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BOLUM 1

VETERINER REPRODUKTIF SISTEMDE
RADYOLOJIK GORUNTULEME: RADYOGRAFI
VE ULTRASONOGRAFI

Dilara SARITAS! Siikrii GUNGOR?

Giris

Veteriner hekimlikte reprodiiktif sistemin degerlendirilmesi,
reprodiiktif verimliligin artirilmasi, infertilite problemlerinin
cozlilmesi ve reprodiiktif patolojilerin erken donemde tespit edilmesi
acisindan kritik bir Oneme sahiptir. Geleneksel palpasyon
yontemlerinin yetersiz kaldig1 durumlarda, invaziv olmayan ve anlik
veri sunan modern goriintiilleme teknikleri klinik teshisin temelini
olusturmaktadir. Bu  dogrultuda radyografi ve Ozellikle
ultrasonografi, evcil hayvanlarda iireme sisteminin fizyolojik ve

1Burdur Mehmet Akif Ersoy Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Burdur/Tiirkiye, Orcid: 0009-
0007-8145-6382, dilarasatitas@outlook.com

2Prof. Dr., Burdur Mehmet Akif Ersoy Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Délerme ve Suni
Tohumlama Anabilim Dali, Burdur/Turkiye, Orcid: 0000-0003-3460-522X,

suktugungot@mehmetakif.edu.tr
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patolojik siireglerinin izlenmesinde en yaygin bagvurulan tani
araclaridir.

Bu béliimde, veteriner reprodiiktif sistem muayenelerinde
kullanilan radyografik ve ultrasonografik goriintiileme tekniklerinin
fiziksel prensipleri, uygulama protokolleri ve farkli hayvan
tirlerindeki tanisal bulgular1 ele alinmaktadir. Bu kapsamda
oncelikle radyasyon fizigi, X-1s1m1 olusumu, ultrason dalgalarinin
dokulardaki yayilim mekanizmalar1 ve goriintii artefaktlari ele
almmistir. Sonrasinda ise sigir, manda, koyun, keci, kedi ve
kopeklerde disi reprodiiktif sistemin normal anatomisi, seksiiel
siklus asamalari, erken gebelik teshisi ve fotal yas tayini
parametreleri ele alimmustir. Son olarak, klinik pratikte sikc¢a
karsilagilan uterus ve ovaryum hastaliklar ile erkek hayvanlarda
testis ve prostat patolojilerinin goriintiilleme bulgular1 giincel
literatiir verileri 15181nda sistematik olarak tanimlanmaktadir.

1. Goriintiileme Tekniklerinin Tarihsel Gelisimi

19. ylizyilin sonunda Alman fizik¢i Wilhelm Conrad
Rontgen, niifuz edici radyasyonu kesfederek modern tibbin
temellerinden birisi olan radyoloji biliminin dogusuna onciiliik
etmistir.

Wiirzburg Universitesi'nde profesdr olan Rontgen, 8 Kasim
1895 tarihinde laboratuvarinda katot 1s1n tiipleri (Crookes tiipii) ile
deneyler yaparken tesadiifen bu devrim niteligindeki kesfe imza
atmigtir. Deney sirasinda diizene8i siyah ve opak bir kartonla
tamamen kapatmis olmasina ragmen odadaki 1siklar1 sondiirdiigiinde
yakinda duran baryum platinosiyaniir kapl bir ekranin yesilimsi bir
floresan 151ma yaptigini fark etmistir(Biduchak ve ark., 2019).

Bu 1simayr fark eden Rontgen, tiipten yayilan ve opak
maddelerin i¢inden gecebilen ancak gbzle goriilmeyen bir radyasyon
tiirtiniin varligini saptamis; mahiyetini heniiz tam olarak bilmedigi
bu 1sinlara matematiksel bir belirsizligi simgeleyen "X-1sinlar1"
adin1 vermistir. Yaklasik yedi hafta siiren titiz aragtirmalarin
ardindan, 22 Aralik 1895'te esi Bertha Rontgen’in elini bu 1sinlara
maruz birakarak tarihin ilk tibbi radyografisini elde etmistir.
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Goriintiideki kemik yapilarinin ve yiiziigiin netligi, o donem igin tip
diinyasinda hayal dahi edilemeyecek bir gelisme olarak
kaydedilmistir (Biduchak ve ark., 2019). Bu devrim niteligindeki
kesif, tiim diinya tilkelerinde oldugu gibi Osmanli Devleti tarafindan
da yakindan izlenmis; kesiften sadece 1 yil sonra Leon Isoard ve
Esad Feyzi tarafindan Tiirkiye'de ilk deneysel c¢alismalar
gergeklestirilmistir (Kiiclikaslan ve ark., 2018).

Rontgen, 28 Aralik 1895'te bulgularini iceren 17 sayfalik
bilimsel raporunu Wiirzburg Fizik-Tip Dernegi’ne sunarak kesfini
resmilestirmistir. Bu bulus, sadece birkag hafta i¢inde tiim diinyada
biiyilk bir yanki wuyandirmis ve bilimsel c¢evrelerce hizla
benimsenmistir. Bu essiz katkisi nedeniyle Wilhelm Conrad
Rontgen, 1901 yilinda verilen tarihteki ilk Nobel Fizik Odiilii'niin
sahibi olmustur. Bugiin radyoloji olarak adlandirdigimiz bilim dali,
bu temel kesif ilizerine insa edilerek hem beseri hem de veteriner
hekimlikte tanisal siirecin ayrilmaz bir parcasi haline gelmistir
(Biduchak ve ark., 2019).

Wilhelm Conrad Rontgen’in x 1sinlarim1 kesfetmesinden
sadece bir yi1l sonra, 1896’da veteriner radyoloji ile ilgili makaleler
Almanya’daki (Troester, Berlin), Ingiltere’deki (Hobday ve
Johnson) ve Fransa’daki (Lemoine) veteriner hekimler tarafindan
yaymlanmistir. Aym yil, ilk rontgen dergisi de Ingiltere'de ‘The
Archives of Skiaography’ ismiyle yayinlandi. Ilk sayida, bir
kurbaganin bacak kemiklerinin hareketini gosteren, floroskopla
cekilmis bir "hareketli resim" gosterildi (Schnelle, 1968).

20. yiizyillin baslarinda, Berlin Kraliyet Akademisi’nden
Prof. R. Eberling gibi Onciilerin 1905’ten itibaren diizenledigi
kongreler, radyasyonun hem terapdtik etkileri hem de biyolojik
zararlar1 iizerine bilimsel bir farkindalik yaratmigtir. Lakin ilk on
yillarda radyoterapiye daha ¢ok onem verilmesi, tan1 alanindaki
gelismelerin daha yavas olmasina sebep olmustur (Schnelle, 1968).
Ayrica veteriner hekimligi alaninda rontgen 1sinlarina duyulan ilgi
cok erken baslasa da hayvanlarin zapturaptindaki giicliikler,
biliyiikbas hayvanlar i¢in uygun cihaz eksikligi ve hekimlerin
radyasyona maruz kalma riskleri gibi nedenlerle bu alandaki gelisim
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beseri hekimlige oranla daha yavas seyretmistir (Kiiciikaslan ve ark.,
2018).

1930’1u yillarda radyoterapi iizerine yogunlasan ¢alismalar,
1950°li yillarda Bati diinyasinda yasanan sosyoekonomik
degisimlerle yon degistirdi. Atlarin ¢alisma hayatindan ¢ekilmesi ve
pet hayvan popiilasyonundaki artig, "kiigiik hayvan klinigi"
kavramimi gelistirmis; bu da radyolojinin terapiden ziyade
diagnostik bir brang olarak evrilmesini saglamistir (Schnelle, 1968).

Bu gelisim stireci, 1953 yilinda American Veterinary
Radiology Society’nin kurulmasiyla profesyonel bir c¢ati altina
almmigtir. 1961 yilinda kurulan American Board of Veterinary
Radiology, radyoloji egitim miifredatin1 ve uzmanlik kriterlerini
standartlastirarak bu disiplini bagimsiz bir tip dal1 haline getirmistir.
Glinlimiizde bu yapi, American College of Veterinary Radiology
(ACVR) olarak uzmanlik siireglerini denetleyen en yetkili kurum
olma 6zelligini siirdiirmektedir (Schnelle, 1968).

Veteriner radyolojisindeki bu kurumsal ve teknik disiplin
yerlesirken; es zamanl olarak tanisal goriintiilemede X-1ginlarinin
fiziksel sinirlariin tesine gecilmesini saglayacak yeni bir arastirma
siireci baslamistir. Iyonize radyasyon icermeyen ve dokularin
akustik 6zelliklerine dayanan bu yeni disiplin, yani ultrasonografi;
tibbi bir rastlantidan ziyade, 19. ylizyildan itibaren fizik ve
miihendislik bilimlerindeki gelismelerin bir sentezi olarak literatiire
girmistir.

Sesin bir ekolokasyon araci olarak kullanilabilecegine dair
ilk bilimsel gdzlemler, 1790’11 yillarda Italyan fizyolog Lazzaro
Spallanzani’nin yarasalar iizerindeki calismalariyla baglamigtir
(Carmo, 2017).

Ultrasonografinin bu seriiveni, 19. Yiizyilda sudaki ses
hizinin Olgiilmesine yonelik arastirmalarla devam etmis ve bu
caligmalar SONAR''n  (Sound Navigation And Ranging)
gelistirilmesine zemin hazirlamistir (Carmo, 2017; Newman ve
Rozycki, 1998). 1900’lerin baslarinda deniz miihendisleri
ekolokasyon iizerine arastirmalar yapsalar da, bu teknolojinin pratik

bir zorunluluga doniismesi 1912°deki Titanik faciast ile
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gergeklesmistir. Buzdaglarini erkenden tespit etme ihtiyact bilim
diinyasint tesvik etmis ve 1914 yilinda ilk SONAR cihazi
gelistirilmistir (Carmo, 2017).

Teknolojinin fiziksel temeli ise 1880'de Pierre ve Jacques
Curie tarafindan atilmistir. Curie Kardesler'in kuvars kristallerine
basing uygulandiginda elektrik yiikii olustugunu fark etmeleri
(Piezoelektrik  etki), giinimiiz  ultrason transdiiserlerinin
gelistirilmesini saglamistir (Carmo, 2017; Newman ve Rozycki,
1998).

Tibbi alandaki ilk denemeler 1930 ve 1940’larda Dussik
Kardesler’in beyin tiimorlerini goriintiileme ¢alismalariyla baglamas;
ardindan Ludwig, kopeklerde kas dokusuna ve safra kesesine
yerlestirilen taslar1 ultrasonla goriintiileyerek veteriner hekimligi
pratigi icin ilk deneysel kanitlari sunmustur (Newman ve Rozycki,
1998). 1950’lerin sonuna gelindiginde ise Profesér Ian Donald,
klinik cevrelerdeki siipheciligi alt ederek ultrasonun tibbi alandaki
rlistiinii kanitlamistir (Carmo, 2017; Newman ve Rozycki, 1998).
Ayni donemde Inge Edler ve Hellmuth Hertz, M-Mod
ekokardiyografiyi gelistirerek kardiyovaskiiler goriintiilemede ¢igir
acmislardir (Carmo, 2017).

Gilinlimiizde ultrason, hantal makinelerden kompakt ve
taginabilir "Hasta Bas1 Ultrason" sistemlerine evrilmistir (Carmo,
2017). Bu teknolojik ilerleme, tanisal siirecte hizli miidahale imkani
saglayarak modern tibbin ve veteriner hekimligin ayrilmaz bir
pargasi olmustur (Carmo, 2017; Newman ve Rozycki, 1998).

2. Radyografinin Temel Prensipleri

2.1. X Istnimin Olusumu ve Ozellikleri

Radyoloji biliminin temelini atan radyografi, X-1sinlarinin
bulunmasiyla birlikte uygulanmaya baglanan ilk goriintiileme
teknigidir ve gegmisten giiniimiize sik sik kullanilmaktadir. Sistemin
caligmasi, X 1sinlarinin maddelerin ve dokularin i¢inden gegebilme
yetenegine dayanir. Temel ilkesi, 1ginlarin hastanin tiim anatomik



tabakalarindan yansitilarak iki boyutlu bir plaka {iizerinde iz
diisiimiiniin alinmasidir (Adler ve Carlton, 2001; Kaya, 2017).

Radyografik goriintiileme stireci, havasit bosaltilmis bir
ortamda serbestlesen elektronlarin ivmelendirilmesi ve bu
elektronlarin yiiksek atom numarali bir hedef materyale (tungsten)
carptirilmasi prensibine dayanmaktadir (Petterson, 1995). Rontgen
tiipii icerisinde gergeklesen bu islemde katot kismina iletilen elektrik
akimi, termoiyonik emisyon yoluyla serbest kalacak elektron
popiilasyonunu belirler (Bushong, 1997). Kontrol panelindeki
miliamper (mA) ayariyla diizenlenen bu akim siddeti arttikca, hedefe
yonelen elektron sayist da dogru orantili olarak artar (Kaya, 2017,
Thrall, 2024). Klinik uygulamalarda pozlama siiresi de elektron
yogunlugunu benzer sekilde etkiledigi i¢in, bu iki parametre birlikte
miliamper-saniye (mAs) birimiyle ifade edilir; bu birim goriinti
alictya ulasan toplam foton miktarini belirleyerek goriintiiniin tanisal
niteligini standardize eder (Bushberg ve ark., 2012; Kaya, 2017;
Thrall, 2024).

Katottan anoda dogru firlatilan elektronlarin kazandigi hiz ve
kinetik enerji, kilovolt (kV) ayan {izerinden denetlenir
(Petterson,1995). kVp degerinin ylikseltilmesi, elektronlara daha
fazla momentum kazandirarak viicut dokularini kat edebilecek enerji
diizeyine sahip X-isin1 fotonlarmin olusmasina imkan tanir
(Bushong, 1997). Ancak uygulanan kilovolt degeri, demetteki tiim
fotonlarin ayni enerji seviyesinde olmasini saglamaz; iiretilen 1sinlar
en yiliksek enerji seviyesi belirlenen kilovolt degerinde kalmak
kaydiyla bir normal dagilim egrisi sergiler (Kaya ve ark., 1997;
Bushberg ve ark., 2012). Ornegin 100 kilovoltluk bir ¢ekimde
fotonlar 0 ile 100 kilovolt arasinda degisen enerjilere sahiptir (Adler
ve Carlton, 2001; Kaya, 2017).

Elektronlar hedef plakaya carptiginda enerjilerinin biiyiik
kisma1 1stya doniisse de bir boliimii ¢ekirdek etkilesimleri sonucunda
X-151mm1 fotonlarini meydana getirir; Thrall (2024), bu siiregte
kullanilan bilesenlerin ekstrem 1silara dayanikliligi nedeniyle
tungsten metalinden yapildigini ve goriintii netligi i¢cin fokal spotun
kiiciik tutulmas1 gerektigini belirtir. Nihayetinde bir radyografi
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caligmasinda gorsel, fotonlarin goriintli alictya ulasmasiyla
sekillenmektedir (Putman ve Ravin, 1994). Fotonlarin alictya
erisebilmesi biyolojik dokular1 kat edebilecek yeterli enerjiye (kV)
sahip olmalariyla miimkiinken, alic1 iizerine diisen fotonlarin sayisal
yogunlugu goriintiiniin kalitesini belirleyen temel faktordiir (Tuncel,
2008). Alict tizerindeki her bir noktanin bir foton tarafindan
olusturuldugu diisiiniildiigiinde, aliciya intikal eden foton miktar1
arttik¢a elde edilen goriintiiniin ayrint1 netligi ve tanisal degeri de o
oranda artmaktadir (Bushong, 1997; Adler ve Carlton, 2001; Kaya,
2017; Thrall, 2024).

2.2. Radyografik Goriintiiniin Olusumu

X-1511 demeti hastanin viicuduna ulastiginda, fotonlarin bir
kism1 doku atomlartyla etkilesime girerken bir kism1 da higbir engele
takilmadan dogrudan gecerek goriintii aliciya ulasir; bu dogrudan
gecis olayma transmisyon denir (Bushong, 1997). Radyografik
gorselin ortaya ¢ikmasi, dokularin 1s1n1 farkli oranlarda tutmasi yani
absorbsiyon siireciyle miimkiindiir. Goriintiileme tekniginde temel
olarak iki fiziksel etkilesim 6n plana ¢ikar: Goriintiiniin temelini
olusturan fotoelektrik olaya bagli absorbsiyon ve Compton etkisine
bagh olarak sekillenen sacilma (Adler ve Carlton, 2001; Bushberg
ve ark., 2012). Transmisyon ve absorbsiyon siire¢lerinin senkronize
bir sekilde caligmasi, ii¢ boyutlu anatomik yapilarin goriintii alici
iizerinde iki boyutlu diizlemsel bir izdiisiimiinii olusturarak
radyografik goriintiiniin ortaya ¢ikmasini saglar (Kaya, 2017; Thrall,
2024).

Radyolojik bir goriintiinlin niteligini belirleyen en temel
faktor absorbsiyondur ve bu siireci etkileyen degiskenler goriintii
kalitesi lizerinde dogrudan s6z sahibidir. Absorbsiyon diizeyi,
oncelikle X-1s1ninin enerji seviyesi ile iligkilidir; 151 enerjisi (kV)
ne kadar yiiksekse dokular tarafindan tutulma orani o kadar azalir
(Bushong, 1997; Bushberg ve ark., 2012). Bunun yan1 sira viicut
dokularma bagl olarak absorbsiyonu etkileyen ii¢ temel degisken
bulunur; dokunun kalinligi, yogunlugu ve atom numarasi. X-1s1n1
fotonlari,  dokudaki  atomlarm  elektronlariyla  karsilasip
engellendiginde absorbsiyon gergeklestigi i¢in, 1smin yolundaki
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elektron sayisinin artmasi tutulma oranini da artirmaktadir (Tuncel,
2008). Bu baglamda doku kalinliginin, yogunlugunun veya atom
numarasinin yiiksek olmasi, 1s1n1in daha fazla emilmesine yol agarak
aliciya daha az foton ulagmasina neden olur. Doku kalinlig1 sabit
tutuldugunda; farkli anatomik yapilarim atom numaralar1 ve
yogunluklar: arasindaki bu farklar, radyografta farkli gri tonlarinda
kontrastlarin olusmasini saglayarak dokularin birbirinden ayirt
edilmesine olanak tanir (Adler ve Carlton, 2001; Bushberg ve ark.,
2012; Kaya, 2017; Thrall, 2024).

Gorlntlii kalitesini olumsuz etkileyen sagilma (Compton
etkisi) ise fotonlarin dokulara ¢arparak yon degistirmesi sonucunda
olusur. Bu durum dokular arasindaki kontrast farkini azaltarak
gorlintiiniin daha bulanik ¢ikmasina yol acarken, ayni zamanda
cekim sirasinda odada bulunan personel i¢in radyasyon giivenligi
acisindan risk teskil etmektedir (Bushberg ve ark., 2012). Sonug
olarak radyografik goriintii; fotonlarin dokular1 delip gecebilme
giicli ile dokularin bu 1sinlar1 tutma dengesi sonucunda sekillenir.
Aliciya intikal eden foton miktarinin (mAs) yeterli olmasi, her bir
fotonun alicida bir nokta olusturdugu diisiintildiiglinde, goriintiiniin
ayrinti netligini ve tanisal degerini belirleyen temel unsurdur
(Putman ve Ravin, 1994; Kaya, 2017; Thrall, 2024).

2.3. Radyografik Gériintiiniin Ozellikleri

Radyolojik goriintiiler, dokularin X-1ginlarint  sogurma
diizeylerine bagli olarak ortaya ¢ikan gri tonlamal1 bir gdlge haritasi
seklinde tanimlanabilir. Giindelik yasamdaki golgelerin aksine
rontgen ¢ekimlerinde; 1511 yliksek oranda tutan yogun yapilarin
(6rnegin kemiklerin) golgeleri beyaz tonlarda belirirken, 1sinin
icinden ¢ok rahat gectigi hava dolu alanlar siyah olarak yansir. Isik
ve golge iliskisindeki bu zitlik, radyografik imajlarin aslinda
"negatif" bir goriintii Ozelligi tasimasina neden olur. Normal
fotografeilik sanatinda negatif olarak elde edilen gorseller ikinci bir
islemle pozitif hale getirilse de, tibbi goriintiilemenin uygulanmaya
baslandig1 ilk zamanlardan bu yana negatif format standart olarak
kabul gormiistiir. Gilinlimiiz modern dijital sistemleri bu ters
gorlintiiyli  kolayca pozitife doniistiirebilme kapasitesine sahip
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olmasma ragmen, pratik hayattaki yerlesmis tibbi aligkanliklar
sebebiyle geleneksel negatif formun kullanimi giiniimiizde de
stirdiirilmektedir (Kaya, 2017; Thrall, 2024).

Bir rontgen filmi, siyahtan beyaza uzanan bes temel
yogunluk derecesi barindirir. Bu spesifik renk skalasi; siyah (hava),
koyu gri (yag), orta gri (sivilar ve yumusak dokular), agik gri (kemik
dokusu ve kalsifikasyonlar) ve tam beyaz (metalik nesneler ile
disaridan  verilen kontrast maddeler) seklinde smiflandirilir.
Incelenen viicut boliimlerinin kalliklar1 esdeger kaldigi siirece,
dokular her zaman bu renk hiyerarsisine harfiyen uyar. Film
genelinde renk tonlarinda sapmalar meydana gelse dahi siralama
kurali asla degismez; dolayisiyla hi¢bir kosulda hava yagdan, yag
stvilardan veya yumusak dokular kemiklerden daha beyaz bir tonda
izlenemez (Kaya, 2017; Thrall, 2024).

Radyografinin en biiylik fiziksel kisithliklarindan biri,
kontrast  ¢Ozlniirliigiiniin  olduk¢a zayif olmasidir. Canl
viicudundaki sayisiz farkli yap:r sadece bu bes temel yogunluk
sablonuna indirgendigi i¢in ayn1 renk sinifina giren komsu anatomik
dokular birbirlerinden ayirt edilemez hale gelir. Ornegin; her ikisi de
orta gri spektrumunda yer aldig1 i¢in standart bir karin rontgeninde
karaciger dokusunun ig¢indeki bir timoér ya da kistik kitle
gozlemlenemez. Benzer fiziksel kurallar nedeniyle mesane igindeki
idrar, bobrek bosluklar1 veya kan damarlarinin i¢indeki yap1 da ¢evre
dokularla herhangi bir renk =zitlig1 yaratmadigi i¢in standart
cekimlerde belirsiz kalir (Kaya, 2017; Thrall, 2024).

Bu dezavantaja karsin radyografinin uzaysal (mekansal)
¢cozlinlirliigli muazzam diizeydedir. Isin fotonlarmin hiicresel ve
atomik boyutta maddelerle etkilesime girmesiyle olusan bu boyutsal
netlik; geleneksel yontemlerde film tizerindeki glimiis halojeniir
kristallerinin boyutlarina, dijital radyografide ise dedektor
algilayicilarimin biiytikliigline bagli olarak sekillenir. Bu yiiksek
uzaysal netlik, akcigerler ile kemik-eklem sistemleri gibi yapisi
geregi yiiksek yogunluk farklarina sahip alanlarda, doku kenarlarinin
ve ince ayrintilarin ¢ok detayli bir sekilde gosterilmesine imkan tanir
(Kaya, 2017; Thrall, 2024).



Diger i¢ organlarda ve ayirt edilemeyen bosluklu yapilarda
eksik olan kontrast detayini saglayabilmek icin ise disaridan opak
ozellikteki kontrast maddeler kullanilir ve bdylece goriinti
zenginlestirilir. Damar yollarina ya da mesane ve bobrek gibi organ
bosluklarina uygulanan bu maddeler, yapay bir zitlik yaratarak o ana
kadar gizli kalan anatomik smirlar1 goriintir kilar (Kaya, 2017;
Thrall, 2024).

3. Ultrasonografinin Temel Prensipleri

3.1. Ultrasonografinin Temel Fiziksel Prensipleri

Diagnostik ultrasonografi, iyonize radyasyon icermeyen, ses
dalgalarinin mekanik enerjisinden yararlanan invaziv olmayan bir
goriintiileme yontemidir (Curry ve ark., 1990; Hangiandreou, 2003;
Kremkau, 2011). Sistem, transduser (prob) icerisinde bulunan ve
piezoelektrik etki gosteren kristaller araciligtyla caligir. Bu kristaller
elektrik enerjisini mekanik ses enerjisine doniistiirerek dokulara
gonderir; dokulardan geri donen yansimalar ise tekrar elektrik
sinyaline ¢evirerek ekranda goriintii olusturur(Hangiandreou, 2003;
Kremkau, 2011). Bir ultrason cihazi c¢alisma siiresinin %99’unu
viicuttan gelen ekolar1 dinlemeye, sadece %]1’ini ses dalgasi
gondermeye ayirir (Martin ve ark., 2015; Thrall, 2024).

Gorilintli kalitesini ve doku ayrimini belirleyen en temel
kavram akustik impedanstir. Bu kavram, bir dokunun fiziksel
yogunlugu ile sesin o doku igindeki hizinin ¢arpimiyla hesaplanir
(Kremkau, 2011). Iki komsu doku arasindaki akustik impedans farki
ne kadar yiiksekse ses dalgasimin yansimasi o kadar gii¢lii olur.
Ornegin; yumusak doku ile kemik veya gaz arasindaki impedans
fark1 ¢ok yiiksek oldugu i¢in ses dalgalarinin neredeyse tamami bu
siirlardan geri yansir. Bu fiziksel kural nedeniyle kemik ve gazin
arkasinda goriintli olusamaz; bu da deri ile prob arasindaki havayi
egale etmek i¢in neden "akustik jel" kullanmamiz gerektigini agiklar
(Curry ve ark., 1990; Kremkau, 2011; Thrall, 2024).

3.2. Ekojenite Kavram ve Terminoloji
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Ultrasonografide "ekojenite", bir yapmin c¢evre dokulara
kiyasla ekranda ne kadar parlak goriindiigiinii ifade eden bir
terminolojidir. Ekrandaki her bir piksel, geri donen ekonun siddetine
gore bir gri tonu alir. Klinik degerlendirmelerde kullanilan "anekoik"
terimi ses dalgalarin1 tamamen ileten ve ekranda tam siyah goériinen
yapilar1 (fotal sivilar, idrar vb.) tanimlar. "Hiperekoik" terimi giiclii
yansima yapan parlak beyaz alanlar1 (kemik ylizeyleri) ifade
ederken; "hipoekoik" daha koyu gri tonlari, "izoekoik" ise iki farkli
dokunun ayni parlaklikta olmas1 durumunu temsil eder. Bu tanimlar,
ozellikle yumusak doku lezyonlarinin ve reprodiiktif organlarin
saglikli yapisinin ayirt edilmesinde temel teskil eder (Park ve ark.,
1981; Thrall, 2024).

3.3. Transduser (Prob) Tipleri ve Secimi

Veteriner hekimlikte prob sec¢imi, incelenecek bdlgenin
derinligine ve hayvanin boyutuna gore yapilmaktadir. Frekans ile
goriintli  ¢Oziiniirligii arasinda ters bir iliski bulunur; yiiksek
frekansh problar (10-15 MHz) yiizeysel dokularda miikemmel detay
sunarken derinlik kabiliyetleri diisiiktiir (Kremkau, 2011). Klinik
pratikte kullanilan "Lineer Problar" dikdortgen bir alan tarayarak
yiizeysel dokularda ve kiiciik hayvan reprodiiksiyon muayenelerinde
istiin netlik saglar. "Konveks Problar" ise daha genis ve derin bir
goriis acis1 sunarak abdominal taramalarda tercih edilir. Ozellikle
dar alanlardan genis bir acgiyla bakilmasi gereken durumlarda ise
pasta dilimi seklinde goriintii olusturan "Sektor Problar" avantaj
saglamaktadir (Kremkau, 1998; Kremkau, 2011; Thrall, 2024).

3.4. Ultrasonografik Artefaktlar ve Tanisal Onemi

Ultrasonografik goriintiileme sirasinda anatomik olarak
karsilig1 bulunmayan ancak ses dalgalarmin fiziksel etkilesimleri
sonucu  ekranda  beliren  olusumlar  "artefakt"  olarak
tanimlanmaktadir (Prabhu ve ark., 2014). Veteriner hekimlikte
artefaktlar1 dogru yorumlamak, hatali teshislerin Oniine ge¢cmek
kadar doku kompozisyonu hakkinda fikir sahibi olmak a¢isindan da
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hayati bir oneme sahiptir. Ornegin; ses dalgalarinin kemik veya
kalsifiye yapilar gibi yiiksek yogunluklu engellere carpip geri
donmesiyle olusan "akustik gélgelenme", bu tiir yapilarin arkasinda
anekoik bir bosluk yaratir ve fotal iskelet sisteminin gelisimini
izlemede yol gosterici bir bulgu saglar (Kirberger, 1995; Kremkau,
2011). Buna z1t bir mekanizmayla ¢aligan "akustik zenginlesme" ise,
ses dalgalarimin gebelik kesesi veya idrar kesesi gibi sivi dolu
alanlardan gecerken daha az enerji kaybetmesi sonucu sivinin
arkasindaki dokunun daha parlak izlenmesidir; bu durum ilgili
yapinin kistik veya sivi igerikli oldugunun en net kanitidir (Feldman
ve ark., 2009; Kremkau, 2011; Thrall, 2024).

Gorlinti kalitesini etkileyen diger 6nemli artefaktlardan biri
olan '"reverberasyon", sesin prob ylizeyi ile gaz gibi gii¢li
yansiticilar arasinda gidip gelmesiyle olusur ve ekranda birbirine
paralel ¢izgiler meydana getirir (Feldman ve ark., 2009; Prabhu ve
ark., 2014). Ayrica, {i¢ boyutlu ses demetinin kavisli organ
kenarlarinda hem dokuyu hem siviyr ayni anda taramasi sonucu
ortaya ¢ikan "kesit kalinlig1" artefakti, 6zellikle mesane i¢inde "sahte
camur" goriintiisli olusturarak tani yanilgilarina yol agabilmektedir.
Bu yanilsamalar1 gidermek icin hastaya farkli acilardan bakilmasi
veya probun fokal noktasinin ayarlanmasi gibi teknik miidahaleler
gerekebilmektedir (Kremkau, 2011; Thrall, 2024).

3.5. Ultrasonografik Goriintiileme Modlar1 ve Cihaz
Kontrolleri

Klinik ultrasonografide ekolarin ekrana yansitilma sekli,
incelenen dokunun Ozelligine gore farkli modlar araciligiyla
gerceklestirilir. Veteriner hekimlikte en yaygin kullanilan yontem
olan B-Mode (Brightness Mode), dokulardan donen ekolarin
parlaklik derecelerine gore piksellere doniistiiriildiigii iki boyutlu bir
kesit goriintiisii sunar (Curry ve ark., 1990). Bu modda, giiclii ekolar
beyaz (hiperekoik), zayif ekolar gri ve eko donmeyen alanlar siyah
(anekoik) noktalar seklinde birleserek organin anatomik bir dilimini
olusturur (Kremkau, 2011). Ote yandan hareketli yapilarin zamana
bagli analizinde kullanilan M-Mode (Motion Mode), B-Mode
lizerinden seg¢ilen tek bir hat tizerindeki hareketleri dikey bir derinlik
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ve yatay bir zaman aksi1 lizerinde grafiksel olarak sunar. M-Mode,
ozellikle reprodiiktif ultrasonografide fotal kalp kapakgiklarin ve
duvar hareketlerinin hassas bir sekilde Olgiilmesinde temel teskil
eder (Kremkau, 2011; Thrall, 2024).

Gorilintiiniin  tanisal  kalitesini artirmak i¢in kullanilan
kullanict kontrollerinden "General Gain", tiim ekranin parlakligini
artinip azaltirken; "Time Gain Compensation (TGC)", sesin derin
dokularda zayiflamasini telafi ederek homojen bir parlaklik dengesi
saglar (Kremkau, 2011). Ayrica, goriintliniin en net olmasi istenen
bolgesine yerlestirilen "Fokal Nokta", ses demetinin o derinlikte
daralmasim1 saglayarak lateral ¢Oziiniirliigii maksimize eder ve
kiiciik yapilarin (0rnegin erken donem gebelik keseleri) ayirt
edilmesini kolaylastirir (Kremkau, 2011; Thrall, 2024).

3.6. Doppler Ultrasonografi

Doppler ultrasonografi, hareket halindeki yapilarin (baslica
eritrositlerin) ses dalgalarinin frekansinda yarattigi kaymayi temel
alarak kan akis hiz1 ve yonii hakkinda dinamik veriler saglar(Boote,
2003). Reprodiiktif sistemin degerlendirilmesinde; Renk Doppler
(Color Doppler), kanin akis yoniinii B-Mode goriintii lizerine
siiperpoze edilen renklerle ifade eder. Genellikle transdusere
yaklagsan akimlar kirmizi, uzaklasan akimlar ise mavi tonlarda
kodlanir (BART kurali) (Boote, 2003; Kremkau, 2011). Akisin
yoniinden ziyade sadece varligina ve giicline odaklanan Power
Doppler ise, diisiik hizl1 akimlara ve ¢ok kii¢iik damarlara kars1 Renk
Doppler'den daha hassastir; bu 6zellik ovaryumdaki korpus luteum
kanlanmasi gibi zayif akimlarin tespitinde iistiinliik saglar (Bude ve
Rubin, 1996; Kremkau, 2011; Thrall, 2024).

Nicel ol¢iimler i¢in kullanilan Spektral Doppler (Pulsed-
Wave Doppler), belirli bir damar bdolgesinden (gate) alinan
orneklemeleri zamana bagli bir hiz grafigine donistiiriir(Boote,
2003; Kremkau, 2011). Bu yontem, damar i¢indeki kanin sistolik ve
diyastolik  hizlarinin  6l¢iilmesine,  direng¢  indekslerinin
hesaplanmasina ve fotal vaskiiler sagligin analiz edilmesine olanak
tanir. Ancak, Doppler uygulamalarinda ses demetinin kan akisiyla
yaptig1 ag1 (insidans agisi) Ol¢lim dogrulugunu dogrudan etkiler;
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ideal Ol¢iim icin ses demetinin akigsa paralel veya 60 derecenin
altinda bir acgiyla gelmesi teknik bir zorunluluktur (Boote, 2003;
Wood ve ark., 2010; Thrall, 2024).

4. Reprodiiktif Sistemde Goriintiileme
4.1. Ultrasonik Goriintiileme

4.1.1. Goriintiileme Odakh Klinik Anatomi ve Muayene
Teknikleri

Hayvanlarda iireme sisteminin fizyolojik ve patolojik
durumlarini degerlendirmek amaciyla, tiiriin anatomik yapisina ve
incelenen dokunun derinligine uygun olarak trans-rektal veya trans-
abdominal tarama yOntemleri rutin olarak kullanilmaktadir.
Muayene tekniginin secimi; tlirlin ciissesi, reprodiiktif evresi ve
hedeflenen goriintiinliin  ¢Ozlniirliik ihtiyacina gore belirlenir.
Ozellikle gebeligin ilerleyen donemlerinde fotal durumun
belirlenmesi i¢in trans-abdominal ultrasonografi, genellikle hayvan
ayaktayken gerceklestirilir. Tiirlere gore goriintiileme odakli
anatomi, prob se¢imleri ve muayene tekniklerindeki temel
farkliliklar asagida detaylandirilmistir (Mali ve ark., 2022).

Biiyiik ruminantlarda (sigir ve manda): transrektal tarama
icin ¢ogunlukla 5 ila 10 MHz frekans araliginda lineer veya konveks
(egrisel) problar tercih edilir. Muayene hazirlig1 rektal palpasyon
prosediirlerine benzerlik gosterir; goriintiide artefakt olusumunu
onlemek icin rektumdaki digski uzaklastirilmalidir. Rektal duvarin
dogal nemi baglayici bir ortam saglasa da transdiiser, jele batirilarak
kullanilmalidir. Rektal yirtilmalart 6nlemek adina prob kor bir cebe
degil, limen i¢ine dikkatle ilerletilmelidir. Gebeligin orta ve gec
donemlerinde fotus abdominal bdlgeye hareket ettigi igin
transabdominal yaklasim tercih edilir. Bu asamada 3 ila 5 MHz
konveks transdiiser memenin hemen kranialindeki inguinal bolgeye
temas jeli ile yerlestirilir (Mali ve ark., 2022).

Kiiciik ruminantlarda (keci ve koyun): Gebe olmayan ve
erken gebe disilerde genital sistemin kapsamli incelenmesi igin

transrektal yaklagim onceliklidir. 6 ila 8 MHz frekansl lineer veya
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konveks problar, suni tohumlama kiliflar1 veya PVC borular
yardimiyla sertlestirilerek rektuma yerlestirilir (Mali ve ark., 2019).
Uygulama genellikle hayvan ayakta zapt edilerek yapilir; mukoza
korumasi ve ses dalgasi iletimi i¢in suda ¢oziiniir jeller kullanilir.
Transabdominal yaklasimda ise yine memenin kraniyalindeki
inguinal bolge taranmaktadir (Mali ve ark., 2022)

Pet hayvanlarda (kopek ve Kkedi): Muayene
transabdominal yolla, dorsal veya lateral yatis ya da ayakta durma
pozisyonlarinda yapilir. Normal uterusun degerlendirilmesinde
kopeklerde 3-6 MHz konveks veya sektor problar, kedilerde ise 7,5-
10 MHz yiiksek frekansh transdiiserler idealdir. Optimum goriinti
kalitesi i¢in ventral abdominal bolge tiras edilmeli; tiragin miimkiin
olmadig1r durumlarda ise killar alkol veya 1slatict maddelerle
yatistirilarak bol miktarda jel uygulanmalidir. Uterus govdesinin net
izlenebilmesi i¢in dolu bir idrar kesesinin sagladigi akustik
pencereden faydalanilmasi kritik 6nem tagir (Mali ve ark., 2022)

Ureme organlarinin  anatomik lokalizasyonlari, yapisal
ozellikleri ve boyutlart tiirlere gore belirgin farklhiliklar arz
etmektedir ve ultrasonografik incelemeler yapilirken bu farkliliklara
dikkat edilmelidir.

Biiyiik ruminantlarda: transrektal muayenede temel
referans yapilar1 uterus ve kornulardir. Gebe olmayan uterus,
ekojenitesi Ostrus siklusuna bagli olarak degisim gosteren kash bir
yapidadir (Griffin ve Ginther, 1992; Mali ve ark., 2022)

Siklik hayvanlarda endometriyum duvar kalinligr 8 mm'ye
kadar ulasabilmektedir. Ovaryumlar hiperekoik bir kapsiil yapisina
sahip olup; eliptik veya yuvarlak formdadir (yaklagik 15x35 mm).
Anekoik ve kiiresel formdaki folikiiller ile daha hipoekoik bir doku
yapisina sahip olan korpus luteum, ovaryum parankimi i¢inde ayirt
edilebilir. Andstrus doneminde ovaryumlar kiigiiktiir ve folikiil
boyutlar1 2-4 mm arasinda degisir (Pierson ve Ginther, 1984) Graaf
folikiiliiniin ovulatuar boyutu ise 11 ila 18 mm arasindadir (Fricke,
2002; Mali ve ark., 2022)

Kii¢iik ruminantlarda (keci ve koyun): Ilk olarak anekoik

bir yap1 sergileyen idrar kesesi referans alinir. Uterus govdesi
--15--



mesanenin dorsalinde konumlanmistir. Normal siklik hayvanlarda
endometriyum kalinlig1 3-5 mm arasindadir (Mali ve ark., 2022)

Hayvanin reprodiiktif asamasina gore ovaryumlar 12x22 mm
boyutlarinda izlenebilirken, Graaf folikiilleri 8-10 mm ¢apina
ulagabilmektedir (Sharma ve Sood, 2019; Mali ve ark., 2022)

Pet hayvanlarinda (kopek ve kedi): Uterus, ventraldeki
idrar kesesi ile dorsaldeki kolon arasinda konumlanir. Gebe olmayan
uterus, homojen ve nispeten hipoekoik bir yapida olup bazen ayirt
edilmesi gii¢ olabilir. Uterus, intestinal anslardan liimen i¢i gazin
(akustik golge) ve peristaltik hareketlerin bulunmamasiyla ayirt
edilir. Ovaryumlar kiiciik ve fasulye benzeri formdadir; andstrus
doneminde gorsellestirilmeleri zorken, prodstrus donemindeki
folikiiler gelisimle birlikte daha belirgin hale gelirler. Ancak pre-
ovulatuar  folikiil liteinizasyona ugradigindan, kopeklerde
yumurtlamay1 ultrason ile izlemek oldukca zordur (England ve ark.,
2009; Mali ve ark., 2022)

4.1.2. Tiirlere Gore Ultrasonografik Gebelik Teshisi

Hayvanlarda erken gebelik teshisi, suni tohumlama
hizmetleri arasindaki boslugu kisaltarak iireme verimliligini ve
gebelik oranlarini  artirmada  krittk bir rol oynamaktadir.
Ultrasonografi; gebelik kesesinin, kardiyak aktivitenin ve fotal
yapilarin erken donemde tespit edilmesini saglayarak giivenilir bir
gebelik teshisi imkani sunar (Mali ve ark., 2022).

Bityiik ruminantlarda: Uzman uygulayicilar,
tohumlamadan sonraki 30. giinde embriyonik keseyi, embriyoyu
(kardiyak aktivite ile), amniyotik membranit ve korpus luteum
verumu kolaylikla tamiyarak gebelik teshisini gerceklestirebilirler
(Ribadu ve Nakao, 1999; Mali ve ark., 2022). Biiyiik ruminantlarda
30 giinliik ultrasonografik teshis konsepti, 21 glinliik dstrus araligina
dayanir; tohumlama sonrasi dstrus gostermeyen hayvanlar 30. giinde
taranarak, gebe olmamalar1 durumunda hizla 6strus indiiksiyonu
protokollerine alinabilirler (Mali ve ark., 2022).

Kiiciik Ruminantlarda (Ke¢i ve Koyun): Gebeligin 25.
giiniinde embriyonik kese, embriyo (kalp atisiyla birlikte),
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amniyotik membran, gébek kordonu (umbilikus) ve korpus luteum
tespit edilebilir. Yine 25. giinde her iki ovaryumdaki embriyo ve
korpus luteum sayisi belirlenerek ikiz veya iiciiz gebelikler kolayca
dogrulanabilir. Kii¢lik ruminantlarda 50. giinden doguma kadar olan
stirecte ise, komplikasyon riskini en aza indirmek i¢in yalnizca trans-
abdominal tarama onerilmektedir (Suguna ve ark., 2008; Mali ve
ark., 2022).

Pet Hayvanlarinda (Kopek ve Kedi): Kopeklerde gebelik
keseleri tohumlamadan sonraki 20. giin gibi erken bir siirede
gozlemlenebilse de, canli embriyolarin yiliksek kesinlikle
taniabilmesi igin klinik olarak 25. giine kadar beklenmesi tavsiye
edilir. 25. gliinde ampulla seklindeki gebelik keseleri i¢erisinde yarim
daire formunda, kalp atis1 olan embriyolar izlenir. Bu erken gebelik
doneminde batindaki yavru sayisini tahmin etmek miimkiindiir,
ancak gebelik ilerledikge bu tahmin =zorlagir. Ayrica, kese
duvarindaki kalinlasma ve keselerin boyutlarinda kiiciilme
bulgulariyla fotal rezorpsiyona bagli infertilite de ultrasonografi ile
teshis edilebilir (Mali ve ark., 2022).

4.1.3. Tiirlere Gore Fotal Gelisim ve Yas Tayini

Embriyonik veya fotal yas tayini, ¢esitli anatomik
parametrelerin (bas-ki¢ uzunlugu, kafa ¢ap1 vb.) ultrasonografik
olarak 6l¢iilmesine dayanir ve gebelik siirecinin saglikli takibinde
biiyiik 6nem tasir (Mali ve ark., 2022).

Biiyiik ruminantlarda (si@ir ve manda): fetal yas tayini,
30. giinden itibaren embriyonun bas-ki¢ uzunlugu (Crown-Rump
Length - CRL) ve enine bas ¢ap1 Ol¢iilerek yapilir. Gebeligin 30.
giintinde CRL yaklasik 1 cm uzunlugundadir ve 40. giine kadar her
giin 1 mm biiylime gosterir; sonrasinda biiyiime ivmesi artar. Sigir
ve mandalarda gestasyonel yas tayini 60. giine kadar yiiksek klinik
oneme sahipken, bu siireden sonra pratik uygulamasini yitirir (Mali
ve ark., 2022).

Kiiciik ruminantlarda (keci ve koyun): 25. glinden itibaren
embriyonun CRL ve enine bas cap1 Olgililerek fotal yas tayinine
baslanabilir. Ancak gebeligin orta ve ge¢ donemlerinde tiim fGtiistin
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ekranda goriintiilenmesi zorlastigindan CRL 6l¢iimii imkansiz hale
gelir. Bu asamalarda fotal yas tayini yalnizca biparietal ¢cap (BPD)
ve plasentom 6Slgiimlerine dayanilarak gerceklestirilir (Mali ve ark.,
2022).

Pet hayvanlarinda (kopek ve Kkedi): Gebeligin 28.
giiniinden itibaren gebelik kesesi uzamaya baslar ve 30-35. giinler
arasinda ekstremite tomurcuklar1 belirginlesir. 35 ila 37. glinlerden
itibaren fotiisler oldukga aktiftir ve kardiyak aktivite cok net goriiliir
(Mantis, 2008; Mali ve ark., 2022). 35-40. giinlerden itibaren uzuv
sekilleri ile birlikte mide ve idrar kesesi gibi organlar goriintiilenir.
40. giinden itibaren iskelet kemiklesmesi (ossifikasyon) ¢ok belirgin
hale geldigi i¢in Biparietal Cap (BPD) kolaylikla hesaplanabilir,
ancak fotiis biiyiikliigiine bagli olarak CRL 6l¢iimii bu asamada
zorlagir. 51 ile 60. gilinler arasinda fotiisler limeni tamamen
doldurup ultrason ekranina sigmayacak kadar biliyiidiigli i¢in liimen
veya CRL 0l¢iimii alinamaz; ancak kaburgalar, omurlar, kafatas,
karaciger, bagirsaklar ve kalp tiim fotiislerde net sekilde goriintiilenir
(Mali ve ark., 2022).

4.1.4. Seksiiel Siklus Takibi

Tiim tiirler arasinda verim yoniinden en ¢ok sigirlarda suni
tohumlama yapildigindan, bu baglik altinda sigirlarin seksiiel
siklusunun ovarial takibi ele alinacaktir.

Sigir ovaryumlarimin ultrasonografik muayenesi, hem
dinamik yapist hem de yorumlanmasi gereken karmagsiklig
nedeniyle reprodiiktif goriintiilemede kritik 6neme sahiptir. Korpus
luteum ve ovaryum folikiilleri siirekli bir biiylime ve regresyon
dongiisii igerisinde oldugundan, muayene anindaki bulgularin dogru
yorumlanmas1 zordur. Ozellikle ovaryum degerlendirmesinin
siklusun herhangi bir asamasinda gercgeklestirilebilmesi, bu yapilarin
anlik degisimlerinin genel bir bakis agisiyla analiz edilmesini
gerektirmektedir (Alagam, 2002; Seniinver ve Nak, 2015).

Sigirlarin 6strus siklusu ortalama 18 ila 24 giin siirmektedir.
Bu donem zarfinda, dominant bir folikiiliin sekillenmesiyle
sonuglanan 2 veya 3 folikiiler dalga gelisimi izlenir. Siklusun erken
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evrelerinde korpus luteum progesteron iiretimini siirdiiriirken, ilk
dalga veya dalgalara ait dominant folikiiller atreziye ugrayarak
geriler. Ancak luteolizis gergeklestikten ve progesteron seviyesi
diistiikten sonra, dongiiniin son dalgasina ait dominant folikiil
gelisimini stirdiirerek ovulasyon asamasina ulasabilir (Alagam,
2002; Sentinver ve Nak, 2015).

Ultrasonografide sivi dolu folikiiller, ovaryum stromasi
icinde anekoik alanlar olarak goriiniir (Karsavuranoglu ve ark.,
2022). Siklus boyunca folikiiler dalgalar siirekli olarak gelistiginden,
dongiiniin ilk birkag giinii hari¢, her zaman >8 mm'lik daha biiyiik
folikiiller mevcuttur. Bu durum, baskin folikiilii belirlemeyi ve
folikiil boyutuna gore ovulasyonu tahmin etmeyi son derece
zorlagtirir (Seniinver ve Nak, 2015; Karsavuranoglu ve ark., 2022).

Ultrasonografide korpus luteum, ovaryum stromasi
icerisinde sinirlar1 belirgin, hipoekoik bir doku alani olarak gortiliir.
Normal bir korpus luteum igerisinde merkezi bir lakuna izlenebilir;
bu durum, bir liteal kist varligi ile kanstirilmamalidir
(Karsavuranoglu ve ark., 2022).

Bir korpus luteum varlig, dstrus aktivitesinin gerceklestigini
gosterir ve diivelerde seksiiel olgunlugun bir belirtisidir. Korpus
luteum genellikle ovulasyondan 4 giin sonra ultrason muayenesi ile
tespit edilebilir. Eger ovaryumun dollenmesi gerceklesmez ve
gebelik sekillenmezse, korpus luteum ovulasyondan 16 giin sonra
maksimum boyutuna ulasir ve ardindan luteolizise girmeye baglar
(Alagam, 2002; Seniinver ve Nak, 2015).

Korpus luteum gebelik boyunca varligini siirdiirdiigii icin sag
veya sol ovaryumda konumunun belirlenmesi, embriyonun hangi
uterus kornusunda yerlesecegine dair fikir vererek gebelik teshisine
yardimci olabilir. Benzer sekilde, birden fazla korpus luteum varligi
ikiz gebelik siiphesini destekleyebilir (Alagam, 2002; Seniinver ve
Nak, 2015).
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Ovarial kist hastalifi, 06zellikle siit sigir1  striilerinin
yonetiminde dikkate alinmasi gereken 6dnemli bir durumdur, ¢iinkii
anormal dongiisel aktiviteye ve buna bagli olarak dogurganlikta
azalmaya yol acar. Bu durum geleneksel olarak fonksiyonel bir
korpus luteum yoklugunda, ovaryumda 10 glinden uzun siire
boyunca ¢ap1 25 mm'den biiyiik siv1 dolu yapilarin varlig1 olarak
tanimlanir. Ureme/ddngiisel islev bozukluguna yol agan iki tip
ovaryum Kkisti vardir: folikiiler kistler ve luteal kistler. Kist tipini
tanimlamak i¢in genellikle kullanilan kriterler sunlardir: Folikiiler
kistler diiz ve ince duvarli (3 mm'den az) , Luteal kistler luteal doku
astar1 nedeniyle daha kalin duvarli (3 mm'den biiyiik)
(Karsavuranoglu ve ark., 2022).

Ancak, tiim kistik yapilar bu kriterlere tam olarak
uymamaktadir ve luteal kist ile biiyiik, merkezi s1vi dolu bir bosluga
sahip korpus Iuteum arasinda ayrim yapmak zor olabilir
(Karsavuranoglu ve ark., 2022).

4.2.Radyografik Degerlendirme

Ruminantlarda reprodiiktif sistemin radyografik muayenesi,
hayvanin ciissesi ve sindirim sisteminin anatomik karmagiklig
nedeniyle oldukg¢a sinirlt bir kullanim alanina sahiptir. Bu nedenle,
ireme sisteminde radyografinin tanisal degeri ve uygulama
teknikleri daha ¢ok pet hayvanlari ile kii¢iik ruminantlar tizerinden
sekillenmektedir.  Genital sistem hastaliklarinin  teshisinde
goriintliileme yontemleri siklikla kombine edilerek kullanilmaktadir.
Ultrasonografi yumusak doku ayrintilarin1 degerlendirmek i¢in esas
kabul edilirken; radyografi, 6zellikle belirgin organ biiyiimelerinde
ve mineralizasyon siireclerinin takibinde tamamlayic1 bir rol
oynamaktadir. (Thrall, 2024).

Kapsamli bir radyografik inceleme; abdomen ve pelvisin sol
lateral, sag lateral ve ventrodorsal olmak {izere {i¢ yonli
projeksiyonunu icermelidir. Kaudal abdomende inen kolon, uterus
ve idrar kesesi arasindaki siiperpozisyonu azaltmak amaciyla hayvan
lateral yatis pozisyonundayken kompresyon radyografisi de
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uygulanabilmektedir. Vajinal patolojilerin arastirilmasinda ise genel
anestezi altinda pozitif kontrastli retrograd vajinografi tercih
edilebilir. Bu uygulama 6ncesinde, inen kolon ve rektumdaki disk1
icerigine bagli yanlis yorumlamalari 6nlemek i¢in lavman yapilmasi
zorunludur. Kontrast madde sizintisin1 6nlemek amaciyla vajinal
vestibiiluma Foley sondasi yerlestirilmekte ve floroskopi esliginde
seyreltilmis  iyotlu  kontrast madde verilerek inceleme
saglanmaktadir (Thrall, 2024).

Gebe olmayan ve fizyolojik smirlar igerisindeki bir disinin
genital yolu radyografilerde genellikle secilemez. Uterus, bazen
lateral projeksiyonda inen kolon ile idrar kesesi arasinda ¢izgisel bir
yumusak doku opasitesi seklinde goriilebilmektedir. Ancak, kaudal
abdominal kompresyon uygulansa dahi gebe olmayan uterusun
degerlendirilmesinde radyografinin duyarliligt oldukca diisiik
seyretmektedir. Anatomik olarak ovaryumlar, her bdbregin
kaudolateralinde ve ovaryum bursasinin yag dokusu ile ¢evrili olarak
konumlanmustir. Uterus kornular1 ise kaudal abdomende idrar
kesesinin dorsalinde birlesmektedir (Thrall, 2024).

Ultrasonografi erken gebelik teshisinde altin standart olsa da;
radyografi, gebeligin ilerleyen donemlerinde iskelet gelisimi ve
yavru sayisinin kesin tespiti igin kilit rol oynamaktadir. Gebelik
stirecinde uterusun biliyiimesi radyolojik olarak 33. ila 41. giinler
arasinda fark edilebilir. Fotal mineralizasyon kopeklerde doguma
20-22 giin kala, kedilerde ise 25-29 giin kala baslamaktadir.
Radyografik olarak ilk tanimlanabilen yapilar olan omurga ve
kafatasi; kopeklerde 43. giinden, kedilerde ise 38. giinden itibaren
izlenebilmektedir. Gebeligin son asamasinda c¢ekilen ortogonal
projeksiyonlar; fotus sayisini netlestirmek ve olast bir mekanik
distosiyi dislamak amaciyla fotal kafa boyutlarini annenin pelvik
cap1 ile karsilagtirmak i¢in kullanilir. Bununla birlikte radyografik
yontemler iskelet yapisini detayli gdsterse de, fotal olgunlugu tam
olarak tahmin etmek ve sezaryen zamanimi kesinlestirmek icin tek
basina yeterli degildir (Thrall, 2024).

4.3. Reprodiiktif Sistem Patolojilerinin Goriintiilenmesi
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Disi hayvanlarin genital yollari, 6zellikle enfeksiyonlar ve
neoplaziler basta olmak iizere ¢esitli hastaliklarin sik goriildiigii
bolgelerdir. Bu patolojilerin teshisinde ultrasonografi kiigiik yapilari
degerlendirmek i¢in esasken, radyografi organlarda belirgin
biliyiime, gaz veya mineralizasyon oldugunda kullanilir.

4.3.1. Kedi ve Kopeklerde Patolojilerin Goriintillenmesi

Ovaryum patolojileri arasinda yer alan ovarian remnant
sendrom, eksik cerrahi miidahale sonrasinda kalan dokunun hormon
iretmeye devam etmesiyle sekillenmektedir. Bu durum
ultrasonografide, 6zellikle sag ovaryum bolgesinde daha sik olmak
iizere, bobregin kaudalinde kistik bileseni bulunan hipoekoik bir
yap1 olarak tanimlanir. Ovaryumda izlenen folikiiler, liiteal veya
fonksiyonel olmayan kistler; ultrason muayenesinde 1 cm’den
biiyiik, ince duvarli, anekoik ve distal akustik zenginlesme gosteren
yapilar olarak izlenir. Tanisal siiregte normal folikiillerin 30 giinden,
korpus luteumun ise 60 giinden fazla siirmemesi gerektigi klinik bir
veri olarak kabul edilmelidir. Ayrica fonksiyonel kistlerin varligi,
disiyi kistik endometriyal hiperplazi ve pyometra kompleksine
yatkin hale getirmektedir. Neoplaziler acisindan bakildiginda,
kopeklerde epitelyal kokenli adenokarsinomlar, kedilerde ise
graniiloza hiicreli tlimorler daha yaygin goriilmektedir. Bu kitleler
radyografide inen kolon ile duodenumu mediale iten yumusak doku
yogunluklar1 olarak izlenirken; teratom gibi mineralize odak igeren
tiimorlerde akustik golgelenme veya opasite artigi saptanabilir. Cok
biiylik kitlelerin vaskiiler baglantilarin1 ve orijinini belirlemek
amaciyla bilgisayarli tomografi tetkiklerinden yararlanilmaktadir
(Thrall, 2024).

Uterus patolojilerinin basinda gelen kistik endometriyal
hiperplazi ve pyometra kompleksi, genellikle yaslh disilerde luteal
fazdaki hormonal uyarimlar sonucunda gelismektedir. Erken evre
ultrasonografik bulgularda uterus duvarinda kalinlasma, intramural
kistik yapilar ve liimende sivi birikimi tespit edilir. Liimendeki
stvinin karakteri; pyometrada girdap benzeri, mukometra veya
hematometrada homojen, hidrometrada ise tamamen anekoik bir eko
yapist sergiler. Radyografik incelemelerde bu durum, kaudoventral
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abdomende kivrimli tiibiiler kitleler seklinde gozlenir. Enfeksiyon
veya perforasyonlara bagli peritonit gelistiginde radyografide
serozal detaylar kaybolurken, amfizematoz pyometra vakalarinda
pnomoperitoneum bulgularina rastlanabilir. Uterus torsiyonu,
asimetrik genisleyen kornu ile govde arasinda hiperekoik bir doku
izlenmesiyle saptanirken; uterus giidiigli (stump) hastaliklarinda
kolon ile mesane arasinda fokal ekojenite artist ve dikis
materyallerine bagli hiperekoik goélgelenmeler izlenir. Ayrica
vajinadan uterusa go¢ eden pisipisi otu gibi yabanci cisimler liimen
icinde lineer ve hiperekoik yapilar olarak goriilmektedir. Kopeklerde
leiomyom, kedilerde ise metastatik adenokarsinom  gibi
neoplazilerde ultrasonografi ile kitlenin uterus baglantis1 ve olasi
peritoneal metastazlar degerlendirilmektedir (Thrall, 2024).

Vajinal patolojilerde fibrom, leiomyom ve transmissible
venereal tiimor (TVT) gibi kitleler; radyografik olarak rektumu
dorsale, idrar kesesi boynunu ise cranioventrale iten yapilar olarak
karakterize edilir. Vajinal kanal {izerindeki fistiillerin, darliklarin ve
intramural kitlelerin kesin lokalizasyonu ic¢in pozitif kontrasth
iretrovajinografi ve bilgisayarli tomografi goriintiilemelerinden
faydalanilmaktadir.

Gebelik  siirecinde  sekillenen patolojilerden  erken
embriyonik rezorpsiyonda; ultrasonografide yolk kesesi i¢inde ekolii
partikiiller, amniyotik sivida azalma ve diizensiz gebelik keseleri
izlenmekte, ilerleyen asamalarda ise fotal kalp atis1 kaybolmaktadir.
Fotal 6liimiin temel radyografik bulgular arasinda fotiis i¢i veya
cevresinde gaz birikimi, kafatas1 kemiklerinin {ist {iste binmesi ve
iskelet sisteminin ¢okmesi yer alir. M-mod ultrasonografide fotal
kalp hizinin maternal hizin iki katindan daha asagiya diismesi
(bradikardi), siddetli fotal distres ve hipoksinin gostergesi olarak
kabul edilir. Dogum giigliikklerinde ventrodorsal radyografi
projeksiyonunda fotal kafa boyutlarmin pelvik kanaldan genis
olmasi taniy1 kesinlestirirken; ektopik gebelikler ile mumyalasmis
fotlislere ait mineralize kalintilar radyografik incelemelerle
kolaylikla saptanabilmektedir (Thrall, 2024).

4.3.2.Bilyiikk Ruminantlarda Patolojilerin Goriintiillenmesi
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Sigirlarda  uterus  patolojilerinin  degerlendirilmesinde
ultrasonografi oldukca hassas veriler sunmaktadir. Normal siklik
hayvanlarda 8 mm'ye kadar izlenen endometriyal duvar kalinliginin
bu simirin iizerine ¢ikmast ve endometriyumun hiperekoik bir yapi
kazanmasi, subklinik endometritisin 6nemli bir gostergesidir. Ayrica
uterus liimeninde farkli ekojenitelerde sivi birikimiyle karakterize
olan pyometra, mukometra ve hidrometra gibi patolojik durumlar da
ultrasonografi ile kolaylikla ayirt edilebilmektedir (Mali ve ark.,
2022).

Ovaryum kistleri, sigirlarda fertiliteyi etkileyen en yaygin
patolojiler arasindadir. Liiteal kistler, ultrasonografide tipik olarak
tekli (soliter), 20 mm'den biiyiik ve liiteal duvar kalinligi 3 mm'den
fazla olan olusumlar olarak saptanmaktadir. Buna karsin folikiiler
kistler; tek veya ¢ok sayida sekillenebilen, ¢aplar1 20 mm'den biiyiik
olmasma ragmen liiteal kistlerden farkli olarak liiteinizasyon
gostermeyen ve duvar kalinliklar1 3 mm'den az olan yapilar olarak
karakterize edilir (Mali ve ark., 2022).

4.3.3. Kiiciik Ruminantlarda Patolojilerin Goriintiilenmesi

Kiiciik ruminantlarda infertiliteye yol acan fizyolojik ve
anatomik bozukluklarin teshisinde trans-rektal ve trans-abdominal
ultrasonografi yontemleri yaygin olarak kullanilmaktadir. Ovaryum
kistlerinin goriilme sikligi (%5-8) sigirlara oranla daha diisiik
seyretmektedir. Folikiiler kistler 10-30 mm ¢apinda anekoik yapilar
seklinde izlenirken; liiteal kistler 10 mm'den biiyiik ve 3 mm'ye
varan duvar kalinligina sahip olusumlar olarak tanimlanir. Ayrica bu
tirlerde fertilite iizerinde etkisi bulunmayan anekoik, kiiresel
paraovaryan kistlere de rastlanabilmektedir. Ozellikle kegilerde
(%3-25; Mialot ve ark., 1991b; Hesselink, 1993) koyunlara (%3;
Bretzlaff, 1993) kiyasla ¢ok daha sik goriilen hidrometra (yalanci
gebelik), uterus liimeninde 7 litreye ulasabilen (Mialot ve ark.,
1991b) non-septik sivi1 birikimiyle karakterize bir sendromdur. Bu
durum ultrasonografide gerilmis hiperekoik duvarlara sahip genis
anekoik alanlar ve tipik "kar firtinas1" goriiniimii ile saptanmaktadir
(Gonzalez-Bulnes ve ark., 2010).
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Uterusun enfeksiy0z siireclerinden erken metritis, llimende
anekoik siv1 ve duvar kalinlagmasi ile; endometritis ise 6deme bagl
hipoekoik miyometriyum gorintiisii ile teshis edilir. Pyometra
vakalarinda, diffiiz hiperekoik alanlar barindiran anekoik sivi
birikimi izlenir. Fotal 6liim veya retensiyo sekundinarum (esin
atilamamasi) durumlarinda ultrasonografide "kirli uterus" olarak
tanimlanan hipoekojenik veya normoekoik homojen bir siv1 igerigi
saptanmaktadir. Kronik fotal 6lim siireglerinde ise mumyalagmis
fotiis kemikleri, uterus igerisinde yogun hiperekoik yapilar olarak
dikkat ¢ekmektedir (Gonzalez-Bulnes ve ark., 2010).

4.4. Erkek Reprodiiktif Sistemin Goriintiilenmesi

Erkek hayvanlarda iireme saghgmmin ve infertilitenin
degerlendirilmesinde radyografi; genellikle karin i¢i kitleler veya
inmemis testis torsiyonlar1 haricinde nadiren kullanilirken,
ultrasonografi (USG) testis parankimi, epididimis ve eklenti bezleri
hakkinda detayli ve kesin bilgiler sunan temel tani aracidir. Pet
hayvanlarinda ylizeysel skrotal veya inguinal testislerin
muayenesinde yiliksek frekansli (8-13 MHz) lineer problar tercih
edilirken, daha derinde yer alan karin i¢i inmemis testislerin
aranmasinda konveks problar kullanilmaktadir. Ayrica renkli ve
pulsed-wave Doppler ultrasonografi, testikiiler kan akisinin
degerlendirilmesinde kilit bir role sahiptir (Thrall, 2024).

Pet hayvanlarinda skrotal sisliklerin ayirici tanisinda
ultrasonografi oldukca etkilidir. Skrotum iginde, testisi ¢evreleyen
stv1 birikimleri; fititklasma veya neoplazi kaynakli hidrosel, kanama
kaynakli hematosel veya apse riiptiiriine bagli piyosel seklinde
karakterize edilebilmektedir. Bakteriyel enfeksiyonlar veya
travmalar sonucu gelisen orsitis ve epididimitis olgularinda,
etkilenen dokular biiylimiis, yamali ve hipoekoik bir goriiniim
sergiler. Olusan apseler hiperekoik bir duvarla ¢evrili odaklar olarak
ayirt edilirken, kronik vakalarda testisin kiiclliip smirlarinin
diizensizlestigi izlenir. Iltihabi durumlari testis torsiyonundan
ayirmada kullanilan en 6nemli bulgu, renkli Doppler incelemesinde
saptanan diffliz hipervaskiilarizasyondur. Testis torsiyonunda ise
USG'de kisa siirede testis ve eklentilerinde biiyiime ile yaygin eko
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kayb1 izlenirken, en belirgin teshis kriteri Doppler sinyalinin
tamamen kaybolmasidir (Thrall, 2024).

Karm i¢indeki inmemis testislerde torsiyon gelistiginde
radyografide bobregin kaudalinde kitle saptanirken,
ultrasonografide kan akisinin olmamasiyla teshis kesinlestirilir.
Kriptorsidizm durumlarinda inmemis testisin cerrahi Oncesi yer
tespiti ultrasonografi ile yiiksek dogrulukla yapilmaktadir; aranan
testis oval sekli, belirgin hilusu ve hiperekoik mediastinumu
sayesinde lenf yumrularindan kolayca aymrt edilir. inmemis
testislerde tiimor riski cok daha yiiksek olup, yash kopeklerde
siklikla Leydig, Sertoli veya Seminom tiplerinde neoplaziler
goriiliir. Bu tiimorler ultrasonografide kistik, nekrotik ve mineralize
odaklara sahip kompleks yapilar olarak haritalandirilirken, tiimor
tipinden bagimsiz olarak etkilenmeyen diger testiste atrofi ve
prostatik hiperplazi gelisimi yaygin bir bulgudur (Thrall, 2024).

Kiiclik ruminantlarda (kog ve teke) ise ultrasonografi; testis,
epididimis ve eklenti bezlerinin fizyolojik yapisini degerlendirmek
ve patolojileri teshis etmek amaciyla kullanilir. Dis genital
organlarin muayenesi trans-skrotal yolla yapilmaktadir. Normal
testis parankimi, hipoekoik seminifer tiibiiller ile hafif hiperekoik
bag dokusunun olusturdugu homojen bir yapida izlenirken,
mediastinum dokusu net bir hiperekoik ¢izgi seklinde goriiliir. I¢
genital  organlarin  degerlendirilmesi  trans-rektal  yolla
gergeklestirilmekte; bu sayede bulbouretral ve vesikiiler bezler
incelenebilmektedir. Ancak kog ve tekelerde prostat bezinin sadece
dissemine komponent icermesi, ultrasonografik degerlendirmesini
giiclestirmektedir (Gonzalez-Bulnes ve ark., 2010).

Kiicik ruminantlarda en sik karsilagilan patolojiler
enfeksiyoz kokenli iltihaplanmalardir. Akut orsitiste 6dem ve sivi
birikimi nedeniyle testis hipoekoik bir yap1 kazanmakta ve anekoik
odaklar saptanabilmektedir. Kronik orsitiste ise fibrozis nedeniyle
genel bir hiperekoik patern sergilenirken, ileri dejenerasyon ve
kireclenme gelistiginde doku ic¢i dagmik hiperekoik noktalarla
dolmaktadir. Siklikla Brucella ovis gibi enfeksiyonlara bagh gelisen
epididimitis de akut donemde hipoekoik, kronik dénemde ise
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hiperekoik bir goriiniim sergiler. Bulbouretral ve vesikiiler
bezlerdeki iltihaplanmalar siklikla orsitis ve epididimitis ile uyumlu
sekilde seyretmekte; ultrasonografide apselere isaret eden heterojen
yapida anekoik ve hiperekoik odaklar olarak tespit edilmektedir
(Gonzalez-Bulnes ve ark., 2010).

4.4.1. Prostat Bezinin Goriintiillenmesi

Klinik pratikte erkek kdpeklerde en sik karsilagilan iireme
sistemi problemlerinin baginda prostat hastaliklar1 gelmektedir. Bu
hastaliklarin dogru ve hizli teshisinde radyografik ve ultrasonografik
bulgular temel belirleyici oldugu i¢in bu bdliimde erkek kopeklerde
prostat bezinin goriintiilenmesi detaylica incelenecektir.

Prostat hastaliklari, erkek kopeklerin kisirlastirilmasi ile
dogrudan iligkili olup; kisirlastirlmamis erkek kopeklerde
cogunlukla benign prostat hiperplazisi (BPH), akut-kronik
prostatitis, prostat kisti ve apsesi goriiliirken, kisirlagtirilmis erkek
kopeklerde ise siklikla prostat tiimorleri ile karsilasilmaktadir
(Bryan ve ark., 2007; Foster, 2012; Palmieri ve ark., 2022; Kaya,
2023). Kopeklerde prostat hastaliklar1 yas ile siki bir iligki i¢indedir
ve geriatrik kisirlastirilmamis erkek kopekler lizerinde yapilan
caligmalarda prostatik patolojilerin goriilme prevalansinin %65 gibi
oldukca yiiksek bir oranda oldugu belirlenmistir (Oltu ve Kibar,
2009). Hastaliklarin pek ¢ogunda klinik bulgularin asemptomatik
veya non-spesifik olmasi teshisi giiglestirdiginden; klinik
muayeneler ile kombine edilecek radyografik ve oOzellikle
ultrasonografik goriintiileme verileri, prostat hastaliklarinin erken
teshisinde ve tanisal dogrulugunun artirilmasinda esansiyel 6nem
tasimaktadir (Oltu ve Kibar, 2009; Levy ve ark., 2014).

Erkek kopeklerde tek aksesuar cinsiyet bezi olan prostat,
mesanenin boynuna yakin konumlanan ve proksimal iiretray1
tamamen saran oval sekilli, iki loblu bir organdir. Prostat, mesane
duvarindan diiz kas liflerini alan fibromiiskiiler bir kapsiil ile sarilir
ve bezin iki lobu orta hatta bir septum ile birbirinden ayrilir. Dorsal
median sulcus adi verilen bu orta hat girintisi, digital rektal
palpasyonda klinik olarak hissedilebilmektedir. Uretra ise prostatin
tam ortasindan, bu iki lob arasindan ge¢mektedir (Evans ve
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Christensen, 1993). Prostatin viicut igerisindeki konumu sabit
olmay1p; bezin boyutuna, mesanenin dolgunluguna, hayvanin irkina,
yasina ve vicut agirligina gore farklilik gosterir. Prostat boyutu
dogrudan endokrin etkiye bagli oldugundan, geng¢ erkek kopeklerde
pelvis igerisinde yer alirken; pubertadan sonraki yaslarda kopeklerin
yaklasik %63’linde progresif bir biiyiime gostererek ¢ogunlukla
kaudal abdomende konumlanir. Ote yandan kastrasyon sonrasinda
prostat, androjen yoksunlugu nedeniyle hizli bir involiisyona ugrar;
postoperatif 7-14 giin sonra boyutunda %70'lik bariz bir kii¢lilme
meydana gelerek baslangictaki intrapelvik pozisyonuna geri doner
(Cazzuli ve ark., 2021; Kaya, 2023).

Prostat  hastaliklarinin  radyografik  degerlendirmesi
incelendiginde, radyografi her ne kadar tek basina yeterli olmasa da;
prostatin boyutunu, konumunu, dis kontiiriiniin diizenli olup
olmadigimi ve parankimal mineralizasyonunu degerlendirmek igin
temel bir gerekliliktir. Ayrica dessendan kolon veya idrar kesesi gibi
komsu organlarin baskilanmasi ve konum degisikliklerinin
izlenmesini saglar. Ornegin prostatomegalide dessendan kolonun
kaudalden baskilanmis olmasi konstipasyonu agiklarken; kolonun
dorsale, mesanenin ise kraniale dogru yer degistirmesi tipik bir
radyografik prostatomegali bulgusudur. {laveten lumbosakral agrist
olan olgularda spondilodiskitis ve kemik metastazlart gibi
komplikasyonlar da radyografi ile saptanabilir (Cunto ve ark., 2019).
Lateral radyografide prostat boyutu; sakrumun promotoryumu ile
pubisin kranial yiizii arasindaki mesafeye, prostatin kraniokaudal
veya dorsoventral mesafelerinin oranlanmasiyla hesaplanir ve
saglikli kopeklerde bu oranin %70’ten az olmasi gerekir. Bununla
birlikte radyografinin en Onemli kisithiligi; benign prostat
hiperplazisi, akut prostatitis, prostat kisti, apsesi ve prostat timorii
gibi prostatomegaliye neden olan hastaliklarin kendi iglerindeki
ayricl tanisinda kullanilamamasidir (Feeney ve ark., 1987; Kaya,
2023).

Bu patolojilerin ayirici tanisinda en fazla bagvurulan yontem
ultrasonografidir. Dorsal pozisyonda yatirilan kdpegin mesanesi
goriintiilendikten sonra, hayvanin biiyiikliigiine gore 5, 7.5 veya 10
MHz’lik lineer veya konveks problar kullanilarak prob kaudale
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dogru hareket ettirildiginde prostat goriintiiye girer. Saglikli
kopeklerde prostat parankimi, dalak eko yogunluguna benzer sekilde
uniform heteroekoik bir yapida izlenir. Dis kontiirli diizglindiir ve
ince kapsiilii sayesinde ¢cevre dokulardan ¢ok iyi ayrim verir. Mesane
dolgun ise diiretra hipoekoik veya anekoik olarak goriilebilir;
transversal planda prostatin iki loblu yapisi ve dorsal median sulcus
net olarak izlenir (Hecht ve Pollard, 2015; Alonge ve ark., 2018). B-
mod ultrasonografi, prostat parankiminde meydana gelen patolojik
degisikliklerin ayirt edilmesinde Kkilit bir rol oynasa da; kapsiiler
arterlerden elde edilen hiz degerleri, rezistif ve pulsatif indeksler gibi
renkli Doppler ultrasonografi parametreleri, hastaliklarin ayirici
tanisinda yetersiz kalmaktadir (Kaya ve ark., 2012; Mantziaras ve
Luvoni, 2020).

Baglica prostat hastaliklarinin ultrasonografi bulgularina
bakildiginda, benign prostat hiperplazisinin tanisinda en sik
basvurulan yontem ultrasonografidir. Boyutu artmis olan prostat,
simetrik bir goriintiide izlenir. Prostat kapsiiliine yakin kist veya apse
yoksa dis kontiirii siklikla diizgiindiir. Bening prostat hiperplazisinde
parankimal ekojenite bezin her yerinde yaklasik olarak aynidir ve
kronik prostatitisten ¢ok daha homojen bir yapr sergiler. Bazen
izoekoik veya ¢ok az farklilik gosteren nodiiler alanlar gortilebilir.
Parankim i¢inde 1yi derecede ayrim gosteren, ekojenik pargacik
icermeyen anekoik kistler siklikla saptanabilir (Alonge ve ark.,
2018; Schifer-Somi, 2022).

Prostat kistleri anatomik olarak iki formda incelenir;
intraprostatik kistler dogrudan prostat parankimi i¢inde yer alan, cok
sayida, oval bicimli ve ekojenik partikiil igermeyen anekoik
bosluklardir.  Asir1  sayida  olduklarinda  ultrasonografide
karakteristik “bal petegi” gorlinlimii verirler (Smith, 2008; Schafer-
Somi, 2022; Kaya, 2023). Paraprostatik kistler ise prostatin diginda
kraniolateral, ventral veya kaudalinde yer alirlar. ince duvarl, biiyiik
oval yapili ve anekoik olmalariyla ultrasonografide kolayca
taninirlar; ancak bazi olgularda kist duvari mineralize olarak
radyografideki goriintirliiglinii artirabilir (Palmieri ve ark., 2022).
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Prostatitis olgularinda ise ultrasonografik yapi akut veya
kronik duruma gore degisiklik gosterir. Akut prostatitis olgularinda
prostat boyutunda artis saptanirken, parankim yapisi fokal veya
diffiiz hipoekojenite sergiler. Kronik prostatitiste ise dokuda hafif-
orta diizeyde hiperekojenite belirlenir (Mantziaras ve Luvoni, 2020).
Enflamasyon apseye doniistiigiinde apse boslugu icerisinde
hiperekoik bolmeler belirir ve hiicresel debrisin yogunlasmasiyla
anekoik kist igerigi hipoekoik ve heterojen bir goriintii kazanarak
enfektif olmayan saf kistlerden ayrilir (Hecht ve Pollard, 2015). Tiim
bunlara ragmen prostatitisin patognomik (hastaliga 6zgii) kesin bir
ultrasonografik bulgusu yoktur. Hem kronik prostatitis hem de
prostat timorlerinde mineralize ve kalsifiye parankimal odaklar
gelisebilmektedir (Mantziaras, 2020). Prostat tiimorii olgularinda
asimetri, diizensiz prostat kontiirii, cevre dokudan yetersiz ayrim ve
akustik golge veren hiperekoik odaklar dikkati ¢ekse de (Smith,
2008); kronik yangi ile timor arasindaki kesin ayrim tek basina
ultrasonografi ile yapilamaz. Bu durumda kesin tani i¢in ultrason
rehberliginde ince igne aspirasyonu veya biyopsi zorunlu hale
gelmektedir (Schafer-Somi, 2022; Kaya, 2023). Nitekim geriatrik
kopekler iizerinde yapilan kapsamli ¢alismalarda ultrasonografik
olarak saptanan asimetri, diffiiz karisik ekotekstiir, fokal ekojenite
degisimleri ve seniliteye bagl atrofik prostat goriinlimlerinin altinda
bile ciddi neoplazi veya prostatitis olgularinin yatabildigi
kanitlanmistir (Oltu ve Kibar, 2009).

5. Radyasyon Giivenligi ve Korunma

5.1. Personelin Radyasyondan Korunmasi (ALARA Prensibi)

Veteriner radyolojide temel hedef; hastanin, radyoloji
personelinin ve halkin gereksiz radyasyon maruziyetini 6nlerken,
teshis i¢in gerekli maksimum bilgiyi en diisiik dozla elde etmektir.
Bu amag dogrultusunda uygulanan uluslararasi standart ALARA,
yani Miimkiin Olan En Diisiik Seviye prensibidir. Bu prensip,
radyasyondan korunmada mesafe, zaman ve zirhlama olmak {izere
lic temel fiziki degiskene dayanir. Mesafe kuralina gore, radyasyon
kaynagindan uzaklastikca maruz kaliman doz mesafenin karesiyle
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ters orantilt olarak azalir. Personel, ¢ekim sirasinda x-1s1m1
kaynagindan olabildigince uzak durmali ve ellerini kesinlikle primer
151n demeti i¢ine sokmamalidir. Kasetler kesinlikle elle tutulmamali,
cihaz kolimatorleri yardimiyla 1ginlama alan1 sadece incelenecek
bolge ile sinirlandirilmalidir. Zaman ve sabitleme agisindan
personelin radyasyona maruziyet siiresi, ¢ekilen rontgen sayisiyla
dogrudan iligkilidir. Bu siireyi en aza indirmek i¢in hastanin
caligsanlar tarafindan manuel olarak tutulmasindan olabildigince
kacinilmalidir. Bunun yerine kum torbalari, baglama kayislar1 ve
stingerler gibi mekanik sabitleyiciler kullanilmali; hayvanin
hareketliligi engellenemiyorsa veteriner hekim goézetiminde
sedasyon veya anestezi gibi kimyasal yontemlere bagvurulmalidir.
Zirhlama ve koruyucu donanimlar kapsaminda ise, islem sirasinda
odada bulunmasi zorunlu olan personel mutlaka 0.25 ila 0.5 mm
kursun esdegerine sahip kursun oOnliikk, kursun eldiven, tiroit
koruyucu ve kursunlu gozlik kullanmalidir. Ancak kursun
eldivenlerin, yliksek enerjili primer x-151n1 demetini tamamen bloke
edemeyecegi, yalnizca viicuttan sagilan radyasyona karsi koruma
sagladigr unutulmamalidir. Ayrica, 18 yasindan kiiciiklerin ve
hamile kadinlarin radyografi ¢ekimi sirasinda hayvani tutmasina
kesinlikle izin verilmemelidir (TAEK, t.y.; Thrall, 2024).

5.1.1. Kisisel Dozimetre Kullanimi ve Doz Takibi

Radyasyon gorevlilerinin aldiklar1 dozu yasal sinirlar iginde
takip edebilmek ve radyasyon giivenligi programimin yeterliligini
denetlemek amaciyla pasif kisisel dozimetre kullanimi1 zorunludur.
Dozimetreler, gorevlilere imza karsilig1 dagitilir ve kesinlikle kisiye
ozeldir; gecici olarak dahi baskasmmin kullanmasmma asla izin
verilmez. Kursun Onliik giyildiginde, ortamdaki radyasyon
maruziyetini 6lgmek i¢in ana dozimetre onliigiin disinda, gogiis veya
boyun hizasinda tasinmalidir. Eger personelin viicut dozu hakkinda
daha kesin bir tahmin isteniyorsa, Onliigiin icine de ikinci bir
dozimetre yerlestirilebilir. Personel, kendi tibbi veya dental
radyografi c¢ekimleri esnasinda mesleki dozimetresini kesinlikle
takmamalidir; ¢iinkii bu cihazlar tibbi teshis maruziyetini degil,
sadece mesleki radyasyon maruziyetini 6lgmek icin tasarlanmistir.
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Dozimetre kayitlar1 diizenli olarak analiz edilmeli, sonuglar
calisanlara bildirilmeli ve Ozellikle hamileligi belirlenmis
calisanlarin dozimetreleri mutlaka aylik olarak siki sekilde takip
edilmelidir (TAEK, t.y.).

5.2. Gebe Hayvanlarda Radyasyon Riskleri ve Tibbi
Gerekcelendirme

X-1sinlar1, biyolojik dokularda iyonizasyona neden olarak
doza bagli deterministik veya rastgele ortaya cikabilen stokastik
olumsuz etkilere yol agma potansiyeline sahiptir. Bu hiicresel
iyonizasyon riski nedeniyle, 6zellikle organogenezis evresindeki
gebe hayvanlarda radyasyon maruziyetinden kaginilmasi ve erken
donem teshislerde altin standart olan ultrasonografinin tercih
edilmesi esastir. Ancak radyasyondan korunma biliminin temel
felsefesi, maruz kalinan diisiik diizeyli radyasyonun, elde edilecek
biliylikk bir tibbi fayda karsiliginda tolere edilebilir olmasidir.
Veteriner obstetrikte bu risk; gebeligin son asamalarinda fotal
iskeletin mineralizasyonu tamamlandiktan sonra, yavru sayisini
netlestirmek ve fotal bas capi ile maternal pelvik kanal c¢apim
karsilagtirarak olas1 bir mekanik distosiyi ekarte etmek amaciyla
gbze alinir. Annenin ve yavrularin dogum sirasindaki hayatta kalma
sansin1 dogrudan artiran bu hayati ve kesin bilgiler, ge¢ gebelik
doneminde uygulanan kisa siireli radyografinin olasi stokastik
risklerinden ¢ok daha agir bastigi i¢in bu islem tibbi olarak
gerekcelendirilmis kabul edilir (Thrall, 2024).

6.Sonuc

Veteriner hekimlikte lireme sisteminin goriintiilenmesi hem
ciftik hayvanlarinda verimliligin saglanmast hem de pet
hayvanlarinda dogru teshis ve tedavi i¢in vazgeg¢ilmez bir asamadir.
Rontgen 1sinlarinin kesfinden glinlimiiziin gelismis ultrasonografi
cihazlarina kadar uzanan bu tarihsel siire¢, hekimlere iireme
fizyolojisini ve patolojilerini anlama konusunda biiyilik kolayliklar
saglamistir.

Ultrasonografi ve radyografi aslinda birbirinin rakibi degil,

eksikliklerini kapatarak birbirini tamamlayan iki temel yontemdir.
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Ultrasonografi, radyasyon riski tasimamasi ve yumusak dokulari
gercek zamanl gosterebilmesi sayesinde 6zellikle seksiiel siklusun
takibinde, erken gebelik teshisinde ve ovaryum Kkistleri ile pyometra
gibi hastaliklarin tanisinda ilk bagvurulmasi gereken altin standarttir.

Radyografi ise her ne kadar yumusak dokularda ultrason
kadar ayrinti veremese de gebeligin son donemlerinde fotus
sayisinin kesin olarak belirlenmesinde ve iskelet sisteminin
degerlendirilmesinde hala en giivenilir aragtir. Ozellikle anne pelvisi
ile yavrunun kafa capmin karsilastirilarak olasi bir dogum
giicliigliniin 6ngoriilmesi gibi kritik kararlarda radyografinin yeri
tartisilmazdir. Ancak bu noktada, veteriner hekimin hem kendi hem
de hasta giivenligi i¢in ALARA prensiplerine uymasi ve dozimetre
kullanimi gibi koruyucu 6nlemleri ihmal etmemesi yasal ve etik bir
zorunluluktur.

Sonug¢ olarak, iyi bir Kklinisyenin cihazlarin c¢alisma
prensiplerine ve tlirlere 6zgii anatomik farkliliklara tam anlamiyla
hakim olmasi biiyiik 6nem tasir. Her iki goriintiileme yonteminin
avantaj ve dezavantajlar1 bilinerek vakaya en uygun yoOntemin
secilmesi; hem hastaya zarar vermeden kesin taniya ulagilmasini
saglayacak hem de veteriner hekimligi pratiginde klinik basariy1
artiracaktir.
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BOLUM 2

EVCIL HAYVANLARIN BESLENMESINDE
GASTROINTESTINAL MiKROBiYOM

Hidir GOMUS!
1- Giris

“Mikrobiyom” kavrami geleneksel olarak belirli bir habitatta
veya lizerinde yasayan tiim mikroorganizmalarin toplu genetik
materyali olarak tanimlanir (Lederberg ve McCray, 2001; Watson
ve Guyer, 2009). Giinlimiizde ise terim daha genis bir anlamda
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kullanilmakta; mikroorganizmalarin  kendilerini, genetik
materyallerini, rettikleri metabolitleri ve yasadiklar1 ortami
kapsamaktadir (Berg ve ark., 2020). Bu boliimde, toplulugu
olusturan canlilarin kompozisyonu i¢in “mikrobiyota”, bu canlilarin
genlerini ve islevlerini de igeren biitiin i¢in de “mikrobiyom” terimi
kullanilmastir.

Mikrobiyomun hem insanlarin hem de evcil hayvanlarin
saglhig tizerindeki genis kapsamli ve cogu zaman derin etkileri goz
oniine alindiginda, gastrointestinal (GI) mikrobiyom benzersiz
metabolik yeteneklere sahip bir organ olarak kabul edilmektedir
(Possemiers ve ark., 2011). GI mikrobiyota, agiz boslugundan
rektuma kadar uzanan sindirim sisteminde yasayan trilyonlarca
mikroorganizma hiicresinden olugmaktadir. Mevcut aragtirmalarin
biiylik bir kism1 ve bu bdliimiin temel odak noktasi bakteriyel
poplilasyonlar olsa da, mikrobiyom ekosisteminin mantarlari,
arkeleri, virlisleri ve protozoonlari da barindiran genis bir
biyogesitlilige sahip oldugu unutulmamalidir. Mikrobiyom konagin
fizyolojisini, anatomisini, davranisini, Uremesini ve genel
kondisyonunu etkiler (Bordenstein ve Theis, 2015). GI mikrobiyom
besinlerin sindirimini ve parcalanmasini kolaylastirir; kisa zincirli
yag asitleri (SCFA), ikincil safra asitleri ve vitaminlerin sentezinde
rol oynar; bagisiklik ve inflamatuar yanitlar {izerinde de etkilidir
(Tizard ve Jones, 2018). Konak organizma ise mikrobiyoma yasam
alan1 saglar: ortamin sicakligim1 ve oksijen diizeyini diizenler,
peristaltizmi kontrol eder ve patojenlere kars1 savunmada rol oynar.

Bu kitap boliimiinde; (i) mikrobiyomun bagirsak boyunca
dagilim1 ve tiirler arasi farklar, (i1) mikrobiyomu degerlendirmede
kullanilan metrikler ve postbiyotikler, (iii) diyet bilesenleri
(karbonhidrat ve lif, protein, yag), diyet tipleri ve pro-, pre- ve
sinbiyotikler ve (iv) beslenmenin mikrobiyom araciligiyla saglik ve
hastaliktaki roli derlenmistir.
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2- Mikrobiyomun Dagilim ve Tiirler Aras1 Farklar

Mikrobiyota kompozisyonu GI kanal boyunca homojen bir
dagilim gostermez; aksine her bir bagirsak segmenti kendi mikro
ortamini yansitan 6zgiin bir mikrobiyal topluluga ev sahipligi yapar
(Pilla ve Suchodolski, 2020). Bu dagilim; pH diizeyi, oksijen ve
besin gradyanlarinin yani sira diyet kompozisyonu, antimikrobiyal
ajan kullanimi, mukus tabakasinin yapis1 ve konak bagisiklik
sisteminin aktivasyonu gibi faktorlerle sekillenir (Donaldson ve ark.,
2016). Oksijen diizeyi bagirsak boyunca azaldik¢a, ince bagirsakta
aerobik ve fakiiltatif anaerobik mikroorganizmalar; sekum ve
kolonun alt segmentlerinde ise fakiiltatif ve zorunlu anaerobik tiirler
baskin hale gelir (Pilla ve Suchodolski, 2020). Saglikli kopeklerde
Proteobacteria tfilumu duodenumda kolon ve rektuma kiyasla daha
yogun bulunurken, Lachnospiraceae ve Ruminococcaceae
familyalarinin oran1 kalin bagirsakta artmaktadir. Besin ortami da
segmentler arasinda farklilik gosterir: ince bagirsakta amino asit ve
piruvat derisimi yiiksekken, kalin bagirsakta fenol yapili karboksilik
asitlerin konsantrasyonu daha yiiksektir (Honneffer ve ark., 2017).
Sistemin en kapsamli ve en karmasik mikrobiyal ekosistemi kolonda
yer alir. Sistemin en kapsamli ve en kompleks mikrobiyal ekosistemi
kolonda yer alir. Oksijen diizeyinin bagirsak boyunca azalmasina
paralel olarak, ince bagirsakta aerobik ve fakiiltatif anaerobik
mikroorganizmalar; sekum ve kolonun alt segmentlerinde ise
fakiiltatif ve =zorunlu anaerobik tiirler baskindir (Pilla &
Suchodolski, 2020). Gi kanaldan, &zellikle ince bagirsaktan ve
mukozadan Ornekleme yapmak zor bir prosediir oldugundan,
arastirmalarda materyal olarak cogunlukla diski numuneleri
kullanilir. Digki mikrobiyotas1 agirlikli olarak kolon liimenindeki
topluluklar1 yansittigindan, ince bagirsak ve mukozaya tutunmus
topluluklar1 tam olarak temsil etmeyebilecegi akilda tutulmalidir.

Sagliklt kopeklerin mikrobiyotasinda baskin olan filumlar
(Bacteroidetes, Firmicutes, Proteobacteria ve Fusobacteria) insan
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mikrobiyotasiyla benzerlik gosterse de (Swanson ve ark., 2011),
inflamatuar bagirsak hastaligi (IBH) tanist konmus kopeklerin
mikrobiyota profili, IBH’li insanlarin profilinden biiyiik 6lciide
farklidir (Vazquez-Baeza ve ark., 2016). Kediler zorunlu etobur olup
yiiksek proteinli gidalara gereksinim duyarken, kopekler omnivor
beslenmeye uyum saglamis olup karbonhidratli gidalar1 daha iyi
sindirebilir (Deng ve Swanson, 2015). Her iki tiiriin mikrobiyota
kompozisyonu genel anlamda benzerlik gosterse de, 46 kedi ile 192
kopegin mikrobiyota profillerinin karsilastirildigr bir calismada
kedilerde alfa gesitliliginin daha yiiksek oldugu bildirilmigtir. Ayn1
calismada  kopeklerde  Enterococcus,  Fusobacterium — ve
Megamonas; kedilerde ise Bifidobacterium, Faecalibacterium ve
Collinsella cinslerinin daha yogun bulundugu rapor edilmistir (Jha
ve ark., 2020). Bu ¢alismanin, ev ortaminda yasayan hayvanlardan
dogrudan tiiketiciye doniik bir yaklagimla toplanan Orneklere
dayandigi ve diyet ile yasam kosullarinin biiylik olasilikla
standardize edilmedigi g6z Onilinde bulundurulmahidir. Tiir
farklarinin yani sira yas ve yasam evresi (yavru, yetiskin, yasl), irk
ve viicut biiyiikliigli, antibiyotik kullanimi1 ve ¢evresel etmenler de
mikrobiyota kompozisyonundaki bireyler arasi farkliliga katkida
bulunur.

3- Mikrobiyomu Degerlendirmeye Yonelik Metrikler

Mikrobiyom aragtirmalarindan elde edilen verilerin dogru
yorumlanabilmesi, —mikrobiyal profilin degerlendirilmesinde
kullanilan metriklerin kavramsal g¢ergevesinin anlagilmasina
baghdir. Literatiirde mikrobiyomu karakterize etmek amaciyla hem
kompozisyonel (yapisal) hem de fonksiyonel (islevsel) 6zellikleri
yansitan ¢esitli 6l¢iim yontemleri kullanilmaktadir (Backhed ve ark.,
2012). Bugiine kadar kedi ve kopekleri kapsayan ¢alismalarin biiytik
cogunlugu, mikrobiyomu tanimlarken veya konak sagligi ile
iliskisini incelerken fonksiyonel analizlerden ziyade mikrobiyal
kompozisyon dl¢limlerine odaklanmigtir.
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Kompozisyon Olgiimleri, c¢esitli mikrobiyal taksonlarin
goreceli (nispi) bollugunu ve disbiyoz degerlendirmelerini igerebilir.
Disbiyoz, komensal mikrobiyotanin konaga zarar verecek sekilde
degismis kompozisyonu olarak tanimlanmaktadir (Staley ve ark.,
2018). Ayrica bir toplulugun kendi igindeki (alfa gesitlilik) ve
topluluklar arasindaki (beta cesitlilik) dagilimini, taksonomik
zenginligini ve diizglnliiglinii yansitan ¢esitlilik metrikleri de
siklikla kullanilmaktadir (Staley ve ark., 2018).

Mikrobiyal kompozisyon Ol¢limleri olduk¢a yaygin
kullanilsa da bazi temel metodolojik kisithiliklar barindirmaktadir.
Ornegin bireyler arasi (inter-bireysel) mikrobiyom varyasyonu, ayni
bireyin zaman ig¢indeki (intra-bireysel) varyasyonundan ¢ok daha
yiiksektir. Bireyler arasindaki bu yiiksek varyasyon, sagligi veya
hastalig1 giivenilir bicimde temsil eden standart mikrobiyom
kompozisyonlarinin tanimlanmasini zorlagtirmakta ve
popiilasyonlar araslt calismalarda tekrarlanabilirligi
(reprodiiktibilite) smirlandirmaktadir. Bu nedenle mikrobiyom
sagliginin yalnizca taksonomik veya kompozisyonel yap1 lizerinden
degil, metabolik islevsellik iizerinden degerlendirilmesinin daha
uygun olabilecegi one siiriilmektedir. Insan mikrobiyomuna ydnelik
calismalarda, belirli viicut bdlgelerine yerlesmis mikrobiyal
topluluklarda birden fazla taksonun ayni metabolik islevi yerine
getirebildigi (fonksiyonel yedeklilik) saptanmistir. Bu durum,
ekosistemde fonksiyonel kapasitenin korunmasmin topluluk
kompozisyonunun korunmasindan daha kritik olabilecegine isaret
etmektedir (Lloyd-Price ve ark., 2017). Fonksiyonel oOlgiimler
yliksek analiz maliyetleri ve analiz karmasiklig1 gibi operasyonel
kisithliklara tabi olsa da, mikrobiyomu biitiinciil bicimde karakterize
etmek i¢in bu ileri analitik yontemlerin kullanim siklig1 giderek
artmaktadir.

Fonksiyonel bir mikrobiyomun en énemli ¢iktilarindan biri,
konak fizyolojisini dogrudan degistirme kapasitesine sahip olan ve
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“postbiyotik” olarak adlandirilan bakteriyel metabolitlerdir. Temel
olarak mikrobiyal metabolizmanin son {iriinleri olan postbiyotikler,
beslenme fizyolojisi baglaminda, konak tarafindan enzimatik olarak
sindirilemeyen diyet bilesenlerinin mikrobiyal fermantasyona
substrat olusturmak {iizere kolona ge¢mesi sonucunda {retilir.
Postbiyotik profil yalnizca sindirilmeden kolona ulasan (bypass)
karbonhidratlar, lipitler ve protein fraksiyonlarindan elde edilen
metabolitlerle sinirli degildir; sekonder bitki metabolitleri gibi
spesifik diyet bilesenlerinin mikrobiyal biyotransformasyon
tirevlerini de kapsar. Sentezlenen bu biyoaktif metabolitler, dnciil
bilesigin kimyasal yapisina bagli olarak konak iizerinde yararl
(saglig1 gelistirici) veya zararli fizyolojik etkilere yol acabilir (Tablo
1). Burada “postbiyotik™ terimi, literatiirde yaygin oldugu sekliyle
mikrobiyal metabolitleri ifade edecek bigimde kullanilmistir; ISAPP
uzlag1 tanimi ise postbiyotigi, konaga saglik yarar1 saglayan cansiz
mikroorganizmalarin  ve/veya bilesenlerinin preparatt olarak
tanimlamaktadir (Salminen ve ark., 2021).
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Tablo 1. Evcil hayvan saglhigini etkileyebilecek postbiyotik

ornekleri
Postbiyotik Besin substrati Hedef sistem Etki mekanizmasi
Asetat, Karbonhidrat; Noroendokrin;  Toklugu artirir; hepatik
propiyonat sindirilemeyen  sistemik enerji  lipogenez (asetat) ve
(SCFA) polisakkaritler glukoneogenez (propiyonat) i¢in
substrattir
Biitirat (SCFA) Karbonhidrat; Kolon Kolonositler igin enerji
sindirilemeyen substratidir; epigenetik
polisakkaritler modiilasyon saglar; kolon
elektrolit dengesini, hareketlilik
ve kan akisini diizenler
indol, indol-3-  Protein; Kolon, Epitel sik1 baglant1 direncini ve
propiyonat triptofan ndroendokrin bariyer biitiinliiglini artirir;
inflamasyon belirteglerini
azaltir; GLP-1 salgisint modiile
eder
Poliaminler Protein; arginin, Kolon Bagirsak epitel yaslanmasini
lizin geciktirir; bariyer iglevini korur
Izobiitirat Protein; valin Kolon Ac kolonositleri biitirattan daha
(bSCFA) verimli ve hizli besler
Hidrojen siilfiir ~ Protein; sistein, Kolon Biitirat oksidasyonunu azaltir;
metiyonin, iilseratif kolitle iligkilidir
taurin
Uremik Protein; Bobrek Proinflamatuardir; bobrek
toksinler triptofan, islevindeki azalmay1
(indoksil siilfat  fenilalanin, siddetlendirir
vb.) tirozin
ikincil safra Yag; birincil Kolon; Epitel islevi ve bagisiklik yaniti
asitleri safra asitleri bagisiklik tizerinde diizenleyici rol oynar;
(deoksikolik (konak sistemi kronik enteropatide diyetle
asit, litokolik kaynakli) saglanan remisyon ikincil safra
asit) asidi diizeylerinin artisiyla
iligkilidir
10-hidroksi-cis-  Yag; linoleik Agiz, deri Deneysel modellerde dis eti

12-oktadesenoik
asit

asit

epitel bariyer biitiinliigiini
artirir; dermal atopiyi azaltir

Not: SCFA: kisa zincirli yag asidi; bSCFA: dall1 zincirli kisa zincirli yag asidi.
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Diskida olglilen SCFA diizeylerinin  yorumlanmasinda
dikkatli olunmalidir: SCFA’larin  biliyiikk bdliimii  kolonda
emildiginden, digki konsantrasyonlari kolondaki iiretimi tam olarak
yansitmaz.

4- Besleme ve Mikrobiyom

Diyet, mikrobiyom kompozisyonunu ve islevini degistirmek
icin kullanilabilecek en O©nemli c¢evresel etkenlerden biridir.
Insanlarda yapilan bir ¢aligmada, yalnizca hayvansal ya da yalnizca
bitkisel kaynakli besinlerden olusan diyetlerin kisa siireli
tiketiminin bile mikrobiyal topluluk yapisin1 degistirebildigi
gosterilmistir (David ve ark., 2014). Kopeklerde ise bulgular, tek tek
diyet iceriklerinden ziyade toplam makro besin kompozisyonunun
mikrobiyota iizerinde daha belirleyici olabilecegine isaret
etmektedir. Nitekim gidaya yanith enteropatisi olan kdpeklerde,
yalnizca bitkisel protein kaynaklar1 kullanilarak hazirlanan ekstriide
diyet, benzer makro besin igerigine sahip karma diyete kiyasla GI
mikrobiyomda anlamli bir degisiklige neden olmamistir (Bresciani
ve ark., 2018).

Saglikli kopeklerde yiiriitiilen ve dort farkli terapotik kuru
diyetin (kilo kontrolii, renal destek, diisiik yagl ve hipoalerjenik) 21
giinliik periyotta karsilastirildig: bir in vivo ¢alismada, makro besin
profilinde en belirgin farkliliklar1 (yiiksek protein ve lif oranlari)
barindiran kilo kontrolii diyeti, mikrobiyota kompozisyonunda da en
belirgin degisiklige yol agmustir. Artan protein diizeyi Fusobacteria
artisiyla paralellik gosterirken, artan lif diizeyi SCFA iireticisi
Bacteroides, Prevotella ve Faecalibacterium cinslerindeki artigla
iliskilendirilmistir (Mori ve ark., 2019).

Kopeklerde yapilan mikrobiyom calismalarinin ¢cogunlugu,
ticari mama pazarina egemen olan ekstriide diyetler iizerine
yogunlagmistir; ¢ig et bazli ve ev yapimi diyetlerin kullanimi diisiik
olmakla birlikte giderek artmaktadir. Bu boliimde diyet bilesenleri
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(karbonhidrat ve lif, protein, yag), diyet tipleri ve pro-, pre- ve
sinbiyotikler sirasiyla ele alinmis; her baslikta kdpek ve kedilerde
elde edilen bulgular birlikte sunulmustur

Karbonhidratlar ve Diyet Lifi

Kompleks karbonhidratlar, {ic veya daha fazla seker
biriminden olusan oligosakkaritler (genellikle 3-10 birim) ve
polisakkaritlerdir (genellikle 10°dan fazla birim). ince bagirsakta
sindirilemeyen diyet lifi, rezistan nigasta ve oligosakkaritler kolona
ulagarak mikrobiyal fermantasyon igin substrat olusturur. Evcil
hayvan gidalarinda pancar kiispesi gibi geleneksel kaynaklarin yani
sira misir, meyve, piring, yulaf ve arpa lifleri de kullanilmaktadir (De
Godoy ve ark., 2013). Farkli diyet lifi kaynaklarinin kopek ve
kedilerde diski1 mikrobiyotasi lizerindeki baslica etkileri Tablo 2°de
Ozetlenmistir.

Tablo 2. Kopekler ve kedilerde farkly lif tiirlerinin diski
mikrobiyotasi iizerindeki baglica etkileri

Tiir Lif tiirii Baslica bulgular

Kopek  Pancar kiispesi | Erysipelotrichi, Fusobacteria; T Firmicutes,
Clostridia

Kopek  Iniilin | Enterobacteriaceae; 1 Megamonas,
Lactobacillus

Kopek  Patates lifi | Prevotella, Fusobacterium; 1

Faecalibacterium, Lachnospira, diski asetat,
propiyonat ve biitirat

Képek Maya hiicre duvart 1 Bifidobacterium

Kedi FOS + GOS 1 Bifidobacterium, toplam SCFA, biitirat ve
valerat

Kedi Iniilin | Faecalibacterium, Fusobacterium; 1
Bifidobacterium

Kedi Seliiloz Degisiklik yok

Kedi Pektin 1 Firmicutes
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Tiir Lif tiirii Baslica bulgular

Kedi Iniilin + seliiloz | Clostridium, Fusobacterium, Eubacterium; 1
Prevotella, Bifidobacterium, Lactobacillus,
Megamonas

Not: 1 Artan, | Azalan. FOS: fruktooligosakkarit; GOS: galaktooligosakkarit.

Kopeklerde iniilin tipi fruktanlarin, asir1 kilolu kopeklerde
diski SCFA diizeyini ve ikincil safra asidi konsantrasyonlarini
artirdig1 ve Enterobacteriaceae popiilasyonunu baskilayabilecegi
bildirilmistir  (Alexander ve ark., 2018). Patates lifi
Faecalibacterium oranini yiikseltmis (Panasevich ve ark., 2015),
fruktooligosakkarit (FOS) ise Lactobacillus ve Bifidobacterium’u
artirip C. perfringens’i azaltmistir (Swanson ve ark., 2002). FOS’un
etkisi diyet proteiniyle etkilesir: disk1 Bifidobacterium diizeyi diisiik
proteinli diyette daha diisiik, yiiksek proteinli diyette daha yiiksek
Ol¢iilmiistiir (Pinna ve ark., 2018). Lif katkisinin etkisi diyetin temel
bilesimine de baglidir: tahil bakimindan zengin ve hidrolize et bazli
iki diyete lif eklenmesi her ikisinde de digki kalitesini artirmis, ancak
hidrolize et diyetinde SCFA’lar artarken tahilli diyette bSCFA’lar
azalmistir (Jackson ve Jewell, 2018).

Kedilerde ise lif kaynaklarmin etkisini inceleyen ¢alisma
sayist sinirlidir ve bazi caligmalarda mikrobiyota esas olarak
degismemistir (Barry ve ark., 2012). Buna karsilik FOS+GOS ve
iniilin  gibi  prebiyotik liflerin  Bifidobacterium’u  artirdig1
bildirilmistir (Tablo 2).

Protein

Protein kaynaklar1 yalnizca amino asit bilesimi bakimindan
degil, mikro ve makro besin icerikleri bakimindan da farklidir ve bu
farkliliklar GI mikrobiyomu etkileyebilir. Protein kalitesi (amino
asit profili ve sindirilebilirlik), miktar1 ve proteinin karbonhidrat gibi
diger enerji veren besinlere orani hem konak hem de mikrobiyal
metabolizma ac¢isindan Onemlidir; ¢iinkii konak tarafindan
sindirilemeyen protein alt GI kanalda mikrobiyom tarafindan
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metabolizma i¢in uygun hale gelir. Yukarida anilan ¢aligmada artan
protein diizeyinin Fusobacteria artisiyla paralellik gosterdigi
belirtilmistir (Mori ve ark., 2019). Jackson ve Jewell (2018) ise hem
dogal hem de hidrolize protein kaynaklarini birlikte incelemis ve
mikrobiyota degisikliklerinin yalnizca protein tiiriine degil,
protein:karbonhidrat oranina da bagh oldugunu ifade etmistir.
Hidrolize proteinli bir gidanin saglikli ve gidaya duyarli kronik
enteropatili kopeklerin mikrobiyota bilesimini degistirmedigi
bildirilmistir (Pilla ve ark., 2019).

Sindirilebilirligi diigiik proteinlerin agir1 tilketimi, kolondaki
bakterilere ulasan protein miktarin1 artirir.  Amino  asitlerin
mikrobiyal pargalanmasi (proteolitik fermantasyon) sonucu ortaya
¢ikan Uiriinlerin bir kismi zararl etkiler gosterebilir (6rnegin hidrojen
siilfiir ve tremik toksinler; Tablo 1); buna karsilik triptofandan
sentezlenen indol gibi bazi bilesikler konak-mikrobiyom bagisiklik
dengesine (homeostazisine) olumlu katki saglar (Alexeev ve ark.,
2018). Bu nedenle bagirsaktaki karbonhidrat fermantasyonu
(sakkarolitik fermantasyon) ile protein fermantasyonu (proteolitik
fermantasyon) arasindaki denge, mikrobiyomun hayvan sagligini
nasil etkiledigini belirlemede 6nem tasir (Holmes ve ark., 2017).

Kedilerde ytiksek proteinli ve diisiik karbonhidrath (YP/DK)
diyetlerin hem ekstriide hem de ¢ig formlari, geleneksel orta
proteinli ekstriide diyetlerle karsilagtirilmistir. Siitten kesim
donemindeki yavru kedilerde, YP/DK formiilasyonlu ekstriide
diyetler ile orta protein/orta karbonhidrat icerikli diyetlerin GI
mikrobiyom iizerindeki etkileri 6zellikle degerlendirilmistir. YP/DK
diyeti tiikketen grupta mikrobiyal tiir ¢esitliligi artmis ve temel biitirat
iireticisi olarak bilinen bes farkli cinsin yogunlugunda yiikselme
saptanmistir (Hooda ve ark.,, 2013). Biitirat {ireticilerinden
Clostridium ve Eubacterium cinsleri biitirat sentezini hem
karbonhidrat hem de protein metabolizmast {izerinden
gerceklestirebilirken; Faecalibacterium, Ruminococcus ve Blautia
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cinsleri biitirati karbonhidrat fermantasyonuna dayali yolak
araciligryla sentezler (Hooda ve ark., 2013; Vital ve ark., 2015). Iki
diyet arasindaki fark, amino asit biyosentezi ve metabolizmasini da
iceren 194  metabolik  yolu etkilemistir. Bu  bulgu,
protein:karbonhidrat oraninin bagirsak mikrobiyomunun islevi
iizerinde 6onemli bir etkisi oldugunu gostermekle birlikte, hiicresel
diizeydeki metabolit farkliliklarinin saglhiga yansimalar1 heniiz tam
olarak kanitlanamamistir (Deusch ve ark., 2014).

-

Yag

Yagin  mikrobiyom {izerindeki rolii, protein ve
karbonhidratlara kiyasla ¢ok daha az bilinmektedir ve mevcut
verilerin ¢ogu, yiiksek yagli diyetlerin insan veya fare mikrobiyotasi
iizerindeki etkilerine dayanmaktadir (Martinez ve ark., 2017; Shen
ve ark., 2014). Kopeklerde yiiksek yagli ve yiiksek nisastali diyetler
karsilastirildiginda diski SCFA diizeyleri farkli bulunmamigtir
(Schauf ve ark., 2018). Linoleik asidin bagirsaktaki mikrobiyal
metabolizmasi, sagligi destekleyebilecek postbiyotik metabolitlerin
iiretimine katki saglayabilir. Ornegin linoleik asit kaynakli
bakteriyel bir metabolitin, deneysel modelde periodontopatik
bakterilerin yol ag¢tif1 diseti epiteli bariyer hasarmi azalttig
gosterilmistir (Yamada ve ark., 2018). Gelecekte lipitlerin dogrudan
kalin bagirsaga (kolona) ulastirilmasini hedefleyen arastirmalar, bu
stratejinin hayvan sagligimi iyilestirme potansiyeli olan yag asidi
postbiyotiklerinin {iretimini artirmada basarili olup olmadigini
ortaya koyacaktir.

Diyet Tipleri: Ekstriide, Cig Et Bazl, Konserve ve Ev Yapim
Diyetler

Ekstriide diyetler, ticari mama pazarina egemen oldugundan
mikrobiyom c¢aligmalarinda en sik referans diyet olarak
kullanilmistir. Kedilerde konserve diyetler ise genellikle tek basina
veya ekstriide mamalarla kombine edilerek rasyona dahil edilen
alternatif bir yiiksek protein ka%/nagl niteligindedir. Ev yapimi



diyetlerin mikrobiyom iizerindeki etkisine iligkin sistematik veriler,
bu boliimde ele alinan ¢alismalarda sinirlidir.

Cig et bazl diyetler (CEBD), ekstriide diyetlere kiyasla daha
yiiksek oranda protein, daha diisiik diizeylerde karbonhidrat ve lif
icerir. CEBD ile beslenen hayvanlarin bagirsak mikrobiyotasi ve
metabolik profili, 1s1l islem gormiis ekstriide kuru mamalarla
beslenenlerden farklidir (Butowski ve ark., 2019; Schmidt ve ark.,
2018). Bu diyetlerle beslenen kopeklerde Firmicutes (Schmidt ve
ark., 2018) ve Bacteroidetes (Bermingham ve ark., 2017) filumlar
genel olarak azalirken, Proteobacteria, Fusobacteria ve protein
metabolizmasiyla iligkili cinslerde artig rapor edilmistir. Bir yildan
uzun siiredir ¢ig beslenme protokoli uygulanan kopeklerde
mikrobiyota cesitliliginde (alfa ¢esitliligi) artis ile es zamanli olarak,
protein metabolizmas1 iizerinden biitirat sentezleme yetenegine
sahip  Clostridium  perfringens ve Fusobacterium varium
popiilasyonlarinda yiikselme saptanmistir. Bu bulgu, mikrobiyal
sistemin diyete kars1 gelistirdigi uzun stireli bir uyum mekanizmasi
olarak yorumlanmistir (Kim ve ark., 2017); ancak bu tiirlerin
(ozellikle C. perfringens) firsat¢i patojen potansiyeli de
bulundugundan s6z konusu artisin saglik acisindan anlami
belirsizdir. Kedilerde ise ¢ig kirmizi et bazli, yliksek proteinli ve
yiiksek yagli bir diyete bitkisel lif eklenmesinin digk1 bakteriyomunu
ve organik asit profilini degistirdigi bildirilmistir (Butowski ve ark.,
2019).

CEBD’li kopeklerde mikrobiyal cesitlilik ve bolluk daha
yuksek olabilse de (Kim ve ark., 2017), bu diyetler firsatci
patojenlerle enfeksiyon riskini de artirabilir (Freeman ve ark., 2013;
Fredriksson-Ahomaa ve ark., 2017; Davies ve ark., 2019). Giincel
bilimsel veriler CEBD’nin mikrobiyom {lizerinde kesin bir yarar
sagladigin1 gostermemekte; aksine hem hayvanlarin hem de hayvan
sahiplerinin patojenlere maruz kalma riskini artirabilecegine isaret
etmektedir. Bu nedenle bir¢cok veteriner hekim ve halk sagligi
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kurulusu bu diyetlerin kullanimini 6nermemektedir (Freeman ve
ark., 2013; Fredriksson-Ahomaa ve ark., 2017).

Probiyotikler, Prebiyotikler ve Sinbiyotikler

Probiyotikler, yeterli miktarda alindiklarinda konaga saglik
yarar1 saglayan canli mikroorganizmalardir (Hill ve ark., 2014);
evcil  hayvanlarda  incelenenlerin  ¢cogu  Lactobacillus,
Bifidobacterium ve Enterococcus cinslerine aittir (Sanders ve ark.,
2019). Probiyotikler yerlesik mikrobiyomu ¢esitli mekanizmalarla
degistirebilir:  yerlesik  bakterilerin  biiylimesini  metabolik
etkilesimler yoluyla uyarabilir, patojenik bakterilerin bollugunu
degistirebilir veya konak epiteli ve epitelyal bagisiklik sistemiyle
etkileserek dolayli yoldan etki gosterebilir (Derrien ve van
Hylckama Vlieg, 2015). Baz1 arastirmacilar, bir probiyotikte
kullanilan bakteri tiirlerinin ideal olarak konak tiirlin bagirsagindan
kaynaklanmas1 gerektigini ileri siirmistiir (Grzeskowiak ve ark.,
2015; Suez ve Elinav, 2017). Kopeklerde Enterococcus faecium
iceren bir sinbiyotigin, gidaya yanitli kronik enteropatisi olan ve
olmayan kopeklerde diski mikrobiyota zenginligini ve ¢esitliligini
anlamli bicimde degistirmedigi bildirilmistir (Pilla ve ark., 2019).
IBHli kdpeklerde probiyotiklerin klinik etkileri Boliim 5.1°de ele
alimmustir.

Prebiyotik terimi tarihsel olarak, “kolondaki bir veya sinirh
sayida bakterinin biiylimesini ve/veya aktivitesini seg¢ici olarak
uyararak konagi faydali bir sekilde degistiren ve bdylece konagin
saghgm 1iyilestiren, sindirilmeyen bir gida bileseni” olarak
tanimlanmistir  (Gibson ve Roberfroid, 1995). Daha sonra,
karbonhidratlarin yani sira protein, amino asitler, yag ve polifenoller
gibi mikrobiyoma ulasan diger besinlerin de fermantasyon igin
kullanilabilecegi, dolayisiyla prebiyotik olarak islev gorebilecegi
anlasilmistir. Bu dogrultuda prebiyotikler, “konagin refahi ve
saghgina faydalar saglayan, GI mikrobiyotanin hem bilesiminde

hem de/veya aktivitesinde spesifik degisikliklere izin veren, segici
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olarak fermente edilmis bilesenler” olarak yeniden tanimlanmistir
(Gibson ve ark., 2004; Gibson ve ark., 2010). Giincel ISAPP uzlasi
tanimi ise prebiyotigi, konak mikroorganizmalar tarafindan segici
olarak kullanilan ve konaga saglik yarar1 saglayan bir substrat olarak
ifade etmektedir (Gibson ve ark., 2017). Sinbiyotik ise canli
mikroorganizmalar ile konak mikroorganizmalar1 tarafindan segici
olarak kullanilan substrat(lar)1 birlikte igeren ve konaga saglik yarari
saglayan bir karisim olarak tanimlanmaktadir (Swanson ve ark.,
2020).

Mikrobiyom Araciligiyla Beslenmenin Saghk ve Hastahktaki
Rolii

GI mikrobiyom; enerji dengesi, hormonal sinyalleme,
enteropatojenik  kolonizasyonun engellenmesi ve bagigiklik
sisteminin diizenlenmesi dahil bircok siireci etkiler. Bu dengenin
bozulmasi; inflamatuar enteropatiler, alerji, kabizlik, obezite,
diyabet ve bobrek hastaliklar1  gibi  klinik  tablolarla
iliskilendirilmektedir (Nicholson ve ark., 2012). Beslenme hem
besin saglayarak dogrudan hem de mikrobiyomu degistirerek dolayl
yoldan hastalik durumunu etkileyebilir; mikrobiyom profili ise
beslenmeye veya diyete verilecek fizyolojik yaniti etkiler (Suez ve
Elinav, 2017). Bu boéliimde, kedi ve kopeklerde mikrobiyomla
iliskisi en ¢ok arastirilan hastalik gruplari ele alinmustir. Iliskiye
dayanan bulgularin ¢ogunun kiigiik 6rneklemli, kesitsel veya olgu-
kontrol tasarimli caligmalardan geldigi; bu nedenle disbiyozun
hastaligin nedeni mi yoksa sonucu mu oldugunun ¢ogu durumda
belirlenemedigi akilda tutulmalidir.

Inflamatuar Bagirsak Hastalig1 ve Kronik Enteropatiler

Kopeklerde kronik enteropatiler, tedaviye yanita gére gidaya
yanitli, antibiyotige yanithh ve immiinsiipresife yanitli (idiyopatik
IBH) olarak smiflandirilir. Bu boliimde “kronik enteropati” semsiye
terim olarak, “IBH” ise idiyopatik alt tip i¢in kullanilmustur.
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Kronik enteropatili kopeklerde diski mikrobiyotas1 saglikli
kopeklerden farklidir ve SCFA konsantrasyonlari daha diistiktiir
(Minamoto ve ark., 2019). Bu hastalarda goriilen mikrobiyal
dengesizlik (disbiyoz) genellikle mikrobiyota ¢esitliliginin
daralmas1 ve SCFA fireten yararli bakteri gruplarinin azalmasiyla
karakterizedir. Bu kopeklerden alinan mukoza orneklerinde epitele
tutunan veya mukozayi istila eden Enterobacteriaceae iiyelerinde
(6zellikle E. coli) artis saptanmistir (Cassmann ve ark., 2016).

Tedavi yaklasimlar1 incelendiginde, kdpeklerde eliminasyon
diyetlerinin duodenum ve kolon mukozasindaki mikrobiyotay1
degistirdigi belirtilmistir (Kalenyak ve ark., 2018). Kronik
enteropatisi olan 29 kopege hidrolize protein diyeti baslanan bir
aragtirmada, kopeklerin %69’unda iki hafta i¢inde hizli iyilesme
goriilmiis ve bu iyilesme alt1 hafta boyunca siirmiistiir. Klinik
iyilesme; mikrobiyota yapisinin normallesmesi ve bagirsakta ikincil
safra asidi diizeylerinin artmasiyla iligkilendirilmistir (Wang ve ark.,
2019). Cok suslu probiyotik tedavisinin de IBHli képeklerde klinik
remisyonu destekledigi ve mukozal mikrobiyotayr olumlu yonde
etkiledigi bildirilmistir (White ve ark., 2017); ancak bu boliimde
aktarilan bulgu tek bir randomize kontrollii c¢alismaya
dayanmaktadir ve farkli bir sinbiyotik c¢alismasinda diski
mikrobiyota g¢esitliligi degismemistir (Pilla ve ark.,, 2019).
Dolayistyla probiyotiklerin etkisine iliskin kanitlar heniiz sinirhdir
ve ¢alismalar arasinda farklilik gostermektedir.

Akut Ishal, Antibiyotikler ve Fekal Mikrobiyota
Transplantasyonu

Antibiyotikler, kopek ve kedilerde mikrobiyota dengesinin
bozulmasina yol acabilen 6nemli etkenlerden biridir. Ornegin
saglikli  kopeklerde  metronidazol  uygulamasinin  digki
mikrobiyomunu ve metabolomunu belirgin bigimde degistirdigi
bildirilmistir (Pilla ve ark., 2020). Akut ishalli kopeklerde fekal

mikrobiyota transplantasyonu (FMT) ile oral metronidazoliin diski
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mikrobiyal ve metabolik profilleri iizerindeki etkileri karsilastirilmis
ve iki tedavi arasinda farkliliklar bildirilmistir (Chaitman ve ark.,
2020). Bu bulgular, beslenme miidahalelerinin yan1 sira antibiyotik
kullaniminin da mikrobiyom sagligi agisindan degerlendirilmesi
gerektigini gostermektedir.

Gida Alerjisi ve Atopi

GI semptomlarla seyreden gida alerjileri, 6zellikle ishal gibi
ortak klinik belirtiler nedeniyle siklikla iBH ile karigtiriimaktadir.
Alerjiler temel olarak bagisiklik sistemi bozukluklaridir ve GI
mikrobiyomun, barindirdigi mikroorganizmalara bagli olarak hem
pro-inflamatuar (iltthap artirici) hem de anti-inflamatuar (iltihap
onleyici) ozellikler tasiyabildigi bilinmektedir. Bu nedenle bagirsak
mikrobiyomunun, sistemik alerjilerin tedavisinde olas1 bir hedef
olabilecegi one siiriilmektedir (Pascal ve ark., 2018). Bir insan
calismasinda atopik hastaligin siddetinin bagirsak mikrobiyota
cesitliligi ve biitirat {iireten bakterilerle ters orantili oldugu
bildirilmistir (Nylund ve ark., 2015).

Kopek atopik dermatit modelinde Lactobacillus rhamnosus
GG’ye erken maruziyet alerjene 6zgiil IgE diizeyini azaltmis ve
yasamin ilk 6 ayinda atopik dermatiti kismen onlemistir (Marsella,
2009); bu etkiler probiyotik kesildikten sonra ii¢ yil boyunca
stirmtistlir (Marsella ve ark., 2012).

Kabizlik

Kabizlik ile GI mikrobiyom bilesimi arasindaki baglanti
heniiz tam olarak ortaya konamamistir (Mancabelli ve ark., 2017).
Literatiirdeki  kanmitlar agirlikli  olarak insan calismalarina
dayanmakta olup mikrobiyom ile digki kivami ve bagirsak
hareketliligi arasinda bir baglanti oldugunu diisiindiirmektedir
(Tigchelaar ve ark., 2016; Vandeputte ve ark., 2016). Bir calismada,
Clostridium, Lactobacillus, Desulfovibrio ve Methylobacterium
bollugundaki azalmanin, serotonin tasiyicist iizerindeki etki
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araciligiyla GI hareketliligini yavaslatabilecegi ve bdylece kronik
kabizlik gelisimine zemin hazirlayabilecegi 6ne siiriilmiistiir (Cao ve
ark., 2017). Bagirsak bakterileri tarafindan asetat ve biitirat gibi
SCFA’larin {iretiminin de ortamdaki serotonin mevcudiyetini
degistirerek bagirsaktaki hareketliligi ve salgr faaliyetlerini
etkiledigi diisliniilmektedir (Spohn ve Mawe, 2017). Kedi ve
kopeklerde bu konuya iliskin veriler sinirlidir.

Obezite

Evcil  hayvanlarda  obezite;  diyabet,  osteoartrit,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve genel yasam siiresinin kisalmas1 gibi
ciddi saglik sorunlariyla yakindan iliskilidir (German, 2006). Obez
ve normal kondisyonlu  hayvanlarm  GI  mikrobiyom
kompozisyonlar1  farklidir. Obez  kopeklerin  bagirsak
mikrobiyotasinda normal kondisyonlu  kopeklere kiyasla
Actinobacteria filumu ve Roseburia cinsi daha yliksek oranda
bulunurken (Forster ve ark., 2018); obez ve fazla kilolu kedilerde
Bacteroidetes ve Fusobacteria filumlarinin azaldigi, buna karsilik
Enterobacteriaceae familyasinin artti1 saptanmistir (Kieler ve ark.,
2016). Kedilerdeki bu bulgu bir pilot ¢calismaya dayanmaktadir.

Ustelik birgok calisma, farkli diyetlerin (6rnegin yiiksek
protein, farkli protein:karbonhidrat oranlari) obez ve normal
kondisyonlu hayvanlarin GI mikrobiyomu iizerinde farkli etkilere
sahip oldugunu bulmustur (Coelho ve ark., 2018; Li ve ark., 2017;
Xu ve ark., 2017). Ornegin bir ¢alisma, asir1 kilolu kdpeklerin
mikrobiyomunun normal kondisyonlu kopeklere kiyasla diyet
miidahalesine daha duyarli oldugunu gostermistir (Coelho ve ark.,
2018). Mikrobiyomun hem bagirsak iizerindeki dogrudan etkileri
hem de uzak organlar {izerindeki dolayli sinyallesme mekanizmalari
araciligtyla obezite gelisimine katkida bulundugu diistiniilmektedir
(Leong ve ark., 2018). Buna karsilik 2014 tarihli AAHA kilo
yonetimi kilavuzu GI mikrobiyomun roliinii dikkate almamistir

(Brooks ve ark., 2014).
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Diyabet

Kedi ve kopeklerde Diabetes Mellitus (DM) prevalansi
belirgin bir artis egilimi gostermektedir. Banfield Hayvan Hastanesi
raporlarma gore, 2006 ile 2015 yillar1 arasinda DM goriilme sikligi
kopeklerde %79,7 (10.000’de 13,1°den 23,6’ya), kedilerde ise
%18,1 (10.000’de 57,2’den 67,6’ya) oraninda artmistir.
Kopeklerdeki vakalarin biiyilk ¢ogunlugu insiiline bagimli olup
insandaki tip 1 DM’ye benzerken, kedilerde insandaki tip 2 DM’ye
benzer bir tablonun gelisme olasilig1 ¢ok daha yiiksektir.

Farkli model sistemler iizerinde yiiriitiilen arastirmalar, GI
mikrobiyomun diyabet ve obezite gibi bagirsak dis1 hastaliklarin
patogenezinde rol oynayabilecegini diislindiirmektedir (Blake ve
Suchodolski, 2016). Kedilerde  bagirsak  mikrobiyota
kompozisyonundaki degisimler tip 2 DM ile iliskilendirilmistir;
DM’li kedilerde, yas uyumlu saglikli kedilere kiyasla bagirsak
mikrobiyal ¢esitliliginde anlamli bir azalma ve biitirat lireten yararh
bakteri popiilasyonlarinda kayip bildirilmistir (Kieler ve ark., 2019).
Kopeklerde ise dogal yollarla gelisen insiiline bagimli (tip 1 benzeri)
DM’de bagirsak disbiyozu bulundugu ve digkidaki konjuge olmayan
safra asidi konsantrasyonlarinda, tip 2 DM’li insanlarda
bildirilenlere benzer degisimler oldugu saptanmistir (Jergens ve ark.,
2019). Bu calismalarin c¢ogu kesitsel tasarimlidir; bu nedenle
bulgularin hastaligin nedeni mi yoksa sonucu mu (6rnegin diyet, ilag
kullanomi  veya metabolik  bozuklugun kendisi) oldugu
belirlenememektedir.

Kronik Bobrek Hastahg:

Kronik bobrek hastaligi (KBH), kedi ve kopeklerde en sik
karsilasilan klinik tablolardan biri olmasina ragmen, bu tiirlerde GI
mikrobiyom ile bobrek hastaliklar1 arasindaki iliskiyi inceleyen
arastirmalar oldukc¢a smnirlidir. Bununla birlikte bir arastirmada,
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KBH tanist almis kedilerin digki mikrobiyomundaki zenginlik ve
cesitliligin saglikli kedilere kiyasla azaldigi bildirilmistir; ayn
caligmada Tablo 1’de yer alan iiremik toksinlerden indoksil siilfat ve
p-krezol siilfatin serum diizeyleri de incelenmistir (Summers ve ark.,
2019). Bu bulgu, KBH’li insan hastalarin bagirsak mikrobiyotasi
iizerine yapilmis calismalarla benzerlik gostermektedir (Vaziri ve
ark., 2013); ayrica hemodiyaliz hastalarinda probiyotik
uygulamasinin kanda tiremik toksin birikimini azalttig1 bildirilmistir
(Hida ve ark., 1996).

Mikrobiyal dengesizlik (disbiyoz) ile bobrek hastaliklar
arasindaki neden-sonug iliskisini aydinlatmaya yonelik ¢aligmalar
stirmektedir. Konagim mevcut mikrobiyal kompozisyonunun
KBH’ye yatkinlig1 etkileyebilecegi diisiiniilmektedir. Bu hipotezi
ancak dolayli olarak destekleyen veriler bulunmaktadir: siddetli
periodontal hastaligi olan hayvanlarda bobrek hastaligina yakalanma
riskinin arttig1 rapor edilmistir (Glickman ve ark., 2011; Finch ve
ark., 2016); ancak bu bulgu GI mikrobiyomla degil, agiz boslugu
mikrobiyotas1 ve sistemik inflamasyonla iligkilidir. KBH’li insan
hastalarda ise yavaslamis kolonik gecis siiresi (Wu ve ark., 2004),
bozulmus protein asimilasyonu (Bammens ve ark., 2003) ve azalmis
diyet lifi tiketiminin (Krishnamurthy ve ark., 2012) disbiyozun
gelisimini kolaylastirabilecek etkenler oldugu diistiniilmektedir; bu
etkenlerin kedi ve kopeklerde ne o6l¢iide gecerli oldugu heniiz
bilinmemektedir.

Sonug¢

GI mikrobiyomun fizyolojik ve patolojik siireclerdeki rolii
bilimsel arastirmalar i¢in giderek daha fazla Onem tagimakta,
veteriner hekimligi pratiginde de artan bir klinik ilgi odagi
olmaktadir. GI mikrobiyom, konagin saghigi ve homeostazisi igin
gerekli bircok siirecte rol oynayan metabolik bir organ olarak kabul
edilmektedir. Mikrobiyota kompozisyonundaki bozukluklarin

(disbiyoz) hastalik patogenezine katkida bulunabilecegi veya
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mevcut bir klinik tablonun siddetini artirabilecegi  One
stirilmektedir. Bununla birlikte bu boélimde aktarilan bulgularin
bliylikk c¢ogunlugu iligkilere dayanmaktadir; mikrobiyomu
hedefleyen beslenme miidahalelerinin kedi ve kopeklerde sagligi
tyilestirdigine dair kanitlar ise simdilik smirli sayida ¢alismaya
(6rnegin  kronik  enteropatilerde  hidrolize protein  diyeti)
dayanmaktadir.

Son yillarda mikrobiyom arastirmalarinin odagi, yalnizca
mikrobiyal  taksonomi ve  kompozisyondaki  degisimleri
incelemekten, beslenme yoluyla diizenlenen fonksiyonel
degisikliklerin hayvan sagligin1 nasil etkileyebilecegini anlamaya
dogru kaymistir. Bu dogrultuda metabolit profili ¢ikarilmasi veya
meta-transkriptomik analizler gibi yontemler, evcil hayvan besleme
uzmanlari ve arastirmacilar i¢in giderek daha Onemli hale
gelmektedir. Nedensellik iligskisinin ortaya konabilmesi i¢in
ozellikle kedilerde ve yetigkin hayvanlarda, standardize edilmis ve
uzun siireli boylamsal miidahale ¢aligmalarina gereksinim vardir.

Uygulayicilar i¢in baslica ¢ikarimlar sunlardir: (1) Diyetin
makro besin profili, 6zellikle protein:karbonhidrat orani ve lif
icerigi, mikrobiyota kompozisyonunu ve islevini etkileyen temel
etkenlerdir; lif kaynaginin etkisi tiire ve diyetin bilesimine gore
degisir (Tablo 2). (2) Kronik enteropatili kopeklerde hidrolize
protein diyeti, klinik iyilesme ve mikrobiyota yapisinin
normallesmesiyle iligkilendirilmistir. (3) CEBD’nin mikrobiyom
acisindan kesin bir yarar1 gosterilmemistir; patojen riski nedeniyle
onerilmemektedir. (4) Pro-, pre- ve sinbiyotiklerin etkisine iligskin
kanitlar sinirlidir ve caligmalar arasinda farklilik gostermektedir;
iriin ve sus ozgiilliigii gozetilmelidir. (5) Antibiyotik kullanimi
mikrobiyota dengesini bozabilir. (6) Kedilere iliskin veriler
kopeklere kiyasla sinirhidir ve yavru kedi bulgular yetigkinlere
genellenemez.
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BOLUM 3

BUZAGILARDA SOLUNUM YOLU KOMPLEKSI
(BRDC): VIRAL-BAKTERIYEL ENFEKSiYONLAR
VE SURU DUZEYINDE BiYOGUVENLIK
YONETIMI

Kamil ATLI', Hasbi Sait SALTIK?

1-GIRIS

Sigir  yetistiriciliginde  buzagr  kayiplarinin  baglica
nedenlerinden biri olan solunum sistemi hastaliklari, morbidite ve
mortalitenin yani sira biiylime geriligi ve verim diisiikligli gibi
uzun vadeli olumsuz etkilere yol agmaktadir (Guterbock, 2014).
Sigir solunum sistemi hastalifi kompleksi (BRDC), viral ve
bakteriyel etkenler ile cevresel faktorlerin karmasik etkilesimi
sonucu ortaya ¢ikan multifaktoriyel bir hastalik tablosudur (Mosier,
2014; Panciera ve Confer, 2010).

Viral etkenler hastaligin baglangicinda primer rol
oynamakta ve olusturduklart immunsupresyon ile sekonder
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bakteriyel enfeksiyonlara zemin hazirlamaktadir (McGill ve Sacco,
2020). BHV-1, BVDV, BRSV, BPIV-3 ve BCoV bu siirecte rol
oynayan baslica viral patojenlerdir (Jones ve Chowdhury, 2007;
Saif, 2010; Valarcher ve Taylor, 2007). Tirkiye'de yapilan
seroepidemiyolojik  ¢alismalar da  bu  etkenlerin  sigir
poplilasyonunda yaygin oldugunu gdstermektedir (Alkan ve ark.,
1997; Cabalar ve Can-Sahna, 2000; Yildirim ve Burgu, 2005).

Antibiyotik kullanimina dayali tedavi yaklagimlarinin siirl
etkinligi ve antibiyotik direnci sorunu, koruyucu hekimlik
uygulamalarinin Oonemini artirmaktadir. Biyogiivenlik;
havalandirma, asilama, kolostrum ydnetimi, uygun barindirma ve
hasta izolasyonu gibi uygulamalar1 kapsayan, hastaliklarin
onlenmesinde en etkili ve maliyet-etkin yaklasimdir (Callan ve
Garry, 2002; Gorden ve Plummer, 2010; Karle ve ark., 2019).

2.SIGIRLARIN SOLUNUM  SIiSTEMi  HASTALIGI
KOMPLEKSI (BRDC)

2.1. Etiyoloji

BRDC iginde yer alan viral etkenler BHV-1, PI-3, BRSV ve
BVDV iken (Grissett ve ark., 2015), bakteriyel patojenler M.
haemolytica, P. multocida, H. somni ve M. bovis'tir (Panciera ve
Confer, 2010). BHV-1 solunum yolu enfeksiyonu, abort ve
konjuktivite yol agmakta (Jones ve Chowdhury, 2007), BVDV ise
bagisiklik baskilanmasiyla birlikte ishal, abort ve persiste enfekte
buzagi dogumlarina sebep olmaktadir (Lanyon ve ark., 2014). PI-3
immunsupresif etkisiyle sekonder enfeksiyonlara kapi aralamakta
(Ellis, 2010), BRSV ise buzagilarda ciddi alt solunum yolu
hastaligi olusturmaktadir (Jim, 2009). M. haemolytica ve P.
multocida normalde iist solunum yollarinda bulunurken, stres
sonras1 akcigere inerek enfeksiyon baglatmaktadir (Welsh ve ark.,
2004). H. somni kotli havalandirmali bariaklarda risk olustururken
(Gagea ve ark., 2006), M. bovis kronik pnémoni ve eklem
yangilariyla seyretmektedir (Nicholas ve Ayling, 2003).

2.2. Epidemiyoloji

Yapilan saha taramalarinda P. multocida %58, M.
haemolytica %15, M. bovis ve H. somni ise yaklasik %10 oraninda
tespit edilmistir (Paller ve ark., 2017). Viral ajanlardan BRSV %40,
sigir koronavirusu %12, PI-3 %3, BVDV ise %l1,5 diizeyinde
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saptanmistir (Paller ve ark., 2017). Tirkiye'de yiiriitilen bir
arastirmada BVDV %70, BHV-1 %41 ve BHV-4 %29 oraninda
belirlenmistir (Aslan ve ark., 2015). Isvi¢re'de buzagilarda sigir
koronaviriisii %53,5 gibi yiiksek bir oranda bulunmustur (Studer ve
ark., 2021).

2.3. Patogenez

Cogu bakteriyel etken, hastalilk yapmadan sigirlarin
nazofarenksinde barinabilmektedir (McMullen ve ark., 2020).
Saglikli hayvanlarda mukus tabakasi ve siliali epitel hareketleri
patojenleri akcigerden uzak tutmaktadir (Bell ve ark., 2021). Stres
veya viral enfeksiyon gibi tetikleyicilerle bu koruyucu bariyer
bozuldugunda, bakteriler alt solunum yoluna inerek
bronkopndomoniyi baglatmaktadir (Bell ve ark., 2021).

2.4. Klinik Bulgular

Akut vakalarda donuk kil ortiisii, mukoprulent burun-goz
akintisi, hizli solunum ve kuru-yiiksek sesli oOksiirik dikkat
cekmektedir. Oskiiltasyonda akcigerlerde sertlesmis sesler
duyulmaktadir. Kronik formda belirtiler siliklesmekte, hafif akinti
ve ara sira Okstiriik goriilmektedir (Joshi ve ark., 2016).

2.5. Tam

Klinik tanida Perino ve Apley tarafindan gelistirilen
depresyon ve halsizlik derecesine dayali skorlama sistemi
kullanilmaktadir (Perino ve Apley, 1998). Kanda lokositoz,
notrofili ve fibrinojen yiiksekligi saptanmaktadir (Richeson ve ark.,
2013). BVDV, BHV-1, PI-3 ve BRSV antijenleri ELISA veya
izolasyon yontemleriyle belirlenebilmektedir (Autio ve ark., 2007).
Ultrasonografide akciger konsolidasyon alanlar1 ve plevral sivi
tespit edilebilmektedir (Flock, 2004).

2.6. Tedavi

Antibiyotik tedavisine agiz agik solunum ve siyanoz
gelismeden baslanmalidir. Uzun etkili tetrasiklinler, tulatromisin ve
enrofloksasin en sik tercih edilen antibiyotiklerdir (Joshi ve ark.,
2016). Nonsteroid antienflamatuvar olarak fluniksin meglumin,
karprofen ve meloksikam kullanilmakta, bronkodilatér olarak
atropin ve teofilinden yararlanilmaktadir (Joshi ve ark., 2016).
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2.7. Koruma ve Kontrol

BRDC'den korunmada dengeli besleme, diizenli asilama,
stresin azaltilmasi, biyogiivenlik kurallarima uyulmasi1 ve yeterli
havalandirma saglanmasi temel unsurlardir (Gorden ve Plummer,
2010). Modifiye canli ve inaktif asilar yaygin olarak
kullanilmaktadir (Theurer ve ark.,, 2015). Hayvanlarin tek
isletmeden temin edilmesi ve karantina uygulamalar1 patojen
maruziyetini azaltmaktadir. Dogru siirli yonetimi, bagisikligin
korunmasi ve hastaligin Onlenmesinde kilit rol oynamaktadir
(Edwards, 2010).

3.BOVINE PARAINFLUENZA VIRUS TIiP 3 (BPIV-3)
ENFEKSiYONU

3.1.Etiyoloji

Bovine Parainfluenza Virus Tip 3, Paramyxoviridae
ailesinin Paramyxovirinae alt ailesinde yer alan Respirovirus
cinsine bagli bir RNA virusudur (Fauquet ve Mayo, 2005). Genetik
materyali segmentsiz, negatif polariteli ve tek iplikli RNA
yapisindadir (Fauquet ve Mayo, 2005). Viral genom yaklasik
15384 niikleotid uzunlugunda olup replikasyon ve transkripsiyon
i¢in gerekli tiim bilgiyi tasimaktadir (Fauquet ve Mayo, 2005).

Virionlar pleomorfik yapida olup yaklasik 150-300 nm
capindadir. Virus, eter ve kloroform gibi lipid ¢oziiciilere duyarh
olup 56°C'de 30 dakikada inaktive olmaktadir. Insan PIV-3'ii ile
sigir PIV-3'i arasinda yaklasik %25 antijenik benzerlik bulundugu,
capraz notralizasyon ¢aligmalariyla gosterilmistir (Fauquet ve
Mayo, 2005). Insan virusundaki HN glikoproteinine ait A, D ve F
epitoplarinin sigir virusunda da korundugu belirlenmistir. Ancak iki
virus arasinda HN proteininde bes, F proteininde bir ve N
proteininde bir epitop farklilig1 tespit edilmistir. BPIV-3'iin insanlar
icinpatojen olmadigi bilinmektedir (Fauquet ve Mayo, 2005).

3.2. Epidemiyoloji

BPIV-3 enfeksiyonlar1 diinya genelinde yaygin olarak
goriilmekte ve sigir yetistiriciliginde 6nemli ekonomik kayiplara
neden olmaktadir. Kanada'da yapilan serolojik arastirmalarda
ELISA testi ile BPIV-3 seroprevalanst %70'in {izerinde
bulunmustur. Avrupa'da ise BRSV ile birlikte en sik tespit edilen
solunum yolu viral etkenlerinden biri oldugu rapor edilmistir
(Hagglund, 2005).
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Tiirkiye'de yapilan caligmalarda BPIV-3 seroprevalansi
bolgelere gore degiskenlik gostermektedir. Kuzeydogu Anadolu'da
notralizasyon testi ile %61.26 (Yildirnrm ve Burgu, 2005), asi
uygulanmamis sigirlarda %55.84 (Yildirim ve ark., 2009), kamu
isletmelerinde ise %52.7 seropozitiflik saptanmistir (Alkan ve ark.,
1997). Dogu ve Gilineydogu Anadolu'da bu oran %18 olarak
bulunmustur (Cabalar ve Can-Sahna, 2000). Ankara'da mezbahada
kesilen sigirlarda yapilan bir tez ¢calismasinda 146 serum Orneginin
52'si (%35.6) BPIV-3 yoniinden pozitif bulunmus, bu oran Ekim-
Kasim doneminde %43.8'e yiikselirken Subat-Mart doneminde
%27.3'e diismiistiir (Hacioglu, 2011).

BPIV-3 esas olarak sigirlar1 etkilemekle birlikte, koyun ve
kecilerde de antikor varlig1 tespit edilmistir. Yabani ruminantlardan
karacalarda %17 seropozitiflik saptanmis, ayrica zebra ve antilop
gibi egzotik tiirlerde de antikorlar belirlenmistir. Sigirlarla yakin
temasi olan insanlarda BPIV-3'e karsi antikor gelisebildigi rapor
edilmistir.

Bulasma esas olarak enfekte hayvanlarin solunum
sekresyonlari ile direkt temas veya aerosol yolla gergeklesmektedir.
Hasta hayvanlarin oksiiriik ve burun akintilart en 6nemli bulagma
kaynagidir. Kalabalik barindirma, yetersiz havalandirma, nakil ve
ani yem degisikligi gibi stres faktorleri enfeksiyon riskini
artirmaktadir (Callan ve Garry, 2002; Svensson ve Liberg, 2000).
Ozellikle 2-6 aylik buzagilar, maternal antikorlarin azalmasi
nedeniyle en duyarl yas grubunu olusturmaktadir. Sonbahar ve kis
aylarinda enfeksiyon insidansinin arttig1 gézlenmektedir (Hacioglu,
2011).

3.3. Patogenez

BPIV-3 enfeksiyonu, virusun solunum yollar1 epiteline
girisi  ile baslamaktadir. HN proteini araciligiyla epitel
hiicrelerindeki sialik asit reseptorlerine baglanan virus, F proteini
sayesinde hiicre membrani ile fiizyona ugrayarak sitoplazmaya
girmektedir. Replikasyon tiimiiyle sitoplazmada gerceklesmekte ve
konakg1 niikleusundan bagimsiz olarak ilerlemektedir (Fauquet ve
Mayo, 2005).

Virusun ana replikasyon alami st ve alt solunum
yollarindaki silyali epitel hiicreleridir. Enfekte hiicrelerde silya
aktivitesi bozulmakta, hiicreler yuvarlaklasarak dokiilmekte ve
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sinsityal dev hiicreleri olusmaktadir. Niikleus ve sitoplazmada
eozinofilik inkliizyon cisimcikleri goriilmektedir.

Mukus tabakasindaki glikoproteinler, virusun epitel
hiicrelerine  ulagsmasint  engelleyen  dogal  bir  bariyer
olusturmaktadir. Ancak BPIV-3, HN proteininin ndéraminidaz
aktivitesi ile bu bariyeri asabilmektedir. BPIV-3 enfeksiyonu,
pulmoner makrofajlarin  fagositik kapasitesini  baskilayarak
akcigerlerin bakteriyel enfeksiyonlara direncini azaltmaktadir.
Yapilan deneysel ¢alismalarda, BPIV-3 ile enfekte buzagilarda P.
haemolytica'nin akcigerlerden temizlenme siiresinin 7-11 giin
uzadig1 gosterilmistir. Bu immunsupresif etki, BPIV-3'tin Shipping
Fever patogenezindeki baglatici roliinii agiklamaktadir.

3.4. Klinik Bulgular

BPIV-3 enfeksiyonunun klinik seyri, hayvanin yasina,
immun durumuna ve sekonder enfeksiyon varligina bagli olarak
degismektedir. Inkiibasyon siiresi 2-5 giin arasindadir. Komplike
olmayan enfeksiyonlarda hafif ates (39.5-40.5°C), serdz nazal
akinti, kuru oksiirlik ve hafif depresyon goriilmektedir. Bu belirtiler
genellikle 3-5 giinde kendiliginden iyilesmektedir.

Gen¢ hayvanlarda klinik bulgular daha belirginken,
eriskinlerde kazanilmis immunite sayesinde ¢ok hafif seyretmekte
veya hi¢ goriilmemektedir. BPIV-3'in asil oOnemi, Bovine
Respiratory Disease Complex (Shipping Fever) patogenezinde
istlendigi baslatic1 rolden kaynaklanmaktadir. Virus, solunum
yollar1 savunmasini1 zayiflatarak M. haemolytica ve P. multocida
gibi  firsat¢c1  bakterilerin akcigerlere yerlesmesine zemin
hazirlamaktadir. Bakteriyel siiperenfeksiyon eklendiginde yiiksek
ates (41-42°C), mukopurulent akinti, takipne, dispne ve agrili
okstiriik ile seyreden siddetli fibrindz bronkopndmoni tablosu
gelismektedir.

BPIV-3 ile BoHV-1'in es zamanli enfeksiyonu, tek
baslarina olusturduklarindan ¢ok daha agir bir klinik tablo meydana
getirmektedir. Hacioglu (2011) tarafindan yapilan ¢alismada 146
serumun 17'sinde (%11.6) her iki virusa karsi antikor birlikte
saptanmistir. Kis aylarinda BPIV-3 pozitif hayvanlarin %60'min
BoHV-1 i¢in de pozitif bulunmasi dikkat cekicidir (Hacioglu,
2011).
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3.5. Tam

BPIV-3 enfeksiyonunun tanisinda virus izolasyonu,
serolojik testler ve molekiiler yontemler kullanilmaktadir.

3.5.1. Virus Izolasyonu

BPIV-3, primer embriyonik sigir bobrek (EBK) hiicre
kiiltiirlerinde basariyla izole edilmistir. Virus izolasyonu i¢in derin
nazal svaplar ve nazofarengeal sekresyonlar uygun klinik
materyallerdir. Hiicre kiiltiiriinde karakteristik sitopatik etki (CPE)
olusturmakta, sinsitya ve yuvarlaklagsmis hiicre kiimeleri seklinde
goriilmektedir.

3.5.2. Serolojik Testler

Spesifik antikorlarin tespitinde Virus Notralizasyon Testi
(VNT) ve ELISA yaygin olarak kullanilmaktadir. Hemaglutinasyon
(HA) ve hemaglutinasyon inhibisyon (HI) testleri de tan1 amaclh
uygulanabilmektedir. Enfeksiyon sonrasi spesifik IgM antikorlar1 7.
giinde, IgG 8-9. giinlerde, IgA ise 12. giinden sonra tespit
edilebilmektedir (Graham ve ark., 1999). Direkt floresan antikor
testi (DFAT) hizli tan1 i¢in kullanilabilmektedir.

3.5.3. Molekiiler Yontemler

RT-PCR, virusun hizli ve duyarh tanisinda gilinlimiizde
tercih edilen yontemdir. HN ve P gen bdlgelerini hedefleyen
primerler kullanilmaktadir (Vaucher ve ark., 2008). Hacioglu
(2011) tarafindan yapilan tez calismasinda P gen bolgesine spesifik
primerlerle 742 bp'lik iriin elde edilmis ve 146 nazal swap
orneginden birinde BPIV-3 RNA's1 pozitif bulunmustur.

3.6. Tedavi

BPIV-3 enfeksiyonunun spesifik bir antiviral tedavisi
bulunmamaktadir. Tedavi semptomatik ve destekleyici niteliktedir.
Sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin kontrolii i¢in genis spektrumlu
antibiyotikler kullanilmaktadir. Atesin diisiiriilmesi amaciyla non-
steroid antiinflamatuar ilaglardan faydalanilmaktadir. Hasta
hayvanlarin sicak, kuru ve iyi havalandirilan bir ortamda izole
edilmesi, yeterli yem ve temiz su saglanmasi iyilesmeyi
hizlandirmaktadir. Dehidrate hayvanlara parenteral sivi-elektrolit
tedavisi uygulanmalidir.
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3.7. Koruma ve Kontrol
3.7.1. Asillama

BPIV-3 enfeksiyonlarindan korunmada modifiye canli virus
(MLV) ve inaktive asilar kullanilmaktadir. intranazal MLV asilar,
lokal interferon yanitim1 ve mukozal IgA iiretimini hizla uyararak
kisa siirede koruma saglamaktadir. Parenteral MLV asilar da
humoral immun yanit olusturmada etkilidir (Woolums ve ark.,
2004). Asilama sonrasi1 2 hafta icerisinde koruyucu antikor
titrelerine ulagilmaktadir. BPIV-3 asilar1 genellikle BRSV, BoHV-1
ve BVDV gibi diger solunum patojenlerini de igceren karma asilar
seklinde uygulanmaktadir. Asili hayvanlarda klinik bulgularin
siddeti ve virus sagilimi belirgin sekilde azalmaktadir (Haller ve
ark., 2000).

4.BOVINE RESPIRATORY SYNCYTIAL VIRUS (BRSV)
ENFEKSiYONU

4.1. Etiyoloji

BRSV, Paramyxoviridae ailesi Pneumovirinae alt ailesinde
yer alan, zarfli, segmentsiz, negatif polariteli, tek iplikli RNA
virusudur (Valarcher ve Taylor, 2007; Larsen, 2000). Insan RSV'si
(HRSV) ile yakin antijenik ve yapisal benzerlik gosterir (Valarcher
ve Taylor, 2007). Viral genom yaklasik 15000 niikleotidden olusur
ve 11 protein kodlar: yapisal olmayan proteinler (NS1, NS2),
niikleokapsid proteinleri (N, P, L), matriks proteinleri (M, M2-1,
M2-2) ve yiizey glikoproteinleri (F, G, SH) (Valarcher ve Taylor,
2007).

BRSV partikiilleri pleomorfik olup yuvarlak formda 150-
350 nm, filamentéz formda 5 pm'ye ulasabilir (Trudel ve ark.,
1989). Virus; disik pH, 56°C'de 30 dakika 1sitma, eter ve
kloroforma duyarhdir; -50°C altinda aylarca stabildir (Larsen,
2000). G proteinine gore A, B ve AB olmak {izere ii¢ antijenik alt
grubu tanimlanmistir.  Genetik  ¢esitlilik  %15'in  altindadir
(Valarcher ve ark., 2000).
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4.2. Epidemiyoloji

BRSV diinya genelinde yaygindir. Seroprevalans %30-70
arasinda degisir. Siit sigirciliginda  solunum  hastaliklarinin
%60'indan, besi sigirciliginda %70'inden sorumludur. En sik 1-5
aylik buzagilarda goriiliir, ancak virusun siiriiye ilk girdigi
durumlarda her yastan hayvan etkilenebilir.

Dogal konakgis1 sigirlardir; koyun, keci, bizon ve alpakada
da antikor tespit edilmistir (Rivera ve ark., 1987; Sausker ve Dyer,
2002). Bulagsma direkt temas ve aerosol yolla olur. Iliman iklimde
salginlar sonbahar ve kis aylarinda yogunlasir. Morbidite %60-80'e,
mortalite  %20'ye kadar ¢ikabilir (Larsen, 2000). Maternal
antikorlar kismi koruma saglar ancak klinik hastalig1 engelleyemez.
Inaktive asilarla asilanan hayvanlarda dogal enfeksiyon sonrasi
hastaligin siddetlenmesi (vaccine-enhanced disease) bildirilmistir
(Antonis ve ark., 2003; Schreiber ve ark., 2000).

4.3. Patogenez

BRSV oOncelikle solunum yollarinin  silyali  epitel
hiicrelerinde ve tip II pnomositlerde ¢cogalir. Patoloji biiyiik olgiide
konak¢1 immun yanitindan kaynaklanir. Enfeksiyon, IL-12, IFN-y,
TNF-a, IL-6, IL-8, RANTES, MCP-1 gibi pro-inflamatuar sitokin
ve kemokinlerin sentezini uyararak noétrofil, makrofa; ve
lenfositleri enfeksiyon bdlgesine ¢eker (Valarcher ve Taylor,
2007). NF-«xB aktivasyonu bu siiregte merkezi rol oynar (Kurt-
Jones ve ark., 2000; Rudd ve ark., 2005).

NS1 ve NS2 proteinleri, tip I interferon (IFN-0/B) yanitimi
antagonize ederek konak¢1 savunmasindan kacgisi saglar (Schlender
ve ark., 2000; Bossert ve ark., 2003). F proteini virokinin
araciligiyla bronkokonstriksiyona katkida bulunur (Valarcher ve
ark., 2006). G proteini, salgilanan formuyla noétralizan antikorlar
icin tuzak gorevi goriir ve CX3C kemokin benzerligiyle immun
yanitt modiile eder (Tripp ve ark., 2001; Polack ve ark., 2005).

4.4. Klinik Bulgular

Inkiibasyon siiresi 2-5 giindiir (Valarcher ve Taylor, 2007).
Hafif wvakalarda oOksiiriik, seromukoid nazal ve okiiler akinti
goriiliir. Siddetli vakalarda hipertermi, tasipne (dakikada 60'in
tizerinde solunum), dispne, agiz acik solunum, salya akisi ve
ekspirasyonda inleme sesi karakteristiktir. Oskiiltasyonda ¢itirt1 ve
hisilt1 sesleri duyulur. Subkiitan amfizem gelisebilir. Klinik hastalik
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esas olarak 2-6 aylik buzagilarda goriiliir. Deneysel yeniden
enfeksiyonlarda klinik hastalik ya hi¢ goriilmez ya da ¢ok hafif
seyreder (Taylor ve ark., 2005).

4.5. Tam

Tanida virus izolasyonu, antijen tespiti, molekiiler
yontemler ve serolojik testler kullanilir. Virus izolasyonu,
BRSV'in labil yapisit nedeniyle zordur; drneklerin hemen hiicre
kiltliriine ekilmesi gerekir (Larsen, 2000; Pirie ve ark., 1981).
Immunofloresan antikor testi (IF) ve ELISA en yaygm antijen
tespit yontemleridir (Lokensgard ve ark., 1992). RT-PCR canli
virus gerektirmemesi ve antikor varligindan etkilenmemesi
nedeniyle avantajlidir. Eslestirilmis serum 6rneklerinde antikor titre
artisginin  gosterilmesi  Ozellikle 3 ayliktan biiylik buzagilarda
kullanighdir; ELISA, ndtralizasyon testi ve kompleman fikzasyon
testi kullanilir (Westenbrink ve ark., 1985). Ug ayliktan kiiciik
buzagilarda izotip-spesifik ELISA'lar tercih edilir.

4.6. Tedavi

Spesifik antiviral tedavi yoktur; destekleyici tedavi esastir.
Agir vakalarda yogun bakim, oral veya intravendz sivi uygulamasi
yapilir (Larsen, 2000). Immun aracili patogenez nedeniyle
kortikosteroid veya NSAII kullanimi faydali olabilir. Sekonder
bakteriyel pndmoni sik goriildiigiinden antimikrobiyal tedavi
yaygin olarak uygulanir. Hasta hayvanlar stressiz, kuru ve iyi
havalandirilan ortamda izole edilmelidir.

4.7. Koruma ve Kontrol

Etkili as1; maternal antikor varliginda koruma saglamali,
tim alt gruplara etkili olmali ve hastalik siddetlenmesine yol
agmamalidir. Intranazal modifiye canli agilar en etkili korumayi
saglar. Inaktive asilar “vaccine-enhanced disease” riski tasir
(Schreiber ve ark., 2000). Rekombinant as1 adaylar1 umut vericidir:
NS2 delesyon mutanti yiiksek koruyucu yanit olustururken, G
proteininin sadece membrana bagl formunu eksprese eden mutant
tam koruma saglar (Valarcher ve ark., 2003; Valarcher ve Taylor,
2007). SH geni silinmis ve F proteini furin kesim bolgesi
mutantlar1 da ateniie olup koruyucu immun yanit olusturur (Karger
ve ark., 2001; Valarcher ve ark., 2006). DNA asilar1 deneysel
agsamadadir.
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S.BOVINE RESPIRATORY CORONAVIRUS (BCoV)
SOLUNUM ENFEKSIYONU

5.1. Etiyoloji

Bovine Coronavirus (BCoV), Coronaviridae ailesinin
Betacoronavirus cinsinde yer alan, Nidovirales takimma mensup
zarfli bir RNA virusudur (Saif, 2010). Virus, grup 2a
koronaviruslar1  arasinda  siniflandirilmakta  olup,  insan
koronavirusu OC43 ve HKUI, domuz hemaglutinating
encephalomyelitis virusu ve kopek respiratorik koronavirusu ile
yakin akrabalik gostermektedir (Saif, 2010). BCoV, 65-210 nm
capinda pleomorfik yapida olup, yiizeyinde c¢ift katman halinde
kisa  (hemaglutinin) ve uzun  (spike)  projeksiyonlar
bulundurmaktadir.

Viral genom, 27-32 kb biiyiikliiglinde pozitif polariteli, tek
iplikli RNA'dan olugmakta ve bes major yapisal protein
kodlamaktadir. Niikleokapsid (N) proteini (50 kDa) suslar arasinda
olduk¢a korunmus olup, viral RNA tespit testleri i¢in siklikla hedef
olarak kullanilmaktadir. Grup 2 koronaviruslarina 6zgii olarak
BCoV, yiizeyinde hemaglutinin-esteraz (HE) glikoproteini (120-
140 kDa) tasimakta ve bu protein, hemaglutinasyonu tersine
ceviren reseptdr yikict enzim (esteraz) aktivitesine sahip
bulunmaktadir. Spike (S) glikoproteini (190 kDa) ise S1 ve S2 alt
birimlerinden olusmakta; S1 alt birimi dominant noétralizan
epitoplart igerirken, S2 alt birimi viral membran flizyonundan
sorumlu olmaktadir.

BCoV lipid coziiciilere (eter, kloroform), deterjanlara,
formaldehite ve 1siya duyarli olup, konvansiyonel dezenfektanlarla
kolayca  inaktive  edilmektedir. Tim BCoV izolatlar
incelendiginde, klinik kdkene bakilmaksizin ¢apraz nétralizasyon
testlerinde tek bir serotip olarak davrandiklari belirlenmistir.
Monoklonal antikorlarla yapilan ¢alismalar, biyolojik 6zellikler ve
antijenik varyasyon agisindan 2-3 alt tip tanimlamis, ancak bu alt
tiplerin her biri her {i¢ klinik sendromdan viruslar1 kapsamistir.

5.2. Epidemiyoloji

BCoV, sigirlarda diinya genelinde yaygin olarak bulunan ve
yiiksek seroprevalansa sahip bir patojendir. Virus, sigirlarda iig
farkli klinik sendroma neden olmaktadir: buzagi ishali, eriskin
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sigirlarda kis dizanterisi ve her yastan sigirdaki solunum yolu
enfeksiyonlar1 (Saif, 2010). Solunum BCoV enfeksiyonlari, 2-6
aylik buzagilarda hafif solunum hastalig1 (Oksiiriik, rinitis) veya
pnomoni ile iligkili bulunmakta ve virus nazal sekresyonlardan,
akcigerlerden ve siklikla bagirsak ile digkidan  tespit
edilebilmektedir.

Italya'da siit ve besi sigirlarinda yapilan bir calismada, diger
yaygin solunum viruslari, bakteri ve mikoplazmalar tespit
edilmeksizin BCoV enfeksiyonu ile iliskili dort solunum hastaligi
salgin1 incelenmistir (Decaro ve ark., 2008). Bu salginlarin ii¢linde
2-3 aylik buzagilarda klasik bovine respiratorik hastalik belirtileri
(dispne, ates, solunum sikintist) goriilmiis ve nazal 6rneklerde qRT-
PCR ile BCoV tespit edilmistir. Dort salginin ikisinde solunum ve
enterik hastalik birlikte seyretmis, BCoV es zamanli olarak nazal
ve fekal Orneklerde saptanmistir (Decaro ve ark., 2008). Ayni
calismada, bir siiride BCoV'nin okiiler sa¢ilimi1 da diisiik titrede
tespit edilmis ve virus HRT-18 hiicrelerinde izole edilmistir.

Norveg'te 135 siit sigirciligr igletmesinde yapilan bir
seroprevalans c¢alismasinda, BCoV-seropozitif buzagi bulunan
stiriilerdeki 150 giinden biiyiilk buzagilarin, BCoV-seronegatif
buzag1 bulunan siiriilere gére 3.9 kat daha fazla solunum hastaligi
riski tagidigr belirlenmistir (Gulliksen ve ark., 2009). Ohio'da siit
buzagilarinda yapilan caligmalarda, dogumdan 20 haftalik yasa
kadar nazal ve fekal BCoV sacilimi belgelenmis, baslangictaki
enfeksiyonda ishal 6n planda iken, sonrasinda aym: hayvanda
tekrarlayan veya aralikli nazal sagilim epizodlar1 gézlenmis ve bu
duruma gegici serum antikor titre artislar eslik etmistir.

BCoV, 1995 yilindan itibaren besi sigirlarinda Bovine
Respiratory Disease Complex (BRDC) veya shipping fever ile
giderek daha fazla iliskilendirilmektedir (Lathrop ve ark., 2000a;
Hasoksuz ve ark., 2002). Besi sigirlarinda yapilan ¢aligmalarda,
ELISA ile %45 oraninda nazal ve fekal BCoV sa¢ilimi, nested RT-
PCR ile ise %84 nazal ve %96 fekal sa¢ilim oranlar tespit
edilmistir (Cho ve ark., 2001; Hasoksuz ve ark., 2002). Olen 26
Teksas besi sigirindan 25'inde respiratorik BCoV enfeksiyonu
saptamistir. Lathrop ve arkadaslar1 (2000a) tarafindan 1074 besi
sigirinda yapilan genis ¢apl bir ¢alismada, nazal BCoV sagan ve
serokonversiyon gosteren hayvanlarin, sagmayanlara gore 1.6 kat
daha fazla solunum hastalig1 ve 2.2 kat daha fazla pulmoner lezyon
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riski tasidigr gosterilmistir. Hasoksuz ve arkadaslar1 (2002) ile
Thomas ve arkadaglar1 (2006) da nazal BCoV sagan buzagilarin
sirastyla 2.7 ve 1.5 kat daha fazla solunum hastalig1 riskine sahip
oldugunu bildirmistir.

BCoV'nin bulasmasi esas olarak fekal-oral yolla olmakla
birlikte, aerosol yolla bulasma da mimkiindiir. Virus, besi
sigirlarinda besi alanina varistan 0-4 giin sonra pik sacgilim
gostermekte ve birgcok sigir (%61-74) besi alanina sevk dncesinde
alic1 sirasinda BCoV sagmaktadir (Thomas ve ark., 2006). Besi
sigirlarinin %91-95'i, varigtan sonraki 3 hafta iginde BCoV'ye
serokonversiyon gelistirmektedir (Cho ve ark., 2001; Lathrop ve
ark., 2000b). Yiiksek serum antikor titresi ile gelen sigirlarin daha
az BCoV sactig1, daha az serokonversiyon gosterdigi ve daha az
BRDC gelistirdigi belirlenmistir (Lathrop ve ark., 2000b; Thomas
ve ark., 2006; Lin ve ark., 2001).

5.3. Patogenez

BCoV, epitel hiicrelerini enfekte ederek hem solunum hem
de bagirsak sisteminde ¢cogalabilen pnomoenterik bir virustur (Saif,
2010). Solunum BCoV enfeksiyonunun patogenezinde, virusun ilk
olarak nazal mukozada yogun replikasyonu, ardindan mukus
sekresyonlariyla kapl biiylik miktarlarda virusun yutulmasi yoluyla
gastrointestinal sisteme gegisi onemli bir rol oynamaktadir (Saif,
2010). Bu baslangic solunum amplifikasyonu ve mukusla
korunmasi, labil ve zarfli olan virusun mide asidinden korunarak
bagirsaklara ulagmasina ve bagirsak enfeksiyonu ile fekal sagilima
yol agmaktadir.

Solunum BCoV  enfeksiyonlarinin  siddeti,  cesitli
kofaktorlerin varliginda artmaktadir. Stres ve transport (shipping
fever), yliksek dozda virus maruziyeti, aerosoller ve diger solunum
patojenleriyle (viruslar, bakteriler, bakteriyel lipopolisakkaritler)
koenfeksiyonlar, hastalifin siddetini artiran baslica faktorlerdir.
Kortikosteroidler, immiinosupresyona neden olarak CD4 ve CD8 T
hiicre sayilarmi ve belirli sitokin diizeylerini azaltmakta, bu da
virus replikasyonunu ve hastalik siddetini artirabilmektedir (Jung
ve ark., 2007). Van Reeth ve arkadaslar1 (2000), domuz respiratorik
CoV ile enfekte domuzlara diisiik doz E. coli lipopolisakkariti
verildiginde, enfeksiyonun tek basina olusturdugundan c¢ok daha
siddetli ates ve solunum hastalig1 gelistigini gostermis; bu
sinerjistik etkinin proinflamatuar sitokin seviyelerindeki belirgin

--88--



artistan kaynaklandigini ortaya koymustur.

BCoV solunum enfeksiyonu (nazal sacilim) ile baslayan
siire¢, BCoV ve solunum bakterileri (Mannheimia haemolytica ve
Pasteurella multocida) ile ikili enfeksiyonlara ilerlemekte, bu da
pnémoni ve oliimlere yol agmaktadir. Nekropside subakut eksudatif
ve nekrotizan lober pndémoni (akciger hacminin %350-80'inde)
goriilmekte; histolojik olarak ise fibrindz, nekrotizan lober
pnomoni ile birlikte orta-siddetli bronsitis ve bronsiyolitis
izlenmektedir. BCoV antijeni, solunum epitel hiicrelerinde, trakea,
bronglar ve akciger alveollerinde gdsterilmis; interstisyel amfizem,
bronsiyolitis ve alveolitis bakteriyel enfeksiyonla birlikte
belgelenmistir.

5.4. Klinik Bulgular

BCoV, sigirlarda {i¢ farkli klinik sendroma yol agmakta
olup, solunum formu 6zellikle gen¢ buzagilarda ve besi sigirlarinda
Oonem tasimaktadir (Saif, 2010). Buzagilarda solunum BCoV
enfeksiyonu, 2-6 aylik yas grubunda hafif solunum hastaligi
(Okstirtik, rinitis) veya pndmoni seklinde ortaya ¢ikmaktadir. Klinik
belirtiler arasinda Oksiiriik, ates, rinitis ve istahsizlik bulunmakta,
siklikla es zamanli ishal de gozlenmektedir. Deneysel buzagi
challenge calismalarinda, respiratorik BCoV izolatlarinin fekal ve
nazal sagilima (ortalama 5 giin) ve ishale neden oldugu, ancak
sadece degisken derecede hafif solunum hastaligi olusturdugu
gosterilmistir.

Italya'da yapilan saha calismalarinda, 2-3 aylik buzagilarda
bovine respiratorik hastaligin klasik belirtileri olan dispne, ates ve
solunum sikintis1 gézlenmis, bazi salginlarda solunum hastalig: ile
birlikte enterik hastalik da tespit edilmistir (Decaro ve ark., 2008).
Bir stirtide klinik belirtiler buzagilar, diiveler ve laktasyondaki siit
sigirlarinda goriilmiis; baska bir siirlide ise es zamanli grup A
bovine rotavirus enfeksiyonu saptanmistir (Decaro ve ark., 2008).
Ayn1 calismada, bir siiride BCoV'nin okiiler sagilimi da diisiik
titrede tespit edilmistir.

Besi sigirlarinda respiratorik BCoV enfeksiyonu, BRDC
(shipping fever) tablosunun 6nemli bir bilesenini olusturmaktadir.
BRDC, ates, dispne, inflamatuar ve nekrotizan akciger lezyonlari
ile karakterize olup, bronkopndmoni, kilo kaybi ve Oliime
ilerleyebilmektedir (Lathrop ve ark., 2000a). Klinik tablo, besi
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alanina varistan sonraki ilk haftalarda en belirgin haldedir ve bu
donem, yiiksek prevalanshi respiratorik viral ve sekonder bakteriyel
koenfeksiyonlar ile ¢evresel ve konaker stres faktorlerinin yogun
oldugu periyotla Ortiismektedir. Dogal BRDC olgularinda klinik
belirtiler arasinda yiiksek ates ve siddetli solunum sikintisi
bulunmakta, sigirlar hastalik baslangicindan sonraki 5-36 giin
icinde Olebilmektedir. Kis dizanterisi salginlarinda da degisken
derecede solunum hastalig1 belirtileri rapor edilmistir.

5.5. Tam

BCoV  solunum enfeksiyonlarinin  tanisinda  virus
izolasyonu, antijen tespiti, molekiiler yontemler ve serolojik
testlerden yararlanilmaktadir. Antemortem tan1 i¢in akut
enfeksiyon doneminde toplanan nazal svaplar, trakeobronsiyal
aspiratlar ve digki 6rnekleri; postmortem tani igin ise iist solunum
yolu, akciger, ileum ve kolon dokular1 kullanilmaktadir (Hasoksuz
ve ark., 2008).

Virus izolasyonu i¢in en basarili ve yaygin olarak kullanilan
hiicre hatt1, insan rektal timoér (HRT-18) hiicreleridir (Decaro ve
ark., 2008). Bu hiicre hatti, solunum ve enterik BCoV suslarinin
yani sira yabani ruminant ve kopek kokenli bovine-like CoV'lerin
izolasyonunda da basariyla kullanilmaktadir. Ancak bazi BCoV
saha suslar1 hiicre kiiltiiriinde iiremeyebilmekte, bu da tespit
duyarliligini diisiirebilmektedir (Hasoksuz ve ark., 2008).

Viral antijen tespiti i¢in, dondurulmus veya parafine
gomiilii solunum (trakea, akciger) veya bagirsak (ileum, kolon)
dokularinda hiperimmun serum veya monoklonal antikorlar
kullanilarak immiinofloresan veya immiinohistokimyasal boyama
yapilmaktadir (Saif, 2010). Nazal sekresyonlarda veya diskida
BCoV tespiti i¢in immiin elektron mikroskopi kullanilabilmekte
olup, bu yontem diger viruslar1 da tespit edebilme avantajina sahip
olmakla birlikte duyarlilig1 nispeten diisiiktiir. BCoV antijenlerinin
tespitinde en yaygin kullanilan yontem, 6zgiilliigii ve duyarlilig:
artirmak icin monoklonal antikorlarin kullanildigr ELISA'dir
(Decaro ve ark., 2008).

Molekiiler yontemler arasinda giderek daha yaygin
kullanilan RT-PCR, nested RT-PCR ve real-time qPCR, nazal
sekresyonlar, akciger lizatlar1 veya digkida BCoV RNA'sin1 yiiksek
duyarlilikla tespit edebilmektedir (Cho ve ark., 2001; Hasoksuz ve
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ark., 2002; Decaro ve ark., 2008). Bu testlerin ideal olarak
divergent suslari da tespit edebilmek i¢in BCoV genomunun
korunmus boélgelerini (polimeraz veya N proteini) hedeflemesi
gerekmektedir (Hasoksuz ve ark., 2008).

Serolojik  tamida, fonksiyonel noétralizan veya
hemaglutinasyon inhibisyon (HI) antikorlarin1 dlgen virus
noétralizasyon ve HI testleri kullanilmakta olup, bu antikorlar
siklikla immiinite ile korele bulunmaktadir (Lin ve ark., 2001).
ELISA testleri, serum, nazal sekresyonlar veya digkida total veya
izotip-spesifik antikorlar1 (IgM, IgA, IgGl, 1gG2) kantite etmek
icin kullanilmaktadir (Lin ve ark., 2000). BCoV antikorlar
sigirlarda yaygin olarak bulundugundan, BCoV enfeksiyonlarinin
serolojik tanis1 i¢in eslestirilmis akut ve konvalesan serum
orneklerinin toplanmasi gerekmektedir (Saif, 2010).

5.6. Tedavi

BCoV solunum enfeksiyonlarinin spesifik bir antiviral
tedavisi bulunmamaktadir. Tedavi yaklasimi esas olarak
destekleyici nitelikte olup, sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin
kontroliine ve klinik belirtilerin hafifletilmesine odaklanmaktadir.
BRDC tablosunda, viral enfeksiyonun predispoze ettigi bakteriyel
pnomoniye karst genis spektrumlu antibiyotik kullanimi 6nem
tasimaktadir. Siddetli yangisal yanitin kontroliinde non-steroid
antiinflamatuar  ilaglar  yardimc1  olabilir.  Kortikosteroid
kullaniminin virus replikasyonunu ve sagilimini artirabilecegi gz
onilinde bulundurulmalidir (Jung ve ark., 2007). Hasta hayvanlarin
stressiz, 1yl havalandirilan, kuru ve sicak bir ortamda izole
edilmesi, yeterli beslenme ve temiz suyun saglanmasi iyilesme
stirecini desteklemektedir.

5.7. Koruma ve Kontrol

BCoV solunum enfeksiyonlarindan korunmada agilama ve
iyi siirli yonetimi uygulamalar1 temel stratejileri olusturmaktadir.
Mevcut ticari BCoV agilar1 esas olarak buzagi ishaline karsi
gelistirilmis olup, solunum BCoV enfeksiyonlarint Onlemeye
yonelik spesifik bir as1 henliz mevcut degildir (Saif, 2010).
Bununla birlikte, BCoV'nun tek bir serotip olmast ve farkli klinik
sendromlardan izolatlar arasinda capraz korumanin gosterilmis
olmasi, genis spektrumlu tek bir asinin tiim sendromlar i¢in etkili
olabilecegini diistindiirmektedir (Cho ve ark., 2001).
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Besi sigirlarinda yapilan bir ¢alismada, besi alanina giriste
modifiye canli BCoV buzagi asisimnin intranazal uygulanmasinin,
BRDC i¢in tedavi gereksinimi riskini azalttigi gosterilmistir
(Plummer ve ark., 2004). Cok sayida calismada, besi alanina
varigta yiiksek BCoV antikor titresine sahip sigirlarin daha az
BCoV sagtig1, daha az serokonversiyon gosterdigi ve daha az
BRDC gelistirdigi belirlenmistir (Cho ve ark., 2001; Lathrop ve
ark., 2000b; Thomas ve ark., 2006; Lin ve ark., 2001). Serum
BCoV antikor izotipleri (IgG1, IgG2, IgA), nétralizan ve HI antikor
titreleri ve antikor diizeylerinin biiyiikliigii, BRDC'ye kars1 koruma
parametreleri ile korele bulunmustur (Lin ve ark., 2000; Lin ve
ark., 2001). Ayrica yiiksek serum BCoV antikor titreleri, artmis
kilo alimu ile de iliskilendirilmistir (Thomas ve ark., 2006).

BCoV enfeksiyonlar1 genellikle besi alanina varista veya
hemen sonrasinda meydana geldiginden, buzagilarin sevk
oncesinde ¢iftlikte asilandigi 6n kosullandirma programlart en
faydal1 yaklagim olarak onerilmektedir (Saif, 2010). Asilarin hem
solunum hem de bagirsak epitelinde etkili olacak sekilde
gelistirilmesi optimal koruma i¢in 6nem tasimaktadir. BCoV'nun
yabani ruminantlarda da bulunabilmesi ve tiirler arasi bulagma
potansiyeli, kontrol programlarinda yabani hayvan rezervuarlarinin
da dikkate alinmasi gerektigini gostermektedir.

6.BOVINE VIRAL DIARRHEA VIRUS (BVDV) VE
SOLUNUM YOLU ENFEKSIYONLARI

6.1. Etiyoloji

Bovine Viral Diarrhea Virus (BVDYV), Flaviviridae
ailesinin Pestivirus cinsine ait kii¢lik, zarfli bir RNA virusudur.
Ayni cins igerisinde domuzlarin hog cholera virusu ve koyunlarin
border disease virusu da yer almaktadir. Virus, pozitif polariteli tek
iplikli RNA genomuna sahip olup, bu genom konak¢1 hiicre
sitoplazmasinda tek bir poliprotein olarak cevrilmekte ve daha
sonra olgun viral proteinlere islenmektedir. Bu islem sonucunda 4
yapisal ve 6-7 yapisal olmayan protein iiretilmektedir.

BVDV,  hiicre kiiltiirlinde  sitopatoloji  olusturma
yeteneklerine gore sitopatik (CP) ve non-sitopatik (NCP) olmak
tizere iki biyotipe ayrilmaktadir. CP biyotipler, viral genomun
belirli bolgelerinde meydana gelen mutasyonel olaylar sonucu NS3
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proteininin iretimi ile karakterizedir. Virusun majér nétralizan
epitoplari, glikoprotein E2 {izerinde bulunmaktadir. Bu bdlgenin
analizi, farkli BVDV izolatlan arasinda niikleotid ve amino asit
dizilimlerinde 6nemli farkliliklar oldugunu ortaya koymus ve bu
durum virusun genis antijenik ¢esitliligini agiklamaktadir.

Son yillarda BVDYV izolatlari, viral genomun 5' kodlamayan
bolgesindeki dnemli niikleotid dizi farkliliklarina dayanarak Tip I
ve Tip II olmak {iizere iki genotipe ayrilmistir (Ridpath ve ark.,
1994). Bu smiflandirma ile korele olarak, E2 proteinine karsi
gelistirilmis monoklonal antikor panellerine farkli reaktivite
paternleri gosterilmis, bu da 6nemli antijenik varyasyona isaret
etmektedir. Tip Il BVDV, daha yiiksek morbidite ve mortalite ile
karakterize hastalik salginlariyla iliskilendirilmistir.

6.2. Epidemiyoloji

BVDV, sigir popiilasyonlarinda diinya genelinde yaygin
olarak bulunan ve Onemli ekonomik kayiplara neden olan bir
patojendir. Virusun epidemiyolojik agidan en kritik 6zelligi, NCP-
BVDV ile gebeligin ilk 125 giinii i¢inde enfekte olan fetiislerde
immiinotolerans gelismesi ve bu buzagilarin persiste enfekte (PI)
olarak dogmasidir. PI hayvanlar, yasamlar1 boyunca siirekli olarak
yiiksek miktarda virus sagarak siirii igcerisindeki en dnemli bulasma
kaynagini olusturmaktadir.

Solunum yolu hastaliklar1 ile BVDV iliskisi epidemiyolojik
caligmalarda degisken sonuglar vermistir. BRD salginlarinda
BVDV'ye serokonversiyon oranlart %10 ile %51 arasinda
degismektedir. Besi sigirlarinda BVDV'ye serokonversiyonun BRD
gelisimi ile anlamli derecede iligkili oldugu ve odds oranmnin 1.49
oldugu gosterilmistir. Benzer sekilde, BVDV'ye seronegatif geng
buzagilarin solunum hastalif1 gelistirme riskinin daha yiiksek
oldugu bildirilmistir. Besi alanina giriste BVDV'ye seropozitif olan
buzagilarda solunum hastaligina karst koruyucu bir etki
gosterilmistir.  Ayrica  BVDV  seropozitif annelerden dogan
buzagilarda, kolostral antikorlarin solunum hastalifina kars
koruyucu etkisi oldugu belirlenmistir.

Buna karsilik bazi ¢alismalar BVDV serokonversiyonu ile
BRD riski arasinda iligki bulamamistir. BRD vakalarinda hem de
kontrollerde %51 oraninda BVDV serokonversiyonu bildirmistir.
Ticari buzagi yetistirme iinitelerine giren gencg siit buzagilarinda
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yapilan bir ¢alismada, BVDYV klinik solunum hastalig1 gelisimi i¢in
bir risk faktorii olarak tanimlanmamistir. Bu ¢eliskili sonuglar,
BRD'nin multifaktoriyel dogasini ve birden fazla etkenin hastalik
patogenezinde rol oynadigini gostermektedir.

6.3. Patogenez

BVDV'nin  bovine  respiratory  disease = (BRD)
patogenezindeki rolii, esas olarak virusun imminosupresif
etkileriyle iliskilidir. BVDV, akcigerlerdeki lokal immun sistem
fonksiyonlarin1 baskilayarak patojenik bakterilerin yerlesmesine
zemin hazirlamaktadir. Bu immiinosupresif mekanizma, immun
sistemin ¢esitli bilesenlerini etkilemektedir.

Lenfositler ve makrofajlar, BVDV'nin spesifik hedef
hiicreleridir. Akut BVDV enfeksiyonu, sistemik diizeyde gecici
lokopeni  ve lenfoid dokularda belirgin tikenme ile
sonuglanmaktadir. CD4+ ve CD8+ T lenfositlerde, B lenfositlerde
ve notrofillerde azalma rapor edilmistir. In vitro calismalarda,
enfekte lenfositlerin mitojen uyarimina yanit verme yeteneginde
azalma, interferon iiretiminde diisiis, monositlerden interlokin-1,
interlokin-2 ve tlimoér nekroz faktor-alfa iiretiminde azalma ve
monositlerin kemotaktik yanitlarinda diisiis gosterilmistir. BVDV
ile enfekte sigirlardan elde edilen nétrofillerin bakterisidal etkili
myeloperoksidaz, halid ve hidrojen peroksit sistemlerinde aktivite
azalmasi tespit edilmistir. Ayrica notrofil aracili, antikor bagimli,
hiicre aracili sitotoksisite dnemli Olgiide bozulabilmektedir. BVDV
aracilt  immiinosupresyonun  kismen, enfekte hiicrelerden
prostaglandin iiretiminin indirekt sonucu olabilecegi, prostaglandin
sentez  inhibitdrii  indometazinin  enfekte  hiicre  kdltiirii
siipernatantinin immiinosupresif etkilerini tersine ¢evirmesiyle one
stirilmiistiir.

6.4. Klinik Bulgular

BVDV enfeksiyonunun klinik sonuglari, konak¢inin saglik
ve immun durumu ile virus susuna bagl olarak degiskenlik
gostermektedir. Duyarli sigirlarda akut enfeksiyonlarin biiyiik
cogunlugu subklinik seyretmektedir. Klinik hastalik gelistiginde,
bovine viral diarrhea (BVD) olarak adlandirilan tabloda ishal, ates,
istahsizlik, 16kopeni ve verim kaybi (siit veya viicut kondisyonu)
goriilebilmektedir.

94



Solunum sistemi acisindan degerlendirildiginde, akut
BVDYV enfeksiyonu gegiren sigirlarda siklikla solunum belirtileri
de gdzlenmektedir. Isveg'te BVDV ve PI-3 virusunun birlikte rol
oynadig1 siddetli solunum hastaligi salginlart tanimlanmistir.
Amerika Birlesik Devletleri'nde BVDV, pnémonik akcigerlerden
en sik izole edilen virus olarak rapor edilmis ve BRD salginlarinda
yaygin olarak tespit edilmistir.

Perakut/akut BVD formlari, Ingiltere, Kanada ve Amerika
Birlesik Devletleri'nde tanimlanmis olup, bu salginlarda mortalite
oranlart %20'ye kadar ulagabilmektedir (Drake ve ark., 1994).
Quebec'teki besi buzagilarinda 1993 yilinda BVDV salginlarina
bagli mortalite orant %22 olarak gerceklesmis ve bu, normal
kayiplarin dort kat1 olarak kaydedilmistir. Bu salgilar Tip 1I
BVDV ile iliskilendirilmistir. Akut BVDV enfeksiyonu ayrica
trombositopeni ile karakterize, petesiyal ve ekimotik kanamalar,
kanli ishal ve epistaksis ile seyreden hemorajik bir sendroma da
neden olabilmektedir. Hemorajik sendromla sadece Tip II BVDV
izolatlar1 iliskilendirilmistir.

6.5. Tam

BVDV enfeksiyonunun tanisinda virus izolasyonu, antijen
tespiti, molekiiler yontemler ve serolojik testler kullanilmaktadir.
Virus, sigir  kokenli ¢esitli  hiicre  kiiltiirlerinde  izole
edilebilmektedir. Virus izolasyonunda en kritik nokta, PI
hayvanlarin tespitidir; bu hayvanlarda virus stirekli olarak kanda ve
dokularda bulunmaktadir.

Antjjen tespiti i¢in immiinohistokimya, direkt floresan
antikor testi ve antijen capture ELISA yaygin olarak
kullanilmaktadir. Ozellikle deri biyopsilerinin (kulak centigi)
immiinohistokimyasal boyanmasi, PI hayvanlarin tespitinde pratik
bir yontem olarak 6ne ¢ikmaktadir. Molekiiler tanida RT-PCR ve
real-time RT-PCR, yiiksek duyarlilik ve ozgiilliikkleri nedeniyle
giderek daha fazla tercih edilmektedir.

Serolojik tanida virus notralizasyon testi ve ELISA
kullanilmakta olup, BVDV antikorlar1 sigir popiilasyonlarinda
yaygin olarak bulundugundan, akut ve konvalesan dénem serum
orneklerinin  karsilastirilmas1  gerekmektedir. PI  hayvanlar
seronegatif olup, bu durum onlarin tespitinde onemli bir ipucu
olusturmaktadir. Solunum hastalig1 salginlarinda, BVDV'nin roliini
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degerlendirmek icin diger solunum patojenleriyle birlikte kapsamli
bir tanisal yaklasim benimsenmelidir.

6.6. Tedavi

BVDV enfeksiyonunun spesifik bir antiviral tedavisi
bulunmamaktadir. Tedavi esas olarak destekleyici nitelikte olup,
sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin kontrolii i¢in genis spektrumlu
antibiyotik kullanimini, sivi-elektrolit tedavisini ve antiinflamatuar
ilaglar igcermektedir. BRDC tablosunda BVDV'nin
immiinosupresif etkisi goz oOniinde bulundurularak, antibiyotik
tedavisinin erken baslatilmast ve yeterli slire devam ettirilmesi
onem tagimaktadir. Hasta hayvanlarin stressiz, iyi havalandirilan
bir ortamda izole edilmesi ve yeterli beslenmenin saglanmasi
iyilesme stirecini desteklemektedir.

6.7. Koruma ve Kontrol

BVDV enfeksiyonlarinin kontroliinde mevcut teknolojilerin
uygulanmasi biiyiik 6nem tasimakta olup, bunlar arasinda asilama,
biyogiivenlik ve PI hayvanlarin eliminasyonu yer almaktadir.
Asilama programlari, modifiye canli veya inaktive agilar
kullanilarak siirli immunitesinin olusturulmasini hedeflemektedir.
Asilar, fetal enfeksiyonu ve PI buzagi dogumunu onleyecek
diizeyde koruma saglamalidir.

7.BOVINE HERPESVIRUS TiP 1 (BoHV-1) SOLUNUM
ENFEKSiYONU

7.1. Etiyoloji

Bovine Herpesvirus Tip 1, Herpesviridae ailesinin
Alphaherpesvirinae  alt  ailesinde  Varicellovirus  cinsinde
siniflandirilan zarfli bir DNA virusudur (Muylkens ve ark., 2007).
Viral genom 135-140 kbp biiyiikliigiinde ¢ift zincirli DNA'dan
olusmakta ve yaklasik 70 protein kodlamaktadir (Biswas ve ark.,
2013). Virion 120-200 nm c¢apinda pleomorfik yapida olup,
ylzeyinde glikoproteinler bulundurmaktadir.

BoHV-1'in alt tipleri solunum sistemiyle iligkileri
bakimindan farklilik gdstermektedir: BoHV-1.1 esas olarak
solunum sistemi enfeksiyonlar1 ve abortlarla, BoHV-1.2a genital
enfeksiyonlar ve abortlarla, BoHV-1.2b ise genital enfeksiyonlarla
iligkilidir (Muylkens ve ark., 2007). Solunum formundan en sik
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BoHV-1.1 sorumlu tutulmaktadir. Virus 4°C'de bir ay stabil
kalabilmekte, 56°C'de 21 dakikada inaktive olmaktadir. Eter,
kloroform ve aseton gibi organik ¢oziiciilere duyarli olup, yaygin
dezenfektanlarla kolayca inaktive edilmektedir.

7.2. Epidemiyoloji

BoHV-1 enfeksiyonu diinya genelinde yaygin olarak
goriilmektedir (Biswas ve ark., 2013). Seroprevalans oranlar
bolgelere gore %14-86 arasinda degismekte olup (Mahmoud ve
ark., 2009), Tiirkiye'de I¢ Anadolu'da %15.8 (Bulut ve ark., 2006),
Kuzeydogu Anadolu'da %59-62 (Yildirim ve Burgu, 2005) ve
Dogu-Giineydogu Anadolu'da %52.4 (Cabalar ve Can-Sahna,
2000) oranlarinda seropozitiflik bildirilmistir.

Bulagsma esas olarak enfekte hayvanlarin  nazal
sekresyonlari, aerosol damlaciklar ve direkt temas yoluyla
gerceklesmektedir (Kahrs, 2001). Akut solunum enfeksiyonu
sirasinda virus 10-14 giin siireyle nazal akinti ile yogun sekilde
sacilmaktadir (Kahrs, 2001). Deneysel kosullarda aerosol yolla
3.85 metre mesafeye bulasma gosterilmistir. Strii biytkIigi,
hayvan nakilleri ve sergilere katilim O6nemli risk faktorleridir
(Boelaert ve ark., 2005). Enfeksiyonun en kritik epidemiyolojik
ozelligi, virusun latent enfeksiyon olusturarak tasiyici hayvanlarda
Omiir boyu kalabilmesidir.

7.3. Patogenez

Solunum yoluyla alinan virus, {iist solunum yollariin
mukozal epitelinde hizla ¢gogalmaktadir (Muylkens ve ark., 2007).
Viral glikoproteinler araciligiyla epitel hiicrelerine tutunan virus,
replikasyonunu  sitoplazmada baglatmakta ve enfeksiyondan
sonraki 8 saat icinde yeni virus partikiilleri tiretilmektedir. Virus,
silyali epitel hiicrelerinde hasara yol agarak mukosilier temizlik
mekanizmasini bozmakta ve trakea mikro villuslarinda yikima
neden olmaktadir.

BoHV-1'in solunum hastalig1 patogenezindeki en Onemli
etkisi, glicli immiinosupresif Ozelligidir. Virus, makrofaj ve
notrofil fonksiyonlarim1i bozarak, IL-2 reseptdr ekspresyonunu
azaltarak ve CD4+ T Ilenfositleri enfekte ederek konakg1
savunmasini  zayiflatmaktadir. MHC smif 1 molekiillerinin
ekspresyonunu baskilayarak sitotoksik T lenfosit yanitindan
ka¢cmaktadir. Bu immiinosupresyon, Mannheimia haemolytica ve
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Pasteurella multocida gibi bakterilerin alt solunum yollarina
yerlesmesine ve BRDC tablosunun gelismesine  zemin
hazirlamaktadir (Leite ve ark., 2002).

Primer replikasyonu takiben virus, sinir uclarindan girerek
retrograd aksonal transportla trigeminal gangliyona ulagsmakta ve
burada latent enfeksiyon olusturmaktadir (Jones ve Chowdhury,
2008). Latent genomdan yalnizca latency-related (LR) gen bolgesi
transkribe edilmektedir (Jones, 2003). Nakil, dogum ve
kortikosteroid uygulamasi gibi stres faktorleri reaktivasyonu
tetikleyerek virusun tekrar sagilmasina neden olmaktadir.

7.4. Klinik Bulgular

Solunum formu (Infectious Bovine Rhinotracheitis - IBR),
40.5-42°C'ye ulasan yiiksek ates, istahsizlik, depresyon, serdzden
mukopurulente donilisen nazal akinti, takipne, dispne ve inat¢1 kuru
Oksiiriik ile karakterizedir (Biswas ve ark., 2013; Murphy ve ark.,
1999). Nazal mukoza hiperemik olup iizerinde difterik membranla
ortiili nekrotik odaklar bulunur; bu goriiniim nedeniyle hastalik
"kirmizi burun" olarak adlandirilmaktadir (Murphy ve ark., 1999).
Oskiiltasyonda trakeitise bagli anormal solunum sesleri duyulur.
Morbidite %100'e ulagabilirken, komplike olmayan vakalarda
mortalite %10 civarindadir ve iyilesme 5-10 giinde
gerceklesmektedir.

Sekonder bakteriyel enfeksiyonlarin eklenmesiyle BRDC
(shipping fever) tablosu gelismekte; fibrin6z bronkopnémoni,
siddetli solunum sikintis1 ve yliksek mortalite goriilebilmektedir.
BoHV-1.1 ve 1.2a alt tipleri, seronegatif gebe ineklerde gebeligin
4-8. aylarinda aborta neden olabilmektedir. Konjuktival formda

unilateral veya bilateral lakrimasyon ve fotofobi goriilebilmektedir
(Nandi ve ark., 2009).

7.5. Tam

BoHV-1 tanisinda virus izolasyonu, antijen tespiti,
molekiiler yontemler ve serolojik testler kullanilmaktadir (Nandi ve
ark., 2009). Virus, MDBK gibi sigir kokenli hiicre hatlarinda
karakteristik iiztim salkimi benzeri CPE olusturarak 3 giin i¢inde
izole edilebilmektedir. Nazal, konjuktival ve trakeal svaplar
izolasyon i¢in uygun klinik materyallerdir (Nandi ve ark., 2009).
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PCR ve nested PCR, hizli ve duyarli molekiiler tani
yontemleridir. Serolojik tanida Virus Notralizasyon Testi (VNT)
altin standart olarak kabul edilmekte, ELISA ise daha pratik bir
alternatif sunmaktadir. gE-bloke edici ELISA, marker asilarla agili
hayvanlar1 dogal enfekte olanlardan ayirt etmede kullanilmaktadir
(Wellenberg ve ark., 2001).

7.6. Tedavi

BoHV-1 i¢in spesifik antiviral tedavi bulunmamaktadir.
Tedavi semptomatik ve destekleyici olup, sekonder bakteriyel
bronkopndémonilerin kontrolii i¢in genis spektrumlu antibiyotikler
kullanilmaktadir. NSIi ilaglar atesin kontrolii ve yanginmn
azaltilmasinda faydalidir. Hasta hayvanlarin stressiz, 1iyi
havalandirilan ve kuru ortamda izole edilmesi 6nemlidir.

7.7. Koruma ve Kontrol

Asilama, korunmanin temel stratejisini olusturmaktadir
(Nandi ve ark., 2009). Modifiye canli (MLV) intranazal asilar 72
saat icinde lokal koruma saglamakta, gebe hayvanlarda giivenle
kullanilabilmektedir. Marker asilar (gE delesyonlu) DIVA
stratejisine olanak tamimaktadir. Siirli yOnetiminde seropozitif
hayvanlarin tespiti, yeni alman hayvanlarin karantinasi, iyi
havalandirma ve nakil stresinin azaltilmas1 6nemlidir. Baz1 Avrupa
iilkeleri basarili eradikasyon programlari ile IBR'den ari statii
kazanmistir (Ackermann ve Engels, 2005).

8.BUZAGI PNOMONILERINDE BiYOGUVENLIK
UYGULAMALARI

Buzag1 pnomonileri, siit ve besi sigirciligi isletmelerinde
onemli ekonomik kayiplara yol agan, multifaktdriyel etiyolojiye
sahip bir hastalik kompleksidir (Callan ve Garry, 2002). Amerika
Birlesik Devletleri'nde yapilan ulusal arastirmalar, siitten kesilmis
diive buzagi oliimlerinin %44,8'inin solunum hastaliklarina baglh
oldugunu ve bunun en Onde gelen Oliim nedeni oldugunu
gostermektedir (Callan ve Garry, 2002). Gorden ve Plummer
(2010), 2007 yili itibartyla siitten kesilmis buzagilarda solunum
hastaligina bagli 6liim oraninin %46,5'e yiikseldigini bildirmistir.
Kaliforniya'da yapilan bir ¢alismada, siitten kesilmemis buzagilarda
BRD prevalansinin bolgelere gore %4,51 ile %9,30 arasinda
degistigi tespit edilmistir (Karle ve ark., 2019). Belgika'da 128
salgim1 kapsayan bir arastirmada ise salgilarin %58,6'sinda viral
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enfeksiyon tespit edilmis ve en sik izole edilen viriisiin bovine
coronavirus (BCV) oldugu belirlenmistir (Pardon ve ark., 2020).
Biyogiivenlik, enfeksiy6z ajanlarin siiriiye girigini, maruziyetini ve
bulagmasini azaltan yonetim ve hijyen uygulamalari olarak
tanimlanmaktadir  (Callan ve Garry, 2002). BRDC'nin
multifaktoriyel dogast geregi biyogiivenlik tek basina yeterli
olmasa da, hastalik direncini artiran diger yonetim stratejileriyle
birlikte kritik bir rol oynar (Gorden ve Plummer, 2010).

8.1. Stratejik Asillama

Asilama, oncelikle hayvanin enfeksiyona karst direncini
artirmay1 hedeflese de, biyogilivenlik programinin 6nemli bir
pargasidir. Etkili bir as1, hastaligi onlemenin yani sira, enfekte
hayvanlarda patojen sac¢ilimiin biyilikligiinii ve siiresini
azaltabilir. Solunum asilari, mutlak koruyucu ajanlar olarak degil,
hastalik modifiye edici ajanlar olarak degerlendirilmelidir (Callan
ve Garry, 2002). Gorden ve Plummer (2010), gen¢ buzagilarda
etkili ag1 programlarinin gelistirilmesinin, olgunlagmamais bagisiklik
sistemi ve maternal antikor varlifi nedeniyle zor oldugunu
belirtmektedir. Intranazal asilar, mukozal yiizeyde IgA iiretimini
uyararak patojenleri enfeksiyon bolgesinde noétralize eder ve
sistemik asilamaya kiyasla daha etkili koruma saglayabilir (Gorden
ve Plummer, 2010). Kaliforniya'da yapilan ¢alismada, buzagilarda
6l as1 kullaniminin daha diisiik BRD prevalanst ile iliskili oldugu,
ancak bu sonucun yalnizca 3 siiriiye dayandigi icin dikkatle
yorumlanmas1 gerektigi vurgulanmistir (Karle ve ark., 2019).
Biyogiivenlik acisindan stratejik bir asilama programi; asilarin
retici talimatlarina uygun sekilde saklanmasini, tim duyarh
hayvanlarin asilanmasini, asilarin saglikli ve stressiz sigirlara
uygulanmasin1 ve yeni hayvanlarla temastan Once bagisiklik
yanitinin gelismesine yetecek siire kalacak sekilde zamanlanmasini
icermelidir (Callan ve Garry, 2002).

8.2. Buzag Biyogiivenligi ve Kolostrum Yonetimi

Yenidogan buzagilarin biyogiivenligi, solunum hastaligt
riskini en aza indirmek i¢in hayati 6nem tasir (Callan ve Garry,
2002). Pasif transfer yetmezligi (FPT), buzagilarda solunum
hastaliginin gelisimi ve siddetinde major bir faktordiir (Gorden ve
Plummer, 2010). NAHMS 2007 verilerine gore, yeni dogan diive
buzagilarinin yaklasik %19,2'sinde FPT tespit edilmistir (Gorden
ve Plummer, 2010, s. 245). Kaliforniya'da yapilan ¢alismada, 1s1l
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islem gormiis kolostrum ile beslenen buzagilarda BRD
prevalansinin daha diisiik oldugu belirlenmistir. Ayni ¢alismada, ilk
buzagilayan diivelerden elde edilen kolostrumun kullanilmamasi da
daha diisiik BRD prevalanst ile iligkili bulunmustur (Karle ve ark.,
2019). Kolostrum, bakteri kontaminasyonunu sinirlayacak sekilde
toplanmal, islenmeli ve saklanmalidir; hedef, toplam plak sayisinin
I milyon CFU/mL'den az olmasidir (Gorden ve Plummer, 2010).
Viral solunum patojenleri 4 metreye kadar mesafelerde hava
yoluyla bulasabilse de, uygun sekilde araliklandirilmis bireysel
buzagi kuliibeleri aerosol bulagini etkili bir sekilde sinirlamaktadir
(Callan ve Garry, 2002). Hasta hayvanlar derhal sagliklilardan
ayrilmali ve 6zel bir izolasyon alani olusturulmalidir (Gorden ve
Plummer, 2010). Belcika'da yapilan calismada, yeni satin alinan
hayvanlarin ayni hava sahasinda barindirilmasinin M. bovis tespiti
icin onemli bir risk faktérii oldugu gosterilmistir (Pardon ve ark.,
2020). Personel hijyeni de kritik 6nem tasir; bakicilar glinliik rutine
saglikli hayvanlarla baglayip hasta hayvanlarla bitirmelidir (Callan
ve Garry, 2002).

8.3. Barmnak Havalandirmasi ve Cevre Yonetimi

Havalandirma, solunum sagligini dogrudan etkileyen en
onemli ¢evresel faktorlerden biridir (Callan ve Garry, 2002).
Biyogiivenlik acisindan havalandirmanin birincil islevi, havadaki
patojen konsantrasyonunu azaltmaktir (Gorden ve Plummer, 2010).
Yetersiz havalandirilan kapali alanlarda viral ve bakteriyel solunum
patojenlerinin yogunlugu hizla artar (Callan ve Garry, 2002). Stok
yogunlugundaki 1iki kathk bir artist  dengelemek icin
havalandirmanin yaklasik 10 kat artirilmasi gerekir (Gorden ve
Plummer, 2010). Kis aylarinda saatte en az 4 hava degisimi, yaz
aylarinda ise en az 30 kez hava degisimi saglanmalidir (Gorden ve
Plummer, 2010). Lago ve arkadaglar1 (2006), buzagilar arasinda
solid bdlmelerin bulunmasinin ve yiiksek yuvalanma skorunun,
havadaki bakteri sayisini artirmasina ragmen, burun buruna temasi
azalttig1 ve buzaginin enerji tasarrufu yapmasina yardimci oldugu
icin koruyucu oldugunu gostermistir (Gorden ve Plummer, 2010).
Kaliforniya ¢alismasinda, buzagi barmmma alanma bitisik yollarin
asfalt olmasinin daha diisik BRD prevalans: ile iliskili oldugu
bulunmustur (Karle ve ark., 2019). Bel¢ika'da yapilan arastirmada
ise, talas althlk kullaniominin Mannheimia haemolytica ve
Histophilus somni tespiti i¢in Onemli bir risk faktorii oldugu
belirlenmistir (Pardon ve ark., 2020).
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8.4. Grup Barindirma ve Hayvan Temasi

Farkli kokenlerden gelen hayvanlarin bir araya getirilmesi,
patojenlere maruziyeti ve bulas riskini dramatik sekilde artirir
(Callan ve Garry, 2002). Kaliforniya'da yapilan g¢alisma, grup
halinde barindirilan buzagilarda BRD prevalansinin (%15,17),
bireysel olarak barindirilanlara (%6,79) kiyasla anlamli derecede
yuksek oldugunu gostermistir. Grup biiylkliigii 8 veya daha fazla
oldugunda BRD prevalanst anlamli sekilde artmaktadir (Karle ve
ark., 2019). Gorden ve Plummer (2010), bilgisayarli siit besleme
istasyonlarinin kullanildig: sistemlerde grup biiytikliigiiniin 10 veya
daha az olmasinin daha iyi biiylime ve daha az solunum hastalig1
ile sonuglandigini bildirmistir. Siiriiye yeni katilan tiim hayvanlar
en az 14-21 giin siireyle karantinaya alinmalidir; ¢ogu viral
solunum patojeninin nazal sacilimi bu siire zarfinda 6nemli Sl¢iide
azalir (Callan ve Garry, 2002). Belcika calismasinda, hayvan satin
almanin ve yeni satin alinan hayvanlarin ayni hava sahasinda
barindirilmasinin M. bovis icin spesifik risk faktorleri oldugu
gosterilmistir (Pardon ve ark., 2020). Siitten kesme siireci de
oldukga stresli bir donemdir ve siklikla solunum hastaligi
salginlarina yol acar (Gorden ve Plummer, 2010).
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BOLUM 4

KANATLILARDA NEWCASTLE DIiSEASE
VIRUSUN KONTROLUNE YONELIK GUNCEL
YAKLASIMLAR

Hasbi Sait SALTIK!, Kamil ATLI?

1.GIRIS

Kiimes hayvanlarinin en yikici salgin hastaliklarindan biri
olan Newcastle hastalifi (NH) tiim diinyada yiiksek ekonomik
kayiplara neden olmaktadir. NH, duyarh tiirlerde multisistemik
semptomlara neden olabilen ¢ok bulasici bir viral hastaliktir. Bu
hastaliga 200'den fazla farkli kus tiirlinii enfekte edebilen
Newcastle disease virus (NDV) neden olmaktadir (Dzogbema ve
ark., 2017). Hastalik, ilk kez 1926 yilinda Ingiltere'nin Newcastle
sehrinde tespit edilmesine atfen bu isimle anilmaktadir ve
goriildiigii ilk giinden beri kanath yetistiriciligini tehdit eden en
onemli hastaliklar arasinda yerini korumustur (Dimitrov ve ark.,
2019; Mimbay, 1981). NDV, tavuk embriyolarindaki ortalama
Olim stiresine gore genel olarak lentojenik, mezojenik veya
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velojenik suslar olarak simiflandirilmaktadir. Velojenik suslar
bir¢ok iilkede evcil kiimes hayvanlarinda endemik olmasa da,
belirli cografi bolgelerde yaygindir ve ayrica yabani kus
rezervuarlarinda da tespit edildigi bildirilmistir (Brown ve Bevins,
2017). Hastalik salginlari, virusun endemik oldugu boélgelerde yil
icinde periyodik olarak goriilebilir; bunun yaninda kiiciik caplh
kiimeslerde 'mini' salginlar ve yabani kus tiirlerinde sporadik
vakalar halinde de ortaya ¢ikabilir. Salgin siddeti; konak
popiilasyonunun bagisiklik durumu, irk duyarliligi, ¢evresel stres
faktorleri ve sekonder patojenlerin varligi gibi pek ¢ok faktdrden
etkilenmektedir (Alexander and Senne, 2008). Kirsal kiimes
hayvani popiilasyonlarinda bulasma hiz1 nispeten yavasken, entegre
tesislerde bulagsma hiz1 daha yliksektir. Baslica bulasma rotasi
fekal-oral yol olmakla birlikte, aerosol (solunum) yoluyla bulagma
yogun siirlilerde son derece etkilidir (Dzogbema ve ark., 2017).
Sindirim ve merkezi sinir sisteminde doku hasari ile karakterize
olan hastaligin spesifik ve hizli tanisi; erken miidahale ve
eradikasyon onlemlerinin derhal devreye sokulmasi igin elzemdir.
Tan1 stratejileri arasinda virus izolasyonu, serolojik analizler ve
ozellikle son yillarda altin standart haline gelen molekiiler testler
yer almaktadir (Cattoli ve ark., 2011). Ancak, diinya genelinde
yaygin olarak uygulanan asilama programlarina ragmen atipik
klinik semptomlarin goriilmesi ve yeni genotiplerin (6zellikle
Genotip VII) ortaya ¢ikisi, hastaligin molekiiler epidemiyolojisinde
ve kontroliinde yeni zorluklar dogurmaktadir (Dimitrov ve ark.,
2019).

2.Newcastle Hastaliginin Biyolojik Temelleri ve Dinamikleri
2.1. Etiyoloji

Avian paramiksoviruslari, Paramyxoviridae familyasindaki
Orthoavulavirus cinsine aittir. Uluslararas1 Virus Taksonomi
Komitesi'nin (ICTV) giincel siniflandirmasina gére, NH'nin etkeni
Avian orthoavulavirus 1 (daha onceleri Avian avulavirus 1 veya
yaygin adiyla NDV) olarak adlandirilmaktadir (Dimitrov ve ark.,
2019). Columbiformes (gilivercin ve kumrular) takiminda
enfeksiyona yol agan ve farkli antijenik 6zelliklere sahip suslar ise
pigeon paramyxovirus tip 1 (PPMV-1) olarak tanimlanir. NDV;
segmentsiz, tek sarmalli ve negatif polariteli bir RNA genomu
icerir (de Leeuw ve Peeters, 1999; Ganar ve ark., 2014). Virus,
konak hiicre plazma zarindan tomurcuklanarak kazandigi lipid
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yapida bir ¢ift katmanli zarfa (envelope) sahiptir (Suarez ve ark.,
2019). Viral genom yaklasik 15.186 niikleotidden olusur ve alti
yapisal proteini kodlar: Niikleokapsid (N), Fosfoprotein (P),
Matriks (M), Fiizyon (F), Hemaglutinin-Noraminidaz (HN) ve
Biiylik RNA polimeraz proteini (L) (Dimitrov ve ark., 2019). L
proteini, replikasyon dongiisii sirasinda kopyalanan son gen olup,
viral RNA sentezi sirasinda P kofaktor proteini ile bir kompleks
olugturur. P geni ayrica, RNA diizenleme (RNA editing)
mekanizmasi aracilifiyla yapisal olmayan V ve W proteinlerinin
ekspresyonunu saglayarak konagin interferon (IFN) yanitindan
kacista kritik rol oynar (Peeters ve ark., 2004). NDV fiziko-
kimyasal etkilere karsit direngli olabilmekle birlikte, sodyum
hipoklorit, glutaraldehit ve klorheksidin gibi dezenfektanlara
duyarlidir. Virus, 56°C'de 3 saat veya 60°C'de 30 dakika
isitildiginda inaktive olmaktadir (Alexander, 2011; Suarez ve ark.,
2020).

Hiicresel diizeyde enfeksiyon, HN glikoproteininin konak
hiicre yilizeyindeki sialik asit reseptorlerine baglanmasiyla baglar.
Bunu, F proteininin aracilik ettigi viral zarf ile hiicre membrani
fizyonu izler. NDV'nin virulensindeki en temel molekiiler
belirleyici, F proteininin inaktif 6nciil formdan (F0) aktif alt
birimlere (F1 ve F2) boliinmesidir. Velojenik suslar, temel amino
asitlerce zengin (multibazik) bir boliinme bolgesine sahip olduklari
icin furin gibi yaygin hiicre i¢i proteazlar tarafindan hemen hemen
tiim dokularda boliinebilirken; lentojenik suslar yalnizca solunum
ve sindirim kanalindaki tripsin benzeri proteazlarla boliinebilir. Bu
hiicresel giris ve membran flizyonu mekanizmasi, NDV
patogenezinin molekiiler temelini olusturur (Ganar ve ark., 2014;
Alexander ve Senne, 2008).

2.2. Epidemiyoloji

NDV diinya ¢apinda oldukg¢a genis bir konakg¢1 spektrumuna
sahiptir; en az 236 kus tiriinlin enfeksiyona duyarli oldugu
bildirilmistir (Absalén ve ark., 2019). Rutin asilama programlaria
ragmen hastalik, basta Asya, Afrika, Orta Dogu ve Giiney Amerika
olmak {izere pek cok bdlgede endemik olarak seyretmektedir. ABD
ve Kanada'da yabani su kuslarinda (0zellikle karabataklarda)
virulent suglar tespit edilse de, kati biyogiivenlik 6nlemleri
sayesinde ticari sliriiler korunabilmektedir (Brown ve Bevins,
2017). Tirkiye'nin de yer aldigi Avrasya cografyasinda yaban
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hayat1 ile evcil kanatlilar arasindaki etkilesim, virusun siirveyansini
zorunlu kilmaktadir (Amoia ve ark., 2021).

NDV'nin temel bulasma yollar1 sunlardir:

a) Dogrudan temas: Enfekte hayvanlarin solunum salgilar
ve diskilariyla temas (Puro ve Sen, 2022).

b) Fomit aracili dolayli bulagma: Kontamine ekipman,
kiyafet, arag ve personel vasitasiyla c¢iftlikler arasi yayilim
(Dzogbema ve ark., 2017).

c) Aerosol (Hava yoluyla) bulagsma: Yiiksek yogunluklu
entegre tesislerde virusun hava akimlariyla komsu kiimeslere
yayilmasi (Absalon ve ark., 2019).

d) Yabani kanatli rezervuarlari: Gé¢men kuslarin endemik
bolgelerden ari bolgelere virusu tagimasi (Brown ve Bevins, 2017).
Psittacine kuslarin bir yila kadar virus sagabildigi (shedding)
bilinmektedir (Blanco-Gonzalez et al., 2019).

Morbidite ve mortalite oranlar tiirler arasinda ve virusun
tiiriine gore degismektedir. NDV insanlar1 enfekte edebilir, ancak
bunun yalnizca 6zellikle yiiksek virus konsantrasyonlarina maruz
kaldiktan sonra meydana geldigi bilinmektedir. Enfekte insanlarda;
tek tarafli veya iki tarafl kizariklik, asir1 gézyasi, goz kapaklarinda
06dem, konjonktivit ve subkonjonktival kanama ile kendini gosterir
(Ul-Rahman et al., 2022).

2.3. Klinik Semptomlar ve Patogenez

Newcastle hastaliginin  (ND) klinik goriinlimii, NDV
virulansina ve patotipine bagli olarak 6nemli Olclide degisiklik
gostermektedir. Bunun yanmi sira konagin yasi, ki, bagisiklik
durumu, fizyolojik kosullari, ¢evresel faktorler ve sekonder
enfeksiyonlarin varligi da hastaligin siddetini ve klinik seyrini
etkileyebilmektedir. Tavuklardaki patojenitelerine gore NDV
suslari, geleneksel olarak lentojenik, mezojenik ve velojenik olmak
tizere 3 temel patotipe ayrilmaktadir. Bu siniflandirmada lentojenik
suglar diisiik, mezojenik suslar orta ve velojenik suglar yliksek
virulans gostermektedir (Brown ve Bevins, 2017). Baz
arastirmacilar ayrica asemptomatik enterik suslari ayri1 bir grup
olarak tanimlamis olmakla birlikte, bu suslarin bazilar1 diger
arastirmacilar tarafindan lentojenik viruslarin bir grubu olarak
degerlendirilmektedir (Cattoli ve ark., 2011). Klinik ve patolojik
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ozellikler temelinde velojenik suslar, visserotropik velojenik (VV)
ve norotropik velojenik (NV) olmak iizere iki ana fenotipte
degerlendirilmektedir. Bununla birlikte, bu iki form arasinda kesin
bir ayrim bulunmamakta ve klinik bulgular ile doku tropizmi
acisindan ortiismeler goriilebilmektedir (Puro ve Sen, 2022).

Lentojenik suslar genellikle subklinik enfeksiyonlara veya
hafif siddette solunum yolu hastaligina neden olur. Hapsirma,
Okstirme, hafif dispne, solunum giigliigii, hiriltili solunum ve raller
baslica klinik bulgular arasinda yer almaktadir. Bu suslarla
meydana gelen enfeksiyonlarda mortalite genellikle ihmal edilebilir
diizeydedir. Bununla birlikte, 6zellikle solunum sistemini etkileyen
diger patojenlerle es zamanli enfeksiyonlarin  bulunmasi
durumunda hastaligin klinik siddeti artabilmektedir. Mezojenik
suslar ise orta diizeyde virulansa sahip olup akut solunum yolu
hastaligina ve bazi durumlarda noérolojik belirtilere neden
olabilmektedir. Bu grupta mortalite genellikle diisiik olmakla
birlikte, sekonder enfeksiyonlarin varligit klinik tablonun
agirlagsmasina neden olabilmektedir (Ul-Rahman et al., 2022).

Velojenik suslar ise oOzellikle duyarli tavuklarda agir
sistemik hastaliga ve yiiksek mortaliteye yol agmaktadir. Hastaligin
baslangicinda  depresyon, istahsizlik, tliylerin  kabarmasi,
konjonktival hiperemi, bas ve yiizde 6dem ve solunum gii¢cligi
goriilebilir. Hastalik ilerledik¢e yesilimsi veya sarimsi sulu ishal,
siyanoz ve ¢esitli norolojik bozukluklar gelisebilmektedir.
Koordinasyon  bozuklugu, tremor, tortikolis, paraliz ve
opisthotonus velojenik enfeksiyonlarda bildirilen baslica ndrolojik
bulgular arasindadir (Bello ve ark., 2018; Puro ve Sen, 2022;
Wakamatsu ve ark., 2006).

Velojenik NDV enfeksiyonlarinin iki temel fenotipi,
oncelikle doku tropizmi ve baskin klinik bulgular1 bakimindan
farklilik gostermektedir. Visserotropik velojenik suslar, 6zellikle
gastrointestinal sistem ve lenfoid dokulara belirgin tropizm
gostererek siddetli enteritis, Ulseratif ve hemorajik lezyonlar ile
yaygin doku nekrozuna neden olabilmektedir (Wakamatsu ve ark.,
2006). Makroskobik lezyonlar siklikla proventrikulus-taglik
bileskesinde ve sekum tonsillerinde goriilmekte; ayrica dalak,
karaciger ve bagirsakla iliskili lenfoid dokularda da nekrotik
odaklar meydana gelebilmektedir (Bello ve ark., 2018). Bu
enfeksiyonlarda depresyon, dispne, konjonktivit, ishal, tiiylerin
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kabarmas1 ve hizli klinik kétiilesme yaygin olarak gozlenmekte ve
ozellikle duyarl siiriilerde mortalite ve morbidite oranlar1 %100'e
yaklasabilmektedir.

Norotropik velojenik suslar ise daha belirgin olarak
solunum ve sinir sistemi bulgular1 ile karakterizedir. Dispne,
depresyon, tremor, koordinasyon bozuklugu, tortikolis, paraliz ve
opisthotonus baslica klinik belirtilerdir. Nekropside trakeada
mukus birikimi ve konjesyonun yam sira 6zellikle proventrikulus
olmak {izere gastrointestinal kanalda hemorajik lezyonlar
goriilebilmektedir (Kommers ve ark., 2003; Alexander ve Senne,
2008). Bununla birlikte, visserotropik ve ndrotropik formlar
arasinda klinik ve patolojik agidan tam bir ayrim bulunmadigindan,
ayni enfeksiyonda hem visseral hem de norolojik bulgular birlikte
ortaya ¢ikabilmektedir (Zhang et al., 2023)

NDV enfeksiyonlarinda klinik ve patolojik bulgular
yalnizca  virusun virulansi tarafindan  belirlenmemektedir.
Konakeinin yasi, genetik ozellikleri, bagisiklik durumu, fizyolojik
kosullar1, gevresel faktorler ve ozellikle sekonder enfeksiyonlarin
varligr hastaligin siddetini 6nemli o6l¢iide etkileyebilmektedir.
Yiiksek virulansli suslarin neden oldugu akut enfeksiyonlarda
halsizlik, ayakta duramama, hapsirma, anormal solunum sesleri ve
burun akintis1 gibi belirtilerin ortaya ¢ikmasini kisa stirede yiiksek
oranda mortalite izleyebilmektedir (Bello ve ark., 2018).
Gastrointestinal  sistemin  etkilenmesi sonucunda enteritis,
hemorajik lezyonlar ve yesilimsi veya sarimsi ishal gelisebilirken,
sinir sisteminin tutulumu beslenme ve su tiiketiminde bozukluk,
depresyon, koordinasyon kaybi, tortikolis ve paraliz ile kendini
gosterebilmektedir. Go6z ve bas bolgesinde konjonktival
degisiklikler ile renk degisiklikleri de bildirilmistir (Zeleke ve ark.,
2005).

Hastalig1 atlatan hayvanlarda o6zellikle ndrolojik sekeller
kalic1 olabilmekte ve iiretim performansinda belirgin diisiisler
meydana gelebilmektedir. Yumurtlayan tavuklarda yumurta
veriminde azalma ve yumurta kalitesinde bozulma goriilebilir. Bu
bozukluklar arasinda yumusak, ince veya sekilsiz kabuk olusumu,
kabuksuz yumurta iiretimi ve yumurta akinda kivam degisiklikleri
yer almaktadir (Lu et al., 2022; Zeleke ve ark., 2005). Bunun
yaninda, hastaligin et ve yumurta iretimi iizerindeki olumsuz
etkileri, dogrudan doku hasarinin yani sira sekonder enfeksiyonlara
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yatkinligin artmasi ve genel saglik durumunun bozulmasiyla da
iligskilendirilmektedir.

NDV'nin virulansi; doku ve organ tropizmi, replikasyon
etkinligi, proteolitik aktivasyon Ozellikleri ve konagin bagisiklik
yanitin1 modiile edebilme kapasitesi gibi birbiriyle iligkili ¢ok
sayida viral ve konak faktorii tarafindan belirlenmektedir. Virusun
patojenitesinin degerlendirilmesinde embriyonlu tavuk
yumurtalarinda ortalama Oliim siiresi, alti haftalik tavuklarda
intravendz patojenite indeksi (intravenous pathogenicity index,
IVPI) ve bir giinliik civcivlerde intraserebral patojenite indeksi
(intracerebral pathogenicity index, ICPI) gibi biyolojik testler
kullanilmaktadir (Lu et al., 2022). Ozellikle ICPI degeri, NDV
suslariin virulansinin degerlendirilmesinde geleneksel olarak
kullanilan 6nemli gostergelerden biridir (Zhang ve ark., 2023).

NDV patogenezinde viral yiizey glikoproteinleri olan
fizyon (F) ve hemagliitinin-néraminidaz (HN) proteinleri 6nemli
rol oynamaktadir (Ma et al., 2025). F proteini viral membranin
konak¢1 hiicre membrami ile flizyonunu ve hiicreye girisini
kolaylastirirken, HN proteini hiicresel reseptorlere baglanma ve
néraminidaz aktivitesi aracilifiyla viral giris ve yayilim siireclerine
katkida bulunmaktadir (Lu et al., 2022). Bu iki protein arasindaki
fonksiyonel etkilesim, viral fiizyon, hiicreden hiicreye yayilim ve
dolayisiyla virusun replikasyon kapasitesi ile doku tropizmi ve
virulansin1 etkileyebilmektedir. HN proteininde bulunan alti
potansiyel glikozilasyon bélgesinin ise protein katlanmasi,
stabilitesi, antijenik olgunlasmasi ve virulansla iliskili biyolojik
ozellikler tizerinde etkili oldugu bildirilmektedir (Rabiei et al.,
2021)

F  proteininin  proteolitik  aktivasyonu, = NDV'nin
patogenezinde Ozellikle onemli bir asamadir. Diisiik virulansh
sugslarda F proteininin aktivasyonu genellikle belirli dokularda
bulunan tripsin benzeri proteazlarin varligma bagliyken, yliksek
virulanslt suslarda F proteininin kesim bolgesindeki 6zellikler daha
genis doku ve organlarda proteolitik aktivasyona olanak saglayarak
sistemik viral replikasyonu kolaylastirabilmektedir (Ma et al.,
2025). Bununla birlikte, NDV virulans1 tek basina F proteininin
kesim bdlgesi ile agiklanamamakta; HN ve F proteinleri arasindaki
etkilesimler ile diger viral proteinler ve konak faktorleri de
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hastaligin ortaya cikis1 ve siddetinde rol oynamaktadir (Zhao et al.,
2018).

NDV'nin patogenezinde lenfoid dokularin hasar1 ve immiin
yanitin baskilanmas1 da onemli bir rol oynar. Ozellikle bursa
Fabricius, dalak, timus, sekum tonsilleri ve bagirsakla iliskili
lenfoid doku (GALT) gibi immiinolojik acidan 6nemli dokularda
belirgin lenfoid tiikenme meydana gelebilmektedir. Bu hasar,
konagin  bagisiklik kapasitesinin azalmasmma ve sekonder
enfeksiyonlara duyarliligin artmasina katkida bulunmaktadir
(Rabiei ve ark., 2021). Virulent NDV suslarinin neden oldugu
enfeksiyonlarda lenfoid dokulardaki hasarin yayginligi hastaligin
sistemik karakterini desteklemekte ve klinik tablonun agirlasmasina
katkida bulunmaktadir. Bunun yani sira solunum sistemi,
gastrointestinal sistem, hava keseleri ve miyokardiyum gibi
dokularin etkilenmesi de solunum bozukluklarinin, sistemik
lezyonlarm  ve  iiretim  kayiplarimin  gelismesinde  rol
oynayabilmektedir (Wakamatsu ve ark., 2006; Puro ve Sen, 2022).

Hiicresel diizeyde NDV enfeksiyonu, konak hiicrenin ¢esitli
stres ve hiicre Olim mekanizmalariyla karmagik etkilesimler
igerisindedir. Normal kosullarda hiicresel homeostazin ve antiviral
savunmanin bir pargasi olan otofaji ve apoptoz, NDV enfeksiyonu
sirasinda virus tarafindan modiile edilebilmektedir (Rabiei ve ark.,
2021).  Otofajinin  bazt  kosullarda  viral  replikasyonu
destekleyebildigi, apoptozun ise enfeksiyonun erken dénemlerinde
antiviral bir mekanizma olarak viral ¢ogalmay: simirlandirirken,
enfeksiyonun ilerleyen asamalarinda farkli  mekanizmalar
araciligiyla virusun yayilimina veya doku hasarima katkida
bulunabilecegi bildirilmektedir (Zhang ve ark., 2023). Bu nedenle
NDV ile konak hiicre arasindaki etkilesim yalnizca dogrudan viral
sitopatik etkiyle sinirli olmayip, apoptotik ve otofajik yolaklarin
yani sira diger diizenlenmis hiicre 6liim mekanizmalarini da igeren
karmagik bir siire¢ olarak degerlendirilmektedir.

2.4. Tanisal yaklasim ve ornekleme

Tanisal siireg, klinik ve epidemiyolojik siiphe ile
baslatilmali ve uygun Orneklerin laboratuvara ulastirilmasiyla
desteklenmelidir. Aktif virus sacilimmnin degerlendirilmesinde
ozellikle orofaringeal ve kloakal siiriintiiler O6nem tasimakta;
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virusun doku tropizmine bagh farkliliklar nedeniyle her iki 6rnek
tipinin birlikte degerlendirilmesi onerilmektedir. Olii veya tenazi
edilen hayvanlarda ise ilgili organ ve dokularin incelenmesi tanisal
duyarhiligi artirabilir. Orneklerin uygun kosullarda alinmasi,
tasinmasi ve saklanmasi, Ozellikle RNA temelli testlerde tanisal
basarinin kritik bilesenlerindendir (Mao ve ark., 2022). Giincel tani
yaklasiminda, ilk asamada yiiksek duyarliliga ve miimkiin
oldugunca genis genetik kapsama sahip bir gercek zamanli ters
transkripsiyon-polimeraz zincir reaksiyonu (real-time RT-PCR;
rRT-PCR) testiyle APMV-1/NDV RNA'sinin taranmast One
cikmaktadir. Bununla birlikte, virusun yiiksek genetik ¢esitliligi
nedeniyle tek bir primer/prob setinin tiim dolasimdaki varyantlari
aynt etkinlikle saptayacagi varsayilmamalidir. Bu nedenle
kullanilacak molekiiler testlerin bolgesel olarak dolasan suslar ve
olast yeni varyantlar acisindan dogrulanmis olmas:t gerekir.
(Getabalew ve ark., 2019).

Molekiiler Yontemler

NDV tanisinda hizli sonu¢ vermeleri, klinik 6rneklerden
dogrudan uygulanabilmeleri ve yiiksek sayida 6rnegin kisa siirede
degerlendirilebilmesine olanak saglamalari nedeniyle gliniimiizde
temel tan1 araglar arasinda yer almaktadir. Konvansiyonel RT-PCR
tanisal amagla kullanilabilmekle birlikte, amplifikasyon sonrasi
riinlerin iglenmesi kontaminasyon riskini artirdigindan, rutin
siirveyans ve salgin arastirmalarinda rRT-PCR daha avantajlidir.
Molekiiler tanida iki asamali yaklasim ozellikle 6nemlidir. ilk
asamada, M, L veya polimeraz gibi daha korunmus genomik
bolgeleri hedefleyen genis kapsamli bir tarama testi ile APMV-1
RNA's1 aragtirilir. Pozitif 6rneklerde ikinci asamada F geninin,
ozellikle FO proteininin proteolitik parcalanma bdlgesinin
molekiiler olarak incelenmesi, virusun viriillens 06zelliklerinin
degerlendirilmesine olanak saglar. Glincel WOAH yaklagiminda, F
genindeki kesim bdlgesinin dizilenmesi viriilens degerlendirmesi
acisindan Onemli bir dogrulama basamagidir. Bunun nedeni, F
geninin bu bolgesindeki aminoasit motifinin virulent ve avirulent
viruslarin ayriminda temel molekiiler gdstergelerden biri olmasidir
(Mao ve ark., 2022). Bununla birlikte, F-geni hedefli tek bir PCR
testinin biitin NDV varyantlarii giivenilir bicimde yakalamasi
miimkiin olmayabilir. Primer ve prob baglanma bdlgelerindeki
genetik degisiklikler yanlis negatif sonuclara yol acabileceginden,
testlerin giincel epidemiyolojik veriler dogrultusunda periyodik
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olarak degerlendirilmesi gereklidir. Nitekim yakin tarihli
calismalar, bazi dolasimdaki genotiplerin daha 6nce kullanilan
rRT-PCR testleri tarafindan diisiik duyarlilikla veya hig
saptanamayabildigini gostermistir. Yeni nesil ve genis kapsamli
primer/prob tasarimlart1 bu sorunu azaltmayir amaglamaktadir
(Alexander Morris et al., 2025). Molekiiler taninin bir diger 6nemli
avantaji, virusun genetik karakterizasyonuna ve
genotiplendirilmesine olanak saglamasidir. F geni basta olmak
tizere uygun genomik bolgelerin dizilenmesi, salgin suslarinin
filogenetik olarak karsilagtirllmasini, viruslarin cografi ve
epidemiyolojik iligkilerinin arastirilmasin1i ve gerektiginde as1
suslarindan  ayrilmasint  miimkiin ~ kilar. Daha  kapsaml
epidemiyolojik aragtirmalarda ise tiim genom dizileme (whole-
genome sequencing, WGS), NDV'nin genetik c¢esitliliginin ve
viruslar  arasindaki  evrimsel iligkilerin daha  ayrintili
degerlendirilmesini  saglamaktadir. ~ Yakin  tarihli  saha
caligmalarinda rRT-PCR ile pozitif orneklerin ardindan Oxford
Nanopore gibi uzun-okuma dizileme platformlar1 kullanilarak tam
genom karakterizasyonunun gerceklestirilebildigi gosterilmistir
(Molla et al., 2025).

Virus izolasyonu

Molekiiler yontemlerin rutin tanida 6n plana ¢ikmasina
ragmen, virus izolasyonu NDV tanisinda onemini korumaktadir.
Virus izolasyonu klasik olarak spesifik patojenden ari (SPF)
embriyolu tavuk yumurtalarinda gergeklestirilir ve elde edilen virus
daha sonra molekiiler veya serolojik yontemlerle tanimlanir. Izolat
elde edilmesi, ileri karakterizasyon, genetik analiz ve gerektiginde
referans laboratuvar incelemeleri i¢in degerli bir biyolojik materyal
saglar. WOAH, molekiiler taninin yani sira virus izolasyonunu
halen 6nemli bir laboratuvar yontemi olarak kabul etmektedir
(WOAH, 2025a; WOAH, 2025b). Virus izolasyonunun, her siipheli
ornek i¢in ilk ve tek yontem olarak kullanilmasi yerine, 6zellikle
molekiiler test sonuglarinin dogrulanmasi, ileri karakterizasyonun
gerekli oldugu durumlar veya epidemiyolojik arastirmalar
kapsaminda degerlendirilmesi daha rasyonel bir yaklasimdir.
Ozellikle pozitif rRT-PCR sonuglarmin virusun biyolojik
ozelliklerinin ~ ayrintilh  olarak  aragtirllmasmi  gerektirdigi
durumlarda izolasyon ve dizileme birlikte kullanilabilir.

Serolojik Tan
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Serolojik yontemler, Ozellikle siirii diizeyinde gecirilmis
enfeksiyonlarin ve bagisiklik durumunun degerlendirilmesinde
yararlidir. Hemagliitinasyon inhibisyon (HI) testi ve enzim bagh
immiinosorbent testi (ELISA) NDV'ye karsi olusan antikorlarin
belirlenmesinde en yaygin kullanilan yontemlerdir. HI testi NDV
serolojisinde uzun siiredir kullanilan standart yontemlerden biri
olmakla birlikte, elde edilen sonucglarin yorumlanmasi siiriiniin
asilama ge¢misi, kullanilan as1 tipi ve ornekleme zamani dikkate
alimarak yapilmalidir. WOAH da HI testinin tanisal degerinin
ozellikle siirliniin agilama durumuna ve epidemiyolojik kosullara
bagli oldugunu belirtmektedir (Dzogbema ve ark., 2017; WOAH,
2025a). Serolojik testlerin temel siirliligi, enfeksiyon ile asilama
sonucunda  gelisen  antikor  yanitin1  glivenilir  bigimde
ayrramamalaridir. Bu durum, 6zellikle canli veya inaktif NDV
astlarmin kullamildig: siiriilerde seropozitifligin tek basina aktif
enfeksiyon kanit1 olarak yorumlanmasini engeller. Ayrica APMV-1
ile yakin iligkili diger avian paramyxovirusler arasinda serolojik
capraz reaksiyonlar goriilebilir ve bu durum testlerin 6zgiilliigiinii
sinirlayabilir. Rekombinant antijenlere dayali serolojik yaklasimlar
bu sorunu azaltmayir amaglasa da NDV i¢in enfekte ve asili
hayvanlarin ayrimini saglayan giivenilir ve yaygin olarak kabul
edilmis bir DIVA sisteminin rutin uygulamada yerlestigi
sOylenemez (Zhao et al., 2018; Mao et al., 2022)

Ayirict Tanm

ND'nin klinik ve patolojik bulgular1 patognomonik degildir.
Ozellikle akut ve yiiksek mortaliteli olgularda yiiksek patojeniteli
avian influenza (HPAI) ilk sirada degerlendirilmesi gereken ayirici
tanilardan biridir. Solunum agirlikli seyreden olgularda enfeksiy6z
bronsitis (IB), enfeksiyoz laringotrakeitis (ILT) ve avian
metapneumovirus enfeksiyonlari; daha hafif veya kronik seyreden
olgularda ise mikoplazmoz, enfeksiyoz koriza ve diger bakteriyel
solunum yolu enfeksiyonlar1 dikkate alinmalidir. Sistemik hastalik
ve yiiksek mortalite ile seyreden olgularda kanatli kolerasi da
ayirici tanida yer almalidir. Serolojik agidan ise APMV-1 ile diger
avian paramyxovirusler arasindaki capraz reaksiyon olasilig
dikkate alimnmalidir. Bu nedenle yalnizca serolojik sonuglara
dayanilarak NDV'nin kesin olarak tanimlanmasi uygun degildir.
Ozellikle APMV-3 ve APMV-7 gibi yakin iliskili viruslarin
bulunabilecegi durumlarda, virus-spesifik molekiiler testler ve
gerektiginde dizileme, etkenin dogru sekilde tanimlanmasi
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acgisindan 6nem tasir.

Pratik olarak ND siliphesi bulunan bir siiriide tanisal
yaklasim asagidaki sirayla 6zetlenebilir:

Klinik ve epidemiyolojik siiphe: Ani mortalite, solunum,
sindirim veya ndrolojik bulgular ve/veya yumurta veriminde diisiis
degerlendirilir.

Uygun ornekleme: Ozellikle orofaringeal ve kloakal
stirintiiler alinir; gerekli durumlarda uygun doku 6rnekleri eklenir.

Molekiiler tarama: Genis kapsamli ve valide edilmis rRT-
PCR ile APMV-1/NDV RNA's1 aragtirilir.

Viriilens degerlendirmesi: Pozitif 6rneklerde F geninin
ozellikle proteolitik kesim bolgesi incelenir; miimkiin oldugunda
dizileme tercih edilir.

fleri molekiiler karakterizasyon: F geni veya daha
kapsamli genomik veriler kullanilarak genotiplendirme ve
filogenetik analiz yapilir.

Virus izolasyonu: Gerektiginde SPF embriyolu tavuk
yumurtalarinda  virus  izolasyonu  gerceklestirilerek  ileri
karakterizasyon i¢in izolat elde edilir.

Serolojik degerlendirme: HI veya ELISA, 6zellikle stirti
bagisiklig1 ve ge¢mis maruziyetin degerlendirilmesinde molekiiler
bulgular1 tamamlayici olarak kullanilir.

Ayiriar tami: Ozellikle Al olmak iizere IB, ILT, avian
metapneumovirus ve uygun klinik tabloda bakteriyel hastaliklar
dislanir.

Bu yaklasim, hizli molekiiler taninin avantajlarini virus
izolasyonu ve genetik karakterizasyonun sagladigi dogrulama
kapasitesiyle birlestirir. Ozellikle ilk veya siipheli salginlarda,
yalnizca tek bir molekiiler test sonucuna dayanmak yerine bagimsiz
tanisal yontemlerin kombinasyonu daha giivenilir bir dogrulama
stratejisi saglar.

2.5. Koruma ve Kontrol

Hastaligin kontrolii; asilama, biyogiivenlik, erken tani,
epidemiyolojik izleme ve enfekte hayvanlarin hareketlerinin
kontroliinii kapsayan biitiinciil bir yaklasima dayanmalidir. Diinya
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Hayvan Sagligi Orgiiti (WOAH), virilan NDV enfeksiyonunu
uluslararasi bildirime tabi hastaliklar kapsaminda degerlendirmekte
ve hastaliktan ari statiiniin gdosterilmesinde etkin siirveyans ile
biyogiivenlik uygulamalarinin énemini vurgulamaktadir (WOAH
2025a). Baz1 durumlarda kanatli hayvanlar belirgin klinik bulgular
gostermeden enfeksiyonu tastyabilir veya virusu sagabilir. Bu
durum, ozellikle yabani kuglar ile evcil kanathilarin temas ettigi
alanlarda hastaligin tespitini ve kontroliinii giiclestirmektedir
(Dimitrov ve ark. 2019). Pozitif 6rneklerde, uygun molekiiler ve
virolojik yontemlerle viriilansin degerlendirilmesi ve gerektiginde
genotiplendirme yapilmasi, salginin kaynaginin arastirilmasi ve
kontrol stratejilerinin belirlenmesi agisindan 6nem tagimaktadir. Bu
nedenle klinik siiphe durumunda Orneklerin uygun kosullarda
alinmasi, yetkili veteriner tan1 laboratuvarlarina gonderilmesi ve
sonuclarin  epidemiyolojik verilerle birlikte degerlendirilmesi
gerekmektedir (Dzogbema ve ark., 2019).

Newcastle hastaliinin  6zgiil bir antiviral tedavisi
bulunmadigindan,  korunmada asilama ve  biyogiivenlik
uygulamalari temel araglardir (Hu et al., 2022). Asilama, 6zellikle
duyarli kanathi popiilasyonlarinda klinik hastaligin ve mortalitenin
azaltilmasinda Onemli bir rol oynamaktadir. Bununla birlikte,
asitlamanin basarist1 yalnizca kullanilan asiya degil; asinin
kalitesine, uygulama yontemine, dozuna, zamanlamasina, siiriiniin
maternal antikor diizeyine, hayvanlarin saglik durumuna ve asilama
programinin siirekliligine de baghidir. Bu nedenle asilama, siirii
yonetimi ve biyogiivenlik uygulamalarindan bagimsiz bir kontrol
yontemi olarak degerlendirilmemelidir (Dimitrov ve ark. 2017;
Getabalew ve ark., 2019)

Newcastle hastaliginin kontroliinde canli ve inaktif asilar
yaygin olarak kullanilmaktadir. Canli agsilar genellikle diisiik
viriilanslt (lentojenik) NDV suslarindan hazirlanir. Hitchner B1,
LaSota ve Ulster 2C, bu amagcla kullanilan suslara 6rnektir (Hu et
al., 2022) Bu agilar, uygun uygulama kosullarinda mukozal ve
sistemik bagisiklik yanitin1 uyararak klinik hastaliga karsi koruma
saglar. Uriiniin ozelliklerine bagli olarak igme suyu, gdz-burun
damlas1 veya sprey/aerosol gibi uygulama yollar1 kullanilabilir.
Bununla birlikte, canli asilarin uygulama yolu ve dozu, ruhsath
Uriinlin talimatlarina ve siiriiniin saglik kosullarina uygun olarak
belirlenmelidir. Bazi canli asilarin uygulanmasini takiben gecici
solunum yolu reaksiyonlar1 goriilebilecegi de gbéz Oniinde
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bulundurulmalidir (WOAH 2025a).

Inaktif NDV asilar1 ¢cogunlukla adjuvan iceren preparatlar
seklinde hazirlanir ve bireysel enjeksiyon yoluyla uygulanir (Lu et
al., 2022). Ozellikle damizlik ve yumurtact siiriilerde, canl asilarla
olusturulan bagisikligin desteklenmesi ve daha uzun siireli humoral
bagisikligin saglanmasit amaciyla kullanilabilir. Inaktif asilarin
uygulanmasinda her hayvanin yeterli doz almasi onemlidir. Canli
ve inaktif asilarin birlikte kullanildigr programlar, isletmenin
tretim tipi, hastalik riski, Onceki asilama uygulamalar1 ve
bagisiklik izlemi dikkate alinarak planlanmalidir. Dolayisiyla tek
bir agilama programinin biitiin kanatli igletmeleri i¢in uygun oldugu
sOylenemez (WOAH 2025a).

Asilamanin baglica hedefleri klinik hastalii ve oliimleri
azaltmak, siirii bagisikligin1 gelistirmek ve virusun siirii i¢indeki
dolagimin1 ve diger siiriilere bulagmasini miimkiin oldugunca
sinirlamaktir. Bununla birlikte, klinik koruma ile enfeksiyonun
tamamen Onlenmesi ayni degildir. Asilanmis hayvanlar viriilan
NDV ile karsilastiklarinda klinik belirtiler gostermeseler bile
enfekte olabilir ve belirli diizeylerde virus sagabilir. Bu nedenle
yalnizca klinik belirtilerin ortadan kalkmasi veya mortalitenin
azalmasi, isletmede virus dolagiminin sona erdigini kanitlamaz.

Asi etkinligini ve hastalik kontroliinii iyilestirmek amaciyla
asagidaki onlemler birlikte uygulanmalidir:

Uygun asilama programlarinin olusturulmasi: Asilama
yas1, doz araliklari, uygulama yolu ve tekrar dozlari; kanatl tiirt,
iiretim amaci, maternal antikor diizeyi, bolgesel hastalik riski ve
kullanilan aginin iiriin bilgileri dikkate alinarak belirlenmelidir.

As1 uygulama Kkalitesinin giivence altina alinmas::
Asilarin uygun kosullarda saklanmasi ve tasinmasi, dogru dozda
uygulanmasi ve uygulamanin tiim siiriiyli kapsamasi saglanmalidir.
Igme suyu veya sprey yoluyla uygulamalarda biitiin hayvanlarin
yeterli a1 almasi 6zellikle 6nemlidir.

Biyogiivenligin giiclendirilmesi: Isletmeye giris-cikislarin
sinirlandirilmasi, personel ve ara¢ hareketlerinin  kontroli,
ekipmanlarin temizligi ve dezenfeksiyonu, kemirgen ve bdcek
kontrolii, 61 hayvanlarin uygun sekilde uzaklastirilmasi ve yabani
kuslarla temasin azaltilmasi saglanmalidir.

Siirveyans ve laboratuvar tamisinin biitiinlestirilmesi:
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Klinik siiphe bulunan siiriilerde laboratuvar incelemesi yapilmali;
gerekli durumlarda virusun viriilans ozellikleri ve genotipi
belirlenmelidir.  Asilanmis  siirilerde de virus dolasimini
degerlendirmek i¢in risk temelli izleme siirdiiriilmelidir.

Kayit ve izlenebilirligin saglanmasi: Asilama tarihleri,
asilarin seri ve son kullanma bilgileri, uygulama yontemi, stirtideki
hastalik ve Oliim oranlar, laboratuvar sonuglar1t ve hayvan
hareketleri diizenli olarak kaydedilmelidir.

Hayvan hareketlerinin kontrol edilmesi: Yeni getirilen
kuslar uygun kosullarda karantinaya alinmali, saglik durumlar
degerlendirilmeden mevcut siiriilerle temas ettirilmemelidir. Canli
kuslarin, kuluckalik yumurtalarin ve ekipmanlarin hareketleri ilgili
veteriner saglik mevzuatina uygun bi¢cimde yiiriitiilmelidir.

Personel egitimi ve farkindahk: Ureticiler, calisanlar ve
veteriner hekimler; hastaligin belirtileri, bulasma yollari, dogru
asilama uygulamalar1 ve siipheli durumlarda izlenecek bildirim
prosediirleri hakkinda diizenli olarak bilgilendirilmelidir.

3.SONUC

Newcastle hastaligi, yliksek bulasiciligi, bazi viriilan
suslarin neden olabildigi yiiksek mortalite ve tliretim kayiplar
nedeniyle diinya genelinde kanatl yetistiriciligini etkileyen dnemli
bir viral enfeksiyondur. Hastaligin kontrolii yalnizca klinik
belirtilerin ve dliimlerin azaltilmasiyla sinirli degerlendirilmemeli;
virusun siirillerdeki dolasimi, bulagsma dinamikleri ve yabani
kuslarla olasi temaslar1 da dikkate alinmalidir. Bu yaklasim, ticari
kanatl isletmelerinin yani sira kiiciik 6lcekli yetistiricilik sistemleri
ve yaban hayati ile etkilesim bakimindan da 6nem tasimaktadir.

Canli ve 1naktif agsilar, Newcastle hastaligima Kkarsi
korunmanin temel bilesenleridir. Bununla birlikte, asilamanin
klinik hastaliga kars1 sagladigi koruma, enfeksiyonu ve virusun
yayillimint tamamen engelleme kapasitesiyle esdeger degildir.
Genotip uyumlu asilarin ve yeni as1 teknolojilerinin gelistirilmesi,
belirli  kosullarda virus dolasiminin  azaltilmasina katkida
bulunabilir; ancak bu yaklasimlarin etkinligi saha verileriyle
dogrulanmal1 ve biyogiivenlik uygulamalariyla desteklenmelidir.

Sonug olarak Newcastle hastaliginin etkili kontrolii; uygun
asilama programlari, yiiksek standarthi biyogiivenlik, hizli ve
giivenilir laboratuvar tanisi, molekiiler epidemiyolojik izleme,
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hayvan hareketlerinin kontrolii ve {ireticilerin bilinglendirilmesinin
birlikte uygulanmasmi gerektirir. Ozellikle virusun dolasimini
izlemeye yonelik stirekli ve risk temelli siirveyans, kontrol
Onlemlerinin ~ basarisinin  degerlendirilmesinde ~ temel  rol
oynamaktadir. Bu biitlinciil yaklasim, hastaligin yayilma riskini
azaltmak ve kanatli sagliginin siirdiiriilebilirligini desteklemek
acisindan en uygun stratejidir.
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BOLUM 5

SUT SIGIRCILIGI iSLETMELERINDE SELEKTIF
KURU DONEM TEDAVI UYGULAMALARININ
EKONOMIK PERSPEKTIFTEN
DEGERLENDIRILMESI

AHMET CUMHUR AKIN!
MEHMET SALTUK ARIKAN?

Giris
Hayvancilik alt sektorleri i¢inde siit sigirciligi isletmeleri,
sahip olduklar1 ¢ok bilesenli iiretim yapisi sayesinde zorlu bir liretim
siirecini siirdiirmektedir. Isletmelerin karli ve siirdiiriilebilir bir
iretim gerceklestirmeleri, birgok etki faktoriinii optimum diizeyde
tutmalarma ve kontrol siireglerini aksatmamalarina baglidir. Bu
baglamda, siit sigirciliginin nihai iiriinii olan ¢ig siitiin hedeflenen
miktar ve kalitede elde edilmesi i¢in meme sagliginin korunmasi ve

iiretim siirecinin isletme a¢isindan ekonomik olarak siirdiiriilebilir
olmasi biiylik 6nem tagimaktadr.

! Prof. Dr., Burdur Mehmet Akif Ersoy Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Hayvan
Saglig1 Ekonomisi ve Isletmeciligi Anabilim Dali, Burdur/Tiirkiye, Orcid: 0000-
0003-3732-0529, acumhurakin@mehmetakif.edu.tr

2 Prof. Dr., Firat Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Hayvan Saglig1 Ekonomisi ve
Isletmeciligi Anabilim Dali, Elazig/Tirkiye, Orcid: 0000-0003-4862-1706,

msarikan@firat.edu.tr
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Siit sigirciliginda mastitis dnemli bir yer tutar. Bu hastaligi
kisaca tarif edecek olursak, mastit meme bezinin yangisidir ve siit
sigirciliginda hem meme sagligini hem de tiretilen siitiin miktarini
ve niteligini etkiler. Hastaligin klinik bigiminde siit ve memede
gozlenebilir degisiklikler bulunurken, subklinik bigcimde goriiniir
belirtiler olmadan siit verimi ve kalitesinde azalma ile somatik hiicre
sayisinda artig goriilebilir. Bu nedenle, yalmizca klinik belirti
gosteren hayvanlarin izlenmesi, siiriideki meme saglig1 sorunlarinin
tiimiiniin belirlenmesi i¢in yeterli degildir. (Tommasoni et al., 2023).
Siitte somatik hiicre sayis1 (SHS), bu hastaligin takibinde ve meme
sagliginin izlenmesinde kullanilan temel gostergelerden biridir.
Isletmede yapilacak bakteriyolojik inceleme, meme enfeksiyonunda
rol oynayan etkenin belirlenmesine yardimei olur. SHS ile kiiltiir,
isletme yOnetimi ve hastaligin kontroliinde ayni bilgiyi saglamaz.
Isletmede kontrollerde elde edilen hiicre sayis1 yangisal yaniti
degerlendirirken,  kiiltir =~ mikroorganizmanin  saptanmasina
yoneliktir. Erken tan1 ve etkenin belirlenmesi, uygulanacak kontrol
ve tedavi yaklagiminin se¢ilmesini destekler; boylece goriiniir klinik
belirtiler bulunmadiginda bile yonetim karar1 alinabilir (Tommasoni
et al., 2023). Siit sigirciligi isletmeleri 6zelinde mastitis hastaliginin
yol actig1 etkiler ¢ok farkli basliklarla karsimiza ¢ikmaktadir. Bu
etkilerin bir siit sigircilig1 igletmesi i¢in yalnizca ilag giderleriyle
aciklanabilecegi diisiiniilmemelidir. Bu noktada yapilan pek ¢ok
arastirma olmakla birlikte, Kanada’daki 145 siit sigircilig
isletmesinin 2015 yil1 verilerine dayanan bir aragtirmada, ekonomik
cercevede bu hastaligin etkileri olarak siit verimindeki azalma,
satilamayan siit, siiriiden ¢ikarma, ilag, tani, veteriner hizmetleri,
is¢ilik ve korunma giderleri birlikte ele alinmistir. Gergeklestirilen
bu calismada, isletmenin subklinik mastitis maliyetlerinde iki
faktoriin one ¢iktig1 ve bunlarin siit verimindeki azalma ile siiriiden
cikarma oldugu goriilmiistiir. Bu calismadan elde edilen bulgular, siit
sigirciligl isletmelerinde goriiniir bir belirti bulunmamasinin o

isletme icin kayip olmadigi anlamina gelmedigini gostermektedir
--133--



(Aghamohammadi et al.,, 2018). Ayrica bu hastaligin isletme
Olceginde yol actifi ekonomik kayiplarin yani sira hayvanlarin
refahiyla ilgili 6nemli bir sorun teskil ettigi sdylenebilir. Roche ve
arkadaslari, mastitisli ineklerde agriyla iliskili fizyolojik
degisiklikler ve mekanik basinca karsi artmis duyarlilikla ilgili
caligmalar1 degerlendirmistir. Bu hastaligin 6nemi, siit miktarinin ve
kalitesinin yaninda hayvanin yasadigi agri ve rahatsizhigi da
kapsamaktadir (Roche et al., 2025).

Stt sigircilign isletmeciliginde tiretimin siirdiiriilebilir bir
yapiya kavusturulmasi bir¢ok faktdriin kontrol altinda tutulmasina
baglidir. Bu faktorlerden biri ise kuru donem olarak adlandirilan
laktasyon sonundaki son sagim ile sonraki dogum arasinda inegin
sagilmadigi donemdir. Bu doneme geciste meme, siit salgilayan
durumdan laktasyon dist duruma doniisiir; involiisyon olarak
adlandirilan bu stireg, sonraki laktasyonun iiretim kapasitesi ve
meme sagliglr acisindan onem tagir. Dolayisiyla kuruya g¢ikarma,
yalnizca sagimin durdurulmasi olarak degil, memenin yeni bir
fizyolojik doneme gecisi olarak da degerlendirilmelidir (Vilar &
Rajala-Schultz, 2020). Kuru donem yonetiminin iki temel meme
sagligr hedefi; mevcut meme ici enfeksiyonlarin tedavisi ve yeni
enfeksiyonlarin onlenmesidir. Bu hedefler birlikte ele alindiginda,
kuru donem uygulamalarinin 6nemi yalnizca o giinkii saglk
durumuyla sinirhi kalmaz; sonraki laktasyondaki siit iiretiminin ve
kalitesinin korunmasina da uzanir (Kurt et al., 2019). Kuruya
c¢ikmay1r hemen izleyen yeni laktasyon donemi, yeni meme igi
enfeksiyonlar agisindan duyarl bir dsnemdir. Ozellikle yiiksek siit
verimiyle kuruya cikarilan ineklerde siit sizintis1 ve meme basi
kanalindaki keratin tikacinin olusumunda gecikme goriilebilir;
memede siit birikmesi meme i¢i basinci ve agriyr artirabilir. Bu
nedenle kuruya c¢ikarma sirasinda siit verimi, kullanilan sagimi
sonlandirma  yontemi  ve  hayvanin  konforu  birlikte
degerlendirilmelidir (Vilar & Rajala-Schultz, 2020). Kuru dénemde

meme saghiginin korunmasi, uygun ila¢ se¢iminin Otesinde bir
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yOnetim biitiinliigii gerektirir. Beslenme, viicut kondisyonu ve enerji
dengesi ile barmak, althk, su ve yem hijyeni birlikte
degerlendirilmelidir. Temiz ¢evre kosullar1 ile hayvanin genel saglik
durumunun korunmasi, yeni enfeksiyonlari oOnlemeye yonelik
uygulamalarin temelini olusturmaktadir (Kurt et al., 2019).

Isletmeler, mastitisin kontrolii ve hastaligin &nlenmesi i¢in
farkli uygulamalar ytiriitebilir. Bu uygulamalardan biri ise selektif ya
da se¢ici kuru donem tedavisidir (selective dry cow therapy, SDCT);
bu uygulama, kuruya cikarma sirasinda antibiyotik uygulanacak
ineklerin veya meme loblarinin belirlenmesinde enfeksiyon durumu
dikkate alinarak karar verilen bir uygulamadir. Tiim ineklerin biitiin
meme loblarina antibiyotik uygulanan genel kuru donem
tedavisinden bu se¢im basamagiyla ayrilir. Secimde SHS,
bakteriyolojik kiiltlir ve klinik mastitis gegmisinden yararlanilabilir
(McCubbin et al., 2022). Burada segcicilik, kuru déneme degil,
antibiyotik  tedavisine gereksinim duydugu degerlendirilen
hayvanlarin veya meme loblarinin belirlenmesine iliskindir.
(McCubbin et al., 2022).

Antibakteriyel olmayan i¢ meme bas1 tikaglari, kuru
donemde yeni enfeksiyonlara karsi fiziksel koruma saglamak
amaciyla kullanilir; mevcut enfeksiyonlari tedavi etmek igin
tasarlanmamigtir. Huxley ve arkadaslarinin diisiik enfeksiyon
olasiligina sahip ineklerde yiiriittiigi ¢alisma, antibiyotiksiz
koruyucu yaklasimin  degerlendirilmesine temel olusturan
arastirmalardan biridir (Huxley et al., 2002). Dolayisiyla antibiyotik
verilmeyen bir hayvanin korunma ve izlem gereksinimi devam eder;
tika¢ kullanimi ile enfeksiyon tedavisi birbirinin yerine gecen
islemler olarak goriilmemelidir (Huxley et al., 2002).

Kabera ve arkadaslarinin 12 kontrollii denemeyi kapsayan
sistematik derleme ve meta-analizi, secici yaklasimin uygun
kosullarda meme sagligini koruyabildigini desteklemektedir. Bu
yorum O&zellikle tank SHS’si 250.000 hiicre/mL’nin altinda olan

siiriilerde, antibiyotik verilmeyen saglikli ineklerde veya loblarda i¢
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meme basi1 tikaci kullanilmasiyla iliskilidir. Tika¢ kullanilmamasi
halinde yeni enfeksiyon riskindeki artis dikkate alinmalidir.
Bulgularin yiiksek SHS’li veya farkli ydnetim kosullarindaki
stiriilere dogrudan genellenmesi uygun olmayacaktir (Kabera et al.,
2021).

Lipkens ve arkadaglarinin 12 Belgika siiriisiinde 466 inekle
yuriittiigi  kontrollii ¢alismada, kuruya ¢ikarmadan sonraki
laktasyonun 100. giiniine kadar meme saglig1 i¢in ortalama
antimikrobiyal kullanim segici grupta 1,06, biitiin ineklerin tedavi
edildigi grupta 1,25 tanimlanmis tedavi kiiri dozu/inek bulunmustur.
Her iki grupta da i¢ tika¢ kullanilan bu arastirmada siit verimi, SHS,
klinik mastitis ve siiriiden ¢ikarilma tehlikesi bakimindan anlamli bir
fark saptanmamigtir. Bu sonug, iyi yonetilen siiriilerde antibiyotik
kullanimimin  azaltilabilecegini  desteklemekle birlikte  tiim
isletmelerde esdeger bir sonu¢ veya kesin bir parasal kazang
anlamina gelmez (Lipkens et al., 2023).

Secici uygulamanin basarisi, giivenilir kayitlar, uygun siirti
secimi, hijyenik kuruya c¢ikarma, veteriner hekim destegi ve
sonuglarin izlenmesine baglidir. Ekonomik degerlendirmede azalan
antibiyotik gideri; se¢im, test ve is¢ilik giderleri ile sonraki mastitis,
siit kayb1 ve siiriiden ¢ikarma sonuglartyla birlikte ele alinmalidir
(McCubbin et al., 2022). Bu nedenle isletme i¢in dogru hedef,
antibiyotik miktarini tek basia en aza indirmekten ziyade, meme
sagligim koruyarak gereksiz uygulamalar1 azaltan bir karar diizeni
kurmaktir (McCubbin et al., 2022).

Mastitisin kontroliinde, kuru doénemin dogru yonetimi ve
selektif tedavi yontemi birbirini destekleyen siirecler olduklar
sOylenebilir. Mastitisin gorlinmeyen tretim kayiplarini tanimak,
kuru donemi sonraki laktasyonun hazirlik asamasi olarak
degerlendirmek ve antibiyotik kararmi  giivenilir  bilgiye
dayandirmak ortak bir yonetim anlayis1 olusturur. Literatiiriin isaret
ettigi yarar, her siirlide ayni tedavi oranina ulagsmak degil; siiriiniin

meme sagligr kosullarina uygun koruma ve tedaviyi birlikte
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uygulayabilmektir (Tommasoni et al., 2023; Vilar & Rajala-Schultz,
2020; Kabera et al., 2021).

Mastitis, Kuru Doénem Yonetimi ve Selektif Kuru Doénem
Tedavisinin Kisa Ekonomik Degerlendirilmesi

Mastitisin  ekonomik yiikii degerlendirilirken hastalik
kayiplar1 ile korunma ve kontrol harcamalarinin ayr1 ayr
degerlendirilmesi uygun olacaktir. Kaybin parasal karsiligi, liretim
ve pazarlama kosullarindan da etkilenir. Aghamohammadi ve
arkadaslarinin Kanada modelinde, siit kotasin1 karsilamak icin ek
inek bulunduruldugu varsayilmis; iiretilemeyen ve satilamayan siit,
satig fiyatindan ziyade bu siitiin baska ineklerle {iretilmesinin
maliyeti iizerinden degerlenmistir. Bu yaklasim, ayn1 biyolojik
kaybin farkli ekonomik kosullarda farkli tutarlara karsilik
gelebilecegini ortaya koymustur (Aghamohammadi et al., 2018).

Klinik vaka basina bildirilen maliyetin kapsami1 da 6nem
tagimaktadir. Leite de Campos ve arkadaslari, Wisconsin’deki 37
siiriide 20.625 klinik mastitis olaymi incelemistir. Eyliil-Aralik
2017°de toplanan kayitlar geriye doniik bir yili kapsamistir. ilaglar,
satin alma kayitlariyla; siit ise Eyliil 2016—Ekim 2017 fiyatlariyla
degerlendirilmistir. Isletme ortalamalari {izerinden hesaplanan vaka
basina kismi dogrudan maliyet 192,36 ABD dolaridir ve yalnizca
ilacla satilamayan siitii igermektedir. Antimikrobiyal uygulanmayan
olaylar da hesaba dahil olmakla birlikte iscilik, tan1 ve dolayli
kayiplar disarida birakilmistir (Leite de Campos et al., 2023).

Ayni arastirmada isletmelerin vaka bagina ortalama kismi
maliyetleri 118,13-337,25 ABD dolar1 arasinda degismistir.
Laktasyon sirasi, hastaligin tekrari, laktasyon giinii ve tedavi
protokolii maliyet farkliliklariyla iligkili bulunmakla birlikte
satilamayan siit baslica maliyet bilesenidir. Dolayisiyla tedavi
kararinin ekonomik sonucu, kullanilan ilag bedelinin yani sira siitiin
ne kadar siire pazarlanamadigina da baglidir (Leite de Campos et al.,
2023).

--137--



Bu bulgulardan hareketle, mevcut hastalik yiikiiniin
tamaminin bir koruyucu uygulamanin kazanci sayilmamasi uygun
bir yaklasim olacaktir. Isletmenin almis oldugu karar, yapilacak
uygulamanin Onlemesi beklenen kayip ile gerektirdigi ek gider
karsilagtirilarak verilmelidir. Baslangigtaki hastalik sikligy, siit fiyati
ve uygulama maliyeti degistiginde beklenen ekonomik katki da
yeniden hesaplanmalidir (Aghamohammadi et al., 2018; Leite de
Campos et al., 2023).

Kuru dénem, ilgili inekten siit geliri elde edilmedigi, ancak
bakim ve koruma gereksiniminin devam ettigi bir evredir. Bu
nedenle yoOnetim harcamalarinin karsilifi, sonraki laktasyonda
korunmasi beklenen iiretim ve saglikla birlikte degerlendirilmelidir.
Kuru donem siiresini degistirmek, mevcut laktasyondaki ek sagim
giinleri ile sonraki laktasyonun tiretimi arasinda bir ekonomik tercih
yaratmaktadir” (Kurt et al., 2019; Kok et al., 2017).

Santschi ve arkadaglarinin Quebec’te 13 siiriiden 850 inege
dayanan calismasi, 35 ve 60 giinliik kuru donemleri karsilagtirmistir.
Kisa kuru dénem grubunda yillik siit iiretimi yiikselirken, daha
pahali rasyonlarin daha uzun stire kullanilmasi yem giderini yaklasik
200 Kanada dolari/inek/y1l artirmistir. Siit kotas1 sabit tutulup inek
say1s1 azaltildigi 6rnek siirii hesabinda yillik 2.677 Kanada dolar1 net
gelir artis1 elde edilmistir. Ancak bu, 2008 siit ve kota fiyatlari esas
alimarak hazirlanmig kismi biitgenin  sonucudur; yeterince
Olciilemeyen iscilik giderleri hesaba alinmamistir (Santschi et al.,
2011).

Kok ve arkadaslarinin 100 inek kapasiteli Hollanda stirii
modelinde ise 56 giin yerine 28 giinliik kuru dénem veya kuru
donemin kaldirilmasi, bes yil ortalamasinda kismi nakit akimini
sirasiyla 1.249 ve 1.632 Avro/siirii/y1l azaltmistir. ik yildaki artis
sonraki yillarda siirmemistir. Yapilan hesap, siit ve hayvan
satislarini, yem ve damizlik yenileme giderlerini igerir; veteriner
hizmetleri ve hastalik nedeniyle atilan siit maliyetlerini diglar. Siit ve
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hayvan degerleri 2008-2016 ortalamalarindan, yem girdileri ise
2014-2015 yillarindan alinmastir (Kok et al., 2017).

Bu sonuglar, kisa kuru dénemin her isletmede ayni ekonomik
etkiyi yaratmadigin1 gostermektedir. Karsilastirilan stireler, siit
tepkisi, yem gideri, satis kisitlar1 ve hesap donemi birlikte
aciklanmalidir. Ozellikle ilk yiln ek siit geliri, sonraki yillarin
kayiplarini ortebilir. Saglik giderlerini dislayan hesaplar, koruyucu
kuru donem yonetiminin tiim ekonomik degerini temsil etmez
(Santschi et al., 2011; Kok et al., 2017).

Selektif  tedavinin  ekonomik  basarisi, antibiyotik
tasarrufunun secim ve Ornekleme, kiiltiir, iscilik ve koruyucu
uygulama giderleriyle birlikte degerlendirilmesine baglidir. Sonraki
laktasyonda degisen hastalik ve iiretim sonuglari da dikkate
alinmalidir. Boylece ila¢ harcamasindaki azalma, kismi biitgede
hesaplanan ek getiri ve isletmenin biitlin giderlerinden sonra kalan
net kar birbirinden ayrilir (Patel et al., 2017; Heikkila et al., 2022).

Patel ve arkadaslarinin tek stiriide, 52 inegin analiz edildigi
kiiltiire dayal pilot ¢alismasinda, kuruya ¢ikarilan inek bagina 9,50
ABD dolar ilag tasarrufundan 6,73 dolar ek gider ¢ikarilarak 2,77
dolar kismi biitge getirisi hesaplanmistir. Her iki grupta da i¢ tikag
kullanilmustir. Inkiibatér maliyeti yilda 800 kuruya ¢ikarma ve 200
mastitis kiiltiirine, bes yillik kullanim iizerinden paylastirilmistir.
Ancak ortak fiyat yili belirtilmediginden, bu tutar giincel bir fiyat
Olciitiinli yansitmamaktadir (Patel et al., 2017).

Leite de Campos ve arkadaslarinin 37 Wisconsin
siriistindeki  35.691 kuruya c¢ikarma kaydini degerlendirdigi
caligmada, mevcut ortalama ilag¢ gideri 19,57 ABD dolari/inek iken,
kay1t temelli varsayimsal secici uygulamada 14,20 ABD dolari/inek
olarak hesaplanmistir. Calismada belirlenen 5,37 ABD dolarlik fark,
gerceklesmis bir kazang degildir. Hesap yalnizca antibiyotik ve tikag
giderlerini igermektedir ve bu hesapta iscilik hesaba dahil
edilmemektedir. Ayrica c¢alismada olumsuz bir saglik sonucu

olusmayacagi varsayilmistir. Makale 2024 te yayimlansa da, kayitlar
--139--



2017 ziyaretlerinden Onceki yila dayanmaktadir; ilag fiyatlar
isletme faturalarina dayanmaktadir (Leite de Campos et al., 2024).

Le Page ve arkadaglarinin Kanada modelinde, SHS esiginin
200.000 hiicre/mL oldugu ve biitlin ineklere i¢ tika¢ uygulandig
secici protokol i¢in, tikagsiz genel uygulamaya gore kuruya cikarilan
inek basmma 12,13 Kanada dolar1 daha yiiksek briit marj
hesaplanmigstir. Sabit giderler ve zaten mevcut kabul edilen rutin
SHS programinin giderleri hari¢ tutulmustur. Fiyat girdileri farkl
kaynaklara dayanir; siit fiyat1 ve iireticinin saatlik emek bedeli i¢in
2023 yil1 kaynaklar1 kullanilmistir (Le Page et al., 2024).

Ekonomik sonuglar her modelde segici uygulamanin lehine
degildir. Heikkild ve arkadaslarinin Finlandiya kosullarindaki
stokastik hesabinda, temel senaryonun medyan marji tiim ineklerin
tedavisi lehine 23-29 Avro/inek/y1l daha yiiksektir. Ayni siirii
biiyiikliigii ve sagim sistemi i¢inde yapilan karsilastirma, 2020 fiyat
diizeyini kullanir; sonug, enfeksiyon olasiliklarina iliskin
varsayimlara baghdir. Bildirilen 6l¢iit net isletme kar1 degil, iki
yaklagimda ortak olan giderleri karsilamaya kalan marjdir (Heikkila
et al., 2022).

Bu c¢aligmalarin birlikte okunmasi, isletmeye uygun kararin
kayit altyapisi, islem hacmi, yerel fiyatlar ve meme sagligi riski
dikkate alinarak alinmasi gerektigini gosterir. Tika¢ kullanimi ve
maliyet kapsami esitlenmeden yalnizca parasal tutarlar1 siralamak
yanilticidir. Ekonomik degerlendirmede, hastalik riski ve fiyatlarin
degisimine dayali senaryolar da incelenmeli; diger llkelere ait
gecmis donem verileri, Tiirkiye’nin giincel kosullarinda elde
edilecek  kazanci  dogrudan  yansitan  degerler  olarak
kullanilmamalidir. (Patel et al., 2017; Heikkila et al., 2022; Leite de
Campos et al., 2024; Le Page et al., 2024).
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Siit Sigirciliginda Selektif Kuru Donem Tedavisinin Ekonomik
Degerlendirilmesi: Maliyet Bilesenleri, Karhihg Belirleyen
Faktorler ve Belirsizlikler

Onceki béliimlerde agiklanan biyolojik siirecler ve temel
ekonomik bulgular, burada isletmenin tedavi karar1 acisindan daha
oncelikli olarak ele alinmaktadir. Bu asamada, maliyet kapsamu,
karlilig1 belirleyen kosullar ve belirsizlikler ele alinmaktadir. Klinik
deneyler, ekonomik modeller ve iiretici goriisleri yanitladiklari
sorularin sinirlar1 korunarak degerlendirilmistir.

Stit sigirciligi isletmelerinin mastitis kontroliinde ekonomik
amag, hastalik kayiplar1 ile kontrol harcamalarinin toplamini
azaltmaktir. Kontrole ayrilan kaynak arttik¢a onlenebilen kaybin
ayni oranda artmasi beklenmez. Bu nedenle biyolojik bakimdan en
yogun miidahale, ekonomik bakimdan en uygun segenek
olmayabilir. Hogeveen ve arkadaslar1 bu durumu soyle belirlemistir:
karar, ek kontrol harcamasinin sagladigi ek kayip azalmasi tizerinden
kurulmaktadir. Se¢ici kuru donem tedavisinin degerlendirilmesi de
bu marjinal karsilastirmaya dayanmalidir (Hogeveen et al., 2011).

Karsilastirmanin baslangicinda, antibiyotigin hangi ineklere
veya meme loblarina verilecegi kadar i¢ tikacin hangi gruplara
uygulanacagi da belirtilmelidir. Tika¢siz genel uygulamadan tikaglt
secici uygulamaya gecis, iki bilesenin birlikte degistigi bir
miidahaledir. Sonucun tamamini yalnizca antibiyotik sec¢imine
baglamak uygun degildir (Le Page et al., 2024).

Bu nedenle, degerlendirmede isletmenin mevcut uygulamasi
acik bir baslangi¢ noktasi olarak tanimlanmalidir. Incelenecek
secenek; secim Olciitli, tedavi birimi, kullanilan ilaglar ve izlem
stiresiyle birlikte tarif edilmelidir. Boyle bir tanim, ekonomik farkin
hangi islemden kaynaklandigini izlemeyi ve isletmenin gergekte
degistirebilecegi kararlar1 ayirmay1 saglar; bu sayede isletmenin
ekonomik olarak avantajli yontemi belirlemesi kolaylagir
(Scherpenzeel et al., 2016).
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[lag tasarrufunun net ekonomik kazanca déniisiip
dontismedigi, klinik sonuglardaki degisimin ekonomik etkileriyle
birlikte degerlendirilmelidir. Rowe ve arkadaslarinin Amerika
Birlesik Devletleri'nde 7 siit sigircilig1 isletmesinde randomize bir
arastirmasinda, kiiltiir ve kayit algoritmasiyla yapilan se¢cim, meme
bolmesi diizeyinde antibiyotik kullanimini yaklasik %55 azaltmistir.
Bu caligmada tim gruplarda i¢ tika¢ kullanilmisti. Mevcut
enfeksiyonlarin iyilesmesinde 6nceden belirlenen yiizde 10'luk asagi
kalmama sinir1 karsilanmistir; diger enfeksiyon sonuglaria ayni
istatistiksel smama uygulanmamistir. Tank SHS’si  250.000
hiicre/mL’nin altinda olan siiriilerde, egitimli personelle elde edilen
sonuglar yiiksek riskli tiim stiriilere dogrudan genellenmemelidir
(Rowe et al., 2020).

Winder ve arkadaglarinin dokuz c¢alismay1 birlestiren meta-
analizinde, tika¢ kullanilan alt grupta dogumdaki meme igi
enfeksiyon riski agisindan anlamli bir fark bulunmazken, tikacsiz alt
grupta se¢ici uygulamanin riski daha yiiksektir. Bununla birlikte, alt
gruplama sonradan yapilmis ve tikag kullanilan ii¢ ¢alisma da en
glincel caligmalar arasinda yer almistir. Yonetim ve donem
farkliliklari, tikacin etkisinden tam olarak ayristirilamamistir.
Dolayisiyla meta-analizin ortalama sonucu, isletmeye 6zgii risk
hesabinin yerine gegmemelidir (Winder et al., 2019).

Ekonomik modele aktarilirken bu kanit tek bir “basarili veya
basarisiz” smiflamasina indirgenmemelidir. Yeni enfeksiyon,
mevcut enfeksiyonun iyilesmesi, klinik mastitis ve siit tiretimi ayr1
sonuglardir.  Birindeki farkin  gdsterilememesi, digerlerinin
maliyetinin sifir oldugu anlamma gelmez. Orneklem biiyiikliigii ve
izlem siiresi, beklenen kazancin ne kadar giivenle tahmin
edilebildigini belirlemede 6nemlidir (Winder et al., 2019).

Siit sigirciligr igletmelerinde tanisal se¢im ve bilginin
ekonomik degeri 6nem arz etmektedir. Se¢im i¢in kullanilan bilginin
iiretim bi¢imi, uygulamanin kaynak gereksinimini degistirir. Rowe
ve arkadaglar1 kiiltiire dayali yaklagimin daha karmasik saha
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islemleri, algoritmanin ise glivenilir SHS ve klinik mastitis kayitlar
gerektirdigini belirtmislerdir. Bu ayrim, iki yontemin ayni sayida
antibiyotik uygulamasini dnlese bile ayni tani ve is¢ilik giderine
sahip olmadigin1 gosterir (Rowe et al., 2020).

Tanmin degeri, yalnizca tedavi edilecek hayvani se¢gmekle
sinirl olmayabilir. Navaei ve arkadaslar, kiiltiir pozitif ve SHS’si
yiksek 291 inekte antibiyograma gore ilag secimini rutin ilaglarla
karsilastirmustir. Tyilesme sirasiyla %75 ve %54,96; ilk 30 giindeki
klinik mastitis ise %7,8 ve %17,2 olarak bulunmustur. Ancak her iki
grupta da antibiyotik ve i¢ tika¢ kullanilmistir. Bu ¢alisma, enfekte
inekte ilacin hedeflenmesini arastirir; saglikli ineklerde antibiyotik
uygulanmamasini sinamaz. Ayrica ekonomik analiz
yapilmadigindan, klinik farktan dogrudan tani testinin parasal
getirisi hesaplanmamaktadir (Navaei et al., 2025).

Isletmede yapilacak tanisal kararin ekonomik degeri, yanlis
siniflandirmanin iki yonii birlikte ele alindiginda anlasilir. Enfekte
hayvani tedavisiz birakmak beklenen hastalik kaybini artirabilir;
enfekte olmayani tedavi etmek ise Onlenebilecek ilag giderini
siirdiirtir. Uygun esik, yalnizca testin dogruluguna degil, stiriideki
enfeksiyon sikligina ve bu iki hatanin isletmeye yiikiine de baglidir
(Vissio et al., 2023).

Bu nedenle igletmelerde bir testin kullanilmasi basli basina
ekonomik bagar1 6l¢iitii degildir. Test sonucunun tedavi kararini ne
siklikla degistirdigi, degisen kararin saglik sonucuna etkisi ve bilgi
edinmenin  toplam  maliyeti  birlikte  degerlendirilmelidir.
Antibiyogram  arastirmasindaki  klinik  yararin  ekonomik
degerlendirmesi de ancak bu ek bilgi ve islem giderleriyle
yapilabilir. Daha ayrintili taninin bedeli, yalnizca ilag¢ tasarrufu
iizerinden degerlendirilirse, tedavi basarisindaki olas1 katki gézden
kacabilir (Navaei et al., 2025).

Siit sigirciligr isletmelerinde maliyet kapsami ve kismi
biitcenin kurulmasi agsamasi kisaca ortaya konmalidir. Kismi biitcge,

yalnizca uygulama degistiginde artan veya azalan gelir ve giderleri
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kapsayacak sekilde olusturulabilir. Antibiyotik ve uygulama
tasarrufu, ek oOrnekleme, laboratuvar, tika¢ ve danismanlik
giderleriyle karsilastirilir. Saglik sonuglar1 degisiyorsa, tedavi,
satilamayan siit ve silirliden ¢ikarma farklar1 da hesaba eklenir.
Bunun i¢in her kalemin mevcut ve onerilen protokoldeki miktari ile
birim fiyat1 ayr1 ayr1 gosterilmelidir (Hommels et al., 2021).

Bu yapida beklenen net katki, Onlenen giderler ve ek
gelirlerin  toplamindan ek giderler ile vazgecgilen gelirlerin
cikarilmasidir. Bu tutar yalnizca incelenen degisikligin katkisim
gosterir. Binanin, arazinin veya isletme yonetiminin ortak giderlerini
icermeyen bir hesap, tiim isletmenin net karini yansitmayabilir. Buna
karsilik mevcut kaynagin baska bir iste kullanilabilmesi, nakit ¢ikist
yaratmasa da kararin ekonomik degerini degistirebilmektedir
(Hogeveen et al., 2011).

Paydanin da ac¢ik tutulmasi gerekir: tedavi edilen hayvan,
kuruya ¢ikarilan hayvan ve siiriideki yillik ortalama inek sayis1 ayni
degildir. Ozellikle secici uygulamada yalmz tedavi edilen inek
basina gideri karsilastirmak, antibiyotik almayan hayvanlarin
yarattig1 tasarrufu goriinmez kilabilir. Isletme karar i¢in kuruya
cikarma bagina sonug ile yillik siirlii toplamini birlikte raporlamak
daha agiklayici olacaktir (Leite de Campos et al., 2024).

Siit sigirciligr isletmelerinde saglik tirtinleri (ilag, tikag vb.)
giderleri, iscilik ve kayit altyapisi diizenli olarak kaydedilmelidir.
Ozellikle isletmelerde antibiyotik ve tika¢ miktarlar1 ayr1 ayr1 kayit
altina alinarak izlenmelidir. iki protokolde ortak kullanilan tikacin
gideri, antibiyotik azaldiginda ortadan kalkmaz. Daha genis tikag
kullannm1 gerekiyorsa, fark biitceye eklenmelidir (Le Page et al.,
2024).

Iscilikte 6denen iicret ile ekonomik maliyet ayn1 olmayabilir.
Isletme sahibinin zamanina {icret yazilmamasi, bu zamanin degersiz
oldugu anlamina gelmez; bagka bir {iretim faaliyetinden
vazgecilmesi firsat maliyeti dogurur. Bu nedenle toplam ¢alisma
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siiresindeki degisim nakit giderinden ayrica raporlanmalidir
(Hogeveen et al., 2011).

Langhorne ve arkadaslarinin Avustralya’da 10 iiretici ve 5
uzmanla yaptigi goriismelerde, bireysel siit kayit hizmetlerine
erigim, licret ve is yiikii sorunlari bildirilmistir. Bu bulgular, kayit
temelli se¢imin yalnizca bir esik belirlemekten ibaret olmadigim
diistindiirtir. Mevcut bir kayit sistemini kullanmak ile bu sistemi ilk
kez kurmak farkli basglangi¢ gereksinimleri yaratabilir. Bununla
birlikte, goriismelerde ifade edilen is yiikii 6l¢iilmiis dakika veya
parasal gider olarak kabul edilmemelidir (Langhorne et al., 2024).

Inkiibatér orneginde oldugu gibi, sabit yatirimim birim
maliyeti islem hacmi ve kullanim siiresine baglidir. Ayni cihaz bedeli
her isletmede ayni test giderini olusturmamaktadir (Patel et al.,
2017).

Stit kayiplari, stiriiden ¢ikarma ve degerlendirme siiresi
isletme i¢in 6nemli hususlardir. Kuruya ¢ikarma aninda 6denen
bedeller hemen goriiniirken, saglik sonuglarinin ekonomik karsiligi
dogum sonrasinda ortaya ¢ikabilir. Bu nedenle yalnizca uygulama
giiniiniin ilag¢ giderini karsilastirmak, sonraki laktasyona taginan riski
goz ard1 eder. Belgika arastirmasindaki gibi siit, klinik mastitis ve
siiriden ¢ikarma sonuglarinin birlikte izlenmesi, ekonomik
degerlendirmeye daha genis bir sonu¢ kiimesi saglar; ancak fark
bulunmamasi biitiin risklerin esitligini kanitlamaz (Lipkens et al.,
2023).

Isletmede {iretilemeyen siit ile tedavi nedeniyle
pazarlanamayan siit ayrilmalidir. Ayni miktarin iki kalemde
sayllmasi toplam kayb1 sisirir; iiretim, tedavi ve satis kayitlari
birlikte degerlendirilmelidir (Tommasoni et al., 2023).

Kuru donem siiresi modelinde ilk y1l ile sonraki yillarin nakit
akimlarinin farklilagmasi, erken kazancin kalici yillik kazang
sayllmamasi gerektigini hatirlatir (Kok et al., 2017).

Stiriiden ¢ikarma maliyetinin hesabi, yalnizca satilan hayvan

ile yerine alinanin fiyat farkindan ibaret degildir. Hogeveen ve
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arkadaslari, gelecekteki iiretim ve enfeksiyon sonuglari nedeniyle bu
kararin karmasik oldugunu belirtir. Dolayisiyla, hesapta hastalikla
iligkili ¢ikarma olasilig1 ve kararin sonraki dénem iizerindeki etkileri
aciklanmalidir (Hogeveen et al., 2011).

Bu konuya iligkin yapilan bir ¢ok ¢aligma bulunmaktadir. Bu
ekonomik caligmalarin karsilagtirmali degerlendirilmesi konunun
anlasilmasina katki sunacaktir. Scherpenzeel ve arkadaglarinin yilda
100 buzagilamay1 esas alan Hollanda modelinde, kuru dénem ve ilk
100 laktasyon giiniiyle iliskili toplam maliyet genel uygulamada
5.070 avro, segici senaryo 5’te ise 4.893 avrodur. Antibiyotigi en
fazla azaltan senaryo 8’in maliyeti ise 5.383 avroya ¢ikmigtir. Model
daha diisiik antibiyotik kullaniminin her zaman en diisiik toplam
maliyetle Ortligmedigini gostermektedir. Bunlar deterministik
senaryo sonuglaridir; aralarindaki farklara istatistiksel anlamlilik
yuklenemez. Girdi fiyatlar1 farkli tarihli kaynaklara dayanir; bazi
girdiler 2008-2009 verilerine dayanmaktadir (Scherpenzeel et al.,
2016).

Hommels ve arkadaslarinin Kaliforniya kosullari temsil
eden dogrusal optimizasyonunda, orta tank-SHS diizeyindeki 1.000
ineklik sanal siiriniin kuru donemle iligkili yillik mastitis maliyeti,
en uygun segici ¢oziimde 38.085, genel uygulamada ise 38.781 ABD
dolaridir. 1ki yaklasimda da i¢ tika¢ vardir. ilag ve tikag fiyatlar
Ocak 2020’ye, siit fiyat1 ise 2015-2019 ortalamasina dayanir.
Hayvan se¢iminin otomatik yapilacagi varsayildigindan ilave se¢im
is¢iligi dislanmistir. Dolayistyla modelin kii¢clik maliyet avantaji,
kayit ve se¢im altyapisi igin ek is¢ilik gereken isletmeye ayni tutarla
tasinamaz (Hommels et al., 2021).

Ayni modelde siit fiyatinin yilikselmesi veya antibiyotik
bedelinin diismesi, en uygun ¢oziimde daha fazla inegin antibiyotik
almasiyla sonuglanmigtir. Bunun ekonomik anlami, korunmasi
beklenen siitiin degeri arttiginda tedavi giderinden kaginmanin goreli

cekiciliginin azalabilmesidir. Yine de bu iligki, modelin enfeksiyon
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ve tedavi etkisi varsayimlar1 altinda gegerlidir; siit fiyat1 yiikselen
her isletmede otomatik olarak daha fazla tedavi gerektigi seklinde
okunmasi uygun olmayacaktir (Hommels et al., 2021).

Arjantin kosullarinda Vissio ve arkadaglari, 86 inegin tanisal
verisini kullanarak yilda 150 kuruya c¢ikarma i¢in stokastik bir
degerlendirme yapmistir. SHS esigi 200.000 hiicre/mL oldugunda,
secici eksi genel uygulama medyan maliyet farki diistik ve yliksek
enfeksiyon prevalansinda sirasiyla —634,4 ve —455,7 ABD dolaridir.
Negatif fark secici uygulama Ilehinedir. Hesap, Aralik 2020
fiyatlarin1 kullanir; tikag kapsami iki yaklagimda da aynidir. Sonug,
tek bir isletmede dogrudan goézlenen bir tasarruf degil; tan1 ve saglik
olasiliklariyla iiretilen bir model ¢iktisidir (Vissio et al., 2023).

Ut ve arkadaslarinin 2026 arastirmasinda, Romanya’daki iki
stiriide diistik riskli 62 i¢ tika¢ kullanilan inegi, gegmis donemin 37
antibiyotik kullanan inegiyle karsilastirilmistir. Kuruya ¢ikarmadan
ilk 100 laktasyon giiniine kadar tanimlanan maliyet sirasiyla 25,76
ve 26,83 Avro/inektir. Ancak is¢ilik, secim testi ve mastitise bagh
iiretim kaybi1 ana maliyet karsilastirmasina dahil degildir. Eszamanli
randomize kontrol bulunmamasi ve kii¢iik 6rneklem nedeniyle bu
betimsel fark secici uygulamanin ekonomik istiinliigiini
kanitlamamaktadir (Ut et al., 2026).

Bu c¢aligmalar, onceki bolimdeki Finlandiya sonucuyla
birlikte degerlendirildiginde, secici tedavinin her kosulda gelir artist
saglayacagl sonucunu desteklemez. Klinik olasiliklar ve maliyet
kapsami degistikce ekonomik siralama da degisebilir (Heikkila et al.,
2022).

Sit sigircihi@ isletmelerinde karlhiligir belirleyen siiri ve
uygulama kosullari, her isletme Ozelinde dikkatli bir sekilde
incelenmelidir. Tedavi biriminin inek veya meme lobu olmasi, klinik
riski de degistirebilir. Silva Bolofia ve arkadaslarinin S. aureus’un
baskin oldugu iic irlanda arastirma siiriisiindeki 96 ineklik
deneyinde, yalnizca bir lobu enfekte veya yliksek SHS’1i ineklerde

tek loba antibiyotik uygulanmasi, dort lobun tedavisine gore sonraki
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laktasyonda daha yiiksek SHS ile iligkili bulunmustur. Her iki grupta
da tiim loblara i¢ tika¢ uygulanmistir. Dogum sonrasi saglikli lob
olma sonucu, negatif kiiltiir ile diisitk SHS’yi birlikte tanimlamigtur.
Bu 06zel 6rneklemden elde edilen sonug, tim meme loblar1 saglikli
olan bir inege antibiyotik uygulanmamasi karariyla esdeger degildir.
(Silva Bolona et al., 2025).

Beckmann ve arkadaslari, Onceden segici uygulama
deneyimi olan 16 Alman isletmesinde patojen temelli bdlme
secimini izlemistir. Analize dahil meme bdlmelerinin %8,1’ine
antibiyotik  uygulanmig; do§um  sonrast major  patojen
enfeksiyonlarmin %95,4’i yeni enfeksiyonlardan olugsmustur. Bu
gbzlem, mevcut enfeksiyonun tedavisine kadar kuru dénemde yeni
enfeksiyonun Onlenmesine de dikkat c¢eker. Bununla birlikte,
eszamanli genel tedavi kontrolii yoktur; yiiksek bulasici patojen
ylikii bulunan bir siirii dislanmis ve kuru dénem kayitlarinin %21,9°u
analiz disinda kalmistir. Bulgular, biitiin isletmelerde ayni tasarrufun
giivenle elde edilecegini gostermemektedir (Beckmann et al., 2025).

Tijs ve arkadaglarinin Hollanda saha ¢alismasindaki 245 ana
orneklem isletmesinin %98,8’1 se¢ici uygulama kullanmis; kuruya
cikarilan ineklerde antibiyotik uygulama oraninin medyani %48,5
olmustur. Saha Olgeginde uygulanabilirlige ilisgkin bu gozlem,
ekonomik basariy1 tek basina gostermemektedir. Goniillii katilim,
kayit eksikleri ve ayni1 donemdeki siirii kiigiiltme uygulamalar
sonuglarin yorumunu sinirlamaktadir (Tijs et al., 2022).

Isletmelerde belirsizlik, kaynaklarin ortalama sonuglarini
siralayarak ortadan kaldirilamamaktadir. Klinik riskin stiriiden
siiriiye degismesi, testin siniflandirma hatasi1 ve kisa izlem
hesaplanan getirinin dagilimim etkilemektedir. Ozellikle az sayida
vaka goriilen caligmalarda istatistiksel fark saptanmamasini sifir
ekonomik risk olarak kullanmak, biitgeyi gereginden iyimser
yapabilmektedir (Winder et al., 2019).

Vissio ve arkadaglarmin yiiksek prevalans ve 100.000

hiicre/mL esigi senaryosunda maliyet farkinin 95. yiizdeligi +63,1
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ABD dolaridir. Bu sonug, simiilasyonlarin tamaminin segici
uygulama lehine olmadigin1 gostermektedir. (Vissio et al., 2023).

Isletme igin basabas degerlendirme, protokoliin hastalik
sonuglar1 degismeden saglayacagi net tasarrufu olas1 ek hastalik
kaybiyla karsilastirabilir. Tasarruf kiigiikse, az sayidaki ek klinik
olay ekonomik siralamay1 degistirebilir. Bu yaklasim bir gilivenli
hastalik esigi ilan etmez; maliyet avantajinin hangi risk artisinda
kaybolacagini arastiran ekonomik bir senaryodur (Silva Bolofia et
al., 2025).

Duyarlilik  analizinde  klinik  mastitis  varsayimlari
degistirilerek temel senaryonun sectigi protokoliin daha olumsuz
saglik kosullarinda da ekonomik agidan uygun kalip kalmadigi
arastirilabilir. Sonug, yalnizca tek bir kazang tutariyla degil, tercihin

PR

degistigi kosullarla da raporlanmalidir (Scherpenzeel et al., 2016).

Isletmelerin benimseme iiretici davranisi ve danismanlik
noktasinda dikkat etmesi gereken bazi noktalar bulunmaktadir.
Isletmede ekonomik olarak uygun goriinen bir protokoliin
uygulanmasi, ireticinin belirsizligi nasil degerlendirdigine de
bagldir. Huey ve arkadaslarinin 19 Irlandali iireticiyle yaptiklari
goriismelerde mastitis korkusu, barmak ve isgiicii kosullar ile
antibiyotigin  giivence sagladig1 diisiincesi One ¢ikmustir.
Katilimeilarin  ekonomik yarara iliskin goriisleri ayni degildir.
Olumlu veteriner danigmanhigi, iyi kayitlar ve kademeli gecis
kolaylastirict olarak bildirilmistir. Ancak bu bulgular ulusal
benimseme orani veya danismanligin hesaplanmis getirisi degildir;
kii¢iik ve goniillii bir grubun deneyimlerini yansitir (Huey et al.,
2021).

Farrell ve arkadaslarinin irlanda’da 240 iireticiyle yaptigi
anket, antibiyotik kullanim davranisin yeterlik, firsat ve motivasyon
bilesenleri agisindan incelemistir. Genel antibiyotik uygulamasini
birakmaya iligkin 6z bildirim, direng¢ farkindaligi, sosyal baski ve

olumlu duygularla iliskili bulunmustur. Nesnel bilgi puani, bildirilen
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sorumlu kullanim davranisiyla iliskili bulunmamistir. Bununla
birlikte, kesitsel iliski egitimin etkisiz oldugunu veya belirli bir
tutumun uygulama degisikligine neden oldugunu gostermez. Sonug
ol¢iitli, dogrulanmis tedavi kayitlarindan hesaplanan segici kullanim
orani degildir (Farrell et al., 2023).

Bu nedenle bir uygulama programinin degerlendirilmesinde
bilgi kazanimu ile davranis degisimi ayr1 ayr1 l¢iilmelidir. Ureticinin
protokolii dogru aciklayabilmesi, uygun hayvani sectigini veya
uygulamayi siirekli stirdiirdiigiinti tek basina géstermez. Ekonomik
analiz, egitim i¢in harcanan kaynaklarin yani sira ger¢ek kullanim
ve izleme kayitlarini da icermelidir. Boylece programa katilma istegi
ile sahada ortaya c¢ikan ekonomik sonu¢ arasindaki bosluk
arastirilabilir (Farrell et al., 2023).

Bu bulgular, gecis biitgesinde egitim ve danigsmanliga yer
verilmesinin yan1 sira uygulamanin izlenmesini de gerektirir. Ornek
almay1  Ogrenmek, kayitlar1  yorumlamak ve  sonuglari
degerlendirmek zaman alir. Kademeli uygulama, iireticinin kendi
siiriisiinde sonu¢ gormesini saglayabilecek bir diizenleme olarak
diistintilebilir; ancak bunun risk veya maliyet azaltici etkisi ayrica
degerlendirilmelidir (Huey et al., 2021).

Isletmelerde i¢ faktorler ile birlikte antimikrobiyal
kullaniminin igletme disindaki ekonomik boyutunuda gbz ardi
etmemek gerekir. McCubbin ve arkadaglarinin 2022 derlemesi,
secici kuru donem uygulamasinin antimikrobiyal direng tizerindeki
dogrudan etkisinin yeterince aciklifa kavugsmamis bir alan olarak
degerlendirildigini belirtmistir. Bu nedenle daha az antibiyotik
uygulanmasi, ayni biiylikliikte diren¢ azalmasi veya hesaplanmis
toplumsal parasal kazang anlamina gelmez. Isletmedeki ilag
tasarrufu ile direng yonetiminin olast toplumsal yarar1 ayri
sonuglardir (McCubbin et al., 2022).

Xiong ve arkadaslarinin Cin’de 13 biiytik siit grubundan 15
yoOneticiyle yaptig1 arastirmada, se¢ici uygulama i¢in siit kayitlarinin

yorumlanmasi, sonuc¢larin zamaninda alinmasi, i¢ tika¢g maliyeti ve
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hijyen becerileri ele alinmistir. Y6neticilerin antibiyotik kullanimi ve
diren¢ konusundaki goriisleri, uygulamanin teknik gereksinimleri
kadar oOrgiitsel gereksinimleri de bulundugunu gostermektedir.
Ancak c¢alisma, secici tedavi sonrasinda gercek antibiyotik
tiikketimini veya direngteki degisimi 6lgmemistir (Xiong et al., 2024).

Bu ayrim ekonomik degerlendirmede iki ayri soruyu agik
tutar ve bunlar sirasiyla, isletmenin katlandig1 gider karsiliginda
beklenen 6zel katki1 nedir ve daha sorumlu kullanim i¢in hangi ortak
hizmetler gerekir? Laboratuvar, kayit ve danigmanlik desteginin
tasarlanmasi ikinci soruya dahildir. Ancak bu hizmetlere verilecek
destegin toplumsal getirisini  belirlemek, yalnizca iiretici
goriislerinden daha kapsamli veri gerektirir (Xiong et al., 2024).

Bu alana iligkin gergeklestirilecek ¢aligsmalarin ulusal 6lcekte
ve bolgesel boyutlu gerceklestirilmesi isletme yonetimi ve ekonomik
ciktilarin gecerliligi noktasinda 6nem tasimaktadir. Yabanci bir
caligmadaki parasal farki giincel kurla cevirmek, Tiirkiye i¢in
ekonomik degerlendirme yapmaya yetmez. Ilk adim, mevcut
protokolii ve isletmenin kayit kapasitesini tanimlamaktir.
Ornekleme, Kkiiltiir, ilag, veteriner hizmeti ve iscilik icin yerel
miktarlar ve fiyatlar birlikte derlenmelidir. Kayit hizmetinin
bulunmadig: bir igletmede kurulug ve 6grenme giderleri, bu hizmeti
zaten kullanan bir isletmenin rutin giderlerinden ayrilmalidir
(Langhorne et al., 2024).

Yerel arastirma, yalnizca antibiyotik alan hayvanlarin
sayisin1 degil, se¢cimin dogrulugunu ve izleyen saglik sonuglarini da
kaydetmelidir. Siit verimi, SHS, klinik olay ve siirliden ¢ikarma
kayitlarinin  birbirine baglanmasi, gozlenen tasarrufun saglik
riskindeki degisimle birlikte degerlendirilmesini saglar. Gozlemsel
karsilagtirmada sagim sistemi, baslangic meme sagligi ve
isletmelerin uygulamaya goniillii katilimi gibi farkliliklar dikkate
alinmalidir (Tijs et al., 2022).

Uygulamay1 degerlendiren bir pilot ¢calismada, sonuglar 6nce

benzer baslangic kosullarina sahip hayvanlar veya siiriiler arasinda
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karsilastirilmalidir. Ge¢gmis donemin kontrol olarak kullanilmasi,
yemleme, fiyat, mevsim veya yonetim degisikliklerinin etkisini
tedavi etkisine karigtirabilir. Bu nedenle yakin parasal sonuglar,
giiclii bir tasarim ve yeterli izlem olmadan esdegerlik kanitt
sayllmamalidir (Ut et al., 2026).

Izlemde sorun saptandiginda, yalnizca segim esigini
degistirmek yerine yeni enfeksiyonun kaynagini ve uygulama
kosullarim1 da arastirmak gerekir. Siirii diizeyindeki koruyucu
yonetim ile hayvan diizeyindeki tedavi se¢imi birlikte
degerlendirildiginde, ekonomik sonucun neden degistigi daha iyi
aciklanabilir (Beckmann et al., 2025).

Sonug¢

Selektif kuru donem tedavisinin basarisinin yalnizca
antibiyotik kullanimindaki azalmayla degil, meme sagliginin
korunmasi ve toplam ekonomik sonucun birlikte
degerlendirilmesiyle de  belirlenebilecegini  gostermektedir.
Uygulamanin saglayabilecegi yarar; siiriiniin baslangictaki meme
saglig1 durumu, patojen yapisi, hayvan veya meme lobu diizeyindeki
se¢im Olgiitleri ve koruyucu yonetim kosullarmma baghdir. Bu
nedenle antibiyotik kullanimindaki azalma, tek basina klinik basari
ya da ekonomik kazang¢ gostergesi olarak kabul edilmemeli; tedavi
birimi, enfeksiyon oOzellikleri ve sonraki laktasyondaki saglik
sonuclar1 arasindaki iligki agik bigimde degerlendirilmelidir (Silva
Boloia et al., 2025).

Derlemenin literatiire katkisi, selektif kuru donem tedavisini
klinik etkinlik, maliyet bilesenleri, ekonomik belirsizlikler ve
iireticinin uygulamay1 benimseme kosullarini bir araya getiren bir
isletme yonetimi c¢ergevesinde ele almasidir. Antibiyotik
giderlerindeki tasarrufun ekonomik karsiligi; tani, iscilik, koruyucu
uygulamalar, egitim ve danigmanlik giderleri ile mastitis, siit kayb1
ve siiriiden ¢ikarma sonuglari birlikte degerlendirildiginde ortaya
konulabilir. Bununla birlikte, ekonomik acidan uygun goriinen bir

protokoliin sahada siirdiiriilebilmesi, giivenilir kayit altyapisina,
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iireticinin uygulamaya giivenine ve veteriner hekimle kurulan
danigmanhik iligkisine baglhidir. Dolayisiyla uygulamaya gecis,
teknik ve ekonomik degerlendirmelerin yani sira iireticinin bilgi,
beceri ve izleme kapasitesini gelistiren bir siire¢ olarak
tasarlanmalidir (Huey et al., 2021).

Tirkiye’de gelecekte yiiriitillecek arastirmalarda, farkl
isletme Olgeklerini ve bolgesel tiretim kosullarin1 kapsayan,
karsilagtirmali ve yeterli izlem siiresine sahip saha calismalarina
oncelik verilmelidir. Bu caligmalarda yerel fiyatlar ve uygulama
giderleri; antibiyotik tiiketimi, somatik hiicre sayisi, klinik mastitis,
siit verimi ve slirliden ¢ikarma kayitlariyla iliskilendirilmelidir.
Ekonomik sonuglar yalnizca ortalama kazang tutariyla sunulmamali;
duyarlilik ve senaryo analizleriyle hangi siirli ve piyasa kosullarinda
uygulamanin avantajin1 korudugu veya kaybettigi de agiklanmalidir.
Uygulayicilar agisindan ise siirliye 0zgii secim Olgiitlerinin
belirlenmesi, koruyucu yonetimin gili¢lendirilmesi ve saglik ile
maliyet sonuglarinin diizenli izlenmesi temel Oncelikler olmalidir.
Sonug olarak, selektif kuru donem tedavisinin stirdiiriilebilir degeri,
meme sagligin1 ve hayvan refahim1 koruyan, gereksiz antibiyotik
kullanimimi azaltan ve ekonomik gecerliligi isletmenin kendi
kosullarinda gdsterilmis bir karar sisteminin kurulmasina baglidir.
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BOLUM 6

SAP HASTALIGININ EKONOMIK BOYUTU:
URETICI BILGI, TUTUM VE
UYGULAMALARININ SURDURULEBILIR
HAYVANCILIKTAKI ROLU

MEHMET SALTUK ARIKAN!
AHMET CUMHUR AKIN?

Giris
Hayvancilik isletmelerinde bulagici hastaliklar yalnizca
klinik bir sorun degil, ayn1 zamanda {iretim planlamasini, gelir
akisini, kaynak kullaninmint  ve isletmenin uzun vadede
strdiiriilebilirligini etkileyen 6nemli ekonomik risk unsurlaridir.
Hayvancilik isletmelerinde sap hastaligi (foot-and-mouth disease;
FMD), bu iligkinin en belirgin 6rneklerinden biridir. Hastalik sigir,
koyun, keci, domuz ve diger ¢ift tirnakli hayvanlar etkileyen, son
derece bulasici, sinir asan bir viral hastaliktir. Eriskin hayvanlarda
mortalite cogu zaman diisiik olsa da morbiditenin ¢ok yliksek olmast
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nedeniyle; siit veriminde diisiis, canli agirlik kaybi, biiylimenin
yavaslamasi, fertilite sorunlari, gen¢ hayvan Oliimleri ve siirli
yonetimindeki aksakliklar nedeniyle isletme diizeyinde -ciddi
ekonomik kayiplar ortaya c¢ikabilmektedir. Buna hayvan
hareketlerinin kisitlanmasi, pazar erisiminin bozulmasi, asilama ve
biyogiivenlik maliyetleri ile kamu kontrol harcamalari eklendiginde
sap hastaligi, bireysel isletme sinirlarini asan bir ekonomik problem
niteligi kazanmaktadir (Knight-Jones & Rushton, 2013; WOAH,
2026).

Sap hastaliginin ekonomik etkisi iki ana diizeyde ele
alinabilir.  Birinci  diizey, hastaligin  hayvanin  biyolojik
performansinda meydana getirdigi degisikliklerden kaynaklanan
dogrudan iiretim kayiplaridir. Ikinci diizey ise hastaligi 6nlemek,
siirlamak veya ortadan kaldirmak i¢in katlanilan kontrol maliyetleri
ile ticaret ve pazar erisimindeki kayiplari iceren dolayl etkilerdir.
Endemik bolgelerde goriiniir tiretim kayiplar1 ve asilama giderlerinin
yillik kiiresel etkisinin milyarlarca dolar diizeyinde oldugu;
hastaliktan ari lilke ve bolgelerde meydana gelen salginlarin ise kisa
stirede ¢ok yiiksek ekonomik maliyetler olusturabildigi
bildirilmektedir (Knight-Jones & Rushton, 2013). Bu nedenle sap
hastaligindan kaynaklanan ekonomik kayiplar, yalnizca tedavi
giderlerinin toplanmasiyla sinirli degildir; hastaligin iiretim sistemi,
deger zinciri, kamu biitgesi ve dis ticaret lizerindeki etkilerini birlikte
degerlendirmeyi gerektirir.

Bununla birlikte, hastalik kontrol programlarmin basgarisi
yalnizca as1 uygulamasina, mevzuatin varligina veya veteriner
hizmetlerinin teknik kapasitesine bagl degildir. Ureticinin hastalig
tanimasi, bulasma yollarin1 bilmesi, riski nasil algiladigi, asilamaya
ve biyogiivenlige yaklagimi, slipheli vakay1 bildirme istegi, yeni
hayvan aliminda gosterdigi 6zen ve hastalik goriildiigiinde
uyguladigi davranislar salginin yoniinii dogrudan etkileyebilir. Bu
nedenle bilgi, tutum ve uygulama (Knowledge, Attitude and

Practice; KAP) yaklasimi, sap hastaliginin kontroliinde iiretici
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davraniglarinin anlasilmasi i¢in islevsel bir ¢er¢eve sunmaktadir.
Afganistan, Kazakistan, Etiyopya ve Pakistan gibi farkli {iretim
sistemlerinde yiiriitiilen caligsmalar, iireticilerin hastaligin adin1 veya
bazi klinik belirtileri bilmesinin her zaman yeterli koruyucu
uygulamaya doniismedigini; karantina, hayvan hareketleri, diizenli
astlama ve biyogiivenlik alanlarinda 6nemli uygulama bosluklar
bulunabildigini gostermektedir (Osmani et al., 2021; Bayantassova
et al., 2023; Kabir et al., 2025).

KAP yaklagiminin ekonomik ac¢idan oOnemi, bilgi ve
davranisin hastalik riskini ve dolayisiyla beklenen ekonomik kaybi
degistirebilmesidir. Ornegin iireticinin as1 yararma iligkin bilgisi,
astya 0deme istegini ve programa katilimini artirabilir; buna karsilik
as1 maliyetinin yiiksek algilanmasi veya asinin hayvanlara zarar
verdigi diislincesi katilim niyetini azaltabilir. Etiyopya'da yapilan
caligmalar, hastaligin etkisini daha yiiksek algilayan ve as1 hakkinda
daha fazla bilgi sahibi olan {ireticilerin sap asisina 6deme isteginin
daha yiiksek oldugunu gdstermistir (Jemberu et al., 2015; Jemberu
et al., 2020; Layessa et al., 2024). Bu bulgular, hastaliktan
kaynaklanan ekonomik kayiplarin yalnizca biyolojik kayiplarla
degil, dreticinin algisi, kararlart ve kaynak kisitlariyla da
sekillendigini gdstermektedir.

Stirdiiriilebilir hayvancilik agisindan temel amag, yalnizca
bugiinkii iiretimi slirdirmek degil; hayvan sagligini koruyarak
liretim kapasitesini, isletme gelirini, gida arzin1 ve kirsal gecim
kaynaklarin1 gelecege tasiyabilmektir. Sap hastalig1 gibi tekrarlayan
salginlar isletmenin sermayesine ekonomik anlamda zarar verebilir,
treticinin risk alma kapasitesini azaltabilir, koruyucu saglik
harcamalarin1 ertelemesine neden olabilir ve hastalik-diisiik karla
caligma dongiisiinii gii¢lendirebilir. Bu nedenle hastalik kontrolii,
hayvan saglig1 yatirimi olmanin yani sira ekonomik istikrar ve
sturdiiriilebilirlik  yatirnmidir;  hayvan  hastaliklarimin =~ geg¢im
kaynaklar1 ve yoksulluk tizerindeki etkileri de bu daha genis

ekonomik cercevede degerlendirilmelidir (Rich & Perry, 2011). Bu
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boliimde sap hastaliginin temel o6zellikleri kisaca ele alinacak;
dogrudan ve dolayl1 ekonomik etkileri incelenecek, lireticilerin bilgi,
tutum ve uygulamalarinin hastalik kontrolii ve ekonomik sonuglarla
iligkisi aciklanacak; son olarak siirdiiriilebilir hayvancilik igin
ekonomik ve yonetimsel politika secenekleri tartigilacaktir.

Sap Hastahigina Genel Bakis

Sap hastaliginin etkeni Picornaviridae ailesinin Aphthovirus
cinsinde yer alan sap virusudur. Antijenik olarak birbirinden farkl
serotiplerin bulunmasi, bagisiklik ve asilama stratejileri agisindan
Onem tasir; bir serotipe karsi gelisen bagisiklik diger serotiplere karsi
giivenilir capraz koruma saglamamaktadir. WOAH, A, O, C, SAT],
SAT2, SAT3 ve Asial olmak iizere yedi serotipi tanimlamakta;
serotip C'nin uzun siiredir saha dolasiminda saptanmadigini
belirtilmektedir. Virusun patogenezi, konak i¢indeki yayilim yollari
ve antijenik cesitliligi; tani, as1 susu secimi, as1 eslesmesi, siirii
bagisikliginin izlenmesi ve bolgesel kontrol programlarinin
tasariminda  epidemiyolojik  verinin  Onemini  artirmaktadir
(Alexandersen et al., 2003; Grubman & Baxt, 2004; Arzt et al., 2011;
Brito et al., 2017; WOAH, 2026).

Hastaligin epidemiyolojik 6neminin temelinde yiiksek
bulagicilik yer almaktadir. Enfekte hayvanlarin salgr ve
sekresyonlari, aerosol, dogrudan temas, kontamine ara¢ ve ekipman,
yem, su, kiyafet ve hayvansal iiriinler bulasmada rol oynayabilir.
Hayvanlarin isletmeler, pazarlar ve bolgeler arasinda hareketi,
ozellikle biyogiivenlik ve izlenebilirlik zayif oldugunda virusun kisa
stirede genis alanlara tasinmasina yol acabilmektedir. Bu 6zellik, tek
bir igletmenin aldig1 veya almadigi onlemlerin diger isletmelerin
riskini de etkilemesine neden olmaktadir. Biiyiik 6lgekli salginlarin
epidemiyolojik incelemeleri de hayvan hareketleri ve temas
aglarinin hizli yayilim agisindan énemini gostermektedir (Yoon et
al., 2015). Ekonomi literatiiriinde bu durum negatif dissallik olarak
degerlendirilebilir: bir iireticinin yetersiz biyogiivenligi yalnizca
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kendi stiriisiinin degil, ¢evredeki siiriilerin de hastalik riskini
artirabilir.

Kiiresel kontrol yaklagimi, epidemiyolojik durum ve iilkenin
hastalik statiistine gore farklilasmaktadir. Asilama, hareket kontroli,
stirveyans, erken bildirim, biyogilivenlik, temaslarin izlenmesi ve
belirli kosullarda itlaf gibi araglar birlikte kullanilabilmektedir. FAO
ve EuFMD tarafindan gelistirilen ve WOAH tarafindan desteklenen
Progressive Control Pathway for Foot-and-Mouth Disease (PCP-
FMD), endemik iilkelerin riskleri asamali olarak anlamasini, kontrol
seceneklerini uygulamasint ve hastalik etkisini azaltmasin
hedefleyen kanita dayali bir gercevedir. Bu yaklasimin Onemli
yonlerinden biri, yalnizca teknik miidahaleyi degil, paydas katilimini
ve kontrol 6nlemlerinin tireticiler tizerindeki etkisinin izlenmesini de
one ¢ikarmasidir; kontrol seceneklerinin epidemiyolojik kapasite ve
politika baglamiyla birlikte ele alinmasi gerektigi de literatiirde
vurgulanmaktadir (Paton et al., 2009; FAO/EuFMD, 2018; FAO,
2026).

Tiirkiye'de Sap Hastahg ve Kontroliin Ekonomik Onemi

Tiirkiye, cografi konumu, yogun hayvan hareketleri, sinr
ticareti, farklh liretim sistemlerinin bir arada bulunmasi ve hayvan
pazarlarinin yapist nedeniyle sap hastaligi bakimindan siirekli risk
yonetimi gerektiren bir llkedir. Tiirkiye’de sinir asan hayvan
hastaliklarinin yonetimi ve sap hastaliginin Anadolu’daki tarihsel
endemikligi daha eski ulusal degerlendirmelerde de vurgulanmistir
(Tufan, 2006); giincel iilke bilgileri ve kontrol stratejilerine iligkin
degerlendirmeler bu risk yonetiminin siirekliligini gostermektedir
(Polat & Findik Pakrooh, 2025; WRLFMD, 2026). WOAH'in 2026
yilt resmi statii bilgilerinde Tirkiye'de asilamanin uygulandigi
hastaliktan ari bolgeler tanimlanmis durumdadir. Bu statii, bolgesel
kontroliin ekonomik degerini de gostermektedir; c¢ilinkii hastalik
statiisii yalnizca epidemiyolojik bir gosterge degil, ayn1 zamanda
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hayvan ve hayvansal iiriin hareketleri ile ticaret kosullarini etkileyen
ekonomik bir varliktir (WOAH, 2026).

Tiirkiye'de asilama stratejilerinin ekonomik
degerlendirilmesine yonelik caligsmalar, kontrol sikliginin tiretim
sistemi ve risk diizeyi dikkate alinarak ele alinmasi gerektigini
gostermektedir. Oztiirk ve ark., (2020) smur illerindeki besi sigirlart
icin yaptig1 kismi biitceleme analizinde, yilda iki kez kitlesel asilama
temel senaryo olarak alinmisg ve dort ayda bir asilama alternatifi
degerlendirilmistir. Calismada daha sik asilama stratejisinin net
ekonomik yarar olusturabilecegi, sonucun 6zellikle canli agirlik ve
enfeksiyon sonrasi agirlik kaybi varsayimlarina duyarli oldugu
bildirilmistir (Oztiirk et al., 2020). Bu &rnek, kontrol kararlarmin
yalnizca epidemiyolojik etkinlik degil, marjinal maliyet ve marjinal
fayda ac¢isindan da incelenmesi gerektigini gostermektedir.

Tiirkiye agisindan tiiretici davranislarinin ekonomik 6nemi de
yiiksektir. Asilama iicretsiz veya kamu tarafindan destekleniyor olsa
bile asmin uygulanmasi i¢in zaman ayirma, hayvanlart hazir
bulundurma, gegici verim diislisii veya yan etki algisi, veteriner
hekimlik hizmetine erisim ve ge¢mis deneyimler {ireticinin
programa  katilimmi etkilemektedir. Bu nedenle kontrol
programlarinda 'as1 mevcut mu?' sorusunun yaninda 'liretici asiya
giiveniyor mu, programi zamaninda uyguluyor mu ve yararini
ekonomik olarak kavriyor mu?' sorulari da sorulmalidir. Teknik
kapasite ile davranigsal uyum arasindaki bosluk, programin gercek
saha etkinligini azaltabilmektedir.

As1 programlarinin basarist yalnizca kapsama oranina degil,
dolasimdaki suslarla antijenik uyuma ve saha etkinligine de baglidir.
Tiirkiye’de Asia-1 salginlarinda  yapilan retrospektif saha
degerlendirmeleri as1 etkinliginin ger¢ek salgin kosullarinda
izlenmesinin 6nemini ortaya koymus (Knight-Jones et al., 2014),
serotip A G-VII soyunun evrimi sirasinda yiiriitiilen ¢aligmalar ise
as1 susunun antijenik degisime gore gilincellenmesinin kontrol

basarisindaki roliinii géstermistir (Tuncer-Goktuna et al., 2021). Bu
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nedenle ekonomik analizlerde 'asili/asisiz’ ayrimi kadar aginin
zamanlamasi, kapsami, saha etkinligi ve dolasimdaki susla uyumu
da dikkate alinmalidir.

Tiirkiye’de kontrol politikalarinin ekonomik
degerlendirilmesine iligkin ¢aligmalar dogrudan karar destegi
saglamaktadir. Sentiirk ve Yal¢in’in Tiirkiye i¢in yiiriittiigi Delphi
temelli calismalar, ekonomik analiz i¢in veri eksikliginin uzman
gorisiiyle kismen giderilebilecegini gostermis (Sentlirk & Yalgin,
2005); devam eden calismada endemik sap hastaliginin siit inegi,
diive ve besi sigirlarinda hayvan basina kayiplar olusturdugu ve
kaybin 1rk, yas, cinsiyet ve iretim yOniine gore degistigi ortaya
konmustur (Sentiirk & Yal¢in, 2008). Oztiirk et al. (2020) ise smir
illerinde iki y1lda bir yerine dort ayda bir asilama senaryosunu kismi
biit¢eleme ile karsilastirmis ve yiiksek riskli kosullarda daha yogun
asilama  stratejisinin  ekonomik avantaj saglayabilecegini
bildirmistir. Gilincel Tiirkiye derlemesi de siit ve et verimi kaybu,
genc hayvan 6liimleri, lireme performansindaki bozulma, tedavi-
bakim giderleri ve ticaret kisitlamalarini hastaligin temel ekonomik
etki kanallar1 arasinda degerlendirmektedir (Bayram & Aksoy,
2026).

Tiirkiye’de hayvan hareket aglarmin yapis1 da ekonomik
riskin anlasilmas1 agisindan Onemlidir. Ayrintili  sigir  sevk
kayitlariin analizinde, ¢ok sayida sevk alan ve ag icinde daha
merkezi konumda bulunan isletme/epidemiyolojik birimlerin sap
salginiyla iligkili riskinin daha yiiksek oldugu gosterilmistir (Chaters
et al., 2022). Bu bulgu, hareket kontrolii ve risk temelli slirveyansin
yalnizca epidemiyolojik degil, kaynaklarin yiiksek riskli diigimlere
yonlendirilmesi bakimindan ekonomik bir ara¢ oldugunu da
distindiirmektedir. Tiirkiye’ye iliskin daha eski mekansal caligmalar
da hastalik varliginin hayvan yogunlugu, komsu bdlgelerdeki
enfeksiyon ve canli hayvanin uzun mesafeli tasinmasini tesvik eden
tretim-talep  dengesizlikleriyle iliskili oldugunu gdstermistir
(Gilbert et al., 2005).
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Tirkiye literatiirii, sap hastaliginin yalnizca donemsel
salginlar bigiminde degil, hayvan hareketleri, serotip girisleri, as1
stratejileri ve bolgesel iretim-tiketim dengeleriyle birlikte
degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir. Tiirkiye’de 2010-2019
doneminde bildirilen 7.796 salginin mekansal-zamansal analizinde
sigirlarin olgularin biiyiik boliimiinii olusturdugu, serotip O’nun en
sik saptanan serotip oldugu ve yiiksek risk kiimelerinin donem ve
serotipe gore degistigi bildirilmistir (Ince et al., 2024). Daha uzun
donemli 2005-2025 degerlendirmesi ise salginlarin 2010-2016
arasinda yliksek seyrettigini, sonrasinda azaldigini; buna karsin yeni
serotip/soy girislerinin ve yogun hayvan hareketlerinin siireklilik
gosteren bir risk yarattigini ortaya koymaktadir (Pedro Mil-Homens
et al., 2025).

Sap Hastaliginin Ekonomik Boyutu

Hayvan hastaliklarinin ekonomik etkisini dlgerken 'kayip',
'maliyet' ve ‘'harcama' kavramlarimin ayrilmasi gerekir. Kayip,
hastalik nedeniyle gerceklesemeyen {liretim veya gelir degerini;
maliyet, belirli bir sonuca ulagsmak i¢in kullanilan kaynaklarin
ekonomik degerini; harcama ise fiilen yapilan parasal 6demeyi ifade
eder. Ornegin siit verimindeki diisiis bir gelir kayb1, as1 i¢in yapilan
o0deme bir kontrol harcamasi, lireticinin hastalik nedeniyle ayirdig:
ek isgiicii ise nakit 6deme yaratmasa bile firsat maliyetidir. Bu ayrim
yapilmadiginda hastalifin ekonomik yiikii eksik veya cift sayilmis
olabilir.

Sap hastaligimin ekonomik etkileri isletme diizeyinde
dogrudan {iretim kayiplari, hastalikla miicadele i¢in yapilan ek
giderler ve isletmenin gelecekteki {retim kapasitesindeki
degisiklikler seklinde ortaya ¢ikar. Sektor ve toplum diizeyinde ise
pazar hareketlerinin kisitlanmasi, fiyat degisimleri, ticaret kayiplari,
kamu kontrol biit¢eleri ve refah etkileri devreye girer. Knight-Jones
ve Rushton (2013), sap hastaligimin ekonomik etkilerini liretim
kayiplar1 ve siirii yapisindaki degisikliklerden kaynaklanan
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dogrudan etkiler ile kontrol maliyetleri ve pazar erisimi kayiplarini
iceren dolayli etkiler seklinde smiflandirmistir. Daha sonraki
sistematik incelemeler, endemik sap hastaligina iligkin ekonomik
caligmalarin 6nemli bir boliimiinlin yalnizca secilmis dogrudan
maliyetleri hesapladigin1 ve kamu-6zel maliyet ayrimini yeterince
yapmadigini gostermistir (Compston et al., 2022).

Ekonomik degerlendirmede zaman boyutu da oOnemlidir.
Akut salgin sirasinda ortaya ¢ikan siit kayb1 veya tedavi gideri kisa
donem etkidir; dol tutma gecikmesi, buzagilama araliginin uzamasi,
biliylimenin yavaslamasi ve siiriiden erken ¢ikarma ise sonraki iiretim
donemlerine taginan etkiler yaratabilir. Bu nedenle yalnizca salgin
haftasinda yapilan nakit harcamalar1 toplamak, gercek ekonomik
etkiyi kiiciimseyebilir. Ozellikle damizlik ve siit sigirciligi
isletmelerinde lireme performansindaki bozulmanin degeri,
gelecekteki siit ve buzag gelirleri tizerinden degerlendirilmelidir.

Dogrudan Ekonomik Kayiplar

Siit sigirciliginda en goriiniir kayip siit verimindeki diisiistiir.
Ates, istahsizlik, ag1z lezyonlari, agri, meme basi lezyonlari ve genel
sistemik etkiler yem tliketimini ve siit sentezini azaltabilir.
Ekonomik kayip, hastalik dncesi beklenen siit tiretimi ile hastalik ve
iyilesme doneminde gergeklesen iiretim arasindaki farkin siit
fiyatiyla carpilmasiyla tahmin edilebilir. Ancak yalnizca giinliik siit
diisiisiinii degil, verimin eski diizeyine doniip donmedigini ve
laktasyon egrisinde kalic1 bir kayma olusup olugsmadigin1 dikkate
almak gerekir. Siit fiyatinin yiiksek oldugu veya igletmenin nakit
akisinin biiytik dl¢lide giinliik siit satigina bagli oldugu sistemlerde
ayni biyolojik kayip daha agir finansal sonu¢ dogurur. Saha
verilerine dayali ¢alismalar, sap hastalifinin siit {iretiminde
Olciilebilir diisiislere yol acabildigini ve kaybin zaman igindeki
seyrinin ekonomik degerlendirmede dikkate alinmasi1 gerektigini
gostermektedir (Lyons et al., 2015).
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Besi ve biiylitme isletmelerinde canli agirhik artisinin
yavaslamasi ve kilo kaybi temel ekonomik bilesenlerdir. Hastalik
sirasinda yem tiikketiminin azalmasi, topallik ve sistemik etkiler
giinlik canli agirlik artisin1 distiriit. Hayvan iyilesse bile hedef
kesim agirligina ulagma siiresi uzayabilir. Bu durumda ekonomik
kayip yalnizca kaybedilen kilogramlarin degeri degildir; ek bakim
ve yem giinleri, ahir kapasitesinin daha uzun siire isgal edilmesi ve
sermayenin geri doniigiiniin gecikmesi de hesaba katilmalidir.
Tiirkiye'de smnir illerindeki asilama sikligini degerlendiren kismi
biitceleme c¢alismasinda canli agirlik kaybi ekonomik sonuca en
fazla etki eden degiskenlerden biri olmustur (Oztiirk et al., 2020).

Tedavi, bakim ve ek isglicii de dogrudan isletme maliyetlerini
artirir. Sap hastaliginda spesifik antiviral tedavi bulunmamakla
birlikte destekleyici bakim, sekonder enfeksiyonlarin yonetimi, yara
bakimi, veteriner hizmeti, ila¢ ve dezenfeksiyon giderleri olusabilir;
Tiirkiye odakli ¢aligmalar destekleyici bakim ve sekonder
enfeksiyon kontroliinii saha yOnetiminin bilesenleri arasinda ele
almaktadir (Demir & Hakan, 2025). Hasta hayvanlarin ayrilmasi,
yem ve suyun ayri verilmesi, sagim diizeninin degistirilmesi ve
temizlik sikliginin artirilmast ek isgiicti gerektirir. Aile iggiliciiniin
ticretsiz goriinmesi ekonomik maliyet olmadig1 anlamina gelmez; bu
zamanin alternatif kullanimindan vazgecilmesi firsat maliyetidir.

Dolayl Ekonomik Kayiplar ve Dissalliklar

Sap hastaliginin dolayli etkileri ¢ogu zaman isletme
muhasebesinde ayr1 bir kalem olarak gdriinmez. Hayvan satiginin
ertelenmesi, pazarlarin kapanmasi, hareket kisitlamalari, damizlik
materyal teminindeki giicliikler, siit toplama veya nakliye
diizenindeki degisiklikler ve ticaret sinirlamalar1 gelir akigini
bozabilir. Hastaliktan ari bolgelerde tek bir salgin dahi ihracat
pazarlarina erisimi etkileyebilirken, endemik bdlgelerde hastalik
riski iireticinin yiiksek verimli genetik materyale yatirim yapma
istegini azaltabilir. Bu nedenle hastaliin maliyeti yalnizca
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gergeklesen salgilardan degil, stirekli risk altinda olmanin yatirim
davranig1 iizerindeki etkisinden de dogabilir (Knight-Jones &
Rushton, 2013).

Digsallik kavrami sap hastaligi ekonomisinin merkezindedir.
Bir dreticinin  enfekte hayvani  bildirmemesi, karantina
uygulamamasi veya kontrolsiiz hayvan hareketine izin vermesi,
komsu isletmelerin riskini artirir. Buna karsilik yiiksek asilama
kapsamas1 ve iyi biyogiivenlik yalnizca uygulayan isletmeyi degil,
cevredeki siiriileri de koruyabilir. Bu nedenle sap kontrolii 6nemli
Olciide kamusal mal 6zelligi tasir ve yalnizca bireysel {ireticinin 6zel
faydasina birakildiginda toplum agisindan arzu edilen diizeyin
altinda yatinm yapilmasi miimkiindiir. Kamu finansmani,
diizenleme, gozetim ve koordinasyonun ekonomik gerekgesi bu
noktada ortaya ¢ikar.

Hastalik bildirimi de ekonomik tesviklerle iliskilidir. Uretici,
bildirim sonucunda hayvan hareketlerinin kisitlanacagini, satig
yapamayacagini veya gelir kaybi yasayacagini diisiiniiyorsa
hastalig1 gizleme egilimi gosterebilir. Buna karsilik giivenilir
tazminat, hizl1 veteriner miidahalesi ve agik iletisim, erken bildirimin
0zel maliyetini azaltabilir. Davranigsal ekonomi agisindan kontrol
politikasi, yalnizca 'dogru davranisin ne oldugunu' sdylemekle
kalmamali; iireticinin karsilastigi desteklemeleri/tesvikleri dogru
davranis1 destekleyecek bigimde diizenlemelidir.

Sap hastaliginda ortaya ¢ikan ekonomik kayiplar Tablo-1’de
sunulmustur (Knight-Jones ve Rushton., 2013; Compston ve ark.
2022).

Tablo 1. Sap hastaliginda baglica ekonomik etkiler
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Etki alam

Ornek kayip/maliyet

Ekonomik degerlendirme
yaklasim

Siit tiretimi

Akut ve uzamis siit verim
kayb1

Beklenen ve gergeklesen siit
miktar1 farki X birim siit
degeri

Canli agirlik kaybi, kesim

Kaybedilen canl1 agirlik

karantina, iggiicii

Besi/biiylime . . degeri + ek besleme/bakim
yasinin gecikmesi o
giinleri
Ureme Acik giin, ek tohumlama, Ek servis maliyeti + gecikme
abortus, buzagilama aralif1 maliyeti + buzag1 degeri
Mortalite Q%elllklg geng hayvan Plyasa/deg}§F1nT}e degeri +
Oliimleri gelecekteki liretim kaybi
Kontrol Asilama, dezenfeksiyon, Program maliyeti ve dnlenen

kayiplarla karsilagtirma

Pazar ve ticaret

Hareket kisiti, satig gecikmesi,
pazar kaybi

Fiyat, miktar ve gelir
degisimleri; refah analizi

Siirveyans, laboratuvar,

Biitce etkisi ve maliyet-

Kamu maliyeti etkililik analizi

personel, acil miidahale

Hastalik Kontroliiniin Ekonomik Maliyetleri ve Ekonomik
Degerlendirme Araclari

Kontrol programlarinin maliyeti as1 bedeliyle sinirli degildir.
Asinin satin alinmas1 veya TUretilmesi, soguk zincir, lojistik,
uygulama personeli, toplanmasi, kayit,
bagisikliginin laboratuvar

suri
tanisi,

hayvanlarin
izlenmesi,  siirveyans,
dezenfeksiyon, hareket kontrolii ve iletisim faaliyetleri toplam
program maliyetinin parcalaridir. Uretici agisindan ise hayvam
asilamaya hazirlamak i¢in harcanan zaman, iliretim diizenindeki
kesinti ve algilanan yan etkiler de katilim kararini etkileyen
maliyetlerdir. Bu nedenle asilama programlarinin ekonomik analizi
kamu ve 6zel maliyetleri ayr1 gdstermeli, ardindan toplum diizeyinde
birlestirmelidir.

Kismi biitgeleme, mevcut isletme uygulamasinda smirli bir
degisikligin ekonomik sonucunu degerlendirmek i¢in uygun bir
aractir. Yeni uygulamanin olusturdugu ek gelirler ve azalan giderler
pozitif; azalan gelirler ve ek giderler negatif tarafta degerlendirilir.
Ornegin asilama sikligmnin artirilmasi ek as1 ve uygulama maliyeti
yaratirken, onlenen hastalik vakalar1 sayesinde canli agirlik veya siit
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kaybini azaltabilir. Net degisim pozitifse Onerilen strateji mevcut
senaryoya gore ekonomik avantaj saglar. Tiirkiye orneginde dort
ayda bir asilama senaryosunun degerlendirilmesi bu yaklagimin
uygulamasidir (Oztiirk et al., 2020).

Maliyet-fayda analizi, miidahalenin tim 6nemli maliyet ve
faydalarin1 parasal degere doniistiirerek karsilastirir. Net bugiinkii
deger, fayda-maliyet orani ve i¢ karlilik orami gibi gostergeler
kullanilabilir. Uzun dénemli kontrol programlarinda gelecekteki
maliyet ve faydalarin iskonto edilmesi gerekir. Maliyet-etkililik
analizi ise faydanin parasallastirilmasinin gii¢ oldugu durumlarda
'6nlenen vaka bagina maliyet', 'korunan hayvan basina maliyet' veya
'bagisiklik diizeyindeki artis basina maliyet' gibi sonuglarla
alternatifleri karsilastirabilir.

Ekonomik degerlendirmelerde belirsizlik acik bicimde ele
alimmalidir. Hastalik insidansi, as1 etkinligi, siit fiyati, canli agirlik
kaybi, tedavi maliyeti ve {iretici uyumu gibi parametreler degisebilir.
Duyarlilik analizi, sonuglarin hangi degiskenlere daha fazla bagimli
oldugunu gosterir. Daha ileri modellerde olasiliksal duyarlilik
analizi, epidemiyolojik-ekonomik modelleme veya stokastik
simiilasyon kullanilabilir. Endemik sap hastaligina iliskin ekonomik
caligmalarin yontemsel kalitesini inceleyen sistematik derleme,
varsayimlarin, zaman ufkunun ve maliyet bilesenlerinin seffaf
raporlanmasinin 6nemini vurgulamaktadir (Compston et al., 2022).

Sap Hastaliginda Uretici Bilgisi (Knowledge)

KAP cercevesinde bilgi, lireticinin hastaligin varligi, etkeni,
duyarl tiirler, klinik belirtiler, bulagsma yollar1, korunma yontemleri,
astlama ve bildirim siire¢leri hakkindaki dogru bilgilerini ifade eder.
Ancak ‘hastaligin adin1 duymus olmak' ile hastaligi dogru
yoOnetebilecek bilgi diizeyi ayni1 degildir. Bir iiretici sap hastaligin
tanidigin1 sOyleyebilir, fakat bulasmada yeni hayvan girisinin, ortak
mera ve sulama alanlarinin, arag-ekipman hareketlerinin veya pazar
temasinin roliinii yeterince bilmeyebilir. Bu nedenle bilgi 6l¢iimiinde
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tek bir farkindalik sorusu yerine farkli boyutlarin birlikte
degerlendirilmesi gerekir.

Kazakistan'da 543 kiiciik 6lgekli tireticiyle yapilan ¢caligmada
katilimcilarin biiyiik boliimii hastaligin adini bilmekle birlikte klinik
belirti bilgisi ve kontrol uygulamalarinda degiskenlik saptanmus;
ireticilerin ¢ogunun daha fazla bilgi almak istedigi bildirilmistir.
Veteriner ve hayvan saglhigi c¢alisanlar1 6nemli bilgi kaynaklar
arasinda yer almistir (Bayantassova et al., 2023). Afganistan'da
yiuriitilen KAP caligmasinda da kOy veterineri veya
paraprofesyonellerin baslica bilgi kaynagi oldugu, iireticilerin
onemli bolimiiniin klinik belirtileri taniyabildigi ancak kontrol
programlarinda karantina ve diizenli agilama gibi yapisal sorunlarin
bulundugu belirtilmigtir (Osmani et al., 2021). Bu bulgular, bilgi
aktariminda giivenilir saha aktorlerinin dnemini géstermektedir.

Bilginin ekonomik degeri, karar kalitesini artirma
potansiyelinden kaynaklanir. Hastaligin erken belirtilerini tantyan
iretici daha erken veteriner destegi alabilir; bulagma yollarini bilen
iiretici yeni hayvani karantinaya alabilir; asinin koruyucu degerini
anlayan {iretici programa daha diizenli katilabilir. Bdylece bilgi,
hastalik olasiligin1 veya salginin biiyiikliigiinii azaltarak beklenen
ekonomik kaybi diistirebilir. Bununla birlikte bilgi tek basina yeterli
degildir. Uretici dogru davrams: biliyor olsa bile maliyet, zaman,
altyap1 yetersizligi, asiya erisim, sosyal normlar veya diisiik giiven
nedeniyle uygulamayabilir.

Bu nedenle iiretici egitim programlarinda yalnizca hastalik
bilgisinin artirilmasi degil, ekonomik anlamlandirma da dnemlidir.
'Ast olun' mesaji yerine asinin hangi iiretim kayiplarini
onleyebilecegi, biyogiivenlik harcamasinin hangi riskleri azalttig1 ve
erken bildirimin siirii diizeyinde nasil daha biiyiik kayiplar
Onleyebilecegi aciklanmalidir. Ekonomik sonuglarin
somutlastirilmasi, 6zellikle kiiclik isletmelerde koruyucu saglik
harcamasinin 'ek gider' degil 'risk azaltic1 yatirim' olarak goriilmesini

destekleyebilir.
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Sap Hastahigina Yonelik Uretici Tutumlar (Attitude)

Tutum, dreticinin sap hastaliginin  ciddiyeti, kendi
isletmesinin duyarliligi, kontrol 6nlemlerinin yarari, as1 giivenligi,
resmi veteriner hizmetleri ve bildirim davranis1 hakkindaki
degerlendirmelerini kapsar. Ayni bilgi diizeyine sahip iki iiretici,
riski farkli algiladigi igin farkli davranabilir. Hastalig1 'kaginilmaz'
goren bir liretici biyogiivenlige yatirim yapmayabilir; buna karsilik
hastaligin onlenebilir olduguna ve Onlemlerin ekonomik fayda
saglayacagina inanan liretici daha yiiksek uyum gosterebilir.

Risk algis1 genellikle iki bilesenle sekillenir: hastaligin
gerceklesme olasiligina iliskin alg1 ve gerceklestiginde ortaya
cikacak sonucun ciddiyetine iliskin algi. Sap hastaligini1 daha 6nce
yasamis bir Tlretici, siit veya canli agirlik kaybmi dogrudan
deneyimledigi icin hastaligin ekonomik ciddiyetini daha yiiksek
degerlendirebilir. Buna karsilik uzun siiredir vaka gérmeyen bir
iireticide 'risk artik yok' diisiincesi gelisebilir. Bu durum, kontrol
programlarinin basarisit arttikca ortaya ¢ikabilen paradoksal bir
sorundur: hastalik goriiniirliigii azaldikca koruyucu davranigin
gerekliligi daha az hissedilebilir.

Astya yonelik tutumlar 6zellikle 6nemlidir. As1 etkinligine
giiven, yan etki algisi, gecmis asilama deneyimi, kamu veteriner
hizmetlerine giiven ve asilama maliyeti katilimi etkileyebilir.
Etiyopya'da tireticilerin sap kontrol dnlemlerini uygulama niyetlerini
inceleyen caligmada, asilama maliyetinin yiiksek algilanmasi ticretli
asilamaya yonelik niyeti belirgin bigimde azaltmistir (Jemberu et al.,
2015). Buna karsilik hastalik etkisini ve asinin yararini daha ytiksek
algilayan tireticilerde 6deme isteginin arttig1 gosterilmistir (Jemberu
et al., 2020; Layessa et al., 2024).

Tutumlarin ekonomik analizinde davranissal ekonomi
yaklasimi yararlhidir. Ureticiler her zaman tam bilgiyle, yalnizca
beklenen parasal getiriyi maksimize eden karar vericiler degildir.
Yakin ge¢miste yasanan salginlar riski oldugundan yiiksek; uzun
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siire salgin goriilmemesi ise oldugundan diisiik algilamaya yol
acabilir. Kisa vadeli nakit maliyetler, gelecekteki olas1 kayiplardan
daha agir degerlendirilebilir. Sosyal ¢evrenin astya veya bildirime
yaklagimi da bireysel karari etkileyebilir. Bu nedenle kontrol
programlari, fiyat tesvikleri ile giiven, iletisim, kolay erisim ve
sosyal normlar1 birlikte dikkate almalidir.

Sap Hastah@ima Yonelik Uretici Uygulamalar1 (Practice)

Uygulama boyutu, iireticinin gergekte ne yaptigiyla ilgilidir.
Diizenli asilama, yeni hayvanlarin karantinaya alinmasi, isletmeye
girig-¢ikislarin ~ kontrolii, ara¢ ve ekipmanin temizligi ve
dezenfeksiyonu, hasta hayvanlarin ayrilmasi, ortak ekipman
kullaniminin siirlandirilmasi, stipheli vakalarin bildirilmesi ve
hayvan hareket kayitlarinin tutulmasi baslica uygulamalardir. KAP
caligmalarinda 6z-bildirim yanlilig1 olabileceginden, miimkiin
oldugunda beyan edilen uygulamalarin saha gozlemleri veya
kayitlarla desteklenmesi yararlidir.

Asilama uygulamasi yalnizca ‘'asi1 yaptirdi/yaptirmadr’
biciminde degerlendirilmemelidir. Asinin zamaninda uygulanmasi,
hedef hayvanlarin tamaminin kapsanmasi, rapel dozlarin
tamamlanmasi, uygun asi susunun kullanilmasi ve soguk zincirin
korunmasi1 program etkinligini belirler. Lao PDR'deki genis 6lcekli
asillama programi deneyimi, kiigiik {iireticilerin asilamaya olumlu
yaklagabilecegini ancak diizenli kapsama, lojistik ve siirdiiriilebilir
finansmanin program basarisi a¢isindan kritik oldugunu gdstermistir
(Nampanya et al., 2018).

Biyogiivenlik uygulamalarinin ekonomik mantigi, hastaligin
isletmeye giris olasiligin1 ve igletme i¢inde yayilimini azaltmaktir.
Yeni hayvan aliminda kaynak kontrolii ve karantina, 6zellikle
hayvan ticaretinin yogun oldugu sistemlerde yiiksek 6neme sahiptir.
Kazakistan, Afganistan ve Pakistan'daki KAP c¢alismalarinda
iireticiler yeni hayvan girisini Onemli risklerden biri olarak
tamimlamig ve bilinmeyen kaynaklardan hayvan satin almamay1

--174--



koruyucu bir davranig olarak belirtmistir (Osmani et al., 2021;
Bayantassova et al., 2023; Kabir et al., 2025). Ancak biling ile
uygulama arasindaki fark; karantina alaninin bulunmamasi, pazar
baskisi, nakit ihtiyact veya kiiciik isletme yapist gibi nedenlerle
devam edebilir.

Bildirim uygulamas1 sap kontroliinde toplumsal faydasi
yiksek bir davranistir. Erken bildirim, veteriner hizmetlerinin
siirveyans, tani, hareket kontrolii ve asilama gibi miidahaleleri
zamaninda baslatmasini saglar. Fakat bildirim iiretici i¢in kisa vadeli
0zel maliyetler yaratiyorsa uyum azalabilir. Bu nedenle cezalandiric
yaklagimin tek basma yeterli olmadigr; giivenilir iletisim, hizli
hizmet, makul tazminat mekanizmalar1 ve lreticinin siire¢te nasil
etkileneceginin agik bigcimde anlatilmasinin gerekli oldugu kabul
edilmelidir.

Uygulamalarin degerlendirilmesinde isletme &lgegi ve
iretim amaci da dikkate alinmahidir. Biiylik ve ticari isletmeler
biyogiivenlik altyapisina daha fazla kaynak ayirabilirken kiigiik aile
isletmelerinde nakit, alan ve isgiicii kisitlar1 belirgin olabilir. Buna
karsilik kiiciik isletmelerde tek bir degerli hayvanin kaybi hane geliri
iizerinde oransal olarak daha agir etki yaratabilir. Bu nedenle tek tip
biyogiivenlik Onerileri yerine uygulanabilirlik ve maliyet agisindan
kademeli 6nlemler gelistirilmelidir.

Sap hastaligima yonelik KAP boyutlarinin ekonomik
karsiliklar1 Tablo-2’de sunulmustur (Jemberu ve ark., 2015; Jemberu
ve ark., 2020; Osmani ve ark., 2021; Bayantassova ve ark., 2023;
Kabir ve ark., 2025).

Tablo 2. Sap hastaligina yonelik KAP boyutlarinin ekonomik
karsiliklar
| KAP boyutu | Ornek gosterge | Ekonomik baglant1 |
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o Belirti ve bulagma Erken fark etme, risk azaltici
Bilgi S o .
yollarini tanima karar, bilgi maliyetinin diismesi
oo Asinin amaci ve Asilama uyumu ve beklenen
Bilgi .
zamanlamasini bilme kaybin azalmast
Hastalig1 ciddi ekonomik Koruyucu harcamaya ve bildirime
Tutum . . . -
risk gérme isteklilik
Tutum Asi etkinligine giiven Programa katilim ve ddeme istegi
Uygulama Karantina ve kontrollii Hastaligln isletmeye giris
hayvan alimi olasiliginin azalmasi
Uygulama Diizenli asilama Mor_b{dlte ve lretim kaybr
riskinin azalmasi
Uygulama Erken bildirim ve Salgin biiyiikliigii ve digsalliklarin
izolasyon azaltilmasi

Bilgiden Ekonomik Sonuca: KAP-Ekonomi Iliskisi

KAP yaklagiminin hayvan sagligi ekonomisi agisindan temel
degeri, liretici davranisinin epidemiyolojik risk ile ekonomik sonug
arasindaki ara mekanizmalardan biri oldugunu gdstermesidir.
Basitlestirilmis bir zincirde dogru bilgi risk algisini ve tutumu
etkileyebilir; olumlu tutum koruyucu uygulamaya doniisebilir;
koruyucu uygulama enfeksiyon olasilifint  veya salginin
biiytikliigiinii azaltabilir; daha diistik hastalik yiikii ise tiretim kaybin1
ve kontrol maliyetini diislirebilir. Ancak bu zincir deterministik
degildir. Bilgi yiiksek oldugu halde uygulama diisiik olabilir veya
dretici olumlu tutuma sahip olmasina ragmen maliyet ve erisim
engelleri nedeniyle davranis1 gerceklestiremeyebilir.

Bu nedenle KAP verileri ekonomik modellemeye dogrudan
'yiiksek bilgi = diisiik kay1p' seklinde aktarilmamalidir. Bunun yerine
arac1 degiskenler tanimlanmalidir. Ornegin as1 bilgisi ile asi
yaptirma olasilig1 arasindaki iliski; as1 yaptirma ile enfeksiyon
olasilig1 arasindaki iliski; enfeksiyon ile siit/canli agirlik kaybi
arasindaki iligki ayr1 parametreler olarak ele alinabilir. Boyle bir
yap1, KAP bulgularini epidemiyolojik-ekonomik modele baglamay1
miimkiin kilar ve hangi davranis degisikliginin en yiiksek ekonomik
getiriyi saglayabilecegini gostermeye yardimet olur.

Uretici davramgmin ekonomik analizi beklenen kayip

yaklagimiyla da aciklanabilir. Basit bicimde beklenen hastalik kaybi,
--176--



hastaligin gerceklesme olasiligr ile gergeklestiginde olusacak
ekonomik kaybin carpimi olarak diisiiniilebilir. Biyogilivenlik veya
asilama bu olasiligi ve/veya kaybin siddetini azaltir. Uretici
koruyucu Onlemin maliyetini, Onlem sayesinde azalacagini
diisiindiigii beklenen kayipla karsilastirir. Eger iiretici hastalik
olasiligini diisiik tahmin ediyor, ekonomik kaybi kii¢iimsiiyor veya
asinin etkinligine giivenmiyorsa ekonomik olarak yararli bir
miidahaleyi reddedebilir. Bu nedenle risk iletisimi, kararin
temelindeki algilar diizeltmeyi amaglamalidir.

Odeme istegi galismalar1 bu baglantmin somut Srnegidir.
Etiyopya'da farkl: tiretim sistemlerinde yiiriitiilen arastirmalar, pazar
odakli ireticilerin sap asisina O0deme isteginin karma iretim
sistemindeki ireticilerden daha yiiksek olabildigini; hastaligin
etkisini daha yiiksek algilama ve as1 bilgisi arttikca 6deme isteginin
de yiikseldigini gostermistir (Jemberu et al., 2020; Layessa et al.,
2024). Bu sonug, ayni asinin farkli isletme tiplerinde farkl
ekonomik deger algisina sahip olabilecegini ve tek tip finansman
politikasinin her iretici grubunda ayni sonucu vermeyebilecegini
diistindiirmektedir.

Sekil 1. Uretici KAP diizeyinden ekonomik sonuca uzanan
kavramsal iliski

Bilgi Tutum / Hastalik Uretim Ekonomik
risk algisi riski etkisi kayip

ChANFLONE A E‘

L \g Siirdiiriilebilirlik J

uygulama

{ Koruyucu

Sap Hastalhig: ve Siirdiiriilebilir Hayvancilik

Stirdiiriilebilir hayvancilik ekonomik, cevresel ve sosyal
boyutlarin birlikte degerlendirilmesini gerektirir. Hayvan sagligi bu
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iic boyutu birbirine baglayan temel unsurlardan biridir. Hastalik
nedeniyle ayni miktarda siit veya et iiretmek i¢in daha fazla hayvan,
daha fazla yem, daha fazla isgiicli ve daha uzun {iretim siiresi
gerekebilir. Dolayisiyla hastalik kontrolii yalnizca ekonomik kaybi
azaltmaz; kaynak kullanim etkinligini de gelistirebilir. Saglikli
hayvan basina daha yiiksek verim, iiretim sisteminin ¢evresel ayak
1zinin {irlin birimi bagina azaltilmasina katkida bulunabilir.

Ekonomik siirdiiriilebilirlik agisindan sap hastaligi isletme
gelirinde dalgalanmay1 artirir. Tekrarlayan salginlar, 6zellikle kiigiik
isletmelerde tasarruflarin tiiketilmesine, hayvanlarin zorunlu
satisina, borclanmaya veya koruyucu saglik harcamalarinin
ertelenmesine yol agabilir. Bu durum igletmenin bir sonraki salgina
kars1 dayanikliligini azaltir. Hastalik kontrolii, beklenen ortalama
geliri artirmanin yaninda gelirdeki belirsizligi azaltarak da ekonomik
deger yaratir. Riskten kaginan tireticiler i¢in gelir istikrarinin degeri,
yalnizca ortalama kar artisindan daha yiiksek olabilir.

Gida arz1 agisindan sap kontrolii, hayvansal {irlinlerin miktar
ve fiyat istikrarma katki saglar. Biiyiik salginlar siit ve et arzini
azaltabilir, hayvan hareketlerini ve kesim planlarmi bozabilir.
Bununla birlikte sap hastaliginin insanlarda 6nemli bir gida kaynakl
saglik riski olmadig1 vurgulanmalidir. Siirdiiriilebilirlik baglaminda
temel mesele, saglikli hayvanlardan diizenli ve ekonomik olarak
erigilebilir hayvansal iirlin arzinin siirdiiriilmesidir.

Kurumsal siirdiiriilebilirlik  de o6nemlidir. PCP-FMD
yaklagimi, tlkelerin risklerini tanimlamasini, kontrol stratejilerini
asamali  bigimde  gelistirmesini,  siirveyans  kapasitesini
giiclendirmesini ve paydas destegini artirmasini ongoriir. Uretici
katilimi olmadan teknik olarak dogru bir programin sahada
strdiiriilebilir olmast giigtiir. Bu nedenle iiretici KAP diizeyi,
yalmzca akademik bir arastirma konusu degil, kontrol
programlarinin uygulanabilirligini ve siirekliligini gosteren bir
yonetim gostergesi olarak degerlendirilebilir (FAO/EuFMD, 2018;

FAO, 2026).
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Uretici KAP Diizeyinin Gelistirilmesine Yonelik Ekonomik ve
Yonetsel Yaklasimlar

Uretici egitimleri, genel ve tek yonli bilgilendirme
kampanyalar1 yerine davranis hedefli tasarlanmalidir. Oncelikle
hangi bilgi boslugunun hangi riskli uygulamayla iliskili oldugu
belirlenmelidir. Ornegin iireticiler klinik belirtileri iyi taniyor ancak
yeni hayvanlar1 karantinaya almryorsa sorun bilgi eksikliginden ¢ok
altyapi, maliyet veya risk algis1 olabilir. Egitim igerigi bu ayrimi
dikkate almali; 6l¢iilebilir davranis hedefleri belirlenmelidir.

Veteriner hekim ve Tlretici arasindaki iletisim ekonomik
acidan stratejik bir aractir. Saha veterinerleri hastalik belirtilerini
Ogretmenin yaninda koruyucu uygulamalarin maliyetini ve olasi
faydasini isletmeye 6zgii drneklerle agiklayabilir. Ornegin bir siit
isletmesinde asilama ve biyogiivenlik maliyeti, olasi bir salginda
kaybedilecek siit miktar1 ve ireme gecikmesiyle karsilastirilabilir.
Uretici kendi isletmesinin rakamlarimi gordiigiinde koruyucu saglik
harcamasini daha somut degerlendirebilir.

Tesvik tasariminda amag yalnizca maliyeti siibvanse etmek
degil, dogru davranisin onilindeki gercek engeli azaltmaktir. As1
ticretsiz oldugu halde katilim diislikse sorun fiyat olmayabilir;
zamanlama, erigim, gliven veya yan etki algis1 olabilir. Buna karsilik
ticretli programlarda 6deme giicli ve 6deme istegi kritik hale gelir.
Odeme istegi calismalarmin gosterdigi gibi {iretim sistemi, pazar
yonelimi, hastalik etki algist ve as1 bilgisi talebi etkileyebilir
(Jemberu et al., 2020; Layessa et al., 2024). Bu nedenle farkli iiretici
segmentleri i¢in farkli iletisim ve finansman araglar1 diisiiniilebilir.

Biyogiivenlik yatirimlarinda diisiik maliyetli ve yliksek
getirili Onlemlerin Onceliklendirilmesi 6zellikle kiiciik isletmeler
icin dnemlidir. Kontrollii hayvan alimi, basit ziyaret¢i kaydi, ayri
ekipman kullanimi, hasta hayvanlarin hizli ayrilmasi ve kritik
noktalarda temizlik-dezenfeksiyon gibi Onlemler isletmenin
kosullarina goére kademeli bigimde uygulanabilir. Daha maliyetli
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altyap1 yatirimlart i¢in kredi, hibe veya ortak kullanim modelleri
degerlendirilebilir. Boylece biyogiivenlik, erisilemez bir standartlar
listesi yerine asamali risk azaltma planina donistiirtilebilir.

Erken bildirim sistemlerinde ekonomik tesvik uyumu
saglanmalidir. Uretici bildirim yaptiginda tiim maliyeti kendisi
iistleniyor, buna karsilik komsu isletmeler ve toplum fayda
sagliyorsa eksik bildirim riski ortaya ¢ikar. Tazminat, sigorta, acil
destek ve pazar diizenlemeleri bu dengesizligi azaltabilir. Ancak
tazminat sistemleri de yanlis tesvik olusturmamali; kayith hayvan
varlig1, zamaninda bildirim ve biyogiivenlik uyumu gibi kosullarla
tasarlanabilir. Amag, hastalifi gizlemeyi degil erken bildirmeyi
ekonomik olarak rasyonel hale getirmektir.

KAP izleme, kontrol programlarinin  performans
degerlendirmesine dahil edilmelidir. Yalnizca ka¢ doz as1 yapildigi
veya kag¢ vaka bildirildigi degil, lireticinin bilgi kaynagi, risk algisi,
programa giiveni, biyogilivenlik uygulamasi ve bildirim niyeti de
periyodik olarak ol¢iilebilir. Boylece programin teknik ¢iktilar: ile
davranigsal ciktilar1 birlikte izlenir. KAP gostergelerindeki
degisimin hastalik insidans1 ve ekonomik kayiplarla iliskisi zaman
icinde degerlendirildiginde, egitim ve iletisim yatirimlarinin
ekonomik degeri daha iy1 anlagilabilir.

Uretici davranisin1  gelistirmeye ydnelik miidahaleler ve
beklenen ekonomik mekanizma Tablo-3’de sunulmustur.

Tablo 3. Uretici davranisini gelistirmeye yénelik miidahaleler ve
beklenen ekonomik mekanizma

Beklenen ekonomik

Miidahale Hedeflenen davranis mekanizma
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<. Gecikmis miidahale ve
. s Erken tani, dogru risk N
Risk temelli egitim algist yayilim maliyetinin
azalmasi
Ast iletisimi ve Zamaninda ve yliksek Beklenen hastalik ve iiretim
erigim kolayligi kapsamali agilama kaybinin azalmasi
- . .. | Karantina, temizlik, Hastaligin isletmeye giris
Biyogiivenlik destegi kontrollii girig olasﬂlg%nm dﬁsme}s]i ¢
Tazminat/sigorta Erken bildirim Gizli vakalarin ve salgin
tasarimi dissalliklarinin azalmasi
Dijital Asilama ve hareket Bilgi maliyetinin azalmasi,
kayit/hatirlatma kayitlarinin diizenliligi izlenebilirligin artmasi
Uygulama kaybinin
Katilime1 planlama Program giiveni ve uyum | azalmasi, kaynaklarin daha
etkin kullaninmu

Sonuc ve Oneriler

Sap hastalig1, yiliksek bulasiciligi ve iiretim performansi
iizerindeki etkileri nedeniyle hayvancilik isletmelerinde 6nemli bir
ekonomik risk kaynagidir. Hastaligin maliyeti siit ve canli agirlik
kaybi, fertilite sorunlari, gen¢ hayvan oliimleri ve tedavi giderleri
gibi dogrudan etkilerle sinirli degildir. Asilama ve biyogiivenlik
harcamalari, hareket kisitlamalari, pazar erisimi kayiplari, kamu
kontrol maliyetleri ve iiretim yatirimlarindaki gecikmeler toplam
ekonomik yiikiin 6nemli parcalaridir. Bu nedenle sap hastaligi
ekonomisi, isletme muhasebesinin Otesinde sektér ve toplum
diizeyindeki digsalliklar1 da kapsayan genis bir c¢ergevede
degerlendirilmelidir.

Ureticilerin bilgi, tutum ve uygulamalari bu ekonomik
cercevenin merkezinde yer almaktadir. Hastaligi tanima, bulasma
yollarini bilme ve aginin yararini anlama; risk algisini ve koruyucu
davraniglar1 etkileyebilir. Bununla birlikte bilgi artis1 otomatik
olarak iyi uygulamaya doniismez. Maliyet, erisim, altyapi, giiven,
geemis deneyim ve sosyal normlar davranisin gergeklesmesini
belirler. Bu nedenle diisiik uygulama diizeyini yalnizca bilgi
eksikligiyle agiklamak yerine davranisin ekonomik ve kurumsal
engelleri analiz edilmelidir.
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Stirdiiriilebilir sap kontrolii i¢in iiretici, veteriner hekim,
kamu otoritesi, pazar aktorleri ve arastirmacilar arasinda
koordinasyon gereklidir. Risk temelli asilama, uygulanabilir
biyogiivenlik, erken bildirim, giivenilir tazminat ve sigorta
mekanizmalari, dijital izlenebilirlik ve davranis hedefli egitim
birbirini  tamamlayan araglardir.  Kontrol  programlarinin
degerlendirilmesinde yalnizca teknik gostergeler degil, tiretici KAP
diizeyi, programa giiven ve ekonomik uyum da izlenmelidir.

Sonug olarak sap hastalifiyla miicadele, yalnizca hastalik
goriilmesini azaltmay1 amaclayan veteriner hekimlik faaliyeti olarak
degil; tiretim siirekliligini, isletme gelirini, gida arzim1 ve kirsal
refah1 koruyan ekonomik bir yatirim olarak ele alimmalidir. Uretici
davraniglarin1 ekonomik tesviklerle/desteklemelerle uyumlu hale
getiren, kanita dayali ve katilime1 kontrol programlari; hem hastalik
yiikiinlin azaltilmasina hem de hayvancilik sistemlerinin uzun
donemli siirdiiriilebilirligine katki saglayacaktir.
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BOLUM 7

BAKTERIYOFAJLAR VE GIDA ENDUSTRISINDE
KULLANIMI

Mehmet Ali BOZKURT! Erhan KEYVAN?
1. GIRIS

Kiiresel niifus her yil giderek artis gostermekte olup
Birlesmis Milletler Ekonomik ve Sosyal Isler Departmani’nin
(UNDESA) 2019 raporuna gore, kiiresel niifusun 2050 yilina kadar
9,7 milyara, 2100 yilina kadar ise 11,2 milyara ulagmasi
beklenmektedir. Bu artis gida talebini yiikseltmekte; gida endiistrisi
iizerinde ise gida giivenligi standartlar1 ile uluslararasi ticaret
diizenlemelerine uyum saglama konusunda siirekli bir baski
olusturmaktadir. Diinya Saglik Orgiiti’niin (DSO) 2020 yih
raporunda diinya ¢apinda her yil yaklagik 600 milyon insanin gida
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kaynakli ciddi hastaliklara (hastaneye yatmayr gerektiren)
yakalandig1 ve bu vakalarin yaklasik 420.000 kisisinde Oliimle
sonuglandig1 bildirilmektedir. Dogrudan saglik maliyetleri ile
dolayli olarak verimlilik kayiplar1 dikkate alindiginda, bu
hastaliklarin ekonomik yikiiniin 110 milyar dolarn asti§i tahmin
edilmektedir. Saglik ve sosyoekonomik etikilerinin tam olarak
belirlenmesi zor olsa da her yil meydana gelen gida kaynakli
hastaliklarin azaltilabilmesi i¢in gida glivenligi uygulamalarinin
stirekli gelistirilmesi gerekmektedir (Desa 2019; Endersen ve Coffey
2020).

Coklu ilag¢ direngli (MDR) bakteriyel enfeksiyonlarin kiiresel
Olcekte artis gostermesine kadar Bati Avrupa, Amerika Birlesik
Devletleri (ABD) ve diger bolgelerde bakteriyofajlara yonelik ilgi
siirli kalmistir (CDC 2013; Nikolich 2020). Ancak son yillarda
yeni antibiyotiklerin gelistirilme hizindaki yavaslama ve daha 6nce
tedavi edilebilen enfeksiyonlara karsi mevcut tedavi seceneklerinin
giderek azalmasi bakteriyofajlara (faj) yonelik ilgiyi yeniden
artirmistir (Neu 1992; Nikolich 2020; WHO 2013).

Fajlar, bakterileri enfekte ederek yok eden viriislerdir. Bu
nedenle bazi durumlarda starter kiiltiirlerin gogalmasini engelleyerek
gida endiistrisi i¢in bir risk unsuru olusturabilmektedirler (Garneau
ve Moineau 2011; O'Sullivan ve ark., 2019). Bununla birlikte,
fajlarin bu 6zelligi ayn1 zamanda gida maddelerinin bozulmasina yol
acan ya da gidalarda mikrobiyolojik gilivenligi tehdit eden
bakterilerin tespitinde ve kontroliinde Onemli bir avantaj
saglamaktadir. Viriilent fajlar, gida bozulmasina yol acan
bakterilerin kontrolii i¢in etkili bir biyolojik ara¢ olarak
kullanilabilmektedir. Ayrica, diinya genelinde 6nemli bir ekonomik
sorun olan gida israfinin azaltilmasina da katki saglayabilecekleri
diisiiniilmektedir (O'Sullivan ve ark., 2019). Ozellikle hayvan ve
hayvansal iiriinlerde bulagici hastaliklara neden olabilen bakterilerle
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miicadelede fajlarin biyolojik kontrol ajani olarak kullanilabilecegi
distiniilmektedir.

Gidalarda genellikle siklikla karsilagilan bakterilerden
Listeria monocytogenes ve Salmonella enterica gibi patojenlerin
kontaminasyonunu kontrol altina almak amaciyla ListShield ™ ve
SalmoFresh ™ (Intralytix Inc. Tarafindan gelistirilmistir) gibi faj
formiilasyonlar1 gelistirilmistir (O'Sullivan ve ark., 2019). Ardindan
FINK TEC GmbH, Intralytix, Micreos Food Safety, Passport Food
Safety Solutions ve Phagelux gibi gesitli sirketler de gida giivenligi
alaninda gelistirdikleri faj {riinleri i¢cin FDA onayr almistir
(Endersen ve Coffey 2020; Ushanov ve ark., 2020). Bu {irtinlerin
FDA tarafindan Genel Olarak Giivenli Kabul Edilen (GRAS)
statiistinde degerlendirilmesi, gidalarda kullanimini destekleyen
onemli bir adimdir.

2. BAKTERIYOFAJLARIN TARIHCESI

Bakteriyofajlar, bakterileri istila ederek ya da bakterilerin
metabolizmasin1 bozarak bakterilerin lize olmasina neden olan
bakteri viriisleri olarak tanimlanmaktadir. Fajlar dogada son derece
yaygin olup okyanuslarda, sayilarinin bakterilerin yaklasik on katina
ulastig1 tahmin edilmektedir (Georjon ve Bernheim 2023).

Bakteriyofajlarla ilgili ilk bulgular 1896 yilinda Ernest
Hankin tarafindan ortaya konulmustur. Hankin, Hindistan’daki Ganj
ve Jumna nehirlerinden aldig1 su orneklerinde Vibrio cholerae'ye
kars1 giiclii bir antibakteriyel etki bulundugunu gostermistir. Bu
etkinin ince porselen filtreden gecebilen ve 1siya duyarli bir
maddeden kaynaklandigini, dolayisiyla kolera salginlarinin
yayilmasini engelledigini belirtmistir (Hankin 1896; Sulakvelidze ve
ark., 2001). Iki y1l sonra Gamaleya, Bacillus subtilis lizerine yaptig1
caligmalar sirasinda benzer bir durumla karsilagmistir (Samsygina ve
Boni 1984; Sulakvelidze ve ark., 2001). Yaklasik yirmi yil sonra
Frederick Twort, ayni olguyu tanimlayarak konunun yeniden dikkat
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cekmesini saglamistir (Sulakvelidze ve ark., 2001; Twort 1915).
Fakat cesitli sebepler, 6zellikle de maddi yetersizlikler nedeniyle
aragtirmalarini siirdiirememistir (Twort 1915; Sulakvelidze ve ark.,
2001; Summers 1999). Bakteriyofajlarin resmi kesfi ise bu tarihten
iki yil sonra Pasteur Enstitiisii'nden Felix d’Herelle tarafindan
yapilmis olup bilim diinyasina ayrintili sekilde sunulmustur
(Sulakvelidze ve ark., 2001).

D’Herelle, bakteriyofajlara iliskin gozlemlerini ilk kez 1910
yilinda Meksika’da yiiriittiigli mikrobiyolojik incelemeler sirasinda,
epizootik ¢ekirge istilasinin  kontroliine yonelik caligmalar
kapsaminda yapmistir. Daha sonraki yillarda Paris ¢evresine
konuglandirilan Fransiz birlikleri arasinda siddetli hemorajik
dizanteri vakalarmnin hizla artmasi tizerine, d’Herelle s6z konusu
salginin etiyolojisini aragtirmakla gorevlendirilmistir. D’Herelle,
hastalardan aldig1 digki 6rneklerinden bakteri igermeyen filtratlar
(stiziintiiler) hazirlamis olup bu filtratlari, hastalardan izole edilen
Shigella suslariyla karigtirarak inkiibasyona birakmistir. Elde edilen
karistmin bir kismi as1 gelistirme amaciyla deney hayvanlarina
enjekte  edilmis, kalan kismi ise bakteriyel gelisimin
degerlendirilmesi igin agar yiizeylerine ekilmistir. Inkiibasyon
sonrasinda agar plaklarinda, D’Herelle’in baslangigta taches, taches
vierges ve daha sonra plak olarak adlandirdigi berrak zonlarin
olustugu gozlemlenmistir (Sulakvelidze ve ark., 2001; Summers
1999). Bu gozlemler iizerine d’Herelle, s6z konusu berrak alanlara
bakterileri parazitleyerek lizise ugratan bir viriisiin neden oldugunu
ileri stirmiistiir. Daha sonra bu viriisler i¢in ‘bakteriyofaj’ adini veren
d’Herelle, bu ismi Yunanca “yemek/yutmak” anlamma gelen
phagein kelimesinden tiiretmistir (Sulakvelidze ve ark., 2001).

D’Herelle,  bakteriyofajlarin  terapdtik  potansiyelini
degerlendirmek amaciyla ilk olarak hazirladig: faj slispansiyonunu
kendisi lizerinde denemis, herhangi bir olumsuz etki gozlemlemedigi

--191--



icin ayni1 preparati siddetli dizanterisi bulunan 12 yasindaki bir
hastaya uygulamistir. Anti-dizanteri fajinin verilmesinden kisa siire
sonra ¢ocugun semptomlarinin belirgin bicimde hafifledigi ve birkag
giin icerisinde tamamen iyilestigi bildirilmistir. Ayrica, bakteriyel
dizanteri tanis1 konan ii¢ hastada yalnizca tek doz faj uygulamasini
takiben 24 saat icinde klinik iyilesme goriilmesi, preparatin
etkinligini destekleyen ek bulgular olarak degerlendirilmistir. Ancak
bu calismanin sonuglar1 hemen yaymlanmamistir. Insanlarda
bakteriyofajlarin bulasici hastaliklarin tedavisinde kullanildig: ilk
bildirim, 1921 yilinda Richard Bruynoghe ve Joseph Maisin
tarafindan yapilmigtir. Arastirmacilar, stafilokok kaynakli deri
enfeksiyonlarinin tedavisinde bakteriyofaj uygulamasinin etkin
oldugunu rapor etmislerdir (Bruynoghe 1921; Sulakvelidze ve ark.,
2001). Bakteriyofajlar, cerrahi olarak acilan lezyonlarin i¢ine ve
cevresine enjekte edildiginde enfeksiyonun geriledigi bildirilmistir
(Rice 1930; Schless 1932; Sulakvelidze ve ark., 2001; Stout 1933).

D’Herelle Paris’te bulunan laboratuvarinda gesitli bakteriyel
enfeksiyonlar i¢in Bacté-coli-faj, Bacté-rhino-faj, Bacté-intesti-faj,
Bacté-pyo-faj ve Bacté-staphy-faj adin1 verdigi preparatlar iiretmis
olup bu preparatlar L’Oreal sirketi tarafindan pazarlanmistir.
(Sulakvelidze ve ark., 2001; Summers 1999). ABD’de 1940’
yillarda Eli Lilly Sirketi (Indianapolis Ind.), stafilokoklar,
streptokoklar, Escherichia coli ve diger patojenlere karsi beseri
kullanim i¢in yedi farkli faj preparati iiretmislerdir. Antibiyotiklerin
ticarilesmesi ile fajlarin kullanimi Bati diinyasinda sona ermis olsa
da Dogu Avrupa ve Sovyet Birligi lilkelerinde terapotik faj kullanimi
antibiyotik kullaniminin yaninda devam etmistir. Terapotik faj
arastirmalar 6zellikle Giircistan Bilimler Akademisi’ne bagli Eliava
Bakteriyofaj, Mikrobiyoloji ve Viroloji Enstitiisii (EIBMV, Tiflis,
Giircistan) ile Polonya Bilimler Akademisi’ne bagli Hirszfeld
Immiinoloji ve Deneysel Terapi Enstitiisii (HIIET, Wroclaw,
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Polonya) merkezlerinde yogunlagmistir. (Sulakvelidze ve ark.,
2001).

3. BAKTERIYOFAJLARIN BiYOLOJIiSi

Bakteriyofajlarin  ¢esitliliginin fazla olmasi1 nedeniyle
saklama kosullarinda farkliliklar goriilebilmektedir. Fajlar gliserol
gibi stabilizatdrle genellikle sivi azot igerisinde lizat olarak
saklanmaktadir. Yapilan calismalar, baz1 fajlarin 4°C'de birkag yil
boyunca canli kalabilecegini gostermistir. Kuyruklu fajlarin bircogu
4°C' ile -80°C'de stabil kaldig1 gosterilmistir (Tremblay ve ark.,
2004). Huang ve arkadaglart yaptigi calismada, T4 gibi uzun
kuyruklu fajlarin donmaya kars1 hassas olduklarini bildirmislerdir.
Ancak Luria-Bertani saklama ortaminda -80 °C'de saklandiklarinda
en yiiksek stabiliteyi koruduklar1 bildirilmistir (Huang ve ark.,
2025).

Fajlar ayn1 zamanda yliksek ozmotik stres kosullarinda
inaktive  olmaktadirlar. Yapilan bir ¢alismada psikrofilik
Pseudomanas fajinin yiiksek konsantrasyonlu NaCl ve seker
cozeltilerinde daha az dayaniklilik gosterdigi bildirilmistir. Faj
psl’in canliligi 4 mol/L NaCl igeren c¢ozeltide %99 oranindan
azalmisken, faj wy’nin canlilig1 ise %26 oraninda azalmistir. Benzer
sekilde, 2 mol/L siikroz ¢ozeltisi faj psl’i %50 ve faj wy’nin
canliligint ise %48 oraninda azaltmistir. Her iki fajin %0,1 sitrat
iceren agar ortaminda canliliklart %30 oraninda azalmigtir
(Whitman ve Marshall, 1971).

Bakteriyofajlar lahana tursusu gibi asidik ortamlarda
varligini stirdiirebilmektedirler. pH degeri 3,5 olan tursu tankindan
60 ile 100 giin sonra bile 24 faj izole edilebilmistir (Lu ve ark.,
2003). T7 bakteriyofajin stabilitesi arastirilan bir ¢aligmada sitrat,
fosfat, fosfat-borat, borat ve sitrat- fosfat1 iceren pH 3-11 arasinda
degisen tamponlarda 0,5-2 °C ‘de 1-2 hafta siiren bir calisma
yapilmis olup bu c¢alismanin sonucunda fajin fiziksel stabilitesinin
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en iyi pH 6 ile 7 arasinda oldugunu bildirmislerdir. pH 7°de en aktif
halde oldugu ve aktivitesinin %20 kaybederek en iyi stabilite
saglayan tamponun fosfat tamponu oldugu tespit edilmistir (Kerby
ve ark., 1949; Renveer ve ark., 2024).

Besiyeri ortamindaki cesitli karbonhidratlarin
Staphylococcus aureus (S. aureus) bakteriyofajlarinin enfeksiyon ve
cogalma dinamikleri lizerindeki etkisinin incelendigi bir calismada,
ortama %1 oraninda inositol ve maltoz eklenmesinin izole edilen
bakteriyofajin plak olusumunu artirdig: bildirilmistir. Buna karsilik,
ayni konsantrasyonda siikroz, laktoz, mannitol, sorbitol, gliserol,
ramnoz, ksiloz, arabinoz ve glikoz ilavesinin faj plaklarinin
olusumunu engelledigi belirlenmistir. Calisma sonuglari, faj
replikasyonunun  besiyerindeki karbonhidrat  tiirii  ve
konsantrasyonuna bagli olarak o6nemli Olgliide degistigini
gostermistir (Vadym ve ark., 2025).

4. BAKTERIYOFAJLARIN ve BAKTERILERIN YAPISAL
OZELLIKLERI

Bakteriyofajlar {izerine yapilan c¢aligmalarin biiylik bir
boliimii T grubunda bulunan fajlar iizerinde yapilmistir. T4 ve T4
benzeri bakteriyofajlar Straboviridae ailesine ait olup diinya
genelinde ¢ok yaygin bir sekilde bulunabilmektedir. (Hatfull 2011;
Hendrix 2003; Rao 2023) Memelilerin ve insanlarin bagirsaklar ile
kanalizasyon gibi cesitli ¢evresel ortamlarda bulunabilmektedirler.
Yapisal Ozellikleri bakimindan Herpes virilisleri ile benzerlik
gostermektedirler. (Baker 2005; Rao 2023). T4 virionu, yapisal
olarak major kapsid proteini gp23’ten olusan 155 adet hekzametrik
(6 pargadan olusan) kapsomer ve mindr kapsid proteini gp24’ten
olusan 11 adet pentametrik (5 par¢adan olusan) kose igeren biiytik,
uzun (prolat) bir ikosahedral (yirmi eskenar iiggen yiizeye ve 12
koseye sahip ii¢ boyutlu geometrik bir sekli olan) basa sahiptir. On
ikinci kose, genomun kapside giris ve ¢ikisini saglayan gp20 proteini
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tarafindan olusturulan, 12 alt birimli portal yapidir. Ayn1 zamanda
T4; yaklasik 160 nanometre (nm) uzunlugunda, alt1 kivrimli kuyruk
lifinin baglandig1, ¢ok sayida proteinden olusan karmasik bir altigen
taban plakasiyla sonlanan, 140 nm uzunlugunda kisalabilir bir
kuyruga sahiptir. T4’lin basi, kuyrugu ve lifleri ayr1 yollarla
sentezlenip daha sonra birleserek enfeksiydoz vironu meydana
getirmektedir (Eiserling, 1994; Leiman 2010; Rao 2023).

Sekil 2.2.1.: Bakteriyofajlarin morfolojik gériintiisii

Kapsomer
7,

o Pﬁg,
" s

Kaynak: Rao ve ark., 2023
4.1. Bakteriyofajlarin Siniflandirilmasi

Fajlar; enfeksiyon fenotipine gore (konak aralig1 ve ek kiiltiir
ozellikleri dahil), morfolojik olarak (viron sekli, boyutlari, serolojik
yapilari, 5 faj, ekoloji, evrimsel 6 stephen t. abedon fizikokimyasal
ozellikler ve niikleik asit 6zellikleri dahil), genom dizisine gore
olmak tizere 3 gruba ayrilabilmektedir.

Fajlar i¢in yapilan ilk siniflandirmalar tablo 4.1.1° de
gosterilen enfeksiyon tiplerine gore siniflandirma yapilmis olup
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daha sonraki siniflandirmalar enfeksiyon tipinin yani sira serolojik
ve elektron mikroskobunun kullanilmasi ile yapilmistir. Serolojik
siiflandirmanin yerini de deoksiribo niikleik asit (DNA)-DNA
hibridizasyonu almistir. Bu durum, gen-gen dizisi karsilagtirmanin
ontinii agmistir. Giiniimiizde bakteriyofajlarin siiflandirilmasi, tiim
genom dizilemesi, karsilagtirmali faj genomigi ve elektron
mikroskobu analizlerinin  bir kombinasyonu  kullanilarak
gergeklestirilmektedir. Genom tipleri agisindan ssDNA, dsDNA,
ssSRNA ve dsRNA olarak ayrilmaktadir. Viron morfolojisi a¢isindan
ise kuyruklu (simetrileri nedeniyle ikili olarak da tanimlanir),
izometrik (genellikle ikosahedral) ve pleomorfik fajlar bulunur.
Biitiin kuyruklu fajlar (caudovirales takimi) dsDNA genomuna
sahiptir Kuyruklu fajlarin morfolojik olarak siniflandirilmasi ve
ozellikleri tablo 4.1.2°de gosterildigi gibi Myoviridae uzun
kisalabilir kuyrugu, Siphoviridae uzun kisalmayan kuyrugu ve
Podoviridae ise kisa kasilabilir kuyruklariyla
farklilasabilmektedirler. Izometrik fajlar arasinda segmentli dsDNA
(Cystoviridae ailesi) dahil olmak {izere dort genom tipinin tamami
bulunmaktadir. Helisel ve pleomorfik fajlar ¢ogunlukla dsDNA
genomuna sahip fajlardir. ssDNA genomuna sahip olan filamentoz
helikesel viriisler olan /noviridae bu durumun tek istisnasidir. En
yaygin bulunan fajlar ise kuyruklu fajlardir (Abedon 2008).

4.2. Bakterilerin Yapisal Ozellikleri

Kapsiil (K antijeni), ¢esitli bakterilerin yapisinda bulunan ve
polisakkaritten olusan, bagisiklik sistemi hiicrelerinin yapistigi ve
bakterinin bagisiklik sisteminden kagmasini saglayan yapidir (Leon
ve Bastias 2015; O’Riordan ve Lee 2004). Kapsiil, bakteriyofaj
direnci ile iligkilendirilse de (Leon ve Bastias 2015; Oshima ver ark.,
1988; Scholl ve ark., 2005) Baz1 bakteriyofajlar bu yapiy1 reseptor
olarak kullanabilmektedir. Bakteriyofajlar K antijeni tiplerini
tanimlamak i¢in bakterilerle birlikte evrimlesebilmektedirler
(Leiman ve ark., 2007; Leon ve Bastias 2015; Scholl ve ark., 2001).
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Tablo 4.1.1.: Fajlarin enfeksiyon tipine gére siniflandiriimasi

Ust kategori  Alt kategori Enfeksiyon tipi Bakteri Faj Fajgenomu Viron Viron
hayatta hayatta replike olur  Uretimi salinimi
kalir mi? kalma mu?

I i Litik Hayir Evet Evet Evet Lizis

I ii Kronik Evet Evet Evet Evet Kronik

I i Lizojenik’ Evet/ Evet Evet Hayir Hayir
Hayir

11 iv Pseudolizojenik? Evet Evet Hayir Hayir Hayir
/Hayir

11 \Y, Kisitli Evet Hayir Hayir Hayir Hayir

11 Vi Abortif Hayir Hayir Hayir Hayir Hayir

n.a n.a Direngli Evet Evet Hayir Hayir Hayir

Tama Tamua Kismi direng Evet/ Evet Evet/ Hayir ~ Evet/Hayir Evet/
Hayir Hayir

Kaynak: Abedon, 2008. 1: Hayatta kalma ¢evresel kosullara bagh olabilir 2: Hayatta kalma degiskenlik gosterebilir

--198--



Tablo 4.1.2.: Kuyruklu fajlarin siniflandiriimasi

Caudoviricetes MiyovirUs, T4,T2, Mu, S16 Merkezi bir tipun etrafinda bir kilif
ve pKZ bulunan uzun, sert, kasilabilir
kuyruklara sahiptir
Sifovirts ve A, T5, HK97 ve Uzun, esnek, kasilmayan kuyruklara
SPP1 sahiptir
Podovirus T7,T3, P22 ve Kisa, kasilmayan kuyruklara sahiptir
$29

Kaynak: Taslem Mourosi ve ark., 2022.
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Bakteriyel kamgi, bakterilerin elverisli ortamlara girmesini
ve elverigsiz ortamlardan kagmasini saglamaktadir (Leon ve Bastias
2015; Josenhans ve Suerbaum 2002). Flagellum, fajlarin lokal
konsantrasyonunu  arttirmak i¢in  birincil reseptor olarak
kullanilmaktadir (Leon ve Bastias 2015; Schade ve ark., 1967).
Ancak DNA’larin1 dogrudan kamgi filamentine enjekte edebilen
fajlar da bulunmaktadir (Choi ve ark., 2013; Leon ve Bastias 2015).

4.3. Gram Negatif Bakterilerde Bakteriyofaj Reseptorleri

Gram negatif bakterilerin hiicre duvart Gram pozitif
bakterilerin hiicre duvarindan farkli olarak dis zara sahip birkag
katmandan olugmaktadir. Dis zarin dis tabakasi yalnizca Gram
negatif bakterilerde bulunan, endotoksite ile iligkili olan
lipopolisakkaritten (LPS) olugmaktadir. D1s zarin yapisinda ve i¢ine
gomiilii halde bulunan dis zar proteinleri (OMP) bulunmaktadir. Bu
proteinlerin oncelikli gorevleri tasima ve difiizyondur (Koebnik ve
ark., 2000; Leon ve Bastias 2015). LPS ve OMP, baz1 Gram negatif
bakterilerde viriilans ile iliskilendirilmistir (Bugla-Ptoskonska 2007;
Leon ve Bastias 2015; Raetz ve Whitfield 2002).

4.4. Gram Pozitif Bakterilerdeki Bakteriyofaj Reseptorleri

Gram pozitif bakterilerin hiicre duvarinda, Gram negatif
bakterilerinin zarlarinda bulunan LPS yoktur. Bunun aksine Gram
pozitif bakterilerde, teyikoik asit adi1 verilen polisakkarit i¢eren kalin
bir peptidoglikan tabakaya sahiptir. Bu molekiiller yapisma ve
toksisiteye katilarak viriilansa katkida bulunabilmektedirler (Boneca
2005; Brown ve ark., 2013). Bu yapilar ayn1 zamanda g¢esitli
bakteriyofajlar i¢in reseptor gorevi gormektedir (Leon ve Bastias
2015; Wendlinger ve ark., 1996).

4.5. Bakteri ve Bakteriyofaj Arasindaki Tliski

Fajlar siirekli olarak bakterilere saldirmakta olup faj
enfeksiyonlar1 bakteriyel Oliimlerin temel nedenidir. Milyarlarca
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yillik bu durum, faj enfeksiyonlarma karsi koruma saglayan
bakteriyel direng stratejileri ve savunma sistemlerinin gelismesiyle
sonuglanmistir. Evrimsel olarak kazanilan diren¢ mekanizmalari,
fajlarin varligina bagl olmaksizin siirekli olarak aktif hale gelirler.
Buna karsilik, bakteriyel savunma sistemleri reaktif olup
enfeksiyonunun algilanmasiyla birlikte aktive olmaktadir. Bu
savunma mekanizmalar1  genellikle faj niikleik asitlerini
parcalayarak enfeksiyonu basarisiz kilar veya faj niikleik asitlerinin
sentezini engellerler (Georjon ve Bernheim 2023).

4.6. Bakteriyofajlarin Etki Sekilleri

Bakteriyofajlar litik, lizojenik ve kronik enfeksiyon olmak
iizere i yasam dongiisiine sahiptirler (Jiang ve ark., 2024). Fajlar
yasam dongiilerinde iki temel yol izler. Litik dongiide, faj niikleik
asitlerinin ekspresyonunu igerip faj genomunun ve yeni virionlarin
olusumu i¢in gerekli proteinlerin iiretimini saglanmaktadir. Litik
dongiiniin sonunda, konak hiicre lize edilir ve yeni faj partikiilleri
serbest birakilir. Lizojenik fajlar ise litik ya da lizojenik biiyilime
yollarindan birini se¢ebilmektedir. Lizojenik dongiide; faj genomu,
profaj olarak bakteriyel kromozoma entegre olup bakterinin
boliinmeleriyle birlikte nesiller boyunca aktarilir. (Georjon ve
Bernheim 2023). Ayrica, bu fajlarin neden oldugu enfeksiyonun
etkisi bakterinin birka¢ replikasyonunun sonucunda meydana
geldigi icin, uzun enfeksiyon siireleri nedeniyle de pratik
uygulamalarda bir dezavantaj olarak goriilmektedir (Sharma 2013;
Ranveer ve ark., 2024). Kronik enfeksiyon dongiisiindeki fajlar ise
konaker hiicre yapisini bozmadan genetik materyalini ¢ogaltabilir ve
yeni faj partikiilleri olusturabilirler (Jiang ve ark., 2024).

Bakteriyofajlar {izerine yapilan caligmalarin biiyiik bir
boliimii T grubunda bulunan fajlar tizerinde yapilmistir. T grubunda
bulunan litik bir faj, kuyruk yapisinin distal uglarinda bulunan
kuyruk lifleri araciligiyla bakteri hiicresinin  yiizeyindeki
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reseptorlere baglanip bakteri hiicresine tutunmay1 gerceklestirir. Faj
enfeksiyonunun baglangicinda, kuyruk yapisi, konak hiicre
yiizeyindeki reseptorleri tanimadan sorumludur ve portal kuyruk, faj
DNA'sinin konak bakterinin sitoplazmasina aktarilmasinda bir tiinel
gorevi gorilir (Johnson ve Chiu 2007). Faj T4, Escherichia coli (E.
coli) B bakterisinde lipopolisakkarit (LPS)’in glukozil-a-1-3
boliimiine, E. coli K12’de ise yalnizca hiicre zarinda bulunan OmpC
dis zar proteinine baglanmaktadir. Faj T2, E. coli B hiicrelerinin
LPS’sinin glukozil-a-1-3 bélimiine ve OmpF dis zar proteinine
baglanir. Faj T7 ise yalnizca LPS c¢ekirdeginde bulunan heptoz
kalintilarina baglanir. Bu baglanma baslangigta zayif ve geri
doniisimlii niteliktedir. Fajin konak ylizeyine ilk baglanmasi
genellikle bir reseptorle kurulan bu geri doniisiimli etkilesimle
gerceklesir (Bertozzi Silva ve ark., 2016). Baglanmanin ardindan,
bakteriyofajin genetik materyalini enjekte edebilmek icin hiicre
yiizeyinde uygun bir enjeksiyon bolgesi aradigi diisiiniilmektedir
(Bohannan ve Lenski 2000; Goldberg 1994). Enjeksiyon bolgesinin
belirlenmesinin ardindan, ayni reseptére veya ikinci bir reseptore
geri donlisiimsiiz baglanma gergeklesir (Bertozzi Silva ve ark.,
2016). Bu geri doniisiimsiiz baglanma gerceklestiginde faj, DNA’sin1
bakteri hiicresine enjekte eder (Bohannan ve Lenski 2000). Faj
genomu, hiicre igine girdikten sonra litik bir dongiiyli baslatir. Faj
DNAs1, bakteriyel DNA, RNA ve protein sentezini inhibe ederek
kendi yavru fajlarin Uretimi i¢in gerekli olan materyalleri
sentezledirler (Bohannan ve Lenski 2000; Goldberg 1994). Bazi
fajlar replikasyon siirecinde konak bakterinin kendi polimerazini
kullanirken, bazilar1 ise bakteriyel hiicreye kendi RNA
polimerazlarini kodlatir ya da dogrudan hiicre i¢ine enjekte edebilir
(Drobysheva 2021; Egido ve ark., 2022; Hinton 2010). Eger faj
lijozenik ise lizojenik bir dongliyti takip ederek Dbakteri
kromozomunda veya plazmid seklinde bakterinin sitoplazmasinda
kalabilmektedir. Lizis ya da lizojeni se¢me karari, viriisler arasi
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peptit bazli iletisim mekanizmalarina ya da konak hiicrenin
baskilayic1 genlerine bagli olabilmektedir (Egido ve ark., 2022;
Erez ve ark. 2017; Silpe ve Bassler 2019).

Endolizinler, bakteriyofajlarin litik dongiilerinin sonunda
bakteri hiicresinin peptidoglikan tabakasini parcalayarak bakteri
lizisine neden olan ve yeni olusan bakteriyofajlarin serbest kalmasini
saglayan enzimlerdir (Fischetti 2010; Love 2020). Staphylococcus
aureus enfeksiyonlarma karst N-Rephasin® SAL200 ve CF-301
gelistirilmistir (Comeau ve ark. 2008; Love 2020; Perez-Dorado ve
ark., 2007). Gram negatif bakteriler ise peptidoglikan tabakasinin dig
ylizeyinde bulunan dig zara sahip olmalar1 nedeniyle endolizinlere
kars1 dogal bagisiklik gosterirler. Bununla birlikte, dis zar ortadan
kaldirildiginda, Gram negatif bakterilerin endolizinler tarafindan
parcalanabildigi gozlemlenmistir (Hermoso 2003; Love 2020).
Bakteri hiicresi basina serbest birakilan faj sayisi ve bu siirenin
uzunlugu, bakteri hiicresinin fizyolojik durumuna bagli olarak
degisiklik gostermektedir (Bohannan ve Lenski 2000; Hadas 1997).

Sekil 4.3.1.: Bakteriyofajlarin yasam dongiisii.

® X, O
(” O ®
v 5 O
$ Litik Déngi Lizojenik
+0) e (O O
t } y
® @® ®
i Fi Bakteri © Bkt FajGenemu ()| Profaj

Kaynak: Bianchessi ve ark., 2024

Genleri bir bakteri susundan digerine aktarabilme 6zellikleri
nedeniyle  bakteriyofajlar  birer  genetik  vektdor  olarak
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tanimlanmaktadir. Bu aktarim transdiiksiyon adi verilen siiregle,
genellestirilmis veya Ozellesmis bir sekilde gerceklesebilmektedir.
Genellestirilmis transdiiksiyon sirasinda, litik faj kapsidleri, faj
DNA's1 yerine rastlantisal bakteri genomik DNA parcalariyla
doldurulmaktadir (Bianchessi ve ark., 2024; Thierauf ve ark., 2009).
Buna karsilik 6zellesmis transdiiksiyon, bakteri genomuna entegre
olmus lizojenik fajlarin belirli bir entegrasyon bolgesine sahip
olmas1 nedeniyle, litik replikasyon dongiliye gecis sirasinda kendi
genomlariyla birlikte belirli bitisik bakteri DNA dizilerini de
cikarmasiyla gerceklesir. Bu nedenle olusan faj yavrulari, aym
bakteri genlerini yeni konak hiicrelere tastyabilmektedir (Bianchessi
ve ark., 2024; Monteiro ve ark., 2019).

4.7. Bakterilerin Savunma Mekanizmasi

Bakteriler kendilerini ve genomlarini, mobil genetik
elementler (MGE)’den ve bakteriyofajlardan korumak amaciyla bir
takim savunma mekanizmalar1 gelistirmislerdir. Fajlara kars1
direngli bakterilerin ¢ogunda bu direng, fajin baslangicta baglandig:
reseptor molekiiliiniin kayb1 veya modifikasyonu sonucu ortaya
cikar. Ayrica bakteriler, enfeksiyona karsit fiziksel bariyerler
olusturarak faj girisini engelleyebilirler (Attrill ve ark., 2021; Wang
ve ark., 2023). Bu modifikasyon ve mutasyonlar, reseptor
molekiillerinin bakteri metabolizmasinda rol almasi nedeniyle
bakterinin rekabet giiclinii de zayiflatabilmektedir (Bohannan ve
Lenski 2000; Lenski 1998). Listeria monocytogenes serovar 4b,
hiicre duvar teyikoyik asitlerini tanima reseptdrii olarak kullanan
fajlara kars1 diren¢ gostermektedir. Bu direng, teyikoyik asidin
glikozilasyonunu kodlayan genin mutasyona ugramasi ve teyikoyik
asit ile lipoteyikoyik asit molekiillerinde  galaktozun
bulunmamasindan kaynaklanmaktadir. (Sumrall ve ark., 2019; Wang
ve ark., 2023). Hiicre duvarmmin eksikligi, bakterilerin faj
adsorpsiyonunu engelleyen Onemli bir diren¢ mekanizmasidir.
(Ongenae ve ark. 2021; Wang ve ark., 2023). Jumbo fajlarda
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reseptorler kaybi veya yapisal degisiklikler (6rnegin lipopolisakkarit
ve tip 5 pili), fajin Pseudomonas aeruginosa PASoc’ adsorpsiyonunu
engellemektedir. Ayrica, P. aeruginosa PA1 suslarinda PA1S 08510
geni, O-antijen polimeraz WZY’yi kodlamaktadir. Faj direncli
PA1RG susu, yiizeyinde O-antijeni bulunmamasi nedeniyle reseptor
olarak O-antijeni kullanan bakteriyofaj PaP1 adsorpsiyonunu
engellemektedir (Li ve ark., 2018; Wang ve ark., 2023). Protein
olgunlagsmasinda rol oynayan enzimlerdeki mutasyonlar, faj
enfeksiyonunun yayilmasini onlemek amactyla da
kullanilabilmektedir. Streptococcus  thermophilus'ta, metiyonin
aminopeptidazin katalitik aktivitesini bozan bir mutasyon, biiyiik
olasilikla virionun konak hiicreye baglanmasini engelleyerek genis
bir faj spektrumuna kars1 direng sagladigi gézlemlenmistir (Egido ve
ark., 2022; Labrie ve ark. 2019).

Fajlar, bakterilere ayn1 veya yakin akraba fajlar tarafindan
tekrar enfeksiyon olusmasina karst savunma mekanizmalari
saglamaktadir; bu olgu siiperenfeksiyon dislanmasi (SIE) olarak
adlandirlir.  Fajlar tarafindan kodlanan c¢esitli  proteinler;
bakteriyofajlarin reseptdre baglanmasini, DNA enjeksiyonunu,
kuyruk tiipiiniin plazma membranina niifuz etmesini engelleyerek
SIE mekanizmasmin olusmasina aracilik eder. SIE mekanizmasi,
bitki ve hayvan viriislerinde de yaygin olarak gézlemlenmektedir
(Wang ve ark., 2023).

Bazi fajlar, hiicre ylizeyi reseptorlerini maskeleyen proteinler
tireterek yeni faj enfeksiyonlarmnin gerceklesmesini engeller. Bu
strateji ayn1 zamanda, yeni olusan fajlarin lize olmus bakteri
kalintilarindaki reseptorlere baglanarak inaktive olmalarimi da
onlemektedir (Egido ve ark., 2022). Genellikle profajlar, faj
DNA'siin bakteri sitoplazmasina girisini engellemek amaciyla zarla
baglantili veya zarla iligkili proteinler sentezler (Egido ve ark., 2022;
Labrie ve ark., 2010). Bu proteinler, DNA'nin hiicre zarindan
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gecigini saglayan kanalin olusumunu engelleyerek, bakteri hiicre
duvarindaki peptidoglikan1 pargalayan faj lizoziminin etkinligini
baskilayarak veya translokasyonu énlemek i¢in enjeksiyon bolgesini
cevreleyen proteinlerin  konformasyonunu degistirerek  etki
gostermektedir (Bondy-Denomy ve ark. 2016; Egido ve ark., 2022).
Bakteriyofaj D3112 tarafindan kodlanan gp05 proteini, bakteriyel tip
5 pilus birlestirme proteini PilB ile etkilesime girerek kuyruk lifi
proteinleri (TFP)’nin birlesmesini engeller. P. aeruginosa’nin
TFP’lerini reseptor olarak kullanan faj MP22, konak hiicrenin
yeniden enfekte edilmesini engellemektedir. T-even fajlari,
bakterileri enfekte ettikten sonra SIE mekanizmasimi kurabilirler. T-
even fajlarinin konak hiicreyi yeniden enfekte etmesi durumunda, T4
faji Imm ve Spackle (sp) olarak adlandirilan iki protein sentezler. Bu
proteinler, faj DNA’sinin yaklasik %50’sinin  kapsid iginde
kalmasini, geri kalan kisminin ise konak hiicrenin periplazmik
bosluguna birakilarak endoniikleaz 1 tarafindan pargalanmasini
saglar (Lu ve Henning, 1994; Wang ve ark., 2023). Imm proteini i¢
zar Uzerindeki reseptore baglanarak DNA’nin sitoplazmaya
transferini engellerken, sp proteini ise peptidoglikan tabakanin
bozulmasini 6nlemektedir. Ayrica ilk faj iirlinii olan sp, faj kuyrugu
diken proteini olan gp5 ile Sp-gp5 kompleksi olusturarak gp5
aktivitesini inhibe eder. Konak lizozimi sayesinde peptidoglikan
tabakanin bozulmasini engelleyerek faj kuyrugunun konak hiicreye
girmesini engellemektedir (Shi ve ark., 2020; Wang ve ark., 2023).
Baz1 fajlarin antisens riboniikleik asit (RNA)’s1, SIE ile iliskili gen
ekspresyonunu  diizenleyerek ~ SIE  etki  mekanizmasim
etkileyebilmektedir (Ranade ve Poteete 1993; Wang ve ark., 2023).
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Tablo 4.2.2.1.: Bakteriyofajlara karsi bakterilerin savunma mekanizmalart

Genel direng mekanizmasi Mekanizma

Tanim

Adsorpsiyon direnci Bakteriyel reseptorlerin
modifikasyonu

Hucre ylzey reseptorlerin mutasyonlari, faj ile rekabet
eden inhibitdrler, reseptér molekullint gizleyen
polisakkarit desenlerinin degistirilmesi yoluyla

Biyofilmler

Bakteriler biyofilm olusturdugunda fajin bakteriyel
reseptorine adsorpsiyonu kisitlanir.

Dis zar vezikulleri (OMV'ler)

Gram negatif bakterilerin dis zarinin faj reseptorlerini
iceren parcalari salgilanabilir ve yem gorevi gorerek faj
adsorpsiyonuna ve daha az basarili enfeksiyonlara yol
acabilir.

Alimin engellenmesi Profaj

SIE mekanizmasi: Diger fajlarin bulagsmasini 6nlemek.

Kuguk molekuller

Antrasiklinler, aminoglikozitler ve viperinler: Bakteriler
tarafindan salgilanabilen anti-faj 6zelligi olan
molekdllerdir.
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Kisitlama /engelleme

Engelleme degisikligi

Metiltransferaz, yabanci materyalden (6zellikle viral
DNA) ayirt etmek igin konak DNA'sina metil gruplari
ekler ve restriksiyon endontukleaz viral DNA'yI tanir ve
keser.

CRISPR-Cas

Bakteriler, istilaci fajlarin kisa dizilerini
(protospacer'lar) yakalar ve bunlari kromozomlarina
entegre eder (CRISPR dizisi). Sonraki faj enfeksiyonlari
icin sistem, faj DNA'sini aktive eder ve pargalar.

Diger mekanizmalar

Abortif enfeksiyon sistemleri
ve CBASS

Hucreler, konak hicrelerinin hayatta kalmasi
pahasina iglevsel virionlarin salinimini engeller
(6rnegin programlanmis hiicre 6lumuni baslatir).

TA Bakteriyel toksin, faj enfeksiyonunun ilerlemesini
(fajin basarnli bir sekilde gogalmasini veya
birlesmesini) 6nleyecek sekilde bir metabolik
gecikmeye neden olur.

QS QS aginin bazi oto-indukleyicilerinin varliginda faj

adsorpsiyonu azalir.

Kaynak: Bleriot 2024.
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Bakteriler siklik oligoniikleotit bazli anti-faj sinyal sistemi
(CBASS) olarak adlandirilan bakteriyofaj savunma sistemine
sahiptir. CBASS’de ¢cGAS/DncV benzeri niikleotidtrasferazlar, faj
enfeksiyonuna yanit olarak siklik di- veya tri-niikleotit yapisinda
ikinci haberci molekiiller sentezler. Bu durum, bakteri hiicresinin
kendisini Oldiirmesine (abortif enfeksiyon) yol acan efektor
proteinlerin sentezlenmesini saglar (Lau ve ark., 2020).

Bakteri hiicresi faj replikasyonunu engellemek icin, kisitlama
sistemi (Restriction-Modification Systems, RM) sistemleri, ABI
sistemi, CRISPR-Cas adaptif bagisiklik sistemlerini kullanmaktadir.
RM sistemleri, faj enjeksiyonundan sonra devreye giren ve
konaktaki faj replikasyonu ile miicadele eden savunma sistemidir.
Ancak RM sistemleri, yanlis tanima nedeniyle kendi DNA’sinin
kesilmesine neden olabilmektedir (Hu ve ark., 2020; Wang ve ark.,
2023). RM sistemi, enjeksiyondan sonra faj DNA’sin1 tantyip yok
etmek amaciyla, konak hiicrenin kendi DNA’sin1 yabanct DNA’dan
ayirt etmektedir. (Hampton ve ark., 2020). RM sistemlerinde, bakteri
yabanci genetik materyale 6zgii bir DNA endoniikleaz ve konak
genomunun boliinmesine karst DNA metilaz kodlamaktadir ( Arber
ve Linn, 1969; Lau ve ark., 2020; Wilson ve Murray, 1991 ). RM
dort grupta siniflandirilmaktadir (Rao ve ark., 2014). Tip 1-3 RM
sistemleri, hem restriksiyon endoniikleaz (REaz) hem de
metiltransferaz (MTaz) kodlayan genlerden olusurken, tip 4 RM
sistemi yalmizca REaz ile iligskili genleri igermektedir. MTaz,
degistirilmemis yabanct DNA’y1 ayirt etmek i¢in kendi DNA tanima
bolgesini metiller. Buna karsilik REaz, metillenmis yabanci faj
DNA’sinin  fosfodiester baglarin1 keser. Bdylece faj DNA’si
parcalanarak konak hiicrede replikasyonu engellenir. (Kobayashi.
2001; Oliveira ve ark. 2014;). Ayrica  Streptomyces
coelicolor'daki faj biiyiime smirlama (Pgl) sistemi, fajin konak
bakteriyi enfekte etmesinin ardindan faj DNA’s1 degistirilip ve
metillenip salinmaktadir. Salinan bu fajlar, diger bakteri hiicrelerini
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enfekte edebilmektedir. Ancak bakteri hiicresi bu metillenmis
DNA’y1 tespit ederek kesebilmektedir. Ilk enfekte olan bakteri
hayatta kalmasa da bu uyar1 mekanizmasi sayesinde ayni
poplilasyondaki enfeksiyona karsi korunmasi saglanmaktadir
(Hampton ve ark., 2020). Hem RM sistemleri hem de diizenli
araliklarla yerlestirilmis (CRISPR)—CRISPR iliskili protein (Cas)
sistemleri, belirli dizileri taniyarak faj DNA’sin1 kesme kapasitesine
sahiptir. Tip III CRISPR\Cas sisteminde, ¢ok proteinli efektor
kompleksi yalnizca hedef DNA ve RNA’y1 taniyarak kesmekle
kalmaz ayni zamanda hedefe baglanmay:1 takiben 3’-5 bagh
oligoadenilat  yapisinda ikinci  haberci  molekiilleri  de
sentezlemektedir (Kazlauskiene ve ark., 2017; Koonin ve ark., 2017,
Lau ve ark.,, 2020; Niewoehner ve ark., 2017, Pyenson ve
Marraffini, 2017 ). Ancak CRISPR—Cas sistemi, ge¢mis faj
karsilasmalarinin hafizasini olusturarak bu hafizaya dayali diziye
Ozgii, yani ‘adaptif’ nitelikte bir bagisiklik yaniti saglamaktadir
(Barrangou ve ark. 2007; Hampton ve ark., 2020). CRISPR-Cas
sistemlerinde protospacer bitisik motifi (PAM), Cas proteinlerinin
yabanci genetik materyali dogru sekilde tanimasini saglayarak
otoimmiinitenin Onlenmesinde kritik bir rol oynar. Fajlarin
gergeklestirdigi noktasal mutasyonlar, CRISPR-Cas sistemlerinden
kagmasina olanak tanirken konak genlerinin béliinmesine de engel
olabilmektedir (Marraftini ve Sontheimer. 2010).

Abortif enfeksiyon (ABI) bagisiklik sistemi, bakteriyofaj
enjeksiyonunun orta ve ge¢ evresinde aktive olmaktadir. Bu
sistemde bakteriler kendi metabolizmalarint inhibe ederek
bliyiimelerinin durmasina ve sonunda Olmelerine yol agmakta,
boylece fajlarin olgunlasmasini ve salinmasini engellemektedir.
Toksin antitoksin (TA) sistemleri ise ABI bagisiklik sistemine
aracilik edebilmektedir. TA sistemleri; bakterilerin biiylimesini,
biyofilm olugumunu, genom stabilitesinin korunmasini ve uykuda
kalma durumunu kontrol etme gibi islevlere sahiptir (Wang ve ark.
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2023; Wen ve ark. 2014). TA sistemleri, antitoksinin toksine karsi
etki gosterdigi mekanizmaya gore sekiz farkli tiire (I-VIII)
ayrilmaktadir. Tip [ antitoksinler, toksinlerin tamamlayici
mRNA'larina baglanarak onlar1 nétralize eden RNA molekiilleridir.
Buna karsilik tip II antitoksinler, kendilerine 06zgli toksin
proteinlerini  dogrudan baglaylp inhibe eden proteinlerden
olusmaktadir. Psddoknot RNA'larla temsil edilen tip III
antitoksinler, protein toksinlerine baglanir ve nétralize eder. Tip IV
TA sistemlerinde antitoksinler proteindir, ancak toksinlere
baglanmak yerine hiicresel hedefleri toksinlerden korur veya
etkilerini tersine ¢evirir. Tip V antitoksinler, toksin mRNA'sin1
parcalayarak birikimini dnleyen endoniikleaz gorevi goriir. Tip VI
antitoksinler, protein toksinlerinin par¢alanmasini kolaylastiran
adaptor gorevi goren proteinlerdir. Tip VII antitoksinler, translasyon
sonrast modifikasyonlar yoluyla protein toksinlerini etkisiz hale
getirir. Son olarak, tip VIII antitoksinler, antisens RNA gorevi
gorerek veya CRISPR RNA'sini taklit ederek RNA toksin
ekspresyonunu baskilamaktadir (Murtazalieva ve ark., 2024).

Pek cok bakteri tiirii, hiicre yogunluguna bagh olarak gen
ekspresyonunu diizenleme yetenegine sahiptir. Bu siiregte,
otoindiiktor ad1 verilen sinyal molekiilleri ¢evreye salinarak hiicreler
aras1 iletisim saglamaktadir. Popiilasyon yogunlugu arttikca,
otoindiiktorler hiicre disinda birikir ve bu birikim bakteriler
tarafindan algilanabilir; bu olguya cogunluk algilama (Quorum
Sensing, QS) denir. QS, sinyal sentaz (Al) ad1 verilen ekstraseliiler
sinyal molekiillerinden ve reseptorlerden olusmaktadir (Papenfort ve
Bassler. 2016). Al popiilasyon yogunlugunu diizenlemede ve ilgili
reseptore  baglaninca faj enjeksiyonuna direnmede gorev
alabilmektedir (Sun ve ark. 2021). QS, faj enjeksiyonuna direnmede
iki farkli mekanizma iizerinden etkili olabilmektedir. ilk olarak QS,
Cas genlerinin ekspresyonunu uyarmak amaciyla CRISPR-Cas
sistemiyle is birligi yapabilmekte veya hedef genlerin taninmasini ve
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kesilmesini desteklemektedir (Hoyland-Kroghsbo ve ark, 2017;
Bonsma-Fisher ve ark. 2018;). ikinci olarak faj reseptdrlerini
azaltarak faj adsorpsiyonunu engellemektedir (Wang ve ark. 2023).
E. coli, N -asil -1 -homoserin lakton (AHL) ¢ogunluk algilama
sinyallerine yanit olarak hiicre ylizeyindeki A reseptorlerinin sayisini
azaltarak faj adsorpsiyon oraninda 2 kat azalmaya neden olmaktadir
(Hoyland-Kroghsbo ve ark., 2013).

4.8. Bakteriyofajlarin, Bakterilerin Savunma Mekanizmalarma Karst
Gelistirdikleri Stratejiler

Bakteriyofajlar  bakterilerin  savunma  sistemlerinden
kacabilmek icin birtakim mekanizmalar gelistirmislerdir. Bu
mekanizmalar tablo 4.2.2°de kisaca dzetlenmistir.

4.9. Konak¢iy1 Tanima ve Adsorpsiyonun Yeteneginin Yeniden
Kazanilmasi

Bakteriyofajlar; biyofilmler, kapsiil katmanlari, bakteri
hiicresinin dis zar1 ve bu zarin dis katmaninda bulunan
lipopolisakkaritler gibi bariyerleri asabilmek icin ¢esitli proteinler
kodlamaktadir. Bu proteinler genellikle kuyruk liflerinde, kuyruk
dikenlerinde veya taban plakalarinda yer alir. Ornegin
depolimerazlar, fajlarin polisakkaritler tarafindan gizlenmis
reseptorlere erismesini saglayan enzimlerdir. Baz1 durumlarda ise
polisakkarit zinciri dogrudan reseptdr goérevi goriir; bu durumda
depolimeraz bu zinciri parcalayarak fajin hedefe baglanmasini
stabilize etmektedir (Bleriot 2024; Knecht 2020). Bakteriler reseptor
ekspresyonunu devre dis1 birakarak, reseptoriin yapisini degistirerek
veya reseptOrii mikrobiyel ekzopolisakkaritler (EPS) tarafindan
olusturulan fiziksel bariyerle maskeleyerek faj adsorbsiyonunu
engelleyebilmektedir. Buna karsililk  fajlar, bu savunma
mekanizmalarin1 asmak i¢in yeni reseptOrleri tamima yetenegi
gelistirebilir,  depolimeraz ~ enzimleri  araciligiyla  EPS’yi
parcalayabilir ve bdylece konagi yeniden tanima ve adsorbe etme
kapasitesi kazanabilmektedir (Wang ve ark. 2023).
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4.10. RM Sistemlerine Karsi Savunma Mekanizmasi

Bakteriyel RM sistemleri, metillenmis faj genlerini hedef
alarak kesmeyi amaclar. Ancak fajlar, bu RM sistemine kars1 kendi
genlerini degistirerek faj niikleik asitlerinin REaz tarafindan
kesilmesini engeller veya RM sistemini inhibe edebilme yetenegi
olan Ocr proteini ve DNA A (ArdA) gibi kisitlayici proteinler
gelistirir (Wang ve ark. 2023).

4.11. CRSPR-Cas Sistemleri I¢in Savuma Stratejileri

CRISPR-Cas  sistemleri, fajlar  tarafindan  ¢esitli
mekanizmalarla da etkisiz héle getirilebilmektedir. Fajlar, PAM
dizilerinde veya PAM dizilerine yakin protospacer bdlgelerinin
konumlarinda (6zellikle protospacerin tohum bdlgesi) nokta
mutasyonlar1 veya delesyonlar edinebilirler (Tao, Wu ve Rao 2018).
Alternatif olarak bazi fajlar, ilk olarak P aeruginosa fajlarinda
tanimlanan anti-CRISPR (Acr) proteinlerini
kullanmaktadir (Bondy-Denomy ve ark., 2012 ).

Genel olarak Acr proteinleri, crRNA—Cas kompleksinin
hedef DNA’ya alinmasim1i kompleksi baglayarak veya PAM
bolgesini engelleyerek onler ya da endoniikleaz alanini inhibe ederek
DNA kesilmesini durdurur (Egido ve ark., 2022).

4.12. Abi Sisteminden Kacis

Abi mekanizmalar1 fajlar tarafindan da etkisiz hale
getirilebilir. Fajlar, antitoksini parcalayan proteazi inhibe ederek
veya kendi antitoksin analoglarin1 sentezleyerek toksin-antitoksin
sistemlerinden  kac¢inabilmektedir.  Ayrica, niikleik  asit
metabolizmasinda gérev alan genlerde meydana gelen
mutasyonlarin, Lactococcus tiirleri gibi bazi bakterilerde toksin-
antitoksin sisteminden kagista etkili oldugu gosterilmistir (Egido ve
ark., 2022).
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Tablo 4.2.2.: Bakteriyofajlarin bakteri savunma sistemlerine karsi gelistirdigi diren¢ mekanizmalart

Mekanizma Tanim Hedef

Bakteri ylizeyine Reseptoriin mutasyona ugramis versiyonunun veya bazen Alici
alternatif adsorpsiyon tamamen farkli bir reseptorin taninmasini saglayan mutasyonlar
edinilerek reseptor baglayici proteinin (RBP) modifiye edilmesi.

Bakteriyel kapsiil Depolimerazlar gibi enzimler, fajlarin bakteri kapsdullerinde bulunan  Kapsul
bozulmasi hucre disi polisakkaritleri bozulmasina olanak tanir. Bazi fajlarda,
RBP'lerin kendileri de i¢sel depolimeraz aktivitesine sahiptir.

Abi'den Kacis Fajda spesifik genlerin mutasyonu Abi sistemleri
Kisitlama Degistirilmis bazlari iceren kisitlama hedeflerinin sayisinin RM sistemleri
degisikliginden azaltilmasi veya maskelenmesi.

kaginma

TA'dan Kacis Normalde antitoksini pargalayacak veya kendi antitoksin proteinini  TA sistemleri

kodlayacak bir proteazin inhibisyonu.

CRISPR-Cas'tan 1, tek nikleotid degistirme (PAM, protospacer bitisik motif) 2, CRISPR-Cas
Kaginma protospacer bolgesinde veya PAM’a bitisik korunan motifte tam sistemleri
silinme, 3 anti CRISPR sistemleri (acr-aca)

Kaynak: Bleriot 2024.
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4.13. QS Sistemine Karsi Savunma Mekanizmalar

Bakteriyofajlarin,  bakterilerin QS  sistemine  karsi
gelistirdikleri savunma mekanizmalar1 arasinda; anti-reseptor
ekspresyonu ve fajlarin lizis dongiisiine girmesini saglamak i¢in CI
reseptoriine  baglanmalari, AI’lere baglanabilen reseptorleri
sentezlemeleri veya Al’lerin ilgili QS reseptorlerine baglanmasini
engellemek amaciyla Al benzeri proteinler iiretmeleri yer almaktadir
(Wang ve ark. 2023).

5. BAKTERIYOFAJLARIN GIDA ALANINDA
KULLANIM ALANLARI

Bakteriyofajlar, gida giivenligini saglamak amaciyla dort
farkli asamada kullanilabilmektedir. Ilk olarak, hayvanlarin
yetistirilmesi sirasinda ve kesimle beraber kontaminasyon riskinin
azaltilmas1 amaciyla uygulanmaktadir. Ikinci olarak ise,
bakteriyofajlar, dogrudan gida isleme sirasinda uygulanarak
kolonizasyonun azaltilmasi amaglanmaktadir. Ugiincii olarak da gida
isleme sirasinda ve depolanmasinda kullanilan ekipmanlarda
biyofilmler olusmaktadir. Ozellikle temizlenmesi zor olan
ekipmanlarda  olusan  biyofilmlere  kars1  bakteriyofajlar
kullanilmaktadir. Son olarak da bakteriyofajlar, gida maddelerinin
saklama kosullarinda gida maddelerinin korunmasi amaciyla
kullanilabilmektedir (Sillankorva ve ark., 2012).

Bakteriyofajlarin  terapdtik  kullanimi  ¢esitli  avantajlar
sunmaktadir:

e Litik fajlar, bakterileri 06ldiirme mekanizmalari
bakimindan antibiyotiklerden farkli 6zellik gosterdigi
icin MDR tasiyan patojenlere karsi etkilidirler. Bu
nedenle antibiyotiklerle kombine olarak uygulanmalari
miimkiindiir.

e Fajlarin konak¢r tanima mekanizmasi, faj kuyruk
liflerinin bakteriyel reseptorlerle spesifik etkilesimleri
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aracilifiyla gerceklesmektedir (Taslem Mourosi 2022).
Fajlarin tek bir bakteri tiirii veya tek bir tiir icindeki alt
grubu enfekte edebildiginden dolayr normal flora
tizerinde ¢ok az veya higbir etkilerinin olamamasi
beklenmektedir.

Fajlar hedef bakteride cogaldigindan dolayr sadece
ihtiya¢ duyulan bdlgede birikim yapmaktadirlar,

Fajlar ¢evrede bol miktarda bulunduklarindan dolay1
genellikle izole edilmeleri kolay oldugu icin direngli
bakteri tiirline kars1 faj segmek basittir. Bu da yeni bir
antimikrobiyal kesfinin kolay ve ucuz olabilmektedir.

Zor  enfeksiyonlarla iligkilendirilen  biyofilmleri
pargalayan enzimler kodlayabildikleri nedeniyle, fajlar
diger antimikrobiyallerin erisimini kolaylastirabilir.

Birden fazla bakteriyel patojeni hedeflemek amaciyla,
farkli faj tirleri birlestirilerek kombine fajlar
uygulanabilir.

Fajlar, konak hiicreleriyle evrimlestigi i¢in yeni ortaya
¢ikan direngli bakteri suslarina uyum saglayabilirler.

Konak hiicrelerde kendini c¢ogaltabilme yetenekleri
sayesinde, yliksek konsantrasyonlarda iiretilebilmeleri
miimkiin olup diger antimikrobiyallere kiyasla potansiyel
olarak daha ucuzdur.

Fajlarin  invivo olarak stabil bir sekilde kalma
potansiyelleri vardir (Merril 1996; Nikolich 2020).

Fajlar zayif immiinojenler olarak siniflandirilmakta olup
olumsuz immiinolojik yanitlarin ortaya ¢ikmasi olasi
degildir (Nikolich 2020).
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Bakteriyofajlarin uygulanmasi bazi sinirlamalara sahiptir ve
bu durum bakteriyofaj uygulamasinda dikkate alinmalidir. Baslica
dezavantajlar sunlardir:

Bir¢ok faj, dar bir litik spektruma ve simirli konak
araligina sahiptir. Bu nedenle tek bir faj, bakteriyel
patojen igindeki ¢esitliligi tedavi etmek igin
kullanilmamaktadir.

Bakteri suglari, zamanla fajlara kars1  direng
gelistirebilmekte olup tedavinin etkinligini
azaltabilmektedir.

Ayni bakteriyel enfeksiyon ic¢in farkli cografi bolgede
bulunan hastaligin tedavisi amaciyla farkli faj tiirlerine
ihtiya¢ duyulabilir.

Faj karisimlarinin ortaya ¢ikan direngli bakteri suslarin
tedavi edebilmek icin siirekli olarak yenilenmesi
gerekmektedir.

Faj bankalarinin olusturulmasi, siirdiiriilmesi ve etkin
sekilde kullanilmasi, gilivenlik testlerinden gecirilerek
onayli bir tedavi protokoliine uygun hale getirilmesi hem
karmasik hem de maliyetli bir siirectir.

Faj karigimlarinin bilesenlerini ¢ogaltarak terapotik
spektrumlarim1  genisletmek, faj terapilerinin biyiik
Olcekli tiretimini hem teknik olarak karmasik hem de
ekonomik agidan maliyetli hale getirebilmektedir.

Tedavilerde kullanilan fajlara kars1 insan bagisiklik
sisteminin nasil tepki verdigi tam olarak anlagilamamis
olup fajlarin potansiyel etkinligi engellenebilir veya
fajlar istenmeyen bagisiklik tepkilerine neden olabilirler
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(Burrowes 2011; Loc-Carrillo 2011; Monteiro 2019;
Kortright 2019; Gorillo 2019; Nikolich 2020).

Besin  zinciri iginde, viriilans genleri tasiyan
bakteriyofajlarin  varligi, bu genlerin bakteriyel
patojenlere aktarilmasi ve bdylece viriilanslarinin veya
patojenitelerinin artmasi olasilig1 konusunda endiselere
yol agmaktadir (Oh ve ark, 2017).

Toksin {iretimi: Bazi bakteriyofajlar, bakteriyel
konaklarin1 enfekte ettikten sonra toksinler de dahil
olmak tizere ¢esitli viriilans faktorlerini kodlayan genleri
blinyelerinde tasirlar. Bu  toksinler, bakterilerin
patojenitesini (hastalik yapma yetenegini) artirabilir ve
insanlarda hastaligin siddetlenmesine katkida bulunabilir
(Beres ve ark., 2002; Trzaskowska ve ark., 2025). Ayrica,
enfeksiyon siirecinde aktarilan 6zel genetik elementler
olan faj kodlu lokuslar; bakteriyel antijeniteyi, toksisiteyi
ve metabolik kapasiteyi modiile edebilir. Boylece
bakterinin temel Ozelliklerini ve davranis big¢imlerini
dogrudan degistirebilmektedir (Trzaskowska ve ark.,
2025; Zajdowicz, 2022).

Yan iirlinler ve bagisiklik tepkisi: Bakteriyel konaklar
icinde c¢ogalan fajlar ve ardindan gelen lizis,
endotoksinler ve diger pro-enflamatuar molekiiller gibi
bakteriyel bilesenleri serbest birakir. Bu yan iriinler
bagisiklik tepkilerini tetikleyebilir, dnceden var olan
enfeksiyonlari siddetlendirebilir ve hastalik
semptomlarin1  yogunlastirabilir. Dahasi, faj-bakteri
etkilesimleri  sirasinda  pro-enflamatuar  aracilarin
baskilanmasi, fagositoz yoluyla yeterli bakteri
temizligini engelleyebilir. Kapsamli kanitlar, litik
bakteriyofajlarin memeli bagisiklik sistemlerini 6nemli
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ol¢iide etkiledigini gostermektedir; bu olgu 6zellikle faj
terapisinde onemlidir (Cieslik ve ark, 2021; Trzaskowska
ve ark., 2025)

e Genetik degisim ve antibiyotik direnci: Fajlar, antibiyotik
diren¢ genleri de dahil olmak tizere bakteri
popiilasyonlar1  arasinda  yatay gen transferini
kolaylagtirir. Bu genetik degisim, antibiyotik direncli
enfeksiyonlarin ortaya ¢ikmasina ve yayilmasina katkida
bulunarak 6nemli bir halk saglig1 sorunu olusturmaktadir
(Schneider 2017; Trzaskowska ve ark., 2025).

e Spesifik fajlar, insan viicudunda dopamin iiretiminde rol
oynayan genleri bozabilecegi ve bu nedenle Parkinson
hastaligina neden olabilmektedir. Ornegin; Proteus faji,
VB-PmiS-Isfahan, Escherichia faj phiX174
ve Lactobacillus faji Shal (Zhao ve ark., 2025).

e Virulans genleri tasiyan fajlarin varliginda bu genlerin
bakterilere aktarimlar1 gibi dezavantajlar1 bulunmaktadir
(Oh ve ark., 2017).

5.1. Gida Uretiminde Kullanilan Hayvanlarin Yetistirilmesi

Siirecinde Bakteriyofaj Uygulamalan

Hayvancilikta yiiksek dozlarda ve uzun siireli antibiyotik
kullanimi, hayvanlarda gastrointestinal dengenin bozulmasina ve
patojenlerin antibiyotiklere kars1 direng gelistirmesine neden
olmustur. Yeni bir antibiyotik gelistirildiginde, buna kars1 direng
mekanizmalaria sahip bakterilerin ortaya ¢ikmasi kaginilmaz bir
stirectir (Lai ve ark., 2022; Jiang ve ark., 2024). Mevcut ¢alismalar,
toplam 4043 antibiyotik diren¢ genin varligini ortaya koymaktadir.
Bu genler arasinda beta-laktamlara karsi 726 gen, glikopeptitlere
kars1 510 gen, tetrasiklinlere kars1 307 gen ve aminoglikozitlere karsi
193 direng geni tespit edilmistir (Jiang ve ark., 2024; Sabino ve ark.,
2019). Gida amaciyla yetistirilen hayvanlarda antibiyotik
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kullaniminin dezavantajlari, bakterilerin antibiyotiklere kars1 direng
geligtirmesiyle sinirlt degildir. Ayn1 zamanda hayvansal iiriinlerde
kalint1 birakma riski bulunmaktadir. Bu nedenle antibiyotik
uygulamalarindan  sonra  armmma  siiresinin  beklenmesi
gerekmektedir. Ayrica antibiyotik kullanimina bagli kalint1 ve direng
gelisimi, tiiketicilerde hayvansal iirlinlerin giivenilirligine yonelik
ciddi endiseler olusturmaktadir (Dias ve ark., 2013).

Hayvanciligin gelisimi ve sektoriin siirdiiriilebilirliginin
saglanabilmesi  i¢in  antibiyotiklere alternatif  stratejilerin
gelistirilmesi gerekmektedir. Bu dogrultuda, bitkisel metabolitler,
probiyotikler ve asitlendiriciler gibi ¢esitli yem katki maddeleri
gelistirilmistir.  Ancak s6z konusu katki maddeleri bazi
dezavantajlar1 icermektedir. Ornegin, metabolitlere sahip bitkilerin
izolasyonu ile bu metabolitlerin saflastirilmast karmagsik ve
maliyetlidir. Ayrica metabolitler, aerobik kosullarda oligomerlere
parcalanmaya egilimlidir. Bitkisel metabolitler, tripsin ve lektinler
gibi antinutrisyonel faktorlerin varliginda besinlerin sindirimini ve
emilimini olumsuz yonde etkileyebilmektedir. Probiyotikler ise
bagirsaklardaki gegis siiresini hizlandirabilmektedir. Ancak bagirsak
mikrobiyotasinin  stabilitesini korumak her zaman miimkiin
olamamaktadir. Asitlendiriciler ise yemlerde bulunan alkali
bilesenler tarafindan kolaylikla noétralize edilmekte olup patojenlere
kars1 sinirlt bir inhibisyon kapasitesine sahiptir (Jiang ve ark., 2024).

5.1.2. Bakteriyofajlarin Yem Katki Maddesi Olarak
Uygulanmasina Yonelik Arastirmalar

Yem katki maddesi olarak mikrokapsiillenmis bakteriyofaj
uygulamasinin  pili¢  yetistirme  donemindeki  etkilerinin
degerlendirildigi bir ¢alismada, 100 giinliik pili¢ler kullanilmistir.
Piligler kontrol ve deney gruplar olarak ikiye ayrilmistir. Deney
grubunda, Salmonella enteriditis ile enfekte edilen hayvanlara
bakteriyofaj fi (®) uygulanmistir. Bakteriyofaj @ uygulanan grupta,
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Salmonella kolonizasyonunun yetistirme doneminin biiylik bir
kisminda azaldigi, diski ile atilimin ise yetistirme doneminin 2., 4.,
ve 5. haftalarda anlamli sekilde distiigli bildirilmistir. Buna ek
olarak, ciftlikte Salmonella kontaminasyonunun tamamen ortadan
kaldirildig: bildirilmistir (Lorenzo-Rebenaque ve ark., 2022).

Bakteriyofajlarin Salmonella ile enfekte piligler iizerindeki
etkilerinin degerlendirildigi bir ¢alismada, 1. gruba 0. giinden 28.
giine kadar normal diyet, 2 gruba 0. giinden 28. giine kadar normal
diyet + 0,3 gram (g)/ kilogram (kg) kolistin, 3. gruba 1. giinden 13.
giine kadar normal diyet ve 14. giinden 28. giine kadar normal diyet
+ 0,4 g/kg kolistin, 4 gruba 0. glinden 28. giine kadar normal diyet +
1 g/kg bakteriyofaj, 5. gruba ise 0. giinden 28. giine kadar bazal diyet
+ 1,5 g/kg bakteriyofaj uygulanan 15 adet tavuklar 13. giinde
Salmonella enterica serovar Enteritidis enfekte edilmistir. Tavuk
say1st 15 adet kontrol grubu olarak belirlenmistir. Kontrol grubu ile
enfekte hayvanlar ayni kafeste tutulmuslardir. En diisiik Sa/monella
sayisinin 1,5 g/kg bakteriyofaj i¢eren rasyonu tiiketen hayvanlarda
oldugu belirlenmistir. Ayrica, sekumdaki toplam koliform bakteri
sayisinin kolistin ve bakteriyofaj uygulanan gruplarda en diisiik
seviyelerde oldugu tespit edilmistir. Sonug olarak, tavuk yemlerine
bakteriyofaj ilavesinin Salmonella’nin yayilmasini onemli 6l¢iide
engelledigi bildirilmistir (Sarrami ve ark., 2023).

Yapilan bagka bir ¢alismada, Sal/monella enterica serovar
Typhimurium ile enfekte edilen domuz yavrularina bakteriyofaj
ilave edilmis yemin verilmesinin, enfekte hayvanlarin biiyiime
performansini artirdigi bildirilmistir (Won ve ark., 2021).

2021°de Jeong ve ekibi, Holstein buzagilarinda %0,1 B-
mannanaz ve %0,1 bakteriyofaj takviyesinin biiylime performansina
etkilerini incelemis, bakteriyofaj takviyesinin hayatta kalma oranini
artirma egilimi gosterdigini, B-mannanazin ise yem alimin ve viicut
agirlig artisin1 destekledigini bildirmistir (Jeong ve ark., 2021).
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5.1.3. Ciftlik Hijyeni, Dezenfeksiyon

Her tiirlii hayvancilik isletmesinde hayvan sagligi ve ¢evre
hijyeni; en az yemleme, genetik ve yonetim kalitesi kadar kritik bir
bilesendir. Saglikli bir yetistiricilik, ancak hijyenik kosullarin
saglanmasiyla mimkiindiir ve bu durum, iretim silirecinin
kalitesinde goz ard1 edilemeyecek bir faktordiir.

Hayvan sagligi yoOnetimi; Onleyici uygulamalar, asilama
stratejileri, hastalik kontrol dnlemleri ve risk yonetimi yaklasimlari
ile bitiinciil olarak ele alinmalidir. Ancak giiniimiizde bir¢ok
isletme, bu stratejileri ve hijyen protokollerini yeterince
benimsememis veya tam anlamiyla uygulamamaktadir. Oysa etkin
bir saglik yonetimi; sadece zootekni ve veterinerlik konularini degil,
aynt zamanda ekonomik verimliligi, liriin kalitesini ve cevresel
kosullar1 da kapsamalidir.

Isletme genelindeki hijyen seviyesi, hayvan refahmin en
onemli gostergelerinden biridir. Bu seviye; tesislerin fiziksel
durumu, isletme sahiplerinin yonetim stratejileri, iklim kosullar1 ve
hayvan davranislar ile dogrudan iligkilidir (Can 2020).

Shahdadi ve ark. (2023) tarafindan yapilan bir derlemede,
bakteriyofajlarin Salmonella spp. iizerindeki etkisinin c¢evresel
faktorlerden nasil etkilendigi incelenmis ve 22 calisma dahil
edilmigstir. Analizler, bakteri dozu, faj dozu ve sicakliktaki her bir
birimlik artisin sirastyla Salmonella sayisim yaklasik %7, %20 ve
%1 artirdigimi gostermistir. Ayrica, vahsi tip fajlarin ticari fajlara
gore daha etkili oldugu belirlenmistir.

Tavuk c¢iftliklerinde temizlik ve dezenfeksiyon amaciyla dort
farkli bakteriyofaj kullanilmistir. Dezenfeksiyon islemi 24 saat ara
ile iki kez uygulanmistir. ilk dezenfeksiyon uygulamasinin ardindan
Salmonella miktarinda %64’liik bir azalma gdzlemlenirken, ikinci
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uygulama sonrasit Salmonella kolonilerinin ortadan kaldirildigt
tespit edilmistir (Sevilla-Navarro ve ark., 2024).

Tavuk kiimeslerinden toplanan digki  drneklerinden
Salmonella enterica serovar Enteritidis, Salmonella enterica serovar
Typhimurium IC ve Salmonella enterica serovar Typhimurium
suslar1 konakg1 olarak kullanilarak ii¢ farkli faj izole edilmistir. izole
edilen fajlar, tavuk kiimesinde talas, plastik ylizeyler ve igme suyuna
uygulanmistir. Sonuglarda, igme suyunda Salmonella sayisinda 2,80
logio, talasta 2,30 logio ve plastik yiizeylerde 2,31 logio azalma
gozlemlenmistir (Evran ve ark., 2022).

5.1.4. Bakteriyofajlarin Hayvanlarda Terapotik Kullanin

Farkli ¢iftliklerden inek giibrelerinden izole edilen
bakteriyofajlarin belirli sicaklik kosullarina (-20, 37 ve 62 °C)
dayanabildigi ve dar bir konake¢i araligina sahip oldugu tespit
edilmigtir. Arastirmalar, bu bakteriyofajlarin STEC suslarinin
ekolojisinin gekillenmesinde etkili olabilecegini gostermistir. Bu
durum, hayvanlarda antibiyotik kullanilmadan uygulanan tedavi
yontemleri agisindan potansiyel olarak yararli olabilecegini
gostermektedir (Quintela ve ark., 2023). Bakteriyofajlar farkl
formlarda kullanilmaktadir. Komarkova ve ark. (2025), tarafindan
yapilan bir ¢alismada Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa) ve
S. aureus’a kars1 Pbunavirus ve Kayvirus cinsinden bakteriyofajlar
karistirllarak tablet formuna getirilmistir. Tabletin dozaj birimlerinin
homojenligi li¢ ay boyunca korunabilmektedir. Caligma sonucunda,
bakteriyofaj etkinliginin oda sicakliginda uzun siireli olarak stabil
kaldig1 bildirilmistir.

Yapilan bir ¢alismada, Shiga toksin iireten E. coli (STEC),
O157 ve OI157 olmayan gruplar dahil olmak iizere litik
bakteriyofajlar 25 kez farkli STEC suslarinda ¢ogaltilmistir. Bu
cogaltma islemi sonucunda elde edilen fajin, ilk elde edilen faja
kiyasla STEC popiilasyonunu daha etkili bir sekilde baskiladig:
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tespit edilmistir (Mangieri ve ark., 2025). Baska bir ¢aligsmada, litik
fajlar vB_EcoS Ace (Ace) ve vB_EcoM Shy (Shy) kullanilarak
STEC susunun biiylimesi incelenmistir. Calismada, Ace
bakteriyofajinin Shiga toksini iiretimini tetiklemedigi ve tek doz
uygulamada bakteriyofajlara duyarsiz mutantlarin  olusmadigi
gozlemlenmistir. Ancak faj tekrar uygulandiginda, 24 saat sonunda
bakteriyofajlara duyarsiz mutantlarin olustugu bildirilmistir (Pinto
ve ark., 2021). Buzagilarda kolibasilloz patojenlerine karsi
antibiyotiklerle birlikte kullanim durumunda sinerjik etkilerini
incelemek amactyla yapilan caligmada, atik sulardan dort farkli
bakteriyofaj izole edilmistir. Izolasyon sirasinda E. coli 4, E. coli 26
ve E. coli 46 suslar1 konak olarak kullanilmistir. Izole edilen
bakteriyofajlarin Caudoviricetes sinifina ait olduklar1 ve litik etki
gosterdikleri  belirlenmistir.  Calisma  sonucunda, ampisilin,
gentamisin ve kolistin ile kullanilan bakteriyofaj karistminin
vakalarin %75’inden fazlasinda sinerjik etki sagladig: bildirilmistir
(Alexyuk ve ark., 2025).

Ayrica, yeni dogan buzagilardan izole edilen ¢oklu
antibiyotik direncine sahip STEC izolatlarina karst Myoviridae
ailesinden Tequatrovirus’a ait, 6zdes 5 proteini igeren 1b_pec2
bakteriyofaji uygulanmistir. Yapilan bu calismada, 1b_pec2
bakteriyofajinin  STEC izolatlarinin ¢ogunu lize edebildigi ve
antibiyotiklere alternatif bir tedavi yontemi olarak kullanilabilecegi
rapor edilmigstir (Inbaraj ve ark., 2023). Aym1 yil Alomari ve
arkadaslari, Holstein buzagilarinda Lactobacillus spp. igeren
probiyotik fitillerle birlikte uygulanan E. coli’ye 6zgii fajlarin (026,
@27, @29) ishal siiresini kisalttigini, 2448 saat iginde tamamen
ortadan kaldirdigini ve bagisiklik yanitin1 giiclendirerek enfeksiyona
kars1 direnci artirdigini géstermistir (Alomari ve ark., 2021). Boydak
ve ekibi 2025 yilinda, koyun ¢iftligi kanalizasyonundan izole edilen
[A-38 fajinin profilaktik ve terapdtik uygulamalarinin kuzularda E.
coli K99 kaynakli ishali antibiyotik tedavisine benzer sekilde
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azalttigini, ancak bakterinin tamamen ortadan kaldirilamadigini
rapor etmistir (Boydak ve ark., 2025).

Yapilan bir c¢aligmada, bes Dbakteriyofajdan olusan
StaphLyse™ marka bakteriyofaj karisiminin etkinligi aragtirilmistir.
Calismada farelerde mastitise yakalanmalar1 saglanmis ve
enfeksiyondan 8 saat sonra bakteriyofaj karisimi uygulanmustir.
Sonuglar, tek doz uygulamanin enfeksiyona karsi etkili oldugunu, iki
doz uygulamanin ise daha belirgin bir etki gosterdigini ortaya
koymustur. Ayrica, bakteriyofajin profilaktik olarak enfeksiyon
yapilmadan 4 saat once uygulanmasi da etkili bulunmus ve bakteri
yiikiinde meme bezi basina yaklasik 4 logio azalma sagladigi
bildirilmistir (Brouillette ve ark., 2023). Pyzik ve arkadaglar1 2024
yilinda, uzuv ve toynak lezyonlar1 bulunan sigirlardan elde edilen
bakteriyofajlarin Staphylococcus spp. suslarina karst genis bir
aktivite spektrumu sergiledigini ve oOzellikle Myoviridae benzeri
fajlarin giiclii etki gosterdigini ortaya koymustur (Pyzik ve ark.,
2024). Guo ve arkadaslarinin 2021 yilinda yaptig1 calismada, siit
ciftligi ~ kanalizasyonundan  izole edilen g fajdan
(vB_EcoM SYGDI1, vB_EcoP SYGEI ve vB EcoM SYGMHI1)
olusan kokteylin mastitisli ineklerde bakteri, somatik hiicre ve
inflamatuar faktor sayisini azalttigi, mastitis semptomlarin
hafiflettigi ve antibiyotik tedavisine benzer etki gosterdigi
bulunmustur (Guo ve ark., 2021).

S. aureus, antibiyotik direnci ve biyofilm olusumu nedeniyle
yanik yaralarinda tedavisi gili¢ enfeksiyonlara yol agabilmektedir.
Yapilan bir caligmada, domuz ve ex vivo insan deri modellerinde
bakteriyofajlarin fusidik asit antibiyotigi ile karsilastirmali etkinligi
arastirilmistir. Arastirma sonucglarina gore, her iki modelde de
bakteriyofaj uygulamasi bakteri yiikiinii azaltmistir. Insan deri
modelinde tedavi sikligimin arttirilmas: bakteriyofaj etkinligini
yiikseltirken, domuz modelinde bu etki gozlenmemistir. Tim
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vakalarda bakteriyofaj tedavisi, fusidik asit antibiyotigine kiyasla
daha 1iyi sonu¢ vermis ve bakteriyofajin profilaktik olarak
uygulanmasinin tedavi etkinligini artirdig: bildirilmistir (Molendijk
ve ark., 2024).

Yapilan bir c¢alismada, 3 Caudovirales faj ailesinden
Autographiviridae, Straboviridae ve Drexlerviridae ailesine ait
bakteriyofajlar, MRD sahip Salmonella suslar1 (S. Kentucky, S.
Typhimurium ve S. Enteritidis) iizerinde izole edilmistir. izole edilen
bakteriyofajlar liyofilize edilerek karisim haline getirilmis ve bir
grup civcive uygulanmistir. Calisma sonucunda, bakteriyofaj
karisimi  uygulanan civcivlerde herhangi bir klinik belirti
gbzlemlenmemis, postmortem lezyonlar saptanmamis, 6liim orani
%0 olarak kaydedilmis ve biiyliime performansinda iyilesmeler tespit
edilmistir (Nabil ve ark., 2024).

Bakteriyofajlarin Salmonella enterica subs. enterica serovar
Typhimurium ile enfekte tavuklardaki etkinligini belirlemek i¢in
yapilan bir ¢aligmada 420 adet tavuk kullanilmigstir. Negatif kontrol
grubuna iki farkli bakteriyofaj uygulanmis olup pozitif kontrol
grubuna ise bakteriyofajlar ayr1 ayr1 veya karisim halinde verilmistir.
Calismanin sonucunda enfeksiyondan 4 hafta sonra pozitif kontrol
grubunda 6liim oraninin %51,1 iken, iki bakteriyofajin uygulandig:
grupta bu oranin %11,1 oldugu belirlenmistir. Ayrica, her iki fajin
birlikte verildigi grupta kilo alim1 ve yemden yararlanma oraninda
artis tespit edilmistir (Ngu ve ark., 2022).

Tavuklar iizerinde gerceklestirilen 6 haftalik bir caligmada
kontrol grubu ile Bacillus cinsi bakterileri iceren probiyotik ve
Salmonella tajlar1 uygulanan grup karsilastirilmistir. Probiyotikler
hem c¢evresel olarak hem de igme suyuna ilave edilerek verilmis,
fajlar ise yumurtalar kuluckahanede ¢atladiktan sonra ve civcivlerin
kiimese ulastiginda iki kez piiskiirtme yoluyla uygulanmistir.
Calismanin sonunda, probiyotik ve bakteriyofaj uygulanan grupta
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oliim oran1 kontrol grubuna kiyasla %72 oraninda azalmis, agirlik
ise %6,4 oraninda artmistir (Soffritti ve ark., 2025). Bu sonuglar,
bakteriyofaj uygulamalarinin yalnizca bakteriyel patojenleri yok
etmekle kalmayip enfeksiyonlari onlemede de etkili oldugunu
gostermektedir (Alomari ve ark., 2021; Guo ve ark., 2021).

On tavuk ciftliginden, 250 hasta etlik piligten 26 E. coli
izolat1 elde edilmistir. Izolatlar arasinda en yaygin serotipler 078,
O121:H7, O146:H2, 0124, O113:H4, O112:H2, O1:H7, O55:H7,
02:H6, O91:H21 ve O26:H11 olarak tespit edilmistir. Tiim izolatlar
ampisilin, amoksisilin ve tetrasikline karsi diren¢li bulunmustur.
Deneysel enfeksiyon ¢alismalarinda, faj ile tedavi edilen ve enfekte
edilen grupta, viicut agirligi, agirlik artis1 ve yem doniisiim oraninda,
enfekte—antibiyotik (doksisiklin) tedavili ve enfekte—faj+antibiyotik
(doksisiklin) tedavili gruplara kiyasla anlamli artis gdézlenmistir.
Ayrica tavuklarin akcigerlerindeki toplam canli E. coli hiicre sayilari
alt1 grup arasinda yiiksek derecede anlamli farklilik gostermistir (Eid
ve ark., 2022).

5.2. Gidalar Uzerine Kullanim

Gida giivenligi ve siirdiiriilebilir gida liretimi, insan, hayvan
ve ¢evrenin sagligini ve refahin1 korumay1 amaglayan Siirdiiriilebilir
Kalkinma hedeflerinin 6nemli bir parcasidir. Gida kaynakl
hastaliklar, 6zellikle antimikrobiyal diren¢ krizi kiiresel Olgekte
yayilirken, Oonemli bir morbidite ve mortalite nedenidir. Litik
bakteriyofajlar, gida endiistrisindeki mikrobiyolojik
kontaminasyonu kontrol etmek icin geleneksel kimyasal bazli
cOziimlere gore birgok avantaj sunmaktadir. Hedef bakteri tiirlerine
ozgiilliikleri, ¢evrede dogal olarak bulunmalar1 ve hayvanlar ve
insanlarla biyolojik uyumluluklar: bulunmaktadir. Fajlar, birgok gida
kaynakl1 patojene kars1 biyolojik dezenfeksiyon ve biyolojik koruma
ajanlar1 olarak etkili olduklarini gdsterilmistir (Garvey 2022)
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Kesimhanede tavuk bagetlerinde yapilan calismada, atik
sulardan izole edilen ii¢c litik bakteriyofajin 4 °C’de 3 saat
uygulanmastyla L. monocytogenes sayisinda 3,3 log kob/mL azalma
saglanmistir (Cufaoglu ve Ayaz, 2019). Kesimhaneden izole edilen
coklu ilag¢ direngli S. aureus ve E. coli’ye kars1 4 Caudovirales
takimina ait faj ile bir Siphoviridae ailesine ait fajin uygulanmasiyla
sigir etinde bireysel olarak 2,0-3,3 log kob/g azalma saglanmais,
karistm  uygulamasinda ise 3,1-4,2 log kob/g azalma
gozlemlenmistir (Glingdr ve ark., 2024). Myoviridae ailesine ait bir
S. aureus bakteriyofajinin biyofilmi pargcalama etkisinin yanisira
cikolatali siit, dana eti ve atom marulda sirasiyla 2,1 log kob/mL, 2,8
log kob/cm? ve 3,2 log kob/cm? azalma sagladigi bildirilmistir
(Lambuk ve ark., 2024).

Sifovirus morfolojisine sahip ve Caudoviricetes siifinda yer
alan SenitSOIL ve SenrSO1T fajlari, sodyum aljinat ile hazirlanan
olgunlagmis peynir kaplamasina eklenmistir. Calismada, kaplamanin
S. enterica’ya karsi litik faj aktivitesini korudugu tespit edilmistir
(Vila ve ark., 2024). Yapilan bir ¢aligmada, kiimes hayvanlarinin
diskilar1 ve sudan izole edilen, licli Siphoviridae, ikisi Microviridae
ailesine ait bes bakteriyofaj igeren bir karisim hazirlanmistir. Bu
karisim, 22 °C’de 48 ve 72 saat saklanan tavuk etlerinde S.
Typhimurium sayisinda sirasiyla 1,7 logio kob/g azalma saglamistir.
Ancak 22 °C ve 30 °C’de saklanan tavuk etlerinde, 24 saat sonunda
azalma 1 logio kob/g olarak gozlenmistir (Aguilera ve ark., 2022).
Coklu ilag direncine sahip S. enterica serovart Typhimurium ile
kontamine edilmis, 4 °C’de saklanan tavuk gogsii parcalarina 1. ve
7. glinlerde uygulanan faj karisimi, bakteri sayisinda sirasiyla 0,9 ve
1,2 logio kob/g azalma saglamistir (Jung ve ark., 2023). Azari ve ark.
(2023), tarafindan yapilan bir calismada Rosemountvirus cinsine ait
myovirtis olan Rostam faji, hem yumurta kabugunda hem de sivi
yumurtalarda 4 °C’de 24 saat icinde Salmonella varligini tespit
sinirlarmin altina diistirmistiir (Azari ve ark., 2023).
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Yapilan bir ¢alismada, sehir altyapr birimlerinden izole
edilen Caudoviricetes smifi Dhillonvirus cinsine ait E. coli
bakteriyofaji, et suyunda bakteri g¢ogalmasini inhibe ederek
cogalmanin 20 saat gecikmesini saglamigti. Bu faj, E. coli
biyofilmlerini parcalayarak canli bakterilerde 4,8 log azalma
meydana getirmistir. Ayrica, siitte 6,20 log, piring lapasinda 5,94 log
ve sosiste 5,26 log kadar bakteriyi azaltabildigi bildirilmistir (Zhang
ve ark., 2025). ETEC-faj-TG ve EHEC-faj-VP ile ger¢eklestirilen
caligmalarda marul ve tavuk eti lizerinde bakteriyel azalma oranlar
degerlendirilmistir. ETEC-faj-TG ile yapilan deneyde, marulda 4
°C’de bakteriyel azalma 9%70,07, 28 °C’de %062,76 olarak
Olclilmiistiir. Tavuk etinde ise 4 °C’de %52,79, 28 °C’de %58.,49
olarak bulunmustur. EHEC-faj-VP uygulamalarinda ise 4 °C’de
bakteriyel azalma %52,79, 28 °C’de %58,49 olarak kaydedilmistir
(Rizkinata ve ark., 2025).

Siit ciftliklerinden izole edilen Podoviridae ailesine ait iki
bakteriyofajin 8 saat sonunda S. aureus sayisinda 3 log azalma
sagladigi tespit edilmistir (Mohammadian ve ark., 2022). Ayrica, ¢ig
stitten izole edilen S. aureus faj1 ve atik sudan izole edilen E. coli
5823, Klebsiella pneumoniae 194 ve S. sciuri MMO1 10 ile 100 MOI
dozda konakg1 fajlari,ile kontamine edilmis pastorize siite tek tek
veya karigim hélinde uygulandiginda 1-8 log azalma sagladigi ve faj
karisimi tek tek uygulamaya gore daha etkili oldugu belirlenmistir
(Imklin ve ark., 2024).

Sehir altyapr birimlerinden izole edilen Herelleviridae
ailesine ait Kayvirus cinsindeki vB_SaRS FS19-1 faji, S. aureus
JP19 ile kontamine edilmis sosis ve siite farkli bakterilere eklenen
faj oram1 (MOI) degerlerinde uygulanmis ve etkili bir sekilde S.
aureus sayisini inhibe ettigi bildirilmistir (Yao ve ark., 2025). Nehir
suyundan izole edilen Segzyvirus cinsinden SJWO1A faji, siitte hem
4 °C hem de 25 °C’de Salmonella kontaminasyonunu 6nemli dl¢giide
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azaltmustir. 4 °C’de siit igerisindeki Salmonella miktar1 4,2 log1o iken
bir giin sonra Salmonella tespit edilememistir. 6,3 logio kob/mL
baslangi¢ miktarinda ise 48 saat sonunda 3,6 logio kob/mililitre (mL)
azalma saglanmistir. 25 °C’de ise 12 saat sonunda Salmonella
miktar1 kontrol grubuna gore 2,5-3,6 logio daha diisiik bulunmustur
(Abdelsattar ve ark., 2021).

Luria-Bertani besiyeri ve yagsiz ¢ig siitte antibiyotik ile
bakteriyofaj kombinasyonu ve bakteriyofaj karisiminin etkinligi
aragtirilmistir. %> minimal inhibitér konsantrasyon (MIK) ampisilin
ile uygulanan bakteriyofaj karistmimin besiyerinde tek tek
uygulamaya kiyasla daha etkili oldugu, ¢ig siite uygulamada ise doza
bagl etki gosterdigi ve bakterisidal etkinligin 4 °C ve 25 °C’de
gozlendigi bildirilmistir (Ma ve ark., 2021).

Cig siit orneklerinden izole edilen Myoviridae ailesine ait
KMSP1 faji, ¢ig siit ve ¢edar peynirlerinde S. aureus’a kars
uygulanmig ve kontamine edilmis pastorize siite MOI 10* ile
uygulandiginda 24 saat sonunda canli hiicre sayisinda 8,8 logio
kob/mL; dilimlenmis ¢edar peynirinde ise 4,3 logio kob/ santimetre
kare (cm?) diizeyinde azalma sagladig: bildirilmistir (Kwak ve ark.,
2023). Peynirlerde saprofit E. coli biiylimesinin engellenmesi icin
dort bakteriyofaj igeren karisim uygulanmis ve olgunlagsma siiresince
E. coli ¢ogalmas1 engellenmis, peynir dilimlerindeki gozenek
sayisinda azalma saglanmistir (Tabla ve ark., 2022).

Mpyoviridae ailesinden 1iki, Siphoviridae ailesinden bir
bakteriyofajdan olusturulan karisimin enoki mantar ve kerevizde L.
monocytogenes’1 azaltmada etkili oldugu tespit edilmistir. Kerevizde
2,2 logio, enoki mantarinda 1,8 logio azalma saglanmistir (Byun ve
ark., 2022).

Podoviridae ailesine ait vB _LmoP MI15 bakteriyofaji
Kareish peyniri ve ¢ig siitten izole edilen L. monocytogenes
bakterisinin biyofilmlerini etkili bir sekilde parcalamig, kontamine
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edilmis pastorize siitte 30 °C’de 7 giin boyunca 2,45 logio kob/mL
azalma saglamistir (Abdullah ve ark., 2025).

Cig tavuk etinden izole edilen bir bakteriyofajin L.
monocytogenes’e karsi litik aktivite gosterdigi ve tar¢in kabugu ile
cassia yaglarinin birlikte kullaniminin daha etkili oldugu tespit
edilmistir. Bu karisim siitte 4 °C’de canli bakteri sayisini tespit
edilebilir limitlerin altina diistirmiistiir (Maung ve ark., 2024). Dogal
aromatik bilesikler timol, 6jenol, karvakrol ve sitral ile Listeria’ya
0zgl bir faj karistmiin kombinasyonu, kerevizde 2 logio, gida ile
temas eden yiizeylerde biyofilmlerde 2 logio kob/cm? ve tavuk etinde
1 logio kob/g azalma saglamistir (Byun ve ark., 2024). L.
monocytogenes faji ile yapilan bir ¢calismada, siit ve ¢ig sigir etinin
ylizeyinde bakteri sayis1 sirasiyla siit i¢in 4 logio ve et igin 2,9 logio
diisiis gostermistir (Liu ve ark., 2025). Ticari olarak satilan E. coli
O157 ve L. monocytogenes faj preparatlarinin 7 giin boyunca 7
°C’de patojen kontrolii tizerindeki etkinligi arastirilmistir. L.
monocytogenes faji kontamine edilen pastorize siitte 7. giinde
kontrol grubuna gore 4 logio kob/mL daha diisiik bakteri sayisina
sahip olmustur. E. coli suslar i¢in farklilik gézlenmis olsa da STEC
O157, 72 saatten 7. gline kadar kontrol grubuna goére daha diistik
seviyede kalmistir (Everhart ve ark., 2025).

5.3. Bakteriyofajlarmn Gida Isleme Ekipman ve Tesislerde

Biyofilm Uzerine Etkisi

Biyofilm, mikroorganizmalarin kati bir ylizeye ve ayrica
hiicre dis1 polimerik maddelerin (EPS) salgilanmasi yoluyla
birbirlerine yapismasiyla olusan karmasik bir mikrobiyal topluluk
yapisidir. Bu durum, mikrobiyal yasamin baskin ve koruyucu
fizyolojik modunu temsil eder (Hansen ve ark, 2019). Biyofilmlerin
mekanik siirtiinme veya antimikrobiyal ajanlarla uzaklastirilmasinin
zor oldugu ve bu nedenle gida iiretim ortamlarinda ¢apraz bulasma
riskini artirdig1 da bilinmektedir. Gida endiistrisi, besin maddelerinin
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bollugu ve yapisal koruma saglamasi nedeniyle bakteri biiytimesi ve
biyofilm olusumu i¢in elverisli bir ortamdir (Byun ve ark., 2024).

Tiiketicilerin gida maddeleri ile gidaya temas eden
yiizeylerde kullanilan kimyasal koruyuculara yonelik tutumlarinin
degismesi, dogal antimikrobiyal maddelere olan ilgiyi artirmistir.
Bakteriyofajlar da dogal antimikrobiyal ajanlar arasinda yer almakta
olup, tarim ve gida endiistrisinde kullanilmak iizere c¢esitli
bakteriyofaj tirtinleri gelistirilmistir. Gida endiistrisinde uygulanan
faj temelli islemler, tirlinlerin bozulmasini ve bakteriyel hastaliklarin
yayilmasini 6nleyebilmektedir (Sillankorva ve ark., 2012).

Salmonella bakterisine kars1 ii¢ bakteriyofajdan olusturulan
bir dezenfektanin toksisite ve gilivenlik degerlendirmesi fareler
iizerinde gergeklestirilmistir. Dezenfektanin intraperitoneal ve
intragastrik uygulamalarinin ardindan hayvanlarda herhangi bir
toksik etki gozlemlenmemistir. %10 oraninda inhalasyon yoluyla
uygulamada da patolojik bir bulguya rastlanmamistir. Tavsanlarda
deri ve goz lzerine yapilan lokal uygulamalarda ise irritasyon
belirtisi saptanmamistir. Bu bulgular dogrultusunda bakteriyofaj
iceren dezenfektanin yiiksek diizeyde gilivenli oldugu bildirilmistir
(Zulkarneev ve ark., 2024).

Mpyoviridae familyasina ait SDQ fajiin polistiren, siit ve
meme bezi dokusunda olusan biyofilmleri biiyiik 6l¢iide tahrip ettigi
belirlenmistir. Bakteriyofaj, noniyonik deterjanlar, musluk suyu ve
organik metallerin varliginda dahi aktivitesini korumustur. Ozellikle
Triton X-100tn fajin  biyofilm yikim etkinligini artirdig:
gosterilmistir (Song ve ark., 2021).

Bakteriyofaj ve dezenfektan kombinasyonlarinin etkinligini
degerlendiren bir ¢alismada, 1 MIK degerinde sodyum hipoklorit,
hidrojen peroksit ve laktik asit, bakteriyofaj karisimiyla birlikte
polietilen, polipropilen, paslanmaz g¢elik, kereviz ve tavuk eti
lizerinde Onceden olusturulmus biyofilmlere uygulanmistir.
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Polietilen, polipropilen ve paslanmaz celik ylizeylerde 4 logio
kob/cm?; kerevizde ise ii¢ giinde 3 logio kob/g diizeyinde azalma
saglanmistir. Tavuk etinde ise 2 logio kob/g daha sinirli bir azalma
elde edilmistir. Ayrica, uygulamadan bes giin sonra L.
monocytogenes’in  yeniden ¢ogaldigr  goriilmiistiir.  Gorsel
analizlerde dezenfektan-faj kombinasyonunun biyofilmi etkin
sekilde yok ettigi bildirilmistir (Byun ve ark., 2024a).

Bakteriyofajlarin gida ambalaj materyallerinde stabilitesinin
korunmasi, patojen kontroliinde 6nemli bir avantaj saglamaktadir.
Listeria  faji ~ LISTEXTM  P100 ile kaplanmis, %2
karboksimetilseliiloz, %2 katyonik nisasta ve %5 gliserol iceren 16
um kalinligindaki kagit kaplamanin 4 °C’de ve %75 bagil nemde 14
giin boyunca 10* plak olusturan birim (PFU)/cm? diizeyinde stabil
kaldig1 belirlenmistir (Fort ve ark., 2025). Bakteriyofajlarin metal
nanopartikiillerine kars1 duyarli oldugu, ancak bu duyarliligin
nanopartikiiliin boyutu ve konsantrasyonuna bagli oldugu da
raporlanmistir (Gilcrease ve ark., 2020). Glimiis nanopartikiilii,
aljinat ve bakteriyofaj iceren kompozit kaplama materyalinin L.
monocytogenes’te 5 logio azalma sagladigi bildirilmistir (La1 ve ark.,
2022). Ayrica silaj ve si8ir diskisindan izole edilen Siphoviridae,
Myoviridae ve Podoviridae familyalarina ait alt1 fajdan birinin genis
konak¢1 araligi gosterdigi; bu fajin giimiis nanopartikiilii ile
kullanildiginda antimikrobiyal etkinliginin arttig1 tespit edilmistir
(Elsayed ve ark., 2023). Peynir alt1 suyundan iiretilen kaplamaya
bakteriyofaj eklenmesiyle L. monocytogenes inaktivasyonu
amaclanmistir. On alt1 giin boyunca bakteriyofajlar stabil kalmis ve
kaplamaya eklenen fajlar  bakteriyi hizli  bir sekilde
parcalayabilmistir (Garcia-Anaya ve ark., 2023).

Bakteriyofaj  iceren  yenilebilir  jelatin  filmlerin
antimikrobiyal etkinligi degerlendirilmis, S. aureus ile kontamine
peynirlerde ¢ozelti halinde filme daldirma yontemi ile dogrudan
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sarma yontemi karsilagtirlmistir. Cozeltiye daldirilan peynirlerde
bakteri sayisi, kurutulmus film ile sarilan peynirlerden daha fazla
azalmistir (Weng ve ark., 2021). Bagka bir ¢alismada, S. Enteriditis
ile kontamine tavuk parcalarinin ylizeyinin kitosan/aljinat ile
modifiye edilmis aliiminyum folyo ile sarilmasi, bakteri sayisini
azaltmis ve bu islemin dogrudan bakteriyofaj ile muamele edilmesi
kadar etkili oldugu bildirilmistir (Tidim ve ark., 2024).

Polilaktik asit (PLA), polikaprolakton (PCL) ve trisitil
sitrattan  (TBC) olusturulan biyofilm yiizeyine gliserol ile
Caudovirales takimindan, Myoviridae ailesine ait PBSAO8 fajinin
uygulanmast sonucunda S. aureus’a karsi 10-24 saat boyunca
kademeli bir inhibisyon saglandigi bildirilmistir (Imm ve ark.,
2025). Myoviridae ailesine ait uzun kuyruklu (ST-YZU-21) ve kisa
kuyruklu iki viriilent fajin (ST-YZU-13 ve ST-YZU-19) kullanildig1
bir calismada, ¢oklu ila¢ direncli S. Typhimurium N20 susunun
biyofilmlerine kars1 ultrason ve faj kombinasyonunun polietilen ve
paslanmaz c¢elik ylizeylerde etkili oldugu bildirilmistir. Konfokal
lazer taramali mikroskop analizlerinde biyofilm kalinliginin
%79,9’a varan oranda azaldig1 rapor edilmistir (Yuan ve ark., 2025).

UPWr_S1, UPWr_S3 ve UPWr_S4 fajlarinmi igeren tiglii faj
karistmimin S. Enteritidis ATCC 13076 ve S. Enteritidis 327 lux
biyofilmlerine etkisini degerlendiren calismada, mikroplaka ve
paslanmaz ¢elik ylizeylerde olusturulan biyofilmlerde Onemli
azalmalar elde edilmistir. S. Enteritidis 327 lux i¢in biyofilm azalma
orani mikroplakalarda %32—-69, paslanmaz celik yiizeylerde %52—
98 olarak belirlenmistir. S. Enteritidis ATCC 13076 susunda ise
mikroplakalarda 9%73-87, c¢elik yiizeylerde %67-97 oraninda
azalma elde edilmistir. Ayrica deneysel olarak kontamine edilen
kiimes suluklarindaki Salmonella tamamen elimine edilmistir
(Korzeniowski ve ark., 2022).
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S. aureus, P. aeruginosa, K. pneumoniae ve E. coli tarafindan
olusturulan biyofilmlerin dort farkli bakteriyofaj ile inkiibasyonu
sonucunda, 2-4 saat i¢inde biyofilm biyokiitlesinde anlaml diizeyde
azalma meydana geldigi bildirilmistir (Pallavali ve ark., 2021).

5.4.Bakteriyofajlarin Bakteri Tespitinde Kullanim

Gidalarda canli S. aureus varligin1 kolorometrik yontemle
belirlemeye yonelik bir ¢alismada, lizojenik dongiiye girebilen bir
faj se¢ilmis ve MnCO,04 ile immobilize edilmistir. Bu yontemle
tespit limiti 1,2x10?> kob/mL diizeyine kadar disiiriilmiis ve
kolorometrik tespit yoOntemlerinin gidalarda canli  bakteri
belirlenmesi i¢in uygulanabilir oldugu gosterilmistir (Zhou ve ark.,
2024). Benzer bir calismada ise, S. aureus tespiti i¢in bakteriyofaj
Fe3O4 nanoenzimi ile elektrostatik etkilesim yoluyla modifiye
edilmistir. Faj-nanoenzim sistemi kullanilarak kolorometrik tespit
saglanmis ve tespit limiti yine 1,2x10* kob/mL olarak bulunmustur
(Zhou ve ark., 2023).

Yagsiz siit ve domuz eti gibi gida matrislerinde S. aureus
belirlenmesine yonelik baska bir ¢alismada ise, faj elektrostatik
etkilesim yoluyla Cu-MOF nanoenzimi ile immobilize edilmistir. Bu
sistemle tespit limiti 1,09%10? kob/mL olarak hesaplanmistir (Li ve
ark., 2024).

6. SONUC VE ONERILER

Bakteriyofajlar, bakterilere 6zgii viriisler olarak hem temel
biyoloji arastirmalarinda hem de uygulamali alanlarda biiylik 6nem
tasimaktadir. Antibiyotik direncinin giderek artmasi, bakteriyofajlari
alternatif tedavi yontemleri arasinda 6ne ¢ikarmaktadir. Tarim, gida
giivenligi ve c¢evre biyoteknolojisi gibi farkli sektorlerde
bakteriyofajlarin kullanim, siirdiiriilebilir ¢dztimler gelistirilmesine
katki saglamaktadir. Glinlimiizde  yapilan  ¢aligmalar,
bakteriyofajlarin yalnizca tedavi degil, ayni zamanda tani ve
biyokontrol alanlarinda da etkili olabilecegini gostermektedir.
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Bakteriyofajlar, bakterilere kars1 ikinci kez
uygulandiklarinda, bakteriyofajlara karsi direncli bakteriler ortaya
cikmaktadir. Ayrica bakteriyofajlarin tek tiir veya alt tiir bakteriye
etki etmesi nedeniyle patojenlere karst kullanimi sirasinda karigimlar
yapilarak kullanilmalidir. Bu nedenle bolgesel olarak bakteriyofaj
kiitiiphanelerinin olusturulmas1 gerekmektedir. Bakteriyofajlarin
genetik ¢esitliligi, bakterilerle olan miicadeleleri, antibiyotik direngli
bakteriler iizerinde ve canli hayvan modellerinde daha fazla ¢alisma
yapilmasina ihtiyag vardir.
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