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ÖZET 

Bu çalışma immwıomodiilasymıwı kuzu islıalleri üzerindeki koruyucu 
ve sagaltıcı etkisini belirlemek amacıyla yapılmıştır. Mikrobiyolojik nıuaye­

ıuıler sonucunda dışkılannda enteropatojenik E.coli ve Rotavirus saptanan 
ıslıa/li ve sağlıklı 0-10 giinliik toplanı 50 kıızuya bir immwıomodülatör -
paramünite indiktörü ajan (Baypamwı® -Siıeeppox virus, I ml., s.c.) 24 
saat arallk/o iki kez uygıtlammş ve bir Jıafta sonra iiçiincü uygulama 
yapılmıştır. Aym yaşlardaki 40 kıızu kontrol olarak bırakılnuştır. Sonuç 
olarak, sagalttm uygulanıası yapılan hasta hayvaniann tümiiliiili kısa sürede 
iyileşti@, profi/aklik uygulama yapılan kuzularm hiçbirinin 1 aylık gözlem 
süresi içinde lıastalanmadıgı, buna karşılık kontrol kuzularda 17 klinik 
islıal olgusunun orlaya çıktıgı ve bunlardan 5 adedinin öldügit saptan­
mıştır. 
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SUMMARY 

Studies on the Therapeutic and Prophylactic 

EfTects of Immunomodula tion in the Diarrhoeic Lam bs 

17ıe tlıerapeutic and proplıylactic elfec/s of immwıomodulation 

were studied in dian-lıoeic and lıealty lambs bı a lıerd witlı 90 lanıbs, 

9-10 days old. Enteropatlıogenic E.co/i and Rotavinıs detected from tlıeir 

fecal sanıp/es. Total of 50 lambs, of wlıiclı 10 had elinical dian-Jıoe 

and the rest were Jıealty, received two injections of the immunomodula­
tory agent - paramwıity inducer ( Baypamwı ® -Siıeeppox. 1 ml., s.c.) at 
interval of 24 hours and follow up tlıirth treatment one week /ater. 
Tlıe other 40 lanıbs at tlıe same age were served as controls. 10 
dian-Jıoeic lanıbs, treated witlı immwıomodulator agent, lıealed in a few 
days. During the observation period of one nıontlı, 17 elinical dian-lıoea 

cases observed in control group, 5 of wlıiclı were died. None of the 
lanıbs, proplıylactically treated, had dian-lıoea. 

Key words: Lamb, E. coli-Rotavims Di01rlıoea, lmmwıomodulation. 

GiRiŞ 

Ülkemiz ekonomisi açısından büyük önem taşıyan kuzu ölümlerinin başlı­
ca sebeplerinden birisi de neonatal ishallerdir. Tüm ruminanllarda görülen ve 
kompleks bir etyolojiye sahip olan neonatal ishallerin oluşumunda E. coli, Sal­
monella spp., Clostridium spp. gibi bakterilerle Rotaviruslar ve Coronavirus ben­
zeri virusların enteropatojcnik suşları , kolostral immunitc, beslenme ve bakım 
koşulları birlikte rol oynarlar14. Kuzularda özellikle Rotavirus ve E nteropatoje­
nik E.coli'lerin neden olduğu ishallere rastlanmaktadı.-5·6·7 • 

o 

Rotavirus enfeksiyonları karakteristik olarak genç hayvanlarda görülür5·6 

ve etken 3 haftalıktan küçük kuzuların dışkılarından izole edilcbilir8. D eneysel 

enfeksiyonlarda inkübasyon süresinin 11-20 saat olduğu ve etkilenen hayvanlarda 
depresyon, iştahsızlık, abdominal sancı ve ishal görüldüğü bildirilmiştir. Morta­
lite sekunder enfeksiyonlara bağlıdır9. Ancak, Rotavirus ve cnteropatojenik E.co~ 
li suçlarının birlikte etki gösterdikleri durumlarda mortalitenin oldukça yüksek 
olduğu belirlenmiştir6·7 • İki yaşın allındaki çocuklarda da akut ishale neden olan 
Rotavirusların 10·11 genellikle cnteroloksijenik E .coli suşları ile birlikte oldukla­
rında şiddetli enfeksiyona yol açtıkları bilinmektcdir12. 

Septisemik ve perakut seyirli E.coli enfeksiyonları 1-2 günlük ve 3-8 hafta­
lık kuzularda; akut ishal, dchidrasyon, iştahsızlık ve halsizlikle karakterize "ente­
rik Kolibasillozis" ise 1 haftalıktan küçüklerde görülür6. 
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Yeni doğan ruminanLiarın ishallerinden uygulanan spesifik bir sağahım 
yöntemi yoktur. Ancak, sekunder bakteriyel enfeksiyonlara karşı antibakteriyel 
ilaç sağaltımı ve dehidrasyonun önlenmesi amacıyla da sıvı - elektrolit uygulaması 
gibi semptomatik sağaltım uygulanabilir6. Buna rağmen ishalin oluşumunda rol 
oynayan bakterilerin çoğunun antibiyotiklere rezistans göstermeleri ve viruslara 
etkili spesifik bir ilacın bulunmayışı gibi nedenler yeni ilaçların, özellikle immu­
nomodülatörlerin kullanımını gündeme getirmektedirl3. 

immunomodülasyon biyolojik veya kimyasal maddelerle yapılabilir. Fakat 
daha kolay elde edilebilmeleri nedeniyle biyolojik maddeler tercih edilmektedir. 
İmınunomodülatör ajanlar lenfopoetik sistemi aktive ederler (T lenfositler, natu­
rel killer hücreler ve interferon üretiminin indüksiyonları)14·15 • 

Toksik ve pirojenik olmayışiarı nedeniyle, Poxvirusların (Avipox, Parapox 
ve Orthopox) immunomodülatör ajan olarak kullanılmaya elverişli oldukları bil­
dirilmiştir16. Sığırların IBR ve Rotaviruslarına karşı insan interferonu ile yapılan 
invivo testlerde çelişkili sonuçlar alınmıştır17·18• Immunomodulatör ajanlar, sığır­
larda19·23, kedilerde24•26, köpcklcrde14·26, at ve domuzlarda26 viral ve polifaktö­
riyel enfeksiyonlara karşı sağaltım ve koruma amacıyla kullanılmış ve olumlu so­
nuçların alındığı bildirilmiştir. Koyunlarda immunomodülatör ajanların klinik in­
dikasyonuna ilişkin bir yayma rastlayamadık. 

Bu çalışma, immunmodülatör ajanların kuzu ishallerinin sağahımında ve 
koruma amacıyla kullanılmalarının yararlı olup olmayacağını saptamak amacıyla 
yapılmıştır. 

MATERYAL VE METOD 

Bu saha araştırması Bursa - Orhaneli ilçe merkezindeki bir sürüde bulı,ı­
nan 90 adet 0-10 günlük Sakız x Merinos melezi kuzu üzerinde Şubat - Mart 
1992 ayları içinde yapılmıştır. Bu sürüde daha önceki günlerde 8 kuzunun ishal­
den öldüğü saptanmıştır (Bu ölü kuzulardan alınan materyalierin bakteriyolajik 
muayeneleri tarafımızdan yapılmıştır) . KJinik uygulamayı yaptığımız tarihte sürü­
de 0-10 günlük 90 adet kuzu mevcuttu. Bu kuzulardan 10 tanesinde klinik ishal 
semptomu belirgin bir şekilde dikkati çekmekteydi. İshalli kuzuların tamamına 
ve klinikman normal grünen 80 kuzunun 40 aderline (toplam 50) immunomodü­
lasyon uygulanmış, geride kalan 40 kuzu kontrol olarak bırakılmıştır. 

Bu materyalin yaş durumuna göre dağılımı aşağıdaki gibidir: 

Yaş 

1 günlük 
2- 10 günlük 

Bayparnun Gr. 

10 

40 

Kontrol Gr. 

lO 
30 

Toplam 

20 

70 
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Hasta kuzuların hepsi 2-ıo günlük grup içinde bulunmaktadır. Bu kuzula­

ra Baypampn® dışında başka bir sağalum uygulaması yapılmamıştır. 
Sürü ı ay süre ile klinik gözlem altında tutularak gruplar içinde yeni has· 

tahk olgusunun ortaya çıkıp çıkmadığı kontrol edilmiştir. 

İmmunomodulasyon için kuzulara 24 saat aralıkla iki dez deri altı yolla ı 
cc. Baypamun® uygulanmış ve ilaç bir hafta sonra tekrarlanmıştır. Baypa­
mun® un etken maddesini oluşturan "Sheep P~rapoxvirus"un pustular dermatitis­
li bir koyundan izole edildiği, koyun ve sığır hücre kültürlerinde 200 kez pasaj ya­
pılarak atenue edildiği, preparatın etkisinin parenteral uygulamadan birkaç saat 
sonra başladığı ve 8-12 gün kadar devam ettiği bildirilmişti~·27. 

Ölü 8 kuzunun iç organlarından ve 30 adet sağlıklı ve ıo adet ishalli kuzu­
dan alınan dışkı örneklerinden E .coli İzolasyon için bakteriyolajik ekimler yapıl­
mıştır. İzolasyon için kanlı agar, Mac Concey agar ve SS agar kullanılmıştır. 
İdantifikasyonlarda, üre, indol, MR-VP, laktoz, glikoz, H 2S, sitrat kullanım test­
leri uygulanmış28, ince barsak lup metoduna29 göre enteropatojenite testi yapıl­
mıştır. Rutin yöntemlerle Salmonella aranmıştır30• 

Rotavirus tanısında ELISA test yöntemi kullanılmış, uygulama "direkt 
antijen detection sistem - path linder Rotavirus Reagents kit"i (Kallestad Aus­
tin) ile prospektusuna göre yapılmıştı~ ı . 

BULGULAR 

Yapılan bakteriyolajik muayeneler sonucunda izole edilen E.coli'lerin 
idantifıkasyon testlerinde tipik özellikler gösterdikleri belirlenmiş, dışkı orjinli 
suşların % 60'ının enteropatojenik nitelikte olduğu saptanmıştır. Yapılan kültü­
rel muayenelerde Salmonella spp. saptanamamıştır. 

Dışkı örneklerinden yapılan ELTSA test sonuçlarına göre 10 ishalli kuzu 
dışkısmın 8 adedi, 30 sağlıklı kuzu dışkısmın ise ıs adedi R o tavirus açısından 
pozitif bulunmuştur. 

Sağattım amacıyla ilaç uygulanan kuzuların tümünde ishal semptomunun 
iki gün içerisinde kaybolduğu ve başka bir sağaltım uygulamasına gerek kalmak­
sızın ıo hasta kuzunun hepsinin birkaç gün içinde klinikman iyileştikleri belirlen­
miştir. 

Koruyucu amaçla Baypamun® uygulanan gruptaki 40 kuzu arasında göz­
lem süresi boyunca hiçbir is hal olgusuna rastlanmamıştır. Buna karşılık, kontrol 
grubunda bulunan 40 kuzudan ı7'sinde ishal semptomu gözlenmiş ve bunlardan 
5 adedi ölmüştür. 

TARTIŞMA 

Çalışmamızın materyalini oluşturan kuzulara ait dışkı örneklerinde Rota-
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virus ve enteropatojenik E .coli saptanmış ve kuzulama dönemi ile başlayıp sü­
ratle yayılarak ölürnlere yol açan ishal olgularının etyolojisinde bu iki mikroorga­
nizmanın rol oynadığı ortaya çıkmıştır. 

Yeni doğan ruminanllarda Rotavirus ishallerinin sıklıkla görüldüğü ve is­
halin enterotoksijenik E.coli suçlarının etkisi ile şiddettenerek ölüıniere neden 
olduğu çeşitli araştırıcılar tarafından bildirilmişti.-5·6·7·9. 

Hayvanın enfeksiyonlara karşı direncinin kırılmasına neden ol~n olumsuz 
çevre faktörleri ve immunbiyolojik yetersizl ikler primer ve sekunder enfeksiyon­
lara pr~dispozisyon hazırlayan başlıca öğelerdir. Po!ifaktöriyel nitelikteki bu tür 
enfeksiyonlarda vücudun kendi savunma sisteminin paramunizasyon yoluyla bu­
moral ve selüler düzeyde uyarılmasının yararlı olduğu kabul edilmektedi~2• 
Özellikle henüz immun sistemleri tam olarak gelişmemiş olan yeni doğmuş hay­
vanların enfeksiyonlara karşı korunmasında en etkin yolun paramunizasyon ol­
duğu bildirilmektedi~1 . 

Baypamun® uygula,dığımız ishalli kuzuların tamamı başka hiçbir sağaltım 
uygulamasına gerek kalmaksızın iyileşmişlerdir. Ayrıca, deneme periyodu içinde 
l.control grubundaki kuzuların % 42'sinde klinik ishal görülmesine ve bu kuzular­
dan 5 tanesinin ölmesine karşılık, koruyucu Baypamun® uygulaması yaptığımız 
diğer 40 kuzunun hiçbirinde ishal olgusuna rastlanmaması ve ölüm kaydedilme­
miş olması immunomodülasyon uygulamalarının neonatal kuzu ishallerinde ge­
rek sağaltım ve gerekse koruma yönlerinden üstün bir başarı sağladığını ortaya 
koymuştur. Ülkemizde ilk klinik immunomodülasyon uygulaması niteliğinde olan 
bu çalışma ile pratik için yararlı sonuçlar elde etmiş bulunmaktayız. 
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