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Kızılırmak Deltası’nda İlkbahar ve Sonbaharda Yakalanan Karatavuklarda (Turdus merula) 

 Biyometrik Ölçümlerin Değerlendirilmesi 
 

Arzu GÜRSOY ERGEN
1,2 

 

1
Ondokuz Mayıs Üniversitesi, Fen Edebiyat Fakültesi, Biyoloji Bölümü, Samsun-TÜRKİYE 

2
Ankara Üniversitesi, Fen Fakültesi Biyoloji Bölümü, Ankara-TÜRKİYE 

 

Özet: Bu çalışmada Türkiye’de biyometrisi daha önce detaylı çalışılmamış Turdus merula’nın biyometrisinin cinsiyete 
ve mevsime bağlı olarak farklılık gösterip göstermediği araştırılmış ve taksonomik durumu açıklığa kavuşturulmaya 
çalışılmıştır.Kızılırmak Deltası’nda 2002-2009 yılları arasında ilkbahar ve sonbahar göç döneminde yakalanan T. meru-
la örneklerinin kanat ve kuyruk uzunluğu ile ağırlıkları ölçülmüştür. Sekiz yıllık çalışma süresince ilkbaharda 423, son-
baharda 421 T. merula yakalanıp halkalanmış ve biyometrik ölçümleri alınmıştır.Türkiye’de T. merula’nın iki alttürü 
tespit edilmiştir Bunlar Turdus merula aterrimus ve Turdus merula syriacus’tur. Bu alttürler, kanat uzunluğu ile birbirle-
rinden ayrılmaktadırlar. Kızılırmak Deltası’nda yakalanan T. merula’nın kanat uzunluğu ve kuyruk uzunluğu ortalaması 
Turdus merula aterrimus’un Kuzey Batı Anadolu örnekleri ile örtüşürken Kuzey Doğu Anadolu örneklerinden daha 
uzundur. Mevsimi dikkate almaksızın değerlendirdiğimizde de hem dişilerin hem de erkeklerin kanat uzunlukları ortala-
ması T. m. aterrimus alttürünün uzunlukları ile örtüşmektedir. Kızılırmak Deltası’nda yakalanan örneklerin kanat ve 
kuyruk uzunluğu ortalaması ile ağırlık ortalaması T. m. aterrimus alttürü ile örtüşmektedir.Kızılırmak Deltası’nda yapılan 
bu çalışma, bu takson üzerinde yapılmış örnek sayısı bakımından Türkiye’deki en detaylı biyometrik çalışma olup T. 
merula alttürlerinin morfometrik açıdan taksonomik durumlarına açıklık getirilmeye çalışılmıştır. 
Anahtar kelimeler: Biyometri, Kızılırmak Deltası, kuş halkalama, Turdus merula  

 
Evaluation of Biometric Measurements in the Blackbirds (Turdus merula) Caught in Spring and Autumn at the 

Kızılırmak Delta 
Summary: Through this study, it was investigated whether the biometry of Turdus merula, the biometry of which was 
not studied in a detailed manner in Turkey, shows differences depending on sex and seasons.The wing, tail length and 
weight of T. merula caught in Kızılırmak Delta during spring and autumn ringing periods between 2002 and 2009 were 
measured. During the eight year ringing season, 423 T. merula in spring and 421 in autumn were caught and ringed 
and biometric measurements were taken. Both wing length and tail length average of the T. m. aterrimus overlap with 
the samples of the North West Anatolia whereas it is longer than the samples of the North East Anatolia. Regardless of 
the season, the mean wing length of both the females and the males overlap with the lengths of the T. m. aterrimus. 
The mean of the wing, tail length and weight of the samples caught in Kızılırmak Delta overlap with T. m. aterrimus 
subspecies.This study aimed to identify the taxonomy among T. merula subspecies was first and the most detailed 
study on biometrics in terms of  sample size in Kızılırmak Delta in Turkey. 
Key words: Biometrics, bird ringing, Kızılırmak Delta, T. merula 

Giriş 
Tür içi morfolojik değişkenlik aralığı, farklı popu-
lasyonların tanımlanması için kullanılan temel 
parametrelerden birisidir. Morfolojik parametre-
lerin istatistiksel analizi yapılarak bir türün popu-
lasyonları arasındaki farklılaşmayı tanımlamak 
mümkündür (5,31). Kuşlardan alınan biyometrik 
ölçümler, çeşitli coğrafi bölgelerdeki populas-
yonlar arasında var olan temel farklılıkların belir-
lenmesinde, özellikle de taksonomik, fizyolojik, 

ekolojik ve evrimsel çalışmalarda önemli bir yer 
tutmaktadır (12,20).  
Palearktik’te yaygın olan Turdus merula politipik 
özellikte bir tür olarak kabul edilmektedir (8,10). 
Palearktik bölgede T. m. merula (nominant alt-
tür), T. m. azorensis, T. m. cabrerae, T. m. mau-
ritanicus, T. m. aterrimus, T. m. syriacus ve T. 
m. intermedius olmak üzere yedi alttürü bulunur 
ve alttürler birbirinden kanat uzunluğu ve tüyle-
rin (giysi) renk farkına göre ayrılır (8,10,19,28). 
Bu alttürlerden T. m. aterrimus Türkiye’nin ku-
zey, batı ve güneyinde yayılış gösterirken gü-
neydeki kıyısal alanlarda T. m. syriacus bulunur 
(10,19,23). Bu alttürler arasındaki ayrımlar biyo-
metrik ölçümlere ve vücut rengindeki farklılıklara 
dayanmaktadır (10). T. merula’nın ekolojisi ve 

Geliş Tarihi/Submission Date  : 18.04.2017  
Kabul Tarihi/Accepted Date : 07.11.2017  
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biyometrisi pek çok Avrupa ülkesinde çalışılmış-
tır (9,16) ancak çok yaygın bir tür olmasına rağ-
men Türkiye’de biyometrik ölçümleri ile ilgili bu-
güne kadar detaylı bir çalışma yapılmamıştır. 
Türkiye’de bulunan bu iki alttür hakkında biyo-
metrik bilgi oldukça azdır ve az sayıda örneğe 
dayanmaktadır.  
Tür ya da alttürlerin coğrafi dağılımlarının bilin-
mesi, evrim, ekoloji ve taksonomi gibi biyolojinin 
farklı alanlarında yapılan çalışmalarda oldukça 
önem arz etmektedir (21). Bu nedenlerle Türki-
ye’de biyometrisi daha önce ayrıntılı çalışılma-
mış T.merula örnekleri üzerinde kanat ve kuyruk 
uzunlukları ile ağırlığının cinsiyet ve mevsime 
bağlı farklılıklarını belirleyerek türün taksonomi-
sine açıklık getirmek amacıyla bu çalışma ele 
alınmıştır. 
Gereç ve Yöntem 
Ondokuz Mayıs Üniversitesi Ornitoloji Araştırma 
Merkezi’nin Cernek Halkalama İstasyonu’nda 
yürüttüğü halkalama çalışmaları, her sene yak-
laşık olarak aynı tarihlerde gerçekleşmektedir. 
Halkalama çalışmaları İlkbahar döneminde 15 
Mart-31 Mayıs, Sonbahar döneminde ise 15 
Ağustos-31 Ekim tarihleri arasında devam et-
mektedir. Bu çalışmada kullanılan veriler, Sam-
sun il sınırları içerisinde bulunan Kızılırmak Del-
tası’nda Cernek Gölü (K 41,643188; D 
36,084030) kıyısındaki Cernek Halkalama İstas-
yonu’nda 2002-2009 yılları arasında elde edil-
miştir.  
Çalışma alanı 
Kızılırmak Deltası, 56 000 hektarlık bir alana 
sahip olup, bu alanın 12 000 hektarı sulak alan-
dır. Deniz, ırmak, göl, sazlık, bataklık, çayır, 
mera, orman, kumul ve tarım alanları gibi farklı 
yaşam alanlarını bir arada bulundurması ve uy-

gun iklim şartlarına sahip olması sebebiyle 
önemli ölçüde biyolojik çeşitliliğe sahiptir 
(3,13,30). 
Yöntem 
Bu çalışmada, sis ağı ağları kullanıldı. Göz açık-
lığı 16x16 mm veya 25x25 mm olup, dört raftan 
oluşur. 7 m ve 12 m olmak üzere iki farklı ağ 
uzunluğu kullanıldı. Ağlar, kuşların ana hareket 
yönüne dik ve denize paralel yerleştirildi. Göze 
çarpan çalıların önüne, arkasına, iki çalı arası-
na, ağaç ya da çalı patikaları boyuna ve böğürt-
lenlerin olduğu yerlere tek başına veya birbirine 
bağlı ağ sırası şeklinde kuruldu. Ağlar, Güney 
Doğu Avrupa Kuş Göç Ağı (SEEN) metodolojisi-
ne göre gün doğumundan gün batımına kadar 
tüm gün açık bırakıldı ve periyodik olarak her 
saat başı kontrol edildi (6). 
Kuşlar, ağlardan kontrollü bir şekilde kavranarak 
çıkartılıp, yakalanan kuşlar, yumuşak, hava ala-
bilen, uygun boyutlarda bez torbalara birer tane 
olmak üzere koyuldu. Güneş ışığından uzakta, 
sessiz bir ortamda bekletilen kuşlar en geç bir 
saat içerisinde halkalandı ve ölçümleri yapıldı. 
Kuşların ayaklarına, Ulusal Halkalama Programı 
tarafından temin edilen alüminyum halkalar ta-
kıldı. 4.2 mm çapında DA halkaları kullanıldı. 
Her halka üzerinde ayrı bir kod numarası ve 
standart bir adres yer alır. Halka takıldıktan son-
ra sırasıyla yağ skoru, yaşı, cinsiyeti ve kanat 
formülü belirlendi, kanat uzunluğu, kuyruk uzun-
luğu ve ağırlığı ölçüldü. Ağırlık 0.1 g hassasiyetli 
terazi ile ölçüldü. Ölçümler ve değerlendirme 
Busse (6)’ye göre yapıldı. Alınan tüm bu ölçüler 
özel kayıt defterlerine işlendi. Bireylerin tür teş-
hisleri Svensson (29)’a göre yapıldı. 
 
 

            Ilkbahar                                                   Sonbahar 

  ♀ ♂ Toplam ♀ ♂ Toplam 

2002 19 7 26 46 28 74 

2003 37 14 51 67 43 110 

2004 65 23 88 17 15 32 

2005 72 26 98 26 23 49 

2006 20 7 27 11 10 21 

2007 43 15 58 4 11 15 

2008 23 10 33 34 27 61 

2009 31 11 42 31 28 59 

Toplam 310 113 423 236 185 421 

Tablo 1. İlkbahar ve sonbahar göç döneminde, 2002–2009 yılları arasında halkalanan dişi (♀) ve erkek (♂) Turdus merula 

sayısı 
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Veri analizi 
İstatistiksel analizler ve karşılaştırmalar SPSS 
22 paket programı ile %99 güven düzeyinde 
(α=0.01) yapıldı. T. merula’nın kuyruk ve kanat 
uzunlukları ile ağırlığının; mevsim, yaş ve cinsi-
yet değişkenlerine göre farklı olup olmadıkları 
bağımsız t-testi ile analiz edildi (14).  
Bulgular  
2002-2009 yılları arasında, sekiz yıllık halkala-
ma sezonu boyunca ilkbaharda 423, sonbahar-
da 421 T. merula örneği yakalanıp halkalandı ve 
biyometrik ölçümleri alındı (Tablo 1). 
Cinsiyet, yaş ve mevsime bağlı kalmaksızın T. 
merula’nın kanat uzunluğu ortalaması ile stan-
dart hatası 126.84±0.12 mm (n=809), kuyruk 
uzunluğu ortalaması ile standart hatası 

105.44±0.17 mm (n=794) ve ağırlık ortalaması 
ile standart hatası 82.05±0.22 g (n=828) olarak 
bulunmuştur (Tablo 2). 
İlkbaharda T. merula’da en kısa kanat uzunluğu 
116 mm, en uzun kanat uzunluğu 136 mm, son-
baharda en kısa kanat uzunluğu 118 mm, en 
uzun kanat uzunluğu 137 mm’dir (Tablo 2,3). 
İlkbaharda dişilerin (n=289) kanat uzunlukları 
ortalaması ve standart hatası 125.56±0.45 mm, 
erkeklerin (n=98) kanat uzunlukları ortalaması 
ve standart hatası ise 129.29±0.39 mm’dir. Son-
baharda dişilerin (n=230) kanat uzunlukları orta-
laması ve standart hatası 125.38±0.27 mm. er-
keklerin (n=180) kanat uzunlukları ortalaması ve 
standart hatası ise 129.38±0.27 mm’dir (Tablo 
3).  

  N Minimum Maksimum (   ±S.h.) 

Kanat uzunluğu (mm) 809 116 137 126.84±0.12 

Kuyruk uzunluğu (mm) 794 92 120 105.44±0.17 

Ağırlık (g) 828 61.7 105 82.05±0.22 

Tablo 2. Turdus merula’nın 2002-2009 yıllarına ait ölçümleri 

  

 ♀ ♂ 

İlkbahar 
(  ±S.h.) 

Sonbahar 
(   ±S.h.) 

İlkbahar 
(   ±S.h.) 

Sonbahar 
(   ±S.h.) 

Kanat uzunluğu (mm) 125.56±0.45 125.38±0.27 129.29±0.39 129.38±0.27 

Kuyruk uzunluğu (mm) 104.72±0.47 104.11±0.30 107.71±0.70 106.63±0.35 

Ağırlık (g) 82.19±0.49 80.38±0.33 83.42±0.43 83.25±0.37 

Tablo 3. Turdus merula’nın 2002-2009 yıllarına ait cinsiyet ve mevsime göre ölçümleri 

Cinsiyet 

 
Kanat uzunluğu 

(mm) 
Kuyruk  

uzunluğu (mm) 
Ağırlık (g) 

  
t=8.566 

p=0.000* 

t=2.38 
p=0.009* 

t=3.932 
p=0.000* 

Dişi (   ±S.h) 126.04±0.27 104.33±0.30 80.90±0.33 

Erkek (   ±S.h) 129.64±0.32 105.69±0.49 82.93±0.40 

Yaş 

  
t=3.023 

p=0.001* 

t=3.380 
p=0.000* 

t=1.707 
p=0.261 

Ergin (   ±S.h) 127.87±0.31 105.45±0.47 81.92±0.52 

Genç (   ±S.h) 126.65±0.26 103.47±0.34 80.89±0.31 

Mevsim 

  
t=3.350 

p=0.009* 

t=0.057 
p=0.326 

t=0.873 
p=0.070 

Sonbahar (   ±S.h) 127.03±0.21 105.01±0.29 81.51±0.32 

İlkbahar (   ±S.h) 127.18±0.38 103.31±0.48 81.05±0.41 

Tablo 4. Turdus merula’nın 2002-2009 yıllarına ait mevsime, yaşa ve cinsiyete göre ölçümlerinin ortalaması (g) (±Sh). T-testi 
istatistikleri ve p değeri.  

x x x x

x

x

x

x

x

x

x
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İlkbaharda T. merula’da en kısa kuyruk uzunlu-
ğu 93 mm, en uzun kuyruk uzunluğu 120 mm, 
sonbaharda en kısa kuyruk uzunluğu 92 mm, en 
uzun kuyruk uzunluğu 119 mm’dir (Tablo 2). 
İlkbaharda dişilerin (n=284) kuyruk uzunlukları 
ortalaması ve standart hatası 104.72±0.47 mm, 
erkeklerin (n=98) kuyruk uzunlukları ortalaması 
ve standart hatası ise 107.71±0.70 mm’dir. Son-
baharda dişilerin (n=225) kuyruk uzunlukları 
ortalaması ve standart hatası 104.11±0.30 mm, 
erkeklerin (n=178) kuyruk uzunlukları ortalaması 
ve standart hatası ise 106.63±0.35 mm’dir 
(Tablo 3).  
İlkbaharda en hafif T. merula 62.4 g, en ağırı 
105 g, sonbaharda 61.7 g ile 100.7 g’dır (Tablo 
2,3). İlkbaharda dişilerin (n=292) ağırlıklarının 
ortalaması ve standart hatası 82.19±0.49 g, er-
keklerin (n=99) ağırlıklarının ortalaması ve stan-
dart hatası ise 83.42±0.43 g’dır. Sonbaharda 
dişilerin (n=234) ağırlıklarının ortalaması ve 
standart hatası 80.38±0.33 g, erkeklerin (n=182) 
ağırlıklarının ortalaması ve standart hatası ise 
83.25±0.37 g’dır (Tablo 3).  
Karşılaştırmalı İstatistikler 
Çalışmada mevsim, yaş ve cinsiyete ait ikişer 
grup bulunmaktadır. Bu gruplara ait normallik 
testi yapılmış ve grupların hepsinin normal da-
ğıldığı bulunmuştur. İkili karşılaştırmalar bağım-
sız t-testi ile yapılmıştır. Kanat ve kuyruk uzun-
luğu ile ağırlığın mevsime, yaşa ve cinsiyete 
göre farklılık gösterip göstermediğine bakılmış-
tır. Buna göre; T. merula’da kanat uzunluğu ba-
kımından mevsimlere göre anlamlı bir fark var-
ken (p=0.009), kuyruk uzunluğu (p=0.326) ve 
ağırlık (p=0.07) bakımından anlamlı bir fark yok-
tur (Tablo 4). Yaş gruplarına bakıldığında ise T. 
merula’da kanat (p=0.001) ve kuyruk (p=0.000) 
uzunluğu bakımından anlamlı bir fark bulunmuş, 
ağırlık bakımından (p=0.261) anlamlı bir fark 
bulunamamıştır (Tablo 4). Son olarak değişken-
lerin cinsiyete göre farklılık gösterip göstermedi-
ğine bakılmış ve üç değişken bakımından cinsi-
yete göre farklılık bulunmuştur (p=0.000) (Tablo 
4). 
Tartışma ve Sonuç 
Kızılırmak Deltası’ndan elde ettiğimiz verilere 
göre ilkbahar ve sonbaharda dişilerin kanat 
uzunlukları ortalaması, Kuzey Batı Anadolu ör-
nekleriyle hemen hemen aynı olmasına rağmen 
Kuzey Doğu Anadolu ve Toros örneklerinden 
daha uzun bulunmuştur (23). Yine dişilerin ilk-
bahar ve sonbahardaki kanat uzunluğu ortala-
ması, Romanya, Bulgaristan, Yunanistan ve 

Transkafkasya örneklerinden hem de İran’ın 
kuzeyindeki örneklerden de daha uzun bulun-
muştur (23,27). Erkeklerin kanat uzunluğu orta-
laması hem Kuzey Batı Anadolu hem Kuzey 
Doğu Anadolu hem de Romanya örnekleriyle 
hemen hemen aynıyken İran’ın kuzeyi, Toroslar 
ve Güney Doğu Avrupa (eski Yugoslavya’nın 
güneyi) örneklerinden daha uzundur (8,23). Kı-
zılırmak Deltası’ndan elde ettiğimiz veriler T. m. 
aterrimus alttürünün kanat uzunluğu ortalaması 
ile örtüşmektedir (8,23). Mevsimi ve yaşı dikkate 
almaksızın değerlendirdiğimizde de hem dişile-
rin hem de erkeklerin kanat uzunlukları ortala-
ması T. m. aterrimus alttürünün uzunlukları ile 
örtüşmektedir (8,23). Kızılırmak Deltası örnekle-
ri, T. m. syriacus’un kanat uzunluğundan belir-
gin şekilde uzun bulunmuştur (8,10,23).  
Kızılırmak Deltası’nda elde edilen verilere göre 
kuyruk uzunluklarının alt ve üst sınırları T. m. 
aterrimus’un ölçümleri ile uyum göstermektedir 
(10). Kızılırmak Deltası örneklerinin kuyruk 
uzunlukları arasında mevsime bağlı olarak fark 
yokken, yaş ve cinsiyete göre fark bulunmuştur. 
Erkek T.merula örnekleri dişilerden, erginler de 
gençlerden daha uzun kuyruğa sahiptir.  
Ağırlıklarına baktığımızda ise göre Şubat ve 
Temmuz ayları arasında yakalanan dişi (n=5) ve 
erkek (n=9) T. m. aterrimus örneklerinin ortala-
ma ağırlığı Kızılırmak Deltası’nda ilkbahar sezo-
nunda Mart ve Nisan aylarında yakalanan dişi 
(n=310) ve erkek (n=113) örneklerin ortalama 
ağırlığından daha fazladır (8). Bu farklılık, Kızı-
lırmak Deltası’nda yakalanan örnek sayısının 
fazlalığı ve çalışmada elde edilen bulguların 
daha güvenilir olduğu ile ifade edilebilir. En hafif 
ve en ağır örnek arasındaki varyasyon oldukça 
fazladır. Halbuki Clement (8)’in belirttiği örnekle-
rin hem sayısı az hem de ağırlığı fazla olan ör-
neklerdir. Kızılırmak Deltası örneklerinin ağırlık-
ları arasında mevsime ve yaşa bağlı olarak fark 
yokken, cinsiyete göre fark bulunmuştur. Toy 
(Otis tarda) dişileri 3.5-5 kg kadar gelirken, er-
kekler 8-16 kg ağırlığındadır (15). Yine Döğüş-
kenkuş (Calidris pugnax) erkekleri 168-242 g 
olup dişileri 85-126 g’dır (15). Erkeklerin dişiler-
den daha iri ve ağır olması erkek-erkek müca-
delesinde avantaj sağlamaktadır (1,2,11,24,25) 
Roselaar (23) ve Clement (8) tarafından yapılan 
çalışmalarda kullanılan örnek sayısı, Kızılırmak 
Deltası’ndan elde edilen örnek sayısından belir-
gin şekilde azdır. Ancak Kızılırmak Deltası ör-
neklerinin kanat, kuyruk uzunluğu ortalaması ve 
ağırlık ortalaması T. m. aterrimus alttürü ile ör-
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tüşmektedir.  
Bu çalışma sonucunda araştırma alanımız olan 
Kızılırmak Deltası’nda dokuz yıl boyunca ilkba-
har ve sonbahar göç döneminde elde ettiğimiz 
bulgular, T. m. aterrimus alttürü ile örtüşmekte-
dir. Bu sonuçlar, araştırıcıların ileri sürdüğü Tür-
kiye’nin kuzey bölgelerinde T. m. aterrimus alt-
türünün yayılış gösterdiği tezini desteklemekte-
dir. 
Kanat uzunluğu bireyden bireye yaş, cinsiyet ve 
coğrafik orijine bağlı olarak değişkenlik göster-
mektedir. Cramp (9) eşeylerin ağırlık ve büyük-
lük açısından oldukça benzer olup erkeklerin %
5 daha uzun kanada sahip olduğunu belirtmiştir. 
Söğütbülbülü (Phylloscopus trochilus) erkekleri-
nin kanat uzunlukları dişiye göre 2-4 mm daha 
uzun olduğu ifade edilmektedir (29). Kızılırmak 
Deltası’nda yakalanan T. merula örneklerinde 
de dişiler erkeklere göre %2.5 daha kısa kanat 
uzunluğu ortalamasına sahipken, dişilerin ağır-
lıklarının ortalaması erkeklere göre daha azdır.  
Eşeyler arasındaki farkı ekolojik ayrışma ve 
eşeysel seçilim teorileri ile açıklamak mümkün-
dür (2,11,23-25). Ekolojik ayrışma teorisi eşey-
ler arasındaki büyüklük farkını, farklı niş tercih-
lerinden dolayı olabileceğini ileri sürerken eşey-
sel seçilim teorisi bir eşeydeki vücut büyüklüğü-
nün eş seçimi rekabetinde avantaj sağladığını 
ileri sürmektedir (2,11,17). 
Diğer kuşlarda olduğu gibi biyometrik çalışma-
lar, T. merula’nın dağılımını ve biyolojisini daha 
iyi anlamak ve koruma çalışmalarını iyileştirmek 
için yararlı olacaktır.  
Hava koşullarındaki uzun dönemli farklılıklar 
minor seleksiyon etkisi nedeniyle uzun dönem-
de kanat, kuyruk uzunluğu farkını etkileyebilir. 
Bundan sonra yapılacak çalışmalarda iklimsel 
değişikliklerin tür üzerine etkisi detaylı olarak 
değerlendirilmelidir.  
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Kitosan-Gümüş Nanopartikülü ve Kitosan-Gümüş-Grafen Oksit Nanokompozitinin Sentezi, 
Karakterizasyonu ve Antimikrobiyal Aktivitelerinin Belirlenmesi*  
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Özet: Mikrobiyal patojenlerde antibiyotik dirençliliği dünyada ciddi bir sağlık sorunu haline gelmiştir. Son yıllarda, anti-
mikrobiyal aktiviteye sahip yeni bileşikler geliştirmek için daha etkili alternatif tedavi yaklaşımları araştırılmaktadır. Na-
nopartiküller (NP) sahip oldukları üstün özellikler nedeniyle, antibakteriyel etki, kanser terapisi, ilaç ve gen taşıyıcı sis-
temler gibi birçok alanda uygulama bulmaktadır. Bu çalışmada, hidrotermal yöntemle sentezlenen yeni nesil bir anti-
mikrobiyal ajan olarak kitosan-gümüş nanopartükülü (K-Ag-NP) ve kitosan-Gümüş-Grafen Oksit (K-Ag-GO) nanokom-
poziti (NK) kullanılmıştır. Bu maddeler UV-visible (UV-vis) absorpsiyon spektroskopisi ve taramalı elektron mikroskobu 
(SEM) ile karakterize edilmiştir. Aynı zamanda bu maddelerin Escherichia coli ATCC 35218, Staphylococcus aureus 
ATCC 25923, Streptococcus mutans ATCC 68175, Bacillus subtilis ATCC 6633, Candida albicans ATCC 90028 suşla-
rına karşı antimikrobiyal aktiviteleri disk difüzyon tekniği kullanılarak araştırılmıştır. Elde ettiğimiz veriler bu maddeler in 
antibakteriyel etkiye sahip olduğunu göstermiştir. 
Anahtar kelimeler: Antimikrobiyal aktivite, grafen oksit nanokompoziti, gümüş nanopartikülü, kitosan  

 
Synthesis and Characterization of Chitosan-Silver Nanoparticle and Chitosan-Silver-Graphene Oxide Nano-

composite with Their Determination of Antimicrobial Activies 
 

Summary: Antibiotic resistance in microbial pathogens has become a serious health problem in the world. In recent 
years, more effective alternative treatment approaches have been investigated to develop new compounds with antimi-
crobial activity. Nanoparticles (NPs) find applications in many areas such as antibacterial effects, cancer therapy, drugs 
and gene delivery systems due their superior properties. In this study, chitosan-silver nanoparticles (K-Ag-NP) and 
chitosan-silver-graphene oxide (K-Ag-GO) nanocomposites (NK) synthesized by hydrothermal method were used as a 
new generation antimicrobial agent. These materials were characterized by UV-visible absorption spectroscopy and 
scanning electron microscopy (SEM). Antimicrobial activities of those against Escherichia coli ATCC 35218, Staphylo-
coccus aureus ATCC 25923, Streptococcus. mutans ATCC 68175, Bacillus subtilis ATCC 6633 and Candida albicans 
ATCC 90028 strains were also tested by using disk diffusion method. The data we have obtained show that these ma-
terials have antibacterial effect. 
Key words: Antimicrobial activity, chitosan, graphene oxide nanocomposite, silver nanoparticle 

Giriş 
Nanoteknoloji biyoloji, kimya ve fizik gibi temel 
bilimlerin mühendislik ile bütünleştirildiği, nano-
teknoloji ile üretilen nanoyapıların geleneksel 
yöntemlerle üretilenlere göre daha üstün kabul 
edilen özellikler sergilediği, son yılların en göz-
de bilim alanlarından biri olarak kabul edilmek-
tedir. Nanopartiküller (NP); boyutları 1-100 nm 
arasında değişen, doğal (proteinler, polisakkarit-
ler) ya da sentetik (üretim sırasında sentezle-
nenler, önceden sentezlenenler) yapıdaki poli-
merlerle de hazırlanabilen, hazırlama yöntemine 
göre nanoküre veya nanokapsül olarak adlandı-
rılan ve etkin maddenin partikül içinde çözündü-

rüldüğü, hapsedildiği ve/veya yüzeye adsorbe 
edildiği yada bağlandığı matriks sistemlerdir 
(11,15,42). Son yıllarda, nanoteknoloji tıp ve 
biyoteknoloji alanında NP sistemlerle ilgili araş-
tırmalara ve uygulamalara ilişkin çalışmaların 
sayısında önemli derecede artış olmuştur 
(6,11,42). Tıptaki uygulamalar özellikle; ilaç, 
gen ve antijenler için taşıyıcı olarak kullanılma-
sı, in vitro/in vivo diagnostiklerin uygulanması, 
diyet destekleyiciler, geliştirilmiş biyouyumlu 
materyallerin üretimi gibi konuları kapsamakta-
dır (1,8,11,19-22,24,36). Doğal ya da sentetik 
polimerlerin kullanılması ile elde edilen ilaçların 
yanı sıra, proteinler, peptitler ve genlerin de ilgili 
dokuya hedeflendirilmeleri, ilaçların, proteinlerin 
ya da peptidlerin stabilitesinin artırılmaları için 
kullanılan nanopartiküllerin sağladığı en önemli 
avantajlardan birisi, NP’lerin küçük partikül bo-
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yutlarına sahip olmasıdır. Böylece küçük kapi-
lerlerden geçerek hücrelere alınırlar ve hedef 
bölgede etkili etkin madde akümülasyonunu 
sağlarlar (14-17,35,47). Diğeri ise, NP’lerin ha-
zırlanmasında biyobozunur materyallerin kulla-
nılmasıdır. Biyobozunur malzemeler günler hat-
ta haftalar süren periyotlarda hedef dokuda 
kontrollü etkin madde salımını sağlamaktadırlar 
(44). Kitosan; (i) biyobozunur, biyo-uyumlu, gü-
venli ve toksik olmayan, doğal bir polimerdir (ii) 
memeli ve mikroorganizma hücrelerine bağlana-
bilme, (iii) bağ dokusu üzerinde rejeneratif akti-
vite, (iii) kemik üreten hücre (osteoblast) oluşu-
munu hızlandırıcı aktivite, (iv) kanamayı durdu-
rucu (hemostatik) aktivite, (v) antimikrobiyal akti-
vite, (vi) anti-kanserojen aktivite, (vii) anti-
kolesterol aktivite, (viii) kemik oluşumunu hızlan-
dırıcı aktivite, (ix) merkezi sinir sistemini baskıla-
yıcı aktivite ve (x) bağışıklık sistemini uyarıcı 
aktivite şeklinde sıralanabilecek birçok biyolojik 
özelliğe sahiptir (18). Kitosan ve türevlerinin 
biyolojik önemli özelliklerinden birisi sahip ol-
dukları antimikrobiyal aktivitedir. Kitosanın anti-
bakteriyel, antifungal ve antiviral aktiviteye sahip 
olduğu birçok araştırmacı tarafından bildirilmiş-
tir. Ayrıca alglere karşı da aktiftir (23,31,38). 
Mikrobiyal direncin artması, halk sağlığının yö-
netimini, modern dünyada önemli bir konu hali-
ne getirmiştir. Son yıllarda birçok yeni antibiyotik 
geliştirilmiş olsa da, hiç biri çoklu ilaç dirençli 
(MDR) enfeksiyonlarla mücadele etmek için ye-
terli değildir (29). Bu nedenle, dirençli patojenler 
için alternatif ve daha etkili terapötik stratejiler 
geliştirilmesi önemlidir. Son yıllarda materyal 
bilimi ve biyolojiyi birleştiren bir alan olan nano-
biyoteknoloji bilimindeki ilerlemeler, antimikrobi-
yal özellikteki NP’lerle çalışıldığını göstermiştir. 
NP’ler ve kitosan, birçok avantajlarından dolayı 
tıp, biyomedikal, biyomühendislik, farmasötik ve 
kozmetik alanlarında oldukça fazla ilgi görmek-
tedir. Kronik hastalıkların teşhisinde terapötik 
maddelerin verilmesinde başarılı bir şekilde kul-
lanılan NP’ler (50) cilt ve yanık yaralarında bak-
teriyel enfeksiyonların tedavisi için de bir seçe-
nek olmuştur. NP'i ve kitosanı yeni nesil antimik-
robiyal ajanlar olarak geliştirmek, Gram negatif 
ve Gram pozitif bakterilerde görülen ilaç direnci 
sorununu gidermek için cazip ve uygun maliyetli 
bir araç olabilir. Bu çalışmanın amacı kitosanı 
kullanarak gümüş nanopartikülü (Ag-NP) ve 
gümüş-grafen oksit-nanokompozit (Ag-GO 
NK)'lerinin sentezi ve karakterizasyonu için basit 
ve çevre dostu bir yaklaşım geliştirerek, kitosan-

gümüş-nanopartikülü (K-Ag-NP)’ü ve kitosan-
gümüş-grafen oksit-nanokompozit (K-Ag-GO 
NK)'lerinin Escherichia coli ATCC 35218, 
Staphylococcus aureus ATCC 25923, Strepto-
coccus. mutans ATCC 68175, Bacillus subtilis 
ATCC 6633, Candida albicans ATCC 90028 
suşlarına karşı antimikrobiyal aktivitelerini araş-
tırmaktır.  
Gereç ve Yöntem 
Çalışmada Kullanılan Mikroorganizmalar 
Bu çalışmada, Staphylococcus aureus ATCC 
25923, Escherichia coli ATCC 35218, Bacillus 
subtilis ATCC 6633, Streptococcus mutans 
ATCC 68175, Candida albicans ATCC 90028 
suşları kullanılmıştır. Bu suşlar Erciyes Üniversi-
tesi Eczacılık Fakültesi Farmasötik Biyoteknoloji 
kültür koleksiyonundan temin edilmiştir. 
Kitosan-Gümüş Nanopartikülü (K-Ag-
NP)’nün Sentezi  
Çalışmada, 4 mL 50 mM AgNO3 (gümüş nitrat 
(AgNO3) %99'luk Sigma Aldrich) ve 30 mg/mL 
10 mL kitosan (K) %1 lik asetik asit hazırlanmış-
tır. Bu iki çözelti 30 dakika boyunca karıştırıla-
rak teflona aktarılmıştır. Etüvde 95°C’de 24 saat 
boyunca bekletilmiş ve elde edilen malzeme 
daha sonra karakterize edilmiştir. 
Kitosan-Gümüş-Grafen oksit Nanokompoziti 
(K-AgGO-NK)’nin Sentezi 
Gümüş-grafen oksit nanokompoziti (Ag-GO NK) 
Sriram ve ark. (45) tarafından önerilen yönteme 
göre sentezlenmiştir. Grafen oksit (GO) tarafın-
dan gümüş nanopartikülleri (Ag-NP)’nin yaka-
lanması için farklı konsantrasyonlarda iki aşa-
malı olarak NaCl çözeltisi eklenerek sentez işle-
mi gerçekleştirilmiştir. GO (final konsantrasyonu 
0.1 mg/mL) karışırken üzerine önceden sentez-
lenmiş olan Ag-NP çözeltisi 2 mL eklenmiş ve 
karışma işlemi devam ederken NaCl çözeltisi 
(2.4 mL, 0.09 M) damla damla ilave edilmiştir. 
Ag-NP'nin ön toplanması gerçekleştikten belirli 
bir süre sonra (10s) NaCl çözeltisi (5 mL, 0.29 
M) damla damla ilave edilmiştir. Karışım 30 dk 
karışmaya bırakılarak daha sonra karışım 3000 
rpm'de 5 dk. santrifüj edilmiştir. Oluşan Ag-NP/
GO içeren solüsyon 5000 rpm’de 10 dk santifüj 
edilerek ayrılmış ve katı Ag-GO parçacıkları 5 
mL deiyonize su içerisinde dağıtılılarak, santrifüj 
işlemi tekrarlanmıştır. 
Antimikrobiyal Aktivitenin İncelenmesi 
Kitosan-gümüş nanopartikülü (K-Ag-NP) ve kito-
san-gümüş-grafen oksit nanokompozitinin (K-Ag
-GO NK) test suşları üzerinde antimikrobiyal 
aktivitesi Klinik Laboratuvar Standartları Enstitü-
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sü’ne göre disk difüzyon metodu kullanılarak 
yapılmıştır (10). Steril kabin içerisinde 0.5 
McFarland bulanıklığında ayarlanmış olan mik-
roorganizma süspansiyonundan steril şartlarda 
100 µL alınarak ve daha önce hazırlanan katı 
besiyeri ortamına ekilmiştir. Boş steril antibiyotik 
disklerine 15 µL 30 ppm olacak şekilde K-Ag-
NP ve K-Ag-GO NK’i emdirilmiştir. Bu diskler 
katı besi yerinin üzerine düzgün bir şekilde yer-
leştirilmiştir. Kontrol grupları da aynı paralelde 
hazırlanmıştır. Bu işlemlerden sonra mikroorga-
nizmalar 37°C’de 24 saat süre ile inkübe edil-
miştir. İnkübasyon süresi sonucunda oluşan 
inhibisyon zonları kumpas yardımı ile ölçülerek 
zon çapları milimetre (mm) olarak kaydedilmiş-
tir. Tüm analizler iki paralelli olacak şekilde ger-
çekleştirilmiştir. 
Bulgular 
K-Ag-NP’nün ve K-Ag-GO NK’nin Sentez ve 
Karakterizasyonu  
Hidrotermal yöntem ile kitosan, indirgenme ve 
stabilize ajanı olarak kullanılıp gümüş (Ag

+
) 

iyonlarını, gümüş metal formuna indirgeyerek 
kararlı K-Ag-NP’ü sentezlenmiştir. Kitosan mole-
külleri ile Ag

+
 iyonlarının etkileşiminde elektron 

transferi kitosandan Ag
+
 iyonlarına doğru akar 

ve kitosan oksitlenirken Ag
+
 iyonları Ag metal 

formuna indirgenerek Ag çekirdekleri oluşur. 
Klasik NP sentezinde olduğu gibi çekirdeklen-
meyi, büyüme basamağı takip ederek kitosan 
moleküllerinin üzerine bağlandığı kararlı Ag-NP 
sentezlenir. Uv-Vis spektrumdaki Ag-NP’ye ait 
dar absorbans piki ve Ag-NP çözeltisinde 2 haf-
ta boyunca çökelti oluşmaması, kararlı Ag-
NP’lerin varlığını gösterir. Plazmonik NP’lerden 
olan dairesel Ag-NP’lerin karakteristik UV-Vis 
absorbans piki 400-440 nm aralığındadır. Yapı-

lan analiz sonucunda, K-Ag-NP çözeltisinin ab-
sorbans noktası da yaklaşık olarak 440 nm ola-
rak ölçülmüştür. Bu durum K-Ag-NP oluşumu-
nun en önemli göstergelerinden biridir. K-Ag-
NP’nün 5 mg/mL ile 50 µg/ml GO çözeltisini ka-
rıştırarak kitosan-gümüş-grafen oksit (K-Ag-GO) 
nanokompoziti sentezlenmiştir. Oluşan K-Ag-NP 
turuncu-kahverengi, K-Ag-GO NK’i ise gri-siyah 
renktedir (Şekil 1 ve Şekil 2). Aynı zamanda UV
-Vis spektorfotometresi ile Ag-NP’nin UV-Vis 
spektrumu alınmıştır (Şekil 3). 
SEM Analizi 
ZEISS EVO LS10 SEM 25 kV çalışma gerilimin-
de kullanılarak görüntüler elde edilmiştir (Şekil 

Şekil 1. K-Ag-NP                Şekil 2. K-Ag-GO-NK 

Şekil 3. Ag-NP UV-vis spektroskopisi (Ag-NP Karakteristik 
absorbans pik: ~440 nm) 

Şekil 4. Ag-NP SEM görüntüsü Ag-NP: ~ 45  nm 

Şekil 5. Ag-GO NK’nin SEM görüntüsü 



211 

K-Ag-NP ve K-Ag-GO-NK antimikrobiyal etkisi…                                                                  Erciyes Üniv Vet Fak Derg 15(3), 208-215, 2018  

4, Şekil 5). Konsantre 50 µL Ag-NP sulu çözelti-
si karbon bant kaplı stub üzerine damlatılmıştır 
ve berrak görüntülerin elde edilmesi için bir ge-
ce boyunca kurutulmuştur.  
K-Ag-NP’ü ve K-Ag-GO-NK’nin Antimikrobi-
yal Aktivitesi 
Disk difüzyon metoduna göre tespit edilen anti-
mikrobiyal aktivite sonuçları Tablo 1.‘de veril-
miştir. Bu sonuçlara göre; K-Ag-NP’nün E. coli 
ATCC35218 (4.7±0.1), S. aureus ATCC 25923 
(3.4±0.2), S. mutans ATCC 68175 (3.0±0.2), B. 

subtilis ATCC 6633 (2.2±0.0) suşlarına karşı ve 
K-Ag-GO-NK’nin E. coli ATCC35218 (2.5±0.1), 
S. aureus ATCC 25923 (2.5±0.1), S. mutans 
ATCC 68175 (1.4±0.0), B. subtilis ATCC 6633 
(1.5±0.1) şuşlarına karşı antibakteriyal etki gös-
terdiği fakat C. albicans ATCC 90028 suşuna 
karşı antifungal aktiviteye sahip olmadığı tespit 
edilmiştir. Çalışmada aynı zamanda K-Ag-
NP’nin test suşlarına karşı K-Ag-GO-NK’den 
daha yüksek antibakteriyel etki gösterdiği de 
belirlenmiştir. K-Ag-NP test bakterileri arasında 
en yüksek aktiviteyi ise gram negatif bir bakteri 
olan E. coli ATCC 35218 suşuna karşı göster-
miştir. 
 

 
Tartışma ve Sonuç 
Günümüzde fiziksel ve kimyasal özelliklere sa-
hip olan nano boyuttaki ilaç partiküllerinin sen-
tezlenmesi, yeni farmasötik ürünlerin geliştiril-
mesinde ilgi çekici bir konu haline gelmiştir. Na-
nopartiküllerin sahip olduğu eşsiz elektriksel, 
kimyasal, mekanik ve optik özellikleri, yüksek 
yüzey alanı/hacim oranları ve oldukça küçük 
boyutları sayesinde etkin antimikrobiyal özellik 
gösterdikleri gözlemlenmiştir (30). Tüm bu farklı 
özellikleri nanopartikülleri, hastalıkların tanısı ve 
tedavisinde ilgi odağı haline getirmiştir (46). 

Özellikle ilaç taşınması, antimikrobiyal uygula-
malar ve kanser terapisi konularında, nanoparti-
küller ile yapılan çalışmalar oldukça ümit verici-
dir (46). Metaller nanopartiküller uzun yıllardır 
antimikrobiyal ajan olarak kullanılmaktadırlar. 
Bakterilerin metal nanopartiküllerine karşı direnç 
kazanma ihtimali, diğer konvansiyonel ve dar 
spektrumlu antibiyotiklerden daha azdır (34). 
Gümüşün antimikrobiyal aktivitesi yüzyıllardır 
bilinmektedir. Biyolojik uygulamalarda geniş bir 
kullanıma sahiptir. Antifungal, antibiyotiklere 
karşı dirençli bakteriler için, enfeksiyonların ön-
lenmesi, yara iyileştirme ve anti-inflamatuvar 
gibi kullanım alanları yer almaktadır 
(5,25,39,40). Antimikrobiyal etki mekanizmaları-
nın, tam olarak anlaşılmamasına rağmen, reak-
tif oksijen türlerinin oluşumu ve bakterinin hücre 
zarına bağlanmasını içeren bir mekanizmayla, 
hücre zarına zarar verdiği belirlenmiştir (43,51). 
Grafen çok yönlü bir karbon bileşiği olarak bir-
çok uygulama alanına konu olmuş ve kullanım 
alanları genişlemekte olan bir nanomateryaldir 
(2). Grafen elmastan sert ancak esnek yapıda-
dır, hafif ve kuvvetlidir. Ayrıca transparen, inert, 
yoğun, yüksek iletkenlik ve termal iletkentlik gibi 
özelliklerinden dolayı önemli bir molekül olarak 

görülmektedir (2). Ayrıca grafen oksitte biyou-
yumludur (7). Grafen oksit, grafit tabakalarının 
oksitlenerek birbirinden ayrılmış tek katmanlı 
halidir (3). Geniş yüzey alanına, mükemmel 
elektriksel ve termal iletkenlik ve biyouyumluluk 
gibi eşsiz fizikokimyasal özelliklere sahiptir. Anti-
mikrobiyal ajan olarak yapılan çalışmalarda gra-
fen oksidin toksikliğini azaltmak ve verimliliğini 
arttırmak için, farklı inorganik nanoyapılar, biyo-
moleküller ve polimerler ile yüzey modifikasyo-
nu ve fonksiyonalizasyonu geliştirilmiştir 
(26,28). 

 İnhibisyon Zon Çapı (mm) 
 Test suşları  

K-Ag-NP K-Ag-GO-NK 

E. coli 4.7±0.1 2.5±0.1 

S. aureus 3.4±0.2 2.5±0.1 

S. mutans 3.0±0.2 1.4±0.0 

B. subtilis 2.2±0.0 1.5±0.1 

C. albicans - - 

“-“ Herhangi bir etki gözlenmemiştir 
“±”Ortalama ±Standart sapma 
“NP, NK”Nanopartikül, Nanokompozit (30 ppm); “K” Kitosan; “Ag” Gümüş; “GO” Grafenoksit 

Tablo 1. K-Ag-NP’ü ve K-Ag-GO-NK’nin disk difüzyon testi sonuçları  
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Doğal bir biyopolimer olan kitosan ise, özellikle 
son 50 yıldır araştırmacılar için ilginç bir mater-
yal olarak yerini korumaktadır. Kitine göre birçok 
avantaja da sahip olan kitosan basta gıda, koz-
metik, ziraat, tıp, eczacılık, kağıt ve tekstil olmak 
üzere birçok endüstri dalında kullanım alanı bul-
muştur (13). Doğada bulunan kaynaklardan bol 
miktarda elde edilebilen kitosan, canlılara karsı 
toksik özelliğinin olmaması, biyolojik olarak par-
çalanabilirliği, biyouyumluluğu, kimyasal ve fizik-
sel özellikleri bakımından diğer biyopolimerlere 
göre üstün özellikler göstermesi nedeniyle bir-
çok alanda karşımıza çıkmaktadır (13). Kitosan 
nanoparçacıkları (K-NP) antibakteriyal, antimik-
robiyal ve antifungal etkilere sahiptir (46). Bazı 
araştırmacılar kitosanın selüloz gibi diğer poli-
merlerle karışımını sağlamışlar ve kitosanın po-
likatyonik doğasının hücre membranı yüzeyin-
deki makromoleküllerin negatif yüklü rezidüleri 
ile etkilenmesinin bakteri ve fungusların ölümü-
ne neden olduğunu belirtmişlerdir (48). KNP’nin 
midede ilaç tahrişini önleyen ya da azaltan asit 
giderici ve antiülser etkilerinin yanısıra kontrollü 
ilaç salımı (kitosan jelleri, tabletleri, mikrokürele-
ri ve mikrokapsülleri ile gerçekleştirilen) sistem-
lerindeki yararlarından dolayı kullanımı oldukça 
önem taşımaktadır (33,41). 
Jena ve ark. (21) kitosan kaplı gümüş nanopar-
tiküllerinin (K-AgNP) insan patojenlerine ve 
makrofaj hücrelerine karşı toksisitesi ve antibak-
teriyel etkisini değerlendirmişlerdir. Bu çalışma 
ile K-Ag-NP farklı insan patojenlerine karşı güç-
lü antibakteriyel aktivite gösterdiği ve ayrıca 
bakteriyel biyofilm oluşumunu önlediği sonucu-
na varmışlardır. Spesifik dozdaki kitosan temelli 
gümüş nanopartiküllerinin vücut hücrelerine za-
rar vermeden bakteriyi öldürdüğü ve böylece 
bakteriyel kolonizasyonu ve ilaç direnciyle mü-
cadele etmek için dizayn edilecek olan antibak-
teriyel ajana potansiyel örnektir. Başka bir çalış-
mada kitosan jel ile formüle edilmiş gümüş na-
nopartiküllerinin antibiyofilm etkisinin ve insan 
fibroblastları üzerine olan sitotoksik etkisi ince-
lenmiştir. Gümüş nanopartiküllerinin geniş 
spektrumlu antibakteriyel ajan olarak kullanılabi-
leceği son çalışmalarda gösterilmiştir. Ancak 
medikal alanda, sitotoksik etkileri onların kulla-
nımını sınırlandırmaktadır. Çalışmada, gümüş 
nanopartikülleri ile yüklü kitosan nanopartikülle-
rinin antibiyofilm kapasitesi değerlendirilmiştir. 
Bu işlem gümüş sulfadiazin (SSD) kullanılarak 
yapılmıştır. Sonuç olarak, kronik yaralardaki 
infeksiyonlarının önlenmesinde ve tedavisinde, 

kitosan jelleri ile Ag-NP’nin kullanılabileceği 
gösterilmiştir (37). Liu ve ark. (27) ile Das ve 
ark. (12) tarafından yapılan çalışmalarda, GO-
Ag hibrid kompozitleri özgün antibakteriyel sis-
temler olarak kullanmışlardır. Grafen oksit (GO) 
nanoset yüzeyinin Ag nanopartiküller tarafından 
modifiye edilmesi, antimikrobiyal özelliğini; GO-
NP’nin kararlılığını ve dispersitesini arttırabile-
ceğini bildirmişlerdir. Grafen oksit-gümüş (GO-
Ag) nanokompozitlerin konjuge formları, sinerjik 
etki ve bakteri hücreleri arasındaki etkileşimi 
azaltarak negatif yüzey yükü ile antibakteriyel 
aktivitenin artmasına neden olduklarını vurgula-
mışlardır. Zhu ve ark. (52) Ag-NP'nin GO taba-
kalarına konjuge edilmesi için farklı yoğunluk, 
boyut ve formlara sahip bir bağlayıcı olarak poli 
dialildimetilamonyum klorür (PDDA) kullanmışlar 
ve GO-PDDA-AgNP'in antibakteriyel aktivitesi-
nin Ag-NP'ine kıyasla önemli ölçüde arttırabildi-
ğini ortaya koymuşlardır. Cai ve ark. (4) yaptık-
ları bir çalışmada polietilenimini (PEI), indirgen-
miş grefen oksit (rGO)'in Ag-NP'ne konjugasyo-
nu için bağlayıcı olarak kullanmışlardır. Bu hibri-
din, yüksek çözünürlük, kararlılık, hafif sitotoksi-
site, uzun süreli antibakteriyel etki gösterdiğini 
ve GO'nun 46.7 mV'luk negatif zeta potansiyeli 
ile stabil kalmasını sağladığını, GO-PEI-Ag-
NP'nin polivinilpirolidon (PVP)-Ag-NP'e göre 
uzun süre antimikrobiyal etkinliğe sahip olduğu-
nu ve mükemmel stabilite gösterdiklerini tespit 
etmişlerdir. Veerapandian ve ark. (49) Entere-
coccus faecalis, Salmonella typhimurium, B. 
subtilis, E. coli, için UV ışınlarına maruz bırakıl-
mış GO nanosetlerinin minimum bakterisid kon-
santrasyonunun (MIC) normal nanoset ve anti-
biyotik olan kanamisininkinden daha düşük ol-
duğunu belirlemişlerdir. GO’in yüksek güçte an-
tibakteriyel özelliklere sahip olduğunu göster-
miştir. Chen ve ark. (9) GO’in bakteriyel ve fun-
gal patojenlerin çoğalması üzerinde güçlü bir 
etkisi olduğunu göstermişlerdir (bakterilerin yak-
laşık %90'ı öldürülmüş ve %80 makroconidia 
çimlenmesini bastırmıştır). Ocsoy ve ark. (32) 
Xanthomonas perforans’la yaptıkları bir çalış-
mada GO üzerinde büyüyen DNA yönlendirmeli 
Ag-NP’ini geliştirmişlerdir. Gümüş-çiftzincirli 
DNA-grafen oksit (Ag-dsDNA-GO) kompozitleri-
nin kültürde ve bitkilerde X. Perforans’ın hücre 
canlılığını etkili bir şekilde azatlığını ve çok dü-
şük konsantrasyonda bu kompozitin, gelişmiş 
stabilite, arttırılmış antibakteriyel aktivite ve da-
ha güçlü adsorpsiyon özellikleri açısından 
önemli avantajlar sağlayan mükemmel antibak-
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teriyel özellik gösterdiklerini bildirmişlerdir. Bu 
çalışma sonuçları denemelerimizi destekler nite-
liktedir. Yaptığımız çalışmada, kitosan kullanıla-
rak Ag-NP ve Ag-GO-NK'nin sentezi ve karakte-
rizasyonu gerçekleştirilmiştir. Aynı zamanda bu 
maddelerin, E. coli ATCC 35218, S. aureus 
ATCC 25923, S. mutans ATCC 68175, B. subti-
lis ATCC 6633, C. albicans ATCC 90028 suşla-
rına karşı antimikrobiyal aktiviteleri araştırılmış-
tır. Elde ettiğimiz veriler K-Ag-NP ve KAg-GO-
NK'nin antibakteriyel etkiye sahip olduklarını 
fakat antifungal bir aktivite göstermediklerini 
ortaya çıkarmıştır. Diğer yandan K-Ag-GO NK’i-
nin K-Ag-NP’e göre daha düşük antibakteriyel 
aktiviteye sahip oldukları tespit edilmiştir. 
Sonuç olarak, mikroorganizmaların antibiyotikle-
re direnç geliştirmeleri ve sürdürülebilir sağlık 
koşullarının ekonomik olarak sağlanması ama-
cıyla çok sayıda araştırmacı, yeni ve etkili anti-
mikrobiyal ajanlara dayanıklılık geliştirmeye yö-
nelik teknoloji arayışına girmişlerdir. NP’ler ve 
kitosan sahip oldukları eşsiz ve etkin antimikro-
biyal özellikleri sayesinde hastalıkların tanı ve 
tedavisinde ilgi odağı haline gelmişlerdir. Bu 
çalışmada, K-Ag-NP’ü ve K-Ag-GO NK, kitosan 
kullanılarak sentezlenmiş ve elde edilen veriler 
bu maddelerin antibakteriyel potansiyele sahip 
olduklarını göstermiştir. Dolayısıyla bu çalışma-
da kullanılan K-Ag-NP’ü ve K-Ag-GO NK’nin, 
çeşitli bulaşıcı hastalıklara sebep olan Gram 
negatif ve Gram pozitif bakterilerin tedavisinde, 
mevcut antibiyotiklere alternatif olarak yeni anti-
mikrobiyal bir ajan olarak kullanılabileceğini dü-
şündürmektedir. Ancak, bu moleküllerin stabili-
te, immünogenetik, farmakokinetik ve farmako-
dinamik ve özellikle de klinik etkileri hakkında 
daha fazla araştırmaya ihtiyaç duyulmaktadır. 
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Use of Fascia Lata Autograft for Augmentation of Bladder in Rabbits* 
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Summary: In the present study; experimental defects were created in the rabbits at the urinary bladder and the repair 
of the defects with autogenous Fascia latae (FL) graft was provided. The aim was to evaluate whether the grafted uri-
nary bladder capacity reached to the normal urinary bladder capacity. A total of 32, healthy male adult New Zealand 
rabbits were used in this study. The rabbits were randomly divided into four equal groups, i.e. group I, II, III and IV 
(control) according to the duration of euthanasia. Bladder capacities of the rabbits were measured preoperatively. 
Experimentally 2x2 cm defects were induced in the urinary bladder of the rabbits and repaired with autogenous FL graft 
in the first three groups. The rabbits in the control group underwent no surgical application. Postoperative bladder ca-
pacities of rabbits in the groups were measured at the end of 4th (group I), 8th (group II) and 12th (group III and IV), we-
eks before being euthanized. The urinary bladder capacities of control group were compared with those of the rabbits 
in the other groups. As a result, it was concluded that the autogenous Fascia latae graft might be used successfully in 
the urinary bladder with decreased capacity.  
Key words: Augmentation, bladder, fascia latae, graft 
 

Tavşanlarda İdrar Kesesi Ogmentasyonunda Otojen Fasya Lata Greftinin Kullanımı 
Özet: Sunulan çalışmada; tavşanların idrar kesesinde deneysel defektler oluşturularak otojen fasya lata grefti ile de-
fektlerin onarımı sağlanmış ve greft uygulanan idrar kesesi kapasitelerinin normal idrar kesesi kapasitesine ulaşıp ulaş-
madığının değerlendirilmesi amaçlanmıştır. Çalışma kapsamında, toplam 32 adet erişkin, erkek, sağlıklı Yeni Zellanda 
tavşanı kullanıldı. Çalışma materyalini oluşturan tavşanlar rastgele, eşit sayıda hayvan içeren dört gruba ayrıldı. Tav-
şanların operasyon öncesi idrar kesesi hacimleri ölçüldü. Grupları oluşturan tavşanların idrar keselerinde deneysel 
olarak 2x2 cm boyutunda defektler oluşturuldu ve bu defektler yine aynı tavşandan elde edilen 2x2 cm boyutunda oto-
jen fasya lata dokusu ile onarıldı. Grup I’i oluşturan tavşanlar postoperatif 4. hafta sonunda, grup II’yi oluşturan tavşan-
lar postoperatif 8. hafta sonunda, grup III’ü oluşturan tavşanlar postoperatif 12. hafta sonunda idrar kesesi hacimleri 
ölçüldü ve ötenazi edildi. Kontrol grubunu oluşturan tavşanların idrar keselerine herhangi bir işlem uygulanmadan öte-
nazi edildi ve idrar kesesi kapasiteleri grup I, II ve III’de bulunan tavşanlardan elde edilen sonuçlar ile karşılaştırıldı. 
Sonuç olarak azalan idrar kesesi kapasitesinin eski kapasitesine ulaştırılmasında otojen fasya lata greftinin kullanılabi-
leceği kanaatine varıldı. 
Anahtar kelimeler: Fasya lata, greft, idrar kesesi, ogmentasyon 

Introduction 
Inflammation that causes scar tissue formation 
and contraction, sclerosis and spastic neuro-
pathy decrease urinary bladder capacity (9). 
Low capacity of urinary bladder results in incre-
ased frequency of urination. Urinary bladder at 
low pressure loses storage function and pati-
ents face a need for urination at short intervals 
(e.g.15-30 minutes). Anticholinergic drugs and 
expansion programs are applied in the medical 
treatment. Augmentation cystoplasty is referred 
to in cases where medical treatment is ineffecti-
ve or due to structural disorders of the urinary 

bladder (9). 
Augmentation cystoplasty is a commonly used 
for surgical procedure in order to increasing uri-
nary bladder capacity for the reduction of high 
intra bladder pressure in patients with low uri-
nary bladder capacity and for protection of the 
upper urinary tract (12). In the augmentation of 
the urinary bladder, the small and large bowel 
segments are widely used in different configura-
tions (21).  
As an alternative to augmentation cystoplasty, 
intravesical pressure-reducing autoaugmenta-
tion may be performed. Various materials such 
as autogenous dura, pericardium, collagen and 
preserved intestinal submucosa and various 
methods including vesicomyotomy, vesicomyec-
tomy, seromuscular entereosistoplasty were 
applied for autoaugmentation. However, the 

Geliş Tarihi/Submission Date  : 09.01.2018  
Kabul Tarihi/Accepted Date : 20.02.2018  

 
* This study was supported by Erciyes University Scientific Research 
Projects Unit. Project number TDK-2016-6356. This study is summa-
rized in the doctoral thesis. 

Araştırma Makalesi / Research Article 
15(3), 216-221, 2018 

DOI: 10.32707/ercivet.477298  



217 

Bladder augmentation…                                                                                                 Erciyes Üniv Vet Fak Derg 15(3), 216-221, 2018 

ideal graft material to be used in urinary bladder 
augmentation has not yet been identified (18). 
Fascia latae is used as graft materials in many 
different organs and tissues because of their 
strong and flexible content, low, immunologic 
and inflammatory effects, non-toxic effects, low 
cost, more resistance bacterial contaminations 
and easy to obtain. With regard to the urinary 
system, FL grafts have been succesfully used in 
the closure of urethral defects (4,20), in urethral 
fistulas (5,11), in the treatment of urinary incon-
tinence (10). 
In the present study; the experimental defects 
were created in rabbit urinary bladders and re-
pair of the defects with autogenous FL graft was 
provided. The aim of this study was to evaluate 
whether the grafted urinary bladder capacity 
reached to the normal urinary bladder capacity.  
Materials and Methods 
Animals 
A total of 32 New Zeland male rabbits, aging 
between 10-12 months and weighing 
2.089±0.52 kg were included in this study. Prior 
to the study the rabbits were subjected to the 
thorough clinical examinations and found to be 
healthy. 
Groups 
Thirty two adult healthy New Zeland rabbits we-
re randomly allocated into four different groups 
of eight animals called groups I, II, III 
(experimental) and IV (control). The autogenous 
FL grafts were applied to the defects on the uri-
nary bladders of the rabbits in the experimental 
groups. All rabbits in group I, group II and group 
III were euthanized at the end of the 4th, 8th 
and 12th week, respectively. No surgical proce-
dure was applied to control group rabbits and 
were euthanized at the end of 12th week. Uri-
nary bladder augmentation test results of the 
rabbits in the control group were compared with 
that of the experimental groups. 
Surgical Procedure 
The right leg was routinely shaved and aseptic 
preparation performed from the coxo-femoral 
joint level to the tarsal joint for operation. Fascia 
latae graft measuring 2x2 cm was bluntly sepa-
rated and harvested with surgical scissors 
(Figure 1).  
After obtaining the FL graft, each rabbit was 
positioned in dorsal recumbency, midline lapa-
rotomy was made and the bladder exposed. 
 
 

Preoperative Augmentation Test  
In order to determine the preoperative capacity 
of the urinary bladder, firstly the urinary bladder 
was evacuated and then the physiological sa-
line solution was injected via urethral catheter at 
a rate of 5 mm/min. The amount to injection into 
the urinary bladder was measured when the 
piston forced during the injection of the physio-
logical saline solution (Figure 2).  

After the measurement of the preoperative uri-
nary bladder capacity, the defect was created in 
the most nonvascular area in corpus region of 
urinary bladder. A simple continuous suture pat-
tern with a 4-0 Polydioxanone was applied to 
the FL to cover the defected area. The urethral 
catheter was applied to the bladder and 0.9% 
saline solution was administered to check for 
any leakage (Figure 3). After making sure that 
there was no leakage, the abdominal wall was 
routinely closed, and the operation was com-
pleted. 

 

Figure 1. Removal of a 2x2 cm FL graft 

Figure 2. Injection of physiological saline solution into uri-
nary bladder 
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Postoperative Care 
Immediately prior to the operation and during 
the postoperative five days, animals were treat-
ed with ceftriaxone at a dose of 100 mg/kg IM 
for infection prophylaxis. Postoperative three 
days butorphanol was injected at a dosage 0.3 
mg/kg subcutan (Sc) for analgesia.  
Postoperative Augmentation Test 
Rabbits completed the follow-up period were 
anesthetized. Median laparotomy was per-
formed, and urinary bladder taken out of the 
abdomen. Firstly, a urethral catheter was insert-
ed and the urine drained. Then, the physiologi-
cal saline solution injection into the urinary blad-
der made end the postoperative urinary bladder 
capacity was measured (Figure 4).  

 

 
 

Euthanasia 
At the end of the study, rabbits were euthana-
sied with Na-pentobarbital at an intravenous 
(İV) dose of 100 mg/kg. 
Statistical Analysis 
The data was evaluated in IBM SPSS Statistics 
22.0 statistical package program. The descripti-
ve statistics were given as the number of units 

(n), mean ± standard error of mean ( ). 
Cross-group comparisons were made by One-
Way ANOVA on normal dividing variables. In 
each group, the inter-time comparison was 
done with Paired Sample T-Test in case of nor-
mal dispersion of differences. A value of P<0.05 
was considered statistically significant. 
Results 
No complications were encountered during ope-
ration or anesthesia. At the midline laparotomy, 
it was observed that the FL graft applied to the 
defect site completely fused with the urinary 
bladder and was not macroscopically distinguis-
hable from the urinary bladder. The comparison 
of the preoperative urinary bladder capacity with 
postoperative urinary bladder volume is given in 
Table 1. There was no statistically significant 
difference between the mean pre and postope-
rative urinary bladder volume for groups 
(P>0.05). 
In addition, the mean urinary bladder volume 
obtained before euthanasia in group I, II and III 
were compared with that of control group. The 
comparison of the mean data of urinary bladder 
capacities between groups is given in Table 2. 
In the comparison of the results of augmenta-
tion test between groups, the lowest value 
(95±4.11ml) was measured in group I and the 
highest value (119.37±10.32 ml) in group III. 
The value obtained from the control group was 
recorded as 111.87±4.99 ml. There was no sta-
tistically significant difference between the gro-
ups (P>0.05). 
Discussion and Conclusion 
In this study, we performed augmentation of the 
urinary bladder using FL autografts and tried to 
evaluate. FL graft and urinary bladder compati-
bility, preoperative and postoperative capacity 
of urinary bladder, early and late postoperative 
findings were evaluated. 
The augmentation cystoplasty is performed to 
increase the capacity of the urinary bladder and 
thus to improve the quality of life (13). In our 
study, urinary bladder was assessed by an aug-
mentation test postoperatively. Fascia tissue 

Figure 3. Control of leakage after application of a FL graft 

Figure 4. Measurement of urinary bladder capacity before 
euthanasia 
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composed entirely of collagenous tissue is not 
as flexible as urinary bladder wall. Norlen et al. 
(15) reported that the collagen tissue is stiffer 
than the smooth muscle of the urinary bladder. 
Therefore, the urinary bladder is not as flexible 
as healthy one when FL graft is applied. 
In this study; we did not observe significant dif-
ference between preoperative and postoperati-
ve mean urinary bladder capacities. There was 
a slight decrease for mean postoperative uri-
nary bladder capacities in group I (95±4.11 ml) 
compared to preoperative mean urinary bladder 
capacities (101.87±4.42 ml). In contrast to 
group I, the urinary bladder reached its former 
capacity in group II. In group III, the postoperati-
ve mean urinary bladder capacity increased 
above the preoperative measured capacity. The 
possible reason for the low postoperative uri-
nary bladder capacity in group I might be due to 
the high collagen content of the graft as repor-
ted (15). However, the adaptation and compli-
ance of the FL to the urinary bladder capacities 
appear to increase with time when the data of 
group II and group III having a longer postope-
rative period were considered. 
Celayir et al. (6) removed 65% of the bladder 
tissue in group I and group II. The bladder aug-
mentation was carried out by a full-thickness 

Musculus rectus abdominis flap in group I. Mo-
rever, they closed the bladder remnant routinly 
without any graft application in group II. The 
preoperative and postoperative urinary bladder 
capacity at the end of the 4

th
 week were compa-

red and postoperative urinary bladder capacity 
found to be decreased significantly in both gro-
ups. Human amniotic membran graft was app-
lied to experimentally induced a 4x4 cm urinary 
bladder defects in dogs and the animal monito-
red for six weeks (22). At the end of the 6

th
 

week the urinary bladder capacity was not be 
able to reach its former capacity. Contrast to 
those studies, in our study, there was no statisti-
cally significant difference between preoperative 
and postoperative urinary bladder capacity for 
all groups.  
Graft materials obtained from the gastrointesti-
nal system are accepted as the gold standard 
today despite complications (3,16,17). It has 
been reported that grafts of intestinal segments 
have many complications such as chronic bac-
teriuria, stone formation, calcium-phosphate 
metabolism disturbance, growth retardation in 
bones, gastrointestinal motility disorders, mucus 
secretion, and fluid-electrolyte balance 
(1,8,16,17). In our study autogenous FL graft  
was used in augmentation of urinary bladder. 

  

n Preoperative urinary 
bladder capacity (ml) 

 

Postoperative urinary 
bladder capacity (ml) 

 

  
p 

Group I 8 
101.87 4.42 95 4.11 

0.270 

Group II 8 
113.75 6.52 

111.87±4.99 0.504 

Group III 8 
106.87 9.58 119.37 10.32 

0.158 

Table 1. Comprasion of preoperative bladder capacities with postoperative values for groups 

  n 
Postoperative urinary bladder capacity (ml) 

 

p 

Group I 8 
95 4.11 

0.095 

Group II 8 111.87±4.99 

Group III 8 
119.37 10.32 

Control 8 
111.25 5.23 

Table 2. Comparison of augmentation test results between groups 
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No postoperative complications were encounte-
red. 
Autogenous FL graft not is cost effective, har-
vested easily and at sufficient amounts with mi-
nor operation site disturbance and functional 
defect at the donor site, and also no sign of im-
munological reaction and tissue rejection at re-
cipient site. In view of these properties of the FL 
graft (2,7,14) we think that it is a suitable graft 
material that can be used to provide the urinary 
bladder to its normal capacity. 
As a result, it has been concluded that FL graft 
material can be used safely in increasing low 
urinary bladder capacity. 
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Kayseri Develi Tarımsal Kalkınma Kooperatifi Süt Sığırı Çiftliğinde Bulunan Sığır Tırnaklarının 
Muayenesi ve Problemli Tırnakların Sağaltımı* 
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Özet: Bu çalışmada Kayseri ili Develi ilçesinde bulunan bir işletmedeki 100 baş sağmal süt ineğinde tırnak hastalıkları 
yönünden tarama yapılmış ve 37 hayvanda tırnak bozukluğu saptanarak bunların tedavilerinin yapılması ve elde edilen 
sonuçların değerlendirilmesi amaçlanmıştır. Hayvanların vücut ağırlıkları (400-750 kg) ortalama 600 kg, yaşları ise  (2-
10 yıl) ortalama 5.5 yıl olarak saptandı. Ortalama süt verimleri ise 25±3 litre olarak tespit edildi. Hayvanların laktasyon 
sayıları 1 ile 6 arasında değişiyordu. Hayvanların öncelikle klinik muayeneleri yapıldı. Enfeksiyöz hastalıkları yönünden 
yapılan incelemede hiçbir hayvanda bozukluk görülmedi. Hayvanlar tek tek yürütülerek topallık kontrolleri yapıldıktan 
sonra travaya alındı. Ayaklar askıya alınarak tırnak muayenesi yapıldı. Belirlenen hastalıklar güncel gelişmeler ışığında 
tedavi edildi. Çalışmada ayak hastalıklarının insidansı % 37 olarak belirlendi. Elde edilen bulgular tırnak hastalıklarının 
büyük oranda beslenme ve yetiştiricilikten kaynaklandığını ortaya koydu. Bu nedenle, ahır hijyeninin sağlanması, ayak 
banyolarının düzenli kullanılması, periyodik tırnak kesimi ve bakımının yanı sıra çalışanların bilinçlendirilmesinin ayak 
hastalıkları oranının düşürülmesinde önemli rol oynayacağı sonucuna varıldı. 
Anahtar kelimeler: Hastalık, sığır, tedavi, tırnak 
 
Examination of the Cattle Foot in the Kayseri Develi Agricultural Milking Farm and Treatment of Foot Disorders 
Summary: The aim of this study was to investigate various possible hoof disorders in the cattle housed in Develi Agri-
cultural Development Cooperative farm and to treat hoof diseases according to modern treatment alternatives. The 
animal material was consisted of 100 milked cattle and 37 of cattle suffered from various hoof disorders. The mean 
body weight and milk production of the cattle were 400-750 kg (mean 600 kg) and 25±3 respectively. Their lactation 
period varied between one and six years. Clinical examinations of each cattle were carried out and no sign of general 
infection was detected for any of the cattle. Walking on the ground, lameness examinations were performed for each 
cattle and the cattle suffering from lameness were recorded. The animals were then taken for the labor and their hoofs 
were examined.  Diagnosed hoof disorders were treated according to current treatment alternatives. In conclusion, the 
incidence of foot disordes was found as 37%. This rate was respectively high for a farm. The study revealed that hoof 
disorders in this farm occurred mainly due to disorders of nutrition and breeding. Therefore, controlling barn hygiene, 
regular use of footbath, periodic hoof trimming and conscious breeding may play an important role for prevention of 
hoof disorders in milking cattle. 
Key words: Cattle, hoof, labor, lameness 

Giriş 
Ayak ve tırnak hastalıkları modern sığır işletme-
lerinde hayvanların sürüden istem dışı olarak 
çıkarılmalarına yol açan önemli problemlerin 
başında gelmektedir (13,21,28). Ayak ve tırnak 
hatalıklarının neden olduğu başlıca kayıplar; süt 
veriminde azalma, canlı ağırlık kaybı, infertilite 
problemleri, metabolizma hastalıkları ve sağal-
tım masrafları olarak sıralanabilir (1,8,13,15,25). 
Ahırlarda yaşayan hayvanlarda hareket olanak-
ları kısıtlandığından tırnaklarda istenilen oran-
larda aşınma oluşmaz, bu nedenle tırnakların 

belirli aralıklarla bakımı zorunlu bir hal alır 
(3,9,23). Özellikle kış mevsimi boyunca ahırlar-
da yaşayan hayvanlarda hareket noksanlığına 
bağlı olarak tırnakların noksan aşınması, aşırı 
uzaması ve uzun zaman içerisinde deformasyo-
nu ortaya çıkar. Oluşan deformasyonlara bağlı 
olarak, tırnaklara fizyolojik olmayan yüklenmeler 
tırnak duvarının ve tabanının canlı dokusunun 
eziklerine neden olur. Uzayan her bir tırnak ara-
sında ahır pislikleri toplanır, buna bağlı olarak 
tırnak enfeksiyonları artar, bu da topallıklara, süt 
veriminin azalmasına ve hayvanın zayıflaması-
na neden olur (3,16,23). 
Tırnakların düzenli aşınmasını sağlamak amacı 
ile hayvanların sürekli olarak bağlı tutulmasın-
dan vazgeçilmesi gerekir. Aralıklı zemin, beton 
taban, paslanmaz metal taban ve benzeri sert 
yürüme yerleri üzerinde hayvanların günlük ha-
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reketlerini yapmalarının sağlanması günümüzün 
güncel konuları içerisindedir (10,22). 
Zamanında yapılan tırnak bakım ve düzeltmeler 
ile gelecekteki büyük bozuklukların önüne geçil-
miş olur. Özellikle çok keskin kenarlı tırnaklarla, 
kırılmış tırnaklar ve taban eziklerinin yetersiz 
sağaltımı ya da sağaltımın erken sonuçlandırıl-
maması, zamanla büyük bozuklukların oluşma-
sını sağlar (3,10,18,23). 
Tırnakların bakımı büyük zorluklar göstermesine 
karşın, bakımsızlıkları da büyük ekonomik ka-
yıplara yol açar. Tırnak sağlığı açısından; tırna-
ğın düzenli aşınması, tırnağın su emme özelliği-
nin azaltılması, tırnak banyolarının temizleme 
ve dezenfekte etme özelliği olması, tırnakta ya-
pılacak işlemlerin son gelişmelere uygun olması 
ve hayvanların her gün düzenli olarak yürütül-
mesi gerekir (17,24,29). 
Süt sığırlarında yaygın olarak görülen tırnak 
bozuklukları arasında, tırnak yapısını etkileyen 
defermasyonlar, interdigital flegmon, interdigital 
dermatitis, digital dermatitis, beyaz çizgi hastalı-
ğı, taban ülseri yer almaktadır (12,22,29) 
Bu çalışmada Kayseri ili Develi İlçe Merkezi Ta-
rımsal Kalkınma Kooperatifi’nde bulunan Hols-
tein ırkı sütçü ineklerin tırnak hastalıkları yönün-
den taranması, problemli tırnakların tedavilerinin 
yapılması ve elde edilen sonuçların değerlendi-
rilmesi amaçlanmıştır. 
Gereç ve Yöntem 
Hayvan Materyali 
Hayvan materyalini Develi İlçe Merkezi Tarımsal 
Kalkınma Kooperatifi süt sığırcılığı çiftliğinde 
bulunan 100 baş sağmal inekten tırnak bozuklu-
ğu bulunan 37 baş inek oluşturdu. 
İneklerin tamamı Holstein ırkından olup yarı 
açık serbest dolaşmalı ahırlarda barınmaktaydı-
lar. Ahırın kapalı kısmı beton zeminden olup, 
açık kısmı ise toprak zeminden oluştu. İnekler 
bireysel yataklıklarda olup, yataklıkların zemini 
kauçuk malzemeden yapılmıştı. Ahırın kapalı 
bölümü otomatik gübre sıyırıcı sistemi ile temiz-
lenmekteydi. 
İneklerin laktasyondaki süt ortalamaları 25-26 
litreydi. İşletmede sağım tam otomatik sistemler-
le günde üç kez yapılmaktaydı. Hayvanların 
vücut ağırlıkları (400-750 kg) ortalama 600 kg, 
yaşları ise  (2-10 yıl) ortalama 5.5 yıl olarak tes-
pit edildi. Çalışma öncesinde Erciyes Üniversite-
si Etik Kurulu’ndan izin alındı (12.11.2008, 
08/52). 
Hayvanların Klinik Muayenesi 
Çalışma kapsamına alınan her bir ineğin rutin 

klinik muayenesi yapıldı. Hayvanların vücut ısı-
sı, kalp-solunum sayıları ve genel iştah durum-
ları kaydedildi.  
Hayvanların Tırnak Muayenesi 
Hayvanlar tek tek dururken ve yürütülerek topal-
lık tespiti yapıldı. Ön ve arka bacaklarda topallık 
semptomu gösteren hayvanlar işletmede özel 
olarak yaptırılan tırnak muayene ve kesim böl-
mesine alındı. Tırnak muayeneleri ön ve arka 
bacak tırnaklarını kapsayacak şekilde sırasıyla 
yapıldı. Hayvanların ayakları bol suyla yıkandı 
ve fırça yardımıyla temizlendi. Gübre ve çamur 
kalıntılarından arındırıldı. 
Tırnağın muayenesine inspeksiyonla başlandı. 
İnspeksiyonda tırnağın uzunluğuna, tırnağın 
taban ve duvarında şekillenen lezyon varlığına, 
renk değişimlerine, muhtemel taban kalınlaşma-
larına ve korona bölgesindeki yangısel reaksi-
yonlara, apse ve fistül gibi oluşumlara bakıldı. 
İnspeksiyondan sonra tırnak muayene pensi 
yardımıyla tırnağın palpasyonu gerçekleştirildi. 
Tırnak tabanında ön, lateral, medial ve ökçeler 

Şekil 1A. Taban ülseri lateral tırnakta, B. Bandaj ve tahta 
takoz uygulanması 
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kısmında ağrının olup olmadığı not edildi. Uzun 
ve çift tabanlı tırnaklar renet, tırnak kerpeteni ve 
elektrikli çark yardımıyla kesilerek normal tırnak 
özelliği verildi. 
Tırnak muayeneleri ve kesimleri özel olarak 
yaptırılmış tırnak kesim travaylarında yapıldı.  

Tırnak Hastalıklarının Tedavi Protokolü 

Taban Ülseri: Tırnak bölgesinin geniş çaplı te-
mizliği yapıldıktan sonra intravenöz regional 
anestezi (İVRA) uygulanarak bölgesel anestezi 
yapıldı. Taban bölgesinde mevcut fazla doku ve 
granalüsyon özelliğindeki dokular renet ile gide-
rilerek ulcus açığa çıkarıldı. Lezyonlu ve nekro-
tik dokular uzaklaştırıldı (Şekil 1A). Lezyonlu 
bölgeye rivanol-katran-CuSO4 ‘den hazırlanan 
karışım tahta çubuk yardımıyla sürüldü. İlgili 
tırnak gazlı bez ve sargı bezi yardımıyla banda-
ja alındı. Sağlam olan tırnağa akrilik yapıştırıcı 
yardımıyla tahta takoz uygulandı (Şekil 1B). Beş 
gün paranteral antibiyotik olarak ceftiofur hidrok-
lorid (Excenel, Zoetis, ABD) uygulandı. Üç gün-
de bir olmak üzere deri altı yolla D-Biotin 
(Gabiotan, Bayer, Almanya) yedi kez uygulandı. 
Bandaj üç günde bir olmak üzere 4 kez değişti-
rildi. Hayvanlar bol ve temiz altlıklı bireysel böl-
meye alındı.  

Ökçe Erozyonu: Ökçe erozyonu görülen tırnak-
larda erozyonlu bölge renet yardımıyla temizlen-
di (Şekil 2). Uzun tırnaklar kesilerek düzeltildi. 
Erozyonlu bölgeye antibiyotikli sprey (Neocaf, 
MSD, İtalya) uygulanarak ilgili tırnak üç günde 
bir değiştirilmek üzere toplamda iki kez kuru 
bandaja alındı. 

Beyaz Çizgi Hastalığı: Beyaz çizgi hastalığı 
tespit edilen hayvanlarda tırnağın lezyonlu kı-
sımları temizlendi ve aşırı uzamış tırnaklar kesi-

lerek düzeltildi (Şekil 3). Derin lezyonlu tırnakla-
ra İVRA uygulandıktan sonra tırnak kesimine 
devam edildi. Lezyonlar V şeklinde açılarak te-
mizlendi. Lezyonlu bölgeye rivanol-katran-
CuSO4 ‘den hazırlanan karışım tahta çubuk yar-
dımıyla sürüldü. Lezyonlu tırnak gazlı bez ve 
sargı bezi yardımıyla bandaja alındı. Sağlam 
olan tırnağa akrilik yapıştırıcı yardımıyla tahta 
takoz konuldu. Beş gün paranteral antibiyotik 
uygulandı. Üç günde bir olmak üzere deri altı 
yolla D-Biotin üç kez enjekte edildi. Bandaj üç 
günde bir olmak üzere dört kez tekrarlandı. 
Hayvan bol ve temiz altlıklı bireysel bölmeye 

alındı.  
İnter Digital Flegmon: İnter digital flegmonlu 
hayvanlarda tırnaklar kesilerek düzeltildi. Tırnak 
topuk eklemine kadar 35 derece sıcaklığa varan 
antiseptikli ıslak bandaj ile günde bir uygulama 
olmak üzere dört kez tekrarlandı. Sonrasında 
bölgeye rezolitif pomat uygulaması yapıldıktan 
sonra tırnak bölgesi kuru pansumanla destek-
lendi. Uygulamaya bir hafta devam edildi. Beş 
gün paranteral antibiyotik uygulandı. Deri altı 
yolla gün aşırı olmak üzere Tarantula cubensi-
sin extratı (Theranekron, Richter Pharma, Avus-
turya) üç kez uygulandı. İki günde bir yangı 
semptomlarını ortadan kaldırmak için antiinflam-
matuar ajan Carprofen (Rimadyl xl, Pfizer, ABD) 
intramuskuler (İM) uygulandı.  
İnter Digital Dermatitis: İnter digital dermatis 
tespit edilen ayaklarlarda lezyonlu bölge anti-
septikli ılık suyla yıkanarak temizlendi. Ökçeler 
üzerinde bulunan böğürtlen tarzındaki lezyon 
odakları kürete edilerek bölgeye sprey (Quick-
Hit, Erri-Comfort, Danimarka) tarzında püskürtü-
lerek uygulandı. Uygulama sonrası tırnaklar ku-
ru bandaja alındı. Tedavi ilk iki gün sabah ak-

Şekil 2. Her iki tırnakta ökçe erozyonu 

Şekil 3. Bir inekte beyaz çizgi hastalığı 



225 

Tırnak hastalıkları…                                                                                                             Erciyes Üniv Vet Fak Derg 15(3), 222-229, 2018 

şam, daha sonraki üç gün günde bir olmak üze-
re beş gün sürdürüldü. Parenteral olarak beş 
gün süre ile parenteral antibiyotik enjekte edildi.  
Limaks: Limaks tespit edilen hayvanlarda İVRA 
yöntemiyle tırnağın lokal anestezisi yapıldı. İnter 
digital aralıkta doku üremesinin olduğu alana 
kavun dilimi tarzında ensizyon yapılarak granü-
lasyon dokusu çevre dokulardan ayırt edilerek 
uzaklaştırıldı. Deri altı dokular ve deri usulüne 
uygun olarak kapatıldı. Daha sonra bölgeye ri-
vanol ile ıslak kompres uygulandı ve bandaja 
alındı. Kompres uygulaması beş gün süreyle 
her gün yapıldı. Paranteral antibiyotik tedavisine 
üç gün boyunca devam edildi. 
Akut Laminitis: Uzayan tırnaklar usulüne göre 
kesilerek düzeltildi. Laminitisin görüldüğü ayak-
lara bir hafta süreyle sabah akşam soğuk su 
banyosu yaptırıldı. Hayvanlara beş gün süresin-
ce İM antihistaminik (Histavet, Vetaş, Türkiye), 
Carprofen ve antibiyotik enjeksiyonu yapıldı. 
Hayvanlar bol ve temiz altlıklı bireysel bölmelere 
alındı. Rasyondaki konsantre yem miktarı azal-
tıldı ve bireysel besleme yapıldı.  
Kronik Laminitis: Kronik laminitisli hayvanlarda 
tırnağın usulüne uygun olarak kesimi yapıldı. 
Tırnak kesimi esnasında lokal kepek görünü-
münde ve kıvamında tırnak artıkları gözlendi. 
Bu bölgeler renet yardımıyla temizlendi. Tırnak-
lara üç günde bir olmak üzere üç defa bandaj 
uygulaması yapıldı.  
Bulgular 
Klinik muayeneler sonucunda tırnak hastalığın-
dan başka her hangi bir hastalığa rastlanmadı. 
Çalışma kapsamına alınan hayvanların ortala-
ma solunum sayısı 15-25 kalp atım sayısı 60-
80, rektal vücut ısısı 38-39 derece olarak tespit 
edildi.  
Yapılan değerlendirmelerin sonucunda elde edi-
len bulgular Tablo 1’de gösterilmiştir. 
Taban Ülseri 
Taban ülseri ve beyaz çizgi hastalığı tespit edi-

len hayvanlarda süt veriminde %40 düşüş, belir-
gin bir şekilde iştahta azalma ve basış topallığı 
gözlendi. Yapılan klinik incelemeler neticesinde 
6 inekte taban ülseri olgusu tespit edildi. Taban 
ulkusu iki inekte sağ arka tırnağın lateralinde, 
bir inekte sol ön tırnağın medialinde ve üç inek-
te sol arka tırnakta ikisi lateralde ve biri media-
linde olmak üzere tespit edildi. 
Bandaj uygulamasına üç hafta süreyle devam 
edildi. Yirmi bir günün sonunda yapılan kontrol-
lerde ulkusların tamamında iyileşme olduğu 
gözlendi. Taban ülser oluşumları iki olguda yu-
muşak ökçe bölgesine kadar yayıldığı gözlendi. 
Bu kısımların irrigasyonları yapıldı ve üç hafta 
sonunda ulkusun kapandığı gözlendi. Tırnak 
tabanını etkileyen ulkusların iki hafta içinde gra-
nulasyonla dolarak tabanın kapandığı ve topallı-
ğın kaybolduğu not edildi.  
Ökçe Erozyonu  
Beş inekte ökçe erozyonu tespit edildi. Toplam-
da iki kez uygulanan kuru bandaj ve uygun tır-
nak kesimi ile kırmızı renkte ve deformatif özel-
likte olan lezyonlu ökçe kısımları hızla iyileşti ve 
normal yapılarına kavuştukları gözlendi. Uygula-
ma sonrası tüm tırnakların iyileştiği ve gözle 
görülen bir topallığın olmadığı not edildi.  
Beyaz Çizgi Hastalığı 
Üç inekte gözlenen beyaz çizgi hastalığında 
lezyonlar canlı dokuya kadar ilerlemiş ve hay-
vanlarda belirgin basış topallığı vardı. Lezyonlar 
bir hayvanda tırnağın lateral tarafında bulunur-
ken (3 cm) diğerlerinde medial tarafta yer aldı. 
Tırnağın nekrotik dokularının temizlenmesi, İV-
RA ile antbiyotik uygulaması iyileştirme sürecini 
hızlandırdı. Topallık iki hafta içinde kayboldu 
fakat tırnak dokusunda görülen defektlerin kay-
bolması bir ay devam ettiğinden dört defa tırnak 
takozu eşliğinde bandaj uygulamasına ihtiyaç 
duyuldu. 
 

Hastalık Adı Sağ Ön Ayak Sağ Arka Ayak Sol Ön Ayak Sol Arka Ayak 

Taban Ülseri - 2 1 3 

Ökçe Erezyonu 1 2 - 2 

Beyaz Çizgi Hastalığı 1 1 - 1 

İnt. Dig. Flegmon - 3 1 2 

İnt.Dig. Dermatitis 1 3 1 2 

Limax - - - 1 

Laminitis ( Kronik ) 2 3 2 2 

Laminitis ( Akut ) - 2 - 2 

TOPLAM 5 16 5 15 

Tablo 1. Tırnak muayeneler sonucu saptanan tırnak hastalıkları 
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İnter Digital Flegmon 
İnter digital flegmon tespit edilen altı inekte in-
terdigital bölge, korona ve topuk bölgesine ka-
dar uzanan şişkinlik ve kızarıklık ile karakterize 
bir tablo vardı (Şekil 4). Hayvanların rektal vücut 
ısılarının 39-40 derece olduğu ve bölgesel ısı 
artışı ve basış topallığı saptandı. İştah azalması 
ve bulundukları yerden kalkmada zorluk görül-

dü. Tedavi sonrası üç defa yapılan ıslak bandaj 
uygulaması ile topallığın azaldığı ve bir hafta 
sonunda tamamen kaybolduğu not edildi.   

İnter Digital Dermatitis 
Yedi adet inter digital dermatit teşhisi konulan 
tırnaklardan beşinde lezyonların inter digital ara-
lığı etkileyerek deri altı dokular yayıldıkları göz-
lendi ve bu hayvanlarda orta derecede basış 
topallığı mevcuttu. Lezyonlu bölgelerin irrigas-
yonu ile üç gün sonunda enfeksiyon kontrol altı-
na alındı ve beş günün sonunda yedi hastalıklı 

ayaktan altısında tam iyileşme görüldü. Diğer 
hayvanlarda ise iyileşme dokuz gün sonunda 
kaydedildi. Tedavi sonrası hiçbir hayvanda to-
pallık gözlenmedi (Şekil 5). 

Limaks  
Limaks operasyonu takiben bir gün sonra belir-
gin olan topallık bulguları ortadan kalktı (Şekil 
6). Post operatif bir hafta sonra hayvanların süt 
veriminde belirgin artış oldu.  

Akut Laminitis  
Akut laminitis tespit edilen iki inekte belirgin şe-

kilde iştah azalması ve ruminal hareketlerde 
azalma kaydedildi. Hayvanların vücut ısısında 
artış, yürüyüşte isteksizlik, olduğu yerde sabit 
kalma ve tırnak palpasyonun de belirgin ısı artı-

Şekil 4. İnter digital flegmon 

Şekil 5. Bir intekte inter digital dermatitis 

Şekil 6. Bir inekte limaks 

Şekil 7. Bir inekte akut laminitis 



227 

Tırnak hastalıkları…                                                                                                             Erciyes Üniv Vet Fak Derg 15(3), 222-229, 2018 

şı not edildi. Akut laminitis iki inekte kaydedildi 
(Şekil 7). 
Akut laminitisli tırnakların tabanında bal mumu 
görünümünde lokal renk değişimlerinin olduğu 
belirlendi. Her iki inekte de arka ayakların topal-
lığı belirgin olup, yürüyüşte isteksizlik ve lokal 
ısı artışı vardı. İneklerin medikal sağaltımını ta-
kiben üç gün sonra topallık belirtileri kayboldu. 
Lokal ısı artışında belirgin azalma gözlendi. 
Kronik Laminitis 
Kronik laminitisli hayvanlarda tırnağın usulüne 
uygun olarak kesimi yapıldı. Tırnak kesimi esna-
sında lokal kepek görünümünde ve kıvamında 
tırnak artıkları gözlendi. Tırnak kesimi sonrasın-
da belirgin olarak tırnak mihankiyetinin düzeldiği 
saptandı.  
Tartışma ve Sonuç 
Sunulan projede, 100 baş sağmal Holstein ırkı 
ineğin muayenesi neticesinde tırnak bozukluğu 
tespit edilen 37 baş ineğin bilimsel ve güncel 
bilgiler ışığında tedavileri yapıldı. 
Altı adet inekte taban ulkusu tespit edildi. Ulkus-
ların daha çok arka ayak tırnaklarının lateralinde 
bulunması Murray ve ark. (20) 1996 yılında yap-
tığı araştırmada bildirdiği bulgulara paralellik 
gösterdi. Ulkuslu hayvanların tedavisinde kulla-
nılan rivanol-katran-CuSO4 karışımı (2,31) ve 
parenteral antibiyotik uygulaması neticesinde 
tüm hayvanlar üç hafta içerisinde iyileşme gös-
terdi ve süt verimi yönünden eski performansla-
rına yaklaştı. Söz konusu tedavi bandajlarla 
desteklenmiş ve üç günde bir olmak üzere ban-
dajları değiştirildi. Bandajların değiştirilmesi sa-
ha uygulamalarında zor ve zaman alıcı olduğun-
dan, pratik yapan hekimlerin uygun travaylar 
kullanması saha pratiği açısından kolaylık sağ-
layacaktır.  
Hayvanların beş tanesinde ökçe erozyonu tespit 
edildi. Erozyonlu bölgeler renet yardımıyla te-
mizlendi ve antibiyotikli sprey kullanıldı. Olgula-
rın tamamında iyileşme gözlendi. Bu tedavi şekli 
rutinde yapılan sağaltım olup diğer araştırmacı-
ların bildirdiği şekilde uygulama yapılmıştır (29). 
Uygulamanın bandaj eşliğinde birkaç kez yapıl-
ması iyileşme sürecinin hızlanmasına neden 
olmuştur. 
Beyaz çizgi hastalığı üç hayvanda tespit edildi. 
Bir hayvanda sağ ön medial, bir hayvanda sağ 
arka lateral ve bir tırnakta da sol arka medialde 
lokalize olmuştu. Lezyonlar V şeklinde açılarak 
temizlendi. Lezyonlu bölgeye rivanol-katran-
CuSO4 ‘den hazırlanan karışım uygulandı. Lez-
yonlu tırnak gazlı bez ve sargı bezi yardımıyla 

bandaja alındı. Sağlam olan tırnağa tahta takoz 
uygulandı. Beş gün paranteral antibiyotik uygu-
landı. Üç günde bir olmak üzere deri altı yolla D-
Biotin üç kez uygulandı. Bandaj üç günde bir 
olmak üzere üç kez değiştirildi. Hayvan bol ve 
temiz altlıklı bireysel bölmeye alındı. Tedavi so-
nucunda olguların tamamında iyileşme görüldü. 
Söz konusu tedavi protokolü klinik pratikte hızlı 
ve etkin sonuçlar vermektedir (29). Özellikle deri 
altı yolla kullanılan D-Biotin boynuz tırnağın hız-
la onarımını sağlamakta ve iyileşmeyi hızlandır-
maktadır.  
İnter digital flegmon olgusu altı inekte görüldü. 
Üç inekte sağ arka, bir inekte sol ön ve iki inekte 
sol arka ayakta gözlendi. Lezyonun olduğu böl-
geye 35 derece sıcaklığa varan antiseptikli 
kompres uygulandı. Bölgeye rezolitif pomat uy-
gulaması yapıldıktan sonra tırnak bölgesi kuru 
pansumanla desteklendi. Uygulamaya beş gün 
devam edildi. Beş gün parenteral antibiyotik 
uygulandı. Deri altı yolla gün aşırı olmak üzere 
Terenekron üç kez uygulandı. Üç günde bir yan-
gı semptomlarını ortadan kaldırmak için Rimadyl 
uygulandı. Bir haftanın sonunda hayvanların 
tamamında iyileşme gözlendi.  Benzer tedavi 
protokolünü Murray ve ark. (20) uygulanmış ve 
olgularının çoğunun iyileştiğini bildirmişlerdir. 
Theranekronun özellikle demarkasyon hattını 
oluşturması tedavinin başarılı olmasında etkin 
olduğu düşünülmektedir. 
İnter digital dermatitis olgusu yedi inekte tespit 
edildi. Bir inekte sağ ön, üç inekte sağ arka, bir 
inekte sol ön ve iki inekte sol arka ayakta göz-
lendi. İnter digital dermatis tespit edilen ayaklar-
da lezyonlu bölge antiseptikli ılık suyla yıkana-
rak temizlendi. Doku artıkları bölgeden uzaklaş-
tırıldı. Lezyonlu bölgeye ticari solüsyon Quick-
Hit sprey tarzında püskürtülerek uygulandı. Uy-
gulama sonrası tırnaklar kuru bandaja alındı. 
Tedavi ilk iki gün sabah akşam, daha sonraki üç 
gün günde bir olmak üzere beş gün devam etti-
rildi. Beş günün sonunda yedi hastalıklı tırnak-
tan altısında tam iyileşme görüldü. İyileşme gös-
termeyen tırnağın tedavisine üç kez devam edil-
di ve tedavi sonrasında iyileşme gözlendi. İnter 
digital dermatitis olguları daha çok hijyenik ol-
mayan ahır koşullarında gözlenmektedir (19), 
doğru tedavi seçeneği uygulandığında olguların 
büyük çoğunluğu iyileşmektedir (19,31).  
Bir inekte sol arka ayakta limax olgusu tespit 
edildi ve İVRA yöntemiyle tırnağın lokal aneste-
zisi uygulandı. Oluşan doku üremesinin boyutu 
küçük olduğundan total ekstirpe edildi ve bölge-
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ye rivanol ile ıslak kompres uygulanarak bacak 
bandaja alındı. Kompres uygulaması beş gün 
süreyle her gün yapıldı. Paranteral antibiyotik 
tedavisine üç gün boyunca devam edildi (1). 
Uygun bakım ve bandaj koşullarında tedavi ba-
şarılı bir şekilde yapılmaktadır. Kronik laminitis 
yedi inekte görüldü deformatif tırnaklar tırnak 
bakımı yapılarak düzeltildi. Olgularımızda ayak 
kemiğinin deviasyonu yoktu. Tırnağın düzeltil-
mesi ve lezyonların inceltilerek giderilmesi teda-
vinin başarılı olmasına neden oldu.  
Akut laminitis iki inekte gözlendi. Tırnağın usulü-
ne uygun olarak kesimi yapıldı. Laminitisin gö-
rüldüğü ayaklara bir hafta süreyle sabah akşam 
soğuk su banyosu uygulandı. Hayvanlara gün 
aşırı olmak üzere üç kez antihistaminik ajan 
enjeksiyonu yapıldı. Hayvanlar bol ve temiz alt-
lıklı bireysel bölmelere alındı. Rasyondaki kon-
santre yem miktarı azaltıldı ve bireysel besleme 
yapıldı. Bir haftanın sonunda topallığın ortadan 
kalktığı ve iyileşmenin tam olduğu not edildi. 
Akut laminitis olguları daha çok yemleme hata-
larından kaynaklanmakta, rasyondaki konsantre 
yem oranının yüksek olması hastalığın ortaya 
çıkmasında neden olarak gösterilmektedir (6). 
Bu şekilde ortaya çıkan beslenme bozuklukla-
rında bir sürüdeki hayvanların çoğu etkilenebilir 
(3). Önemli ölçüde et ve süt veriminde kayıplar 
oluşur. Rasyonların hayvanların verim düzeyine 
göre bilimsel yöntemlere göre hazırlanması 
önem arz etmektedir. 
İVRA ön ayaklarda Vena digitalis palmaris com-
munis II ve IV arka ayaklarda Vena digitalis dor-
salis communis III ve IV ile Vena digitalis planta-
ris communis IV damarlarına lokal anestezik 
ajan uygulanması ile gerçekleştirilmiştir. Aneste-
zi istenilen düzeyde olup, cerrahi müdahaleye 
imkan vermiştir. İVRA’nın uygulanması netice-
sinde tırnak amputasyonları ve tırnağın canlı 
dokusuna yönelik operasyonlar ağrısız olarak 
yapılmaktadır (26). İVRA esnasında uygulanan 
garonun gevşek bırakılması anestezik madde 
kaybına neden olacağından anestezi düzeyi 
istenilen düzeyde olmaz (11,14). 
Tırnakların incelenmesi özel olarak tasarlanan 
bir travayda yapıldı. Ön ve ayak tırnakları travay 
içinde yeterince tespit edilebildi. Bildirilen birçok 
travay modeli vardır. Travayların hayvanların 
tırnak muayene ve operasyonlarına uygun ve 
kullanışlı olması ve hekimin iş gücünü kolaylaş-
tırması gerekmektedir (27).  
Tırnak hastalıklarına yanlış rasyon, tırnak bakı-
mının düzenli yapılmaması, hijyenik olmayan 

barınma koşulları ve barınak zeminlerinin bozuk 
olması gibi birçok faktörler sebep olmaktadır. Bu 
nedenle işletme sahiplerinin olası tırnak hasta-
lıklarının önlenmesi bakımından bilinçlendirilme-
si gerekmektedir (4,5).  
Sonuç olarak; S.S. Develi İlçe Merkezi Tarımsal 
Kalkınma Kooperatifi süt sığırı çiftliğine ait sığır-
lar üzerinde gerçekleştirilen bu araştırmada 
ayak hastalıklarının insidansı %37 olarak belir-
lendi. Bu oran ülkemizde bildirilen oranlardan az 
da olsa yüksektir (1,5,18,23,27,30). Ancak yapı-
lan çalışmadan elde edilen mevcut bulgular bu 
hastalıkların büyük oranda beslenme ve yetişti-
ricilikten kaynaklandığını ortaya koymuştur. Bu 
nedenle, ahır hijyeninin sağlanması, ayak ban-
yolarının düzenli kullanılması, periyodik tırnak 
kesim ve bakımının yanı sıra çalışanların ko-
nuyla ilgili olarak bilinçlendirilmesinin ayak has-
talıkları oranının düşürülmesinde önemli rol oy-
nayacağı sonucuna varılmıştır. 
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Abstract: This study was conducted to evaluate the effects of pomegranate seed oil PSO on the oxidative stress in-
duced by pentachlorophenol PCP in rats. Fourty Sprague-Dawley, 4-5 months old, 300g male rats were used in this 
study. Rats were assigned to four groups each containing 10 animals. First group was control group; no administration 
was made to animals in this group. Second, third and fourth groups were given PSO at a dose of 0.15 ml/kg bw, PCP 
at a dose of 40 mg/kg bw and PSO at a dose of 0.15 ml/kg bw+PCP at a dose of 40 mg/kg bw orally by gavage for 28 
days, respectively. At the end of the study, brain, liver, kidney, testicle and spleen samples were collected. Malondial-
dehyde (MDA) level and catalase (CAT), glutathione peroxidase (GSH-Px) and superoxide dismutase (SOD) activities 
were measured in tissue samples. PCP caused an increase of MDA level in brain, kidney, liver and testicle; a decrease 
of CAT activity in liver and spleen; a decrease of GSH-Px activity in brain and testicle and a decrease of SOD activity in 
brain, liver and kidney compared to control group. When PSO+PCP group compared to PCP group, MDA level de-
creased in brain, liver and testicle; CAT activity increased in spleen; SOD activity increased in brain and kidney. When 
compared to the control group and the group given PSO+PCP, the data of PSO+PCP group were generally similar to 
the control group. As a result, administration of PCP at the dose of 40 mg/kg bw for 28 days caused oxidative stress 
and administration of PSO at the dose of 0.15 ml/kg bw alleviated severity of PCP induced oxidative stress.  
Key words: Oxidative stress, pentachlorophenol, pomegranate seed oil, rat 
 

Rat Dokularında Pentaklorofenol Toksisitesine Karşı Nar Çekirdeği Yağının Antioksidan Etkileri 
Özet: Bu çalışma ratlarda pentachlorophenol PCP’nin oluşturduğu oksidatif stres üzerine nar çekirdeği yağının (NÇY) 
etkilerinin değerlendirilmesi için yapıldı. Çalışmada 4-5 aylık, ortalama 300 g ağırlığında 40 adet Sprague-Dawley ırkı 
erkek sıçan kullanıldı ve her birinde 10 hayvan olmak üzere dört grup oluşturuldu. İlk grup kontrol olarak belirlendi ve 
herhangi bir uygulama yapılmadı. İkinci, üçüncü ve dördüncü gruba sırasıyla 0.15 ml/kg ca dozunda NÇY, 40 mg/kg ca 
dozunda PCP ve 0.15 ml/kg ca dozunda NÇY ile 40 mg/kg ca dozunda PCP 28 gün boyunca gavaj yolu ile mideye 
uygulandı. Çalışmanın sonunda beyin, karaciğer, böbrek, testis ve dalak dokuları alındı. Doku örneklerinde malondial-
dehit (MDA) düzeyi ile katalaz (CAT), glutasyon peroksidaz (GSH-Px) ve superoksit dismutaz (SOD) aktiviteleri ölçül-
dü. Pentaklorofenolün kontrol grubuna göre, beyin, karaciğer, böbrek ve testiste MDA düzeyinde yükselme; karaciğer 
ve dalak CAT aktivitesinde azalma; beyin ve testis GSH-Px aktivitesinde azalma; beyin, böbrek ve karaciğer SOD akti-
vitesinde azalmaya neden oldu. NÇY+PCP verilen grup PCP verilen grupla karşılaştırıldığında beyin, karaciğer ve tes-
tis MDA düzeyinde azalma; dalak CAT aktivitesinde yükselme; beyin ve böbrek SOD aktivitesinde yükselmeye yol açtı. 
NÇY+PCP verilen grup ve kontrol grubu karşılaştırıldığında, NÇY+PCP grup verileri genel olarak kontrol grubuyla ben-
zerdi.  Sonuç olarak, ratlara 28 gün 40 mg/kg ca dozda verilen PCP’nin dokularda oksidatif strese yol açtığı; 0.15 ml/kg 
ca dozda uygulanan NÇY’nin, PCP kaynaklı oksidatif stresin şiddetini azalttığı belirlendi.  
Anahtar kelimeler: Nar çekirdeği yağı, oksidatif stres, pentaklorofenol, rat  

Introduction 
Pomegranate (Punica granatum L., Punica-

ceae) is known as a plant with valuable effects 
since ancient times. It can be seen from India to 
Iran even to south west sides of America. First 
usage of pomegranate is to have anti-
inflammatory, antioxidant and antiparasitic ef-
fects. These effects could be originated from 
phenolic compounds, anthocyanins, tannins and 
alkaloids (6,11). Pomegranate is known to have 
beneficial effects for health since ancient ages; 
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it is a plant whose bark of tree, peel of fruit, 
flower, juice of fruit and seeds are utilized. The 
seed of pomegranate contains active compo-
nent such as monoacylglycerols, linoleic acid, 
linolenic acid, glycerides, sterols, campesterol, γ
- tocopherol, 17-α- estradiol and macro nutrients 
such as protein, pectin and sugar 
(6,12,18,26,28,30,32). Another active ingredient 
which is found in high proportion in pomegran-
ate oil is punicic acid (tricosanic acid), which is 
a long chain fatty acid, coming to the forefront 
with its anticarcinogenic effects (9,11,22,26,28). 
The density of this seed oil is 0.9202 to 0.9311 
g/cm

3
(16). Pomegranate seed oil (PSO) has 

hypoglycemic effects as well as anticarcinogen-
ic effects. It is believed that this effect is related 
to punicic acid (6). Punicic acid contains the 74-
85% of total PSO oil content (14). Herbal sterols 
(eg. betacytosterol, campesterol, stigma sterol) 
are also reported to be rich in PSO (total 4089-
6205 mg/kg oil) (28). Ellagic acid which is also 
an anticarcinogenic and antioxidant substance 
is found at a highly proportion in PSO. PSO is 
also rich in vitamin E (26). 
Pentachlorophenol (PCP) is a substance used 
in industrial fields like wood and wood products, 
paper, leather, textile, paint, glue, plastic, pho-
tography, yarn and nylon due to its insecticide, 
fungicide, bactericide, herbicide and mollusci-
cide effects (48). The oral LD50 is 25-210 mg/kg 
bw in rats, 74-130 mg/kg bw in mice and 70-300 
mg/kg bw in rabbits. PCP can be also toxic 
through respiratory tracts. This substance which 
is also toxic for aquatic organisms can accumu-
late up to 10000 times in the body of creatures 
like fish, algae, and invertebrates compared to 
water (29,38,48). The target organs in PCP ex-
posure are liver, kidney and bone marrow (38). 
The most important target tissue is liver. De-
pending on the exposed dose, in addition to the 
some changes in the biochemical parameters, 
hepatic P450 enzyme activities, liver weight and 
in the liver microscopy are also observed 
(24,25,29,38,49). PCP has also toxic effects on 
kidneys. Kidney enlargement and some micro-
scopic changes like interstitial nephritis, hypere-
mia, glomerular atrophy were seen in the milk 
cows who had PCP added to their feed (31,48). 
In poisoning cases, changes also occur in 
blood. The substance has been shown to cause 
anemia in cows and led to a decrease in eryth-
rocyte count, hemoglobin concentration and 
hematocrit values in rats (27,38). Previous stud-

ies have shown that PCP affects especially 
brain (1,20), liver (46), kidney (1), testis (4) and 
spleen (7). Therefore, studies were carried out 
in these tissues. In this study, we aimed to in-
vestigate the possible antioxidant and protective 
effects of PSO on lipid peroxidation induced by 
PCP in various tissues of rats.  
Materials and Methods 
Animals 
All the procedures with animals in this study 
were approved by from Erciyes University Ex-
perimental Research and Application Center 
(Approval date and number: 17.12.2008-08/74). 
Fourty, sixteen weeks old Sprague-Dawley 
male rats weighing of 300 g in the same condi-
tion were selected (Erciyes University Experi-
mental Research Center). They were provided 
with adequate commercial feed (Produced by 
Purina, Düzce ,Turkey) and tap water. The rats 
were arranged in four groups and each group 
were arranged four cages (25 cm width by 40 
cm length by 20 height). Each of the cages con-
tained two or three rats and provided coarse 
sawdust bedding (Kayseri, Turkey). Rats were 
housed under conventional experimental animal 
housing conditions with controlled temperature 
(23±2 °C), humidity (50±5%), air change (12 air 
change per hour), room had an equal 12 h of 
light and darkness and ad libitum feed. General 
health status of the rats was monitored prior, 
during and at the end of the study. In this study, 
cold pressed PSO containing meristic acid 
(0.09%), palmitic acid (3.29%), palmitoleic acid 
(0.12%), margaric acid (0.05%), stearic acid 
(2.13%), oleic acid (8.66%), linoleic acid 
(5.81%), linolenic acid (0.06%), arachidic acid 
(0.42%), ecosanoic acid (0.70%) and punicic 
acid (78.67%) indicated on the product was 
used (Obtained From Bükaş ®, İzmir, Turkey; 
50 ml cold press oil). PCP sodium salt (Fluka 
76480) was used and this compound was dis-
solved in distilled water.   
Experimental Protocol 
Rats were randomly divided into four groups 
and each group contains 10 rats. Group I is 
control group and no administration was made. 
Group II received PSO (0.15 ml/kg bw), group 
III received PCP (40 mg/kg bw) and group IV 
was administrated PSO+PCP (0.15 ml/kg 
bw+40 mg/kg bw) intragastrically using a 22 G 
ball tip needle for 28 days, respectively. Applied 
PSO and PCP doses are determined from pre-
vious studies (1,8,24,38,44,48). Twenty four 
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hours after the last administration, tissue sam-
ples from brain, liver, kidney, testis and spleen 
of the rats were collected under light ether an-
aesthesia. The removed organs were washed 
with cold distilled water. Afterwards the fat tis-
sue on the organs was removed. These tissue 
samples were homogenized with phosphate 
buffer, at pH 7.4 (Heidolph, Silent Crusher M). 
The homogenized tissues were centrifuged at 
20000 rpm for 1 hours at + 4 °C and the super-
natants were transferred to Eppendorf tubes. All 
samples were stored at -80 °C till analysis. Pro-
tein analysis was employed in accordance with 
the method modified by Miller (37) and based 
on the method of Lowry (33). The measurement 
of MDA levels of all tissues are determined by 
the method reported by Ohkawa (39); the esti-
mation of SOD activities by Sun’s method (45), 
the estimation of CAT activities by Luck’s meth-
od (34) and the estimation of GSH-Px activities 

by Paglia’s method (40) was performed. All 
analysis of samples was assayed as spectro-
photometrically (Helios Alpha UV-Vis spectro-
photometer). The units of MDA levels, the activi-
ties of SOD, CAT and GSH-Px were expressed 
as nmol/mg protein, U/mg protein, k/g protein 
and U/g protein, respectively.  
Statistical analysis 
The statistical analysis was made with SPSS for 
Windows version 15.0 (SPSS, Inc., Chicago, IL, 

USA). Differences of groups were compared 
using One-way ANOVA and Duncan’s test. The 
data were given as mean±standart deviations 
(SD) and values of p<0.05 were considered as 
statistically significant.    
Results 
MDA: When compared control group, there is 
no significant statistical changes on MDA levels 
of all tissues in PSO group (P>0.05). When 
PCP group compared to the control group, it 
was seen an increase of brain, liver, kidney and 
testis MDA levels at PCP group (P<0.05). When 
control and PCP+PSO group was compared, no 
statistical change in brain and spleen MDA lev-
els was determined (P>0.05) but statistical de-
crease in liver, kidney and testis MDA levels of 
PCP+PSO was observed (P<0.05). Compared 
with the PCP and PCP+PSO groups, brain, liver 
and testis MDA levels were statistically signifi-
cant (P<0.05) (Table 1).   

CAT: When compared to the control group, no 
significant changes were observed in the CAT 
activities of the PSO group on all tissues 
(P>0.05). When compared to between control 
and PCP group, CAT activities of liver and 
spleen decreased at PCP group (P<0.05). 
When compared to control and PCP+PSO 
group, there were no significant differences 
(P>0.05). When compared to PCP and 
PCP+PSO groups, CAT activities decreased in 

 

Tissue 

Group 
(n:10) 

(Control) 

Group II 
(n:10) 
(PSO) 

Group III 
(n:10) 
(PCP) 

Group IV 
(n:10) 

(PSO+PCP) 

  
P 

Brain 11.39±1.2
a
 12.40±2.1

a
 18.79±2.7

b
 14.68±3.5

a
 P<0.05 

Liver 1.77±0.3
a
 1.95±0.4

a
 3.78±0.7

c
 2.77±0.2

b
 P<0.05 

Kidney 3.20±0.6
a
 3.24±0.5

a
 5.67±0.5

c
 4.61±1.3

bc
 P<0.05 

Testis 3.81±0.7
a
 4.21±0.6

ab
 7.77±1.6

c
 5.53±0.8

b
 P<0.05 

Spleen 6.32±1.4 7.03±1.2 8.11±0.3 7.15±1.1 P>0.05 

(*) Different letters of the groups in the same line are statistically significant (P<0.05). 
PSO: Pomegranate seed oil, PCP: Pentachlorophenol, PSO+PCP: Pomegranate seed oil and pentachlorophenol. 

 

Tissue 

Group I 
(n:10) 

(Control) 

Group II 
(n:10) 
(PSO) 

Group III 
(n:10) 
(PCP) 

Group IV 
(n:10) 

(PSO+PCP) 

  
P 

Brain 44.97±18.8 46.45±19.8 57.05±11.3 52.50±6.5 P>0.05 

Liver 210.67±42.5
b
 199.35±14.6

b
 146.5±28.1

a
 177.62±20.5

ab
 P<0.05 

Kidney 177.68±53.1 191.61±54.5 180.10±28.5 186.96±43.1 P>0.05 

Testis 44.54±14.8 56.40±9.9 40.18±15.2 42.52±8.51 P>0.05 

Spleen 43.02±21.8
b
 42.44±14.5

b
 17.02±3.0

a
 39.9±11.4

b
 P<0.05 

Table 2. CAT activities in rat tissue of control and experimental groups (k/g protein).
 

Table 1. MDA levels in rat tissue of control and experimental groups (nmol/mg protein). 

(*) Different letters of the groups in the same line are statistically significant (P<0.05). 
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spleen tissue of PCP group (P<0.05) (Table 2). 
GSH-Px: When the control group was com-
pared with the PSO group, there was no signifi-
cant change in brain, liver and kidney of GSH-
Px activities (P>0.05) but there were statistically 
increase in testis and spleen tissues of PSO 
group (P<0.05). When control and PCP group 
was compared, it was seen significant decrease 
on GSH-Px activities in brain and testis of PCP 
group (P<0.05). There was no significant differ-
ence in liver, kidney, testis and spleen GSH-Px 
activities between control and PCP+PSO 
groups but significant difference has brain tis-
sue (P<0.05). When PCP and PSO+PCP group 
are compared, there was no significant differ-
ence on GSH-Px activities of PSO+PCP group 
(P>0.05) (Table 3).  
SOD: When control and PSO group were com-
pared, there were no significant changes in all 

tissues SOD activities (P>0.05). Comparing 
control and PCP group, there was significant 
decrease in SOD activities of brain, liver and 
kidney of PCP group (P<0.05). When PCP and 
PSO+PCP group were compared, it was ob-
served that brain and kidney SOD activities in-
creased at PCP+PSO group (P<0.05) (Table 4). 
  

Discussion and conclusion 
Pomegranate (Punica granatum L.) which is 
thought to have no significant adverse effects is 
a widely used plant in many cultures (35). Ac-
cording to this positive effect, in recent studies it 
is proposed that PSO is good alternative for 
food supplement or dietary supplements (6). 
Faria et al. (19) reported that, the levels/
activities of GSH and GSH-Px, SOD, and CAT 
in liver were decreased in rats that were fed 
with pomegranate juice ad libitum for 4 weeks 
compared to the control group, whereas lipid 
peroxidation did not cause a significant change 
in hepatic MDA levels which is considered as 
the most important oxidative stress marker (19). 
According to a study, because of oxidative 
stress, antioxidant enzyme activities such as 
SOD, CAT and GSH-Px significantly decreased 
compared to control group and also the admin-

istration of α-eleostearic acid and punicic acid 
was observed to support the cellular antioxidant 
defence mechanism by modulating the activity 
of these antioxidant enzyme against the oxida-
tive stress (42). According to another study, 
pomegranate juice extract (200 µg gallic acid 
equivalent/mouse/day) was administrated to 
mice for 2 weeks and positively affected on cel-

 

Tissue 

Group I 
(n:10) 

(Control) 

Group II 
(n:10) 
(PSO) 

Group III 
(n:10) 
(PCP) 

Group IV 
(n:10) 

(PSO+PCP) 

  
P 

Brain 226.48±43.3
b
 299.34±53.5

b
 122.9±24.3

a
 126.65±11.5

a
 P<0.05 

Liver 139.04±28.3
ab

 150.95±33.6
b
 113.61±21.7

a
 136.52±10.7

ab
 P<0.05 

Kidney 126.66±30.8
ab

 159.73±47.6
b
 92.92±19.1

a
 107.79±12.3

a
 P<0.05 

Testis 111.70±15.1
b
 185.09±15.1

c
 89.04±11.4

a
 97.30±9.4

ab
 P<0.05 

Spleen 205.88±26.5
a
 280.58±36.5

b
 181.31±78.0

a
 200.23±30.74

a
 P<0.05 

(*) Different letters of the groups in the same line are statistically significant (P<0.05). 

 

Tissue 

Group I 
(n:10) 

(Control) 

Group II 
(n:10) 
(PSO) 

Group III 
(n:10) 
(PCP) 

GroupIV 
(n:10) 

(PSO+PCP) 

  
P 

Brain 5.21±0.3
a
 5.09±0.7

a
 3.41±0.5

b
 4.99±0.6

a
 P<0.05 

Liver 2.97±0.7
b
 3.25±0.3

b
 1.97±0.4

a
 2.57±0.6

ab
 P<0.05 

Kidney 3.84±0.6
b
 3.65±0.4

b
 2.19±0.5

a
 3.07±0.6

b
 P<0.05 

Testis 6.82±2.1
ab

 7.14±1.5
b
 4.90±0.7

a
 6.22±0.5

ab
 P<0.05 

Spleen 2.59±0.8 2.50±0.5 2.24±0.2 2.45±0.5 P>0.05 

(*) Different letters of the groups in the same line are statistically significant (P<0.05). 

Table 3. GSH-Px activities in rat tissue of control and experimental groups (U/g protein).
  

Table 4. SOD activities in rat tissue of control and experimental groups (U/mg protein).
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lular oxidative stress (2). Antioxidant activities of 
pomegranate juice is evaluated and compared 
to green tea and red wine, and it was reported 
that pomegranate juice which is presented to 
public consumption, has rich aryl content and 
antioxidant activities are 3 times higher than the 
green tea and red wine. This potent antioxidant 
activity attributed to tannins which can be hydro-
lysable of pomegranate juice main antioxidant 
compound, and also to anthocyanins and ellagic 
acid derivatives (21). In this presented study, it 
was observed that the administration of PSO at 
a dose of 0.15 ml/kg bw for 28 days to rats in-
creased GSH-Px activities in the testis and 
spleen without any significant negative effect on 
lipid peroxidation. Elevation of testis and spleen 
GSH-Px activities may be related to the accu-
mulation of PSO at more high levels in these 
tissues. As mentioned in earlier studies this ef-
fect can be associated with especially punicic 
acid which is conjugated linoleic acid presence 
in PSO compound (51). Different parts of pome-
granate have different antioxidant properties, 12
-20% of the total seed weight can be oil, and 
80% of these oils contain conjugated fatty acid. 
Apart from these compounds, such as sterols, 
steroids are also found in minor compounds 
which form the main components of the nervous 
system. Pomegranate products have antibacte-
rial, antiviral, antidiabetic and anticancer effects 
(32). Pomegranate extracts have effects like 
scavenging free radicals, reducing oxidative 
stress. This oil increases plasma antioxidant 
capacity and reduces cellular oxidative stress 
products and increases the levels of decreased 
GSH (5,26,32,41). In the studies regarding the 
protective effects of pomegranate products on 
experimental models of toxicity and disease, 
administration of pomegranate extract in liver-
damaged rats caused elevation in CAT, SOD 
and GSH-Px enzyme activities and reduction in 
the formation of lipid peroxidation products in 
the liver (13). It was reported that administration 
of pomegranate extract to streptozotocin-
induced diabetic rats, significantly reduced pan-
creatic MDA levels and brought the levels of 
GSH and the activities of antioxidant enzymes 
(SOD, CAT and GSH-Px) similar to the control 
group (3). Another study stated that pomegran-
ate tea was administered to rats and the MDA 
levels in liver, kidney, brain and heart tissues 
were shown to be elevated in the trichloroacetic 
acid exposed group and that the stated parame-

ters were approached towards the control val-
ues in the PSO+TCA group. They noted that the 
antioxidant and protective effects of PSO may 
be associated with the fatty acids present in its 
content (15). Previous study Soyer-Sarıca and 
Liman (44) noted that was decreased serum 
MDA and NO levels and erythrocyte SOD activi-
ties compared to the PCP group and PCP+PSO 
group, whereas erythrocyte CAT and GSH-Px 
activities was elevated. It has also shown that 
PSO administration reduced renal MDA levels 
in studies previously performed on kidney dam-
age induced by different compounds in experi-
mental animals (8-11).  
The present study, when PSO+PCP group was 
compared to PCP group, it was observed that 
the MDA levels in brain, liver, and testis signifi-
cantly decreased; CAT activity in spleen and 
SOD activity in brain and kidney significantly 
increased. When the control group was com-
pared to the PSO+PCP group, the parameters 
examined were found to be similar to the control 
group. These results show that PSO reduces 
the severity of PCP-induced oxidative stress. 
These beneficial effects may be related to ac-
tive substances, which are found at high levels 
in PSO, known to be protective against free rad-
ical damage. On the other hand the antioxidant 
effects of PSO can be attributed to active ingre-
dients such as conjugated linoleic and linolenic 
fatty acids, flavonoids and vitamin E as men-
tioned in previous studies (6,12,18). In addition, 
fatty acids such as gallic acid, ellagic acid and 
punicic acid; flavonols and flavonol glycosides 
like quercetin, kaempferol, luteolin and apig-
enin; anthocyanins like delphinidin, cyanidin and 
pelargonidin; amino acids like methionine, va-
line and proline has protective features 
(3,9,13,15,32). 
PCP is a compound which has a wide spectrum 
of biocidal activity, which is widely used as anti-
fungal, especially in the wood industry, and 
which continues to have a residue problem in 
the nutrients due to its extremely slow degrada-
tion in the environment (5,20). PCP is carcino-
genic and genotoxic in various experimental 
animals and that these effects may be mediated 
by free oxygen radicals resulting from its bio-
transformation in the liver (43,50). Chlorophe-
nols studies as a metabolism poison. ATP pro-
duction is reduced without effecting the electron 
transport chain in mitochondria. Thus, the oxi-
dative phosphorylation is used in the body heat 
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instead of the energy metabolism that breaks 
the chain. With increasing body heat, metabo-
lism increases and the cycle continues with ac-
celeration. (27,17,29). PCP increases hepatic 
CYP-P450 enzyme levels, thus leading to the 
formation of free radicals (47). In present study, 
the MDA levels in brain, kidney, liver and testis 
were increased in the PCP group compared to 
the control group whereas the CAT activity in 
liver and spleen; GSH-Px activity in brain and 
testes; SOD activity in brain, liver and kidney 
were decreased. The results of the study indi-
cate that PCP causes oxidative stress in the 
brain, liver, kidney and testes. As mentioned in 
previous study, the lipid peroxidative effects of 
PCP in tissues can be attributed to the produc-
tion of free radicals due to increased CYP-P450 
enzyme activity (47). Various enzymes such as 
SOD, CAT and GSH-Px are involved in the in-
activation of free radicals. SOD reduces the su-
peroxide radical to a less oxidizing agent H2O2, 
whereas GSH-Px and CAT inactivate H2O2 
formed by SOD (23,36). In this study, decrease 
in antioxidant enzyme activities can be associat-
ed with excessive availability of free radicals 
produced by PCP exposure in the biological 
system.   
In conclusion, it was determined that admin-
istration of PSO at the dose of 0.15 ml/kg bw 
dose for 28 days had no adverse effects on oxi-
dant/antioxidant balance in rats, administration 
of PCP at the dose of 40 mg/kg bw for 28 days 
caused oxidative stress in brain, kidney, liver 
and testicular tissues in rats and administration 
of PSO at the dose of 0.15 ml/kg bw had a alle-
viating effect on the severity of PCP induced 
oxidative stress. In this context, pomegranate 
can be used as a supportive care in combina-
tion with other medical treatment options for 
PCP poisoning. As well as other preventive ap-
proaches, when there is a risk of exposure to 
PCP poisoning, it may be given as food supple-
ment to minimize the toxic effects.   
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Düşük Doz Kapsaisin Uygulanan Sıçanların Ovaryumlarında TGF-Beta 1’in  
İmmunohistokimyasal Yerleşimi 

 
Cansel Güzin ÖZGÜDEN AKKOÇ, Ender Deniz ASMAZ, Tuncay İLHAN, Berrin ZIK 

 

Uludağ Üniversitesi, Veteriner Fakültesi, Histoloji-Embriyoloji Ana Bilim Dalı, Bursa-TÜRKİYE 
 

Özet: Transforme edici büyüme faktörü-beta1 (TGF-β1), ovaryum fonksiyonlarının düzenlenmesinde önemli rol oyna-
maktadır. Sunulan çalışmada, sıçan ovaryumlarında düşük doz kapsaisin (KAP) uygulamasının, follikülogenezis ve 
atrezi sürecinde TGF-β1 ekspresyonuna etkisinin olup/olmadığı incelendi. Otuz adet 21 günlük dişi Sprague-Dawley 
sıçan üç eşit grubu ayrıldı. İlk gruba hiçbir enjeksiyon yapılmadı (kontrol A grubu), ikinci gruba (deney grubu) taşıyıcı 
solüsyon içinde eritilen KAP (0.5 mg/kg/gün) enjeksiyonu yapıldı, üçüncü gruba (kontrol B grubu) sadece taşıyıcı solüs-
yon (0.1 mg/kg/gün) enjeksiyonu yapıldı. Onbeş günlük uygulama periyodundan sonra hayvanlar eter inhalasyonu ile 
uyutularak ovaryumları alındı ve rutin histolojik prosedür uygulandı. TGF-β1, işaretli streptavidin-biotin tekniği kullanıla-
rak gösterildi. Deney grubunda oositler, tüm folliküllerin (primordiyal, primer, sekonder, preantral, antral folliküller) gra-
nuloza hücreleri, teka hücreleri ve intersitisyel hücreler pozitif boyandı. Kontrol grubundaki boyanmada genel olarak 
deney grubuna benzerdi, fakat preantral ve antral folliküllerin granuloza hücrelerinde boyanma yoktu. Deney grubunda-
ki TGF-β1 boyanması, kontrol gruplarından daha yoğundu. Deney ve kontrol gruplarında atretik folliküllerde TGF-β1 
ekspresyonu gözlenmedi. Sonuç olarak, CAP, follikülogenezis sırasında ovaryan hücrelerdeki kendi reseptörüne bağla-
narak TGF-β1 ekspresyonunu arttırmıştır. 
Anahtar kelimeler: İmmunohistokimya, kapsaisin, ovaryum, sıçan, TGF-Beta1 
 

Immunohistochemical Localization of TGF-Beta1 in Low Dose Capsaicin Treated Rat Ovary 
Summary: Transforming growth factor beta-1 (TGF-β1) plays an important role in regulation of ovarian functions. In 
the present study, it was investigated whether low dose capsaicin (CAP) administration in rat ovaries was effected on 
TGF-β1 expression during folliculogenesis and atresia. Thirty 21-day-old female Sprague-Dawley rats were divided 
randomly into three groups. The first group received no treatment (control A group), the second group received (0.5 
mg/kg/day) CAP dissolved in the vehicle (experimental group), and the third group was treated with the (0.1 mg/kg/day) 
vehicle only (control B group). After 15 days treatment period, animals were euthanized by ether inhalation and ovarian 
tissues were sampled and processed routinely. TGF-β1 was demonstrated by labeled streptavidin-biotin technique. 
Oocytes, granulosa cells of all follicles (primordial, primer, secondary, preantral and antral follicles), theca cells and 
interstitial cells were stained positively in experimental group. In control group, the staining was generally in similar 
fashion but there was no staining in granulosa cells of preantral and antral follicles. TGF-β1 staining was more intense 
in experimental group than both control groups. There was no TGF- β1 staining in experimental group and control gro-
ups’ atretic follicles. As a result, we demonstrated that binding of CAP to its receptor in ovarian cells resulted with incre-
ased TGF-β1expression during the folliculogenesis. 
Key word: Capsaicin, immunohistochemistry, ovary, rat, TGF-Beta1 

Giriş 
Transforme edici büyüme faktörü-beta (TGF-β) 
süper ailesinin üyeleri, ovaryumda önemli olan 
pek çok olayın düzenlenmesinde anahtar rol 
oynarlar (46). TGF-β ailesi, 112 amino asitten 
oluşan, aynı büyüklükteki TGF-β1, TGF-β2 ve 
TGF-β3 olmak üzere üç alt ünite içeren, 25 kDa 
ağırlığındaki peptidlerdir (27). Bu aile; hücre 
çoğalması ve farklılaşması, apoptozis, hücre 
dışı matriks üretimi, bağışıklık sisteminin düzen-
lenmesi, yaraların iyileşmesi ve erken embriyo-
nik gelişim gibi sayısız biyolojik aktiviteyi düzen-
lemektedir (2, 33). Dişi genital sistem üzerine 
yapılan çalışmalarda, TGF-β süper ailesinin et-

kili olduğu, oositlerde, granuloza hücrelerinde 
ve teka hücrelerinde folliküllerin gelişim aşama-
larıyla ilişkili olarak ifade olduğu bildirilmektedir 
(17). Aynı zamanda granuloza ve teka hücre 
çoğalması/atrezisi, steroidogenezis, oosit olgun-
laşması, ovulasyon ve luteinizasyonda intraova-
rian düzenleyici moleküller olarak işlev gördüğü 
ifade edilmektedir (17, 31, 37). Memelilerde 
tanımlanan TGF-β1, TGF-β2 TGF-β3’ün ek-
spresyonu türler arasında farklılık göstermekte-
dir. Bazı türlerde hücre proliferasyonunu inhibe 
ettiği (23), bazı türlerde ise diğer büyüme faktör-
lerinin etkisi altında granuloza ve teka hücrel-
erinde proliferasyonu uyardığı belirtilmektedir 
(4, 35). 
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(trans -8- methyl-N- vanillyl-6-nonendamid), 
Capsicum bitki ailesine ait olup, reseptörü olan 
Vanilloid Reseptor 1 (VR1) aracılığıyla, sensorik 
sinir sonlarından vazodilatatör etkili P maddesi 
(SP) ve Kalsitonin Gen İlişkili Peptid (CGRP) 
gibi nöropeptidlerin salınımını uyararak 
analjezik etki göstermektedir (47). KAP ağrı 
giderici etkisinin yanında, immun (32), gastroin-
testinal (15), kardiovasküler ve solunum sistem-
leri (45, 48) olmak üzere pek çok sistem üzerine 
etkilidir. Son yıllarda fizyolojik ve farmakolojik 
etkilerinden dolayı tıp alanı ve ilaç sanayinde 
kullanımı yaygınlaşmıştır (8, 11). KAP’ın etkisi 
dozuna, uygulama şekline ve dokuya göre 
değişiklik göstermekte ve KAP‘ın iki yönlü etkisi 
olduğu belirtilmektedir (40). Düşük konsantra-
syonda KAP sensorik sinirleri etkileyerek nöro-
peptitlerin salınımını uyarırken, yüksek doz KAP 
nörotoksik etkilidir (19). 
Yapılan taramalarda KAP’ın ovaryum üzerine 
etkileri ile ilgili yeterli sayıda çalışmaya rastlana-
mamıştır. Alatriste ve ark. (1) kobaylara, yüksek 
dozda KAP uygulamasının, puberteyi geciktirdi-
ğini ve ovaryumdaki preantral ve antral follikülle-
rin sayısını azalttığını bildirmişlerdir. Buna karşı-
lık Moran ve ark. (24) yüksek doz (50 mg/kg) 
KAP’ın sıçanların puberteye gelme sürelerini 
etkilemediğini fakat yavrulama sayılarında azal-
ma olduğunu bildirmişlerdir. Aynı araştırmacılar 
(24), KAP uygulanan sıçanların ovaryumlarında 
sağlıklı follikül sayılarının azaldığını, atretik folli-
kül sayılarının ise kontrol gruplarına göre arttığı-
nı gözlemişlerdir. Nance ve ark. (25) da yüksek 
dozda KAP uygulamasının, koitus sırasında 
nöyroendokrin refleksin bozulmasına yol 
açtığını, dolayısıyla serviks uterinin sensorik 
uyarım eksikliğinin, fertilite üzerine olumsuz etki 
yaptığını bildirmişlerdir. Yüksek doz KAP’ın ova-
ryum üzerine etkileriyle ilgili çalışmalar mevcut-
ken, düşük doz uygulamalarıyla ilgili çalışmalar 
sınırlı sayıdadır. Özer ve ark. (30), civciv ra-
syonlarına %1 oranında kırmızı acı biber ilave 
ederek, genital sistem organlarının daha hızlı 
gelişip puberteye daha erken girdiklerini 
gözlemlemişler ve kırmızı acı biberin biyolojik 
aktivatör bir madde olduğunu belirtmişlerdir.  
Zık ve ark. (49) da sıçanlara uyguladıkları düşük 
doz KAP’ın (0.5 mg/kg) folikülleri atreziden 
koruduğunu, foliküllerin gelişimini ve granuloza 
hücre proliferasyonunu uyardığını be-
lirtmişlerdir. Sınırlı sayıda yapılan çalışmalarla, 
düşük doz KAP’ın ovaryum üzerinde olumlu 
yönde etkileri olduğu belirlenmiştir (43, 49).  

Yapılan literatür taramasında KAP uygulanmış 
hayvanlarda, ovaryumda follikülogenezis ve 
atrezide önemli rol oynayan TGF-β1 ek-
spresyonu üzerine herhangi bir çalışmaya 
rastlanamamıştır. Dolayısıyla sunulan çalışma-
da, düşük doz KAP uygulamasının ovaryumda 
TGF-β1 ekspresyonu üzerine etkisinin olup/
olmadığının belirlenmesi amaçlanmıştır.  
Gereç ve Yöntem 
Deneysel Uygulama 
Çalışmada, Uludağ Üniversitesi, Deney Hay-
vanları Yetiştirme, Uygulama ve Araştırma Mer-
kezi’nden temin edilen 21 günlük 30 adet Spra-
gue-Dawley ırkı dişi sıçan kullanıldı. Laktasyon 
sürecini tamamlayan 21 günlük sıçanlar, follikül 
gelişiminin yoğun olduğu puberte dönemine ka-
dar 15 gün boyunca ad libitum, pelet şeklindeki 
standart sıçan yemi ile beslendiler, içme suyunu 
serbest olarak tükettiler ve 12 saat aydınlık/ 12 
saat karanlık periyodunda tutuldular, ayrıca kli-
ma ile bulundukları oda sıcaklığı 21–23 

O
C, nem 

ise %50–60 oranında sabitlendi. Çalışmadaki 
tüm deneysel işlemler Uludağ Üniversitesi Hay-
van Deneyleri Yerel Etik Kurulu (UÜ HADYEK) 
tarafından onaylandı (Karar no: 2005/2). 
Hayvanlar; hiçbir enjeksiyon yapılmayan 
(kontrol A grubu n: 10), KAP’ın eritildiği taşıyıcı 
solüsyonun enjekte edildiği (kontrol B grubu n: 
10) ve KAP (Sigma M2028) enjekte edilen 
(deney grubu n: 10) olmak üzere 3 gruba ayrıl-
dı. KAP, %10 Tween 80 (Merck 817061), %10 
absolüt ethanol (Merck 100983) ve %80 steril 
distile su içeren solüsyonda eritildi ve bu eritme 
için hazırlanan solüsyon kontrol B grubu için 
kullanıldı (0.3 ml/sıçan). Her gün, tüm gruptaki 
hayvanlar tartıldı ve grupların ortalama vücut 
ağırlıkları günlük olarak belirlendi. KAP, hayvan-
ların vücut ağırlıklarındaki artış göz önüne alına-
rak, enjeksiyon öncesi her gün taze olarak ha-
zırlandı. Eritilen KAP, toplamda 0.3 ml içinde 
0.5 mg/kg dozda olacak şekilde, subkutan yolla, 
deney grubundaki sıçanlara 15 gün süresince 
enjekte edildi. Deney sonunda, dokuların alına-
cağı gün hayvanlara enjeksiyon yapılmadı.  
Histolojik Prosedür  
Onbeş gün devam eden deney sonrasında, 
hayvanlar eter inhalasyonu ile uyutularak karın 
bölgeleri açıldı ve her iki ovaryum alındı. Ovar-
yumlar numaralandırılmış kasetler içerisinde %
10’luk tamponlanmış nötral formalin solüsyonu-
na alınarak 24 saat tespit edildi. Tespit solüsyo-
nunda bulunan ovaryumlar, değişik derecelerde 
(%50, 70, 80, 90, absolüt) alkol, ksilol ve parafin 
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serisinden geçirilerek, 58-60 
o
C’de eriyen para-

finle bloklandılar. Parafin bloklardan elde edilen 
kesitlere, yapısal özelliklerin tespit edilebilmesi 
için Mallory’nin Crossmonn tarafından modifiye 
edilen üçlü boyama (7) ve immunohistokimyasal 
boyama tekniği uygulandı (42).   
İmmunohistokimyasal Prosedür  
Parafin bloklardan 5 µm kalınlığındaki kesitler 
lizinli lamlara alınarak, indirekt streptavidin-
biotin-peroksidaz kompleks yöntemi (42) ile bo-
yandı ve ışık mikroskobunda (Nikon Eclips 80i, 
Tokyo, Japonya) incelendi.  
İmmunohistokimyasal boyamada, rabbit poliklo-
nal TGF-b1 (Santa Cruz, sc-90) primer antikor, 
Histostain Plus Bulk (Zymed 85-6743) sekonder 
antikor kiti kullanıldı. Kesitler deparafinize edil-
dikten sonra suyu giderildi ve proteoliz için disti-
le su içerisinde hazırlanan %0.05 Saponin 
(Serva, Heidelberg, Almanya)  solüsyonu içeri-
sinde 20 dakika oda ısısında bekletildi. Fosfat 
tampon solüsyonu (PBS) ile yıkamayı takiben 
endojen peroksidaz aktivitesini önlemek için, 
dokular %3’lük hidrojen peroksit solüsyonu içer-
sinde 10 dakika bekletildi. PBS ile yıkamayı ta-
kiben kesitler spesifik olmayan protein bağlan-
malarını önlemek amacıyla sekonder kit içerisin-
deki bloking serum reagent A (Histostain Plus 
Bulk / Zymed Labaratuvarları, ABD) ile oda ısı-
sında 60 dakika muamele edildi. Daha sonra 
kesitlere 1/750 dilüsyondaki primer antikor dam-
latılarak +4 

o
C’de bir gece bekletildi. Bu arada 

negatif kontrol grubu dokularına sadece PBS 
solüsyonu damlatıldı. Kesitler biotinlenmiş se-
konder antikor damlatılarak oda sıcaklığında 10 
dakika bekletildi ve yıkamayı takiben streptavi-
din-HRP komplekste oda sıcaklığında 10 dakika 
inkübe edildi. Son aşamada kromojen olarak 
3,3’-diaminobenzidine (DAB- Zymed Labaratu-
varları, ABD) kullanıldı ve hematoksilen ile zıt 
boyama yapılarak preparatlar entellan yapıştırı-
cı ile kapatıldı.  

Folliküllerin Morfolojik Sınıflandırması 
Çalışmada folliküller, klasik follikül sınıflandır-
ması göz önüne alınarak sınıflandırılmıştır (44). 
Bu sınıflandırmada, granuloza hücre şekli ve 
hücre katman sayısı göz önüne alınmıştır 
(Tablo 1). 
Bulgular 
Histolojik Bulgular 
Çalışma süresince deney ve kontrol gruplarını 
oluşturan hayvanlarda ölüm gözlenmedi. Kont-
rol ve deney gruplarına ait sıçanların ovaryum 
dokuları incelendiğinde herhangi bir patolojik 
bulguya rastlanmadı. Ayrıca mikroskobik değer-
lendirmede deney grubu ovaryumlarının, kontrol 
gruplarındaki ovaryumlara oranla daha büyük 
olduğu gözlendi. Her üç gruba ait hayvanların 
ovaryumlarının germinatif epitel ile çevrili olduğu 
ve bununda altında tunika albuginea bulunduğu 
görüldü. Ovaryumların zona parankimatoza bö-
lümünde değişik gelişim aşamasında olan folli-
küller, (primordiyal, primer, sekonder, preantral, 
antral, graf folikülleri) atretik foliküller ve bu foli-
küller arasında da intersitisyel hücreler gözlendi 
(Şekil 1). 

Folikül Sınıfları Oosit Oositi Çevreleyen Folikül Epitel Hücreleri 

Primordiyal Folikül Primer Oosit Tek katlı yassı pregranuloza hücreleri ve en faz-
la bir tane kübik granuloza hücresi içerir. 

Primer Folikül Primer Oosit Tek katlı, iki ya da daha fazla sayıda kübik gra-
nuloza hücresi içerir. 

Sekonder Folikül Primer Oosit İki ya da üç katlı kübik granuloza hücresi içerir. 

Preantral Folikül Primer Oosit Üç kattan daha fazla granuloza hücresi içerir. 
Antrum şekillenmemiştir ya da granuloza hücre-
leri arasında küçük aralıklar oluşmuştur. 

Antral Folikül Primer Oosit Çok katlı granuloza hücreleri içerir ve antrum 
şekillenmiştir. 

Tablo 1. Ovaryum foliküllerinin sınıflandırılması (44).  

Şekil 1. Kontrol grubu ovaryumlarının genel görünümü, üçlü 
boyama. Bar 100 µm  
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Deney grubundaki hayvanlara ait ovaryumlarda, 
gelişmekte olan folliküllere rastlanmakla birlikte 
özellikle büyük antral/graff folliküllerin, kontrol 
gruplarına göre sayıca daha fazla olduğu göz-
lendi. Kontrol A ve kontrol B grubuna ait ovar-
yumlarda ise, gelişmekte olan folliküllerin çok 
sayıda olduğu, büyük antral/graff folliküllerin ise 
deney grubuna göre daha az sayıda olduğu dik-
kati çekti. Her üç gruptaki ovaryumlarda da kor-
pus luteum gözlenmedi (Şekil 2). 

İmmunohistokimyasal Bulgular 
TGF-β1 immunreaksiyonu, tüm grupların ova-
ryumlarında; oositte, granuloza hücreleri, teka 
hücreleri ve intersitisyel hücrelerde farklı şid-
detlerde belirlendi (Şekil 3, Tablo 2). TGF-b1, 
hücre içerisinde, farklı boyanma yoğunluğunda 
intrasitoplazmik tarzda gözlendi (Şekil 4).  
Kontrol grupları ve deney grubunun ova-
ryumlarında tek katlı prizmatik germinatif epitel, 
şiddetli TGF-β1 immunpozitif reaksiyon 
gösterdi. Ayrıca tüm grupların folliküllerinde 
bulunan oosit sitoplazmalarında şiddetli immun-
pozitif reaksiyon belirlendi (Şekil 5). Tüm gru-

pların ovaryumunda yer alan atretik folliküllerde 
TGF-β1 ekspresyonu gözlenmedi. Kontrol gru-
plarının ovaryumlarında gelişmekte olan follikül-

Şekil 2. Deney grubu ovaryumunun genel görünümü, üçlü 
boyama. Bar 100 µm. 

  Oosit Sitop-
lazması 

Granuloza Hücreleri 
  

Teka 
Hücreleri 
  

İntersitisyel 
Hücreler 

Atretik Folli-
küller 

  

PO, P, S PA, A   

Kontrol A Grubu 
(n:10) 

+++ + - + ++ - 

Kontrol B Grubu 
(n:10) 

+++ + - + ++ - 

Deney Grubu     
(n:10) 

+++ +++ +++ +++ +++ - 

PO:Primordiyal Follikül, P: Primer Follikül, S:Sekonder Follikül, PA: Preantral Follikül, A:Antral Follikül 
-: boyanma yok, +: Hafif düzeyde boyanma, ++: Orta düzeyde boyanma, +++: Şiddetli düzeyde boyanma 

Şekil 3. Deney grubuna ait ovaryum dokusunda TGF-β1 
immunreaksiyonunun genel görünümü. Yıldız: interstisyel 
alanı, ince ok: teka hücreleri, ok başı: atretik foliküller. Bar 
100 µm. 

Şekil 4. Deney grubuna ait ovaryum dokusunda intrasitop-
lazmik tarzda görünen TGF-β1 immunreaksiyonu. Ok başı: 
interstisyel alan, ok: teka hücresi, yıldız: granuloza hücrele-
ri. Bar 25 µm. 

Tablo 2. Kontrol ve deney gruplarında TGF-b1’in immunohistokimyasal boyanma değerleri 
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lerin granuloza hücrelerinde ve follikül epitel 
hücrelerinde TGF-β1 immunreaksiyonu hafif 
şiddette gözlenirken (+1), büyük folliküllerin 
(preantral ve antral folliküllerin) granuloza 
hücrelerinde TGF-β1 ekspresyonu gözlenmedi 
(Şekil 5). Deney grubunda ise gelişmekte olan 
folliküllerin (primordiyal, primer, sekonder) gran-
uloza hücrelerinde şiddetli immunreaksiyon (+3) 
gözlenirken, büyük folliküllerin granuloza hücrel-
erinde orta şiddette (+2) immunreaksiyon belir-
lendi (Şekil 6). Kontrol gruplarında folliküllerin 
teka hücrelerinde TGF-β1 ekspresyonu hafif 
şiddette (+1) belirlendi, buna karşılık deney 
grubunda şiddetli immunreaksiyon (+3) gözlen-
di. İntersitisyel hücrelerde ise TGF-β1 ek-
spresyonu kontrol gruplarında orta (+2), deney 

grubunda ise şiddetli (+3) olarak gözlendi (Şekil 
5,7). 
Tartışma ve Sonuç 
Ovaryumda follikülogenez ve atrezi, endokrin 
sistemi, bağışıklık sistemi, sinir sistemi ve para-
krin-otokrin faktörlerin de dahil olduğu pek çok 
mekanizmalarla düzenlenmektedir (28, 29, 39). 
Ovaryumlar sinirsel innervasyondan oldukça 
zengindir. Duyusal innervasyon, ovaryum 
fonksiyonunun düzenlenmesinde anahtar bir rol 
oynamakla birlikte, afferent sinirler, gonadotro-
pinlere karşı follikülogenez ve atrezinin düzen-
lenmesinde aktif rol alırlar (24). Ovaryumu in-
nerve eden KAP’a duyarlı sensorik sinir sonları 
da, gonadotropinlere cevapta ovaryumda fol-
likülogenezisin ve atrezinin düzenlenmesine 
katılmaktadırlar (3). Sinirsel innervasyondan 
oldukça zengin olan ovaryumda düşük doz 
KAP’ın etkilerini inceleyen çok az çalışma 
mevcuttur. Sunulan çalışmada düşük doz 
KAP’ın, ovaryum follikülogenezisi ve atrezisinde 
önemli rol oynayan TGF-β1’in ekspresyonu 
üzerine etkisinin incelenmesi amaçlanmıştır. 
Yapılan çalışmada düşük doz KAP’ın ovaryum-
da TGF-β1 ekspresyonunu arttırdığı gözlendi. 
TGF-β1 ekspresyonu, ovaryumdaki folliküllerin 
oositlerinde, granuloza hücrelerinde, teka ve 
intersitisyel hücrelerde saptandı. Kontrol gru-
pları ve deney grubunda tüm folliküllerin oosit-
lerinde TGF-β1 ekspresyonu benzer olup, şid-
detli immunreaksiyon gösterdi. Yapılan çalışma-
ya benzer olarak sıçan (41), fare (16), hamster-
lerde (36) yapılan immunhistokimyasal çalışma-

Şekil 5. Kontrol grubuna ait ovaryum dokusunda TGF-β1 
immunreaksiyonu. İnce ok: sekonder folikülün oosit sitoplaz-
ması, yıldız: granuloza hücreleri, ok başı: intersitisyel alan, 
kalın ok: teka hücreleri. Bar 25 µm. 

Şekil 6. Deney grubuna ait ovaryum dokusunda TGF-β1 
immunreaksiyonu. Ok başı: intersitisyel alan, küçük yıldız: 
sekonder follikül ve atretik (A) folliküllerin granuloza hücrele-
ri, büyük yıldız: büyük folliküllerin granuloza hücreleri, ince 
ok: oosit sitoplazması, kalın ok: teka hücreleri.  Bar 50 µm. 

Şekil 7. Deney grubuna ait ovaryum dokusunda TGF-β1 
immunreaksiyonu. İnce ok: antral follikül oosit sitoplazması, 
yıldız: granuloza hücreleri, kalın ok: teka hücreleri, ok başı: 
intersitisyel alan. Bar 50 µm. 
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larda da follikül sınıflarında farklılık olmaksızın, 
tüm folliküllerin oositlerinde TGF-β1 ek-
spresyonu gözlendi. 
Araştırmalarda, TGF-β1’in tür, yaş ve doku ti-
pine bağlı olarak ekspresyonunun değiştiği be-
lirtilmektedir (14, 21). Yapılan in vitro çalışmalar-
da, erişkin olmayan sıçan folliküllerinden (9) ve 
hamster preantral folliküllerinden (37) elde 
edilen granuloza hücrelerinde, TGF-β1’in prolif-
erasyonu arttırdığı, ineklerin büyük antral fol-
liküllerinden elde edilen granuloza hücrelerinde 
(38) ise proliferasyonu inhibe ettiği belirtilmekte-
dir. Bununla birlikte, insan ve farelerin preantral 
folliküllerinin granuloza ve teka hücrelerinde 
TGF-β1’in eksprese olduğu (5, 6), bunun aksine 
ineklerin tüm folliküllerinde TGF-β1 ek-
spresyonuna rastlanmadığı bildirilmektedir (26). 
TGF-β1’in ayrıca sıçan, domuz ve hamsterlerin 
teka hücrelerinde eksprese edildiği bildirilmekte-
dir (20, 22).  
Sunulan çalışmada kontrol grubu ovaryum do-
kularında gelişmekte olan folliküllerin 
(primordiyal, primer ve sekonder)  granuloza 
hücrelerinde zayıf şiddette immunreaksiyon 
gözlenirken, gelişmiş folliküllerde immunreaksi-
yon gözlenmemiştir. Bunun aksine, çalışmada 
uygulanan düşük doz KAP’ın gelişmekte olan 
folliküllerin granuloza hücrelerinde TGF-β1 ek-
spresyonunu arttırdığı, gelişmiş folliküllerde ise 
orta şiddette TGF-β1 ekspresyonu sağladığı 
belirlendi. Yapılan çalışmaya benzer olarak, 
Nilsson ve ark. (26) folliküller geliştikçe TGF-β1 
ekspresyonunun azaldığını gözlemişlerdir. 
Bunun aksine, insanlarda follikül gelişimine par-
alel olarak granuloza ve teka hücrelerinde TGF-
β1 ekspresyonunun arttığı bildirilmektedir (8). 
Ayrıca, yapılan çalışmaya benzer olarak, insan-
larda (5), hamster ve sıçan (20) ovaryumunun 
teka ve intersitisyel hücrelerinde TGF-β1 protei-
ni tespit edilmiştir. Sunulan çalışmada, düşük 
doz kısa süreli KAP uygulamasının ovaryumda 
özellikle folliküllerin granuloza hücrelerinde, 
teka ve intersitisyel hücrelerde TGF-β1 ek-
spresyonunu arttırdığı gözlendi. Erdost ve ark. 
(10)’ nın düşük doz KAP ile yaptığı bir diğer 
çalışmada, diyetlerine düşük dozda acı kırmızı 
biber ilave edilen tavuk ve horozların hipofiz 
bezinde FSH ve LH sentezinin ilk aylardan iti-
baren arttığını saptamışlardır. Araştırmacılar 
(10) bu hormonların hedef organları olan gonad 
gelişimini etkileyeceğini düşünmüşlerdir. Zık ve 
ark. (49)  günlük diyetle kırmızı biberden 
alınacak miktara eş değer dozda KAP’ın, puber-

ta öncesi sıçanlarda ovaryum follikül atrezisini 
önlediğini, proliferasyon faktörü olan Ki 67 ek-
spresyonunu özellikle granuloza hücrelerinde 
kontrol grubuna göre yüksek seviyede olduğunu 
gözlemleyerek, ovaryum üzerinde düşük doz 
kısa süreli KAP’ın follikül gelişiminde etkili 
olduğunu belirtmişlerdir. Özer ve ark. (30) 
kanatlılarda yaptıkları bir çalışmada, kırmızı acı 
biber ile beslenen hayvanların ovaryumlarında 
folliküler gelişimin daha hızlı seyrederek deney 
grubu hayvanların yumurtlama dönemine 11 
gün önce girdiklerini ve yumurta perfor-
manslarının kontrol grubuna göre daha yüksek 
olduğunu belirtmişlerdir. Ayrıca in vitro yapılan 
bir çalışmada, düşük doz KAP’ın granuloza 
hücrelerinde proliferasyonu arttırdığı belir-
tilmektedir (13). Dolayısıyla sunulan çalışmada 
kısa süreli düşük doz KAP’ın ovaryum üzerinde 
yapmış olduğu etkilerde TGF-β1 protein yolağı-
nın rol oynayabileceği düşünülmektedir. KAP 
reseptörü olan VR1’in granuloza hücrelerinde 
varlığı düşünüldüğünde (43), KAP’ın VR1 aracı-
lığıyla TGF-β1 yolağını aktive ederek ovaryum 
follikülogenezisini düzenlediği ileri sürülebilir. 
Ayrıca sıçan granuloza hücrelerinde TGF-β1 ve 
β2 varlığında FSH-R ve LH-R ekspresyonunun 
arttığı da gösterilmektedir (12). KAP’ın granulo-
za, teka ve intersitisyel hücrelerde TGF-β1 
ekspresyonunu arttırması bu hücrelerde FSH-R 
ve LH-R ekspresyonunu da arttırabileceği ve 
dolaylı olarak östrojen üretiminde etkili 
olabileceği öngörülebilir. Bununla birlikte TGF-
β1 seviyesinin hem polikistik over sendromlu 
(PCOS) dişi bireylerin serumlarında (34) hem de 
epitelyal over kanserli bireylerden alınan ovar-
yum dokularında (18) yüksek miktarda olduğu 
belirlenmiştir.  
Sonuç olarak, sunulan çalışmada, düşük dozda 
KAP uygulanmasının, follikülogenezis 
aşamasında  TGF-β1 ekspresyonunu arttırdığı 
tespit edilmiştir. KAP’ın ovaryum üzerine olası 
etkileri ile ilgili detaylı çalışmaların yapılmasına 
ihtiyaç olduğu ileri sürülebilir.  
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Summary: In this study, it is aimed to search residues of enrofloxacin, doxycycline and tylosin which are widely used in 
poultry farming in fresh and packaged chicken meat samples taken from five brands being sold nationwide, through 
HPLC method. Enrofloxacin, doxycycline and tylosin levels in the samples of chicken meat were evaluated according 
to “The Regulation on Classification of Active Pharmacologic Substances that might be Available in Food of Animal 
Origin in Turkish Food Codex and Maximum Residue Limits” and international limits. Maximum residue limit (MRL) of 
enrofloxacin, doxycycline and tylosin in muscle tissues of chickens must be 100 µg/kg according to applicable regulati-
ons and international limits. It was found in totally 300 analyzed samples (whole chicken, drumstick and breast meat) 
that 11 (3.6%) of them had enrofloxacin, doxycycline and tylosin levels higher than MRL (between 100-150 µg/kg). 
Residue levels were less than allowed limits in other samples. Six (2%) of these 11 samples had enrofloxacin, 3 (1%) 
had doxycycline and 2 (0.6%) had tylosin residues. Since the results of this study showed that the majority of samples 
were lower than allowed limits, these results were considered as positive. However, as long as medicines do continue 
to be used for animals’ health, there will always be a risk of existence of medicine residues in food of animal origin. 
Many stakeholders have a role in preventing residue risk arising out of veterinary medicines and all these persons must 
pay necessary attention to residue purification duration, training programs and keeping regular records of animals. 
Key words: Chicken meat, doxycycline, enrofloxacin, residue, tylosin 
 

Tüketime Sunulan Tavuk Etlerindeki Bazı Antibiyotik Kalıntılarının HPLC Yöntemi ile Belirlenmesi 
Özet: Bu çalışmada, kanatlı hayvan yetiştiriciliğinde yaygın olarak kullanılan enrofloksasin, doksisiklin ve tilosin kalıntı-
larının, satışa sunulan beş farklı ulusal firmaya ait paketlenmiş taze tavuk eti örneklerinde HPLC yöntemiyle araştırıl-
ması amaçlanmıştır. Tavuk eti örneklerindeki enrofloksasin, doksisiklin ve tilosin düzeyleri, “Türk Gıda Kodeksi Hay-
vansal Gıdalarda Bulunabilecek Farmakolojik Aktif Maddelerin Sınıflandırılması ve Maksimum Kalıntı Limitleri Yönet-
meliği”ne ve uluslararası limitlere göre değerlendirilmiştir. İlgili yönetmelikte ve uluslararası limitlerde enrofloksasin, 
doksisiklin ve tilosin için tavuk kas dokuda maksimum kalıntı limiti (MKL) 100 µg/kg olarak verilmiştir. Analizi yapılan 
toplam 300 örneğin (bütün tavuk, but eti ve göğüs eti) 11 (%3.6)’inde farklı örneklerde ve düzeyde MKL üzerinde (100-
150 µg/kg arasında) enrofloksasin, doksisiklin ve tilosin bulunmuştur. Diğer örneklerde ise izin verilen limitlerin altında 
belirlenmiştir. Antibiyotik kalıntısı tespit edilen 11 örneğin 6 (%2)’sı enrofloksasin, 3 (%1)’ü doksisiklin ve 2 (%0.6)’si 
tilosin olarak saptanmıştır. Çalışmadan elde edilen sonuçların, büyük oranda izin verilen limitlerin altında kalması olum-
lu bir sonuç olarak değerlendirilmiştir. Ancak, hayvan sağlığı için ilaç kullanımı söz konusu olduğu sürece, hayvansal 
gıdalarda ilaç kalıntılarının bulunması riski muhtemeldir. Veteriner ilaçlarından ileri gelebilecek kalıntı riskinin önlenme-
sinde pek çok paydaşın rolü bulunmaktadır ve tüm ilgililer ilaç kalıntı arınma süresi, eğitim programları, hayvan kayıtla-
rının düzenli tutulması gibi konularda gereken hassasiyeti göstermelidir.  
Anahtar kelimeler: Doksisiklin, enrofloksasin, kalıntı, tavuk eti, tilosin 

Introduction  
Antibacterial medicines are used in poultries for 
treatment and protection purposes as well as 

increasing efficiency, and growth factors (10). 
However, since most of these antibiotics that 
have been used as growth factors and to acce-
lerate development have caused quick repro-
duction of some resistant strains among some 
pathogenic bacteria types (Staphylococcus au-
reus, Escherichia coli, Salmonella spp., Campy-
lobacter spp.) in humans and animals, they are 
no longer being used. European Union (EU) has 
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widely prohibited to use antibiotic originated 
growth factors in poultry farming in 1998, and 
1999 and has prohibited the usage of all growth 
factor antibiotics in the feeds of poultries in 
2006. Rules applied in EU are also effective in 
our country in accordance with harmonization 
with EU legislations (6,22). 
Inappropriate, illegal, uncontrolled and insensib-
le utilization of antibiotics in poultries causes 
residues in food of animal origin (23). Resistant 
bacteria populations increase and accumulate 
in various organs and tissues, particularly in 
liver and kidneys as a result of insensible and 
uncontrolled utilization of antibiotics. On the ot-
her hand, these antibiotics may penetrate ani-
mal products and cause intoxications from mild 
allergies to anaphylactic shocks, teratogenic, 
mutagenic and carcinogenic effects, reproduc-
tion disorders and adverse effects on digestion 
tract flora in humans that consume such pro-
ducts, based on the type and amount of antibio-
tics available in these products (1,6,13). Increa-
se of multi-resistant features of pathogenic mic-
roorganisms in antibiotics and utilization of simi-
lar antibiotic groups in treatment of humans and 
animals has led us to think that the number of 
antibiotics that can be used in treatment of hu-
mans will be significantly decreased in the futu-
re. The effectiveness of antibiotic, which causes 
the occurrence of resistant bacteria, will also 
decrease and, thus, the medicine consumption 
will increase (6,20). Antibiotic residues penetra-
ting humans kill non-resistant and harmless 
bacteria in the body and cause the reproduction 
of strong and harmful bacteria, which also ren-
ders antibiotics ineffective. These residues also 
prevent reproduction of starter cultures in food 
industry, particularly in the production of yogurt, 
cheese and sausage, which, in turn, causes the 
occurrence of production faults and economic 
losses (12). Medicine residues in foods that are 
exceeding tolerated levels cause various threats 
to the human health and such food must not be 
consumed. Tolerance levels show allowable 
levels of medicine residues in raw tissues ac-
cording to applicable legislations. However, 
most of the food of animal origin, such as meat, 
milk and egg, are consumed after they are coo-
ked through different methods, and such diffe-
rent cooking methods cause differences in the 
solubility or quantities of medicine residues 
(2,18). 
Tetracycline group antibiotics (doxycycline), 

which are widely used for poultries since they 
are broad spectrum antibiotics with low toxic 
effects, broad spectrum fluoroquinolones 
(enrofloxacin) and narrow effect spectrum mac-
rolides (tylosin) are the antibiotics that are used 
widely in poultry farming (4,6,16). Therefore, 
detection of enrofloxacin, doxycycline, and tylo-
sin residues in chicken meats is highly impor-
tant for the protection of the health of those who 
are the end consumers of these chicken meats. 
Possible antibiotics residue levels in the food of 
animal origin must be determined through highly 
selective and sensitive chemical methods. To-
day various advanced analytic methods capable 
of quantitative measurement, such as ELISA, 
Charm II, GC and HPLC, LC-MS and LC-MS-
MS are used to detect antibiotic residues in dif-
ferent foodstuff and meats (14,23). High perfor-
mance liquid chromatography (HPLC) is prefer-
red not only because of its capability to analyze 
thermolabile compounds, but also because it is 
a specific, certain and sensitive method (19). 
Enrofloxacin, doxycycline and tylosin are widely 
used antibiotics in poultry farming. Insensible 
and uncontrolled utilization of antibiotics causes 
resistant bacteria population to increase, their 
residues penetrate animal products and cause 
intoxications and undesired effects, ranging 
from mild allergies to anaphylactic shocks on 
humans that consume these products. HPLC is 
the preferred method in calculating the levels of 
antibiotic residues in food of animal origin since 
it is a specific, certain and sensitive method. 
Therefore, detection of enrofloxacin, doxycycli-
ne, and tylosin residues in chicken meats by 
HPLC method is highly important for protection 
of public health. 
Material and Methods 
300 packaged fresh chicken meat samples, 100 
of which were whole chicken, 100 were drums-
tick and the last 100 were chicken breast, taken 
from five different brands being sold nationwide 
for consumption, were used in this study. These 
samples were quickly brought to the laboratory 
without breaking the cold chain (at +4°C). 
Samples were analyzed by HPLC method in 
order to detect enrofloxacin, doxycycline and 
tylosin residues. The chemicals used in the 
study were enrofloxacin (33699, HPLC rea-
gent), doxycycline (33429, HPLC reagent) and 
tylosin (32298, HPLC reagent) standards, met-
hanol, ethylenediaminetetraacetic acid (EDTA) 
(Sigma-Aldrich; St. Louis, Missouri, USA), for-
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mic acid (Scharlau; Barcelona, Spain) and ace-
tonitrile (Merck; Darmstadt, Germany) (All che-
micals used in the study were used as HPLC 
grade). 0.1 mg/ml stock standard solutions of 
enrofloxacin and doxycycline standards were 
prepared in methanol and tylosin standard was 
prepared in acetonitrile. 
The method suggested by Chico et al. (8) was 
used for analysis after it was modified and 
adapted for laboratory conditions. When prepa-
ring the samples, initially muscle tissues that 
were separated from fat and skin tissues were 
cut into small pieces. Then these pieces were 
minced and 3 g of each were put into polypropy-
lene centrifuged tubes of 50 ml before adding 
200 µl 0.1 M EDTA and 10 ml methanol: ultra 
distilled water (70:30, v/v) mixture. The mixture 
was mixed for 30 seconds with vortex and mec-
hanically for 15 minutes and then centrifuged at 
2507×g for 5 minutes. 500 µl of extract was dilu-
ted with 2 ml ultra distilled water and this dilu-
tion was passed through 0.45 µm membrane 
filter (Sartorius; Göttingen, Germany). Finally 20 
µl of filtrate was applied to HPLC system. 

Analyses were performed in HPLC device 
(Flexar HPLC-Perkin Elmer; Massachusetts, 
USA) by using photodiode array detector and 
UV detector. Bio C18 (5 µm, 150 mmx4.6 mm) 
was used as column (Brownlee Bio C18; Shel-
ton, USA). The data received from the device 
were processed with Chromera software. The 
study was performed isocratic by using mobile 

phase, composed of acetonitrile and 0.1% for-
mic acid. Study standards, diluted at different 
concentrations of 5, 10, 20, 50 and 100 µg/kg 
from standard stock solution, were prepared for 
calibration graphic. These solutions that were 
prepared in different concentrations were stu-
died in 3 separate times to form calibration 
graphics and their LOD (limit of detection) and 
LOQ (limit of quantification) values were calcu-
lated. Recovery rates were calculated by adding 
the standard solutions in 3 different concentrati-
ons to the samples, antibiotic content of which 
is known. Regression analysis was performed 
with NCFF statistic software. 
Results 
Standard calibration formula, found for enrof-
loxacin, doxycycline, and tylosin are given in 
Table 1 with their R

2
 (R-squares) and recovery 

rates as well as LOD and LOQ values. The re-
sults showed that the highest R

2
 rate is seen in 

tylosin with a value of 0.99 and the highest re-
covery rate is seen in enrofloxacin with a rate of 
100.14% (doxycycline and tylosin recoveries 
respectively; 99.03%, 100.78%). The lowest 

LOQ value of 1.104 µg/kg was found in tylosin 
(enrofloxacin LOQ value 1.292 µg/kg; doxycycli-
ne LOQ value 4.450 µg/kg).  
 
Results of analyses were evaluated according 
to “The Regulation on Classification of Active 
Pharmacologic Substances that might be Avai-
lable in Food of Animal Origin in Turkish Food 

Antibiotics  

Standard calibration formula 
(y=ax+b)                                        

Recovery 
rate (%)  

LOD (µg/
kg)  

LOQ (µg/
kg)  

a b R
2
 

Enrofloxacin 9840.2 252071 0.89 100.14 0.426 1.292 

Doxycycline 3466.5 108675 0.97 99.03 1.469 4.450 

Tylosin 15238 94842 0.99 100.78 0.364 1.104 

Table 1. Standard calibration formula, R
2
 and recovery rates and LOD and LOQ values of antibiotics 

Sample 
Enrofloxacin 

[µg/kg] 
Doxycycline 

[µg/kg] 
Tylosin 
[µg/kg] 

Total 

Drumstick 
2 

[111.9; 115.5] 
1 

[121.4] 
1 

[105.4] 
4 (1.3%) 

Breast 
3 

[124.3; 129.7; 144.1] 
1 

[137.6] 
1 

[109.2] 
5 (1.6%) 

Carcasses 
1 

[130.2] 
1 

[126.8] 
 - 2 (0.6%) 

Total 6 (2%) 3 (1%) 2 (0.6%) 11 (3.6%) 

Table 2. Antibiotic residue amounts in chicken meat samples 
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Codex and Maximum Residue Limits” (21) and 
international (EU 37/2010 EC directives) (9) 
limits. Aforesaid regulation and international 
limits require maximum amount of enrofloxacin, 
doxycycline, and tylosin must be MRL 100 µg/
kg in chicken’s muscle tissue. The amount of 
enrofloxacin, doxycycline, and tylosin found in 
11 (3.6%) of total 300 analyzed samples, taken 
as whole chicken, drumstick and breast, was 
higher than MRL (between 100-150 µg/kg). Re-
sidue levels were less than allowed limits in ot-
her samples. 6 (2%) of these 11 samples had 
enrofloxacin, 3 (1%) had doxycycline, and 2 
(0.6%) had tylosin residues. More than allowed 
amounts of antibiotics were found in 5 (1.6%) 
chicken breast meat, 4 (1.3%) drumstick and 2 
(0.6%) whole chicken meat, which were among 
analyzed samples (Table 2). 
Discussion and Conclusion 
When the results achieved from this study were 
evaluated according to “The Regulation on 
Classification of Active Pharmacologic Substan-
ces that might be Available in Food of Animal 
Origin in Turkish Food Codex and Maximum 
Residue Limits” (21) and international (EU 
37/2010 EC directives) (9) limits, it was found 
that enrofloxacin, doxycycline, and tylosin levels 
(100-150 µg/kg) were over the allowed limits 
(MRL should be 100 µg/kg in chicken muscle 
tissue for enrofloxacin, doxycycline and tylosin) 
in only 11 (3.6%) of 300 analyzed samples in 
total. Antibiotic levels of other samples were 
found less than MRL (100 µg/kg in chicken 
muscle tissue for enrofloxacin, doxycycline and 
tylosin).  
As the results were mostly lower than allowed 
limits, the results of this study were found in 
compliance with the results of some previous 
studies (3,5,11,14). In a study, fluoroquinolone 
group antibiotic (ciprofloxacin, enrofloxacin, ba-
lofloxacin) residues in broiler meats in Argentina 
were found to be less than MRL (11). Bousova 
et al. (5) analyzed 36 different antibiotics, such 
as enrofloxacin, tylosin, doxycycline, chlortet-
racycline, ciprofloxacin, danofloxacin, josamy-
cin, kanamycin, lincomycin, neomycin, oxytet-
racycline, spiramycine, and tilmicosin, in samp-
les of chicken meat and it was found as a result 
of this study that antibiotics are less than maxi-
mum residue limits. In another study conducted 
by Lopes et al. (14) the residue analysis of 20 
veterinary medicines, including quinolones, 
sulphonamides, macrolides, anthelmentics, 

avermectins, diamino derivatives, and benzathi-
ne penicilines, was performed in 11 samples of 
chicken meat taken from local supermarkets in 
Spain (Almeria), and it was found that results 
were lower than MRL. Also the data retrieved 
from erythromycin, tylosin, spiramycine, josamy-
cin, roxcytrhromycin, troleandomycine and tilmi-
cosin analyses on beef, chicken and pig meats 
as well as seabream and trout meats, taken 
from various supermarkets in Spain, were found 
to be lower than MRL (3).  
On the other hand, in a study performed on 98 
poultry samples (61 chicken meat and 37 turkey 
meat) in Portugal to research fluoroquinolone 
group antibiotics (enrofloxacin, ciprofloxacin, 
norfloxacin, and sarafloxacin) it was found that 
44.2% of chicken meat and 37.8% of turkey 
meat was contaminated with antibiotics (16). In 
another study, 270 samples (chicken muscle, 
liver and kidneys) taken from a Tehran slaugh-
terhouse in Iran, were analyzed for residues of 
enrofloxacin through HPLC method and the re-
sidues in 8 muscle, 12 liver and 22 kidney 
samples were found to be higher than MRL 
(17). 
Regarding the studies in Turkey, Akar (1) rese-
arched erythromycin, chloramphenicol, mo-
nencyn and tylosin residues on 175 chicken 
meat samples, taken from markets and compa-
nies operating in Ankara market. As a result of 
the study, erythromycin residues were found in 
2.3% and tylosin residues were found in 1.14% 
of the samples and it was stated that 5.7% of 
chicken meats contain 3 of 4 antibiotics (except 
monencyn) in different levels. In another study, 
Yıldırım et al. (24) examined 40 chicken meat 
samples being sold in Istanbul in order to inves-
tigate enrofloxacin and danofloxacin residues, 
which are fluoroquinolone derivatives, and the 
results showed that there was not any enrof-
loxacin and danofloxacin residues within 50 µg/
kg. Öbekçi (15) has researched tetracycline 
group antibiotics (tetracycline, oxytetracycline 
and chlortetracycline) residues in 200 chicken 
meat samples through HPLC method. The re-
sults showed that there were 8.1% oxytetracyc-
line, 7% tetracycline, and 5.5% chlortetracycline 
residues in the samples. Another study was per-
formed in 2012 on 60 chicken meat samples, 
taken from supermarkets in Bursa, by analyzing 
tetracycline group antibiotics with liquid chromo-
tography-double mass spectrometer and 
doxycycline was found in 4 and tetracycline was 
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found in 1 of the samples. No oxytetracycline 
and chlortetracycline was found in any of the 
samples (7). It is seen that the results of this 
study are similar, in terms of MRL, to the results 
of the studies, performed by Yıldırım et al. (24) 
and Cetinkaya et al. (7).  
As the results of this study, in which enrof-
loxacin, doxycycline, and tylosin residues were 
researched in chicken meats, were mostly lower 
than allowed limits, they were considered as 
positive results for risk evaluation. However, as 
long as medicines continue to be used for ani-
mals’ health, there will always be a risk of exis-
tence of medicine residues in food of animal 
origin and penetration of this residues to consu-
mers at different levels. But the most important 
issue at this point is to have residue levels un-
der the tolerance limits.  
In conclusion, the stakeholders, namely the ve-
terinary physician who issues the prescription or 
makes the treatment, the farmer or keeper of 
animals, and other organizations, have a role in 
preventing of veterinary medicine residues in 
food of animal origin. It is also highly important 
to keep regular records of animals and monitor 
medicine consumption. It might be useful to in-
form and give training to farmers and their emp-
loyees, which aim proper and timely utilization 
of veterinary medicines in order to prevent resi-
dues by taking social and economic status of 
farmers and practices on the field into conside-
ration. Manufacturers must comply with medici-
ne residue purification duration, take preventive 
actions to protect farming equipment from con-
tamination, and differentiate the animals, which 
have received medicines, from others either by 
marking them individually or through group re-
cords. So it might be possible to be protected 
from residues, which are important for public 
health, and to reduce economic risks. 
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Balık Tüberkülozunda Tedavi 
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Özet: Balık tüberkülozu; dünyada birçok balığı etkileyen, kronik seyirli, bulaşıcı ve zoonotik bir hastalıktır. Hastalık, tatlı 
ve tuzlu sularda yaşayan birçok balık türünü etkilemekle birlikte, özellikle tropikal akvaryum balıklarında daha sık görü-
lür. Son yıllarda, hastalık insidansındaki artışa paralel olarak, su ürünleri sektöründe neden olduğu ekonomik kayıplar 
yönüyle de hastalık önemini korur. Ayrıca hastalık; zoonotik karakterde olması nedeniyle, halk sağlığı açısından da 
önem arz eder. Özellikle balıkçılar, veteriner hekimler, balık yetiştiricileri, pet shop sahipleri gibi bazı meslek sahipleri  
için tehlikelidir. Balık tüberkülozunda sağaltım oldukça güç, pahalı ve uzun zaman gerektirir. Bu nedenle genellikle 
hastalıklı olan hayvanların imhası ilk tercihtir. 
Anahtar kelimeler: Balık, tedavi, tüberküloz 
 

Treatment in Fish Tuberculosis 
Summary: Fish tuberculosis is a chronic, infectious and zoonotic disease that affects many fish in the world. The dis-
ease affects many fish species living in sweet and salty waters. But, it is more common in tropical aquarium fish. Re-
cently, in parallel with the increase in the incidence of disease, the disease has been important in terms of economic 
losses in the aquaculture sector. In addition, because of its zoonotic character, it is also important for public health. It is 
dangerous for some professionals like fishermen, veterinarians, fish farmers and pet shop owners. Treatment of fish 
tuberculosis is very difficult, expensive and takes a long time. For this reason, the destruction of infected animals is the 
first choice. 
Key words: Fish, treatment, tuberculosis 

Giriş 
Mycobacteriaceae familyasına bağlı Mycobacte-
rium genusu içinde, alt türlerle birlikte 130’dan 
fazla tür bulunur. Bu bakteriler, hareketsiz, spor-
suz, aerobik, asido-rezistans, hafif kıvrık, düz-
gün çomak veya kokoid şeklinde 0.2-0.6x1.0-
10µm boyutundadırlar. Yavaş üremeleri, aside 
dirençli olmaları ve hücre duvarlarında bol mik-
tarda lipid bileşiği içermeleri bu bakterilerin te-
mel özelliklerindendir (6,8,25). Balıklarda tüber-
küloza neden olan etken türleri de bu familya 
içerisinde yer alırlar. 
Hazırlanan bu derlemede; balık tüberkülozu 
hakkında kısa bir bilgi verilerek, hastalıkla mü-
cadelede yapılması gerekenler özet olarak su-
nulmaya çalışılmıştır. 
Etiyoloji 
Balık tüberkülozu (fish tuberculosis, piscine tu-
berculosis); çeşitli balık türlerinde (tatlı ve tuzlu 

sularda yaşayan) organ ve dokularda değişik 
büyüklükte tüberküllerin oluşması ile karakteri-
ze, kronik ve genellikle de sporadik özellikte 
seyreden bulaşıcı bir infeksiyondur (4,7). Hasta-
lık, akvaryum balıklarında; hemen hemen tüm 
türlerde görülebilen, deri ve kas dokusunun yan-
gılanması ve aşırı zayıflama ile karakterizedir 
(4). 
Balıklar için en patojen Mycobacterium türü, M. 
marinum’dur. Bununla birlikte M. fortuitum, M. 
chelonae, M. smegmatis, M. abscessus, M. ne-
onarum, M. simiae, M. scrofulaceum, M. porife-
rae da balıklardaki önemli patojenler arasında 
yer alır (21,27,28,30). 
Epizootiyoloji  
Kontaminasyon; balıklara mikobakterilerle bula-
şık gıdaların verilmesi, mikropla bulaşık akuatik 
artıkların yenmesi, deri ve/veya solungaçlardaki 
lezyonlardan etkenlerin içeri girmesi ile şekillenir 
(4,14,19). Hasta balıkların vücudunda oluşan 
lezyonlardan etkenler dışarı çıkarak, çevreyi ve 
suyu kontamine edebilir. Bu sebeple özellikle 
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balıkların kalabalık olduğu havuzlarda, bulaşma 
ve infeksiyon riski çok daha fazladır. Hastalıklı 
ve ölü balıkların etkeni ve dolayısıyla hastalığı 
yaymada önemli rolleri vardır. Bu sebeple, kala-
balık yetiştirme yapılan ve su kalitesi iyi olma-
yan ortamlarda hastalığa daha sık rastlanır 
(4,8). 
Bütün balık türleri genellikle hastalığa duyarlı 
olarak kabul edilirler; ancak, tropikal akvaryum 
balıkları hastalığa daha duyarlıdırlar 
(10,18,19,29). Bunun sebebinin de, bu balıkların 
uzun süre tutsak gibi yaşamalarına bağlı olarak 
gelişen “stres” kaynaklı olduğu bildirilmektedir. 
Balıklardan izole edilen etkenlerin büyük bir bö-
lümünü Mycobacterium marinum oluşturur ve 
genellikle deniz balıklarında daha yaygın görü-
lür. Tatlı su balıklarında ise M. fortuitum daha 
yaygın görülür (19). Tatlı su balık ailelerinden 
özellikle Anabantidae, Characidae ve Cypri-
nidae aileleri infeksiyona daha duyarlıdırlar (14). 
Hastalığın oluşmasında stres, ısı değişiklikleri, 
immun sistemin baskılanması ve tek yönlü bes-
leme de önemlidir (1,3,18). Hastalık balıklarda, 
uzun süre asemptomatik olarak kalır (27). İnku-
basyon periyodu 3 hafta ile 9 ay arasında deği-
şir (14). 
Klinik Belirtiler  
Yoğun miktarda etkenle karşı karşıya kalan ba-
lıklarda, 4-8 hafta içerisinde iç organlarda gra-
nulomlar şekillenir (5). İlerleyen olgularda klinik 
semptom olarak; balıklarda ilerleyen bir zayıfla-
ma, iştahsızlık, durgunluk, durgunluğa bağlı ola-
rak balıkların elle kolaylıkla yakalanabilmesi, 
nefes darlığı, diskolorasyon (renklerinde bozul-
ma), pulların dökülmesi, deri ve yüzgeçlerde 
ülserler, tek veya çift taraflı ekzoftalmus (veya 
bazen ileri olgularda gözler içeri doğru da göçe-
bilir), vertebra ve mandibulada deformasyonlar, 
spinal deformasyon, hareket yavaşlığı, yüzme 
bozuklukları görülür (10,18,29,32). Bu belirtileri 
vücut kas sisteminde dikkat çeken hemorajik 
lezyonların oluşması takip eder (27). Özellikle 
akvaryumda bulunan ve uzun süre hasta olan 
hayvanlarda iskelet deformasyonları da şekille-
nir (19). Ancak bu semptomların hepsini tek bir 
balıkta görebilmek mümkün değildir (4); hatta 
soğuk suda yaşayan alabalıklarda bazı durum-
larda ölümden başka herhangi bir dış belirti de 
görülmeyebilir (19). 
Zoonotik Önemi 
İnsan sağlığı ve sıcakkanlı hayvanlar için, M. 
marinum, M. fortuitum ve M. chelonae önemlidir. 
Çünkü insanlarda el, yüz ve ayaklarda kutan 

granülomalara neden olabilir. Özellikle M. mari-
num insanların ekstremitelerindeki deri granü-
lomlarının en önemli sebebidir. İnfekte sularda 
yüzen insanlarda salgın halinde deride granüla-
matöz oluşumlar görülebilir. İnsanlar arasında 
hastalığın bulaşması görülmez. M. marinum 
infeksiyonları; balıkçılar, veteriner hekimler, ba-
lık yetiştiricileri, pet shop sahipleri gibi bazı mes-
lek sahipleri için özellikle tehlikelidir. M. mari-
num, M. fotuitum ve M. chelonae immun sistemi 
baskılanmış kişilerde insan patojeni olarak da 
bilinirler ve immun sistemi baskılanmış insanlar-
da (örneğin AIDS hastalarında) sistemik infeksi-
yonlara, hatta ilerleyen olgularda ölüme bile se-
bep olabilirler (8,9). 
Sağaltım 
Balık tüberkülozunda sağaltım oldukça güç, pa-
halı ve uzun zaman gerektirir. Bu nedenle ge-
nellikle hastalıklı olan hayvanların imhası ilk 
tercihtir. Frerichs ve Roberts (17) hastalıktan 
etkilenmiş olan balıkların tedavilerinin uygun 
olmayacağını ve hastalığa yakalanmış olan ba-
lıkların imha edilmesini ve bu işlemi takiben de 
hayvanların tutulduğu yerlerin de iyice dezen-
fekte edilmesi gerektiğini bildirmişlerdir 
(4,17,18,19). Buna benzer şekilde Van Duijn 
(31) de, ticari olarak yetiştirilen balıkların tedavi-
sinin yapılmaması gerektiğini; fakat, sağaltımın 
gerekli olduğu değerli ekzotik deniz türlerinin 
tedavisinde, rifampisin ve isoniazid kullanılması-
nı tavsiye etmiştir. Yine tedavi gerektiği durum-
larda, parenteral yolla doksisiklin veya minosik-
lin ile beraber sülfisoksazol kullanılmasını ve 
buna ek olarak da balıkların sularına tetrasiklin 
katılmasını önermiştir. Aynı araştırıcı kapalı 
alanlarda yetiştirilen balıklar için 24 saat süre-
sinde litreye 10 mg kloramin B veya T eklenerek 
hastalığın kontrol altında tutulabileceğini, bu 
işlemden sonra da suyun tamamının değiştiril-
mesi gerektiğini ifade etmiştir (14,19,31). 
Aslında balık tüberkülozuna karşı FDA tarafın-
dan onaylı etkili bir ürün ve tedavi yöntemi de 
yoktur. Hastalığın bulunduğu ortamdaki miko-
bakteri pozitif balıklar, kendilerini pek belli et-
mezler. Bu balıklar kronik sağlık problemlerine, 
zayıf büyümeye ve düşük yemden yararlanma 
oranına sahiptirler. Eğer mikobakteriden şüphe-
leniliyorsa, kesin tanı kültür ve/veya moleküler 
teknikler ile konulmalı ve mutlaka tür tayini ya-
pılmalıdır. Enfekte olmuş sistem popülasyondan 
alınmalı ve tüm ekipmanlar lysol veya konsantre 
etil alkol (%50-70) gibi mikobakterisidal ajanlar 
ile iyice dezenfekte edilmelidir (4,16,18,19). M. 
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marinum dezenfektanlara nispeten daha direnç-
lidir ve çoğu dezenfektanın etkili olabilmesi için 
daha uzun temas süresine ihtiyaç vardır. Bu 
türde %5 fenol, %1 sodyum hipoklorit, iodin so-
lüsyonları (yüksek konsantrasyonda) gluteralde-
hit ve formaldehit daha etkilidir. Dezenfeksiyon 
için kullanılan kuarterner amonyum bileşiklerine 
karşı mikobakteriler direnç gösterirler. Mikobak-
terileri öldürmede, 10000 ppm kloririn yeterli 
olduğu; ayrıca, etkenin %65-80’lik alkollere de 
duyarlı olduğu bildirilmiştir (15). 
Hastalıkla mücadelede kanamisin + isoniazid 
karışımı da tercih edilebilir. Bu seçenekte kana-
misin tozları her 76 litreye 1/4 çay kaşığı olacak 
miktarda ve isoniazid de her 38 litreye bir tablet 
olacak miktarda kullanılır. Bu tedavide her 3 
günde bir su değişikliği (en az %25) yapılması 
gerekir ve değiştirilen su ile atılan antibiyotik, 
mutlaka geri yerine konulmalıdır. İlaç uygulama-
sı bu sistem ile 20-50 gün devam ettirilmelidir 
(2). 
Akvaryum balıklarında tedavi amacıyla isonia-
zid, rifadin, rimactane (rifampin), streptomisin, 
klaritromisin, tetrasiklinler veya kanamisin kulla-
nılabilir (4,14). 
İsoniazid + kanamisin + vitamin B6 karışımının 
30 gün boyunca kullanılması en etkili tedavi ola-
rak değerlendirilir. Her 5 galon akvaryum suyu-
na 1 damla Vitamin B6 katılması önemlidir. Ri-
fampisin, streptomisin ve eritromisin mikobakteri 
türlerine karşı etkili olmasına rağmen (20); ak-
varyum balıklarında, balık tüberkülozuna karşı 
kullanılan ethambutol, isoniazid ve/veya rifampi-
sin ile elde edilen başarı oranı düşüktür (12). 
Antibiyotiklere karşı gelişen direnç tedavi için en 
büyük engeldir. Yapılan bir çalışmada, hastalık 
etkeninde streptomisin, rifampisin ve ethambu-
tol’e karşı bakteriyel direnç geliştiği bildirilmiştir 
(11). 
Tedavide diğer bir seçenek olarak; parenteral 
yolla doksisiklin veya minosiklin ile beraber sülfi-
soksazol kullanılması, buna ek olarak balıkların 
sularına tetrasiklin katılması da önerilir (19). 
Kapalı alanlarda yetiştirilen balıklar için 24 saat 
süresinde litreye 10 mg kloramin B veya T ekle-
nerek hastalığın kontrol altında tutulabileceği, 
bu işlemden sonra suyun tamamının değiştiril-
mesinin uygun olacağı bildirilmiştir (14). 
Yüzeysel hastalığın aksine tendosynovitis ve 
artritisi kapsayan daha derin infeksiyonlarda ise 
genellikle antibiyotik tedavisinin yanı sıra cerrahi 
müdahale de gereklidir (13). 
Süs balıklarında görülen mikobakteri enfeksi-
yonları ise “tedavi edilemez” olarak düşünülme-

lidir. Konu ile ilgili yapılan bazı çalışmalarda ak-
varyum balıklarında antibiyotik sağaltımının ol-
duğu öne sürülmesine rağmen, bireysel olarak 
hiçbir balığın bu hastalıktan tam olarak kurtuldu-
ğu bildirilmemiştir. Hastalığa ilişkin semptomla-
rın antibakteriyel ajan kullanımı ile hafiflediği, 
hatta tamamen ortadan kalktığı; ancak, antibiyo-
tik uygulaması kesilince, belirtilerin yeniden baş-
ladığı bildirilmiştir (16). 
Antibakteriyel ilaçlar ile tedavi şansı çok düşük 
olan balık tüberkülozundan korunmada ve era-
dikasyonda en önemli yöntem; dezenfeksi-
yon’dur. Enfekte olan her türlü akvaryum ekip-
manlarının iyi dezenfeksiyonu mutlaka gerekli-
dir. Etanol, benzil-4-klorofenol-fenil-fenol (lysol), 
ve sodyum klorit su içerisinde M. marinum’ları 
hızlı bir şekilde öldürmesine rağmen, N-alkil 
dimetil benzil amonyum klorid (roccal-D plus, 
micronex) ve potasyum peroksimonosülfat 
(virkon-S) etkene karşı etkisiz kalır (22). 
Bir popülasyonda bulunan tüberkülozlu balıklar, 
enfeksiyonun diğer balıklara ve hatta insanlara 
bulaşmasında en önemli sorumlu faktörler ara-
sındadır. Bu sebeple enfekte balık ve ekipman-
lara temas eden insanlara karşı da oluşabilecek 
riski minimize etmek için mutlaka gerekli önleyici 
protokoller oluşturulmalıdır. Bu gibi durumlar 
büyük olasılıkla pet balıklarının sahipleri ile ara-
larındaki duygusal ilişkiden de kaynaklanır. Sü-
rüdeki hastalıklı hayvanları herhangi bir izleme 
metodunun olmaması, hastalığın etkilerini mini-
mize etmek için gerekli adımların atılmasını da 
zorunlu kılar. Hiçbir hayvan bulunduğu gruptan 
diğer bir gruba kontrolsüz ve gelişigüzel aktarıl-
mamalıdır. Yeni gelen bir balık gerekli kontroller 
yapılmadan popülasyona dâhil edilmemelidir. 
Dezenfeksiyona dikkat edilmesi ile birlikte; has-
talık oluşumuna karşı alınabilecek en iyi önlem-
lerden bir diğeri de, optimal su kalitesinin sağ-
lanmasıdır. Balıkların yaşam koşullarının en iyi 
hale getirilmesi için çevre koşulları düzenlenme-
lidir. Semptom gösteren balıklar alınmalı ve kul-
lanılan ekipmanlar dezenfekte (UV filtreler ve/
veya ozon) edilmelidir. Yetiştirme sistemindeki 
çakıl ve filtreler belli aralıklarla atılmalı veya yer 
değiştirilmelidir. Eğer izleme gerekiyorsa periyo-
dik ötenazi yapılarak, hastalık testleri yapılması 
gerekir (16). 
Hastalığın insanlarda görüldüğü durumlarda ise 
sağaltımın süresi infeksiyonun şiddetine, yap-
mış olduğu bozukluklara ve klinik yanıt gibi çe-
şitli faktörlere bağlı olarak, 2 haftadan 18 aya 
kadar değişir. Tedavi için aşağıdaki ilaçlar ve 
kullanım yolları tercih edilebilir (14). 
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 Yetişkinlerde oral yolla günde 600 mg rifam-

pin; 

 Yetişkinlerde oral yolla günde 2 defa 100 mg 

minosiklin; 

 10-14 gün boyunca oral yolla 12 saat arayla 

trimethoprim-sulfamethoksazol kombinasyonu 
(160 mg trimethoprim / 800 mg sulfamet-
hoxazole); 

 Ethambutol günde 4 defa 25 mg/kg oral yolla; 
1 ay süresince siprofloksasin, ethambutol ve 
klaritromisin kullanılabilir (13,26). 
Hastalığa karşı korunmada; M. marinum’a karşı 
Mycobacterium spp. Antijen 85A (Ag85A) kulla-
nılarak hazırlanmış rekombinant ve DNA aşıları 
bulunmaktadır. DNA aşıları yapıldıktan 90 gün 
sonrasına kadar etkili bir bağışıklık sağladığı 
bildirilse de (18,23); bu aşılar M. marinum ile 
enfekte çizgili levreklerde hastalığa karşı koru-
ma sağlayamamıştır (24). Toranzo ve ark. (28) 
ise şu an için bu hastalığa karşı etkili bir aşının 
olmadığını savunmuşlardır. 
Sonuç 
Mikobakteriyoz, dünya genelinde gerek doğal 
gerekse yetiştiriciliği yapılan (akvaryum gibi) 
balıklarda görülen önemli bir hastalıktır. Hastalı-
ğın enfekte hayvanlardan insanlara geçmesi 
sebebiyle zoonotik özellik taşıması da önemini 
ayrıca bir kat daha artırır. Hastalıkla ilgili yüzyıla 
yakın bir süredir gerek mücadele gerekse teda-
visi üzerinde çalışılsa da, etken halen kendini 
kullanılan ilaçlara karşı savunma yönünde geliş-
tirmeye devam etmektedir. Bu nedenle de has-
talık halen balık yetiştiriciliğinde güncelliğini ve 
önemini korur. Hastalığı oluşturan Mikobakteri 
türlerine ilişkin halen taksonomi çalışması ise 
devam etmektedir. Tüm bu gelişmelere ek ola-
rak, hastalığa karşı etkili bir tedavi ve korunma, 
hastalığın kontrol önlemleri ve hastalığın teşhisi-
ne yönelik yeni ve uygun metotların da geliştiril-
mesi gereklidir. Bu da ancak modern moleküler 
tanı yöntemleri, epidemiyolojik teknikler ve uy-
gun bir vaksinoloji ile mümkün olacaktır. 
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Özet: Ultrasonografi invazif olmayan görüntüleme yöntemi olarak beşeri ve veteriner hekimlikte yaygın şekilde uzun 
yıllardır kullanılmaktadır. İç organların görüntülenerek incelenmesi, ultrasonografi eşliğinde biyopsi alınması ve fizik 
tedavi amaçlı kullanımının yanı sıra son yıllarda teknolojik ilerlemelerle dermatolojide de yüksek-çözünürlüklü ultraso-
nik (HRU) görüntüleme uygulamaları yapılmaya başlanmıştır. Normal deri (epidermis, dermis, subkutan doku) kalınlığı-
nın belirlenmesi, yaşlanma ve çeşitli iç-dış uyaranlara karşı kalınlıktaki değişiklikler, venöz ülserler, benign ve malign 
oluşumlar, psoriasis, tırnak hastalıkları, kıl folliküllerinin incelenmesi ve deri içine yerleşen eksojen materyallerin tespi ti 
için kullanılan ultrasonografi beşeri hekimlikteki dermatoloji alanından örneklendirilmiştir. Ayrıca yüksek-çözünürlüklü 
ultrasonografi güvenilir bir şekilde tümör kalınlıklarını ölçmede ve seboreik keratoz, melanom, benign tümörler arasın-
daki farkı göstermede de yararlı olacağı düşünülmektedir. Bu derlemenin amacı veteriner alanında gittikçe artan der-
matolojik problemi olan hastaların tanı ve ayırıcı tanısında ultrason kullanımı hakkında bilgi verip rutin dermatolojik 
klinik çalışmalar arasına bu yöntemin de eklenmesini sağlamaktır. 
Anahtar kelimeler: Deri hastalıkları, HRU, ultrason, veteriner dermatoloji 
 

Use of Ultrasound in Veterinary Dermatology 
Summary: Ultrasonography is widely used as a non-invasive imaging method for many years in human and veterinary 
medicine. In addition to imaging of internal organs, ultrasound guided biopsy, and its usage for physiotherapy, new 
technological advances have enabled high-resolution ultrasound imaging (HRU) applications for dermatology in recent 
years. Ultrasonography is exemplified from human medicine for dermatological problems such as the determination of 
normal skin thickness (epidermis, dermis, subcutaneous tissue), the changes of skin thickness against various internal-
external stimuli and aging, venous ulcer, benign and malign growths, psoriasis, nail diseases, investigation of hair folli-
cles and the detection of exogenous materials settled into the skin. HRU reliably measures tumour thickness and is 
also considered to be beneficial to show the difference among seborrheic keratosis, melanoma and benign tumours. 
The aim of this review article is to give information about the use of ultrasound in the diagnosis and differential diagno-
sis of dermatological problems in increasing numbers of veterinary patients and to introduce the use of this method into 
routine dermatological clinical studies as a diagnostic method. 
Key words: HRU, skin diseases, ultrasound, veterinary dermatology 

Giriş 
Ultrasonografi hastaya herhangi bir yan etkisi 
olmadığından dolayı hastalığın tanı ve takibinde 
güvenle kullanılan bir görüntüleme yöntemidir. 
Ayrıca invazif olmayan ultrasonografi ile görün-
tüleme kantitatif parametrelere sahiptir. Ultraso-
nografi ekipman ve donanımları, deri katmanla-
rının üç boyutlu yeniden yapılandırılması ve ke-
sit görüntüsünü elde etmek için kullanılmaktadır. 
Dermatolojide ultrasonografi uygulamaları son 
zamanlarda daha yeni ve daha ileri teknolojide 
cihazların geliştirilmesi sayesinde yüksek ve 
değiştirilebilen frekansa sahip probların üretil-
mesiyle artış gösterir. Ayrıca teknolojinin ilerle-
mesiyle beraber ultrasonografi deri, tırnak ve 
saçta bile ölçüm yapılabilmesine olanak verir 
(12,29,31,35).  

Tıpta tanı amaçlı görüntüleme yapabilmek için 
kullanılan ultrason, genel olarak 2-15 MHz fre-
kanslı bir ses dalgasıdır. Ultrasonografi vücuda 
çok yüksek frekanslı olan ultrason dalgalarını 
göndererek farklı doku yüzeylerinden gelen yan-
kıları tespit etme esasına dayanan bir görüntü-
leme yöntemidir.  
Sesin hızı, ses dalgasının frekansı ve dalga bo-
yunun çarpımına eşittir ve ortamların farklı yo-
ğunluklarına göre değişim gösterir. Bu değişime 
yansıma, kırılma ya da ikisi beraber neden ola-
bilir. Ayrıca açılardaki değişime göre ses farklı 
yapılar tarafından absorbe edilir (5,20,21). Fre-
kans artışının çözünürlüğü geliştirmesinden do-
layı yapılar arasındaki farklılıkları ayırt edebilme 
yeteneğini de arttırır. Fakat daha yüksek bir fre-
kans ses dalgasının girinim derinliğini azaltır. 
Ancak, uygun frekansta kullanılan ultrasonogra-
fi, yapısal farklılığa ışık tutabilme potansiyeline Geliş Tarihi/Submission Date  : 10.07.2017  
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sahiptir (2,5,20).  
Problarda kullanılan frekans, dokunun kalınlığı-
na göre farklılık gösterir. Frekansın yüksek ol-
ması çözünürlüğün yüksek olmasını sağlarken, 
absorbsiyonun artmasıyla beraber penetrasyo-
nun azalmasına neden olur. Bu yüzden deride 
yapılan incelemelerde diğer bölgelere kıyasla 
daha yüksek frekanslar kullanılır (20,25).  Deri 
genel olarak epidermis, dermis ve subkutan ta-
bakalarından oluşmaktadır. Bu tabakaların ka-
lınlıkları bölgesel olarak farklılık göstermektedir. 
Örneğin ayak tabanı epidermisin en kalın oldu-
ğu yer iken, göz kapağında epidermis tabakası 
oldukça incedir (13). Deri üzerinde uygulanan 
ultrasonun frekans değerlerine göre penetras-
yon derinlikleri ve derinin görüntülenebilen kat-
manları genel olarak Tablo 1’de özetlenmiştir 
(16).  
Günümüzde çözünürlüğü mükemmel olan yük-
sek frekanslı problar üretilmiştir. Tıbbi görüntüle-
mede, 3.5-7.5 MHz’lik bir frekans yaklaşık ola-

rak 2-3 mm’lik bir çözünürlüğe sahiptir. Deri gö-
rüntülemede 15 MHz ve üzeri yüksek bir fre-
kans yaklaşık olarak 60-120 µm’nin çözünürlü-
ğünü ortaya koymakta kullanılır. Buna yüksek 
çözünürlüklü ultrasonografi (High Resolution 
Ultrasound-HRU) denir ve Şekil 1’de şematik 

görüntüsü görülmektedir. Şekil 1’de görüldüğü 
üzere deri yüzeyine prob ile kısa bir ultrason 
demeti gönderilir ve yansıyan demet bir sonraki 
demet gönderilmeden önce aynı prob tarafından 
yakalanır. Ultrasonu prob elektrik sinyallerine 
dönüştürür. Alınan elektriksel sinyal bir bilgisa-
yara iletilir ve burada çeşitli işlemlerden geçirilip 
görüntü elde edilir (23).  
Dermatolojide Ultrason 
Alexander ve Miller (1) 1979 yılında 10 sağlıklı 
insan üzerinde deri kalınlığının belirlenmesi için 
yaptıkları çalışmada A-modu ultrasonografiyi ilk 
defa kullanmışlardır. Deri ultrasonografisi 1983 
yılına kadar neredeyse sadece deri kalınlığının 
belirlenmesi amacıyla kullanılmıştır. Dubois ve 
Garel (11) tarafından 1999 yılında yapılan vas-
küler malformasyonların görüntülenmesi ve te-
davi sürecinde ultrason kullanımının önemini 
ileri süren yayınlarından bu yana dermatolojide 
vasküler anomalilerde kullanımı giderek önem 
kazanmıştır. Roldan ve ark. (26) 2016 yılında 

yayınlamış olduğu derlemede vasküler anomali-
lerde ultrasonografinin önemi ve bu alandaki 
ultrason kullanımında son gelişmeler aktarılmış-
tır. Epidermal kistli hastalar üzerine yapılan ça-
lışmalarda kistin tanısında ultrasonografik bul-
guların faydalı olabileceği görüşüne varılmıştır 
(15). Epidermal kistli 594 hastadan sadece cer-
rahi işlem öncesi ultrasonografik muayene ya-
pılmış olan 46 tanesi (15 kadın, 31 erkek hasta) 
üzerinde 2012 yılında yayınlanan çalışmada 
ruptur görülen ve görülmeyen epidermal kistle-
rin ultrasonografik özelliklerinde farklılıklar tespit 
etmeyi amaçlamışlardır. Epidermal kistlerin ult-
rasonografik özelliklerindeki tümör boyutu, ko-
numu, perikistik değişimler, sınırları, şekli gibi 
farklılıkların belirlenmesinin doğru teşhis konul-
masında destek sağlayacağı görüşüne ulaşıl-
mıştır (37). Creel ve ark. (7) 2009 yılındaki ya-
yınlarında ise ele gelmeyen ve deri içine yerle-
şen dış kaynaklı materyallerin tespitinde ultraso-
nografik bir teknik kullanılmıştır. 
Verruca plantaris adı verilen el ve ayak tabanın-

Ultrason Frekansı 
(MHz) 

Yaklaşık Penetrasyon Derinliği 
(cm) 

Görüntüleme 

7.5 
13.5-50 

20 
50-100 

> 4 
3-0.3 

0.6-0.7 
0.3-0.015 

Lenf düğümleri ve subkutan 
Epidermis ve dermis 
Epidermis ve dermis 
Sadece epidermis 

Tablo 1. Ultrason frekansları ve penetrasyon derinlikleri (16) 

Şekil 1. Yüksek Çözünürlüklü Ultrasonografinin Şematik 
Gösterimi (23)  
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da görülen siğiller üzerine ultrason taraması ile 
morfolojik özelliklerin anlaşılması ve siğil tedavi-
sine ışık tutması amacıyla yapılan çalışmada 
normal taban derisi ve siğilli tabanın şekil, lez-
yondaki kan akışı, deri katmanlarının birbiri ile 
ilişkisi ve ekojenitelerini içeren ultrasonografik 
özellikleri tanımlanmıştır. Sonuç olarak ultraso-
nografinin verruca plantaris teşhisinde güvenilir 

bir yöntem olabileceği ve terapötik cevapların 
görüntülenmesine izin vermesi ile tedavi yön-
temlerinin değerlendirilmesinde rol alabileceği 
ileri sürülmüştür (31).  
Kozmetik dolgu maddelerinin tanımlanması ve 
deride tespit edilmesi ile yumuşak doku ve deri 
lezyonlarının teşhisinde ultrasonografinin kulla-
nımı üzerine çalışmalar da yapılmıştır (33,35). 
Teknolojik gelişmelerle beraber bu alandaki ça-
lışmalar giderek artış göstermiştir. Ultrasonogra-
finin dermatoloji alanında yapılan çalışmaları 
sadece deri üzerine değil, aynı zamanda tırnak 
ve saç üzerinde de yapılmıştır (27,31,34,36). 
Ayrıca bazal hücreli karsinomlar, metastazik 
tümörler, benign ve malign oluşumlar, venöz 
ülserler ve psoriasis gibi bir çok önemli deri has-
talıklarının teşhisinde de ultrasonografi kullanı-
mı üzerine olumlu sonuçlar gösteren çalışmalar 
yapılmıştır (6,14,17,19).  
Ultrasonografinin, dermatolojide görüntüleme, 
teşhis ve tedavi takibindeki önemi yapılan çalış-
malarla desteklenmektedir. Bu amaçla dermato-
loji alanında epidermal kist, pilonidal kist, pi-

lomatriksoma, dermatofibroma, bazal hücre 
karsinoması, melanoma, siğil ve hiyaluronik asit 
ile ilgili ultrason ile elde edilen görüntüler Şekil 
2’de verilmiştir (30). Dolayısıyla bu ultraso-
nografi görüntülerinin her biri aslında teşhis ve 
tedavi için önemli verilerdir. 
Veteriner hekimlik alanında ise ilk olarak 1988 
yılında Dicker ve ark. (10)  sığırlarda subkutan 

yağ kalınlığı ölçümünde ultrasonografi kullan-
mışlardır. Brown ve ark. (3) 2000 yılında 16 ta-
ne Merinos koyunu üzerinde yaptıkları çalışma-
da yine deri kalınlığı ölçümü yaptıklarını bildir-
mişlerdir. Bu çalışmada ultrasonografi ve deri 
kıvrım kalınlığı ölçüm yöntemi kullanılarak yön-
temler arasında karşılaştırmalar yapılmıştır. Ça-
lışma sonucunda ultrasonografi ile deri kalınlığı 
ölçülebildiği ve diğer yöntemden çok daha fazla 
avantaj sağlayabileceği görüşüne varılmıştır. 
Diana ve ark. (9) klinik olarak normal olan kö-
peklerin deri kalınlığının doğru ölçümü ve de-
ğerlendirilmesi için yüksek frekanslı diagnostik 
ultrasonografinin uygulanabilirliğini araştırmak 
üzere yaptıkları çalışmada farklı yaş ve türden 
26 tane sağlıklı köpek kullanıp, aynı yerden alı-
nan deri biyopsinin histomorfometrik analizi ve 
derinin ultrasonografik incelemeleri karşılaştırıl-
mıştır. Çalışmada 13 MHz’lik bir doğrusal dizi-
limli prob kullanıldığı bildirilmiştir. Ultrasonogra-
fik ve histolojik karşılaştırmaların sonucunda 
tanı amaçlı ultrasonografinin köpeklerde kuta-
nöz hastalıkların noninvazif değerlendirilmesin-

Şekil 2: Ultrason görüntüleri. (A) epidermal kist (sol yanak); (B) pilonidal kist (intergluteal bölge); (C) pilomatriksoma (sağ ku-
lak memesi); (D) dermatofibroma (sol omuz); (E) bazal hücre karsinoması (sol kulak kepçesinin arkası); (F) melanoma (karın 
duvarı); (G) sigil (sol ayak tabanı); (H) hiyaluronik asit (sol perioküler bölge) (30) 
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de yararlı bir araç olabileceği görüşüne varılmış-
tır.  
Reetz ve ark. (24) ise köpekler için cilt flebi ek-
senel modeli için yaygın olarak kullanılan direkt 
dört kutanöz arterin renkli Doppler ultrasonogra-
fik görüntülenmesi amacıyla yaptıkları çalışma-
da klinik olarak normal 20 köpek kullanmışlardır. 
Çalışma sonucunda renkli Doppler ultrasonog-
rafi görüntülemesi ve temel ultrasonografi kom-
binasyonunun kullanışlı bir yöntem olabileceği 
ifade edilmiştir.  
Köpeklerin çeşitli kutanöz bölgelerindeki hidras-
yon durumu ile ilgili deri kalınlığında oluşan de-
ğişiklikleri incelemek için yüksek frekanslı ultra-
sonografinin kullanışlı olup olmadığının incelen-
mesi amaçlanmış olan çalışmada, klinik olarak 
normal olan farklı ırklardan yetişkin 10 köpek 
kullanılmıştır. Derinin ultrasonografik incelenme-
si için 13 MHz’lik doğrusal dizilimli bir prob kulla-
nılarak dört farklı kutanöz bölgede hidratasyon 
öncesi ve sonrası olarak ultrasonografi görüntü-
leri alınmıştır. Çalışma sonucunda Diana ve ark. 
(8) teşhis amaçlı kullanılan ultrasonografinin 
deri hidratasyonun invazif olmayan değerlendir-
mede kullanışlı olabileceğini ifade etmişlerdir.  
Zanna ve ark. (38)  2012 yılında Shar-Pei ırkı 
köpeklerde deri kalınlığının araştırılmasında 
yüksek frekanslı diagnostik ultrasonografinin 
faydalı olup olmadığını belirlemeyi amaçlamış-
lardır. Buna göre on sağlıklı Shar-Pei ırkı ve on 
sağlıklı Beagle ırkı köpek kullanıp deri üzerinde 
dört farklı bölgeden 13 MHz’lik doğrusal dizilimli 
bir prob kullanılarak ultrasonografik incelemeler 
yapılmıştır. Her bölgede üç ölçümün ortalaması 
alınarak hesaplamalar yapılmış ve ultrasonogra-
fik sonuçlar ile histolojik bulgular karşılaştırılmış-
tır. Ultrasonografinin deri kalınlığı ölçümünde 
faydalı bir yöntem olduğu sonucuna varılmıştır. 
Yüksek frekanslı ultrasonografi kullanarak Man-
tis ve ark. (18) 2014 yılında Beagle ırkı av kö-
pekleri üzerine yaptıkları çalışmada ise ultraso-
nografi kullanarak köpeklerin tüylü derisinin eko-
jenitesi tanımlamak ve donmuş biyopsi örnekle-
rinde doku kalınlığının histolojik ölçümlerinin 
ultrasonografik olarak karşılaştırılması amaçlan-
mıştır. Bu doğrultuda av köpeklerinin derileri 
üzerinde sekiz farklı bölgede 50 MHz’lik polivini-
lidin diflorür içeren prob kullanılarak ultrasonog-
rafik araştırmalar yapılmıştır. Biyopsinin alındığı 
yer, cinsiyet ve yaş durumlarına bakılarak ultra-
sonografik ve histolojik ölçümler arasındaki fark-
lılıklar doğrultusunda ultrasonografinin deri kat-
manlarının tanımlanmasında, tüylü deri üzerin-

de çeşitli bölgelerde kıl follikülleri tespitinde ve 
ayrıca normal köpek derisinin kalınlığının ölçü-
münde kullanışlı bir yöntem olduğu görüşüne 
varılmıştır.  
Bunun dışında Payan-Carreira ve ark. (22) 28 
köpek üzerinde 6-11 MHz’lik gerçek zamanlı 
ultrasonografi kullanarak çeşitli bölgelerde deri 
altı yağ kalınlığı ölçümü gerçekleştirmişlerdir. 
Yapılan bu ön çalışma ile ultrasonografinin vü-
cut kondisyon puanlamasından elde edilen veri-
lerle karşılaştırıldığında yağ kalınlığındaki deği-
şimleri daha hassas bir şekilde ölçebildiği ifade 
edilmiştir. 
Ayrıca küçük hayvanlarda da ultrasonografi kul-
lanımı ile deri altı yağ kalınlığı ölçümü üzerine 
çalışmalar yapılmıştır. Borges ve ark. (4) 6-8 
MHz’lik bir ultrasonografi probu kullanarak go-
nadektomi yapılmış obez 16 kedi üzerinde yağ 
kalınlığı ölçümü ve görüntülerinden faydalan-
mıştır.  
Sonuç 
Ultrasonun dermatolojide teşhis amaçlı kullanı-
mı üzerine yapılan çalışmalar deri kalınlığı öl-
çümleri ile başlayıp tümör kalınlığı ölçümü ile 
benign ve malign oluşumların tespitine ve has-
talığın iyileşme süreci takibine kadar birçok 
alanda kullanılmıştır. Teknolojinin ilerlemesi, 
iyonizan radyasyon yaymayan, güvenilir, hasta-
lığın tanı ve takibinde oldukça kolaylık sağlayan 
ultrasonografiye veteriner dermatoloji alanında 
daha çok önem verilmelidir. Sonuç olarak beşeri 
hekimlikte dermatoloji alanında yapılan çalışma-
lar gibi birçok uygulamanın veteriner hekimlik 
alanında da yapılabileceği, ultrasonografinin 
dermatolojik rutin klinik çalışmalarında yer alabi-
leceği ve veteriner dermatoloji alanında teşhis 
ve tedaviye ışık tutabileceği görüşündeyiz. 
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Özet:  Hem hayvanlarda hem de bitkilerde kullanılan ilaç ve kimyasallar besin zincirine girerek birikim yapmaktadırlar. 
Hayvansal kökenli gıdalardaki bu ilaç ve pestisid kalıntıları, canlı sağlığı ve ülke ekonomisi açısından risk oluşturmakta-
dır. Bu nedenle kimyasal kalıntının analizi önem arz etmektedir. Bu derlemede, gıdalardaki kimyasal kaynaklı kalıntılar-
dan olan veteriner ilaç kalıntıları, pestisitler gibi çevresel kirleticilerin kalıntıları ve kalıntı analiz metotları hakkında bilgi 
verilecektir. 
Anahtar kelimeler: Analiz, gıda, kalıntı, kimyasal, metot 
 

Chemical Residues and Analysis Methods in Foods 
Summary: Used drug and chemicals in both animals and plants areas have entered and accumulated to food chain. 
These drug and pesticide residues in animal origin food cause risk in live health and economic of country. Therefore, it 
is important to analyze the chemical residue. In this review, chemical residues of veterinary drug residues in foods that 
are sourced from the residue of environmental pollutants such as pesticides and will be given information about the 
methods of analysis. 
Key words: Analysis, chemical, food, method, residue 

Giriş 
Veteriner hekimlik ya da zirai mücadele amacıy-
la kullanılan ilaç ve kimyasal maddelerin çoğu, 
uygulandıkları hayvan ya da bitkilerin yapısında 
kısmen parçalanarak etkisiz hale gelirken, özel-
likle pestisit ya da çevresel kirletici olarak bilinen 
maddeler son derece yavaş ayrışmaları nede-
niyle, giderek artan miktarlarda birikerek gıda 
zincirine girerler. İnsanlara kadar ulaşarak halk 
sağlığı ve diğer canlılar içinde risk faktörü oluş-
tururlar (5,31). Kalıntı olarak adlandırılan bu 
maddeler aslında, dokuları ya da ürünleri gıda 
olarak tüketilebilen hayvanlarda, hastalıklardan 
korunmak, tedavi etmek ve gelişmenin hızlandı-
rılması amacıyla kullanılan pek çok ilaç, hor-
mon, vitamin ve mineral maddelerin hayvanlara 
uygulandıktan sonra vücutlarında biriken ser-
best ya da bağlı haldeki değişmemiş ana mad-
de ve metabolitleridir (18). Bu terim; pestisitleri 
ve toksikolojik açıdan öneme sahip tüm çevre-
sel kirleticileri de kapsar. En çok kalıntı problemi 
oluşturan maddeler ise; antibakteriyel maddeler, 
antihelmintikler, antikoksidialler, sedatifler, 
nonsteroidal yangı gidericiler gibi veteriner ilaç-
ları (12), bazı pestisitler (organik klorlu, fosforlu, 
karbamatlı ve piretroidler gibi) (2,3), poli klorlu 

bifenil (PCB)’ler (15,21), dioksinler (24), miko-
toksinler, ağır metaller ve boyalar gibi çevre kir-
leticilerdir (19). Hayvanlarda bilinçli ya da bilinç-
siz olarak çeşitli amaçlarla başta antibakteriyel 
ve antiparaziter ilaçlar yaygın bir şekilde kulla-
nılmakta olup, hayvansal ürünlere kalıntı şeklin-
de yansımaktadır (1). İnsanlara besin zinciri 
yoluyla geçen bu kalıntılar ciddi problemlere 
sebep olabilmektedir (7,9). Gıdalardaki ilaç, 
pestisit ve çevresel kirletici kalıntıları insan sağ-
lığı; ülke ekonomisi ve uluslararası boyutu yö-
nüyle değerlendirildiğinde, oldukça kaygı verici 
boyutlarda olduğu görülmektedir (13). Gıdalarda 
ilaç kalıntılarının varlığı ülkemizin Avrupa Birli-
ği’ne adaylık sürecinde de güncelliğini korumak-
tadır. Bu durumda, veteriner hekimliği ilaçlarının 
hayvanlarda bilinçli ve kontrollü kullanımı 
(12,19) ile gıdalarda kalıntı düzeylerinin geçerli 
yöntemlerle izlenmesi (20,23,32) ve tolerans 
seviyelerine uygunluğu son derece önem arz 
etmektedir (5,18). 
İlaç kalıntılarının sebepleri, hayvanlara ilaç uy-
gulamalarından sonra belli bir süre geçmeden 
kesilmesi ya da ilaç kullanılan bu hayvanlardan 
elde edilen hayvansal orijinli gıdaların (et, süt, 
yumurta, balık vb.) insanlar tarafından tüketil-
mesi, hayvanlarda kullanılan ilaç dozlarının ve 
doz aralığının onaylanmış miktarından daha 
yüksek ve daha sık uygulanması, ruhsatsız ilaç 
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kullanılması, hedef hayvan türü için hatalı ilaç, 
müstahzar veya formülasyon seçilmesidir 
(19,34). 
Kalıntı risk değerlendirilmesinde sıklıkla kullanı-
lan ifadeler şunlardır: 
Kabul edilebilir günlük alım (KGA): Bir ilaç ya 
da kimyasal bir maddenin, gıdalar ve içme sula-
rı ile tüketicilerin vücuduna aldıklarında onların 
sağlığı üzerinde risk oluşturmayan, ömür boyun-
ca "günlük" olarak tüketilebilecek miktarını ifade 
eder. Birimi, mg/kg c.a. gün’dür (7,11,19,38). Bir 
maddenin KGA miktarını belirlemek için, o mad-
denin canlıda kronik denemeler sonucu etki 
oluşturmayan düzeyi (NOEL) ve güven faktörü 
belirlenmelidir. KGA = Etkisiz düzey/Güven fak-
törü (11). 
Güven faktörü: Güven faktörü, canlılarda türler 
arası ve tür içi en az 10 kat fark olacağı dikkate 
alınarak belirlenir. KGA hesaplanmasında kulla-
nılmak üzere, kanserojen olmayan bir ilaç ya da 
kimyasal maddenin en az iki memeli hayvan 
türünde (biri kemirici olmak üzere) ömür boyu ya 
da kronik yedirme denemelerine göre, insanları 
en duyarlı hayvan türüne göre bir maddeye 10 
kez daha duyarlı olabileceği 1/10) ve insanlar 
arasında da 10 kata kadar duyarlılık farkı olabi-
leceği düşünülerek güvenlik faktörü 1/100 
(1/10X1/10 =1/100) olarak belirlenir (19,35). 
Tolerans düzeyi (Maksimum kalıntı seviyesi): 
Gıda, içme suyu ve yemlerde kalıntı olarak biri-
ken bir ilaç veya kimyasalın, hem kendilerinin 
hem de metabolitlerinin tüketicilerde toksikolojik 
zarar oluşturmayan ve tüketici tarafından alın-
masına yasal olarak müsaade edilen en fazla 
kalıntı miktarı veya yoğunluğu olarak tanımlanır. 
Birimi mg/kg c.a. olarak ifade edilir (28,35). To-
lerans düzeyi sınırlı, ihmal edilebilir, sıfır ve ba-
zen de geçici tolerans diye dört tip olarak uygu-
lanır. Bunlardan en önemlisi sıfır tolerans olup, 
gıdalarda bu maddelerin hiçbir seviyede bulun-
maması gerektiği anlamına gelir (30). Sıfır tole-
rans düzeyine sahip bazı maddeler şunlardır: 
Stilbenler, derivatları, tuzları ve esterleri, antitro-
idal maddeler, steroidler, zeranol dahil olmak 
üzere resorsilik asit laktonlar, beta-agonistler, 
aristolochia türleri ve bundan hazırlananlar, klo-
ramfenikol, kloroform, klorpromazin, kolsişin, 
dapson, dimetridazol, metronidazol, nitrofuran, 
furazolidon ve ronidazol (30,38). Bugün ülke-
mizde Avrupa Birliği Direktifleri (EEC 2377/90)’ 
ne uygun olarak 2002/30 no’lu Türk Gıda Ko-
deksi tebliği hazırlanmış ve bu maddelerin tole-
rans düzeyleri dört başlık halinde listelenmiştir 

(8,30). Bunlardan; Ek I; maksimum kalıntı limiti 
belli olan farmakolojik etkili maddeler, Ek II; 
maksimum kalıntı limiti olmayan farmakolojik 
etkili maddeler, Ek III; maksimum kalıntı limiti 
geçici olarak belirlenen farmakolojik etkili mad-
deler, Ek IV; gıdalarda hiçbir seviyede bulunma-
ması gereken (yasak) farmakolojik etkili madde-
lerdir (30). 
Kesim öncesi bekletme süresi: Doku ve or-
ganları gıda maddesi olarak tüketilen, yumurta, 
süt, bal, balık gibi ürünlerinden faydalanılan 
hayvanlarda koruyucu ve tedavi edici amaçla 
kullanılan ilaçların uygulandıktan sonra bu gıda-
ların tüketime sunulması için geçmesi gereken 
süreye denir. Yani, ilaç uygulamasının sona 
erdiği zaman ile tüketime sunulan zaman ara-
sındaki süreyi ifade eder. Bu süreler yasal ola-
rak her ilaç için belirlenmiştir (13). Aşağıdaki 
formülle hesaplanır. Kesim öncesi bekletme 
süresi=1.44XIn (ilacın vücuttaki başlangıçtaki 
konsantrasyonu/tolerans düzeyi)Xbiyolojik yarı 
ömrü. Ancak ilaçla ilgili herhangi bir süre henüz 
belirlenmemişse kanatlı ve memeliler için bu 
süre geçici olarak 28 gün, yumurta ve süt için 7 
gün, balıklar için de 500 derece gün (Bu rakam 
yetiştirme suyunun sıcaklığına bölünerek tüketil-
memesi gereken süre gün olarak belirlenir) (1).  
Kesim öncesi bekletme süresini etkileyen faktör-
ler ise ilacın farmakokinetiğini etkileyen faktör-
lerdir ve bu faktörlerin ilacın kinetiğini nasıl etki-
lediği ve kalıntı seviyelerini nasıl değiştirdiği, 
sonuçta da kesim öncesi bekletme süresini etki-
leyebileceği göz önüne alınmalıdır. İlacın fiziko-
kimyasal özelliği (lipofilite, pH v.b), ilacın vücut-
taki dağılım hacmini etkiler dağılım hacmi de 
biyolojik yarı ömrünü değiştirir. Ayrıca dağılım 
hacmi ilacın vücut klirensini de etkiler. Bazı fiz-
yolojik olaylardaki değişiklikler. Örneğin böbrek 
fonksiyon yetmezliğinde ilacın klirensi yavaşlar 
ve biyolojik yarı ömrü uzar ya da vücut sıvı den-
gesi değiştiğinde dağılım hacmi değişir. Tür, 
yaş, cinsiyet, beslenme durumu, vücudun yağ 
oranı, plazma proteinlerine bağlanmanın boyutu 
ve vücutta başka ilaçların ya da gıda katkı mad-
delerinin varlığı, klirens, biyolojik yarı ömür ve 
dağılım hacmi gibi kinetik parametreleri önemli 
ölçüde değiştirir. İlacın formülasyonu (enjektabl, 
uzun ya da kısa etkili oluşu) ve uygulama yolu 
biyoyararlanımı etkiler. Sonuçta enjektabl ilaçlar 
yeme ve suya katılarak verilen ya da bolus şek-
linde uygulanan ilaçlardan, uzun etkili (LA) for-
mundaki ilaçlar da diğer enjektabl ilaçlardan 
daha sık kalıntı riski oluşturmaktadırlar (34). 



266 

Erciyes Üniv Vet Fak Derg 15(3), 264-270, 2018                                                                                                                          Feride KOÇ  

Kesim öncesi bekletme süresini hastalık duru-
mu da etkiler. Doku hasarı, inflamasyon ve pa-
tojen mikroorganizma invazyonu sistemik deği-
şimleri artırır ve bu durum “akut faz cevabı” ola-
rak bilinir. Bu değişimler arasında iştahsızlık, 
gastrik fonksiyon bozukluğu, karaciğer akut faz 
proteinlerinin sentezindeki, sitokrom P 450 enzi-
mindeki ve karaciğer, böbrek gibi çeşitli organ-
lardaki kan akımındaki değişiklikler sayılabilir. 
Akut faz cevabının başlaması hormon benzeri 
polipeptitlerin yani sitokinlerin (tümor nekroz 
faktör, interferonlar) üretim ve salınmalarına 
neden oluyor ve bu maddeler de sitokrom p 450 
enzimlerin in vivo baskılanmasına ve sonuçta 
ilacın metabolizmasının değişmesine neden 
olabilmektedir. Sonuçta hastalık durumunda 
ilacın farmakokinetiği değişebilmekte ve kesim 
öncesi bekletme süresi de değişmektedir. Genel 
bir ifadeyle, bir ilaç ya da kimyasal maddenin 
biyolojik yarı ömrünün yaklaşık 10 katı sürede 
vücuttan %99,9’unun atıldığı kabul edilmektedir. 
Hastalık durumunda bu süre iki katına çıkabilir 
ve yasal arınma süresi de, bu duruma uygun 
olarak iki katına ayarlanmalıdır. İlacın dozu ve 
doz aralığı da etkileyen önemli faktörlerdendir. 
İlacın dozu bir kat artırılarak uygulandığında 
yasal arınma süresine bir biyolojik yarı ömür 
süresi eklenerek yeni yasal arınma süresi belir-
lenir (1,19,38). Sütlerde kalıntı olması durumun-
da da yasal olarak sütün tüketilmeme süreleri 
belirlenmiştir. İlaçların süte geçişinde ilacın 
pH’sı ve lipofilitesi oldukça önemlidir. Örneğin; 
eritromisin gibi bazik ilaçlar penisilin gibi asidik 
ilaçlardan daha uzun süre arınma süresi gerek-
tirmektedirler (pH dağılım hipotezine göre zayıf 
bazik ilaçlar zayıf asidik olanlardan daha iyi süte 
geçerler). Benzer şekilde lipofilik ilaçların da 
sütten atılma süresi uzundur. Hayvanın sağım-
da ya da kuru dönemde olması da önemlidir 
çünkü uzun etkili ilaçlar (LA) çoğunlukla kuru 
dönemde kullanılmaktadır ve bu ilaçlar kullanıl-
dığında yasal arınma süresi uzamaktadır (1). 
Kalıntıların zararları 
Kalıntıların çoğunluğunu veteriner sahada kulla-
nılan antibiyotikler oluşturmakta ve bunlardan 
başta penisilinler olmak üzere insanlarda hafif 
dereceden anafilaksiye kadar değişebilecek 
şiddette ilaç alerjisi oluşturabilir. Ekonomik ka-
yıplara neden olabilir. Başta penisilin kalıntıları 
olmak üzere gıdalardaki pek çok antibakteriyel 
ilaç kalıntıları ham gıda maddelerinden fermen-
te ederek ürün haline getirme aşamasında fer-
mente etmek için kullanılan starter kültürleri etki-
leyerek, peynir, yoğurt ve sucuk v.b. ürünlerin 

hazırlanmasında üretim hataları oluşturabilirler. 
Bazı hastalıkların teşhisi yanlış değerlendirilebi-
lir. Örneğin Salmonella gibi patojen etkenler ette 
mevcut oldukları halde tespit edilememeleri gibi. 
Mikroorganizmalarda, direnç oluşturabilir. Sindi-
rim sistemi mikroflorasında değişiklikler, insan-
larda cinsiyet ve üreme bozuklukları oluşturabi-
lir. Karsinojenik etki meydana getirebilirler. Ör-
neğin, kloramfenikol kemik iliği ve kan hücreleri-
ni etkileyerek ölümlere neden olmakta ve Food 
Drug Administration (FDA) tarafından gıda üreti-
minde kullanılan hayvanlarda yasaklanmış ve 
ülkemizde bu yasağa 1994’den beri uygulamak-
tadır. FDA tarafından nitrofuranlarda kanserojen 
olmalarından dolayı gıda üretiminde kullanılan 
hayvanlarda yasaklanmıştır (1,19,38). 
Kalıntı analiz metotları 
Bu metotlar kalıntı tarama ve doğrulama olarak 
ikiye ayrılır. Tarama metotları kolay, ucuz, kısa 
zamanda yapılabilen, hassasiyet ve spesifikliği 
(yanlış ölçülen pozitif örnek sayısının minimum 
olması) ve tekrarlanabilirliği yüksek olmalıdır 
(17,25,33). 
1.Tarama (monitoring ya da screening) me-
totları 
İmmunolojik metotlar 
Enzyme-Linked Immunosorbent Assay 
(ELISA): Hayvansal ürünlerde kimyasal kalıntı-
ların çok sayıda olması ve gıda türlerinin de 
farklılık arzetmesi nedeniyle etkin bir kalıntı iz-
lenmesi yapılabilmesi için tarama analizlerinin 
kullanımı zorunludur. ELISA yöntemi bu alanda 
en yaygın kullanılan uygulamadır (32). Bu yön-
temde hedef moleküle spesifik geliştirilmiş anti-
korların kullanılması spesifite ve hassasiyeti 
artırmaktadır. Spesifitesi nedeniyle hem güveni-
lirliği yüksek, hem de kolaydır. Dolayısıyla kısa 
zamanda çok sayıda numunenin farklı ilaç kalın-
tıları için analizi mümkün olmaktadır. Ancak test 
kit ömrünün kısalığı ve antikorların diğer mad-
delerle çapraz reaksiyona girebilmesi ve maliye-
tinin fazlalığı ise dezavantajlarıdır. Antijen anti-
kor birleşmesi esasına dayanan bu yöntemde 
genel olarak 12X8=96 adet kuyucuktan oluşan 
pleytten oluşur. ELISA yönteminin prensibi, spe-
sifik antijen-antikor reaksiyonuna dayanır. Bu 
teknikte işaretsiz antijen veya antikor tayini ya-
pılır. İşaretli konjugatın hazırlanmasında işaret-
leyici olarak enzim kullanılır. Deneyde numune-
ler genelde ektraksiyon işlemlerinden geçirilerek 
kuyucuklara eklenir. Numunedeki antijenler 
nonspesifik olarak kuyucuklara bağlanır. Üzeri-
ne işaretli antikor eklenir ve belirli bir süre inkü-
be edilerek yıkama yapılır. Yıkama ile bağlan-
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mamış işaretli antikorlar uzaklaştırılır. Daha son-
ra ortama enzimin substratı ilave edilerek enzim 
işaretli antikor miktarı enzim aktivitesinin dalga 
boyuna karşılık okunması ile hesaplanır (33). 
Radyoimmunoassay (RIA): RIA, immüno-
kimyasal reaksiyonlarda radyoaktif atomlar yar-
dımıyla maddelerin miktar tayinlerinin yapıldığı 
bir metottur. Bu metodun ana bileşenleri; analiz 
edilecek ilaç ya da kalıntısı aranan maddenin 
uygun bir radyoizotopla işaretlenmiş standartları 
ve bu ilaç ya da maddeye karşı önceden hazır-
lanmış antikor ihtiva eden anti serumdur. Metot-
ta, bir tüpe kalıntı aranacak serum, idrar vb. nu-
mune, belirli miktarlarda antikor ve radyoaktif ile 
işaretlenmiş standart konur. Böylece, radyoaktif 
ile işaretli ve işaretlenmemiş ilaç ya da kalıntı 
maddeleri aynı antikor için yarışarak bağlanma-
ya çalışırlar. İşaretlenmemiş madde miktarı ne 
kadar fazlaysa, o kadar az işaretlenmiş madde 
antikorla birleşir. Böylece, radyoaktif ile işaret-
lenmiş bağlı madde miktarı işaretsiz madde mik-
tarı ile ters orantılıdır. Karışımdaki reaksiyon 
dengeye ulaştığında, ayırım prosedürü gerçek-
leştirilir. Bu tekniğin esası; kalıntısı aranan ilaç 
ya da diğer maddelerin konsantrasyonu, antiko-
ra bağlı, işaretli kalıntının ya da serbest haldeki 
kalıntının radyoaktivitesinin belirlenmesine da-
yanır (33, 37). 
Multiarray biosensors: Biosensörler gıda mad-
delerinin analizlerinde gittikçe yaygınlaşmakta-
dır. Analiz edilecek madde (antibody) ile biyo-
kimyasal etkileşim oluşturarak bir sinyal açığa 
çıkarır.  Bu sinyal bir dönüştürücü vasıtasıyla 
elektronik bir sinyale dönüştürülür ve bunlar 
mikro işlemci tarafından işlenerek sonuç olarak 
ifade edilir. Bir numune (kan, doku, idrar vb) 
içindeki bir den çok madde kalıntısını eş zaman-
lı olarak belirlenebilir (33,39). 
Kromatografik teknikler 
Bu teknik, bir karışımdaki farklı özelliklere sahip 
maddelerin (polarite, çözünürlük, affinite, iyonik 
güç ve çap farklılıklarına bağlı olarak) ayrılarak 
hareketli (mobil) bir faz yardımı ile sabit bir faz 
üzerinden geçirilerek ve geçiş hızlarına bağlı 
olarak belirlenmesidir (10,33). 
Kromatografi tekniğinin temelinde temel unsur-
lar, sabit faz: (katı ya da katı destek üstüne em-
dirilmiş bir sıvı tabakadan oluşur) ve hareketli 
fazdır(sıvı ya da gazdır) (10). 
High performance thin layer chromatog-
raphy (HPTLC): Bilinen en eski ince tabaka 
kromatografisi (İTK) yönteminin sınırlı sayıda 
maddeyi analiz edebilmesi ve kolayca kullanıcı 

hatalarına sebep olmasından dolayı, Yüksek 
Performanslı İnce Tabaka Kromatografisi 
(YPİTK ya da HPTLC), İTK’yı esas alarak geliş-
tirilmiş ve nicel analiz yapabilen basit yarı oto-
matik analitik bir cihazdır. HPTLC tekniği tek bir 
bilgisayar sistemi tarafından kontrol edilen farklı 
işlevlere sahip cihazlardan oluşur. Bu cihazlar-
dan birincisi robotik bir enjektör sistemine sahip-
tir ve bu sistem sırasıyla yerleştirilen küçük şişe-
ciklerdeki (vialler) örnekleri belirlenen miktarlar-
da ve mesafelerde adsorban ile kaplanmış pla-
kaya azot gazı altında bant ya da spot tarzında 
tatbik eder. İkincisinde, bu plaka geliştirme tan-
kına ayırım işlemi için bırakılır. Bu tanklar izok-
ratik ve gradiyent olarak iki farklı türde yapılmış-
tır. İzokratik tank hazneye bırakılan plakayı oto-
matik bir şekilde tanka taşır ve belirlenen hare-
ketli (mobil) fazın plaka üzerinde ilerlemesini 
sağlar. Sonra plaka tanktan çıkarılarak kurutma 
sisteminde kurutulur. Plaka üzerinde lekeler 
meydana gelir. Üçüncü sistemde ise bu lekele-
rin tarayıcı sistemde dansitometrik değerlendiril-
mesi yapılır. Plakadaki lekelerin başlangıçta 
numune uygulanan noktaya mesafesinden mad-
denin alıkonma süresi (Rf değeri) yani madde-
nin isimlendirilmesi yapılır. Plakadaki bu lekeler 
üzerine gönderilen ışığın şiddetinden yansıyan 
ışığın şiddeti çıkarılarak kalıntısı belirlenecek 
maddenin miktarı dansitometrik olarak belirlenir 
(36). 
Yüksek Performanslı Likit Kromatografi 
(HPLC): Aşağıda (doğrulama metotlarında) 
bahsedilmiştir. 
Nükleer manyetik rezonans (NMR): 
NMR, atom çekirdeklerinin manyetik özellikleri-
ne bağlı fiziksel bir olgudur. NMR spektroskopisi 
bir molekül hakkında fiziksel, kimyasal ve yapı-
sal bilgi edinmek için kullanılan başlıca teknik-
lerden biridir. Biyolojik moleküllerin çözelti içinde 
üç boyutlu yapıları hakkında ayrıntılı bilgi veren 
tek yöntemdir (28). Bazı veteriner ilaçlar ve ste-
roid yapılı maddeler için önerilmektedir (33). 
Yöntemin esası, çekirdeğin manyetik özelliğine 
dayanmaktadır. Bu yöntemde ışın enerjisi çekir-
dek tarafından absorbe edilir. Radyo frekans 
vericisi tarafından oluşturulan değişken alan 
analiz yapılacak madde üzerine gönderilir. 
Enerjinin absorbe edilebilmesi için radyo fre-
kans vericisinin meydana getirdiği değişken ala-
nın frekansı rezonans şartlarını sağlaması gere-
kir. Sonuçta radyo frekans alıcısı kaybolan 
enerjiyi ölçerek sinyal kaydedici vasıtasıyla be-
lirler (28).  



268 

Erciyes Üniv Vet Fak Derg 15(3), 264-270, 2018                                                                                                                          Feride KOÇ  

2. Kalıntı doğrulama metotları 
ELISA testi ile pozitif olarak belirlenen sonuçla-
rın, kromatografik (gaz, sıvı vb) ve kütle spektro-
fotometrik yöntemlerle gelişmiş laboratuvar 
ekipmanlarının (HPLC, GC-MS, LC-MS ve LC/
MS/MS gibi) kullanıldığı, pahalı ve zahmetli ekt-
raksiyon aşamaları gerektiren ama daha kesin 
sonuçlar veren metodlarla doğrulanması gerekir 
(32,33). 
Yüksek Performanslı Likit Kromatografi 
(HPLC): 
Bu kromatografide polariteleri birbirinden farklı 
sıvı bir mobil (hareketli) faz ve dolgu maddesin-
den oluşan sabit bir faz vardır. Çoğunlukla mobil 
faz apolar (hegzan gibi) ve sabit fazda polar 
(etilen glikol gibi) bir sıvı maddedir. Bunun tersi 
maddeler kullanılırsa buna ters faz (reverse) 
sıvı-sıvı kromatografisi denir. Kolon çıkışında 
maddenin derişimi, bir dedektörle ölçülür. De-
dektör tipleri olarak UV (ultraviyole), DAD 
(diodoarray dedektör) ve floresans olarak adlan-
dırılır. Son zamanlarda kütle spektrofotometresi 
(mass-spektro, MS) de kullanılmaktadır (27,32).  
Sıvı Kromotografisi-Kütle-Kütle spektro- 
fotometrisi (LC-MS ya da LC-MS-MS):  
LC-MS/LC-MS-MS spektrometresi tekniğinde; 
HPLC  ile fizikokimyasal özelliklerine göre 
ayrılan örnek moleküller kütle dedektörü ile 
belirlenir (16). Normalde yüklü olmayan 
moleküller kütle spektrometreleri iyonizasyon 
işlemi ile uyarılarak yüklü iyonize moleküller 
haline çevrilirler. Kütle spektrometreleri (MS), 
manyetik ya da elektriksel bir alandan geçen 
yüklü partiküllerin birbirinden kütle/yük (m/z) 
oranlarına göre ayrılmaları esasına dayanır 
(4,29). LC-MS/MS’in iki avantajı vardır. 
Bunlardan birincisi çok düşük 
konsantrasyonlarda maddenin miktar tayininin 
yapılabilmesi ve diğeri de sonuçların 
doğrulanmasına da gerek kalmamasıdır 
(26,32,33). 
Gaz kromatografisi/kütle spektroskopisi (GC
-MS): 
GC-MS, gaz kromatografisi ve kütle 
spektroskopisinin birlikte kullanımı olup, GC 
karışımdaki bileşenleri ayırır, MS ise her bir 
bileşenin yapısal olarak tanımlanmasını sağlar. 
GC-MS sistemi çok küçük miktarlardaki çok 
bileşenli ve gaz fazında ya da gazlaştırılabilen 
maddelerin belirlenmesi, doğru ve hızlı analiz 
edilmesi gibi önemli avantajları bulunmaktadır. 
Kromatografide maddeler ayrıldıktan sonra 
iyonlaştırılarak kütle spektrometrede maddeler 

kütlelerine bağlı olarak belirlenir (32,37). 
Yukarıda açıklanan metotlar dışında, ağır 
metallerle kirlenmelerde kalıntı analizlerinde ise 
atomik absorbsiyon spektroskopisi (AAS) ve 
İndüktif Olarak Eşleştirilmiş Plazma-Kütle 
Spektrometresi (ICP-MS) teknikleri 
kullanılmaktadır. ASS, yüksek sıcaklıkta gaz 
halinde bulunan element atomlarının 
elektromagnetik ışınları absorblaması üzerine 
kurulmuştur. Absorblanan elektromagnetik 
ışınlar genellikle ultraviole ve görünür alan 
ışınlarıdır (37). ICP-MS: Analiz edilmek istenen 
örnekteki elementler ICP’de elektromanyetik 
indüksiyonla belli bir sıcaklığa ulaştırılan argon 
plazması tarafından iyonlaştırıldıktan sonra 
kütle spektroskopisine gönderilerek ve burada 
kütle/yük (m/z) oranlarına göre ayrıştırılıp bir 
dedektör tarafından ölçülürler. Bu teknik, katı ve 
sıvı örneklerde çok sayıda elementin hızlı, ucuz, 
hassas ve doğru biçimde, niteliksel, niceliksel 
ya da yarı-niceliksel olarak ölçülmesine olanak 
sağlayan ileri teknoloji ürünü bir analiz tekniğidir 
(6,14,32). 
Sonuç ve Öneriler 
Kalıntı sorununun esasını, veteriner ilaçları, ağır 
metaller, çevresel kirleticiler, pestisit ve mikotok-
sinler oluşturmaktadır. Bu sorununun çözülebil-
mesi için veterinerler, hayvan sahipleri, bakan-
lık, bilim insanları ve ilaç sektörü başta olmak 
üzere kalıntı konusunu önemli bir problem ola-
rak görmeli bu konuyla ilgili yeterli bilgiye sahip 
olmalıdırlar. Kalıntıların tüketici sağlığı yönüyle 
risk değerlendirilmesi yapılırken, kesim öncesi 
bekletme süresine mutlaka uyulmalı, KGA, MRL 
düzeyleri dikkate alınmalı ve yukarıda açıklanan 
pek çok faktörün bu süreyi etkileyebileceği dai-
ma düşünülmelidir. Analiz sonuçlarında hem 
ana madde hem de metabolitleri açığa çıkıyor-
sa, kalıntı miktarı toplam kalıntı olarak hesap-
lanmalıdır. Mezbahaneler başta olmak üzere 
hızlı test izleme teknolojileri (tarama testleri) 
kullanarak kalıntı kontrolü yapılmalıdır. Etiket 
dışı ilaç kullanılmamalı ve o hayvan türü için 
doz, doz aralığı ve müstahzarı onaylanmış ilaç-
lar seçilmelidir. Kullanılan ilaçlar kayıt altına 
alınmalıdır. Tarama metotları kullanılarak analiz 
yapılacak örnek sayısı artırılmalıdır. 
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A Case of Atresia Ani in an Anatolian Water Buffalo Calf* 
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Summary: In this case report; an Anatolian water buffalo calf with defecating problem since birth, was referred to the 
our clinic, was evaluated. Clinically no anal opening of anus was visible. There was a soft swelling under anal region 
which suggested us the case to be atresia ani. The animal was prepared for surgery. Following anaesthesia plus (+) 
shape like incision was made over the anal region, skin retracted. Greyish colour of rectum end was seen in two cm 
inside of the skin. Rectum was withdrawn towards anal skin and fixed. After fixation, rectal end was perforated and 
meconium coming up to was observed. This case, atresia ani alone was reported first time in an Anatolian water buffa-
lo calf with case report in Turkey. 
Key words: Atresia ani, congenital defect, water buffalo calf  
 

Bir Anadolu Manda Buzağısında Atrezia Ani Olgusu 
Özet: Olgu doğduğu günden itibaren dışkı yapamama şikâyeti ile kliniğimize gelen bir Anadolu manda buzağısında 
değerlendirildi. Klinik olarak anüsün anal açıklığın olmadığı görüldü. Anüse yapılan palpasyonda, kapalı anüs derisinin 
altında içersinde mekonyum dolu rektum palpe edildi ve atresia ani teşhisi konuldu. Hayvan ameliyat için hazırlandı 
Anesteziyi takiben anal bölge üzerinde bir artı (+) şeklinde insizyon yapıldı ve deri geri çekildi. Rektum ucunun grimsi 
rengi cildin iki cm içerisinde görüldü. Rektum anal deriye doğru çekildi ve anal bölgeye sabitlendi. Fiksasyondan sonra 
rektal uç delindi ve mekonyum çıkışı görüldü. Bu olgu Türkiye’de  bir malakta bildirilen ilk vaka raporudur. 
Anahtar kelimeler: Atresia ani, konjenital defekt, manda buzağısı. 

Introduction  
Congenital defects are the functional anomalies 
that present in birth. Genetic or environmental 
factors alone or together cause these defects. 
In many occasions, reasons behind this are not 
known. The most widespread environmental 
teratogens for cattle are; eating toxic plant by 
mother cow, viral infections during pregnancy 
and maternal-fetal viral infections (6,13). Atresia 
ani is a congenital anomaly reported in all do-
mestic animals which characterized with anal 
opening closure and end up with blind pouch 
under the skin (6,18,27). 
Clinically observed findings are, the absence of 
feces, dullness, anorexia, abdominal strain, dis-
comfort and tension associated with defecation 
attempt (2,6). In domestic animals, to correct 
atresia ani, various surgical techniques have 
been suggested (14,28). In surgical techniques; 

+ like incision and circular incision are the most 
common used surgical methods. But, stenosis 
like complication has been reported to devel-
oped in above techniques (1,3,23). 
In this case report, the presence of atresia ani in 
an Anatolian water buffalo was described which 
is seen rarely and applied surgical method were 
also presented. 
Case Report 
The animal was referred to University of 
Erciyes, Faculty of Veterinary Medicine Clinics 
for defecating problem since birth. Body temper-
ature, respiratory and pulse frequency were as 
37.8

º
C, 24/min and 124/min respectively. Clini-

cally no anal opening was visible (Figure 1A). 
There was a soft swelling under anal region 
which suggested us the case to be atresia ani 
(Figure 1B and Figure 2A). Therefore, the ani-
mal was prepared for surgery. Before the opera-
tion 8 mL of blood were taken from the vena 
jugularis of the animals to tubes containing 
K3EDTA. Whole blood count were made using 
Mindray BC 2800 Vet (Table 1).  Blood gas 
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analysis was also made by taking 3 mL blood  
using Irma true point blood gas analyser (Table 
2).  Following administration of 0.1 mg/kg 
xylazine-HcL IV, 10 mL of local infiltrative an-
aesthetic agent injected to the surgical area 
(Figure 2A). Plus (+) shape like incision was 
made over the anal region, skin retracted 
(Figure 2B). Subcutaneous tissues and the 
muscle encountered were separated bluntly. 
Greyish colour of rectum end was seen two cm 
inside of the skin (Figure 2C and Figure 2D). 
Rectum was withdrawn towards anal skin and 
fixed by interrupted suture to anal area using 1 
USB number of polyglaction 910 (Figure 2E). 
After fixation, rectal end was perforated and 
meconium flowing observed (Figure 2F). 
Discussion and Conclusion  

Atresia ani; develops at the embryonic stage as 
a result of formation failure in cloacal plate dor-
sal pieces (6,10,18,27). In other words, a thin 
membrane covering normal anal canal does not 
disintegrate. Furthermore, cattle are more sus-
ceptible to chromosal anomalies causing muta-
tions at 14-42 days of embryonic age (15). Atre-
sia ani is congenital and hereditary and is an 
autosomal recessive gene anomalies occurred 
at embryonic stage.  
Environmental factors, plant toxins, and viral 
infections may also cause in the development of 
atresia ani. But in many cases, reasons behind 
development of anomaly is not clearly under-
stood (4,22). 
The animal was the first calf of the mother in the 
farm. No anomalies in mother sisters calves 
were also noted. There were no signs of feeding 
material causing any teratogenic effects. New-
man et al. (19) have reported that rectal ultraso-
nographic examination made twice in per week, 
from the day of 28 to 90. Days of pregnancy 
may contribute to atresia ani development. In 
our case no rectal ultrasonographic examination 
was made till the end of pregnancy and there-
fore no possible relationship was detected with 
rectal examination and atresia ani development. 
The most frequently encountered intestinal 
anomaly is the atresia ani in ruminants. The 
anomaly occurs usually in urogenital and skele-
ton-muscle system. 
Atresia ani and recti have been frequently re-
ported in male lamp and female calves (20,21) 

Parameters Findings References Mean ±SD (8) 

WBC(10
9
/l) 65.5 11.08 ± 1.12 

RBC (10
12

/l) 9.05 9.53 ± 0.71 

HGB(g/dl) 13.4 12.77 ± 1.00 

HCT(%) 42.7 41.49 ± 4.10 

MCV(fL) 47.2 43.43 ± 1.90 

MCH(pg) 14.8 13.39 ± 0.23 

MCHC (g/dl) 31.3 30.80 ± 1.14 

RDW (%) 15.9 21.10 ± 0.97 

PLT (10
9
/l) 756 259.86 ± 73.67 

MPV 4.5 10.67 ± 1.23 

PDW 16.5 41.01 ± 1.07 

PCT 0.340 0.28 ± 0.08 

WBC: White blood cells; RBC: Red blood cells; HGB: Haemoglobin; HCT : Hematocrit; MCV: Mean corpuscular volume; MCH: 
Mean corpuscular haemoglobin; MCHC; Mean corpuscular haemoglobin concentration; RDW: Red blood cell distribution 
width; PLT: Platelet; PCT Platelet crit; MPV: Mean platelet volume ; PDW: Platelet distribution width 

Figure 1 A-B. Appereance of atresia ani, A; Clinical ap-
pearance of atresia ani, B; Swelling seen due to deposited 
meconium 

Table 1. Haematological findings in the Anatolian water buffalo calf with atresia ani 
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In contrary to these studies, the animal in our 
study was male.  

Atresia ani in literatures has been classified as 
four types according to various degree of anus 
and rectum agenesis. In Type I, anus is open 
but narrows (anal stenosis), rectum develops 
normally. In type II, anus coats with a thin mem-
brane. Rectum is located just in front of anal 
membrane as a blind sac. In type III, anus is not 
developed and rectum locates cranially as a 
blind sac. In type IV, terminal section of rectum 
and anus are normal but there is rectal atresia 
in pelvic canal (rectal agenesis) (17,24,25). 
Atresia ani associated with rectovestibular fistu-
la and vulvar agenesi together have been re-
ported in water buffalo by Sreenu et al. (30) 
Moreover, Velavan et al. (32) have recorded a 
buffalo calf with atresia ani and recti. Krishna et 
al. (16) have also recorded vulva agenesis and 
terminal urethra with ani and recti in a buffalo 
calf. 
In the present study, the buffalo calf had atresia 
ani and the rectum was as blind sac located in 
front of anal membrane which was in type II 
classification. The clinical signs of anorectal 
anomalies are associated with the duration of 
meconium retention (1). Anomalies should be 
treated surgically, otherwise death occurs due 
to disruption of physiological feeding and endo-
toxemic shock (1,16). Physiological leucocytosis 
may associate with stress, stimulation, fear or 
pregnancy in ruminants. Short term physiologi-
cal leucocytosis may be seen after releasing of 
epinephrine. 
The causes of pathological leucocytosis are 

infections, endogen and exogen intoxications, 
hormonal and central nervous disorders, ana-

Figure 2 A-F. Appearance of atresia ani before and after 
treatment, A; Appearance before operation, B; Plus (+) 
shape like incision was made over the anal region; C-D; 
Greyish colour of rectum end was seen two cm inside of the 
skin E; Rectum was withdrawn towards anal skin and fixed 
by interrupted suture to anal area F; After fixation, rectal 
end was perforated and meconium flowing observed 

Parameters Findings References Mean ±SD (10,11,29) 

pH 7.404 7.36 ± 0.01 

pCO2 (mmHg) 51.9 54.7 ± 1.3 

pO2
 
 (mmHg) 29.0 37.0 ± 1.2 

Na
+
 (mmol) 138.9 134.0 ± 4.0 

K
+
 (mmol) 4.06 4.3± 0.24 

iCa (mmol) 1.43 2.85± 0.07 

HCO3 (mmol) 32.0 23.8 ± 1.2 

TCO2 33.6 32.5 ± 0.83 

BEb (mmol) 5.8 -1.10 ± 0.10 

BEecf (mmol) 7.3 NR 

O2Sat (+) 54.7 42.4 ± 11.0 

pH: Actual blood pH; pCO2: Partial pressure of carbon dioxide; pO2; Partial pressure of oxygen; Na+: Sodium; K+: Potassium; 
iCa: Iyonized calcium; HCO3: Bicarbonate; TCO2: Total carbon dioxide; BEb: Standard base excess blood; BEecf:  Base ex-
cess extrasellüler fluid; O2Sat(+): Oxygen saturation; NR: Not Recorded 

Table 2.  Blood gas findings in the Anatolian water buffalo calf with atresia ani  
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phylactic shock, leukemia and cattle leucocytes 
adhesion (26). In parallel to these facts, white 
blood cells (WBC) ( 65.5 10

9
/l) values detected 

before surgery was high (Table I). The possible 
reasons of leucocytes might be attributed to 
stress, endotoxemia and inflammation due to 
lack of defecation. 
Thrombocytosis may occur in ruminants as a 
result of splenic narrowing which induces by 
epinephrine. Essential or primer thrombocytosis 
is a condition of rare myeloproliferation. Cyto-
kine releasing is triggered in reactive or second-
ary thrombocytosis and is seen in connection 
with stress, chronic blood loss, inflammation, 
neoplasia and iron deficiency (26). 
In the lights of these informations, platelet (PLT) 
level in this study was found as 756x10

9
/l. The 

possible reason in high PLT was considered 
due to inflammation associated with no defeca-
tion (Table I). 
Furthermore, venous blood gas measurement 
of HCO3, BEb and pH were 32.0 mmol, 5.8 
mmol and 7.404 respectively which were higher 
than those of references values (Table II). The 
alternations of gas values were attributed to 
metabolic alkalosis arising from absence of def-
ecation (31). 
Surgical intervention in atresia cases should be 
initiated as early as possible. The place of con-
structed artificial anus is over the side of swell-
ing area (12). The most common complications 
encountered postoperatively are functional in-
sufficiency of anal sphincter or fecal incontinent 
depending on disruption of sphincter muscles 
during surgery (1,23). Moreover, some authors 
have suggested that a plus (+) shape of incision 
over the anus resulted in excessive tissue for-
mation which induced anal stenosis (1,5). How-
ever, from 32 of cases with atresia that treated 
with an incision like +, only one animal had anal 
stenosis (12). Dreyfuss and Tulleners (7) used 
different techniques for anal reconstruction and 
they detected no signs of anal stenosis follow-
ing circular incision. The anus was constructed 
by a plus shape of incision in the present study. 
Moderate degree of stenosis and little sign of 
straining in defecation were determined two 
months after surgery.  
In conclusion, atresia ani was alone reported 
first time in an Anatolian Water Buffalo calf. The 
anal construction was made with a plus (+) 
shape of incision up to 2x2 cm in length. Moder-
ate degree of anal stenosis was experienced in 

the animal. Therefore, longer incision might re-
sult in less complication for the further interven-
tions.  
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Özet: Cheyletiella cinsine bağlı akarlar zoonoz karakterde olup, konaklar arasında yakın temas ile bulaşmaktadır. Ko-
nak spesifiteleri çok yüksek olmayıp, aynı etken farklı konaklarda enfestasyon yapabilir. Bu çalışmada iki adet sahipli 
ev kedisinde bulunan cheyletiellosis ve bunların selamektin damla ile sağaltımından bahsedilmiştir. Her iki olguda da 
hayvan sahipleri fazla miktarda kepeklenme ve kaşıntı şikayeti ile kliniğimize başvurmuştur. Kedilerin deri kazıntısının 
muayenesinde Cheyletiella blakei ile enfeste oldukları görülmüştür. Akar tespit edilen bu kedilere 15 gün arayla iki kez 
selamektin damla uygulanmıştır. Tedavi edilen bu hayvanların ikinci uygulamadan sonraki 15., 30. ve 60. günlerde 
yapılan muayenelerinde etkene rastlanmamıştır. Kedilerde iki doz selamektin damla ile mücadelenin cheyletiellosise 
etkili olduğu görülmüştür. 
Anahtar kelimeler: Cheyletiellosis, kedi, selamektin 

Cheyletiellosis in Cats and Its Treatment with Selamectin Drop 
Summary: Cheyletiella type mites are of a zoonotic character and spread by close contact between hosts. Host speci-
ficity is not high and may cause infection in a variety of hosts. In this study, cheyletiellosis enfestation of two housecats 
and its treatment with selamectin drop has been mentioned. In both cases, the owners of the cats have presented their 
pets at our clinic with symptoms of itchiness and dandruff. Examination of skin scrapings of the cats were found to be 
infested with the Cheyletiella blakei. Following treatment with selamectin drop two weeks apart, after the second treat-
ment, the agent of the enfestation was not detected in the examinations made on the 15 th, 30th and 60th days. Two 
doses of selamectin drop was effective against to cheyletiellosis enfestations in cats.  
Key words: Cat, cheyletiellosis, selamectin 

Giriş 
Cheyletiella cinsine bağlı akarlar zoonoz karak-
terde olup, konaklar arasında yakın temas ile 
bulaşmaktadır. Konak spesifiteleri çok yüksek 
olmayıp, aynı etken farklı konaklarda enfestas-
yon yapabilir. Bununla birlikte foretik olarak kedi 
ve köpek pireleri ile bir konaktan başka bir ko-
nağa taşınabilmektedir (10). Oldukça bulaşıcı 
olan etkenler kedi ve köpek yavruları arasında 
hızlı bir şekilde yayılabilme özelliğine sahiptirler. 
Uzun tüylü kedi ve köpeklerde daha sık görülen 
Cheyletiella sp. hayvanlarda orta veya şiddetli 
derecede kabuklu dermatitis ve kaşıntıya sebep 
olurlar. Lezyonlar enfeste hayvanların sırt, omuz 
ve boyun bölgelerinde daha fazla görülmektedir. 
Aynı zamanda zoonoz olan cheyletiellosis in-
sanların enfeste hayvanla temas ettikleri bölge-
lerde eritemli, kaşıntılı ve bazıları nekrotik özel-
likte olan papüllere neden olur (9).   
Selamektin, kedi ve köpeklerde hem oral hem 

de topikal uygulamayı takiben yüksek bir etkinlik 
ve güvenlik kombinasyonuna sahip bir endekto-
sittir (1,5). Aynı zamanda hayvanlar için antihel-
mintik aktivitesi ve dış parazitleri öldürücü aktivi-
tesi kombine edilmiş ilk endektosittir (1). 
Bu çalışmada iki adet sahipli ev kedisinde bulu-
nan cheyletiellosis ve bunların selamektin dam-
la ile sağaltımından bahsedilmiştir.   
Olgular 
Çalışmanın materyalini iki yaşında, dişi, melez 
ve bir yaşında, erkek, melez olmak üzere iki 
kedi oluşturmuştur. Her iki olguda da hayvan 
sahipleri kedilerde fazla miktarda kepeklenme 
ve kaşıntı şikâyeti ile kliniğimize başvurmuştur. 
Kedi sahiplerinin biri kendi vücudunda da lez-
yonlar ve kaşıntı olduğunu ve bunun için hasta-
neye başvurduğunu ifade etmiştir. Kedilerin ya-
pılan muayenesinde tüy döküntülerinin az oldu-
ğu, ancak hayvanlarda şiddetli bir kaşıntı ve 
kepeklenme olduğu ve kaşıntıya bağlı olarak 
vücudun bazı bölgelerinde kabuklu yaraların 
bulunduğu tespit edilmiştir (Şekil 1).  
 
 

 

Lezyonlu bölgelerden bistüri ile kazıntı alınmış-
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tır. Alınan kazıntılar %10’ luk potasyum hidroksit 
(KOH) ile muamele edilerek dokular eritilmiş ve 
etkenlerin açığa çıkması sağlanmıştır. Hazırla-
nan preparatlar ışık mikroskobu altında incelen-
miştir. Yapılan muayenede her iki kedinin Chey-
letiella blakei ile enfeste oldukları görülmüştür 
(Şekil 2).  

Enfeste oldukları tespit edilen kedilere 15 gün 
arayla iki kez selamektin damla uygulaması ya-
pılmıştır. İkinci uygulamadan itibaren 15., 30. ve 
60. günlerde hayvanlardan deri kazıntısı örneği 
alınarak incelenmiştir. İkinci uygulamadan 15 
gün sonra yapılan ilk muayenede hayvanlarda 
kepeklenmenin devam ettiği ve lezyon bölgesin-
de tüylerin çıkmadığı görülmüş, fakat etken tes-
pit edilmemiştir. 30. günde yapılan muayenede 
hayvanlarda kepeklenmenin ortadan kalktığı ve 
bölgede tüylerin çıkmaya başladığı 60. günde 
ise hayvanlarda kaşıntı, kepeklenme ve lezyon-

ların bittiği, hayvanların tüylerinin normale dön-
düğü tespit edilmiştir.  
Tartışma ve Sonuç 
Cheyletiellosis, özellikle erişkin hayvanlarda 
asemptomatik seyretmesi, hayvan sahiplerinde 
oluşan lezyonların başta pire ve uyuz enfestas-
yonları ile karıştırılması nedeniyle yaygınlığının 
bilinenden daha fazla olduğu düşünülmektedir 
(6). 
Türkiye’de bugüne kadar kedi, köpek ve tavşan-
larda Cheyletiella sp. akarlarına nadiren rastlan-
mıştır. Türkiye’de kedilerde ilk Cheyletiella bla-
kei vakası Ankara’da dört aylık bir ev kedisinde 
(3) ve daha sonra İstanbul’da üç yaşında bir 
İran kedisinde bildirilmiştir (4). Bildirilen vakalar 
Kırıkkale’ de tespit edilen ilk vakalardır.  
Kedilerde cheyletiellosis sağaltımında bugüne 
kadar yapılan çalışmalarda, %2’lik neguvon ve 
enjektabl ivermektin kullanılmıştır. Bu çalışma-
larda ivermektinin 400 mcg/kg dozda subkutan 
yolla bir veya iki kez uygulandığında başarılı 
sonuçlar alındığı bildirilmiştir (6). Ancak subku-
tan ivermektin tedavisinin kedilerde toksik oldu-
ğuna dair yayınlar da mevcuttur (7).  
Chailleux ve Paradis (2) Cheyletiella sp. ile en-
fekte 15 kedinin her birine 0., 30. ve 60. günler-
de olmak üzere üç defa 45 mg selamektini topi-
kal uyguladıklarını ve 0., 30., 60. ve 120. günler-
de hayvanların tekrar muayene edildiğini ifade 
etmişlerdir. Çalışmalarında 60. gün muayene-
sinden sonra etkene rastlamadıklarını, 15 kedi-
nin tamamında bu zamana kadar klinik belirtile-
rin azaldığı ve bir yıl tekrarlamadığı ifade etmiş-
lerdir. Bizim çalışmamızda hayvanlara 15 gün 
arayla sadece iki kez damla uygulama yapılmış 
ve ikinci uygulamadan 30 gün sonra hem klinik 
belirtilerin ortadan kalktığı, tüylerin normale dön-
düğü görülmüş hem de etkene rastlanmamıştır. 
Dolayısıyla kedilerde cheyletiellosise karşı iki 
defa yapılacak topikal selamektin uygulaması-
nın yeterli olacağı ve fazla ilaç kullanımına bağlı 
olarak ileride ortaya çıkılabilecek ilaç direncinin 
önüne geçilmesi için bizim mücadele protokolü-
müzün daha uygun olacağı tarafımızdan düşü-
nülmektedir. 
Topikal selamektin uygulamasının kedilerde 
cheyletiellosis için etkili, pratik ve iyi tolere edile-
bilecek bir uygulama aracı olduğu bildirilmiştir 
(2). Bu çalışma ile topikal uygulamadan daha 
kolay olan damla yöntemi kullanılarak da etkin 
sonuç alınabildiği ortaya konmuştur. 
Scarampella ve ark. (8) kedilerde cheyletiellosi-
se karşı damla tarzında tek doz %10’luk fipronil 

Şekil 1. Kedilerde cheyletiellosis A: Tüy dökülmesi B: 
Kepeklenme 

Şekil 2. Cheyletiella blakei erişkin 
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uygulamasından sonra yaptıkları muayenelerde 
akara rastlamadıklarını ve %100 başarı sağla-
dıklarını bildirmişlerdir. Tek doz %10’luk fipronil 
uygulaması avantajlı bir durum olmakla birlikte 
sadece dış parazitlere karşı etkilidir. Çalışma-
mızda iki doz damla selamektinin uygulamasın-
da cheyletiellosise karşı %100 sonuç alınmıştır. 
Selamektinin hem antihelmintik olarak hem de 
dış parazitlere karşı kullanılmakta olması nede-
niyle fibronil ile tedaviden daha avantajlı olduğu 
tarafımızdan düşünülmektedir. 
Sonuç olarak, özellikle yavru kedilerde enjektabl 
tarzda kullanılan ivermektin türevlerinde doz 
ayarlanmasının zor olması ve doz aşımına bağlı 
toksikasyon olaylarının çok görülmesi, kedilerde 
dış parazit mücadelesinde alternatif yollar ara-
maya sevk etmektedir. Bu nedenle damla şek-
linde kullanılan ilaçlar kedilerde daha güvenli 
kullanıma sahiptir. Bu çalışmada selamektin 
damlanın 15 gün ara ile iki defa kullanımı ile 
kedilerde cheyletiellosis tedavisinde başarılı 
sonuç alındığı görülmüş, farklı bir tedavi seçe-
neği olarak tercih edilebileceği sonucuna varıl-
mıştır. 
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şekilde düzenlenmelidir. Metin içindeki tüm başlıklar koyu 
yazılmalıdır. Metin içinde paragraf girintisi yapılmamalı, 
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10. Giriş bölümünde çalışma ile doğrudan ilişkili kısa literatür 

bilgisi verilmeli, bu kısmın son paragrafına çalışmanın 
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14. Kısaltmalar ilk kez kullanıldığında açık olarak yazılmalı daha 
sonra makale içinde hep aynı kısaltma kullanılmalıdır. 
Ondalık ifadeler nokta kullanılmalıdır.  

15. Yazı içinde geçen tür isimleri ve anatomik terimler gibi 
Latince ifadeler italik karakterle yazılmalıdır. Tüm ölçü 
birimleri SI (Systeme Internationale)’e göre verilmelidir. 

16. Tablo ve şekil başlıklarının yalnızca ilk harfleri büyük 
olmalıdır. Tablolar kaynaklar kısmından sonra, her bir tablo 

ayrı sayfada olacak şekilde verilmelidir. Tablo başlıkları 
Tablo 1. şeklinde numaralandırılmalıdır. Tablolarda iç ve yan 
kılavuz çizgiler kullanılmamalıdır. Tablo yazısı tablonun 
üstüne yazılmalı, tabloda geçen kısaltmalar tablo altında 
belirtilmelidir. 

17. Her resim,  grafik ve çizim;  şekil olarak kabul edilip Şekil 1. 
gibi yazılmalı, her biri ayrı sayfada olacak şekilde verilmelidir. 

18. Resimler 300dpi çözünürlükte olmalıdır. Resimlerin fotokopisi 
kabul edilmemektedir. Kullanılan resimlerin dergide renkli 
basılmasının istenilmesi durumunda ücret talep edilecektir. 

19. Derlemeler, orijinal olması, en son yenilikleri içermesi, 
yazarların konu ile doğrudan ilişkili en az 3 adet 
çalışmalarının olması ve bunların derleme içinde kullanılması 
durumunda yayınlanmak üzere kabul edilebilecektir. 
Derlemeler kapak sayfası, Türkçe Özet - Anahtar kelimeler - 
İngilizce Özet (Summary) - İngilizce Anahtar Kelimeler  (Key 
words) - Giriş, konunun kendine ait alt başlıkları, Sonuç, 
Kaynaklar, Tablo ve Şekiller ve Sorumlu yazar 
(Correspondence) bölümlerini içerecek şekilde 
düzenlenmelidir. Derlemelerde kullanılacak alt başlıklar 
paragraf girintisi yapılmadan italik, ikinci alt başlıklar normal 
yazı tipinde olacak şekilde hazırlanmalıdır. 

20. Olgu Sunumları, Türkçe Özet - Anahtar kelimeler - İngilizce 
Özet (Summary) - İngilizce Anahtar Kelimeler  (Key words) -
Giriş - Olgu(lar) - Tartışma ve Sonuç - Kaynaklar - Tablo ve 
Şekiller ve Sorumlu yazar (Correspondence) bölümlerini 
içermelidir. Kullanılacak alt başlıklar paragraf girintisi 
yapılmadan italik, ikinci alt başlıklar normal yazı tipinde 
olacak şekilde hazırlanmalıdır. 

21. Metin içinde belirtilen tüm kaynaklar "Kaynaklar"  listesinde 
yer almalıdır. Kaynaklar yazılırken alfabetik sıraya konulmalı, 
noktalama işaretlerine örneklerde gösterildiği şekilde dikkat 
edilmeli ve yazı içinde her kaynağa ait numara ilgili olan 
cümlenin sonunda parantez içinde mutlaka belirtilmelidir.  
Dergi kısaltmaları Index Medicus ile uyum içerisinde 
olmalıdır. Araştırma makalelerinde en fazla 30, derlemelerde 
45 ve olgu sunumlarında ise 15 kaynak kullanılmalıdır. 

22. Kaynaklar; 
22.1. Kaynak süreli yayın ise; yazar(lar)ın soyad(lar)ı ve 

isim(ler)inin baş harf(ler)i, makale ismi, dergi ismi, yıl, cilt 
(olması durumunda), sayı ve sayfa numaraları belirtilmelidir. 
Örnek: Kaldhone P, Nayak R, Lynne AM, Dvaid DE, 
McDermott PF. Characterisation of Salmonella enterica 
serovar Heidelberg from Turkey-associated sources. Appl 
Environ Microbiol 2008; 74(16): 5038-46.  

22.2. Kaynak editörlü kitaptan bir bölüm ise; yazar(lar)ın soyad(lar)ı 
ve isim(ler)inin baş harf(ler)i, bölüm ismi, editör soyad(lar)ı ve 
isim(ler)in baş harfi, kitap ismi, kaçıncı baskı olduğu, baskı 
yeri, yayınevi adı, basım yılı ve sayfa numara(lar)ı 
belirtilmelidir. 
Örnek:  Hornbeck P. Assay for antibody production. Colign 
JE. Kruisbeek AM. Marguiles DH.  eds. In: Current Protocols 
in Immunology. New York:  Greene Publishing Associates, 
1991; pp. 105-32. 

22.3. Kaynak kitap ise; yazar(lar)ın soyad(lar)ı ve isim(ler)inin baş 
harf(ler)i, kitap ismi, kaçıncı baskı olduğu, baskı yeri, yayınevi 
adı, basım yılı ve sayfa numara(lar)ı verilmelidir. 
Örnek: Fleiss JL. Statistical Methods for Rates and 
Proportions. Second Edition. New York: John Wiley and 
Sons,1981; p.103. 

22.4. Kaynak editörlü kitap ise; yazar(lar)ın soyad(lar)ı ve 
isim(ler)inin baş harf(ler)i, eds kısaltması, kitap ismi, kaçıncı 

baskı olduğu, baskı yeri, yayınevi adı, basım yılı ve sayfa 
numara(lar)ı verilmelidir. 
Örnek:  Balows A,  Mousier WJ,  Herramafl KL,  eds. Manual 
of Clinical  Microbiology.  Fifth Edition.  Washington DC: IRL 
Press, 1990; p. 37. 

22.5. Kaynak kongre bildirisi ise; yazar(lar)ın soyad(lar)ı ve 
isim(ler)inin baş harf(ler)i, bildiri ismi, kongre adı, kongrenin 
yapıldığı ay ve tarih, yıl, şehir ve ülke bilgileri verilmelidir. 
Örnek: Entrala E, Mascarp C. New structural findings in 
Cryptosporidium parvum oocysts. Eighth International 
Congress of Parasitology (ICOPA VIII). October, 10-14, 1994; 
İzmir-Türkiye.  

22.6. Tezler; 
22.7. Kaynak tez ise; yazarın soyadı ve isminin baş harfi, tezin 

ismi, tezin türü, enstitü ismi, şehir, tezin kabul yılı ve sayfa 
numara(lar)ı belirtilmelidir. 
Örnek: Erdem V. Köpek göz hastalıklarında klinik 
oftalmoskopik ve ultrasonografik bulguların değerlendirilmesi, 
Doktora tezi, Ankara Üniv Sağ Bil Ens, Ankara 2003; s. 1-2. 

22.8. Kaynak internette bulunan bir web sitesi ise, yazar(lar)ın 
soyad(lar)ı ve isim(ler)inin baş harf(ler)i, (yazar adı yoksa 
web sitesinin veya kaynağının adı) yazılır. Daha sonra 



sırasıyla yılı, makalenin adı, varsa yayıncı, internet adresi ve 
erişim tarihi belirtilir. Kaynak olarak web siteleri kullanılacak 
ise sınırlı sayıda olmasına ve resmi web sitelerinin 
kullanılmasına özen gösterilmelidir. 
Örnek: Mevzuatı Geliştirme ve Yayın Genel Müdürlüğü 
Mevzuat Bilgi Sistemi, 30.06.2013, Türk Gıda Kodeksi Gıda 
Katkı Maddeleri Yönetmeliği, Türkiye Cumhuriyeti 
Başbakanlık, 
http://www.mevzuat.gov.tr/Metin.Aspx?MevzuatKod=7.5.185
32&MevzuatIliski=0&sourceXmlSearch=katkı, Erişim tarihi: 
23.02.2016. 

23. Eserler dergide yayımlandıktan sonra, bütün sorumluluk 
sahiplerine aittir. 

24. Yazılar gönderilirken son kontrol listesi izlenecek ve yayın 
hakkının devri sözleşmesi tüm yazarlarca isim sırasına göre 
imzalanacaktır. Yazım kurallarına uygun olarak 
hazırlanmayan ve yayın hakkı devir sözleşmesi 
bulunmayan yayınlar işleme alınmayacaktır. 

25. Yazılar, ercvet@gmail.com adresine gönderilmelidir.  
Yazışmalar için, makale sonunda ayrı bir sayfada,  yazar adı,  
unvanı yazılıp, haberleşme adresi,  telefon,  fax numarası ve 
e-mail adresi yazılmalıdır.  
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Instructions to Authors 

 
1. The   Journal   of   Faculty   of   Veterinary   Medicine,   Erciyes 

University  publishes  original  papers,  short  communications, 

case reports, letter to editor and original review articles related 
to the field of Veterinary Medicine. 

2. Editorial  board  and  advisory  committee  must  prove  all 
manuscripts before considered publication. 

3. Formal    language    of    manuscripts    is    Turkish. However, 
manuscripts     in     English, German,  and     French     are  
also accepted. And the beginning of the manuscript must 
contain the Turkish and English summaries. 

4. Original  manuscripts  must  be  typed  in  Word  program and 
e-mail to ercvet@gmail.com. 
Manuscript must contain a separate page (as a last page of 
the  manuscript)  including  the  corresponding  author's  
name, his/her  title,  communication  address,  phone  
number,  fax number, and e-mail address. 

5. Original  papers  and reviews should  normally not  exceed  12 
and 15  pages respectively.  Case reports, research notes and 
short communications also should not exceed 6 pages 
including tables and figures.  Manuscripts  must  be  printed  
A4  papers.  Font  size must  be  10  pt  (Arial)  and  legible.  
Manuscripts  must  be  type written  with  double  spacing  and  
wide  margins  (3cm  each side). All pages must be numbered 
consecutively. 

6. Studies  were  partially presented  in  a  national  or  
international meeting   or   published   as  an   abstract in   any   
journal can   be published  with  indication  of  this  status  at  
the  bottom  of  the page  (footnote).  In  the  same  page,  
information  should  be included  on  any  institutions  or  
individuals  who  financially contributed to the work. This 
information must be showed in the running title of the 
manuscript as an asterisk also seen at the bottom of the page 
(footnote). 

7. Copyright  Release  form  must  be  filled  and  signed  by  all 
authors. Final checklist should also be followed. 

8. The     manuscript  must  be  submitted  with  Animal  Care  and 
Use Committee report if the work requires. 

9. Manuscript must be organized as follows: Summary (Turkish 
and English), Key Words, Introduction, Material and Methods, 
Results, Discussion and Conclusion,   Acknowledgements,   
References,   Tables, Figures,    Charts,    Graphs    and    
Photographs    and    their explanations.  All  titles  of  sections  
must  start  with  capital letter and be bold. Paragraphs in the 
text should not indented, but lines should be numbered.  

10.    The  cover  page  should  be  supplied  as  a  separate  page  
and include: running title, max 40 characters in English with 
the first letters capital, the name(s) of the author(s) without 
titles, affiliations and complete postal  address  of  all  
author(s).  Superscript  numbers  should be given to the 
surnames of authors as affiliation information. 

11.   The  title  page  must  contain  the  Turkish  and  English 
summaries (up to 200 words) with no paragraph and not more 
than five Key Words in Turkish and English. Key Words must 
be placed below summary with an alphabetical order. Only the 
first Key Word must start with a capital letter. 

12.    Abbreviations  should  be  defined  when  first  used  and  be 
consistent throughout the text. 

13.    Names  of  tables  and  figures  must  be  given  in  a  separate 
page.  Through  the  manuscript,  tables  and  figures  must  be 
replaced  a  proper  place  and  contain  descriptive  
information related  to  the  table  or  figure.  Descriptive  
information  must  be placed above the tables but below the 
figures in the text with any explanations   or   footnotes   below.   
Title   of   figure   and photographs must be numbered in order 
as figure 1, figure 2 or so.  Each  page  must  contain  no  more  
than  one  figure  or table. Figures must be suitable for high 
quality print. Line drawings should be printed by laser or inkjet 
printer. Lines in tables should be hidden. 

14.    All  cited  works  in  the  text  must  be  present  in  literature 
section. References must be assembled alphabetically. In the 
text,  they should  be  referred  with  numbers.    Places    must 
be     indicated     within     the     text.  Periodicals, books, multi 
author books, chapter of a book and other references must be 
given   as   follows:   Journal   titles   should   be   abbreviated 
according to the Index Veterinarius. 

15. Species names and anotomical terms in Latin should be italicized. 
 All measurement specifications must follow the SI (Systeme 

Internationale) units. 
16. Photographs must be of good quality, black and white and printed 

on glossy paper. Photocopies of photographs are not acceptable. 
Color photographs are accepted but the contributor must meet 
money charge. Also, if color photographs are desired or necessary 

all needed material must be provided. Photographs should be 
clearly marked on the reverse side with the number, author’s name 
and orientation (top), use a soft pencil. 

17. Review articles are considered for publications if they are original 
and contain recent developments. Reviews contain title as in 
research manuscripts, summary, introduction, subtitles appropriate 
for the review, result and literature cited. Key Words are also 
added.  

18. Case reports must contain Summary, Key Words, Introduction, 
Case(s), Results and Discussion, and Literature  cited.  

19. Literature; 
19.1.   If the source is a periodical, citation must be done as shown below  
             example: Kaldhone P, Nayak R, Lynne AM, Dvaid DE, McDermott 

PF, Logue CM, Foley SL. Characterisation of Salmonella enterica 
serovar Heidelberg from turkey-associated sources. Appl Environ 
Microbiol 2008; 74(16): 5038-46.  

19.2.   If the source is from chapter of a book with an editor, citation must 
be done as shown below  

             example:  Hornbeck P. Assay for antibody production. Colign  JE. 
Kruisbeek AM. Marguiles DH.  eds. In: Current Protocols  in  
Immunology. New York:  Greene  Publishing Associates, 1991; pp. 
105-32. 

19.3.   If the source is a book, citation must be done as shown below 
example: Fleiss JL. Statistical Methods for Rates and Proportions. 
Second Edition. New York: John Wiley and Sons,1981; p.103 
. 

19.4.   If the source is whole book with an editor, citation must be as  below.  
example: Balows  A,  Mousier  WJ,  Herramafl  KL,  eds. Manual  of  
Clinical  Microbiology.  Fifth Edition.  Washington DC: IRL Press, 
1990; p. 37. 

19.5.    If the source is from meeting, citation must be done as shown below  
example: Entrala E, Mascarp C. New structural findings in 
Cryptosporidium   parvum   oocysts.   Eighth   International 
Congress of Parasitology (ICOPA VIII). October, 10-14, 1994; İzmir-
Türkiye.  

 
19.6.   If the source is from a thesis, citation must be done as shown below 

example: Erakinci G. Investigation of Antibodies Against Parasites 
in Blood Donors. PhD Thesis. Ege Univ. Institute of Health 
Sciences. Parasitology Program, Izmir-Turkey, 1993. 

19.7.  The source is a website on the internet, the initials of the authors’ 
surnames and names (if there is no name of author the name of the 
website or of the source) are written. Then the years and title of the 
article, Publisher (if any), internet address and arrival date are 
specified in this order. 
If websites are to be used as source, care must be taken to keep it 
limited and the website to be official.  
Example: TUIK. Hayvancılık İstatistikleri. 
http://www.tuik.gov.tr/hayvancilik.app/hayvancilik.zul; Accessed 
Date: 14.03.2010.  

20. Once the studies one published in the journal, all the responsibility 
belongs to the authors. 
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ercvet@qmail.com
http://www.tuik.gov.tr/hayvancilik.app/hayvancilik.zul


 

TELİF HAKKI DEVRİ / COPYRIGHT RELEASE 

ERCİYES ÜNİVERSİTESİ VETERİNER FAKÜLTESİ DERGİSİ / JOURNAL OF FACULTY OF 

VETERINARY MEDICINE, ERCIYES UNIVERSITY 

                                                     

Makale Türü/ Article Type:        …/ …/ 20.. 

 (…) Araştırma / Research  (…) Derleme / Review (…) Kısa Bilimsel Çalışma / Short Communication 

 (…) Olgu Sunumu / Case Report (…) Editöre Mektup / Letter to Editor 

Makale Başlığı/Article 

Entitled:………………………………………………………………………………..…………………………………………

…………….………………………………………………………………………………………………………………………

……………………………………………………………………………………………………………………………………. 

 
Sayın Editör, 
            Yayınlanması dileğiyle Erciyes Üniversitesi Veteriner Fakültesi Dergisi’ne gönderdiğimiz makalenin yazarları olarak; 

1- Derginizde yayımlanmak üzere yollamış olduğumuz makalenin orijinal olduğunu; bilimsel ve etik sorumluluğunun bize ait 
olduğunu, 

2- Makalenin; daha önce yayımlanmadığını, derginizdeki değerlendirme sürecinde başka bir yayın organına yayımlanmak üzere 
gönderilmediğini ve gönderilmeyeceğini,  

3- Makalenin; kişilik ve telif haklarına aykırı kanun dışı maddeler içermediğini, 
4- Gerekli görülen düzeltmelerle birlikte her türlü yayın hakkını, yazının yayımlandığı günden itibaren Erciyes Üniversitesi 

Veteriner Fakültesi Dergisi’ne ait olduğunu kabul ve beyan ederiz. 
Dear Editor, 
            Here we affirm and warranty as the Author(s) of this manuscript submitted to Journal of Faculty of Veterinary Medicine, Erciyes 
University that; 

1- The manuscript /We submitted to the Bulletin is original and responsibilities belong to us ethically and scientifically, 
2- The manuscript has not been previously published, being considered for publication by any other journal and will not be 

submitted to any other journal for such review while under evaluation by this bulletin, 
3- The manuscript contains no unlawful statements and does not contain any materials that violate any personal or proprietary 

rights. 
4- The Journal of Faculty of Veterinary Medicine, Erciyes University reserves all rights with due corrections from the date it has 

been published onwards. 
 

Yazar/ Yazarların Adı     
Author’s/Authors’ Printed Name   
 
1)…………………………………………………………………………………………………………….….İmza/Signature:………………... 
 
 
2)…………………………………………………………………………………………………………….….İmza/Signature:…………...…… 
 
 
3)…………………………………………………………………………………………………………….….İmza/Signature:……………….. 
 
 
4)…………………………………………………………………………………………………………….….İmza/Signature:……………….. 
 
 
5)…………………………………………………………………………………………………………….….İmza/Signature:……………….. 
 
 
 
Not/Note: Formu aşağıdaki adrese,e-mail ya da posta yolu ile gönderiniz veya elden teslim ediniz./ Please send this form to the  address 
below by e-mail, post or deliver personally. 

 
 

Erciyes Üniversitesi Veteriner Fakültesi Dergisi / Journal of Faculty of Veterinary Medicine, Erciyes University 
Erciyes Üniversitesi Veteriner Fakültesi Dergisi Editörlüğü, 38039, Melikgazi-KAYSERİ / TÜRKİYE 

Tel/Phone: 0352 339 94 84 Faks/Fax: 0352 337 27 40 e-posta/e-mail: ercvet@gmail.com 



SON KONTROL LİSTESİ 
 

 
Makalenizi göndermeden önce lütfen bu bölümdeki maddelerle karşılaştırma yapınız ve eksiklikleri 

gideriniz. 

 
□ Eksiksiz doldurulmuş ve bütün yazarlarca imzalanmış “Telif Hakkı Devri Formu” 

(http://ercvet.gmail.com adresinden ulaşabilirsiniz) makale ile birlikte gönderildi. 

□ Metnin tamamı çift aralıklı (5 mm) yazıldı (özetler, tablolar, şekil alt yazıları, kaynaklar v.d. dahil). 

□ Her bir kenarda 2,5 cm boşluk bırakıldı. 

□ Yazılar 10 punto (Arial) ile yazıldı. 

□ Satır numaraları verildi. 
□ Kapak sayfasında, makalenin başlığı (sadece yazım dilindeki) koyu (bold) yazıldı, kısa başlık 

eklendi. 

□ Kapak sayfasında, yazar isimleri açık olarak yazıldı (kısaltma yok). 

□ Kapak sayfasına dipnot (varsa) eklendi. 

□ Türkçe başlık yazıldı.  

□ Türkçe özet yazıldı.  

□ Türkçe anahtar kelimeler (alfabetik sıralı ve ilk kelimenin ilk harfi büyük diğerleri küçük harfle 

yazıldı) verildi. 

□ İngilizce başlık yazıldı. 

□ İngilizce özet yazıldı. 

□ İngilizce anahtar kelimeler verildi. 

□ Şekillerin orijinal halleri eklendi.  

□ Metin içinde şekiller ardışık numaralandı.  

□ Şekil boyutları min.=8x20; max.=16x20 cm. 

□ Metin içinde tablolar ardışık numaralandı.  

□ Tablo boyutları min.=8x20 cm; max.=16x20 cm. 

□ Şekil ve tabloların metin içinde gelmesi istenilen yer belirtildi. 

□ Şekiller listesi ayrı bir sayfa olarak hazırlandı. 

□ Her şekil ayrı sayfaya yerleştirildi. 

□ Tablolar listesi ayrı bir sayfa olarak hazırlandı. 

□ Her tablo ayrı sayfaya yerleştirildi. 

□ Kaynaklar yazım kurallarına uygun yazıldı. 

□ Yazışma adresi verildi. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



FINAL CHECKLIST 

 
 

Before  you submit your work, please take the time to be certain that your paper (and other writings  

as applicable) is in  the correct format and that you have included everything necessary by checking it 

against this checklist. 

 

□ Copyright Release Form has been enclosed, completed and signed by all authors  

(http://ercvet.gmail.com). 

□ Entire  paper has been 5 mm double-spaced (abstract, tables, captions/legends, references). 

□ Margins have been  2,5 cm each side. 

□ Font size has been 10 pt (Arial). 

□ Lines have been numbered. 

□  Title of the manuscript has been written bold and short title added on the cover page. 

□  Author(s) names have been fully written (not abbreviated) on the cover page. 

□    Footnote has been given on the cover page (if necessary) 

□ English title has been given. 

□ English summary has been given. 

□ English keywords have been given alphabetically. 

□ Turkish title has been given. 

□ Turkish summary has been given. 

□ Turkish keywords have been given alphabetically. 

□ Orijinal figures have been enclosed. 

□ Orijinal figures have been prepared correctly according to instructions. 

□ Figures have been referred to consecutively in the paper. 

□ Dimensions of figures have been min =8x20 cm; max.=16x20 cm. 

□ Tables have been referred to consecutively in the  paper. 

□ Dimensions of tables have been min =8x20 cm; max.=16x20 cm. 

□ Figures and tables have been stated requiring put on the manuscript. 

□ Names of figures have been given on a separate page as figure list. 

□ Each figure has been given on a separate page. 

□ Names of tables have been given in a separate page as table list. 

□ Each table has been given on a separate page. 

□ References has been typed according to instructions. 

□ Corresponding address has been given. 
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