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OZET

Bu ¢alisma, sarkoptik uyuzlu koyunlarda ivermektin ve doramektin tedavisinin antioksidan enzim (glutatyon peroksidaz-GSH-
Px; katalaz-CAT) ve lipid peroksidasyon (Malondialdehit-MDA) seviyeleri iizerine etkilerini arastirmak amaciyla yapildi.
Calismanin materyalini Sanlurfa merkeze bagh Akziyaret beldesindeki 30 sarkoptik uyuzlu ve 10 saglikli olmak iizere toplam 40 bas
Ivesi ki koyun olusturdu. Enfeste hayvanlar ivermektin ve doramektin ile tedavi edilmek iizere iki gruba ayrildi. Tedavi
gruplarindan ilag¢ uygulamadan once bir (0. giin), uygulamadan sonra ise iki kez (10. ve 30. giin) kan érnekleri alindi. Sarkoptik
uyuzun koyunlarda onemli derecede eritrosit CAT aktivitesinin diismesine, MDA diizeyinde ise artisa neden oldugu tespit edildi.
Tedavinin sonunda hem ivermektin hem de doramektin GSH-Px ve MDA diizeylerinde énemli artisa neden olurken, ivermektin ile
sagaltilan grupta CAT degerlerinde onemli azalmalar belirlendi. Sonug olarak; her iki etken maddenin de uyuz itizerindeki etkisini
serbest radikal olusturarak gésterdigi kanaatine varildi.

Anahtar kelimeler: Koyun, uyuz, tedavi, antioksidan enzim, lipid peroksidasyon.

The Effects of | vermectin or Doramectin Treatment on Some Antioxidant Enzymes and the Level of Lipid Peroxidation
in Sheep with Natural Sarcoptic Scap

SUMMARY

This study was conducted to access the effect of ivermectin or doramectin treatment on the activity of antioxidant enzymes
(glutation peroxidase-GSH-Px, catalase-CAT) and the level of plasma lipid peroxidation (Malondialdehyde-MDA) in sheep with
natural sarcoptic scap.Ten healthy and 30 with Sarcoptes ovis totally 40 Ivesi breed sheep from Akziyaret district, Sanlwrfa was
choosen for the study. The infected group was divided in two subgroups which were treated with ivermectin or doramectin
respectively. Blood samples were drawn from the sheep once before and twice (10 and 30 days) after the treatment. Sarcoptes ovis
infection caused significant decreased in CAT level while significant increased in the level of MDA. After treatment, both ivermectin
and doramectin caused a significant increases in the levels of GSH-Px and MDA while ivermectin decreased the level of CAT
further. As a result, we cocluded that both ivermectin and doramectin might function in the treatment of Sarcoptes ovis by forming
free radicals.

Key words: Sheep, scabeli, treatment, antioxidant enzyme, lipid peroxidation

GIRiS eozinofiller ile o, B ve y globiilin diizeylerinde artis

oldugu ifade edilmektedir (6,11). Bu durumda serbest

Uyuz; derinin dnemli paraziter bir hastaligi olup,  radikal akisindaki muhtemel degisiklikler fizyopatolojide
ozellikle hayvanlarin toplu halde bulundugu sonbahar etkili olabilir. Meydana gelen bu degisikliklerin
sonu, kis ve ilkbahar basinda salgnlar halinde belirlenmesinin  tedaviye yo6n vermede yardimci
goriilmektedir (4,16,19). olabilecegi diisiiniilmektedir.

Sarcoptes soyunda bulunan akarlar, evcil ve yabani Son yillarda uyuzun tedavisinde parenteral olarak
hayvanlar ile insanlarda enfestasyona yol agarlar. uygulanabilen ivermektin ve doramektin yaygm olarak
Hayvanlarda genellikle derinin kilsiz bélgeleri olan bas ve  kullanilmakta ve olumlu sonuglar alindig: bildirilmektedir
yiiz bolgelerine yerlesirler. Sarkoptik uyuzun; deride (5,16,17,19,22,25). Bu ilaglar artropodlarda sinir ve kas
kasinti, kepeklenme, kabuklanma, kuruma, kalinlasma ve  hiicrelerinin elektriksel aktivitesini inhibe ederek parazitin
catlama gibi birtakim bozukluklara ve hayvanlarda verim  felcine ve 6liimiine sebep olmaktadir (5,12,22).
kayiplarma neden oldugu bildirilmektedir (4,10,21). Bu ¢alismanin amaci; sarkoptik uyuzlu koyunlarda
Uyuzda dogal bulasma, genellikle saglikli ve hasta  ivermektin ve doramektin tedavisinin antioksidan enzim
hayvanlar arasindaki dogrudan temas, bakicilar, nadiren ve lipid peroksidasyon seviyeleri {lizerine etkilerini
bulasik ara¢  ve geregler ile dolayli olarak olusur  arastirmaktir.

(4,9,19,21).
Uyuzun patogenezisinde humoral ve hiicresel MATERYAL ve METOT
immun yanitin dnemli bir rol oynadigi bildirilmektedir.
Bu immun yanitta, immunoglobiilin G (IgG), IgM ve Bu arasgtirmanin materyalini 2003 yili Nisan-

ozellikle IgE smifi antikorlar: &nemli bir rol oynamaktadir ~ Mayis aylarinda Sanliurfa ili merkeze bagh Akziyaret
(11,12,13). Uyuzlu hayvanlarda yangmim bir belirtisi  beldesinde klinik ve parazitolojik muayene sonucu
olarak total 16kosit, T-lenfosit, mast hiicreleri, nétrofiller,  sarkoptik uyuz tanis1 konulan Ivesi ki bir koyun siiriisii
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olusturdu. Caligmanin tedavi gruplarmi, ivermektin ve
doramektinle tedavi edilmek tizere iki esit gruba ayrilan
ve siddetli hastalik belirtisi gosteren 30 bas, kontrol
grubunu ise, ayn1 beldedeki benzer bakim ve beslenme
sartlara sahip saglikli 10 bas olmak iizere toplam 40 bas
koyun olusturdu. Calismada 1. tedavi grubunda
ivermektin, II. tedavi grubunda ise doramektin kullanildi.
Bagslangigta (0. giin) biitiin gruplardan, vakumlu EDTA’l1
cam tliplere kan Ornekleri alindi ve I. tedavi grubuna
ivermektin sc., II. tedavi grubuna ise  doramektin im.
yolla 0.2 mg /kg dozunda enjekte edildi. Uygulamanin
10. giiniinde tedavi gruplarindan ikinci kez kan drnekleri
almarak, doramektinle tedavi yapilan grupta belirgin
iyilesme gdstermeyen bir hayvan ile ivermektin
grubundaki hayvanlarin tamamina ikinci enjeksiyon
yapildi. Caligmanin 30. giiniinde her iki tedavi grubundaki
koyunlardan {igiincii kez kan ornekleri alindi. Ornekler
alindiginda hayvanlarda gozlenen klinik belirtiler de
kaydedildi. Almman kan ornekleri en kisa zamanda
laboratuvara getirilip analizler i¢in hazirlandi. Kanlarin
3000 rpm de 10 dakika santrifiij edilmesiyle elde edilen
plazmalarda en ge¢ 3 giin igerisinde malondialdehit
(MDA) diizeylerine bakildi. Eritrosit glutatyon peroksidaz
(GSH-Px) ve katalaz (CAT) aktiviteleri Beutler (3)
yontemiyle, plazma MDA diizeyi ise Satoh (18) ve Yagi
(27 )’den modifiye edilen yonteme gore spektrofotometrik
olarak ol¢iildii.

Caligmada istatistiksel analizler Windows (1995)
Minitab paket programiyla yapildi. Kontrol grubu ile
tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi degerler arasindaki
farkliliklarin tespitinde Student-t Testi kullanildi. Tedavi
oncesi ve tedavi sonrasi degerler arasindaki farkliliklar ise
SPSS paket programinda Varyans analizi ile ortaya
konuldu.

BULGULAR

Sarkoptik uyuzlu koyunlarin bas bolgesinde
killarin yer yer dokiildiigii hayvanlarin bu bélgelerini
duvarlara, citlere siirdiikleri veya ayaklariyla kasidiklari
gozlendi. Parazitolojik muayeneler sonucunda yogun
Sarcoptes ovis gorilen hayvanlarda; kil dokiilmesi,
siddetli  derecede  kasinti, kepeklenme, kuruma,
kalinlagma, kabuklanma ve ¢atlamalar tespit edildi (Sekil
1,2). Ik enjeksiyondan 10 giin sonra  doramektin
uygulanan koyunlarm biri haricinde digerlerinde klinik
belirtilerin devam ettigi ancak hayvanlarin c¢ogunda
kabuklarin dokiildiigi, killarin ¢ikmaya basladigt ve
kasintinin biiyiik Olglide azaldigi gozlendi. Bu grupta
iyilesme belirtisi gdstermeyen bir koyun ile ivermektin
grubundaki koyunlarda deride kabuklanma, kepeklenme
ile kasmtinin devam ettigi ve killarin heniiz ¢ikmaya
baslamadig1 tespit edildi. Otuzuncu giinde yapilan
kontrollerde ise her iki tedavi grubunda da hastalikla ilgili
klinik belirtilerin bilyiik oranda kayboldugu ve killarin
ciktig1 gozlendi.
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Sekil 2 Sarkoptik uyuzlu koyunun bagbdlgesinin goriiniimii.

Sarkoptik uyuzlu koyunlarda ivermektin ve
doramektin ile tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi eritrosit
GSH-Px ve CAT aktiviteleri ve plazma MDA
diizeylerinin ortalamalar1 ve standart hatalar1 kontrollerle
karsilastirmali olarak tablo 1 ve tablo 2’de, grup ici
farkliliklar ise sadece ivermektin ile yapilan tedavi
grubunda meydana geldigi icin bu farkliliklar tablo 3’de,
ayrica tedavi dncesi ve tedavi siiresince eritrosit GSH-Px
ve CAT aktiviteleri ve plazma MDA diizeylerindeki
degisiklikler grafik 1 ve grafik 2°de gosterildi.

Tablo 1. Sarkoptik Uyuzlu Koyunlarda Ivermektinle Tedavi
Oncesi ve Tedavi Sonrasi Eritrosit GSHPx, CAT ve Plazma
MDA Diizeylerinin Ortalamalart ve Standart Hatalarmin
Kontrollerle Karsilastiriimasi

Parametreler Kontrol Tedavi Tedavi Sonrasi
Oncesi
n:10 0.Giin 10.Giin 30. Giin
x£Sx n:15 n:15 n:15
X£Sx X+Sx X+Sx
GSHPx, 36,10+7,00 49,37+£2,50  39,20+3,70 54,10+3,60°
1U/g Hb
CAT 51,54+3,50 29,83+2,20° 44,50+6,10 38,19+3,40°
1U/g Hb
MDA 2,24+0,13  4,73+0,53°  3,79+0,69 4,85+0,44°
nmol/ml

*Kontrol grubuna gore istatistiki olarak dnemli (p< 0.05)
°Kontrol grubuna gére istatistiki olarak énemli (p<0.01)
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Tablo 2. Sarkoptik Uyuzlu Koyunlarda Doramektinle Tedavi Oncesi ve
Tedavi Sonras: Eritrosit GSHPx, CAT ve Plazma MDA Diizeylerinin
Ortalamalari ve Standart Hatalarinin Kontrollerle Karsilastirilmasi

Kontrol Tedavi Tedavi Sonrast
Parametreler Oncesi

n:10 0.Giin 10.Giin 30. Giin

x£Sx n:15 n:15 n:15

X+Sx X+Sx X+Sx

GSHPx, 36,10+7,00  52,54+3,00 61,80+7,30° 64,00+3,60°
1U/g Hb
CAT 51,54+3,50 34,90+4,30" 41,52+2,60" 44,40+7,00
1U/g Hb
MDA 2,24+0,13 4,600,410 4,86+0,40" 4,98+0,65"
nmol/ml

*Kontrol grubuna gore istatistiki olarak énemli (p< 0.05)
"Kontrol grubuna gore istatistiki olarak énemli (p<0.01)

Tablo 3. Sarkoptik Uyuzlu Koyunlarda Ivermektinle Tedavi Oncesi ve
Tedavi Sonrast Eritrosit GSHPx, CAT ve Plazma MDA Diizeylerinin
Ortalamalar ve Standart Hatalarinin Grup I¢i Karsilagtiriimasi

Parametreler ~ Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi
0.Giin n:15 10.Giin n:15 30.Giin n:15
x£Sx x£Sx x+Sx
GSHPx, 49,37+2,50° 39,20+3,70° 54,10£3,60°
1U/g Hb
CAT 29,83+2.20 44,50+6,10 38,19+3,40
1U/g Hb
MDA 4,73+£0,53 3,79+0,69 4,85+0,44
nmol/ml

Ayni satirda farkli harfleri tasiyan ortalamalar birbirlerinden
farklidir (p<0.05)
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Grafik 1. Sarkoptik Uyuzlu Koyunlarda Ivermektin ve Doramektin ile
Tedavi Oncesi ve Tedavi Sonrasi Eritrosit GSH-Px ve CAT Aktivite
Diizeyleri

g 61

s

g

£ 54 -
T ——1
B ——D
S

A

<

a

=

0 10

1:ivermectin

30

D:Doramectin

Grafik 2. Sarkoptik Uyuzlu Koyunlarda Ivermektin ve Doramektin ile
Tedavi Oncesi ve Tedavi Sonras1 Plazma MDA Diizeyleri
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TARTISMA ve SONUC

Yapilan literatiir taramalarinda oksidatif stres ile
uyuz hastaligi arasindaki iliskiyi arastiran herhangi bir
yayma rastlanmadi. Bu nedenle tartisma deride benzer
lezyonlara yol agan dermatitisli literatiirler 1s181inda
yapildi. Ivermektin ve doramektin uyuzun tedavisinde
yaygm olarak kullanilmakta ve olumlu sonuglar
almmaktadir (5,16,19,22,25). Bu ilaglarin artropodlarda
sinir ve kas hiicrelerinin elektriksel aktivitesini inhibe
ederek parazitin felcine ve Olimiine sebep oldugu
bildirilmektedir (5,16,22). Bu etkiyi ise konak¢inin
oksidan diizeyini artirarak yaptig1 disiiniilmektedir.
Uyuzlu hayvanlarda yangmin bir belirtisi olarak yangi
hiicrelerinin  arttignr  (2,6,11), artan notrofil  ve
makrofajlarin  hidrojen peroksit (H,0,), hipoklorus
(HOCI) ve oksijen radikalleri gibi reaktif oksidanlari
tirettigi (7) immun sistem hiicreleri tarafindan tretilen
reaktif oksijen tiirlerinin ise patojenik organizmalar kadar
parazitlere karst1 da giliglii  sitotoksik  olduklar
bildirilmektedir (20).

Metabolik olarak aktif tiim hiicreleri serbest radikal
hasarma kars1 korumak i¢in mevcut olan bazi antioksidan
mekanizmalar arasinda SOD, CAT ve GSH-Px gibi
o6nemli  enzimatik  sistemler bulunmaktadir. Bu
enzimlerden GSH-Px ve CAT  birlikte H,0,’in
rediiksiyonuna katilmakta ve hiicreleri serbest radikal
hasarina karsi korumaktadirlar (7).

Baz1 arastiricilar dermatitisli hastalarda oksidatif
stresin yiikseldigini bildirmektedirler (15,23,24). Yapilan
calismada da kontrol grubuna goére her iki calisma
grubunda GSH-Px  aktivitelerinde tedavi  Oncesi
degerlerde ( 0. giin) gozle goriiliir bir artigin oldugu ancak
bu artigin istatistiki agidan dnemli olmadig1 saptandi.

Calismanin 0. giintinde bir ve ikinci gruptaki CAT
seviyelerinde  kontrollerle  kiyaslandiginda  6nemli
derecelerde (p<0.01,p<0.05) azalma tespit edildi. Bunun
CAT enziminin aktivitesinin smirlandirilmast  veya
sentezindeki azalmaya bagli olabilecegi diigiiniilmektedir.
Bu durum Haycock J.W (8) ve arkadaslarinin isiya bagli
deri hasar1 lizerine yaptiklart ¢aligmanin sonuglariyla
benzerlik gostermektedir.

Bazi arastiricilar (14,24,26) dermatitisli hastalarda
lipid peroksidasyon seviyesinin arttigini, Antil C. ve ark.
(1) ise lezyonsuz seyreden atopik dermatitiste lipid
peroksidasyon konsantrasyonlarinin hafif bir sekilde
diistiigiinii bildirmektedirler. Yapilan bu ¢alismada lipid
peroksidasyonu ve oksidan stresin dolayli bir gostergesi
olan MDA diizeylerinde kontrollerle kiyaslandiginda her
iki grupta da istatistiki olarak énemli (p<0.01) derecede
bir artig saptandi.

Ivermektinle sagaltilan grupta tedavinin 10.
giiniinde GSH-Px ve MDA degerleri kontrol grubuna
kiyasla 6nemsiz bir artig, tedavi dncesi degerlere gore ise
GSH-Px degerlerinde istatistiki olarak 6nemli (p<0.05)
MDA degerlerinde ise onemli olmayan bir azalma
goriildii. Onuncu giinde tekrarlanan ikinci ivermektin
enjeksiyonundan sonra 30. giindeki GSH-Px degerlerinde
hem kontrol grubuna hem de 10. giin degerlerine gore
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onemli (p<0.05) 0. giine gore ise dnemli olmayan bir artig
saptandi (Tablo.3). MDA degerlerinde kontrol grubuna
kiyasla onemli (p<0.01) 0. ve 10. giine gore ise dnemli
olmayan bir artis tespit edildi. CAT degerlerinde kontrol
grubuna gore tedavinin 10. giiniinde Onemsiz, 30.
giiniinde ise 6nemli (p<0.05) bir azalma goézlendi. Tedavi
oncesi degerine gore tedavinin hem 10. giiniinde hem de
30. giinlinde istatistiki olarak Onemsiz fakat gozle
goriilebilir artiglar saptandi.

Doramektin ile tedavi edilen grupta GSH-Px ve
MDA degerlerinde tedavinin 10. giiniinde kontrol
grubuna kiyasla 6nemli (p<0.05, p<0.01) derecede artisin
oldugu, bu artisin tedavinin 30. giiniine kadar giderek
devam ettigi tespit edildi. Ancak tedaviden sonraki
artislarin tedavi Oncesi degerlere gore onemli olmadigi
saptandi. CAT degerlerinde kontrol grubuna kiyasla
tedavinin 10. giiniinde o6nemli (p<0.05) 30. giiniinde
Onemsiz bir azalma, tedavi Oncesi gruba gore ise hem
10.giinde hemde 30 giinde 6nemli olmayan bir artig tespit
edildi.

Ivermektinle tedavi edilen uyuzlu hastalara
tedavinin 10. giiniinde yapilan klinik muayenelerinde
ciddi bir iyilesme goriilmedigi igin, ikinci bir enjeksiyon
yapildi. Doramektin grubunda ise biri haricinde diger
hayvanlarda iyilesme goriildiigli icin ikinci bir
enjeksiyona ihtiya¢ duyulmadi. Bu klinik durum ile
tablolar arasinda bir paralellik gorilmektedir. Soyleki;
ivermektin grubunda MDA seviyelerinde 10. giinde
tedavi Oncesi degerlerine goére azalma, ikinci kez
enjeksiyondan sonra ise tekrar bir artisin oldugu dikkati
¢ekti. Doramektin grubunda ise 0. giinden baslayarak 30.
giine kadar stirekli bir artigin oldugu tespit edildi.

Sonug olarak her iki etken maddenin de uyuz
iizerindeki etkisini serbest radikal olusturarak gosterdigi
ancak doramektinin tek dozda etkili oldugu kanaatine
varild.
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