johnson, R. H. and Osborne, A. D. (1973)
Experimental studies of the epidemiology of bovine herpes mammillitis.
Res. Vet. Sci., 14, 139-144.

28. Heidrich, H. J. and Renk, W. (1967) Diseases of The Mammary Glands
of Domestic Animals. " Translated by L. W. Van Den Heever ", pp
77-80, W B Sounders Co., Philadelphia.

29. Hunt, E. (1986) Bovine neoplastic skin diseases, In : J. L. Howard,
(Ed.), Current Veterinary Therapy, Food Animal Practice, pp 45 , W
B Sounders Co., Philadelphia.

30. Jarrett, W. F. H. (1985a) Bovine papillomaviruses. Clinics in Dermatology,
3, 4.

31. Jarrett, W. F. H. (1985 b) The natural history of bovine papillomavirus
infections. Advances in Viral Oncology, 5, 83 - 100.

32. Jarrett, W. F. H. (1985c) Biological characteristics of bovine
papillomaviruses. Papillomaviruses: Molecular and clinical aspect,
299 - 303.



47

33. Jarrett, W. F. H.,, Campo, M. S., O'neil, B. W,, Laird, H. M. and
Coggins, L. W. (1984) A novel bovine papillomavirus (BPV-6) causing
true epithelial papillomas of the mammary gland skin : A member of a

proposed new BPV subgroup. Virology, 136, 255-264.

34. Jarrett, W. F. H., O'neil, B. W.,, Gaukroger, J. M., Laird, H. M,,
Smith, K. T. and Campo, M. S. (1990) Studies on vaccination against
papillomaviruses : A comparison of purifred virus, tumour extract and
transformed cells in profilactic vaccination. Vet. Rec., 126, 449 - 452.

35. Jarrett, W. F. H,, O'neil, B. W,, Gaukroger, J. M., Smith, K. T,
Laird, H. M. and Campo, M. S. (1990) Studies on vaccination against
papillomaviruses : The immunitiy after infection and vaccination with

bovine papillomaviruses of different types. Vet. Rec., 26, 473 - 475.

36. Johnstone, A. C., Hughes, P. L. and Haines, D. M. (1993) Papilloma -
induced dermatofibroma in cattle following tiiberculin testin. New
Zealand Vet. dJ., 2, 1, 44.

37. Jubb, K. V. F., Kennedy, P. C. and Palmer, N. (1985) Pathology of
Domestic Animals. 3rd ed., 1, pp. 506 - 508, Academic Press, Inc.,

London.

38. Kahrs, R. F. (1986) "Fibropapillomatosis” in Viral Diseases of Cattle,
3rd ed., pp 121-126, The Iowa State University Press, Ames, Iowa.

39. Kayaalp, S. O. (1990) Rasyonel Tedavi Yéntinden Tibbi Farmakoloji. C.
8, 5. baski, Feryal Matbacihk San. Ltd. St., Ankara

40. Klein, W. R. (1986) BCG immunotherapy in bovine ocular squamous
cell carcinoma and equine sarcoid. Doctarate Thesis, Utrecht, The
Netherlands.

41. Kumari, K. N., Choudhuri, P. C. and Krishnaswamy, S. (1987) Effect
of levamisole on the immuno response of buffalo calves to

rinderpest tissue culture vaccine. Indian Vet. J., 64, 984 - 985.



42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52,

48

Lancester, W. D. and Olson, C. (1982) Animal papillomaviruses.
Mikrobiologycal Reviews, 46, 2, 191 - 200.

Lee, K. P. and Olson, C. (1968) Response of calves to intravenous
and repeated intradermal inoculation of bovine papilloma virus. Am. J.
Vet. Res., 29, 11, 2103 - 2112.

Lindholm, I., Murhphy, J.,, O'neil, B. W,, Compo, M. S. and Jarrett,
W. F. H. (1984) Papillomas of the teats and udder of cattle and their
causal viruses. Vet. Rec., 115, 574 -577.

MacEwen, E. G. and Helfan, S. C. (1993) Recent advences in the biologic
therapy of cance. Comp. Cont. Educ. Prac. Vet., 15, 7, 909 - 922.

Maharana, K. C. (1988) Treatment of warts in calves with autogenous

vaccine. Livestock Adviser.,, 13, 11.

Mayr, A.(1982) Paramunitat und Paramunisierung : Review - Artikel.
Zbl. Vet. Med. B., 29, 5-23.

Meischke, H. R. C. (1979) A survey of bovine teat papillamatosis. Vet.
Rec., 104, 28-31.

Misk, N. A., Nigam, J. C. and Rifat, J. F. (1984) Surgical management of
squamous cell carcinoma and papillomatosis in cattle and sheep. Vet.
Med. Rev., 2, 144 - 152,

Mulcahy, G.and Qunn, P, J. (1986) A review of immunomodulators and
their application in veterinary medicine. J. Vet. Pharmacol. Therap., 9,
119 - 139,

Nooruddin, M and Das J. G. (1984) Bovine cutaneous papillomatosis.
Agri - Practice, 5, 10, 33.

Olson, C. (1963) Cutaneous papillomatosis in cattle and other animals.
Annals of the New York Academy of Sciences, 108, 3, 1042-1052.



49

53. Olson, C. (1986) Papillomatosis in cattle, In : J. L. Howard, (ed.),
Current Veterinary Therapy, Food Animal Practice, pp 624-625, W B
Sounders Co., Philadelphia.

54. Olson, C., Gordon, D. E., Robl, M. L. and Lee, K. P. (1969) Oncogenicity
of bovine papilloma virus. Arch Environ Health., 19, 827-837. 61.

55. Olson, C., Leudke, A.J. and Brobst, D. F. (1962) Incidence of bovine
cutaneous papillomatosis in beef cattle. JAVMA, 140, 1, 50 - 52.

56. Olson, C. and Olson, R. O. (1985) Transmissible animal papillomas.

Papillomaviruses molecular and clinical aspects, 279-297.

57. Olson, C., Olson, R. O. and Van Stelle, S. H. (1992) Variations of
response of cattle to experimentally induced viral papillomatosis.
JAVMA, 201, 1.

58. Olson, C., Robl, M. G. and Larson, L. L. (1968) Cuteneous and penile
bovine fibropapillomatosis and its control. JAVMA. 153, 9,
1189-1194.63.

59. Olson, C., Segre, D. and Skidmore, L. V. (1954) Cutaneous
papillomatosis (warts) of cattle. United States Livestock Sanitary
Association Fifty-Eight Annual Meeting, pp. 219- 226, America.

60. Olson, C., Segre, D and Skidmore, L. V. (1959) Immunity to bovine
cutaneous papillomatosis produced by vaccine homologous to the
challenge agent. JAVMA, 135, 10, 499-502.

61. Olson, C., Segre, D. and Skidmore, L. V. (1960) Further observations
on immunity to bovine cutaneous papillomatosis. Am. J. Vet. Res., 21,
81, 233 - 242.

62. Olson, C. and Skidmore, L. V. (1959) Therapy of experimentally
producud bovine cutaneous papillomatosis with vaccines and excision.
JAVMA, 135, 6, 339 - 343.



63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

50

Olson, R. O., Olson, C. and Easterday, B. C. (1982) Papillomatosis of
the bovine teat (mammary papilla). Am. J. Vet. Res., 43, 12.

Rossenberger, G. (1978) Infektionkrankheiten in "Krankheiten des
rindes" pp 691-694, Verlag Paul Parey, Stuttgart.

Saemen, W. E. (1987) Immunomodulation In: D. P. Stites at all, (eds.),
Basic and Clinical Immunology, 6th. ed.,pp 228-237, Appleteen and

lange, California.

Saglam, M., Alkan, Z., Bilgili, H., Kaya, A., Baran, V. ve Kutsal, O.
(1994) Evcil Karnivorlarin agiz boglugu ve g¢evresindeki papillomatozis
olgularinin levamisol uygulamalan ile sagaltimu {izerinde klinik
gozlemler. 1V. Ulusal Veteriner Cerrahi Kongresi, 16 - 18 haziran,
Urgiip, Nevsehir.

Samy, M. T. and Kadri, M. (1986) Teat fibropapillomaosis in a 16-
month- old Friesian Heifer : Clinical Report. Vet. Med. Rev. 1, 93-96.

Scott, D. W. and Anderson, W. 1. (1992) Bovine cutaneous neoplasms :
Literatiire review and retrospective analysis of 62 cases (1978 to 1990).
Com. Cont. Educ. Prac. Vet., 14, 10, 1405-1419.

Siwicki, A. K. (1989) Immunostimulating influence of levamisole on
nonspesific 1mmunity in carp (Cyprinus carpio). Developmental and

Comparative Immunology, 13, 87 - 91.

Ssenyonga, G. S. Z., Onapito, J. S., Situma, J. N. and Opyene, A.L.
O. (1990) Therapeutic valve of partial excision of lesions combined
with administration of an autogenous vaccine during an episode of

cutaneous papillamatosis in cattle of Uganda. JAVMA, 197, 6.

Stannard, A. A. and Pulley, L. T. (1978) Tumours of the skin and soft
tissues. In : "Tumours in Domestic Animals." J. E. Moulton (ed.), 2nd
ed., pp 38-42, University of California Press, London.



51

72. Strube, W., Kretzdorn, D., Grunmach, J., Bergle, R. D. und Thein, P.
(1989) Wirksamkeit des paramunitaetsinducers Baypamun (PIND-
ORF) zur prophlaxe und metephylaxe einer experimentellen infektion
mit virus der infektitsen bovinen rhinotracheitis beim rind. Tierarztl.
Prax., 17, 267-272.

73. Switala, M., Hebel, T., Wernieki, A., Dzimira, R. and Stradal, P.
(1988) Profilactic effect of nitrogranulogen (chlormethine) given to
pregnant cows before parturition; comparasion with levamisole.

Medycyna. Weterynaryjna, 44, 239 - 241.

74. Winters, W. D. and Harns, S. C. (1982) Interferon induction in healty
and tumour bearing dogs by well wallsof M. bovis, stral nBCG. Am.
J. Vet. Res., 43, 1232-1235.



52

9. TESEKKUR

Doktora programum siiresince, yardimlarim gérdigim, degerli hocam
sayin Dog. Dr. Dursun Ali Ding bagta olmak iizere, Selguk Universitesi Ve-
teriner Fakiiltesi Dogum ve Reprodiiksiyon Hastaliklar1 Ana Bilim Dalindaki
sayin hocalarim Prof. Dr. Tevfik Tekeli ve Yard. Dog¢. Dr. Mehmet Giiler' e, Sel-
cuk Universitesi Veteriner Fakiiltesinden ayrilmadan 6nce hem fakiilte hem de
doktora egitimimim siiresince yardimlarim esirgemeyen degerli hocam, sayin
Prof. Dr. Erol Alagam' a, ayrica birlikte ahenkli ¢aligma firsati veren Yard. Dog.
Dr. Ahmet Semacan ve Aragtirma Gorevlisi Hiiseyin Erdem’ e, bilgilerinden ya-
rarlandigim sayin Do¢. Dr. Osman Erganig ve saym Dog Dr. Sibel Yavru' ya, 6r-
neklerin histopatolojik incelenmesinde yardima olan Selguk Universitesi Ve-
teriner Fakiiltesi Patoloji Ana Bilim Dalina, materyal temininde ve géllsmalanm
esnasinda her tiirli kolayligh saglayan Ortaca' da Serbest Veteriner Hekim ola-
rak calisan Kerim Kili¢' a, Aksaray da Serbest Veteriner Hekim olarak ¢a-
hsan Ali Sézer' e ve Kuyucak'ta Serbest Veteriner Hekim olarak ¢ahsan Si-
leyman Ozay' a igtenlikle tegekkiir ederim.



53

10. 0ZGECMIS

1968 yilinda Konya' min Derbent ilgesinde dogdum. llk ve orta dgrenimimi
Aydin' in Kuyucak ilgesinde tamamladim. 1985 yilinda Selguk Universitesi Ve-
teriner Fakiiltesine girdim. 1990 yihnda mezun olduktan sonra, aym yl Sel-
¢uk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Reprodiiksiyon Hastahklar:
Bilim Dalimin agmig oldugu doktara sinavim kazandim. 1991 yilinda Yiiziincii
Yil Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dogum ve Reprodiiksiyon Hastaliklari
Bilim Dalina Arastirma Goérevlisi olarak girdim. Ekim 1990 dan beri S. U. Sag-
lik Bilimleri Enstitiisiinde doktora egitimimi stirdiirmekteyim. Evliyim.

T.0. YOUSEUDBRETIN KimuLD
DOKUMANTASYOH MERKrZ)



