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Toxocara vitulorum ile dogal enfekte buzagilarda serum haptoglobin
diizeyi, oksidatif belirtecler ve bazi1 biyokimyasal parametrelerin
diizeyinin belirlenmesi
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Ozet: Bu calismanin amaci1 Toxocara vitulorum ile dogal enfekte buzagilarda serum haptoglobin diizeyi, oksidatif belirtegler ve
baz1 biyokimyasal parametrelerin diizeylerinin belirlenmesi ve diyagnostik 6nemlerinin aragtirilmasidir. Bu amagla, kontrol grubu
olarak 10 adet klinik agidan saglikli buzagi ve 1-3 aylik, 20 adet farkl cinsiyette T. vitulorum ile dogal enfekte toplam 30 adet montofon
irki buzagi kullanildi. Biyokimyasal analizler i¢in kan 6rnekleri V. jugularis’ten alindi. Alinan kan drneklerinden bir miktari tam kan
olarak ayrildiktan sonra geriye kalan kanlarin serumlari elde edildi. Tam kan rediikte glutatyon (GSH), serum malondialdehit (MDA),
haptoglobin, alblimin, aspartat amino transferaz (AST), alkalen fosfataz (ALP), iire, toplam protein ve demir (Fe) diizeyleri
kolorimetrik yontemlerle belirlendi. T. vitulorum ile dogal enfekte buzagilarda serum haptoglobin (P<0.01), AST, ALP ve MDA
degerlerinin yiikseldigi (P<0.05) albiimin, toplam protein, Fe, GSH degerinin ise azaldig1 belirlendi (P<0.05). Sonug olarak, T.
vitulorum ile enfekte buzagilarda akut faz yanit olustugu ve bunun sonucu olarak da serum haptoglobin sentezinin arttig1, karacigerin
etkilenip fonksiyonlarinin bozuldugu ve oksidatif stres olustugu belirlendi.

Anahtar sozciikler: Akut faz proteinler, buzagi, oksidatif stres, Toxocara vitulorum.

Investigation of the levels of serum haptoglobin, oxidative indicators and some biochemical
parameters in calves naturally infected with Toxocara vitulorum

Summary: The purpose of the study was to determine the levels of serum haptoglobin, oxidative indicators and some
biochemical parameters in calves naturally infected with Toxocara vitulorum, and to investigate their diagnostic importance. For this
purpose, 10 clinically healthy calves as control and 20 calves with naturally infected with T. vitulorum at 1-3 months of age with
different gender total 30 Brown Swiss calves were used. Blood samples were collected from V. jugularis for biochemical analyses.
Part of blood samples were stored without any process as a whole blood. The serum was seperated from remaining blood samples.
Whole blood reduced glutathione (GSH), serum malondialdehyde (MDA), haptoglobin, albumin, aspartate amino transferase (AST),
alkaline phosphatase (ALP), urea, total protein and iron (Fe) levels were determined by colorimetric methods. Levels of serum
haptoglobin (P<0.01), AST, ALP and MDA (P<0.05) were determined to increase in blood whereas the levels of albumin, total protein,
Fe, GSH (P<0.05) decreased in calves infected with T. vitulorum. In conclusion, the results indicated that the acute phase response was
occured in calves infected with T. vitulorum, and as a results of this, the levels of serum haptoglobin synthesis increased, the functions
of liver deteriorated and oxidative stress was amplified.

Keywords: Acute phase proteins, calves, oxidative stress, Toxocara vitulorum.

olan akut faz proteinleri (AFP) sentezlenmektedir (26).
Kan diizeyleri hayvan tiirlerine gore degismekle beraber,

Giris

Askaridiosis koyun ve ke¢i hari¢ tim memeli

hayvanlarin ince bagirsaklarinda gelisen paraziter bir
enfeksiyondur (24). Toxocara vitulorum’un neden oldugu
bu hastalik sigirlarda (6zellikle geng buzagilarda) goriiliip
ciddi ekonomik kayiplara neden olmaktadir (27, 39).
Yangi, doku hasari, enfeksiyon ve neoplastik biiyiime
gibi akut faz yanit (AFY)’a neden olan uyarimlara cevap
olarak karaciger tarafindan nonspesifik yangi belirteci

sigir ve koyunlar i¢in diyagnostik dnemi olan AFP’ler
haptoglobin, serum amiloid A (SAA) ve fibrinojendir
(34). Yapilan caligmalarda (26, 35) AFP’lerin bakteriyel
ve viral enfeksiyon ayriminda, paraziter hastaliklarda,
klinik ve subklinik hastaliklarin tan1 ve ayirict tanisinda,
hasta hayvanlarin prognozunun belirlenmesinde ve tedavi
etkinliginin takibinde kullanilabilecegi ortaya konulmustur.
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Normalde organizmada oksidan ve antioksidanlar
arasinda bir denge s6z konusudur. Ancak baz1 durumlarda
bu denge oksidanlar lehine bozulmakta ve oksidatif stres
olugmaktadir (30, 33). Normal hiicre metabolizmasi sira-
sinda tretilen serbest radikaller; lipidler, karbonhidratlar,
proteinler ve niikleik asitler gibi molekiilleri etkileyerek
oksidatif hasara neden olur. Oksidatif hasarin infertilite,
kardiyovaskiiler, kas ve karaciger hastaliklar1 gibi bircok
hastaligin ~ patogenezisinde  6nemli  oldugu ileri
stiriilmektedir (17, 33). Serbest oksijen radikalleri, bir
taraftan hiicre zarindaki yag asitlerini etkileyerek yeni
radikallerin olusumuna neden olurken diger taraftan agiga
¢tkan hidrojen atomlarini alarak lipid peroksitlerine
dontistiiriirler (20). Lipid peroksit {iriinii olan malondialdehit
(MDA) iyon transportu, enzim aktiviteleri ve hiicre
membraninin bozulmasi gibi degisimlere neden olur (1,
30). Bu nedenle MDA 6l¢timii hiicresel hasarin siddetini
belirlemede kullanilmaktadir (5). Yapilan ¢alismalarda (7,
9, 21) farkli paraziter enfeksiyonlarin konak hiicrelerinde
serbest radikallerin artisina bagli olarak hiicre ve
dokularda hasar olusturdugu bildirilmistir. Organizmada
serbest radikallerin olusturdugu hasar1 dnleyen sistemler
antioksidan sistem (rediikte glutatyon ‘GSH’ ve
vitaminler A, C, E gibi) olarak adlandirilmaktadir (7, 25).

Endoparaziter enfeksiyonlarda AFP’ler (13, 14, 23,
36, 37) ve oksidatif stres (6, 7, 8, 25) ile ilgili olarak siirl
sayida ¢alisma yapilmasina karsin, buzagilarda askaridiosis
ile ilgili bir ¢alismaya rastlanilmamistir. Caligmanin
amaci, T. vitulorum ile dogal enfekte buzagilarda serum
haptoglobin  diizeyi, oksidatif belirtecler ve bazi
biyokimyasal parametrelerin diizeylerinin belirlenmesi ve
diyagnostik 6nemlerinin arastirilmasidir. Bu ¢aligma ile
elde edecegimiz buzagilarda
patogenezin aydinlatilmasini ve hastaligin daha iyi
anlasilmasini saglayacaktir.

veriler askaridiosisli

Materyal ve Metot

Hayvan materyali: Arastirmamiz Kafkas Universitesi
Veteriner Fakiiltesi Deney Hayvanlar1 Etik Kurulu
2015/28 sayili raporu uyarinca yiiriitiildii. Bu ¢alisma
Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi I¢ Hastaliklar
Anabilim Dalina; ishal, gelisme geriligi, dehidrasyon vb.
sikayetlerle getirilen 1-3 aylik, her iki cinsiyette 20 adet T.
vitulorum ile enfekte ve 10 adet saglikli (kontrol) olmak
iizere toplam 30 adet montofon ki buzagida yapildi.
Buzagilarin rutin klinik muayeneleri (solunum sayisi,
nabiz, ates, diski muayenesi vb.) sonrasinda hasta
buzagilardan digki ve kan oOrnekleri alindi. Kontrol
grubunu olusturan buzagilar ayni bakim ve besleme
kosullar1 olan ve higbir paraziter enfeksiyonu (Eimeria
spp. ve Cryptosporidium spp. vb.) olmayan ve klinik
olarak saglikli, ayr1 siiriiye ait hayvanlardan olusmaktadir.
Hayvanlarin rektumundan alinan digki 6rnekleri ayn1 giin

laboratuvara getirildi ve fulleborn flotasyon yontemiyle T.
vitulorum yumurtalari ydniinden incelendi. Buna ek olarak
Eimeria spp. ve Cryptosporidium spp. yoniinden
diskilarin muayenesi yapildi (27, 38). Kan 6rnekleri V.
jugularis’ten antikoagulantli (EDTA) ve antikoagulantsiz
tiiplere alindi. Antikoagulantsiz tiiplere alinan ornekler
3000 rpm’de 15 dakika santrifiij edilerek serum 6rnekleri
ayrild1 ve analiz yapilincaya kadar -20 °C’de saklandi.

AFP ve biyokimyasal parametrelerin tespiti: Serumda
spektrofotometrik olarak haptoglobin Skinner ve ark.’nin
(31) bildirdigi yontemlerle, albiimin, AST, ALP, toplam
protein, iire ve Fe diizeyi ise ticari test kiti (DDS, Tiirkiye)
kullanilarak kolorimetrik olarak belirlendi. Antikoagulantli
tiiplere alinan tam kan ise GSH analizinde kullanildi. Tam
kan GSH analizi Beutler ve ark (4), MDA ise Yoshoiko ve
ark.’nin (40) bildirdikleri metotlara gore spektrofotometrik
(UV-1201, Shimadzu, Japan) olarak yapildu.

Istatistik analizler: Caligma verilerinin degerlendiril-
mesinde SPSS for Windows 16.2 kullanildi. Analizlerde
gruplarin normal dagilim gésterme durumu Kolmogorov-
Smirnov testi yapilarak degerlendirildi. Gruplar normal
dagilim gosterdigi icin, gruplarn karsilastirilmasinda
Student’s T-testi kullanild1 (32).

Bulgular

Toxocara vitulorum ile enfekte buzagilarda serum
haptoglobin (P<0.01), AST, ALP ve MDA degerlerinin
kontrol grubuna gore yiikseldigi (P<0.05), albiimin, Fe,
toplam protein ve GSH degerinin ise kontrol grubuna gore
distiigli (P<0.05) belirlendi. Enfekte buzagilarda iire
diizeyinde artis olmakla beraber gruplar arasi fark istatistik
olarak anlamsizdir (P>0.05) (Tablo 1). Buzagilarda
yapilan klinik muayenede istahsizlik, yumusak kivamli pis
kokulu ishal, dehidrasyon, tiiylerinin karigik ve mat
goriiniimii, konjuktivalarda  solgunluk,
nefeslerinin sarimsak kokusuna benzer kokmasi ve
digkinin mikroskobik muayenesinde ise tipik yumurtalar
(kalin kabuklu, yuvarlak ya da ovalimsi, i¢erisinde koyu
kahve ya da siyah renkte bir blastomer) tespit edildi.

zayiflama,

Tartisma ve Sonu¢

Kaynaklardaki bildirimlerle (2, 27, 38) uyumlu
olarak; T. vitulorum ile enfekte buzagilar istahsiz, zayif,
yumusak kivamli pis kokulu ishal, dehidrasyon, tiiylerin
karigik ve mat goriiniimii, nefeslerinin sarimsak kokusuna
benzer kokmas: ve digkinin mikroskobik muayenesinde
tipik yumurtalar belirlendi.

Askaridiosis, buzagilarda yaygin olarak goriilen
ciddi ekonomik kayiplara neden olan paraziter bir
hastaliktir (2, 3). Parazitin hayvanlarda karaciger-trachea
gocli esnasinda (18, 38) AFY olugmakta ve karacigerde
AFP sentezinde degisiklikler meydana gelmektedir.
Yapilan ¢aligmalarda (16, 26) AFP’lerin bazilarinin kan
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Tablo 1. Klinik olarak saglikli ve Toxocara vitulorum ile enfekte buzagilarda akut faz proteinleri, biyokimyasal parametrelerin serum

ortalama degerleri ve standart hatalari1 (X+SE).

Table 1. Serum mean values and standart errors of acute phase proteins and biochemical parameters in clinically healthy and calves

infected with Toxocara vitulorum.

Parametreler Kontrol Enfekte

n: 10 n: 20
Haptoglobin (g/L) 0.06+0.02 0.184+0.04**
Albiimin (g/dL) 3.244+0.51 2.53+0.66*
Fe (ng/dL) 122.81+18.8 89.30+15.1%
AST (U/L) 64.67+8.8 96.76+14%
ALP (U/L) 69.48+10.41 112.40+18.71*
Ure (mmol/L) 7.56+1.40 7.83+1.47 NS
Toplam protein (g/L) 78.84+8.37 58.99+13.9*
MDA (nmol/mL) 2.73£1.2 4.74+1.1*
GSH (mg/dL) 78.34+10.9 69.27+6.51*

*Aynl satirdaki degerler arasindaki fark énemlidir (*P<0,05;**P<0,01).

NS: Onemsiz
*Differences between the values in same raw is significant.
NS: Not significant.

diizeyleri artarken bazilarinin ise azaldig1 bildirilmektedir.
Bu c¢alismada da serum haptoglobin derisiminin
yiikseldigi, alblimin diizeyinin ise distiigl gézlenmistir.

Sigirlarda dnemli pozitif bir AFP olan haptoglobin
saglikli sigirlarin serumunda bulunmamakta veya ¢ok az
diizeyde (<0,1 g/L) bulunmaktadir (10, 12). Birgok bakteriyel
ve viral hastalikta enfeksiyonun tiiriine ve seyrine gore
diizeyinin degistigi, yapilan ¢alismalar ile ortaya konulan
(14, 16, 37) serum haptoglobin seviyesinin hastaligin
prognozunu belirlemede kullanilabilecegi; haptoglobinin
sigirlarda serum seviyesi 0,1-1 g/L arasinda oldugunda
prognozun iyi ve bu seviyenin >1 g/L olmasi durumunda
ise prognozun olumsuz oldugu ve tedavinin gerekliligi
rapor edilmistir (12, 31). AFP’ler doku hasariin nonspesifik
belirtecidir ve haptoglobin diizeyindeki artig enfeksiyonun
siddetini yansitmaktadir (11). Skinner ve ark.’nin (31)
yaptiklari ¢alismada serum haptoglobin diizeyinin 0,2-0,4
g/L araliginda olmasi hafif, 1-2 g/L araliginda olmasi ise
siddetli enfeksiyon olarak tanimlanmstir. Endoparaziter
enfeksiyonlarda AFP’lerle ilgili olarak yapilan ¢aligma-
larda; miks enfeksiyonlu kegilerde (37), Dictyocaulus (D.)
viviparus (14), Cryptosporidium parvum (13) ve Theileria
annulata ile enfekte sigirlarda (15) haptoglobin, SAA ve
seruloplazmin  gibi ~ AFP’lerin artt181
bildirilmistir. Bu c¢alismada da serum haptoglobin
diizeyinin T. vitulorum ile enfekte buzagilarda yaklagik
0,2 g/L oldugu ve kaynaklardaki bulgularla (12, 31)
uyumlu olarak hastalik siddetinin hafif ve prognozun iyi
oldugu belirlendi. Muhtemelen bu artisin nedeni ise
parazit ile enfekte hayvanlarda kortikosteroid ve epinefrin
salinimma bagli olarak olusan parazitik stres (18),
parazitin larva gogii sirasinda veya bagirsakta olusturdugu
doku yikimi olabilir.

diizeyinin

Negatif bir AFP olan albliminin, AFY sirasinda
serum veya plazma diizeyinin azaldig1 belirtilmektedir
(16, 19). Alblimin diizeyi; aglik, karaciger bozuklugu ve
sindirim bozukluklarindan etkilenmektedir (28). Bu
calismada da, albiimin diizeyi kontrol grubuna gore
onemli diizeyde azalmig olup, bu durumun gelisen
AFY’ye baghi olarak ve/veya karaciger fonksiyon
bozuklugu ve hayvanda gelisen sindirim bozuklugundan
ileri gelebilecegi diigiiniilmektedir.

AST aktivitesi pasif konjesyon, on midelerde
gerginlik ve kas yikimlanmalar ile karaciger hasarinda
yiikselmektedir (19). T. vitulorum ile enfekte buzagilar ve
kontrol grubundaki hayvanlar karsilastirildiginda AST
aktivitesinin yiikseldigi belirlendi (P<0.05). Bunun
muhtemel sebebi larva gogli (karaciger-trachea gocii)
sirasinda olusan kas yikimlanmasi ve/veya karaciger
harabiyeti olabilir. Kolestasis, kemik yikimlanmalari,
endojen ve ekzojen glukokortikoidler ve hepatobiliyer
dolasimin bozuldugu olgularda ALP aktivitesinin arttig1
ifade edilmektedir (28). Calismada da ALP aktivitesi
artmis olup, bu artis muhtemelen parazitin {iretmis oldugu
toksinler, metabolizma {irlinleri ve/veya olii parazitlerin
ayrigmasi sonucu olusan hepatotoksik maddelerden (18)
kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir. Enfekte hayvanlar
kontrol grubu ile karsilastirildiginda serum toplam protein
diizeyinde azalma belirlendi. Bu azalma larvanin gogii
sirasindaki  doku  yikimlanmasi  ve/veya  sindirim
bozukluguna bagli olarak olusan protein kaybindaki
artistan dolayi olabilir (18, 22). Serum Fe diizeyi ise AFY,
dengesiz beslenme ve kronik karaciger hastaliklarinda
azalmaktadir (16). Bu ¢aligmada da, serum Fe diizeyinin
azalmasinin nedeni AFY ve/veya parazitin neden oldugu
sindirim bozuklugu olabilir.
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Paraziter enfeksiyonlarin konak hiicrelerinde serbest
radikallerin artisina bagli olarak hiicre ve dokularda hasar
olugturdugu bildirilmistir (7, 9, 21). Yapilan ¢aligmalarda
koyunlarda distomatosis (8), sigirlarda D. viviparus (7) ve
dogal enfekte nematodlu kil kegilerinde (25) MDA
diizeyinin yiikseldigi ve antioksidanlarin
(stiperoksit oksit dismutaz, katalaz, glutatyon peroksidaz)
ise diistiigli bildirilmistir. Ayrica baska bir ¢aligmada da
(29) T. vitulorum ile enfekte buzagilarda oksidatif stresin
olustugu ve antioksidanlarin diizeyinde diisiis oldugu
bildirilmistir. Bu ¢aligmada da, diger ¢alismalara paralel
olarak MDA diizeyi artarken antioksidan (GSH) diizeyi
ise azalmis olup bu durum paraziter enfeksiyonlarin konak
hiicrelerinde serbest radikallerin artisina bagli olarak
hiicre ve dokularda hasar olusturmasiyla agiklanabilir (7).

Sonug olarak, bu ¢alismada T. vitulorum ile enfekte
buzagilarda AFY ’nin olustugu ve bunun sonucu olarak da
serum  haptoglobin arttif1, karacigerin
etkilendigi ve oksidatif stres olusturdugu belirlenmistir.
Elde edilen bulgularin buzagilarda askaridiosis enfeksiyo-

enzimsel

sentezinin

nunun patogenezinin aydinlatilmasi, tant ve prognozu igin
ileride yapilacak ¢aligmalara 151k tutacag diistiniilmektedir.
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