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BILDIRCINLARDA DENEYSEL KANATLI TIFOSUNDA PATOLOJIK VE
IMMUNOHISTOKIMYASAL CALISMALAR

OZET

Bu calismada 10 giinliik erkek bildircinlar, 1,8 x 10° cfu/mL S. gallinarum 9 susu iceren
inokulumla 0.3 ml oral olarak inokule edildi. Deney grubuna 0.3 ml bakteriyel siispansiyon
uygulandi. Deney siiresi 30 giinle sinirlandirildi. Calisma da 45’1 deney 45’1 kontrol olmak
iizere 90 hayvan kullanildi. Inokﬁlasyondan sonraki 2, 4, 6, 8, 10, 15, 20, 25 ve 30. giinlerde
5’ser adet deneme ve 5’er adet kontrol gurubu dekapite edildi.

Bulgular klinik, makroskobik, mikroskobik ve immunohistokimyasal yonlerden degerlendirildi.
Morbidite ve mortalite oranlart ile lezyonlarin ve antijenin organlara gore dagilimi yapildi.

Mortalite % 50 olarak bulundu.

Klinik olarak, goézlerde kapanma, solunum sayisinda belirgin artig, tiiylerde karigiklikla

seyreden depresyon ve ayakta duramama, sendeleyerek yiiriime ve tortikollis gozlendi.

Makroskobik olarak bildircinlarda akcigerde konjesyon, boz beyaz genis nekroz odaklar
mevcuttu. Karaciger, dalak ve bagirsaklarda konjesyon gozlendi. Ayrica bazi olgularda
karaciger ve dalakta milier nekroz odaklarina rastlandi. Mikroskobik olarak pndmoni,
karacigerde yaglanma ve pasif hiperemi, diffuz paransimatéz hepatitis ile bagirsaklarda nekrotik
enteritis goriildii. Immunoperoksidaz boyamada, 6zellikle akciger, sekum ve ileum, karaciger,

dalak, bobrek ve bursa Fabricius’da, giiclii pozitif reaksiyon gozlendi.

Anahtar Kelimeler: Bildircin, Immunohistokimya, Kanath tifosu, Patolojik bulgular,

Salmonella gallinarum 9.
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PATHOLOGICAL AND IMMUNOHISTOCHEMICAL STUDIES IN EXPERIMENTAL
FOWL TYPHOID INFECTION IN QUAIL

ABSTRACT

In this study, S. gallinarum 9 strain was inoculated orally in 1,8 x 10° CFU/M doses to 10 days-
old male quails. A bacterial suspension of 0,3 ml was used for experimental group. The period
of the experiment was limited with 30 days. This study included 90 animals as 45 controls and
45 infected. After 24 hours the inoculation, the animals were euthanasied 5 infected and 5

control in each groups at 2, 4, 6, 8, 10, 15, 20, 25 ve 30. days.

The findings were clinically, macroscopically, microscopically and immunohistochemically
evaluated. The distrubition of the morbidity and the mortality rations with the lesions and the

antigen were made according to the organs. Mortality rate figures were 50 %.

Clinically, labored gasping, closing eyes and depression with curving futhers, the lamenes and

torticollis was observed.

Macroscopically, it was observed grey white foci in the lungs and hemorrhagie in the liver and
the intestines. It was also found congession in lung and miliar foci in liver, the congession in
lung and liver was determined. The spleen was blackish in some groups while in some animals
was light color. Grey white milier foci were seen in the liver and pancreas. Microcopically in
quails pneumonia, lipidosis and passive hyperemia in the liver with necrotic enteritis in the
intestines were observed while pericarditis, diffuse parenchymatose hepatitis, necrotic

pyogrnulomatose enteritis observed in adults.

With immunoperoxidase staining strongly positive reaction were observed in the lung, bursa

Fabricius, secum and ileum, the kidney, the liver and the spleen.

Key Words : Salmonella gallinarum, Immunohistochemistry 9, Pathological findings, Fowl

typhoid, Quail
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1. GIRIS VE AMAC

Enterobacteriacea familyasina dahil olan Salmonella genusundaki mikroorganizmalar
insan, memeli hayvan ve kanatlilarda ©6zel hastaliklara neden olurlar. Kanathilarda
salmonella enfeksiyonlar1 3 kategoriye ayrilmaktadir. Genel olarak kanath tiirleri i¢in
konak¢i spesifitesine sahip olan serotipler hareketsiz S. gallinarum ve S. pullorum’dur.
S. pullorum’un neden oldugu “pullorum hastalig1” civciv ve palazlarin akut sistemik bir
hastaligidir. S. gallinarum’un neden oldugu “tavuk tifosu” ise daha yaygin olarak

erigkin kanatlilarin akut ya da kronik septisemik bir hastaligidir.

Kanatli tifosu; evcil kanathilarda goriilen oldukca 6nemli kayiplara neden olan sistemik
bir hastaliktir. Basta tavuk, hindi ve bildircin olmak iizere diger evcil kanathilarda
perakut, akut, subakut, kronik seyirli bir enfeksiyona neden olur. Hastaligin mortalitesi
oldukca yiiksektir. Tiim yas gurubundaki kanatlilarda siddetli morbidite ve degisen
derecelerde (%10-%90) mortaliteye sebep olmaktadir. Horizantal bulagma infekte
olanlardan duyarli kanathlara direkt olarak ya da yem, su ve althgmn
kontaminasyonuyla, yabani kuslar, rat, fare ve kontamine ekipmanlarla olur. Bununla
birlikte vertikal olarak da kanathlar arasinda yayilir. Cok iyi hijyen kosullarinin
saglandigr durumlarda bile kiimeslerden kanatli tifosunu tam olarak elimine etmek
miimkiin olamamistir. Bu acidan, S. gallinarum yetistirici ve gida iiretimi agisindan

biiylik ekonomik kayiplara neden olmaktadir.

Salmonella tiirlerinin kanatlilarda sebep oldugu kronik enfeksiyonlar, bu genusa bagh
tiirlerin antibiyotiklere direncli olmasi ve dogada yaygin olarak bulunmasi ile

artmaktadir.



Bildircin eti ve yumurtasi tiiketiminin son yillarda hizli bir sekilde artmasi,
bildircinlardaki salmonella enfeksiyonlarinin  insan saghigi acisindan Onemini
arttirmaktadir. Bildircin yetistiriciliginin yogun oldugu bélgelerde, yiiksek oranlarda
mortalite olusturmas1 nedeniyle diinyada ve iilkemizde ekonomik kayiplara neden

olmaktadir.

Bildircinlarda yaygin olarak goriillen kanathi tifosu bugiine kadar serolojik,
mikrobiyolojik ve patolojik yonlerden incelenmistir. Kanatlilarda Salmonella
enfeksiyonlar1 iizerinde cesitli immunohistokimyasal calismalar yapilmis ise de
bildircinlarda  Salmonella gallinarum enfeksiyonun immunoperoksidaz teknikle

teshisine yonelik bir herhangi bir calismaya rastlanmamastir.

Bu c¢alismanin amaci, kanathh tifosunun histopatolojik bulgular1 ile birlikte,
uygulanmas1 kolay ve kisa siirede dogru sonu¢c veren teknik ile etkenin

lokalizasyonunun arastiritlmasidir.

Bildircinlarda olusturulan deneysel kanath tifosunda, immunoperoksidaz teknikle
etkenin doku kesitlerinde ortaya konmasi, ilk defa bu caligmayla gerceklestirilmis

olacaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. HASTALIGIN TARIHCESI

Ingiltere’de, 1888 yilinda, biiyiik kayiplarla karsilasilan enfeksiyoz bir hastalik salgini
bildirilmis ve bunun goriilen ilk tavuk tifosu vakasi oldugu kaydedilmistir. Daha sonra
hastaligin makroskobik bulgular1 degerlendilerek hastaligin enfeksiydoz bir enteritis
oldugu sonucuna varilmis ve etkeninin morfolojik ve biyolojik Ozelliklerinin farkli
oldugu diisiiniilerek etken, Bacillus gallinarum olarak adlandirilmistir. Hastalik aynm yil

kekliklerde ve 1893 yilinda da siiliinlerde goriilmiistiir (1).

Elde mevcut literatiir verilerine gore basil; hareketsiz, Gram-negatif ve kolayca
cogalabilen mikroorganizmalar olarak tanimlanmistir. Bu mikroorganizmalarin
tavuklara subkutan olarak inokule edilmesi ile hayvanlarin 5-6 giin i¢inde hastalandigi
ve 2-3 giin igerisinde de oldiigiinii gozlenmistir. Benzer bir hastalik tablosu Fransa’da
tanimlanmistir. Hastalik, daha sonra “enfeksiyoz leukemi” olarak tanimlanmis ve etken
Bacillus sanguinarum olarak isimlendirilmistir. Rhode Adasi’nda bir hastalik iizerinde
calisilmis ve hastaligin ismini tavuk tifosu olarak adlandirilmistir. Daha sonraki yillarda
tavuklarda ayni1 klinik bulgular gbzlenmis, ancak etkenin Bacillus gallinarum’ dan farkl

oldugu ileri siiriilmiistiir (1-3).

Uzun yillar boyunca Cezayir, Almanya, Macaristan, Avusturya, Fransa, Hollanda ve
Kuzey-Giiney Amerika iilkelerinde de goriilen tavuk tifosu, diinya capinda tavukculuk
sektorii tizerinde ana problemlerden biri olarak kalmistir. 1941 yilinda Amerika Birlesik

Devletleri (ABD) Tarim Bakanlig: tarafindan S. gallinarum ve S. pullorum’un ABD



tavukculugundan elimine edilmesi i¢in bir plan baslatilmis ve bunun sonucu olarak
tavuk tifosu kontrolii 1954 yilinda National Poultry Improvement Plan (NPIP)’a dahil

edilmistir. Hastaligin insidensi bu tarihten itibaren azalma gostermistir (2,3).

S. gallinarum ve S. pullorum’un klasifikasyonundan birkag y1l sonra iki ayr salmonella
tipi oldugu diisiiniilmiistiir. Daha sonraki yillarda bu etkenler Salmonella gallinarum—

pullorum olarak birlikte ele alinmistir (4).

Bununla birlikte, hastalik Latin Amerika, Ortadogu, Hindistan ve Afrika’nin bazi
boliimlerinde son yillarda artis gostermis ve kanatli sagligi iizerinde ciddi problemlere

neden olmustur (1,3).

2.2. HASTALIGIN ETiYOLOJiSi

Salmonella’lar Enterobacteriaceae familyasinin genel oOzelliklerini tasirlar. Gram-—
negatif, kisa ve kiiciik comaklar seklinde olup 0,7-1,5 um c¢apinda 2,0-5,0 um

uzunlugundadirlar (5).

Fakiiltatif anaerobik, sporsuz ve kapsiilsiiz olup, S. gallinarum ve S. pullorum harig,

hareketlidirler (1, 3, 6).

Salmonella tiirlerinin kesin identifikasyonlar1 antijenik formiillerine gére yapilmaktadir.
Ancak, ayn antijenik yap1 gosteren farkli salmonellalar da bulunmaktadir. Bunlar,
birbirlerinden sadece biyokimyasal oOzellikleri ile ayrilirlar ve biovar olarak kabul
edilmektedirler. S. gallinarum ve S. pullorum’un herikisinin de somatik antijenik
yapilar 1, 9, 12 olup, S. pullorum’un ornitin dekarboksilaz pozitif olmasi ile ayrimlari

yapilmis ve bu iki etken biovar olarak diistiniilmiistiir (5).

Tavuk tifosu’nun etkeni olan S. gallinarum yiiksek derecede konake spesifitesine sahip
bir bakteridir. Etken, hareketsiz olup Kaufmann—White semasinin serogrup D
bolimiinde siniflandirilmaktadir. Bakteri, kisa c¢omaklar seklinde, 1,0-2,5 wm

uzunlugunda ve 0,3—1,5 um eninde olup fakiiltatif anaerobik 6zelliktedir (3).

Mikroorganizma endotoksinlere sahiptir. S. gallinarum’un biiyiik plazmidi olan 85 kb

plasmid tavuk tifosunun virulensinde 6nemli bir rol oynamaktadir (7,8).



2.3. HASTALIGIN PATOGENEZIiSi VE YAYILMASI
2.3.1. Dogal ve Deneysel Konakg¢ilar

Dogal salginlar bildircin, tavuk, hindi, be¢ tavuklari, tavus kuslari, deve kuslari, 6rdek
yavrulan ile siiliin, keklik gibi av kuslarinda goriilmustir (1, 3, 9-11). Sarma ve
ar.(12),bildircinlarda dogal enfeksiyonu bildirmisler, bu enfeksiyonun siklikla tavuklara
bulastigini ileri siirmiislerdir. Hindilerde tavuk tifosu salginini tanimlarken, hastaligin
ordek, kaz ve giivercinlerde sadece deneysel kosullarda olusabildigini ileri

siirtilmiistiir(1).

Hindi, bec¢ tavugu ve tavus kuslarinin dogal enfeksiyona duyarli tiirler, 6rdek ve

kazlarin ise hastaliga direncli tiirler oldugu tespit edilmistir (11).
2.3.2. Patogenezis

Salmonella’larin patojeniteleri Ozellikle makrofajlarda cogalmasina ve bakterinin
invaziv Ozelliklerine baghdir (12). Bakteri; diskiyla bakteriyel ekskresyonun cevreyi
kontaminasyonu sonucunda oOncelikle sindirim sistemiyle alinir ve burada cogalir.
Bagirsak mukozasi, sekal tonsiller ve peyer plaklarinda invazyonu takiben makrofajlarla
kan akimi/lenfatik sistemle retikuloendoteliyal (RES) dokulardan zengin organlara
(karaciger, dalak) yayilir. Viicut direncinin yetersiz oldugunda ovaryum, myokardiyum,
perikardiyum kasli mide, sar1 kesesi ve/veya akcigerlere ikinci invazyon gergeklesir
(13,14). S.gallinarum geng ve eriskin kanatlilarda perakut—akut infeksiyon ve hemolitik
anemi olusturur (15). Anemi, akut ve subakut infeksiyonlarda goriiliir (16). Assoku ve
Penhale (16), tavuk tifosunun patogenezisi iizerinde yaptiklar caligmalarinda cesitli
faktorleri degerlendirmislerdir. Bu arastirmacilar, akut tavuk tifosunda normal
dolasimda bulunan eritrositlerin %70’inden fazlasinin kaybolmasi ile seyreden siddetli
bir hemolitik anemi sekillendiginden bahsetmislerdir. Endotoksin eritrositlerde
modifikasyona neden olur. Bu sekilde mononiiklear fagositik sistem tarafindan
endotoksinin uzaklastirilmaya calisilmas: sonucunda hemolitik anemi sekillendigini
bildirmiglerdir (16). Hastalikta bakteriyel invazyona paralel, tam olmayan immun yanit

ortaya cikar.
Bakteriyel lipopolisakkarit icin belirgin affiniteyle IgG’nin ayirt edici yapis1 ve sitofilik
antikor olarak olasi rolii, hiicreye sabitlenen antijen-antikor kompleksinin birikimine

neden olur. Bu antijen-antikor birikimleri ayrica, lipopolisakkarit konsantrasyonunun



artmastyla mononiiklear fagositik sistemin onemli derecede bloke olmasini arttirabilir.
Ustelik hiicreye sabitlenen antijen-antikor kompleksleri, hemen ortaya ¢ikan tipte asir1
duyarhiliktakine benzeyen farmakolojik olarak aktif substantlarin salinimiyla yaygin

doku yikimina neden olabilecegi bildirilmistir (17,18).

Akut deneysel tavuk tifosunun son asamasinda, dokularda bakteriyel lipopolisakkarit

birikimine bagl septisemi bulgular1 ve 6liim gelisir (5,13).

Buxton ve Davis (18), S. gallinarum ile enfekte edilmis kanathilarda karaciger, dalak,
akciger, bobrek, duodenum, ileum ve sekumda lipopolisakkaritin yiiksek

konsantrasyonunu saptamislardir.
2.3.3. Hastaligin Yayilmasi

Tavuk tifosunun yayilmasinda enfekte fecesin kismen rol oynadigi bildirilmisse de (19),
S. gallinarum’un deneysel enfeksiyon sartlar1 altinda bir civcivden digerine bulagsmadigi
ve enfekte kanathlardan uzun periyotlarda digski ile etkenin atilmadigi ortaya

konmustur(20).

Enfeksiyonun tavuklardaki gibi bildircinlarda da vertikal olarak bulastifini tespit
etmislerdir. Enfeksiyonun ¢ikisinda, bulasmasinda ve yayilmasinda mikropla bulasik su,
yem, kan, et ve kemik unlari, gida maddeleri, enfekte yumurtalar, portorler, kronik
hastalar ve gizli enfeksiyona yakalanmis olanlar ile yemliklere, yem deposuna ve
suluklara kadar girebilen yabani kuslar, kiimese kontrolsiiz ve muayenesiz konan yeni
hayvanlar, enfekte yumurtalardan yapilan asilar, kiimes malzemesi, bakicilar, kulucka
artifl, yumurtalarin pisirilmeden yedirilmesi, 6lmiis hayvanlarin etrafa atilmasi, yem
cuvallar1 ve diger stres faktorleri olduk¢a onemlidir. Kiimeslerin pis, bakimsiz, hijyenik
kosullarinin uygun olmamasi, hayvanlara iyi bir bakim ve beslemenin uygulanamamasi
da enfeksiyonun cikis ve yayilisini fazlaca etkilemektedir. Bakicilar, yem dagiticilart ve
ciftlikten ciftlige giden ziyaretgiler cesitli Onlemler alinmamas: sonucunda hastaligi

tasirlar (5,11,13, 21,22).

2.4. HASTALIGIN iNKUBASYON SURESI

Tavuk tifosunun siiresi asag1 yukar1 5 giin olup, 2-3 hafta icerisinde de siiriide biiyiik
kayiplar meydana gelebildigi gozlenmistir (1). Rao ve ark. (23), yaptiklar arastirmada,

normal sartlar altinda pili¢ ve eriskinlerin hastaliga karsi duyarliliklarinin ayn1 oldugunu



ve bununla birlikte mikroorganizmanin virulensi degisebilirse de, inkubasyon

periyodunun 4-5 giin arasinda kaldigini bildirmislerdir.
2.5. HASTALIGIN KLIiNiK BULGULARI

Tavuk tifosuna daha ¢ok gelismekte olan ve eriskin kanathilarda rastlanirsada, (5)
yumurta yolu ile bulagsma sonucunda civciv ve palazlarda da hastalik goriilmektedir(22).
Civciv ve palazlarda goriilen bulgularin pullorum hastaliginda goriilenlere oldukca
benzer oldugu ve her iki hastalik icin de bulgularin spesifik olmadig1 belirtilmistir (22).
S. gallinarum ile oral olarak enfekte edilen bildircinlarin % 15’inde bas ve boyunda
lateral deviasyon, hiperekstabilite ve geriye hareket etme gozlenmistir. Oral yolla ve
yumurta kabugu ile olusan enfeksiyon arasinda mortalite oranlarinda farkliliklar oldugu
gorlilmiis (sirasiyla % 8,6 ve % 46,3), oral yolla enfekte edilmis bildircinlardan S.
gallinarum’un enfeksiyondan 2 ve 4 saat sonra sirasiyla % 80 ve % 40 oranda gaitayla

yayildigr bildirilmistir (21).
2.5.1. Civciv, Pili¢ ve Palazlarda Goriilen Klinik Bulgular

Enfekte civcivlerin bir kisminda kabuk alti 6liimler meydana gelirken, yumurtadan
cikan civcivlerde uyuklama hali, iyi gelisememe, halsizlik, istahsizlik ve kloaka
cevresinin digki ile bulasmasi gibi bulgular goriiliir ve kisa siirede 6liim gelisir. Canli
kalabilenlerde, gelisme geriligi ve tiiylerde zayiflik gozlenir; bu hayvanlar yumurta
verimi ve kuluckalanma yetene8ini kaybolur. Ciddi bir salgin geciren siiriiler ise,
yiiksek tasiyici yiizdesine sahip olarak kalirlar. Giinliik civcivlerde, akcigerlerde olusan
yaygin patolojik bozukluklar, sikintili ve zorlukla yapilan bir solunuma neden olabilir
(3). Kaushik ve ark. (24), aym bulgulara 1 giinlik—4 haftalik civcivlerde de

rastlamiglardir.

2.5.2. Gelismekte Olanlar Eriskinlerde Goriilen Klinik Bulgular

Bildircinlarda yem yeme ve su i¢cmede azalma, cevreye karsi ilgisizlik ve yesilden
yesilimsi-sar1ya degisen ishal goriilmiistiir (25). Oliimler, klinik bulgular gostermeksizin
de olabilir. ik salginlarin genellikle daha fazla kayiplara neden oldugu ifade edilmistir
(24, 25). Akut salginlar sonucunda, yemden yararlanmada ani diisiis, gozlerde kapanma,

tiiylerde karisiklik, basta solukluk ve ibiklerde biiziilme gozlenmistir (12, 27). Oliim,



hastaliga yakalandiktan 4 giin sonra olmakta ise de, genellikle 5-10 giin igerisinde

gerceklesmektedir (3).

Kaushik ve ark. (24), enfekte hayvanlarda ayrica bir araya toplanma egilimi, gozlerde

kapanma ve solunum gii¢liigii tespit etmislerdir.
2.6. HASTALIGIN MORBIDITESI VE MORTALITESI

Enfeksiyonda hem morbidite hem de mortalite degisken olabilmektedir (3).
Bhattacharya ve ark. (28), 5-8 giinliik broyler civcivlerde mortalitenin % 35-90.66
oldugunu bildirmislerdir. Hafeeji ve ark. (29), 45 farkl ticari ciftlikteki broylerlerde
mortalite oraninin % 0.005-51.39 arasinda degistigini saptamislardir. Dogal enfekte

bildircinlarda mortalite % 71’e kadar ulagsabilmektedir (12).
2.7. MAKROSKOBIK BULGULAR

Bildircinlarda makroskobik bulgular tavuklarda gozlenen bulgularla benzerdir . En
yaygin goriilen bulgular karaciger, dalak ve bobreklerde kirmizilik ve siskinliktir.
Genellikle geng kanatlilarda subakut ve kronik olgularda yesilimsi—kahverengi ve bronz
renkte siskin bir karaciger saptanir. Karaciger, kalp ve akcigerlerde milier tipte grimsi—
beyaz odaklar, perikarditis, ovaryum yirtilmasi sonucu peritonitis, ovaryumda sekil
bozuklugu ile hemoraji ve bagirsaklarda hemorajik bir yangi bulunur (3, 11, 12,13, 24,
25).

2.8. MiKROSKOBIK BULGULAR

Perakut olgularda, karaciger, dalak ve bobrekte yalmizca siddetli vaskiiler konjesyon
ayirt edilebilir. Akut ve subakut olgularda karacigerde heterofil infiltrasyonu ve fibrin
birikimi ile birlikte hepatositlerin multifokal nekrozu goriiliir. Karacigerde az sayida
lenfosit ve plazma hiicresi ile karisik periportal heterofil infiltrasyonu da saptanmistir
(21, 24, 28,29). Kronik olgularda o6zellikle de kalpte biiyiik nodiillerin sekillendigi
olgularda karacigerde kronik pasif konjesyon bulunur. Akut safhada dalagin vaskuler
sinuslarinda siddetli konjesyon veya fibrin eksudasyonuna rastlanmakta, daha ileri
safthalarda mononiiklear fagositik sistem hiicrelerinin  siddetli  hiperplazisi
goriilmektedir. Geng civcivlerde sekum mukozast ve submukozasi genis nekroz
alanlarina sahip ve lumende heterofil ve fibrin ile karistk nekrotik dokiintiiler

gozlenmektedir (1, 3, 21, 24, 28).



En karakteristik mikroskobik lezyonlar, kalp ve kasli midede bulunmaktadir. Kalpte ilk
olarak plazma hiicreleri ve lenfositlerle karisik heterofil infiltrasyonu ile miyofibril
nekrozisi goriiliir. Ileri safhalarda bu hiicrelerin yerini, oldukca ¢ok sayida histiyositik
tipte hiicre alir. Bu hiicreler vezikiiler tarzda diizensiz c¢ekirdegi olan iri hiicreler olup,
soluk boyanan eozinofilik sitoplazmaya sahiptir. Bu hiicreler, epikardiyal yiizeyden sik
sik disar1 tasan nodiillerin etrafinda bir katman sekillendirirler. Nodiiller hem
makroskobik hem de mikroskobik olarak Marek hastaligi ile retroviruslarin neden
oldugu lenfoid leukozisle karisabilmektedir. Benzer bir durum kasli mide ve pankreasta
da goriilebilmektedir. Pankreastaki lezyonlar tiim normal pankreatik yapiyr bozacak
sekilde olabildigi bildirilmistir (3,25). Perikardiyum, pleuroperitoniyum, synovium,
intestinal kanal serozasi ve mezenteryum gibi organlarda serozitis goriilmiistiir. Bu
lezyonlara heterofiller ve fibrin eslik edebilir daha gec safhalarda sadece lenfositler,
plazma hiicreleri ve histiyositlerin yer aldigr gozlenmistir (3). Kaushik ve ark. (24),
miyokardiyumda mononiiklear hiicre infiltrasyonu ve kas fibrillerinin yikimlandigini

bildirmislerdir.

Ovaryumlardaki mikroskobik lezyonlar akut fibrinosuppuratif yangidan siddetli

piyograniilomatdz yangiya degisir.

Erkeklerde seminifer tubiillerde yangi, nekroz ve dejenerasyon goriilebilir. Ender olarak
kataral bronsitis, kataral enteritis, intersitisyel nefritis ve hepatitis goriilmiistiir (3).
Minimal ve spesifik olmayan degisiklikler tiroid, adren ve hipofiz bezinde de

tanimlanmistir (30).
2.9. TANI VE AYIRICI TANI

Tani, direkt olarak Kkiiltiirel ve indirekt olarak ise serolojik yontemlerle yapilmaktadir
(13, 31). S. gallinarum enfeksiyonunun saha taramalarinda ve enfekte hayvanlarin
indirekt tanisinda en gecerli serolojik yontemlerin basinda lamda kan ve serumla
yapilan ¢abuk agliitinasyon reaksiyonu gelir (31, 32). Bununla birlikte, tiip agliitinasyon
yontemi (32) ve bunun modifikasyonu mikroagliitinasyon teknigi (33) ile Rose Bengal
plate testinin (31) kullanilmasinin enfeksiyonun saptanmasinda etkili olacagi

bildirilmistir (31).

Son yillarda indirekt ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) yontemi de
kullanilmaktadir (34).
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Bildircinlarda  S.  gallinarum’un  tamisinda  immunohistokimyasal  tekniklerin
kullanilmasiyla ilgili bir bilgiye rastlanamamistir. Bununla birlikte, Beyaz ve Kutsal
(35) tavuklarda Immunoperoksidaz teknik ile enfeksiyonun degisik asamalarinda
giinliik civcivlerde ozellikle akciger ve bagirsaklarda, diger yas gruplarinda ise bursa

Fabricius, karaciger ve dalakta antijeni ortaya koymuslardir.



3. GEREC VE YONTEM

3.1. DENEY HAYVANLARI

Calismamizda, 10 giinliik, 45’ i deney ; 45°1 kontrol olmak iizere toplam 90 adet erkek
bildircin kullanildi.

Bildircinlar 21°C’lik ortamda, uygun hijyenik kosullarda tel kafeslerde bulunduruldu.
Deneme guruplarinda bulunan 45 adet bildircina 1-2x 10 bakteri/ml miktarindaki
Salmonella gallinarum 9 susu,0.3 ml dozda mikropipetle oral yolla uygulandi. Etken
verilmis olan bildircinlar ayr boliimlere kondu. Ad libitum yem ve su verildi, kontroller

ise farkli bir yerde bulundurularak ayn sekilde yem ve sular1 verildi.

3.2. SUSUN TEMIN EDIiLMESI

Bildircinlarda deneysel enfeksiyon olusturmak icin kullamilan S. gallinarum 9 susu
Ingiltere, Compton, Nr.Newbury, Berks’deki Institute for Animal Health Compton

Laboratory’ da gorevli Dr. Paul A. Barrow’dan temin edildi.
3.3. INOKULUMUN HAZIRLANMASI

S. gallinarum 9 susunun bir gecelik buyyon kiiltiirlinden nutrient agarlara ekim
yapilarak 37 C’de 24 saat inkubasyona birakildi. Nutrien agar’da iireyen koloniler

%85’lik NaCl’de ml’de 1 — 2 x 10'° bakteri olacak sekilde siispanse edildi (36).
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3.4. DENEYSEL ENFEKSIYONUN OLUSTURULMASI

Calismada 1 giinliik erkek bildircinlar kullanildi. Kontrol guruplarina sadece igme suyu

verilirken deney grubuna, 0,3 ml dozda etken verildi.
3.5. DENEY DUZENIi

Oral yolla 0.3 ml bakteriyel siispansiyon inokulasyonu ile enfekte edilen deney ve
kontrolleri gbzlem altina alindi. Inokﬁlasyondan sonraki 2, 4, 6, 8 , 10, 15, 20, 25 ve
30. giinlerde 5’ser adet deneme ve 5’er adet kontrol dekapite edildi. Belirlenen her giin
icin 5 adet deneme ve 5 adet kontrol olmak iizere toplam 10 adet bildircin kullanildi

(Toplam 90 adet).

3.6 HISTOPATOLOJIK INCELEME ICIN DOKU KESITLERININ
HAZIRLANMASI

Inokulasyon sonrasinda belli zamanlarda nekropsileri yapilan ve deney diizeni disinda
kendiliginden 6len bildircinlarin karaciger, dalak, akciger, kalp, bobrek, bursa Fabricius,
bagirsak, pankreas, bezli mide, kasli mide, kloaka, testis, beyin ve beyincik, kemik iligi
gibi doku ornekleri alindi. Ornekler %10’luk tamponlu formalinde tespit edilip 24 saat
sonra trimlendi ve postfiksasyonlar1 yapildi. Tespit edilen doku ornekleri akarsuyun
altinda bir giin boyunca yikandiktan sonra dereceli alkol ve ksilol serilerinden
gecirilerek, parafinde bloklandi. Her bloktan 5—6 mikron kalinliginda ikisi normal ikisi
adesivli lamlara alinarak dort kesit alindi. Bu kesitlerin ikiser tanesi Hematoksilen-
Eosin (HE), ikiser tanesi immunoperoksidaz boyamalarda kullanildi. Tiim preparatlar

151k mikroskobunda incelendi .

3.7 BAKTERIYOLOJiK YOKLAMALAR

Alinan 6rneklerden etken izolasyonu i¢in Brillant Green Agar ve McConkey agara
ekimler yapilarak 37°C’de 24-48 saat inkiibe edildi. Salmonella siipheli kolonilere
biyokimyasal testler uygulandi ve serolojik olarak Erciyes Universitesi Veteriner

Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dalinda dogruland.

3.8. IMMUNOHISTOPATOLOJIK INCELEMELER iCiN DOKU
KESITLERININ HAZIRLANMASI

3.8.1. Hiperimmun Serum Elde Edilmesi
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Immunizasyonda kullanilacak etken Institute for Animal Health Compton

Laboratory’den saglandi. Antijenin hazirlanmasi ve hayvanin immunizasyonu (tavsan)

Cameron ve ark. (36)’nin bildirdikleri yonteme gore yapildi. S. gallinarum 9 oldugu
tespit edilmis olan standart susa karsi antiserum tavsanda hazirlandi. Bu amagla bakteri
37 °C’de 24 saat nutrient buyyonda iiretildi. Daha sonra nutrient buyyondaki
kiiltiirlerden nutrient agara yayma ekim yapilarak 37 °C’de 24 saat inkubasyona
kaldirildi. Ureyen kolonilerin saflik kontrolii yapildiktan sonra bu koloniler % 0,85°lik
NaCl’de 1-2 x 10" bakteri/ml olacak sekilde siispanse edildi.

Bir seri tiipte 10 katli sulandirmalardan nutrient agarlara yayma tarzinda ekimleri
yapilip iireyen koloniler sayildi. Bu siispansiyon 94°C’de 3 saat tutularak

mikroorganizmalar inaktive edildi.

Immunizasyon amaciyla 2 adet eriskin Yeni Zelanda tavsami kullamldi. Intravensz
olarak 5’er giin araliklarla bu siispansiyon 0,25 ml, 0,5 ml ve 1 ml kulak venasindan
inokule edildi. Son inokulasyondan 4 giin sonra tavsanlardan kan alinip serumlari
cikarilarak, kullanilincaya kadar -20 °C’de muhafaza edildi. Tavsanda hazirlanmis
hiperimmun serum titresi Esendal ve ark. (31)’nin kullandiklar1 metoda gore belirlendi.
Immunize edilen tavsanlardan alinan kan serumlarinda yapilan tiip agliitinasyon testi ile

titre 1/100 olarak belirlendi.
3.8.2. immunoperoksidaz Boyama

Tavsandan elde edilen anti S. gallinarum 9 hiperimmun serumu Shandon’un anti-rabbit
universal kitlerinden (katalog: 407300/Pitsburg) faydalanilarak Porter ve ark. (37),
tarafindan onerildigi sekilde avidin biotin peroksidaz (ABC) yontemi ile dokularda S.

gallinarum antijeni saptanmaya ¢alisildi.

Adhesivli lamlar iizerine alinan 5-6 mikron kalinligindaki kesitler 48°C’lik etiivde 10
dakika kurutulup, 3x5 dakika ksilol serileri ve daha sonra, 5’er dakika 100°, 96°, 80°,
70%1ik alkol serilerinden gecirilerek dehidre edildi. Dokuda endojen peroksidaz
aktivitesini azaltmak icin, kesitler % 3’lik H,O,’de oda sicaklifinda 30 dakika
bekletildikten sonra, PBS (phosphate buffer solution) ile 3’er kez 5’er dakika yikandi,
normal ke¢i serumu ile nemli kamarada 10 dakika inkubasyona birakildi. Bu
islemlerden sonra, nemli kamaraya alinan kesitlerin iizerine primer antikor olarak anti S.

gallinarum hiperimmun serumundan 1’er damla damlatilip 60 dakika bu sekilde inkiibe
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edildi ve daha sonra PBS icinde 5 dakika yikandi. Yikanan kesitler 6nce polivalant

sekonder antikor, sonra da streptavidin-peroksidaz ile 30’ar dakika muamele edildi.

Her islem sonunda 5’er dakika PBS icinde tutulduktan sonra 10-20 dakika kromojen
solusyonunda (konsantre bufer solusyonu, %3’liikk H,O,, konsantre AEC (3-amino-9-

etil karbazol) bekletildi.

Gill hematoksilen boyasiyla 2 dakika boyanip ¢cesme suyunda mavilesinceye kadar
bekletildi, iizerlerine yapistirict damlatip lamelle kapatildi. Her bloktan hazirlanan
kontrol kesitleri de ayni isleme tabi tutuldu, ancak primer serum damlatilmadi. Bu

sekilde hazirlanan kesitler 151k mikroskobunda degerlendirildi
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4. BULGULAR

4.1. KLINIK BULGULAR

Etkenin verilmesini takiben 3. giinde bildircinlarda klinik belirtiler goriilmeye basladi.
Yem yeme ve su icmede isteksizlik, kanat teleklerinde dokiilme, tiim hayvanlarda
belirgin bir uyku hali ve gozlerde kapanma gozlendi. Hayvanlar tek baslarina ayakta
duramiyor, baslar1 6ne egik vaziyette ve birbirlerine yaslanarak dengede kalabiliyorlardi
(Sekil 4.1). inokulasyondan sonraki 3 - 10. giinlerde deney diizeni disinda kendiliginden
Olen 23 bildircinda bu bulgulara ilaveten solunum sayisinda belirgin artis gozlendi.
Inokulasyondan sonraki 6. giinde 6len bir olguda sendeleyerek yiiriime, 7. giinde dlen
bir bildircinda tortikollis gézlendi, Geriye kalan diger bildircinlarda ise oldukga belirgin
gelisme geriligi dikkati ¢ekti (Sekil 4.2) Enfeksiyondan sonraki 3. giinde ilk oliimler
gerceklesti ve mortalite yaklasik % 50 olarak tespit edildi.

4.2. MAKROSKOBIK BULGULAR

Akcigerler biitiin olgularda siskin, konjesyonlu ve kesit yiiziinden kopiikli kan
sizmaktayd1. Inokulasyondan sonraki 6-15. giinlerde kendiliginden 6len 15 bildircinda,
dorsal ve ventral lobta parangimin hemen tamaminda sarimtirak gri renkte, sinirl
odaklar gozlendi (Sekil 4.3). Bildircinlarin hemen tamaminda karacigerde pariyetal
yiizeyde yaygin konjesyonlu alanlar mevcuttu. Ayrica yer yer milier tarzda yer yerde
diffuz sarimtirak odaklara rastlandi. Dalak siskin, konjesyonlu ve koyu kirmizidan
siyaha degisen renkteydi. Tiim olgularda ozellikle sekumda ve bagirsaklarin diger

boliimlerinde subserozal damarlar dolgundu. Yumurta sarist emilmemis durumdaydi.

Diger organlarda kayda deger makroskobik bulgu saptanmadi.
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Sekil 4.1. Inokulasyondan sonra 6.giindeki (PI) inkoordinasyon, gozlerde kapanma ve tiiylerin
kabarik,karisik durumda olmasi

Sekil 4.2. inokulasyondan sonraki (PI)15.giinde belirgin gelisme geriligi (sag)
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Sekil 4.3. Paransimin biiyiik cogunluguna yayilmis, cevresinde belirgin hiperemik kusak (demarkasyon)
(beyaz ok bas1) iceren genis nekroz alani, Akciger

4.3. MIKROSKOBIK BULGULAR

Akciger : Tiim bildircinlarda, pulmoner arterler basta olmak iizere hava ve kan
kapillarlarinda ileri derece hiperemiye rastlandi. Yer yer parabrons lumeninde 6dem
stvist ve amfizem goriildii. Akciger paransimi lenfoid hiicre infiltrasyonlar: iceriyordu.
Tersiyer brons lumeni ve atriyalarda ¢ok sayida heterofil 16kosit, makrofaj, lenfosit ve
tek tiik plazma hiicreleriyle, dokiilmiis epitel hiicrelerinden olusan nekrotik debris
mevcuttu (Sekil 4.4-4.6). Baz1 alanlarda tersiyer brons lumenlerinin bu hiicrelerle tika
basa dolu oldugu ve brons yapisinin ortadan kalktig1 dikkati ¢ekti. Ayrica yer yer mor
renkte bakteri kiimelerine de rastlandi (Sekil 4.7) Ozellikle baz1 olgularda paransimin
hemen tamamu nekrotik degisiklikler, hiicresel infiltrasyonlarla gbézden silinmis
durumdaydi. Tersiyer brons epitellerinde lumene dokiilme, hiperplastik,dejeneratif-
nekrotik degisiklikler de mevcuttu (Sekil 4.8) Pulmoner arterlerin adventisya kat1 ve

damarlarin etrafini lenfositer makrofajlar kusatmist1 (Sekil 4.9)

Karaciger : Tiim bildircinlarda pasif hiperemi ve mor renkte bakteri kiimeleri gozlendi

(Sekil 4.10). Paransimde yaygin koagulasyon nekroz alanlar1 dikkati ¢ekti (Sekil 4.11).
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Bu alanlarin disindaki hepatositlerin  sitoplazmasinda degisen biiyiikliiklerde ve
cogunlugu kiiciik damlacikli yag vakuolleri dikkati cekti. Portal alanlar ve yer yer
nekroz alanlarinda ¢ok yogun eritrosit birikimi, plazma hiicresi, lenfosit hiicre
infiltrasyonu ve tek tiik heterofil 16kositler mevcutt. Bir olguda parenkimin hemen

tamamininda,nodiiler lenfoid- histiositik hiicre infiltrasyonuna rastlandi (Sekil 4.12).

Dalak : Bildircinlarin ¢ogunda, beyaz pulpa, multifokal koagulasyon nekroz alanlari
iceriyordu. Ayrica paransimde makrofaj proliferasyonlart da mevcuttu.(Sekil4.13).
Damarlarda ileri derecede hiperemiye rastlandi. Hiperemik damarlarin cevresinde

lenfoblastik hiicre infiltrasyonu ve mor renkte bakteri kiimelerine rastlandi. (Sekil 4.14).

Bursa Fabricius : Damarlarda ileri derecede hiperemiye rastlandi. Bursal follikiillerle
mukoza epitellerinde hafiften orta siddete degisen derecelerde dejeneratif ve nekrotik

degisiklikler gozlendi.

Bagirsaklar : Tim bildircinlarda propriya ve submukoza dahil biitiin damarlar
hiperemikti ve yer yer kanamalara rastlandi. Ozellikle sekumda belirgin olmak iizere
yiizey epitellerinde dokiilmeler gozlendi. Submukoza gevsek goriiniimdeydi. Propriya
mukozada serbest eritrositlere ve mononiiklear hiicre infiltrasyonuna rastlandi. (Sekil

4.15). Ayrica kript epitellerinde hiperplazi dikkati cekti

Bobrek : Cogunlukla intertubuler bolgede ve yer yer kortekste aralarinda lenfositlerin
de yer aldig1 histiositik tipte hiicre infiltrasyonlarina rastlandi (Sekil 4.16). Yer yer
fibrozis alanlar1 da mevcuttu (Sekil 4.17). Tubul lumenlerinin yer yer dilate ve proteinéz
kitleyle dolu oldugu gozlendi (Sekil 4.18). Tubul lumenleri ve epitellerinde mor renkte
bakteri kiimelerine de rastlandi Cogu alanda tubul epitel hiicrelerinin dejeneratif
degisiklige ugradig1 bazilarinin ise tamamen koagulasyon nekrozuna ugradigi dikkati

cekti..

Bezli mide: Propriya mukoza ve serozal damarlar siddetli derecede hiperemik
durumdaydi. Propriya mukozada bezlerde kismen nekrotik degisiklikler ve heterofil

16kosit infiltrasyonu mevcuttu (Sekil 4.19).

Incelenen diger organlarda kayda deger histopatolojik bir bulguya rastlanmadi.
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Sekil 4.5 Paransim ve brons liimeninde heterofil infiltrasyonu .Akciger, HE, x400
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Sekil 4.6 Paransimde yangisal hiicre infiltrasyonu ve brons liimeninde nekrotik degisiklikler
Akciger, HE., x100

Sekil 4.7 Tersiyer brons lumeninde yangisal hiicre infiltrasyonu ve mor renkte bakteri kiimelerini
(ok bast) iceren nekrotik debris. Akciger, HE., x400
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Sekil 4.8.Tersiyer brong epitellerinde hiperplastik(ok basi),lumene dokiilme,dejeneratif-nekrotik
degisiklikler. Akciger, HE., x200

Sekil 4.9 Paransimde yogun mononuklear hiicre infiltrasyonu, Akciger ,HE., x 200
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Sekil 4.11 Paransimde fokal nekroz alanlar1 .Karaciger , HE, x200
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Sekil 4.13 Parangimde lenfosit kayb1 ve makrofaj proliferasyonu. Dalak , HE, x400
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Sekil 4.14 Hiperemik damarlarin ¢evresinde hiicre infiltrasyonu ve bakteri kiimeleri(ok bas1).
Dalak HE, x400

Sekil 4.15 Propriya mukozada diffuz mononiiklear hiicre infiltrasyonu..Sekum,HE, x400.
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Sekil 4.17 Kortekste fibrotik degisiklikler Bobrek, HE, x400
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Sekil 4.18 Medulladaki tubul lumenlerinde yer yer dilatasyon ve proteinoz kitle,intesitisyel doku artisi,
odem. Bobrek HE, x400.
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Sekil 4.19. Bez epitellerinde dejeneratif nekrotik degisiklikler, limene dokiilme ve heterofil hiicre
infiltrasyonu.(beyaz ok) Bezli mide, HE, x400

4.4. BAKTERIYOLOJIK YOKLAMA SONUCLARI

Bildircinlarda deneysel enfeksiyonu takiben alinan 6rneklerde (akciger,karaciger, dalak,
bagirsak,bobrek, bursa Fabrici’us ,beyin, kemik iligi) 1-15. giinler arasinda S.

gallinarum izole edildi. Ancak sonraki giinlerde izolasyon yapilamad: (Tablo 4.1).
4.5. IMMUNOPEROKSIDAZ BULGULAR

Akciger : Mezobrons epiteli ile brons propriya mukozasinda makrofajlarda (Sekil 4.20-
4.24) giiclii immunopozitiflik gozlendi.

Sekil 4.20 Makrofaj sitoplazmalarinda (ok bas1) immunopozitif reaksiyonlar. Akciger
Immunoperoksidaz/Hematoksilen x1000
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Sekil 4.21 Nekroz alanlarinda, hiicre digt immunopozitif reaksiyonlar.(oklar) .Akciger
Immunoperoksidaz/Hematoksilen x1000

Sel 4.22 Makrofaj sitoplazmalari(oklar) ile nekrotik doku i¢inde S gallinarum pozitif reaksiyon.
Akciger, Immunoperoksidaz/Hematoksilen x1000
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Sekil 4.23 Makrofaj sitoplazmasinda(oklar) S. gallinarum pozitif reaksiyon .Akciger,
Immunoperoksidaz/Hematoksilen x1000

Sekil 4.24 Makrofaj sitoplazmasinda (beyaz oklar) S. gallinarum pozitif reaksiyon . Akciger,
Immunoperoksidaz/Hematoksilen x1000
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Karaciger: Tiim olguarda piknotik hiicreler arasinda ve ¢evresinde hiicre dis1 ve yer yer

hepatositlerde hiicre ici giiclii boyanan immunopozitiflige rastlandi. (Sekil 4.25)

Sekil 4.25 Hepatositlerde hiicre igi(ok) S.gallinarum pozitif reaksiyon.

Karaciger, Immunoperoksidaz/Hematoksilen x1000
Dalak: Lenfoid follikiillerinde nekroz alan1 ve ¢evresinde hiicre dis1 ve yer yer de

makrofaj sitoplazmalarinda giiclii pozitiflik dikkati ¢ekti (Sekil 4.26).

Sekil 4.26 Makrofaj sitoplazmasinda (ok) S. gallinarum pozitif reaksiyon. Dalak,
Immunoperoksidaz/Hematoksilen x1000



31

Bagirsaklar : Tiim olgularda ileum ve sekum mukozal epitelyal ve kript hiicrelerinin

sitoplazmalarinda hiicre dis1 ve hiicre i¢i giigclii immunopozitiflige rastlandi (Sekil 4.26).

Sekil 4.27 Nekrotik hiicrelerde (ok) S.gallinarum pozitif reaksiyon. Sekum
Immunoperoksidaz/Hematoksilen x1000

Kloaka: Kloaka mukoza epiteli ve bez epitel hiicrelerinin sitoplazmalarinda giiclii

immunopozitif materyallere rastland: .

Bursa Fabricius: Tiim olgularda mukoza epitelyum hiicrelerinin sitoplazmalarinda

giiclii immunopozitif reaksiyon goriildii.
Incelenen diger organlarda immunopozitif reaksiyon gozlenmedi.

Immunperoksidaz boyama ve bakteriyolojik ekim ile ilgili detayl bilgiler Tablo 4.1°de

gosterildi.
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Tablo 4.1. Salmonella gallinarum 9 susuyla enfekte bildircinlarda bakteriyolojik yoklama ve
immunperoksidaz boyama sonuglari

ORGANLAR
S| AC_| ke | p | we | oms | ow | W
Gnler BY | IPD | BY | IPB | BY | IPB | BY | IPB | BY | IPB | BY | IPB | BY | IPB
2 + + + + - + - + - - - -
4 + + + + - + - + - - - -
6 + + + + - + - + - - - -
8 + + + + - + - + - - - -
10 + + + + + + + + + - + -
15 - - -+ |+ o+ ]+ + + -t -
20 - - - + - + - - i i i i
25 - - - - - - - - i i i i
30 - - - - - - - § i i i i

AC: Akciger KC: Karaciger D.: Dalak BR: Bobrek BF: bursa Fabricius BS: Bagirsak BN: Beyin
Ki:Kemik iligi
BY: Bakteriyolojik yoklama IPB: Immunoperoksidaz boyama

*: Pozitif numune

- : Negatif numune




5. TARTISMA VE SONUC

Bu calismada S. gallinarum 9 serotipinin bildircinlara oral olarak uygulanmasiyla
enfeksiyon olusturulmus ve ortaya cikan klinik, makroskobik, mikroskobik ve

immunoperoksidaz bulgular degerlendirilmistir.

S. gallinarum enfeksiyonunun bildircin gibi evcillesmis kanatlilarda septisemik
hastaliga neden oldugu iyi bilindiginden (3, 10, 22, 23, 28), bu calismada 1 giinliik
bildircinlar kullanildi.

Enfeksiyonun tiim yas grubundaki kanatlilarda siddetli morbidite ve degisen derecelerde
(% 10=% 90) mortaliteye sebep oldugu bildirilmistir (20). Smith (25), oldiiriicii
enfeksiyonun en duyarli 1 giinliik civcivlerde sekillendigini ve yasla direncin arttigini
saptamistir. Tiim yas gruplarinda oral enfeksiyonun 6ldiiriicli oldugu ortaya konmustur
(3). Sarma ve ark. (12), 1-3 giinlikk bildircinlarda mortalite oraninin % 71°e
ulasabilecegini rapor etmislerdir. Bununla birlikte Awaad ve ark. (21), 10 giinliik
bildircinlarda, oral enfeksiyonun, % 8.6 gibi oldukg¢a diisiik bir mortalite olusturdugunu
rapor etmislerdir. Pomeroy (1), septisemik hastaliga neden olan tavuk tifosunun

mortalite oraninin orta derecede ya da yiiksek olmasini etkenin virulensine baglamistir.

Mevcut caligsmada mortalite oran1 % 50 olarak gozlenmis, bu sonug etkenin virulensi ve

bildircinlarin S.gallinarum enfeksiyonuna karsi kismen direngli olmalarina baglanabilir.

Akut enfeksiyonlarda bildircinlarda hastaligin  karakteristik klinik bulgulari, yem
tilketimi ve su igmede azalmayi takiben mortalitedeki hizli artis, tiiylerde diizensizlik,
belirgin bir uyku hali, solunum sayisinda artis, gozlerde kapanma, bir araya toplanma ve

yesilimsi-sar1 diyare olarak bildirilmistir (3,11,20). Bu bulgular mevcut caligmada
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gozlenmistir. Ozellikle inokulasyondan sonra 12. giine kadar bu semptomlarin
gozlenmesi bildircinlarda enfeksiyonun akut olarak seyrettigini gostermektedir. Ayrica
bu durum etkenin patojenitesini ve hayvanlarin immun sisteminin gelismemis olmasinin
onemini ortaya koymaktadir. inokulasyondan sonra 12. giinden sonra gelisme geriligi
disinda  kinik belirtilerin ~ goriilmemesi, bildircinlarin =~ Salmonella  gallinarum

enfeksiyonu direngli olmalarina baglanabilir.

Awaad ve ark. (21), bildircinlarda yaptiklar1 deneysel ¢alismada bas ve boyunda lateral
deviasyon, hipereksitabilite ve felc gibi sinirsel semptomlar1 gozlemislerdir. Bu
calismada inokulasyondan sonra 9. giinde 6len 1 olguda tortikollis, 11.giinde 6len
lolguda hipereksitabilite mevcuttu. Bu olgularin beyinlerinden Salmonella gallinarum
izolasyonu, Salmonella gallinarum infeksiyonunun bildircinlarda sinirsel formunu da
diisiindiirmektedir. Ayrica inokulasyondan sonra 7. giinde olen yiiriiyemeyen ve ayakta
duramayan bir olgunun kemik iliginden Salmonella gallinarum izolasyonu

enfeksiyonun kemik dokuda da gelisebilecegi seklinde yorumlanabilir.

Kokosharow ve ark. (38), karacigerde gevreklik, siskinlik, konjesyon ve safra kesesi
dolgunlugunu bildirmislerdir. Mevcut calismada bildircinlarda karacigerde konjesyon,

ayrica miliyer nekroz odaklarina rastlandi.
Smith (25) ise, baz1 olgularda bronz renkli goriiniime rastlamistir. Kaushik ve ark. (24)

Dalagin oldukca siskin, konjesyone ve beyazimsi nekroz odaklarinin varligi
bildirilmistir. Mevcut calismada da karaciger ve dalakta ortaya cikan siskinligin Gram-
negatif bakteriyel enfeksiyonun komplikasyonu olarak eritrosit yikimi ve birikimine
bagli mononiiklear fagositik sistem aktivitesinin stimulasyonu sonucu oldugu kanisina

varilmistir.

Beyaz ve Kutsal, (35) 1 giinliik civcivlerde akcigerde konjesyon ve boz-beyaz nekroz
odaklarimin goriildiigiinii bildimislerdir. Sarma ve ark. (12), 1 -3 giinliik bildircinlarda
akcigerde sadece konjesyona rastlamislardir. Mevcut calismada ise, bildircinlarin
yarisindan fazlasinda parangimin hemen tamaminda beyazimsi nekrotik odaklara, geriye
kalanlarda da konjesyona rastlandi. Bu durum nekroz odaklarinin ortaya ¢ikmasinda
bireysel duyarlilik yaninda etkenin virulensinin de O©nemli oldugunu ortaya

koymaktadir.
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Hastaligin kronik formunda kalp, bagirsak, pankreas ve karacigerde proliferatif

lezyonlar bildirilmistir (11, 14-16, 26). Mevcut calismada, proliferatif lezyonlar

inokulasyondan sonraki 20. giinden sonra dekapite edilen olgularda mevcuttu. Bu
durum, bildircinlarda hastaligin kronik forma doniisiimiinde etkenin patojenikligi

yaninda yasin da dnemli oldugunu diisiindiirmektedir.

Mikroskobik olarak, akut olgularda hepatitis, siddetli yag distrofisi, kii¢iik nekrotik
odaklar ve lenfosit infiltrasyonu bildirilmistir (38-41). Mevcut ¢alismada, karacigerde
tim gruplarda pasif hiperemi, ¢ogunlugunda diffuz vakuoler dejenerasyon, diffuz
hepatitis ve koagulasyon nekrozu gozlendi. Bu bulgular; 6zellikle immun sistemin
gelismedigi  bildircinlarda  enfeksiyonun  septisemik  karakterde — gelistigini

diistindiirmektedir.

Dalakta, mononiiklear fagositik sistem hiicre hiperplazisi ve fibrinoid dejenerasyonla
birlikte goriilen biiyiik nekroz odaklarina, bobreklerde konjesyon, paransim
dejenerasyonu ve bakteriyel emboli olusumuna, intersitisyel alanda ve oOzellikle
damarlar etrafinda fokal mononiiklear hiicre infiltrasyonuna rastlanmistir (24, 38, 41).
Calismada, gruplarin hemen tamaminin dalaklarinda nekroz alanlariyla, mononiiklear
fagositik sistem hiicre hiperplazisi gozlendi. Bobreklerde arastiricilardan farkli olarak
inokulsyondan sonraki 11. giinde gozlenen genis fibrozis alanlari bildircinlarin
hastaligin kronik safhasinin gelismesinde doz yaninda bireysel duyarliligin da etkili

oldugu seklinde yorumlanabilir.

Gram negatif bakteriler kanatlilarda heterofilik akut ve kronik granulom formasyonunu
stimiile eder (42). Salmonellalardan ileri gelen granulomlar akciger (35) karaciger ve
sekumda (43, 44) tamimlanmistir. Mevcut calismada. akciger paransiminin hemen
tamamini icine alan c¢ok genis nekroz alanlar1 ve genellikle nekroz alanlarinin
merkezlerinde bulunan c¢ogunlugunu heterofil 16kosit ve makrofajlarin olusturdugu
yangisal hiicre infiltrasyonu mevcuttu. Ancak bunlardan farkli olarak bildircinlarda

Salmonella gallinarum enfeksiyonunda granulomlar sekillenmedigi dikkati cekmistir.

Bildircinlarda hastaligin akut fazinda fagositik hiicre olarak heterofil 16kositlerin biiyiik

Oonem tasidig diistiniilmektedir.

Tavuk tifosunda, pozitif serolojik sonuglarin enfeksiyonun saptanmasinda 6nemli bir

yeri olmakla birlikte enfeksiyonu takiben agliitinasyon antikorlarinin goriiniimiinde 3-
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10 giin gibi bir zaman kaybina yol ac¢tig1 ve diger D grup salmonella’larla (S. enteritis,
S. berto gibi) capraz reaksiyona neden olabilecegi bildirilmektedir (32). Ayrica, S.
gallinarum’un ayn1 serogrup igerisindeki S. pullorum’a klinik, makroskobik ve
mikroskobik yonden benzerligi de gozoniine alindiginda, teshiste immunoperoksidaz

boyama tekniginin Onemi ortaya ¢ikmaktadir.

Immunohistokimyasal teknikler formalinle tespit edilmis ve parafine gomiilmiis doku
kesitlerinde enfeksiyon etkenlerinin saptanmasi yaninda, daha da onemlisi enfeksiyon
etkenlerinin dokulardaki kesin lokalizasyonunu gosterdigi igin, ayirici tanida cok
onemli bir yere sahiptir. Giiniimiizde cogu hastalik etkeninin dokulardaki lokalizasyonu

bu teknik sayesinde kisa zamanda ortaya konabilmektedir (45).

S. typhimurum ve S. cholenosuis var. Kunzendorf (46), S. enteritidis faj tip 4 (47), S.
enteritidis (37) ve S gallinarum (35) icin immunohistokimyasal teknikler uygulanmis ve

etkenlerin doku lokalizasyonu pozitif olarak demonstre edilmistir.

Bununla birlikte, yapilan literatiir taramalarinda bildircinlarda S. gallinarum’un
deneysel immunohistokimyasal teshisine yonelik herhangi bir calismaya

rastlanmamustir.

Bu calismada etkenin deney hayvanlarina inokulasyonunu takiben 15. giinden sonra
bakteriyolojik yoklamalarda etken izolasyonu olmamast bildircinlarin uzun siire portor
olarak kalmadiklarin1 gostermektedir. Immunohistokimyasal yontemle 1-20.giinler
arasinda pozitiflik saptanmistir. Bu durum; bakteriyolojik yoklamada sadece viicutta
bulunan canli etkenlerin Kkiiltiire edilebilirken immunohistokimyasal yontemde elde
edilen pozitiflikte bakterinin canli veya 0lii olmas1 6nemli olmayip dokudaki antijenin

her iki formunun da pozitif sonu¢ vermesine baglanilabilir.

Bu calismada, S. gallinarum enfeksiyonuna bildircinlarin kismen direncli olduklari
saptanmis ancak deneysel olarak enfeksiyon sekillendirilmistir. Immunoperoksidaz
tekniginin, inokiilasyon sonrasi 20. giine kadar, enfeksiyonun degisik sathalarinda
etkeni cesitli organlarda identifiye edebilmesinden dolay1r bu enfeksiyonun teshisinde
kiiltiirel yoklamalara ilave olarak kullanilabilecek yararli bir teknik oldugu sonucuna

varilmastir.
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