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OZET

Bu calismada, aym saytdcz15 Enzootik Bovine Leukosis’li ve aleuke-
mik (EBL + PL-) ve bu infeksiyona sahip olmayan (seronegatif; EBL-)
2 inek grubu in vivo T-hiicresi ve humoral immun yamtlan yoéniinden
kargilagtinldilar. EBL + PL- gruba ait in vivo T-hiicresi yamtimin EBL-
grubunkine gore istatistiki olarak daha diigiik (P < 0.01) olustugu belir-
lendi. T-independent antijen (Brucella S19)¢ karst humoral immun yanit
yonitinden iki grup arasinda bir fark olmadifi saptandi.

SUMMARY

Humoral Immune Response and In Vive T-Cell
Response of Aleukemic Cattle Naturally Infected With BLV

In the present study, EBL + PL- and EBL- groups of cows
were compared with each other for the in vivo T-cell and humoral
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immune responses. It was determined that in vivo T-cell response of
EBL + PL- group was statistically lower (P < 0.01) than that of
EBL- group. It was found out that there was not a significant diffe-
rence between the two groups for humoral immune response to the T-

independent antigen (Brucella S19).
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GIRIS

Enzootik bovine leukosis (EBL) Bovine leukemia virus (BLV) tarafindan
olugturulan kronik bir lymphocytic leukemiadir!. BLV’nun ise sigir tiiriine ozgii
bir onkojenik RNA virusu oldugu bildirilmigtir>3. EBL, persistent lymphocytosis
(PL) ve daha az olarak da lymphosarcoma formlarinda gozlenir; tim infekte
sigirlarm en fazla % 10’'unda tiimor gelisiminin gorilldign  bildirilmigtir?,
Lymphosarcoma ve PL olgularina sahip sigirlarin periferal kanlarinda B-lenfosit-
lerinin arttyf1, bunun aksine T-hiicresi alt gruplarindan T4 ve T8de goreceli bir
azalmanim bulundugu bildirilmistir>®. Diger taraftan, BLV-infekte sigirlarda hu-
moral immun yamitin nasil etkilendigini arastiran Heeney ve ark.” BLV’ye kargi
en yitksek IgG titresini olugturan sifir grubunun lymphomal grup oldugunu, bu
grubun aym zamanda en digiik diizeyde IgM’e sahip oldugunu saptamiglardir.
Ayn1 aragtinicilar, IgG, titresinin degisiklik gostermedigini ve IgG, titresinde ise
artis meydana geldigini bildirmiglerdir. Gatei ve ark® BLV ile dogal olarak in-
fekte sigirlann BLV + PL+ ve BLV +PL~ olarak iki gruba ayirmiglar, PL+ gru-
bun IgM diizeyinin diger gruptan ve kontrol grubundan diigiikk oldugunu ortaya
koymuglardir. Lenfosit ve immunoglobin degerlerindeki degisiklikler gozoniinde
bulundurularak, IgM olusturan B-hiicrelerinin infeksiyondan etkilendigi ve ayri-
ca devamli BLV ckspresyonuna hormonal immun yanitin (IgG; ile ilgili) devam
ettigi ve BLV ekspresyonunu tiimilyle bloke edemese de bityiik dlgiide gerilettigi
ongoriilmigtiir .

Bu caligmada, yukandaki bilgilerin 511 altinda, BLV-infekte (seropozitif;
aleukemik) ineklerde in vivo T-hiicresi cevabi ve T-independent antijene kargi
humoral immun yamttaki degigiklikler aragtirilmagtar,

MATERYAL VE METOD

Inekler: Calismada, degisik yaslarda 10 adet Holstein ve 5 adet Esmer irk
toplam 15 adet inek test grubu (BLV-infekte; seropozitif; aleukemik), 8 adet
Holstein ve 7 adet Esmer ik, toplam 15 adet inek ise kontrol (sero-negatif) gru-

bu olarak ele alindi. Bu inekler aym bakim ve besleme sartlarinda barmn-
dirildilar.
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Diyet: Ineklerin rasyonlar1 15 giinde bir yapilan siit verimi kontrollerinden
elde edilen siit verimi degerleri gozoniinde bulundurularak hazirland.

Serolojik Test: ineklerin seropozitif veya seronegatif oluglari daha once
uygulanan BLV-monoklonal-gp51-ELISA testinin (Smith Kline Becham, Bel-
gium) protokoliine uygun olarak yapilmasiyla belirlendi’.

Hematolojik Muayene: BLV-infckte ineklerin PL’e sahip olmadiklarina
(aleukemik olduklarina) 45’er giin ara ile total 16kosit ve formiil l6kosit degerleri
saptanarak karar verildi'®. Deneysel ¢alisma bu muayene sonucu baslatilds.

immun Parametreler: Her hayvanin boynunun farkli 2 bolgesine 10 ml
intramuscular Complete Freund’s Adjuvant’i (Difco, Detroit, Michigan) inokiile
edilerek, bovine-purified protein derivate (PPD)’e kars: hipersensitivite olugtu-
ruldu. Ug haftalik sensitizasyon periyodunu takiben her siginn boyun derisi ka-
linhig kompas yardimiyla olgiildii. Daha sonra, her sigirin boynunun bir tarafina
0.1 ml bovine PPD (Etlik Hayvan Hastaliklar1 Aragtirma Enstitiisii, Ankara), di-
ger tarafina aym miktarda steril phosphate buffered saline (PBS) intradermal
olarak injekte edildi. Injeksiyondan 72 saat sonra deri kalinliklar1 tekrar belirlen-
di. PPD yanit1 (In vivo T-hiicresi yamt1) agafidaki formiillerle hesaplandi: Ya-
mt= (DKa — DKb) — (KKa — KKb). Bu formiilde DKa = PPD inokiilasyonun-
dan 72 saat sonraki deri kalmligs (mm), DKb = PPD ile inokiilasyondan &nce
deri kalinh@ (mm), KKa = PBS injeksiyonundan 72 saat sonraki deri kalinlig
(mm) ve KKb = PBS injekte edilmeden onceki deri kalinhg anlamindadir. Bu
test Cook ve Springer!’den modifiye edilerek uyguland.

Brucella S19’a kars1 aglutine edici antikorlar (AA; Humoral immun yamt)
injeksiyonu takiben 15 giin sonra belirlendi. AA titreleri antijenin aglutine ettigi
en yitksek serum sulandirmasinin logy’s1 olarak ifade edildi.

Deneysel Plan: 1. giin - antijen verilmeden once aglutinasyon testiyle bru-
cella aglutinasyon titreleri en yitksek 1:10 olan tiim sifirlara Brucella $19 (SC) ve
Complete Freund’s Adjuvant’: (IM) olarak uygulandi. Boylece sirasiyla humoral
ve hiicresel immun yamtlar stimiile edilmis oldu.

16. giin - aglutinasyon testi (tilp aglutinasyonu) ile Brucella S19°a karsi
olugan humoral immun yanit belirlendi.

21. giin - PPD ve PBS inokiilasyonlar: yap:ldl'.
24, giin - Deri kalinliklar: 6l¢iildii ve in vivo T-hiicresi yaniti hesaplandi.

Istatistiki Analiz: Elde edilen her iki gruba ait verilerin aritmetik ortala-
malan "t" student test kullanlarak kargilagtirilds.

BULGULAR

Tablo I'de goriildiigii gibi seropozitif grubun in vivo T-hiicresi yamitinda
seropozitif grubunkine gore istatistiki olarak 6nemli olgiide diigme (P < 0.01)
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gozlendi. Her iki grubun humoral immun yamtlarinin ortalama degerleri arasin-
da ise herhangi bir fark gdzlenmedi.

Tablo: 1
EBL+ ve EBL~ Ineklerdeki Humoral ve Hiicresel Immun Yanit
Humoral Immun In vivo T-hiicresi
Gruplar n Yanit (logs) ‘ Yaniti (mm)
X + Sx X + Sx
Seronegatif 15 6.04 + 0.39 1.43 + 0.34
(EBL negatif)
Seropozitif 15 6.03 + 0.40 0.49 ¥ 0.10"
(EBL pozitif)
*.P < 001
TARTISMA

BLV’unun immiin sistem hiicrelerine, fonksiyonlarina ve degisik immiino-
lojik parametrelere etkileri aragtirilmyg, 6zet olarak virusun T-hiicresi alt grupla-
rinda azalmaya, B-hiicrelerinde ise onkojenik bir gogalmaya neden oldugu sap-
tanmistir>-%7, Bunun yamisira, immunoglobulin konsantrasyonlarinda ise IgM dii-
zeyinde PL'li ve lymphomah incklerde disils, IgG, titrelerinde ise yiikselme be-
lirlenmistir. IgG, diizeyinde ise bir degisiklik gozlenememigtir. Yine seropozitif
PL~ (aleukemik) sifirlarda immunoglobulin fraksiyonlarinin normal sigirlarda-
kinden farkli olmadifn gozlenmistir’8. Bu arasirmada EBL+PL- sigirlarla
EBL~ sigrrlarin in vivo T-hiicresi ve humoral immun yamtlar: karsilagtirmah ola-
rak incelenmigtir. Bilindigi gibi, herne kadar hipersensitiviteden sorumlu T-hiic-
resi tipi Tpy (T-delayed hypersensitivity) olarak gosterilmigse de, bu hiicrelerin
yiizeylerinde Lyt 1% 23~ ve Lyt 1~ 23" gibi antijenik yapilarin bulunusu ve bun-
larin Ty (T helper) ve Tg (T supressor) hiicrelerinde de varolusu olayin Ty ve
T hiicrelerine bagimh olarak gelistigi bildirilmigtir'2, Mevcut caligmanin sonu-
cunda, in vivo T-hiicresi yamitimin EBL + PL~ ineklerde diigiik bulunusu bu hay-
vanlarin Ty ve Tg hiicre gruplarinin BLV’u tarafindan etkileniginin bir diger ifa-
desi olacag kamsma varilmigtir. Ayrica temel olarak hiicresel immun yamiti
aragtirmada faydalanilan yontem tiiberkiilin uygulamas: olduguna gore, EBL in-
feksiyonunun sadece serolojik olarak ortaya koyulabilen formuna sahip sigirlarda
tiberkiilin reaksiyonunun bozulabilecegi akla gelmektedir. Bu durum EBL+
olup aym zamanda Myco. tuberculosis (Myco. bovis) basili ile infekte sigirlarin
supheli, hatta negatif degerlendirilmesine yol agabilir.

Aragtirmanin diger basamaginda, T-hiicresine bagimh olmayan (T-inde-
pendent) bir antijenin (Brucella $19) EBL+ PL- sipirlarda, EBL- sigurlarda-
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kiyle hemen hemen aym diizeyde humoral immun yaniti uyardif saptanmigtir.
Bu durum IgG iiretiminin sadece seropozitif durumdaki sigirlarda normal ol-
dugunun bir indikatorii olup, bu konudaki diger galigmalarin verileriyle uygunluk
gostermektedir’8
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