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Bilimi Dernegi

EDITORDEN
Degerli Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi Mensuplari sizleri sevgi ve
saygilarimla selamliyorum.

Degerli mensuplarimiz sizler ile laboratuvar hayvanlari bilimi derneginin 3.
sayisi e- bultenini paylagsmanin heyecanini igindeyiz. Laboratuvar Hayvanlari
Bilimi Dernegi E-Bulteni (LHBD E — Blilteni) 6ncelikle dernek mensuplari arasinda
iletisimi saglamak, laboratuvar hayvanlari alaninda bilgi ve tecriibelerin paylasil-
masi saglayacaktr.

Degerli Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi, 70 lizerinde dernek mensubu-
nun katiimi ile 24-25 Mayis 2024 tarihlerinde Ege Universitesi Deney Hayvanlari
Laboratuvari ev sahipliginde Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Egitim Calistay:
gerceklestirilmistir. Bu g¢alistayda Laboratuvar Hayvanlari Yiksek Lisan Cekirdek
Egitimi Mifredati, Laboratuvar Hayvanla Bilimi Doktora Cekirdek Egitimi Mufre-
dati ve Deney Hayvani Kullanimi Sertifika Programlari Standardizasyonu konulari
irdelenmis olup daha iyi egitim vermek ve kaliteyi artirmak igin laboratuvar
hayvanlar bilimi derneginin mensuplari ile 6nemli tartismalar yapilmistir. Bu
calistayda sunum yapan Ogr. Gor. Dr. Efsun KOLATAN (DEU SBE Laboratuvar
Hayvanlari Ana Bilim Dali), Ogr. Gér. Dr. Ash Gelik (DEU SBE Laboratuvar Hayvan-
lari Bilimi AD) ve Prof. Dr. Abdurrahman Aksoy (Ondokuz Mayis Universitesi,
Veteriner Fakiltesi) hocalarimiza gok tesekkir ederiz. Bu galigtayin ikinci gtinui 25
Mayis 2024 ginu “Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi Gelecek Vizyonun
Toplantisi” yapilmis ve dernegimizin daha ileri gelismeleri saglayacak bolge
temsilcilikleri, dernek galisma guruplari galismalarinin hizlanmasi gibi bazi nemli
konular tartisiimigtir. Bu egitim calistayinin bir sonug raporu hazirlanip ilgili ku-
rumlar ile paylasilacaktr.

Degerli LHBD mensuplarimiz 24 Mayis 2024 tarihinde dernegimizin olagan
genel kurulu yapilmig dernegimizi 3 yillik yonetimi igin Prof. Dr Osman Yilmaz,
Prof. Dr. Ayse Demirel, Prof. Dr. Sinan Canpolat, Dog. Dr. Ali Cihan Taskin- Dernek
Sekreteri, Dr. Engin Simer- Dernek Saymani olarak segilmistir.

Degerli LHBD mensuplarimiz LHBD E-Biltenin 3. Sayisinin ¢ikmasinda gok
buylk caba gdsteren ve emegi gecen basta Prof. Dr. Ayse Demirel, yazi hazirlayan
tim hocalarimiza ve emegi gegen herkese dernek yonetim kurulu adina sonsuz
tesekkurlerimizi sunariz.

Prof Dr Osman YILMAZ
LHBD E — Biilteni Edit6ri
24 Haziran 2024

Sayi: 3 (Temmuz 2024)

P e-BULTEN

iletisim: https://www.labbilim.org.tr/

labbilim2023@gmail.com

Laboratuvar Hayvanlan Bilimi Dernegi 6. Olagan Genel
Kurulu ve Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Egitim Calistayi
Ege Universitesi Ev Sahipliginde Gergeklestirildi...

Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi ve Ege Uni-
versitesi HAYMER ortak organizasyonu ile Laboratuvar
Hayvanlari Bilimi Egitim Calistaylr 24-25 Mayis
2024 tarihleri arasinda izmir'de diizenlenmistir. Labo-
ratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi 6. Olagan Genel Ku-
rulu 10 Mayis 2024 tarihinde yeterli sayida katilimci
olmadigindan, 24 Mayis 2024 saat 17'de Ege Univer-
sitesi Kampusi, EGEHAYMER - Laboratuvar Hayvanlari
Uygulama ve Arastirma Merkezi, Toplanti Salonu, Bor-
nova izmir adresinde toplanmustir.
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ZEBRA BALIGI BAKIMI VE MODEL OLARAK KULLANIMI

Zebra balig1 (Danio rerio), kiiclik bir tropikal teleost
baligidir. Bu baliklar Hindistan, Pakistan, Nepal gibi Gi-
ney Asya llkelerinde tath sularda yasarlar. Sirtindan
anal ylizgecine kadar paralel sekilde zebra cizgilerine
benzeyen birkag cizgi vardir, bu sebeple bu baliklara
Zebra baligi denilmektedir. Zebra baligi yetiskin uzunlu-
gu 3 ~ 5 cm'dir. Su sicakligi genellikle 24 ~ 30 °C'dir. Disi
zebra baligl yumurtadan giktiktan Gg-doért ay sonra cin-
sel olgunluga ulasir ve her seferinde ylzlerce yumurta
Uretebilir. Zebra baliklari, ekonomik olmalari, embriyo-
nik gelisimlerinin seffafligl, kolay tGremeleri, insan gen-
leriyle ylksek benzerlikleri ve kolay gen maniptlasyonu
nedeniyle insan hastaliklarini incelemek igin mikem-
mel bir omurgali modeli olarak kabul edilmektedir.
Davranis deneyleri, toksikoloji, gelisim biyolojisi ve tok-
sikolojisi, norodejeneratif hastaliklar, kanser ve diger
bircok konuda model olarak kullanilabilmektedir.

Bakim

Hayvanlarin bakimlarinin standardizasyonu ¢ok

onemlidir. Bu sebeple gece- gilindiiz 151k donglsi, su-

yun kalitesi, beslenme en ¢ok dikkat edilen konular ol-
mahdir. Gece glindiiz dongisi icin 12 saat aydinlik- 12
saat karanlik kullanilabildigi gibi en ¢ok tercih edilen
dongi 14 saat aydinhk- 10 saat karanhk seklindedir.

Su kalitesinde ise bircok parametre kontroll yapil-
maktadir. Su sicakhgi 24-30°C araliginda olabilir. Ancak
sicaklik gelisen yavru baliklarda cinsiyete etki ettigi icin
genellikle 30°C altinda bakilirlar. Diger en ¢ok kontrol
edilen su kalite belirtecleri; pH, iletkenlik, tuzluluk, al-
kalilik, nitrit, nitrat, amonyaktir. Bu degerlerden sicak-
lik, pH ve iletkenlik en az glinde bir diger degerlerin ise
en az haftada bir kontrollerinin yapilmasi gereklidir.

Hayvanlarin bulundugu suyun kalitesi onlarin yasam
kalitesi icin ¢ok 6nemlidir. Kalitenin slrekli korunmasi
ise balk sardleri bakiminda zordur. Bu korumayi sagla-
mak icin filtre sistemleri gelistirilmistir. Hayvanlarin

biyolojik atiklarini elemine etmek icin mekanik ve kar-
bon filtre bulunmaktadir. Bu filtreler diizenli olarak de-
gistirilir. Kontaminasyon durumunun engellenmesi igin
ise UV lambalar vardir. Boylece su florasindaki bakteri-
yel ylik dengelenir ve bulas riski minimize edilir.

Sekil 1. a) Zebra baligi bakim sisteminin filtre ve mekanik bolimd, b) zebra baligi bakim sisteminin tank-raf
bolimu
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Baliklarin beslenmesinde kuru ve canli yem kullani-
mi yapilir. Canli yem icin artemia, paramesyum gibi
canhlar kullaniimaktadir. Bu yemlerin kullanim sebebi
cogunlukla av davranisini pekistirmek ve refahi arttir-
maktir. Balk larvalari 5 dpf'de (dpf- day post fertiliza-
tion) yumurta sarisi tilkenmek Uzere oldugu ve agiz
acikhgr olustugu icin disaridan beslenmeye ihtiyag du-
yarlar. Hareketlenme de bu donemde artar, hareket ve
yem yemeye uyum saglarlar. Bu adaptasyon silirecinde
yiyeceklerin boyut ve protein igerikleri 6nemlidir. Balik
blyldikce yem boyutu da blylmelidir ve ihtiyaglarina
gore icerigi dizenlenmelidir. Fazla beslenme suyun
fazla kirlenmesi ve yaglanma sebebiyle fertilite sorunla-
rina yol agabilmektedir.

Uretim ve yavru bakimi

Ciftlestirme igin saglikh bireylerden disi ve erkekler
secilir ve ardindan ciftlesme tanklarina yerlestirilir. Ge-
nellikle 1 erkek balk igin 2 disi balik alinir. Eger zamanli
yavrular alinmak isteniyorsa yani tek hiicre embriyo
gibi zaman aralikh bir ¢calisma var ise disi ve erkek balik-
lar arasina bir bélme yerlestirilir. Bu sekilde yaklasik 12
saat bekletilirler ve bu bekleme siiresi genellikle gece
yapilir. Clinkii yumurtlama sabah aydinhgiyla baslar.
Sabah bolme kaldirilir ve yaklasik 15-20 dakika icinde
doéllenme baslar. Yumurtalar toplanir, genellikle embri-
yo medyumu/E3 gibi adlandirilan medyumlar ile yikanir
ve déllenmemis yumurtalar mikroskop altinda ayrilir.
Déllenmis yumurtalar 28 C inkiibatore kaldirilir. 16 saat
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sonra yumurtadan cikarlar. Bu gelisim sicakliga dog-
rudan baglantihdir. Eger sicakhk artar ise gelisim hizi
artacaktr. ilk 24 saat icinde 5 faz gecirirler: Zigot, cle-
vage, blastula, gastrula ve segmentasyon.

Embriyolar 5. gline kadar inklibatérde bakilir. 5.
glinde hava kesesi gelisimi tamamlar ve larvalar yiiz-
meye baslarlar. Bu nedenle 5. glinde sistemde bulunan
tanklara alinabilirler. Ancak tanklardaki filtreler en fazla
300 mikron filtreler ile degistirilmelidir.

Koloniye disaridan temin edilen embriyolar veya
herhangi bir kontaminasyon durumunda bulasmayi
onlemek amaciyla embriyolara yumurta dezenfeksiyo-
nu yapilmalidir. Embriyolarin 10-28 hpf (hpf - hour post
fertilization) arasinda olmalidir. Bu amagla farkl kimya-
sallar kullanilabilir ancak en sik kullanilan gamasir suyu-
dur. Bu uygulama igin 170 ml sistem suyunda %5 sod-
yum hipoklorit iceren iki ayri agartma sollisyonu hazir-
lanir ve embriyolar sirasiyla her bir soliisyonda 5 dakika
bekletilir. ilk agartma soliisyonu sonra sistem suyu icin-
de bekletilir ve ardindan 2. agartma sollisyonunda bek-
letildikten sonra embriyolar 3 kez 5'er dakika boyunca
sistem suyunda yikanir. Daha sonra inklibatoére geri
alinir. 5. Gilinlin sonunda sistemdeki tanklara dahil edi-
lebilir.

Sekil 2. Yetiskin zebra baliklari a) Zebra baligi yumurta ve embriyolari, b) Zebra baligi larvalari
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Hastalik Modelleri

Zebra baliklarinin model olarak kullanim popdulerligi
genetik haritasinin taramalari tamamlandiktan sonra
ylkselise gecti. Genetik olarak maniplasyonun kolayligi
ve %70 ortolog benzerligi anlasildiktan sonra 6zellikle
genetik hastalik modelleri Gizerine galismalar yogunlasti.
Embriyonik donemde izlenebilir olmasi ve bu dénemin
kisa bir slire icinde tamamlanmasi genetik degisikliklerin
etkilerini gbzlemlemek icin cok uygun bir model oldugu-
nu gosterdi. Genetik g¢alismalar igin popilerligini hala
korumaktadir.

Toksikoloji ¢alismalari iginde embriyonik dénemin
kisa ve gozlemlenebilir olmasi ¢ok blyik bir avantajdi.
Bu sebeple bir¢ok gelisim toksikoloji modeli bu hayvan-
larda denendi ve gliniimizde arastirmalar devam et-
mektedir. Ayrica Zebra baligi modelleri plastik gibi cevre
toksikoloji alanlarinin incelenmesi iginde birgok olanak
tanimaktadir.

Kanser ¢alismalarinda sarkoma, melanom, hepatoma
gibi bircok kanser tlriinde zenograf yontemiyle veya
genetik yontemlerle bir¢ok galisma icinde mikemmel
bir model olmustur. Bu kanserlerin patolojilerinin anla-
silmasinin yani sira ilag gelistirmek icinde bircok calis-
mada kullanimi vardir. Kisisellestirilmis tip alaninda ava-

Erken donem davranig ¢aligmalan

Genetik model olarak tanimlanmasi(G. Steisinger)
ilk klonlamanin yapilmasi

Ik kortizol dlgiimii
Tam genom dizilim ¢ahigmalan yapildi
(2001-2013 Sanger Enstitilsii)

Kanser modelleri

Bobrek hastaliklan mode Bl

Dolagim sistemi modelleri

tar model olarak kullanimi da bulunmaktadir. Hatta fare
ve sicanlara gore daha hizli timor gelisimi olup tedavi
ve patolojinin anlagilmasi i¢in daha iyi imkanlar sunabil-
mektedir.

EEG, ECG gibi fizyolojik 6lgclimleri de yapabildigimiz
bu model hayvan sinir bilim ve kalp ¢alismalarinda da
yerini almistir. Alzheimer, Parkinson gibi nérodejenera-
tif hastaliklar Gzerine ¢ok sayida arastirma bulunmakta-
dir.

Rejenerasyon yetenekleri memeli hayvanlara gore
cok yiiksektir. Ornegin kalbin ventikiiliiniin yarisini kes-
tiginizde balik yasamaya devam eder ve ventrikili kisa
bir siire icinde onarabilir veya kaudal kuyruktan birkag
milimetre kestiginizde kuyruk kendisini bir iki glin icinde
yenileyecektir.

Son yillarda ¢ok sayida arastirma yapilan optogenetik
alani icinde zebra baliklari cok uygun bir model olmus-
tur. Ozellikle kalp ile yapilan ¢ok sayida optogenetik
arastirmasi bulmak mimkundur.

/ ilk kez Zebra Baligini tanimladi (F. Hamiltoni-1822)

" &, — Obezite-diyabet modeli
e Hematopoetik gelisimi ve hastalik modelleri

. ——p Norodavranigsal modeli

Sinir sistemi geligimi ve hastaliklan modelleri

atif hastalik modell

Avatar modeli

P
Norodej

Kas ve yag metabolizmasi modelleri

Sekil 3. Yillara gore zebra baliginin deneylerde kullanimi
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Hayvan deneylerinde etik standartlarin basinda ge-
len 3R kuralinin sorumluluk ve rehabilitasyon baslikla-
riyla genisletilerek 5R olarak anilmasi hayvan refahi
yoniinden iyilestirici bir adimdir. Ozellikle cevresel fak-
torlerde 6nemli role

sahip olan arastirmacilara

“sorumluluk’” lari hatirlatilmaktadir.

Deney protokollerini hayvan refahi yoniinden iyiles-
tirmek icin temel prensipler; etik inceleme ve onay si-
recleri, iyi bir deney tasarimi, alternatif yontemlerin
kullanilmasi, hayvan secimi ve uygun barinma kosullari,
acl ve stresin azaltilmasi, veri toplama yontemlerinin
iyilestirilmesi, egitim ve bilinglendirme gibi basliklar
icerir. Bu prensiplere uyulmasi, daha etik ve insancil bir

bilim anlayisinin gelismesine katki saglar.

Etik inceleme ve onay siiregleri: Deneylerin etik ku-
rallara uygunlugu mutlaka incelenmeli ve onaylanmali-
dir. Bagimsiz etik kurullarindan gecen deney protokolle-
ri, hayvan refahi agisindan daha giivenilir olacaktir. Teo-
rik olarak cok tanidik gelen bu maddede pratikte yapi-
lan hatalar hayvan refahini olumsuz etkileyen arastir-
malarin belki de temel nedenidir. Burada sorumluluk
hayvan deneyleri yerel etik kurullarindadir. Etik kurul
incelemelerinde hayvan sagligi ve refahinin 6ncelikli
oldugu her firsatta hatirlatlmaldir. Gerektiginde uz-
man gorisli almaktan kaginilmamalidir. Arastirmacilar
ile etik kurullarin aslinda “ayni tarafta” oldugu, yani
standardi yiksek ve hayvan refahini gbzeten arastirma-

larin hedeflendigi unutulmamalidir.

Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi e-biilten www.labbilim.org.tr/

Hazirlayan: Dr. Duygu Sultan ORAN
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Hastanesi
Deneysel Arastirma vls Beceri Gelistirme Mer-
ezi

lyi bir deney tasarimi: Deneylerin hayvanlara mini-
mum agri ve stres yaratacak sekilde tasarlanmasi
onemlidir. Deneyler amacina uygun olarak tasarlanmal
ve gereksiz tekrardan kaginilmalidir. Aslinda ¢ok iyi bili-
nen bu prensibin de ne yazik ki en ¢ok hata yapilanlar
arasinda oldugu sayisal olarak ispatlanmasi zor bir ger-
cektir. Hem deneylerin standardizasyonunu ve giiveni-
lirligini arirmak hem de hayvan refahi agisindan yan
etkilerin en az seviyeye indirilmesi, testlerin/
protokollerin hipotermi, stres gibi sireclerin ayrintil
sekilde incelenmesini ve belirli kriterlere (yas, cinsiyet,
vicut agirlig, hastalik modeli vs.) gére optimizasyonu-

nu gerektirir.

Ornegin Morris Su Labirenti (Morris Water Maze
(MWM)) ve Zorunlu Yiizme Testi (Forced Swim Test
(FST)) gibi ylizme testleri sirasinda hipoterminin etkile-
rinden g¢alismalarda bahsedilmistir fakat etkisinin kar-
masikligi sebebiyle, hipotermi ylzme testlerine etki
eden major bir faktor olarak ele alinmamistir. Ayrica
hem farelerde hem de ratlarda yapilan calismalarda
strese karsi asiri duyarlihigin 6zellikle davranis deneyle-
rindeki performansi olumsuz olarak etkiledigi belirtil-
mistir. Deney protokollerinin literatlire uygun olarak
planlanmasi hayran refahi perspektifinden yeterli olma-
yabilir. Bunun igin rutin testler igin bile glincel makale-
lerin detayli incelenmesi ve bu dogrultuda gelistirilmesi

hayvan refahini destekleyici bir yaklagimdir.

Sayi: 3 Sayfa:».5/13
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Alternatif yontemlerin kullanimi: Mimkiinse, hay-
vanlar Uzerinde deney yapmak yerine alternatif yon-
temler kullaniimahidir. Bu yéntemler arasinda hiicresel
veya bilgisayar modellemeleri gibi teknikler bulunmak-
tadir. Hayvan deneyleri yerel etik kurullarina basvuran
arastirmacilarin bu konuda yeterli bilgiye sahip olma-
masi alternatif yontem kullanimini sinirlamaktadir. An-
cak kurul Gyelerinin alternatif yontemlerdeki gelismele-
re hakim olmasi, arastirmacilara yol gosterilmesiyle bu
yontemlerin kullanimini artirmakta 6nemli bir adim

olabilir.

Hayvan secimi ve uygun barinma kosullari: Deney-
ler icin segilen hayvan tirleri, deneyin amaglarina uy-
gun olmalidir. Ayrica, hayvanlarin barinma kosullari da
hayvanlarin refahi igin gereken tiim ihtiyaglarn karsila-
malidir. Hayvan tlrl segiminde literatiir yol gdsterici
olmakta ve bu durum kontroll kolaylastirmaktadir. An-
cak barinma kosullar ilgili yonetmeliklerle belirlenmis
olsa da teknik aksaklik/eksiklik kaynakli olumsuzluklar
laboratuvar sartlarini olumsuz etkilemektedir. Kafes
sayisl, havalandirma kapasitesi, personel eksikligi gibi
bircok sorunla bas edilirken yine dnceligin hayvan refa-
hi oldugunu laboratuvar yoneticileri tarafindan ilgili
kisilere hatirlatilmalidir. Amag, bekleyen projelere her
sartta hayvan yetistirmek degil standardizasyonu boz-

madan taleplere cevap vermek olmahdir.

Agn ve stresin azaltilmasi: Deneyler sirasinda hay-
vanlarin yasadigl agri ve stres minimum seviyede tutul-
mahdir. Bu amagla, uygun anestezi ve analjeziklerin
kullanimi 6nemlidir. Ayrica, deneyler sirasinda hayvan-

lara yaklasimin 6nemi arastirmacilara hatirlatiimalidir.

Laboratuvar Hayvanlari Bilimi Dernegi e-biilten www.labbilim.org.tr/
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Protokolde bulunmuyor olmasinin agri duyan bir hayva-
na analjezik uygulanmayacagl anlamina gelmemekte-
dir. Hayvanin genel saglk durumu, agri skalasina gore
degerlendirilmeli ve agri belirtileri gosteren hayvanin
agrisinin sonlandirilmasi i¢in protokoli olumsuz etkile-
meyecek en uygun ajan tercih edilmelidir. Arastirmaci
ekibin agri ve stres belirtilerini anlayacak yetkinlige sa-
hip olmadigl durumlarda etik kurula rapor vermek so-
rumlu yonetici veteriner hekimin gorevidir. Arastirmaci-
larin her kosulda deney hayvanlarina karsi sevecen ve
nazik davranmasi gerektigi hatirlatilmali, stresin azaltil-
masinda temel ve en dnemli adim oldugu unutulmama-
lidir. Deneyimli bir veteriner hekim kafes ici stres belir-
tilerini gézlemleyerek arastirmacilarin yaklasimi hakkin-

da fikir sahibi olabilir.

Veri toplama yontemleri: Deneyler sirasinda hay-
vanlardan alinacak verilerin toplanma yontemleri, hay-
vanlara minimum diizeyde midahale edilerek yapilma-
lidir. Veri toplama yontemlerinde midahalenin artmasi
deney hayvanlarinda strese sebep olmaktadir. Hayvan-
lar icin en az strese yol acacak ideal yontemlerin tercih

edilmesi hayvan refahini artirmaya yardimci olacaktir.

Sayi: 3 Sayfa:».6/13
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DENEY PROTOKOLLERiINi HAYVAN REFAHI YONUNDEN iYiLESTIRMEK iCiN NELERE DiKKAT ETMELIYiz?

Egitim ve bilinglendirme: Deneylerle ilgili calisan
tim personelin hayvan refahi konusunda egitimli olma-
si ve bu konuda bilinglenmesi 6nemlidir. Bu, daha du-
yarli ve dikkatli bir yaklasima tesvik edecektir. Kafes
icerisine hayvanin birakilma ylksekligi, yere paralel tu-
tusun pozitif etkisi gibi bircok detayin uygulamali perso-
nel egitimlerinde 6gretilmesi ile personel bilinglendiril-
melidir. Egitimli personel ile saghkli hayvan ve saglikh

bilimsel verilere ulagsmak yakin iliskilidir.

Son olarak, insanlk disi uygulamalarin sadece dogru-
dan degil dolayli olarak da gergeklesebildigi unutulma-
malidir. Dolayli insanhk disi kategori; prosediiriin kaza-
ra veya kasitli olmayan sonucu, bakim ve kullanimdaki
kusurlar olarak tanimlanmaktadir. insanlk disi uygula-

ma sadece kasith degildir.

“Diger canlilara karsi isleyebileceginiz en biiyiik sug
onlardan nefret etmek degil, onlara karsi kayitsiz kal-
maktir. insanlik disi davranislarin temeli nefret dedil,

kayitsizliktir.”

George Bernard Shaw (1901)




Son vyillarda gida sektoriiniin endustriyel olarak art-
masl, gida katki maddeleri, lezzet arttiricilar, kimyasal-
lar gibi gida alimini etkiyen ve fazla gida alimini tetikle-
yen faktorlerin yaninda fast food tarzi yiyeceklerin art-
masi, sekerli iceceklerle de beraber tiiketilmesi sonun-
cunda metabolik bozuklulara yol agan birgok hastalikla-
rin insanlarda olusmasina yol acarak 6nemli bir halk
saghgi sorunu haline gelmistir.

Bu sorunu c¢ozebilmek icin yapilan deneysel arastir-
malar; 6zellikle metabolik sendrom kapsaminda hasta-
lik modellerinin tipki insanlarda oldugu gibi yiyecekler-
le olusturulmasi énemlidir. Obezite, metabolik send-
rom (MetS) ile kardiyovaskiler temelli hastaliklarla
olan iliskiyi anlamak bununla birlikte hastaligin seyrini,
sonuglarini, yeni tedavi yontemlerini gelistirmek igin,
hayvan modellerine ihtiya¢ duyulur. olan Obeziteye
Neden Olan Diyet (DCO) ile indiiklenen hayvan model-
leri, insan hastalklarini taklit etmek icin tibbi arastir-
malarda yaygin olarak kullaniimaktadir. Evrensel bir
hayvan modeli yoktur ve yeni deneyler tasarlanirken
cesitli faktorlerin dikkatli bir sekilde degerlendirilmesi
gerekmektedir. Cok sayida obezite hayvan modeli bildi-
rilmis olmasina ragmen, her model obezitenin farkli
ozelliklerine sahiptir ve bu da deneysel amaca uygun
bir hayvan modeli secerken dikkatli olunmasi gerektigi-
ni gbstermektedir.

Metabolik sendrom (MetS) genel olarak hipertansi-
yon, dislipidemi, obezite ve bozulmus glukoz toleransi
gibi cesitli metabolik bozukluklarin bir kiimesi olarak
bilinir. Obezite, metabolik sendromun etiyolojisinde
anahtar faktor olarak tanimlanmaktadir. Yapilan baz
calismalardan alinan verilere gore , diyetle yag alimi ve
obezite arasinda pozitif bir iliski oldugunu géstermistir.
MetS, tip 2 diyabet (T2D), kardiyovaskiler hastaliklar
ve alkolik olmayan yagh karaciger hastaligi (NAFLD) gibi
bircok hastaligin gériilme sikhigini artirmaktadir. Obezi-
te ve tip 2 diyabeti (T2D) de iceren metabolik hastalik-
larin gorilme sikligl son yillarda artarak yikselmekte-
dir. Bircok hastaligin risk faktorlerinin kiimelenmesi
olarak metabolik sendrom gosterilmektedir. Risk fak-
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torleri arasinda yiiksek kan basinci, insilin direnci, bo-
zulmus glukoz toleransi, obezite ve dislipidemi yer alir.
Bu sendromun semptomlarinin tetiklenmesinin, yliksek
karbonhidrath, yiksek yaglh yemlerin neden oldugu
oksidatif strese bagl oldugu belirlenmistir.

Bu faktorler temel bilim ve klinik arastirmalar igin
blyuk zorluklar gostermektedir. MetS tedavisine yone-
lik basarili yontemler gelistirmek igin, insan hastaliklari-
nin yonlerini yeterince taklit eden hayvan modellerinin
kullanildigi gesitli arastirmalara, hastalikta tim degisik-
liklerin gelistirilmesine ihtiya¢ vardir. Buna gore
MetS'in gelistirilmesinde anahtar faktor olan Obeziteye
Neden Olan yemler (DCO) kemirgen modelleri genellik-
le MetS'in olusumunda kullanilan yollar hakkinda daha
iyi bilgi edinmek icin uygulanmaktadir.

Bu nedenle obez kemirgen modelleri olusturmak
amaciyla yiksek yagh (HF) yemler olarak adlandirilan
yagdan zenginlestirilmis yemler cesitli arastirmalarda
uygulanmaktadir. Birgok calisma, HF yemlerinin hiperg-
lisemiyi ve tiim viicut instlin direncini arttirdigini orta-
ya koymustur. Ayrica gesitli arastirmacilar bunlarin ka-
raciger, kas fizyolojisi ve insilin sinyal iletimi tGzerindeki
etkilerini incelemistir. Bu galismalar, HF yemlerinin,
insiilin direnci ve bozulmus B hiicresi fonksiyonu olan
metabolik sendrom igin uygun bir kemirgen modeli
olusturmak lzere uygulanabilecegini kabul etmistir.

Yag temel bileseninin palmiye yagi, tereyagi, sigir
yagi bazli hayvan modelleri arasinda farkhhk gosterdigi
ve hayvan sagligi icin soya veya misir yaginin kullanildi-
g1, enerjinin %20-%60 arasinda oldugu bagh yag fraksi-
yonlari ile farkh HF yemleri uygulanmistir. Arastirmaci-
lar, yag bileseninin karbonhidrat ve/veya proteinin ye-
rini aldig1 yan saflastiriimis HF yemini kullanmislardir,
ancak bazi ¢alismalarda standart bir kemirgen yemine
basitce yag eklenmesiyle elde edilen yemlerde, makro
ve mikro besinler agisindan dengesiz bir beslenme
kompozisyonuna yol acan veriler sunulmaktadir.
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METABOLIK SENDROM OLUSTURAN YEM GESITLERI

Ketojenik yemler (KD), Yag oranlari yiiksek ve kar-
bonhidrat oranlari diisiik yemlerdir. Yag orani enerjinin
%83 Une kadar cikar, karbonhidrat oranlari %0,5 veya
daha fazla olabilir. Bu yemlerde hem kati hem de sivi
yaglar kullanilan ketojenik yemler, metabolik ihtiyacla-
ri karsilarken yeterli protein saglarken yetersiz karbon-
hidrat alimi saglar. Ketojenik yemler (yemler) direncli
epilepsi hastaliginin tedavisi icin yapilan deneysel aras-
tirmalarda siklikla tercih edilmektedir. Hayvan modelle-
ri bu sorunun ¢oéziilmesinde yardimci olabilir.

Yiiksek Stkrozlu Yemler; deney hayvanlarini yiiksek
sikrozla besleme obeziteye neden olur. Sikroz, bozul-
mus glukoz toleransiyla beraber plazmada artiriimis
insilin, leptin, trigliserit ve glukoz seviyeleri ile olustu-
rulur. Siikroz orani %25-55 arasindadir.

Yiiksek Fruktozlu Yemler; asiri fruktoz tiiketimi, me-
tabolik hormon degisimlerine, enflamasyona, karaciger
yaglanmasina ve plazma Urik asit dizeyine etki etme-
sinden dolayr metabolik bozukluk olusturur. Fruktoz
orani %25-66 arasindadir.

Kafeterya Yemleri; kafeteryanin zengin Urlnleriyle
yapilan icerisinde biskivi, kek, yem, cips vb arastiricinin
istegi dogrultusunda hazirlanan yemlerdir. Obezite mo-
deli icin kullanilir. Bu yemlerin kalori degeri ¢ok yliksek
olmayip deney hayvanlari icin ¢ok lezzetli olan bu yem-
ler, hayvanlarin daha fazla tiiketmeleri sonucu istenilen
obezite modeli olusturulur.

Metabolik sendrom olusturabilmek amaciyla yiksek
yagh yemler, ylksek sikrozlu yemler, yliksek fruktozlu
yemler, ketojenik yemler ve kafeterya yemler kullanila-
bilir. Ayrica deneylerin diizglin sonuglar verebilmesi igin
hayvanlarin bir uyuma getirilmesi icin mikrobitali yem
"one sole mikrobiota" saglamak amaciyla deneye bas-
lamadan 6nce Arastirmaya Baslangic ve Senkronizas-
yon yemleri kullanilmasi da 6nerilmektedir.
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LABORATUVAR HAYVANLARINDA ANTIPARAZITER UYGULAMALAR

Deney hayvani Uretim ve barindirma merkezlerinde taliklardan korunma stratejileri, tedavi yontemlerinden
paraziter hastaliklara karsi korunma yontemleri, hay- &6nce gelmektedir.
van saghgini, halk saglgini ve arastirmacilarin/
arastirmalarin glivenligini korumak acisindan son dere-
ce onemlidir. Paraziter hastaliklar, deney hayvanlarin-
da saglk sorunlarina yol agarak arastirma sonuglarini
olumsuz yonde etkileyebilir. Bu nedenle, paraziter has-

$

Bu 6nlemler, laboratuvar hayvani Uretim ve barin-
dirma merkezlerinde paraziter hastaliklarin kontrol
altinda tutulmasini ve yapilan arastirmalarin givenilirli-
gi ve gegerliliginin korunmasini saglar (Sekil 1).

Hijyen ve
Sa#i’tas & Rutin Veteriner
y Hekim Kontrolleri 2sleme v
+  Kafes Temizligi: Kafeslerin
sistomatik blr;oklldo *  Paraziter llag Kullanimi ve + Egitim Programlar: Personelin,
temizlenip dezenfekte Yeni transfor edilon Profilaksi: Laboratuvar paraziter hastaliklann
edilmesi, parazitlerin hayvanlanin, mevcut koloniye hayvaniarnda peraziter semptomlar, transmisyon Fy
proliferasyonunu ve entegrasyonlanndan énce ilaglarin rutin kullanimi, hem mekanizmalan ve profilaksi &
— endoparazitier hem de yontemleri konusunda rutin 4
" transmisyonunu dnlemek belirlenen bir sdire igin
agisindan hayati nem Karantkiaaitna alinmalan ektoparazitlere kargi koruma olarak bilgilendirilmesi esastir,
tagimaktadr, esastir. Bu sire zarfinda, saflayacaktr. * Saglikli Beslenme; Hayvanlanin
' . 1 immun fonksiyonlarini
. Ekipman Temizlig paraziter enfeksiyonlanin varli * Dizenli Paragit Kentrok: Y
Laboratuvarda mh‘i tim veya yoklugu “v.“;n edilobil rﬂ Hayvanlarin saglik yonetimi desteklemek igin dengeli ve
ekipmanlann diizenli araliklarla « Hasta Hayvanlonn lzolasyony: protokollerinde, rutin paraziter nutritif degeri yiksek bir
tomizienerek dezenfekte Paraziter enfoksiyon kontrol ulyn::::‘mllon yer diyetin saglanmasi gereklidir,
g +  Parazitsiz Kaynak Kullanimy;
odilmosi gorekmoktodir, semptomlan sergileyen AR T
+  Ortam Temizligi: Laboratuvar hayvanlar, hizla izole edilmeli ve mutemlori.v?dij'o \: e |
°b.n::d:,:;,w“m L wmx::;?dhd ' tadack scionmatiomelorn (R
kontaminasyon riskini minimize Diizenli Denetim; Tam W"ﬂt“n“':"‘“mud":'"
etmek igin periyodik olarak malzemelerin, parazit varij Snes :n:mv:.
temizlenmeli ve dezenfekte agisindan dazenli araliklarla sagianmas) nem tagr.
edilmelidir denetlenmesi, saghk ydnetimi
protokollorldn bir pargasi
P )
e,

Sekil 1. Laboratuvar hayvani liretim ve barindirma merkezlerinde dikkat edilmesi gereken
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Laboratuvar Hayvanlarinda Yaygin Goriilen Bazi

Paraziter Enfestasyonlar

Paraziter etkenler hayvanlar tzerinde belirgin klinik
belirtiler gostermeyebilir. Bu tiir vakalar deneysel ¢alis-
malari olumsuz yonde etkileyecektir. Paraziter enfes-
tasyonlar dusik hijyen standartlarinin énemli bir gos-
tergesidir.

Laboratuvar hayvanlarinda yaygin olarak bulunan
parazit tlrlerinden biri Tritrichomonas’dir, ancak bu
parazit hayvanlar tGzerinde 6nemli belirtilere yol agmaz.

Eimeria tiirleri, koksidiyoz olarak adlandirilan ve bar-
sak enfestasyonuna neden olan bir hastaliga yol agmak-
tadir. Bu enfeksiyon, 6zellikle sttten kesilme dénemin-
deki tavsanlarda gorilir. Agir enfekte tavsanlarda klinik
semptomlar gozlenebilir. Baslica belirtiler arasinda fark-
I derecelerde ishal, susuzluk ve dehidrasyon bulunmak-
tadir. Subklinik vakalarda kilo kaybi goézlemlenebilir.
Ayrica, diskida ookistlerin tespitinden 6nce 6liimlerle
sonuglanan perakut vakalar da bildirilmektedir.

Hymenolepis (Rodentolepis) nana (ciice serit kurdu)
fare, sican ve insanlari enfekte eden bir parazittir. Bu
parazit, geng ve eriskin farelerde yaygin olarak gorilir.
Belirtiler ve lezyonlar arasinda kilo kaybi ve fokal ente-
ritis yer almasina ragmen klinik belirtiler nadiren ortaya
cikar. Hymenolepis Nana, hem dogrudan hem de dolay-
Ii yollarla bulasabilir. Dolayll bulasmada ara konakgl
eklembacakhlardir. Tedavi ve eliminasyon icin 6nerilen
ilaglar arasinda praziquantel, albendazol, mebendazol
ve tiabendazol bulunur. Benzimidazoller, sicanlarda
sestod ve nematodlara karsi mikemmel bir aktiviteye
sahip olsa da farelerde yeterince test edilmemistir. Yu-
murtalarin dis ortamda hayatta kalamamasi ve uygun
sekilde temizlenmis tesislerde tutulan farelerde enfes-
tasyon prevalansinin disiik olmasi nedeniyle, tedavinin
prognozu olumlu olarak degerlendirilmektedir.

Toxoplasma gondii, protozoon tirl bir parazittir.
Fare ve tavsanlar bu parazit icin ara konak, kediler ise
son konaktir. Encephalitozoon cuniculi igin pozitif titras-
yon veren tavsanlar, genellikle Toxoplasma sp. igin de
pozitiftir. Dogal enfeksiyonun prevalansi olduk¢ca di-
siktlr. Toksoplazmoz, bagirsak, mezenterik lenf di-
gimleri, gozler, kalp, adrenal bezler, dalak, beyin, akci-
ger, karaciger, plasenta ve kaslarda nekroz ve graniilo-
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mato6z inflamasyona neden olabilir. Tani ELISA, histopa-
toloji ve PCR yontemleri kullanilarak yapilir. Kontrol ve
Oonleme, farelerin kedi digkisina veya kedi digkisiyla kon-
tamine olmus materyallere erisiminin engellenmesine
baghdir. Ookistler, sicaklik degisikliklerine ve kimyasal
dezenfektanlara karsi ¢ok direnglidir; bu nedenle, en-
fekte oldugu dusinilen ortamlarin dezenfeksiyonu te-
davide 6nemli bir asamadir.

Laboratuvar hayvanlarini birka¢ akar tiri enfekte
edebilir. Akarlar genellikle viicudun dorsal 6n bélgeleri-
ni, ozellikle basin Ust kismi, boyun ve omuzlari tercih
eder, ancak ciddi vakalarda, tim deriye yerlesebilir.
Akarlarin olusturdugu deri lezyonlari arasinda kasinti,
deri purazlGluga, yamal tiy dokilmesi ve ciddi vakalar-
da kendi kendine travma sonucu olusan (lserasyon ve
piyoderma yer alir. Bir bistiri ile yapilan deri kazintilari
%10 KOH/glyserin veya immersion yag ile masere edilip
mikroskopla incelenebilir. Ivermektin topikal olarak,
icme suyunda veya yemde uygulanabilir ancak toksisite
potansiyeli 6nemli diizeyde risk olusturmaktadir. iver-
mektin, sican yavrularinda bazi ¢alismalarda basaril
sonuglar vermis olmasina ragmen, kan-beyin bariyeri-
nin heniiz tam olusmadigl (10 giine kadar olan sican
yavrulari) bireylerde dikkatle kullaniimasi gereken bir
ilactir. Ayrica, ivermektin sitle atildigindan, yavrularin
toksik seviyelerde maruz kalabilecegi bir ilactir. Bu ne-
denle, dikkatli dozaj hesaplamasi ve veteriner hekim
kontrolli 6nemlidir.
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Encephalitozoon cuniculi, Microspora alt sinifina ait
bir protozoondur ve yaygin olarak tavsanlari ve kobay-
lari  enfekte eder. Bu hastaliga resmi olarak
"encephalitozoonosis" adi verilse de daha dnce Nose-
ma cinsine ait oldugu icin siklikla "nosematozis" olarak
da adlandiriimaktadir. En yaygin bulasma yolu, enfekte
diski ve idrarin oral yolla alinmasidir. Enfeksiyon genel-
likle latent seyreder, ancak bazen tavsanlarda nérolojik
belirtiler ortaya ¢ikabilir. Bu belirtiler arasinda konviilsi-
yonlar, titremeler, basin yana egilmesi (torticollis), pa-
rezi ve koma bulunur. Enfekte tavsanlarin bébreklerin-
de; rastgele dagilmis ¢cok sayida kiicik veya daha yaygin
olarak kortikal ylizeyde 2 ila 4 mm c¢apinda girintili gri
alanlar olarak goze carpar. Enfeksiyonun teshisinde se-
rolojik yontemler kullanilabilir. Hastalik, bobreklerin
histopatolojik incelemesiyle teshis edilir.

Kemirgen kolonilerinde pinworm (Enterobius vermi-
cularis) enfeksiyonlarinin tedavisi Uzerine yapilan bir
arastirmada, piperazin iceren icme suyu, fenbendazol

Toxoplasma "«
Gondii o

iceren ilagli yem, avermektin ile oral dozaj ve doramek-
tin ile netobimin iceren beslemelerin pinworm enfeksi-
yonlarini ortadan kaldirmada etkili oldugu belirtilmistir.
Ayrica bu arastirmada, topikal avermektin ve oral mok-
sidektin kullaniminda tedavi basarisinin daha dusik
olduguna da deginilmistir.

Sekil 2'de laboratuvar hayvanlarinda yaygin olarak
gorilen paraziter enfestasyonlarin teshis ve tedavi
yontemlerine deginilmistir.

Ivermectin: 0.2-0.4 mg/kg, 1 0.2-0.
mg/kg, s.c., 7-14gin

s.c., 7-14 ginde bir veya

:::. :"‘ e i Inspeksiyon Rat 25 mg/L igme suyuna 4 giin arayla tekrar r:vgll_fg. sc.,7-
ki Tavsan uygula 3 giin ara 4 glin veya 2 mg/kg oral 10 4glin arayla
tekrar giin arayla tekrar tekrar
' 4 Fas Sulfamerazin ve azin ve
Eimeria spp. Flotasyon ~ Rat Sulfamethazin '
{ ~ Tavsan imgil lcme
/ suyuna tek doz
Fare Dimetridazol
Digkida natif Rat 1mg/ml igme 1mg/ml igme 1mg/ml igme
Giardia spp. mikroskobik Gerbil suyuna tek doz suyuna tek doz suyuna tek doz
muayene Kobay Quinacrine 75 Quinacrine 75 Quinacrine 75
~ mg/kg 8 saatte bir g/kg 8 saatte bir
— x ——
Sestodlar Fare ¥ Praziqugntel: 6-10
(Hymenolep Flotasyon Rat ~ mglkg oral, 10
Insan giinde 1 tekrar :
U . g
Fare
Rat Fenbendazol: 20 Fenbendazol: 20 Fenbendazol: 20
Seroloji, Tavsan mg/kg oral, 5 gin mg/kg oral, 5 glin mg/kg oral, 5 giin
Histopatoloji Gerbil sureyle glinde 1 sireyle glinde 1 sireyle glinde 1
Kobay defa defa defa

Sekil 2. Laboratuvar hayvanlarinda gérilen paraziter enfestasyonlarda kullanilabilecek tedavi segcenekleri
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