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Özet: Paratüberkülozis, kronik diyare ve granülomatöz enteritis ile karakterize evcil ve vahşi ruminantlarda görülen bulaşıcı bir hastalıktır. 

Çalışmanın amacı paratüberküloz ile enfekte sığırlarda bazı akut faz protein ve biyokimyasal parametre düzeylerinin belirlenmesidir. 

Çalışmada ELISA test sonuçlarına göre 15 paratüberküloz ile enfekte ve 15 antikor negatif sağlıklı sığır serumu kullanıldı. Serumlar 

haptoglobin, seruloplazmin, serum amiloid A (SAA), alkalen fosfataz (ALP), gama-glutamil transferaz (GGT), total protein, üre, kreatinin ve 

demir ölçümünde kullanıldı. Paratüberkülozisli sığırlar ile kontrol grubundaki hayvanlar karşılaştırıldığında haptoglobin, SAA (P<0.001), üre 

(P<0.05), seruloplazmin, kreatinin düzeylerinin (P<0.01) ve bunun yanı sıra ALP ve GGT aktivitesinin (P<0.01) arttığı, albümin ve total 

protein düzeyinin (P<0.01) ise azaldığı belirlendi. Demir düzeyi kontrol grubuna göre azalmakla beraber istatistiksel olarak anlamsız tespit 

edildi. Sonuç olarak, elde edilen bulguların paratüberkülozisin teşhisine katkı sağlayacağı, haptoglobin ve SAA’nın hastalığın teşhisinde 

yardımcı parametre olarak kullanılabilecekleri ve bu konuda daha detaylı çalışmaların yapılması gerektiği düşünülmektedir. 

 

Anahtar Kelimeler: Sığır, Paratüberküloz, Akut faz protein, Biyokimyasal parametreler 

 

Determination of Some Acute Phase Protein and Biochemical Parameter Levels in Cattle 

Infected with Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis 
 

Abstract: Paratuberculosis is an infectious disease in domestic and wild ruminants characterized by chronic diarrhea and granulomatous 

enteritis. The aim of the study is to determine some acute phase protein and biochemical parameter levels in cattle infected with 

paratuberculosis. In the study, 15 paratuberculosis-infected and 15 antibody-negative healthy bovine serums were used according to ELISA 

test results. The sera were used for the measurement of haptoglobin, ceruloplasmin, serum amyloid A (SAA), alkaline phosphatase (ALP), 

gamma-glutamyl transferase (GGT), total protein, urea, creatinine and iron. When the cattle with paratuberculosis and the animals in the 

control group were compared, it was determined that haptoglobin, SAA (P<0.001), urea (P<0.05), ceruloplasmin, creatinine levels (P<0.01) 

as well as ALP and GGT activities (P<0.01) increased, while albumin and total protein levels (P<0.01) decreased. Although the iron level 

decreased compared to the control group, it was found to be statistically insignificant. As a result, it is thought that the obtained findings will 

contribute to the diagnosis of paratuberculosis, haptoglobin and SAA can be used as auxiliary parameters in the diagnosis of the disease, and 

more detailed studies should be done on this subject. 

 

Keywords: Cattle, Paratuberculosis, Acute phase protein, Biochemical parameters 

1.Giriş 

Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis tarafından 

oluşturulan paratüberkülozis, kronik diyare ve granülomatöz 

enteritis ile karakterize, sığır, koyun ve keçilerin yanı sıra 

antilop ve geyik gibi vahşi ruminantlarda da görülen 

kontagiyöz bir hastalıktır (1,2). Hastalık canlı ağırlık kaybı, 

süt veriminde azalma, döl veriminde ve yemden 

yararlanmada düşme, tedavi ve kontrol program masrafında 

artış vb. ekonomik kayıplara neden olmaktadır (3). Zoonoz 

olması nedeniyle veteriner hekimler, çobanlar ve 

yetiştiriciler risk altında olup halk sağlığı açısından da 

hastalık önem arz etmektedir. Hastalığın bulaşması sindirim 

yoluyla ve intrauterin yolla olmaktadır (4). Paratüberküloz 

kronik seyirli olduğu için semptomlar çok geç ortaya 

çıkmaktadır. Hayvanlarda halsizlik, yorgunluk, tüylerin 

karışık bir hal almasının yanı sıra kronik ishal ve iştahın 
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normal olmasına karşın aşırı zayıflama görülmektedir (2,5). 

Hastalığın teşhisinde anamnez ve semptomlar hastalıktan 

şüphelendirse de kesin teşhis nekropsi ile olmakta ve 

subklinik olgularda ise serolojik testlerden (PCR, ELISA 

vb.) faydalanılmaktadır (4,6). 

Organizmada, yangı ve doku hasarı gibi yangı doğurucu 

uyaranlara karşı akut faz yanıt (AFY) oluşmakta ve bunun 

sonucunda karaciğerden akut faz proteinleri (AFP) 

sentezlenmektedir (7,8). AFP’ler, interlökin (IL)-1, IL-6 ve 

tümör nekrozis faktör (TNF)-α gibi yangı doğurucu 

sitokinlerin hepatositleri uyarmasıyla sentezlenip kan 

dolaşımına salınırlar. AFY sırasında üretilen ve kan düzeyi 

artan (pozitif) veya azalan (negatif) AFP’lerin paraziter 

hastalıklarda, bakteriyel ve viral enfeksiyonların ayrımında, 

klinik ve subklinik hastalıkların ayırıcı tanısında, prognozun 

ve uygulanan tedavi etkinliğinin belirlenmesinde 

kullanılabileceği bildirilmektedir (9,10). Hastalığın tanısı 

hem halk sağlığı hem de ekonomik kayıpların azaltılması 

açısından önemli olmakla beraber, hastalığın subklinik seyir 

izlemesi ve tanıda kesin bir metodun olmaması nedeniyle 

tanıya yardımcı parametrelerin kullanılmasına ihtiyaç 

duyulmaktadır. Bu nedenle çalışmada amacımız 

paratüberküloz ile enfekte sığırlarda bazı akut faz protein ve 

biyokimyasal parametre düzeylerinin belirlenmesidir. 

2. Materyal ve Metot 

Çalışma, Kafkas Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik 

Kurulu (KAÜ-HADYEK/2021-185) onayı ile yapıldı. 

Çalışmanın hayvan materyalini, 2021-2022 tarihleri arasında 

Kars ve çevre ilçelerinde aile tipi işletmelerde yetiştirilen 

paratüberkülozise karşı aşılanmamış sığırlar (3-5 yaşlı) 

oluşturdu. Sığırların Vena jugularis’inden antikoagulansız 

tüplere kan örnekleri alındı. Elde edilen serumlar analiz 

yapılıncaya kadar -20 ⁰C’de saklandı. Kronik ishal, progresif 

kilo kaybı, süt veriminde azalma, çene altı ödem vb. 

semptom gösteren sığırlarda paratüberkülozisin tanısı, %64 

sensitivite ve %99 spesifiteye sahip, ELISA kiti 

(Mycobacterium paratuberculosis Antibody Test Kit, 06-

07130-26, IDEXX) ile konuldu. Test, üretici firmanın 

belirtmiş olduğu prosedüre göre yapıldı ve sonuçlar 

spektrofotometrede 450 nm’de dalga boyunda okunarak 

kaydedildi. Biyokimyasal parametreleri araştırmak için 

ELISA test sonuçlarına göre 15 paratüberkülozis ile enfekte 

ve kontrol grubu olarak 15 antikor negatif sağlıklı sığır 

serumu kullanıldı. Haptoglobin ve seruloplazmin analizi, 

sırasıyla Skinner ve ark. (11) ve Colombo ve Ricterich (12) 

tarafından bildirilen yöntemlere göre spektrofotometrik 

olarak yapıldı. Serum amiloid A (SAA) seviyeleri bir 

ELISA kiti (Tridelta®, İrlanda) ile ölçüldü. Alkalen fosfataz 

(ALP), gama-glutamil transferaz (GGT), total protein, üre, 

kreatinin ve demir düzeyleri ticari test kiti (Biolabo®, 

Fransa) kullanılarak kolorimetrik olarak (Epoch®, Biotek, 

ABD) ölçüldü. 

2.1. İstatistiksel Analiz 

Verilerin analizinde SPSS yazılım programı (Version 20, 

Chicago, Illinois, ABD) kullanıldı. Yapılan Kolmogorov-

Smirnov normalite testi sonucunda gruplar normal dağıldığı 

için grupların karşılaştırılmasında Student-T testi kullanıldı. 

İstatistiksel değerlendirmede P<0.05 değeri istatistiksel 

olarak anlamlı kabul edildi. 

3. Bulgular 

Paratüberkülozlu sığırlar ile kontrol grubundaki hayvanlar 

karşılaştırıldığında haptoglobin, SAA (P<0.001), üre 

(P<0.05), seruloplazmin, kreatinin düzeylerinin (P<0.01) ve 

bunun yanı sıra ALP ve GGT aktivitesinin (P<0.01) arttığı, 

albümin ve total protein düzeyinin (P<0.01) ise azaldığı 

belirlendi. Demir düzeyi kontrol grubuna göre azalmakla 

beraber istatistiksel olarak anlamsız tespit edildi (Tablo 1). 

Tablo 1: Paratüberkülozisli ve klinik olarak sağlıklı 

sığırlarda biyokimyasal parametre düzeyleri 

Parametreler Kontrol 

(n=15) 

Enfekte Grup 

(n=15) 

P 

Haptoglobin (g/L) 0.066±0.007 0.152±0.006 P<0.001 

Serum Amiloid A A 

(µg/mL) 

21.31±1.31 34.78±2.57 P<0.001 

Seruloplazmin  

(mg/dL) 

16.54±1.03 24.92±1.32 P<0.01 

Albümin (g/dL) 3.48±0.07 2.85±0.06 P<0.01 

Total Protein 

(g/dL) 

6.89±0.18 4.91±0.19 P<0.01 

ALP (U/L) 32.74±1.19 51.68±2.03 P<0.01 

GGT (U/L) 30.28±1.66 40.36±1.62 P<0.01 

Üre (mmol/L) 7.21±0.27 8.35±0.30 P<0.05 

Kreatinin 

(μmol/L) 

99.22±3.38 119.41±3.60 P<0.01 

Demir (µg/dL) 101.94±2.68 96.73±2.80 NS 

ALP: Alkalen fosfataz, GGT: Gama-glutamil transferaz, NS: 

Önemsiz 

4. Tartışma ve Sonuç 

Doku hasarının nonspesifik belirteci olan AFP’ler, hastalık 

şiddetini belirlemenin yanı sıra tanı, ayırıcı tanı ve prognozu 

belirlemede kullanılan önemli belirteçlerdir (13,14). 

AFP’lerin bazılarının kan düzeyi artarken, bazılarının ise 

azalmaktadır (7,9). Çalışmada da haptoglobin, SAA ve 
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seruloplazmin konsantrasyonunun arttığı, albümin düzeyinin 

ise azaldığı belirlendi. 

Ruminantlarda önemli bir AFP olan haptoglobin sağlıklı 

hayvanlarda çok düşük konsantrasyonda bulunurken, birçok 

bakteriyel, viral, paraziter ve yangısal hastalıkta düzeyinin 

arttığı yapılan çalışmalarla ortaya konulmuştur (15-21). 

Sığırlarda önemli olan diğer bir AFP SAA olup uyarımı 

takiben 4 saat içerisinde artmaya başlar ve 24-48 saat 

içerisinde pik seviyeye ulaşır (22). Yapılan çalışmalarda 

SAA’nın bakteriyel infeksiyonlarda (23-25), viral 

infeksiyonlarda (26,27), paraziter infeksiyonlarda (15,28), 

operasyonlardan sonra (29) arttığı ortaya konulmuştur. 

Sığırlarda orta derecede önemli olan ve enfeksiyon 

varlığının bir indikatörü olarak kabul edilen seruloplazmin, 

polimorfonükleer lökosit hücrelerine etki ederek, hücrelerin 

fagositik ve antimikrobiyal gücünün artmasının yanı sıra 

oluşan oksijen radikallerinin etkisini azaltma ile hücreleri 

oksidatif hasara karşı korumaktadır (14,30). Hayvan 

sağlığının bir belirteci olarak değerlendirilen 

seruloplazminin diagnostik kullanımının olabileceği de 

bildirilmiştir (7,31). Doğal enfekte paratüberkülozisli 

Saanen keçilerinde yapılan bir çalışmada SAA, haptoglobin, 

fibrinojen ve hepsidin düzeyinde artış olduğu ve 

paratüberkülozun teşhisini desteklemede belirtilen 

parametrelerin kullanılabileceği bildirilmektedir (25). İlave 

olarak paratüberkülozisli sığırlarda yapılan başka bir 

çalışmada ise SAA, haptoglobin, C-reaktif protein ve 

seruloplazmin düzeyinin arttığı, albümin ve total protein 

düzeyinin ise azaldığını rapor etmişlerdir (31). Yine fokal, 

multifokal ve yaygın lezyonu olan paratüberküloz ile 

enfekte sığırlarda yapılan başka bir çalışmada AFP 

düzeyinin arttığı ve AFP’lerin hastalığın teşhisinde 

potansiyel biyobelirteç olarak kullanılabileceği 

bildirilmektedir (32). Çalışmada da paratüberkülozlu sığırlar 

ile kontrol grubundaki hayvanlar karşılaştırıldığında 

haptoglobin, SAA, seruloplazmin düzeyinin arttığı 

belirlendi. Bu artışın muhtemelen fagositik hücrelerdeki 

aktivite artışı ve oluşan doku hasarına bağlı olarak ortaya 

çıktığı düşünülmektedir. 

Karaciğerde sentezlenen; taşıma, onkotik basınç sağlama vb. 

birçok fonksiyonu bulunan albümin; anoreksi, karaciğer, 

böbrek bozuklukları ve bağırsak malabsorbsiyonu 

durumunda azalmaktadır (8,33). Ayrıca albümin 

katabolizmasının doku hasarı ve yangısal durumlarda artığı 

ve sonuçta serum düzeyinin de azaldığı bildirilmiştir (9,34). 

Paratüberküloz ile enfekte sığırlarda yapılan bir çalışmada 

total protein ve albümin miktarının azaldığı (31), 

paratüberkülozisli develerde yapılan başka bir çalışmada da 

albümin düzeyinin azaldığı bildirilmiştir (35). İlave olarak 

paratüberkülozlu koyunlarda yapılan başka bir çalışmada ise 

total protein, albümin, kalsiyum ve magnezyum 

seviyelerinin klinik ve subklinik hastalıklı gruplarda kontrol 

grubuna göre önemli ölçüde azaldığı bildirilmiştir (36). Yine 

Kızıl ve Çeribaşı (37) tarafından paratüberkülozisli koyunda 

yapılan başka bir çalışmada serum total protein, albümin, 

kalsiyum ve magnezyum düzeyleri düşük olarak 

bildirilmiştir. Bu çalışmada da albümin ve total protein 

konsantrasyonlarının azalması muhtemelen infeksiyona 

bağlı olarak gelişen doku hasarı, yangı sonucu artan albümin 

katabolizması veya bağırsaklardaki şiddetli doku hasarı 

sonucu oluşan malabsorbsiyon ile ilişkili olabileceği 

düşünülmektedir. 

Kolestasis, akut hepatik nekroz ve böbrek yetersizliklerinde 

GGT aktivitesinin, kolestasis, kemik oluşumu ve onarımı, 

hepatobiliyer dolaşımın bozulduğu olgular, endojen/ekzojen 

glukokortikoidler ve stres durumunda ise ALP aktivitesinin 

arttığı ifade edilmektedir (33,38). Paratüberküloz ile enfekte 

develerde yapılan bir çalışmada toplam protein, albümin ve 

glukoz değerlerinde önemli bir azalma, aspartat transaminaz 

(AST), alanin aminotransaminaz (ALT), ALP, GGT ve 

glutamik asit dehidrojenaz aktivitelerinde ise artış olduğu 

bildirilmiştir (35). Kızıl ve Çeribaşı (37) tarafından 

paratüberkülozisli koyunda yapılan başka bir çalışmada ise 

laktat dehidrogenaz, AST, ALT ve ALP aktivitesi, glukoz, 

total bilirubin ve kolesterol düzeylerinin normal referans 

aralıklar içerisinde olduğu bildirildi. Çalışmada da ALP ve 

GGT aktivitesi artmış olup bu artış muhtemelen hastalığın 

karaciğer fonksiyonlarını etkilemesine ve/veya hastalıktan 

dolayı oluşan strese bağlı olabilir. Serum üre ve kreatinin 

renal fonksiyonların değerlendirilmesi için kullanılan 

parametrelerdir (38). Enfeksiyon ve iştahsızlık durumlarında 

protein katabolizmasında bir artış oluşmakta ve bu durum 

serum üre ve kreatinin konsantrasyonlarında bir artışa neden 

olmaktadır (39). Ayrıca enfeksiyonlarda gelişen sistemik 

yangıya bağlı olarak da böbreklerde perfüzyon azalmakta, 

böbreklerin beslenmesi ve fonksiyonları bozulmaktadır (40). 

Çalışmada da serum üre ve kreatinin düzeylerinde artış 

yaşanmış olup bu durum protein katabolizmasındaki artıştan 

veya hastalığa bağlı sistemik yangı sonucu böbrek 

fonksiyonlarının etkilenmesinden kaynaklanabilir. 

Sonuç olarak, elde edilen bulguların paratüberkülozisin 

teşhisine katkı sağlayacağı, haptoglobin ve SAA’nın 

hastalığın teşhisinde yardımcı parametre olarak 

kullanılabilecekleri ve bu konuda daha detaylı çalışmaların 

yapılması gerektiği düşünülmektedir. 
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