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KOPEKLERDE AGIZ MUKOZASI PAPILLOMATOSIS’
ININ AUTO- HOMO- ve HETERO- VACCINE'LERLE
TEDAVISI UZERINDE DENEMELER

Oktem B.* Finci A.**

Experiments on the Treatment of Oral Papillomatosis
by Using Auto- Homo- and Hetero-vaccines in
the Dogs

Summary: 14 dogs with oral papillomatosis were treated by using the inactive papil-
loma vaccine in the clinics of Veterinary College of University of Ankara. Autovaccine in
4 dogs, homovaccine in 7 dogs and hetcrovaccine which prepared with the calf papilloma in
3 dogs were used. The findings in 8 cases which were examined histopathologically, were
found to be papillomas. The doses of the inactive papilloma vaccine which were injected sub-
cutancously as one-weck intervals, were 2 mi. in old cases, 1 ml. in new cases. The percentage
of rcco_ivery in vaccinated dogs werefound to be 90 %. All of the dogs were not more than
2 years of age.

Ozet: Agiz mukozasinda papillomatosis bulunan 14 kopek inaktif papillom asist ile
tedavi edilmislerdir. Bunlardan 4 képege Auto- 7 kdpege Homo- ve 3 kopege de Heterovac-
cine (dana papillomu ile hazirlanan agpt) deri alti uygulanmistir. Histopatolojik muayenesi
yapilan 8 vak’anin neticesi papillom olarak saptanmstir, Inaktif ag1 dozu birer hafta aralik-
la ve ilerlemis vak’alarda 2 cc., yeni vak’alarda ise 1 cc. olarak deri alt1 verilmis ve as ile te-
davi oram %, 90 olarak tespit edilmistir. Biitiin vak’alarimiz 2  yasina kadar olan geng hay-
vanlarda gorualmustir.

Girig

Sigir, merkep ve kopcklerdeki yaygin papillomatosis olaylarinin
operatif tedavi giicliigii kadar gogu zaman yorucu galigmalarg yol
agmasl, fazla vakit almasi, operasyon sonras: dikkatli izleme zorunlu-
gu ve niiksler gostermesi nedeniyle timoér dokusundan hazirlanan agi-
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larla kargilagtirmal olarak tedavilerini yapmay: diigiindiik ve bu dii-
stincemizi ilk planda képeklerin mukoza papillomatosis’leri lizerinde
uyguladik.

Bu nedenle literatiirlerin 111 altinda papillome’larin  Auto-,
homo- ve Heterovaccinc’lerle tedavisi iizerinde klinigimizde ¢aliyma-
lar yapilmig ve iyi sonuglar ahnmustir. Bundan sonra climize gegecek
sigir ve merkeplerin deri papillomatosis’leri iizerinde de benzeri veya
daha dcgisik denemcleri yapma kararindayiz.

Kopeklerde agiz mucosa’sinda yerlesen papillomatosis olaylari-
na rastlamlmakta ve ilerlemis olan vak’alarda degisik irilikteki papil-
lome’lar dudak, yanak, dil ve damak mukozasindaki tremeleri ile
hayvanin yeme ve i¢me fonksiyonlarinin azalmasina, hatta tamamen
kaybolmasina, yaralanmakla da sckunder enfeksiyonlara sebcb olmak-
tadir. Tek tiik olan papillome’lar operatif yolla uzaklagtirnlmasina
ragmen tekrar ¢tkmakta, genel bir agiz mukozasi papillomatosis’inde
ise operatif tedavi kesin sonu¢ vermemektedir.

Papillome bilinen benign epithelial tiimérdiir. deri ve mukoz
membranlar iizerinde tek veya multiple (Papillomatosis) gcklinde
olugur, fakat metastatik degildir. Kopeklerde agiz mukozasinda ve
anal bolgede ¢ok yerlesmektedir®. 1933 — 1960 yillar1 arasinda Fakil-
temiz Patolojik Anatomi Kiirsiisinde muayene edilen 106 timor
olayindan 5 i agiz boslugu ve dudaklarda sekillcnen papillome’lar-
dir®. Penn. Uni. Vet. Col. kliniginde muayenc edilen kopeklerden 130
unda agiz ve pharynx tiimériine rastlamlmig, bunlardan biri benign
papillom olarak bulunmugtur®. Agiz mukozasi papillomatosis’inin
filtran viruslardan olustugu bilinmcktedir ve papillome’u olusturan
virus kopeklerin agiz mukozasindan bagka dokularn: enfekte etmemek-
tedir®.

Kopeklerin papillome virusu muhtemelen biitiin memleketlerde
bulunmaktadir. Kontagiéz olusu ilk defa FcFadlean, Hobday ve Pen-
berthy tarafindan 1898 de tesbit edilmistir. Virus’un enfekte kdpek-
lerin saglamlarla temaslarindan gegmekte oldugu bilinmektedir. Pa-
pillomatosis gegirmis kdpekler reinfeksiyona resistantdir, bu nedenle
immiinasyon papillomlarin kaybolmas ile ilgilidir. Virusun inkiibas-
yon periyodu 4-8 haftadir ve kopeklerden bagka hayvanlar bu virusu
karst duyarhi degildir @9 Amerikadaki bazi klinisyenler agizdaki pa-
pillomlarin bir kismim kopararak ve biiyiik bir kismini da yerinde bi-
rakarak bir tedavigekli denemisler ve bdylece autovaccination ola-
cagini iimit etmiglerdir. Olaylarin bazilarinda bu bir deger tagirsa da,
birka¢ papillom olan vak’alarda papillome’larin siiratle gogalmasina
sebeb oldugundan kontraindikedir®.
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Cigneme fonksiyonunun azaldigi ve sekunder enfeksiyonlarin
olustugu vak’alarda sirurjikal olarak bunlarin alinmas: tavsiye edil-
mektedir®. Biiyiik olanlar kesildikte sonra geri kalanlar da birkaggiin
arahkla 1/10 oraninda amoniaque, 1/8 acide tanniquc’li glycerine
siiriilmesi ve agizdan da bicarbonate de soude, sous nitrate de bis-
muth, magnesie calcineé veya bira mayas1 verilmesini ve orchidin,
testoviron, testicullin gibi hormonal maddelerin enjekte edilmesinin
iyi sonuglar verdigi bildirilmektedir®.

Sirurjikal yolla uzaklagtirmadan ayr olarak papillome tedavisi
icin bir ¢ok aragtirmalar yapilmaktadir. 16 oral papillomatosis olayin-
da 9%, 5 procaine soliisyonunun (5-8 ml. kadar) papillome’li bolgelere
her g giinde bir 3 veya 5 scansta infiltrasyon seklinde verilmesinden
sonra papillomlarin kayboldugu gorilmustiir®. Eterin viral hastalik-
lardaki tesiri gbz Oniinc alinarak g aylik bir beagle kopegi etcr-oksijen
kargimi ile inhalasyon tedavisine tabi tutulmustur. 48 saat aralikla
yapilan 2 tedaviden sonra papillomlar tedavinin 4. giiniinde ufalma-
ga baglamig ve 2 hafta igcinde tamamen kaybolmustur®. Bir vak’ada da
Amerika piyasasinda mevcut papillomatosis agis1 g hafta siire ile ve
haftada 2 defa olmak iizere ve her seferinde 5 ml. verilerek tedavi edil-
mege ¢alipilmug, fakat bir netice alinamamgtir. Bunun tizerine haftada
2 defa ve her seferinde 7 ml. olmak tizere autohaemothrapie yapilmig
ve 2 hafta sonra papillomlarin kayboldugu goriilmiigtir®. Buna rag-
men Amerika’da képek papillomundan yapilan aginin tesirli oldugu
bildirilmekte, bazi vak’alarda da rontgen tedavisinin faydali olacag:
belirtilmektedir®. 2 papillomatosis olayinda da 1 kg. beden agirhgina
giindec 34 mg Endoxen (Cyclophoshamid) verilmesinden sonra pa-
pillomlarin hizla kayboldugu goriilmiigtiir®®,

Materyal ve Metod

Materyalimizi 2/8/1965 — 21/6/1971 tarihleri arasinda klini-
gimize getirilen ve hemen hepsi de agiz mucosa’si, dil ve dudaklara
serpistirilmis 13 papillomatosis’li képek ile Balikesir Hayvan Hastane-
sine papillome agis1 gdndermekle iyilestirilen benzeri 1 vak’a tegkil et-
mcktedir. Bu hayvanlarin Fakiiltemizin Bakteriyoloji ve Salginlar
Kiirsiisiinde hazirlanan inaktif papillome agis1 ile tedavileri yapil-
mug, 4-kopege Auto-, 7 képege Homo- ve 3 kopege dec Heterovaccine
(dana papillome’u ile hazirlanan ag) tatbik edilmigtir. 8 vak’anin his-
topatolojik muayenesi Patolojik Anatomi Kiirsiimiizde yaptirilmg,
yalmiz 1. vak’aya asi ile beraber operasyon da uygulanmugtir.
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Inaktif papillome agisi, Bakteriyoloji ve salginlar Kiirsiimiizde
steril sartlarda gonderilen papillome’larm steril havanda ve steril
kumla, 1/5 oranminda fizyolojik su ile ezilerek suspansiyon yapilmasi,
santrifiije edildikten sonra iist siviya son konsantrasyonu 9, 4 olacak
sekilde formol ilave edilmesi ve 1 gece oda 1sisinda birakildiktan sonra
sterilitec kontrolu yapilmasi ile hazirlanmugtir. Bu agilar birer hafta ara-
likla ve 0.5, 1, 2, ml. olmak iizere deri alt1 enjekte edilmislerdir.

Sonuglar

Denemelerimiz, uygulanan asilarin gesitine gore g gurup altinda
toplanmugtir.

Grup: 1
Autovaccine yaprlan denemeler.

Bu grupta g hayvan vardir. Ik vak’amizda inaktif agiy1 4 ml.
verdik. Birinci haftanin sonunda bu vak’amizda papillome’larin sig-
tigi, irrite oldugu, dolayssiyle de papillome’lar tizerinde ve agiz mu-
kozasinda yaralar sekillendigini gordiitk. Bu durum bize ilk verilen
aginin fazla dozda oldugunu gostermis oldu. Bu nedenle bu vak’anin
diger agilarim1 0,5 ml. olarak yapinca irritasyon belirtilerinin kaybol-
dugunu gordiik. Fakat verilen 0.5 ml. miktarindaki aginin papillome’-
larin kaybolmasi tizerinde yeterli etki yapmamas: sebebiyle diger 2
vak’anin agilarint 1 rer ml. olarak tatbik ettik.

Her g vak’amizda da hayvanlar yeme ve i¢mede giclik ¢ckmisler
ve agizlarindan fena kokulu salya akintisi gelmigtir. Papillome’larin
sayilar1 50— 100 adet civarinda ve dudak mukozasindakiler diger yer-
lerdekinden daha iriceydiler. Vak’alarin birinci agtlarindan itibaren
papillomlarin ¢ogalma ve biiyiimelerinin durdugu, 2. apidan itibaren
de kiigiilme ve dokiilmelerin bagladig1 ve 3. agidan sonra ise tamamen
kaybolduklar: gériilmigtiir. 2. ve 3. vak’anin yapilan histopatolojik
incelemeleri papillome olarak degerlendirilmigtir.

Grup: 2
Homovaccine yaprlan denemeler:

Bu grupta 8 hayvan vardir. Bir evvelki vak’alardan yapilan ve
fazla kalmig olan agmlar 44 derecede buzdolabinda saklanmig ve bu
vak’alara enjekte edilmistir. Ilk g vak’amizda agilar 0.5 ml. olarak
verilmistir. Birinci vak’amizda 4 aplikasyon yapilmig.2. ve 3. vak’a-
mizda ise papillome sayisinin az olmasi nedeniyle 2 aplikasyonla yeti-
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nilmis ve sonunda papillome’lar tamamen kaybolmustur. Bu grubun
dordiincii vak’asinda 1 ml. lik ilk aplikasyondan sonra baglangicta
ufalma gosteren papillome’lar tekrar bilyimiistiir. Tkinci aplikasyonu-
da 1 ml. olarak yapilan bu vak’anin, sahibi tarafindan tekrar klini-
gimize getirilmemesi sebebiyle sonucu alimamamistir. Grubun diger
g vak’asinda 2 ml. lik ag1 dozu kullanilmig ve 3 aplikasyon sonunda
papillomc’larin tamamen kayboldugu goriilmiistiir. Bu grubun so-
sonuncusu olan 8. vak’asi Balkesirde bulunmaktadir. Balhkesir Hay-
van Hastanesi Miith. Vet. Hekimi K. Dragon Vardar Kirsiimiizden
ast1 istemnig ve gonderilen agiyr 1 ml. lik dozlar halinde 4 aplikasyonda
vermigtir. Neticede papillome’larin 4 aplikasyondan sonra tamamen
kayboldugunu bize bildirmistir. Bu gruptaki vak’alarimizin 6 s1 2 ya-
sin kadar olan av kopckleridir. Diger ikisi de 1 ve 1.5 yash terrier
kopeklerdir. 4, 5, 7 ve 8. vak’alarin yapilan histopatolojik muayene-
Ierinde papillome saptanmustir.

Grup: 3
Heterovaccine yapilan denemeler.

Bu grupta 2 si alti, 1 ri 7 ayhk g kopek vardir. Bunlara yapilan
agilar 10 aylik yerli erkek danadan alinan papillome’larla hazirlan-
mugtir. Vak’alarimiza 2 ml. lik dozlarda g aplikasyon yapilmig ve 1.
aplikasyondan sonra papillome’lar ufalmaga baglamig ve 3. aplikas-
yon sonunda tamamen kaybolmuglardir. 2 ve 3. vak’amizin yapilan
histopatolojik muaycnclerinde papillome saptanmigtir.

Tartigma

Kopeklerdeki agiz mukozas: papillomatosis’inin tedavisi tizerinde
literatiir bilgiler kesin bir tedavi sekli bildirmekten uzak kalmakta,
uygulanan ‘tedavi gesitleri de tek veya kontrolu yapilmamig vak’-
alara dayénmaktadlr. Amerikada kullamldig1 bildirilen agimin da
tesirsizligi hakkinda yayinlar bulunmaktadir. Bu bakimdan klinikleri-
mizde giivenle kullanilabilecek uygun bir tedavi yénteminin bulun-
masina ihtiyag vardir.

Yapmis oldugumuz ¢aligmada Auto-, Homo- ve Heterovaccine’-
ler (agilar) iyi sonug vermiglerdir. Onemli olan, dana papillome’u
ile hazirlanan hetero asilarin da iyi sonug vermesidir ki kopeklerden
baska hayvanlan enfekte etmiyen ve yalmz agiz mukozasinda yerle-
sen papillome virusunun dana papillome’u ile hazirlanmig agilarla
tedavi edilebilmesinin stok digi yapilmasinda kolaylik saghyacagi ve
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auto ile homo agp yapmak i¢in yeter miktarda materyal temin ctme-
nin gii¢ oldugu hallerde faydal: olacag: bir gergektir.

Vak’alarimizin 2 yasina kadar gen¢ hayvanlar ve bunlardan
g unun da av kdpcgi olmasi, geng hayvanlar ile av képeklerinin pa-
pillome virusuna resistant olmadiklarim géstermektedir. Asilamalarda
ortalama doz olarak 2 ml. lik miktarin uygun bir doz olduguna kanaat
getirdik. Fazla geng olan ve tiimor sayisi az olan vak’alarda bu dozun
1 ml. olarak verilmesinin yeterli olacag: tatbik ettifimiz vak’alarda
gorillmiistiir.

Denemelerimizdeki vak’alarin hepsi (1. vak’aya ag ile beraber
operasyon, 2. grubun 4. vak’asinin neticesinin alinamamasi harig)
inaktif papillome asilari ile tedavi edilmiglerdir. Bu agplarla tedavi
oraminin %, go dan fazla olmas1 mukoza papilloma’larimn inaktif ag1-
larla tedavilerinin klinik tatbikati bakimindan gegerli bir hale getir-
mektedir. Pratisyen Veteriner Hekim arkadaglarimizin inaktif papil-
lome asis1 hazirlatma yeteneklerine sahip olduklar: bolgelerde bu asiya
rahat¢a kullanabilecekleri kanisina sahibiz.

Ayrica, ag ilc tedavi, hayvan sahibi tarafindan da kolay, rahat
ve hayvana eziyet verici bir tedavi sekli olmamakla 1yi ve tercih edilir
bir yontem olarak kabul edilmekte ve begenilmektedir.
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Grup: 1 Autovaccine

H. nev’i Bir dozda ) - | Histopatolojik
ve verilen Aplikasyon muayene
NO: ikt H. yasi| a; miktar1| sayst tyilesme neticesi
4, ml Tam
Erkek (1. doz) As1-Ope-
1 goban 1.5 0.5 ml 4 rasyon
kopcgi (digerleri) _
E.
2 { Av kopegi) | I ml 3 Tam Papillome
E.
3 Av kopegi| 2 I ml 3 Tam Papillome
Grup: 2 Homovaccine
Bir dozda Histopatolojik
H. nev’i verilen Aplikasyon muayenc¢
NO: | ve irki H. yas1| ay1 miktar: sayist lyilesme neticesi
Erkek
1 Av kopegi| 2 0.5 ml 4 Tam —
E.
2 | Av képegi| 10 ay. 0.5 ml 2 Tam —
E.
3 Av kopegi| |1 0.5 ml. 2 Tam —
/E. Neticest
4 | Av kopegi| 6 ay. I ml 2 alinamadi Papillome
E.
5 Av koépegi] 2 2 ml. 3 Tam Papillome
E.
6 | Av kopegil 6 ay. 2 ml. 2 Tam —
E. .
Terrier
melezi
7 | képek 1.5 2 ml. 3 Tam . Papillome
Terrier
8 képek I I ml 4 Tam Papillome
Grup: 3 Hcterovaccine
Bir dozda Histopatolojik
H. nevi verilen Aplikasyon muayenc
NO: | ve irkt H. yasi1| apn miktar: sayist lyilcsme neticesi
Erkek
1 Av kopegij 6 ay. 2 ml. 3 Tam —
E.
2 Av kopegif 6 ay. 2 ml 3 Tam Papillome
E.
3 Av képegil 7 ay. 2 ml | 3 Tam Paillome
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Resim: 1 (Autovaccine no: 1) Tedaviden evvelki yaygin hali (Papillomatosis of case 1 be-
fore treatment).
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Resim: 2 (Autovaccine no: 2) Afiz mukozasindaki papillomlarin goériinisi, (i;’apillomtato-
sis of buccal mucosa).
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a (A new case).

ine) Yeni olusan bir vak’

3 (Homovacc

Resim

bir vak’a (An old case).

1§

inc) llerlem

4 (Heterovace

1m

Res!
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