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KOPEK GENCLIK HASTALIGINDA (DISTEMPER) SERUM SIALIK ASIT
VE PROTEIN DUZEYLERININ KLINiK ONEMI

Arif Altintas! Arif Kurtdede? U. Reha Fidanci®
M. Kazim Borkii?

Importance Clinique des niveaux d'acide Sialique et des protéines sérique en Distemper

Résumé: Dans ce travail on a étudié les niveaux de I’ Hematocrite
{ pourcentage volumétrique des globules rouges, PCV; et du Glucose
sanguin avec les niveaux d’acide Sialique et des Protéines sériques et de
la ratio Albumine | Globuline che:z les chiens atteinits de Distemper et
puis on a comparé ces valeurs avec celles des chiens sains.

On a présanté, dans le tableau |, les valeurs moyennes et les impor-
tances statistique des différences entre deux groupes.

On a constaré que les valeurs moyennes du glucose sanguin éiait
de 109.5 t 3.02 mg/ di (93—120) chez les chiens sains et de 103.3 4
4.88 mg ! dl (72—132) chez les chiens atteints, Et on a trouvé que les
différences entre les groupes n’avaient pas d’importarice statistigue.

On a déterminé successivement les niveaux PCV sanguin chez les
animaux sains et malades comme % 37.7 = 1.15 (35—45) et ¥, 34.6
- 0.85 (28-—38) on a remarqué la tendance a la chute chez les malades
malgré qi’on n'a pas trouvé d’importance statistique des différences entre
les groupes.

Quant aux protéines sériques, on a constaté que les niveaux de la
protéine trotale et de la globuline du serum étaient élevées en Distemper
(p<0.05). On a trouvé que les différenciation entre les groupes statisti-
tiquement étaient sans importance au point de vue d’albumine et de la
ratio A | G. Les valeurs moyennes de la protéine totale du sérum étaient
de 5.22 - 0.32 g [d] (4.4—6.52) chez les chiens sains et de 6.26 2- 0.33
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g/ dl (4.838——7.90) chez les chiens malades. Quant au globuline, elles éta-
ient de 2.65 - 0.17 g [ dI. (1.73—-3.55) chez les animaux sains et 3.34 -
0.27 g/ dl (2.31—4.95) chez les animaux malades.

Les niveaux d’acide sialique du sérum chez les animaux sains et
atteints de Distemper ont é1é évalués successivement comme 45.15 -
2.32 mg ] dl (33.6—56.0) et 60.16 - 2.77 mg | dl (40.3—77.0). La dif-
Jeérence des valeurs entre deux groupes a 616 trouvée importante du poini
de vue statistigue (P<0.01).

En conclusion, nous avons persuadé que les augmentations d acide
Stalique du sérum peuvent provenir de L' altération des globules rouges
et des cellules du tissu étant vis-a-vis du virus Distemper et que cela peu-
vent etre en proportion de I'intensité de la malade et méme plus & céote
des symtomes cliniques les déterminations d’acide Sialique et des Pro-
1éines sériques peuvent étre utiles au clinicien sur I'identification et sur
le pronostic de Distemper et puis sur la démonsiration de la réponse au
rraitment.

Ozet: Bu ¢alismada Genglik Hastaligindan [ Distemper ) siipheli
kdpeklerde kan glukozu ve PCV ( Packed Cell Volume ) ile serum sialik
asit ve protein diizeyleri yaninda albumin | globulin oranlart incelenmis
ve saghkli kipeklerde bulunan degerlerle  karsilastiilmigtr,

Bulunan ortalama degerler ile gruplararast farkiihgmn istatistik
onemliligi tablo 1'de sunulmustur.

Kan glukoz degeri ortalamalar: saghkli hayvanlarda 109.5 -1 3.02
mg [ dl (93~-120); Distemperli olanlarda 103.3 1 4.88 mg | dl (12—132)
olarak teshit edilmiy gruplararasi farklilik istatistik olarak onemsiz bu-
Tunmugtur.

Kan PCV diizeyleri saglam ve hastalarda swrasiyla % 37.7 - 1.15
(35-—45) ve %, 34.6 + 0.85 (28—38) ovlarak saptannustir. Hastalarda
bir diisiikliik goriiliiyorsa da gruplararas: farkhhk istatistiki bakmmdan
onemli  bulunamanugtir,

Serum proteinlerinin incelenmesi sonucunda total protein ve globu-
lin diizeylerinin hastalarda saghkli olanlarinkinden yiiksek oldugu 1es-
bit edilmistir (p<<0.05) Serum albumin ve A | G oram ag¢isimdan gruplar
arasinda énemli bir farklhihk bulunamanugstir. Serum toral protein or-
talama degerleri saghkli hayvanlarda 5.22 0.32 g/ dl (4.4—6.52)

hastalarda 6.26 + 0.33 g/ dl (4.88—7.9) olarak hesaplanmig, serum
globulin ortalamalari ise saghkli ve hastalarda swasivla 2.65 -- 0.17
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g/ dl (1.73-—3.55) ve 3.34 &+ 0.27 g/ di (2.31—4.95) olarak tesbit edil-
mistir. Serum albumin ve A | G orani ortalama degerleri ise saglikli ve
ve hasta hayvanlarda sirasiyla 2.57 + 0.27 g/ dl (1.87—4.01); 1.00 -+
0.12 (0.55—1.0) ve 2.92 +- 0.19 g/ d/ (2.03-—3.70); 0.92 = 0.10(0.60—
1.43) olarak saprannustir.

Serum sialik asit ortalama degerleri saghkl kopeklerde 45.15 -
2.32 mg | di (33.6—56.0) distemperli kipeklerde ise 60.16 - 2.77 mg |
dl (40.3—-77.0) diizeylerinde tesbit edilmigtir. Iki grup arasmdaki fark-
btk istatistik  olarak  onemli  bulunmugstur (P<0.01).

Girig

Genglik hastaligi (Distemper) kopek ve diger et yiyen hayvanla-
rin atesli ve son derece bulasici akut ya da subakut bir hastaligi olup
dinyanin her yaninda yaygmdir (27). Etken Paramyxovirus grubu-
nun Morbillivirus alt grubundan bir virustur. Hastabga en duyarl
hayvanlar 4-—6 ayhk képeklerdir. Zira maternel antikorlar yavruyu
ancak bu siircye kadar koruyabilmektedir. Enfeksiyondan sonra bazi
képeklerde erken immunite gelisebilir ve hemen iyilesirler. Hastah
atlatan hayvanlar ise hayatlar boyunca veni bir enfeksiyona karsi ba-
gistktirlar (12).

Distemper, etkenin yerlestigi doku veya organa gore klinik semp-
tomlar1 birbirinden farkli bes formda karsimiza ¢ikabilmektedir.
(Mide-bagirsak sekli, akciger sekli, deri sckli, goz sekli ve sinirsel sekil).
Bunlarin her biri tek tek goriilebilecegi gibi karisik (mix) sekillere de
rastlanabilir (27).

Diger taraftan Sialik asitler biyclojik membranlarin énemli ya-
pilarindan biri olup (25), glikolipidlerin, polisakkaritlerin, glikoprote-
inlerin ve miikoproteinlerin yapisina girerek bakterilerde ve hayvan
dokularinda yaygin bir sekilde bulunurlar (9). Bu giine kadar bes sialik
asit tammlanmis olup bunlar N6raminik asitin N- ve O- akil tiirev-
leridirler (35):

N-Asetil-Noraminik Asit (NANA)

N-Glikolil-Néraminik  Asit

4-O-Asctil-N-Asetil Noramintk  Asit

7-O-Asetil-N-Asetil Noraminik Asit ve

O-diasetil-N-Asetil Noraminik Asit.
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Memelilerin ¢ogunda Sialik asitler N-Asetil veya N-Glikolil tii-
revieri seklindedir. Cesitli tiirlerin degisik dokularinda bu iki tiirevin
oranlan farkhdir. Ornegin sigir, koyun ve domuzlarin tikiiriik miiko-
proteinleri en ¢ok N-Asetil tiirevi ihtiva ettigi halde aym1 hayvanlarin
eritrosit stromasinda daha ¢ok N-Glikolil grup bulunur (9).

Eritrositlerin fizyolojik pH da goriilen negatif yiiklerinin biiyiik
6l¢lide hiicrelerin yiizeyinde bulunan glikoproteinlerin yapisindaki
sialik asit kalintddarindan ileri geldigi (30) ve glikoproteinlerin kapillar
membran permeabilitesi, glomeruler filtrasyonun normal seyri (15),
eritrositlerin viruslar tarafindan hemaglutinasyonunun inhibisyonu
(30, 35), hiicre antijenitesi (31) gibi ¢esitli biyolojik fonksiyonlarinda
sialik asitlerle beraberliginin zorunlu oldugu bildirilmektedir.

Influenza ve Distemper gibi baz viruslar ile bazi mikroorganiz-
malar sahip olduklart Noéraminidaz enzimi etkisiyle eritrosit memb-
ranlarindaki bu glikoproteinlerden sialik asidin serbest birakilmasina
neden olurlar (35). Sialik asidini yitiren bu eritrositler Retikulo-endo-
teliyal sistemde kolayca fagosite edilirler (11). Gergekten de Distem-
perli kdpeklerde kan PCV (Packed Cell Volum) diizeylerinde &nemli
bir diisiis kaydedildigi bildirilmektedir (6).

Son yillarda, goriiniiste birbirleriyle iligkisiz bir seri hastalikta
ornegin karaciger sirozu, nefrotik sendrom, romatoid artrit, mye-
loma, lenfatik 16semi, kronik tiiberkiiloz, amiloid (3), menengitis (26),
kanser, pndmoni (13), T. vivax enfeksiyonu (10, 11), chronic bovine-
hematuria (28), Distemper (6) ve malignant hastaliklarda (18, 19)
serum sialik asit diizeylerinin arttigim1 bildiren literatiirlere rastlan-
maktadir. Serum sialik asit ve miikoprotein analizlerinin yangisal
hastaliklarin tanisi ve sigirlarda post operatif durumun prognozunda
(23) insanlarda (20, 33) ve kopeklerde (18) yaygin olan gesitli tiimor
tiplerinin tamisi ve ayirdedilmesinde Onemli bir indikator olabilecegi
bildirilmektedir.

Diger taraftan, klinik semptomlari agisindan Distemper sindirim,
solunum ve sinir sistemi ile deri ve gozde benzer bozukluklara neden
olan cesitli hastaliklara (Parvoviral enteritler, kuduz, konjuktivit,
demodex uyuzu vb.) karistirilabilmektedir. Bu nedenle klinik uygula-
mada, Distemperin ayiric1 tanisint ve prognozunu kuvvetlendirmek
amaciyla, bu galigmada, kan glukoz ve PCV degerleri serum sialik
asit ve protein diizeyleri arasindaki mimkiin iliskilerin incelenmesi
planlanmistir. -
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Materyal ve Metod

Distemperin ¢esitli formlarina ait semptomlarla Fakiltemiz ig
Hastaliklar1 Anabitim Dali Klinigine getirilen ve klinik olarak Dis-
temperden siipheli 18 kopek (3—12 aylik) ile Kontrol grup olarak
yararlamlan 3—12 ayhk 10 saghkl kopek calismanin materyalini tes-
kil etmistir.

Serum sialik asit analizleri materyallerin tiimi (izerinde, diger kan
parametreleri ise genelde istatistik bir ¢alismaya yeterli sayida materyal
izerinde (n—=9) gergeklestirilmistir,

Hayvanlardan kan numuneleri alinmas: sirasinda miimkin oldu-
gu kadar hayvanlann korkutulmamasina ve stres altinda birakilma-
masina Ozen gosteriimistir.

Kan glukoz analizleri kan alimini takiben Folin-Wu metoduyla
(8) kan PCV dlizeyleri Mikrohematokrit teknikle gergeklestirildi.

Serum numunesinde Total protein, albumin ve globulin miktar-
lari ile albumin / globulin orani (A / G) mikroteknikle (24) tayin edil-
di. Protein standardi olarak 10 g/ dl konsantrasyondaki sigir albumini
(Bio-Merieux) kullanild:.

Serum sialik asit diizeyleri serum proteinleri %, 10 Triklorasetik
asit ve izotonik tuz ¢ézeltisi karigimi ile ¢6ktiiriilip bagh sialik asitler
serbest birakildiktan sonra hidrolizi takiben (6) hidrolizat (zerine
Rezorsinol teknigi uygulanarak tesbit edildi (32). Sialik asit standardi
olarak N-Asetil-Noraminik Asit (NANA) (Sigma) kullaniidi.

Bu analizler sonucunda elde edilen degerlere “t”” testi uygulanarak
(5). gruplar arasindaki farkhligin 6nemi agiklannustir.

Bulgular

Distemperden siipheli 18 hayvandan 12 sinde siddetli ishal (bazi-
larinda kusma ile birlikte) ile seyreden mide-bagirsak sekli; 3’iinde
cesitli kas gruplarinda “tik™ lerle karakteristik sinirsel sekil ve geri
kalan 3 hayvanin 2 sinde siddetli ishal ve kerato-konjuktivit ile komp-
like (Mide-bagirsak + goz sekli) diger materyalde de siddetli ishal ve
deride aknelerle komplike (Mide-Bagirsak -- deri sekli) karisik (Mix)
sekil dikkati gekiyordu. Yiiksek ates tiim olgularda belirlenemedi. Bu
durum hastalarin gecikmis safhada klinige getirilmeleriyle iliskili
olabilir. Zira enfeksiyvonun baslangicinda gériilen yiiksek ates daha
sonra kaybolmakta ve bir siire sonra tekrar gorilebilmektedir. Hasta-




KOPEK GENCLIK HASTALIGINDA (DiSTEMPER). .. 159

larin bazilarinda isc deri elastikiyetinin belirgin bir sekilde azaldif
kaydedilmistir.

Bu g¢absmanin materyalini teskil eden Distemper’li képeklerde,
klinik olarak, Mide-bagirsak seklin hakim oldugu ortaya gikmustir.

Saglikit ve Distemperli kopeklere ait kan ve serum 6rneklerinde
tesbit edilen ortalama degerler ile gruplararasi farklilifin istatistik
onemliligi tablo 1’de sunuimustur.

Tablo |. Normal ve Distemperli Kopeklerde kan glukoz, PCV ile serum total protein, al-
bumin, giobulin, A/ G oram ve sialik asit ortalama degerleri ile gruplararas: farkhhigin

onemi.
Aranan Maddeler i SAGLIKLI DISTEMPERLI

| n X Sx n X | Sx t
Sialik Asit (mg/ dI) !_10_ 45.15 | 2.32 |18 | 60.16 | 2.77 | ~~3.58»n
_’I;;-tal protein_(g /dh '~9— _5.22 0.32 _; 6.26 0.33 | —2.27*
Albumin A (z/d)) .“; 2570027 o 2.92[0.19|—1.02
Globulin G (/dh T 9| 2.65|0.07| 9| 3.3 027 | —2.14¢
A/G Oram :—9_ 1.00[0.12| 9| 0.92]0.10 ] —0.50
Glikoz (mg/ di) "9 |109.5 | 3.02|16]|103.3 |4.88 | -0.93
PCV v ol 377 |1as| of 346 0.85] +1.82
**p<«<0.01 *p<«<0.05

Serum sialik asit ortalama degerleri saghkli olanlarda 45.15 -+
2.32 mg/ dl, hastalarda ise 60.16 4- 2.77 mg/ dl olarak tesbit edilmis,
gruplararast farkhlik 6nemli bulunmustur (p<<0.01).

Serum total protein ve globulin ortalamalan sirasiyla saghikli olan-
larda 5.22 + 0.32 g/ dl ve 2.65 +4- 0.17 g/ dl, hastalarda 6.26 + 0.33
g/dl ve 3.34 4 0.27 g/ dl olarak tesbit edilmis, gruplararas: farkhhk
6nemli diizeyde hesaplanmistir (p<<0.05).

Kan PCV diizeylerinde hastalarda diismeye meyil dikkati gekme-
sine ragmen gruplar arasinda istatistik 6nemde bir farklilik buluna-
mamistir.

Kan glukozu ve serum albumin diizeyleri ile A/ G oram yoniin-
den gruplar arasinda istatistik 6nemde bir farkhlik. tesbit edilememis-
tir. -
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Tartisma ve Sonug

Bir ¢ok hastalik gruplarinda serum sialik asitlerinde meydana
gelen degisiklikler ilgi ile izlenmekte ve hastaligin ya da bozuklugun
tami ve diferansiyasyonunda veya prognozunda klinik olarak yarar-
laniima yollar aranmaktadir (18, 20, 23, 28, 33). Biz de bu ¢alhsmada
Ankara ve cevresinde yasayan kopeklerde mortalite agisindan kuduz-
dan sonra ikinci sirayr alan genglik hastaligmmn bu yonini arag-
tirmay! planladik. Zira Fakiiltemizde 1973—1984 tarihleri arasinda
yapilan 523 képek otopsisinde olaylarin % 7.1 ini Distemper teskil
ettigi ve kuduzdan sonraki sirayr aldign tesbit edilmistir (2).

Yapilan analizler sonucu saghkl hayvanlarda serum sialik asit
diizeyleri ortalamasi 45.15 - 2.32 mg/ dl (33.6--56.0) olarak tesbit
edilmistir. K6peklerde normal sialik asit degerleri literattirlerde serum
ve plazmada olmak tlizere farklidir. Serumda 50.9 = 10.9 mg/ dI (6),
plazmada 61.4 |- 5.95; 57.0 -+ 3.35 tiim kanda ise 47.2 = 3.31; 48.4
- 2.01 ve 51.0 + 3.00 mg/dl olarak bildirtlmistir (7). Bu degerler
bulgularimzla benzerlik gostermektedir. Distemperli kopeklerde ise
serum sialik asit ortalamast 60.16 |- 2.77 mg/ dl (40.3--77.0) olarak
kaydedilmistir. istatistik analiz sonucu bu degerin saglikli olanlara
ait degerlerden onemli derecede farkli oldugu tesbit edilmistir (p<
0.01). Bu bulgu Engen’in (6) bulgulartyla uyum igerisindedir. Serum
sialik asitlerindeki bu artisin muhtemel nedeninin doku hiicre memb-
ranlarimin (ve baslangigta eritrosit membranlarmmn) virus ile etkiles-
mesi sonucunda buralardan sialik asitlerin serbest birakilmas: olabi-
lecegi kantsina (6, 17, 35) katilmaktayiz.

Saghikh koépeklerde serum total protein, albumin ve globulin dii-
zeyleri ile albumin / globulin orani sirasiyla 5.22 ;- 0.32 g/ dl (4.4—
6.52); 2.57 - 0.27 g/ d1 (1.87—4.01); 2.65 - 0.17 g/ dlI (1.73—3.55)
ve A/ G = 1.00 - 0.12 olarak tesbit edilmistir. Literatiirlerde bildiri-
len normal degerlerle karsilastirlmis ve onemli derecelerde sapmalar
olmadigr gorilmustir (9, 14, 15, 21, 22).

Hasta hayvanlarda clde edilen ortalama degerler dikkate alindi-
#inda (Tablo 1) serum total protein ve globulin diizeylerinin saglikl
olanlardaki degerlerden 6nemli derccede yiiksek (p<0.05) oldugu
goriilimektedir. Bu artigin, serum sialik asit artisina bagh olarak, viru-
sa kars1 antikor tiretimi ile birlikte karacigerde sialoprotein sentezinin
hizlanmasindan kaynaklanabilecegi gorlsiinii paylasmaktayiz. Zira
dolasimdaki sialik asitlerin herhangi bir artisimin sialik asit baglayan

L 4
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proteinlerin sentezini uyardigi bildirilmistir (3, 6). Diger taraftan viral
enfeksiyonlarda ve dolayisiyla genglik hastaliginda  y-globulinlerde
bir artis oldugunu bildiren literatiirlere de rastlannustir (1, 12, 29).

Serum albumin degerleri ve A/ G oranlan agisindan gruplar ara-
sinda istatistik onemde bir farkhilik tesbit edilememistir.

Kan glukozu ortalama degerleri saghkh ve hastalikh hayvanlarda
sirastyla 109.5 -+ 3.02 mg/ dl (93-—120) ve 103.3 = 4.88 mg/dl (72—
132) olarak hesaplanmis ve gruplar arasinda istatistik dnemli bir fark-
lihik tesbit edilememistir. Kopekler igin normal kan glukoz degerleri
literatiirlerde (15, 21, 22) sirasiyla 65—118 mg/dl; 776 mg/dl;
70—100 mg/ d! olarak bildirilmis, Folin-Wu metoduyla yapilan bir
¢alismada (16) da 70—100 mg/dl olarak hesaplanmustir.

Kan PCV dizeylerinin Distemperli kopeklerde saghkh olanlara
nazaran onemli derecede diistiigii bildirilmesine ragmen (6), bu ¢ahs-
mada da bu yonde bir meyil gériiimiis ancak ortalama degerler arasin-
da istatistik onemli bir farklilik tesbit edilememistir.

Saghkli kopeklerde kan PCV ortalamasimin 9 37.7 = 1.15 (35—
45) ve hastabikli olanlarda ise % 34.6 + 0.85 (28--38) diizeyinde ol-
dugu saptanmistir. Kan PCV degisim smirlan dikkatli incelendiginde
hastalarda 6nemli sayilabilecek diizeyde diisme oldugu gbze batmak-
tadir. Serum Sialik asit artisnin muhtemel kaynaginin oncelikle erit-
rositlerin ylizeyinde meydana gelen onemii degisiklik oldugu (6, 17,
35) ve sialik asidini yitiren eritrositlerin retikiilo-endoteliyal dokularda
kolayca fagosite olacaklari (11) kabul edilirse kan PCV sinde diisme
beklenmesi mantikli goriilmektedir. Ancak eritrositlerdeki bu degisik-
ligin sorumlusu olan virusun bir siire sonra kandan g¢ekilip dokulara
yerlesmis olabilecegi (12) diisiiniilirse bu donemde eritropoiesis’in
hizlanmasi sonucu bir kompenzasyon séz konusu olabilir ve PCV
normal diizeye erigebilir kanisindayiz. Diger taraftan alismamizin
materyalini teskil eden hasta hayvanlarin biiylk bir kisminda ishalle
seyreden gastro-enterit formun hakim olmast beklenen PCV diististini
maskelemis de olabilir. Zira siddetli ishal gibi kan stvisint azaltan
durumlarin PCV diizeyini artirdiklan bilinmektedir (34). Bu ncdenle
bu ve benzeri calismalarda PCV ile birlikte bazi hematolojik analizle-
rin de yapilmasmin yararl olacag goriisiindeyiz.

Kopekler icin normal kan PCV degerleri % 37—55 (22); 7, 37—
54 (4); ve 9 44.4 - 2.09 (6) olarak literatiirde bildirilmektedir. Degi-
sim sinirlan dikkate alindiginda bizim bulgumuzun literatiirdeki de-
gerlerle benzer oldugu gorllmektedir.
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Sonug olarak, Distemper’den siipheli kdpeklerde serum sialik
asit ve protein diizeylerinde bir artis tesbit edilmis ve bu artiglarin li-
teratiir veriler 15181nda virus ile etkilesime giren eritrosit ve hiicre memb-
ranlarindan sialik asidin saliverilmesinden, serum globulin artistnin
da virusa kars! antikor tiretimi yaninda sialik asit artiryla ilgili olarak
karacigerde sialoprotein sentezinin uyarilms olmasindan kaynaklana-
bilecegi gorisii paylagilmis ve bu nedenle de serum sialik asit ve prote-
in analizlerinin diger klinik bulgularla birlikte hastaligin ayirici tani-
sinda ve prognozunda kullanilabilecegi kanaatine varlnustir.
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