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DAVET YAZISI

Degerli Meslektaslarim,

Asi Bilimi Dernegi Yonetim Kurulu'nun 16.02.0224 tarihli toplantisinda, 5. Uluslararasi Asi Bilimi
Kongresi’ni 16-18 Ekim 2024 tarihleri arasinda, Erciyes Universitesi ev sahipliginde Kayseri’de yapilmasina
karar verilmistir. Kongremizde temamizin “Yenilik¢i Asi Teknolojileri” olmasi kararlastirilmistir. Bu
kapsamda gerek lilkemizde gerekse yurtdisinda bu konu Uzerinde calisan énemli bilim insanlarinin
kongremize davet edilmesi ile son gelismelerin degerlendirilmesi amaglanmistir. Bunun yaninda, geng
bilim insanlari i¢in isbirligi olanaklari ve yeni projelerin gorisulebilecegi bir ortam olusturulmasi
amaclanmaktadir. Ayrica, gen¢ bilim insanlarina yaptiklari bilimsel sunumlar icin o6dil verilmesi
planlanmistir. Kongremize bitin Gyelerimizin yani sira yurticinde asi bilimi ile ilgilenen tim bilim
insanlarinin katiiminin yurticinde asi biliminin degerini arttiracagina inaniyoruz.

Degerli katiliminizla 5. Uluslararasi Asi Bilimi Kongresi'nin (ilkemiz ve diinyada asi bilimi alaninda yasanan
bliyik gelismelere ve yeniliklere katki saglayacagina yirekten inanmaktayiz. Kongremizde sizlerle bir
arada olmaktan biylk mutluluk duyacagiz.

Saygilarimizla,

YEREL KONGRE BASKANI KONGRE BASKANI KONGRE BASKANI
Aykut OZDARENDELI Adnan Yiiksel GURUZ Mert DOSKAYA
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5. ULUSLARARASI ASI BiLiMi KONGRESI

16-18 EKiM 2024

Erciyes Universitesi, Sabanci Kiiltiir Merkezi / KAYSERi

16 Ekim 2024 Carsamba

08:00 - 08:45 KAYIT

Keman ve Piyano Dinletisi Dog. Dr. Cavid ASADOV ve Dr. Gulnara JOROBEKOVA (ERCIYES UNIVERSITESI)

Acilis konusmasi Prof. Dr. Kemal MEMISOGLU (T.C. SAGLIK BAKANI)

Acilis Konugmasi Prof. Dr. Fatih ALTUN (ERCIYES UNIVERSITESi REKTORU)

Acilis Konusmas: Prof. ?r, '{\hmet HACIMUFTUOGLU (ERZURUM ATATURK UNIVERSITESI
08:45 - 10:15 REKTORU)

Acilis Konugmasi Prof. Dr. Fahrettin KELESTIMUR (YEDITEPE UNIVERSITESI)

Acilis Konugmasi Prof. Dr. Emine ALP MESE (YILDIRIM BEYAZIT UNIVERSITESI)

Acilis Konugmasi Prof. Dr. Aykut GZDARENDELI (ERCIYES UNIVERSITESI)

Acilis Konusmasi-Tiirkiye’de Asi Calismalarinin Diindi ve Bugiinii Prof. Dr. Adnan Yiiksel GURUZ (ASI BiLiMi DERNEGI BASKANI)
10:15 - 10:30 KAHVE MOLASI
10:30 - 11:15 . 1. OTURUM -

Bagkanlar: Prof. Dr. Aykut OZDARENDELI, Prof. Dr. Adnan Yiiksel GURUZ
10:30- 10:50  |Pandemiler ve Asinin Onemi Prof. Dr. Aykut GZDARENDELI (ERCIYES UNIVERSITESI)
10:50 - 11:10  |Gelistirdigimiz Alzheimer Asisi ve Uygulamalarimiz Prof. Dr. Ahmet HACIMUFTUOGLU (ERZURUM ATATURK UNIVERSITESI)
11:10-11:30  |Gelecek Pandemilere Hazirlk Prof. Dr. Osman ERGANIS (SELCUK UNIVERSITESI)
11:30- 11:50  [Kanser Tedavisinde Viral Vektérlerin Gelecegi Prof. Dr. Hakan AKBULUT (ANKARA UNIVERSITESI)
11:50 - 12:00 KAHVE MOLASI
12:00 - 13:00 2 OIURUM N .
Bagkanlar: Prof. Dr. Aykut OZKUL, Prof. Dr. lhsan GURSEL
12:00 - 12:20  |Yerli Kuduz Asisi: Temel ArGe Verileri Prof. Dr. Kadir YESILBAG (BURSA ULUDAG UNIVERSITESi)
12:20-12:40 |Kinm Kongo Kanamali Atesi Virlisii Niikleokapsid Proteinin immunolojik Rolii Prof. Dr. Mehmet Ziya DOYMAZ (BEZMIALEM UNIVERSITESI)
12:40 - 13:00 [DNA Asilarinin Tasarimi, Proses Gelistirme ve Olgek Biiyiitme Optimizasyonu Prof. Dr. Mert DOSKAYA (EGE UNIVERSITESI)
13:00 - 14:00 OGLE YEMEGI
14:00 - 15:40 3. OTURL.IM
Bagkanlar: Prof. Dr. Osman ERGANIS, Prof. Dr. Hakan AKBULUT

14:00 - 14:20  |Tiirkiye'nin Gelecegi igin Yenilikgi Glig: COVID-19 Tirkiye Platformu Dog. Dr. Hilal YAZICI MALKOCOGLU (TUBITAK-MAM)
14:20 - 14:40  |Agi Adjuvantlarinin Devam Eden Geligimi Prof. Dr. Sevda SENEL (HACETTEPE UNIVERSITESI)
14:40 - 15:00 Alu'm Adsor?e CpG ODN Adjuvante OMV Temelli Bivalan Menenijit Agisinin Hazirlanmasi ve immunolojik Etkinliginin Prof. Dr. ihsan GURSEL (IZMIR BIYOTIP VE GENOM MERKEZI)

Belirlenmesi
15:00 - 15:20  [Vaccines and Therapeutics for National and Global Security Prof. Dr. Tarlan MAMMEDOV (AKDENIZ UNIVERSITESI)
15:20- 15:40 [Development of COVID-19 Subunit Vaccines Against Emerging Variants Prof. Dr. Mehmet iNAN (iZMiR BIYOTIP VE GENOM MERKEZi)
15:40 - 16:00 KAHVE MOLASI
16:00 - 18:00 4. OTURUM

Bagkanlar: Prof. Dr. Ali Osman KILIC, Prof. Dr. Sevda SENEL

16:00 - 16:40  |Anadolu’da Asi Tarihi Prof. Dr. Emine ALP MESE (YILDIRIM BEYAZIT UNIVERSITESI)
16:40 - 17:00  |Asi Gelistirme Galismalarinda Yeni Ufuklar: iklim Degisikligi ve Enfeksiyon Hastaliklarinin Degisen Epidemiyolojisi Prof. Dr. Mine DURUSU TANRIGVER (HACETTEPE U.yiVERSiTESiASI ENSTITUS(
17:00- 17:20  |Hiicre Tabanli Asilarda Bankadan Biyoreaktore; Olcek Bilyiitme Stratejileri Dr. Siikran YILMAZ (SAP ENSTITUSU)
17:20-17:40 |Ulusal Kontrol Laboratuvarlarimiz ve Edgm OMCL Sureglerimiz Dog. Dr. Mehmet Kiirsat DERICI (TiTCK)
17:40 - 18:00 |Asi Klinik Galismalarinda ilk Basamak-Faz 1 Dog. Dr. Zafer SEZER (ERCIYES UNIVERSITESI)
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09:30-10:30 5. OTURUM
’ ’ Baskanlar: Prof. Dr. Mine DURUSU TANRIOVER, Prof. Dr. Mert DOSKAYA
09:30-09:50 |Toksoplazmozise Karsi Multivalan mRNA Agisi Geligtirilmesi Dog. Dr. Hiiseyin CAN (EGE UNIVERSITESI)
09:50- 10:10  |Alt Birim Monkeypox (MPVX) Asisi Arastirma ve Gelistirme Galismasi Dog. Dr. Semra SOYDAM (HACETTEPE UNIVERSITESI ASI ENSTITUSU)
10:10- 10:30 |Large European Projects to Facilitate Innovations in Vaccine Development Dr. Irina MELN (EUROPEAN VACCINE INITIATIVE)
10:30 - 10:50 KAHVE MOLASI
A T 6. OTURUM
Rt Baskanlar: Prof. Dr. Kadir YESILBAG, Prof. Dr. Mehmet iNAN
10:50 - 11:10  |Antibiyotik Direng Caginda Veteriner Asilara Yeni Bakis Prof. Dr. Serdar DIKER (ADNAN MENDERES UNIVERSITY)
11:10-11:30  |BSL-3 Givenliginde Gergek Zamanli Hiicre Analizi: COVID-19 Asi ve ilag Etkinlik Testleri Dr. Miige SERHATLI (TUBITAK-MAM)
11:30- 11:50  |Agl, immun Serum ve Kan Uriinlerinde Seri Serbest Birakma Siireg ve Uygulamalari ilnan BOZYiGiT ve Hakan BUZYAKA (TiTCK)
11:50 - 12:10 !nfluenza‘\ TI.p4A H1N1 ve H3N2 ile Tip B Virlslerini Kapsayan Mozaik DNA Asisinin BALB/c Farelerde Olusturdugu Dog. Dr. Muhammet KARAKAVUK (EGE UNIVERSITESI)
Immunojenisite
12:10 - 12:30 KORTUP Paneli Prof. Dlt. Ihsan GURSEL, Praf: Dr. Hakan AKBULUT, frof, Dr. Osman
ERGANIS, Prof. Dr. Mehmet INAN, Prof. Dr. Mert DOSKAYA
12:30 - 13:30 OGLE YEMEGi
13:30 - 15:30 7. OTURUM
PR Bagskanlar: Prof. Dr. Cemal UN, Prof. Dr. Adnan Yiiksel GURUZ
13:30-13:50 |Mastitis Enfeksiyonlarina Karsi Ulusal Suslar ile Kombine Asi Uretimi Dr. Mestan OZYER (ATA FEN A.S.)
13:50 - 14:10 Mikrotasiyicili Sistemlerde Endistriyel Diizeyde inaktif COVID-19 Asisi Uretimi Dr. Nilay UNAL (DOLVET A.S.)
14:10-14:30 |Asida Hangi Uretim Teknolojileri Gegerli? Viral Vektor Asilar Dr. Hasan Ersin ZEYTIN (CINNAGEN iLAC)
14:30-14:50 |Asilan Yerel Uretiminden "Fill & Finish" Deneyimleri Dr. Mutlu TOPAL (EMRE iLAG)
14:50 - 15:10 KAHVE MOLASI
o O ET30 8. OTURUM
: ) Bagkanlar: Prof. Dr. Ali Osman KILIG, Prof. Dr. Sevda SENEL
15:10-15:30  [cGMP Biyoteknolojik Uriin Uretimi Nilgiin GZDURAL (ATABAY A.S.)
15:30- 15:50  |Agi Gelistirme Siireglerinde GLP Gerekliliklerine Uygun Laboratuvar Tesleri ve Onemi Begiim BUGDAYCI (KOBAY A.S.)
15:50 - 16:10 | Veteriner Asilarinda Yag Bazli Adjuvanlar Géksel ALKAC (CORAL BiYOTEKNOLOJI)
16:10- 16:30  |Manufacturing of Viral Vector for use in Cell and Gene Therapy and Vaccine Roberto CIBOLDI (CYTIVA)
16:30 - 16:50 KAHVE MOLASI
SOZEL BILDIRi OTURUMU - 1
16:50 - 17:40
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Aykut OZDARENDELI, Dog. Dr. Hilal YAZICI MALKOCOGLU
16:50-17:00 |Covid-19'a Karsi Trivalan Asi Gelistirilmesi ve Koruyuculugunun Belirlenmesi Hazel YETIiSKIN (ERCIYES UNIVERSITESI)
. De.terminatliorj of l.\leut‘ralizatiorl Potential and Protection Efficacy of SARS-CoV-2 Delta Strain DNA Vaccine Encoding Avtiil GUL (EGE UNIVERSITES])
Spike Protein in Trimeric Prefusion Structure
17:10-17:20 |TURKOVAC Agisinin Gelincik Hayvan Modeli Kullanilarak Etkinliginin Saptanmasi Ahmet Furkan ASLAN (ERCIYES UNIVERSITESI)
17:20-17:30 |TURKOVAC Asisinin Hiicresel ve Humoral Bagisiklik Hafizasi Uzerindeki Uzun Donem Bagisik Yanitlarinin Belirlenmesi Burcu Sen BAGCI (ERCIYES UNIVERSITESI)
17:30-17:40 |Kitosan ve PLGA Nanopartikiillerinin Adjuvant Olarak Kullanimi Mehmet Cemal ADIGUZEL (ERZURUM ATATURK UNIVERSITESI)
18 Ekim 2024 Cuma
SOZEL BILDIRi OTURUMU - 2
09:30 - 10:20
Oturum Bagkanlari: Prof. Dr. Aykut OZKUL, Dog. Dr. Semra SOYDAM
09:30 - 09:40 Klrlm-!(ongo I_(a‘mam_all Atesi Virtstuine Karsi Epitop Tabanli DNA Asisina Yonelik T Hiicre Yanitlarinin Hesaplamal Tasarimi Siimeyye ALTUNOK (ANKARA UNIVERSITESi)
ve Degerlendirilmesi
09:40 - 09:50  [Kirnm-Kongo Kanamali Ates Hastaligina Karsi Rekombinant Adenovektdr Temelli Asi Gelistirilmesi Shaikh Terkis Islam PAVEL (ERCIYES UNIVERSITESI)
09:50 - 10:00 Klrlm-Kor?go Kanamali Ates Hastaligina Karsi Gelistirilen Adenovektor Temelli Asi Adayinin Saflastirma Prosesi ve Muhammet Ali UYGUT (ERCIYES UNIVERSITESI)
Standardizasyonu Q
10:00 - 10:10 MikI’Ot.El§lyICI Sistemi K}Jllanllarak I:IEK293 Hiicresinin Uretim Optimizasyonu ve Rekombinant Adenoviral Vektdriin Merve TUNG (ERCIVES UNIVERSITESI)
Enfeksiyon Sartlarinin incelenmesi
10:10-10:20  |CCHFV'ye Karsi NP-WmRNA Agi Adayinin Hiicresel ve Hiimoral immiin Yanitlar: Fare Modelleri ile Degerlendirme Sercan KESKIN (BEZMIALEM UNIVERSITESI)
10:20 - 10:40 KAHVE MOLASI
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SOZEL BiLDiRi OTURUMU - 3

10:40 - 11:30
Oturum Bagkanlari: Dog. Dr. Hiiseyin CAN, Dog. Dr. Muhammet KARAKAVUK
Toxoplasma gondii 'nin Virulansindan Sorumlu Genlerin CRISPR/Cas9 Teknolojisi ile Silinmesi ve Olusturulan Mutant . . . i . - o
10:40-10:50 | OXopiasma gonaiinin Virianst umiu in CRISPR/ Jistfle sflinmestve Llusturuian MU Gzlem GUNAY ESIYOK (EGE UNIVERSITES] VE HUMBOLDT UNIVERSITESI)
Suslarin Atteniie Agi Adayi Olarak Fare Modelinde Test Edilmesi
10:50 - 11:00 Analysis of Immune Response and Protection Conferred by a Novel Toxoplasma gondii Vaccine Candidate Developed Tugiba KARAKAVUK (EGE UNIVERSITESI)
’ ’ with Recombinant ROP6 Protein Expressed in Saccharomyces cerevisiae INVSc.1 Cells g
11:00-11:10  |Rotaviriis VP6 Rekombinant Protein Eldesi ve immunojenitesinin Belirlenmesi Biisra KAPLAN (ERCIYES UNIVERSITESI)
Memeli Siispanse HEK293F Hiicrelerde Asi Adayi Toxoplasma gondii GRA1 ve ROP6 Rekombinant Proteinlerinin . L - P
11:10- 11:20 P L 45 . y- . p- g . Aysu DEGIRMENCI DOSKAYA (EGE UNIVERSITESI)
Ekspresyonu, Saflastiriimasi ve Immiinojenisitesinin Belirlenmesi
11:20-11:30  |immiinonformatik Yéntemler ile Segilen Asi Aday Maedi-Visna Virtis Peptitlerinin immiinojenisitesinin Belirlenmesi Ecem Su KOCKAYA (EGE UNIVERSITESI)
SOZEL BiLDiRi OTURUMU - 4
11:30 - 12:30
Oturum Bagkanlari: Dog. Dr. Hivda POLAT, Dog. Dr. Aysu DEGIRMENCi DOSKAYA
11:30- 11:40 |Insilico Approaches in Vaccine Development Against Leishmania spp. Mervenur GUVENDI (EGE UNIVERSITESI)
11:50- 12:00 |Development of a Novel GRA8 DNA Vaccine to Prevent Toxoplasma gondii Infection in Sheep Seren KAPLAN (EGE UNIVERSITESI)
12:00-12:10  |Neospora caninum Aday Asisinin Gelistirilmesine Yénelik Hiicre Kiilttirti Yaklagimi Asli BALEVI (SELCUK UNIVERSITESI)
Mannheimia heamolytica Enfeksiyonuna Karsi Gelistirilen Polivalan Asinin N6tralizan Antikor Diizeyi Uyarim Giictiniin . - P
12:10- 12:20 y ¥ 31 el 2 YLy Ash BALEVI (SELCUK UNIVERSITESI)
Arastirilmasi
Development and Evaluation of Infectious Laryngotracheitis Virus-Based Recombinant Vectored Vaccine Expressing
12:20- 12:30 . . . Mustafa Ozan ATASOY (LANCESTER UNIVERSITY)
Newcastle Disease Virus Glycoproteins
12:30- 13:30 OGLE YEMEGI
SOZEL BiLDiRi OTURUMU - 5
13:30 - 14:30
Oturum Bagkanlari: Prof. Dr. Kadir YESILBAG; Dog. Dr. Asli BALEVi
inaktif Chlamydia abortus Aday Asisinin Gelistirilmesi ve In-house indirek ELISA ile Ciftlik Hayvanlarinda Seroprevalansin - P
13:30- 13:40 Y v g ¢ y P Emine Eda TOSLAK (SELCUK UNIVERSITESI)
Arastirilmasi
inaktif {Brucella} ve inaktif {Brucella}ya Maruz Birakilmig Makrofajlardan Kéken Alan Eksozomlarin Makrofaj . .
13:40 - 13:50 . - Ceren ESEN (BURSA ULUDAG UNIVERSITESI)
Polarizasyonuna Etkisi
13:50-14:00 |Koyunlarin Gangrendz Mastitisine Karsi Farelerde Prototip Asi Gelistirilmesi Canan KEBABGIOGLU (SELCUK UNIVERSITESI)
14:00 - 14:10 inaktive Newcastle Hastaligi (V4 ve G7) ve Avian influenza (H5 ve H9) Monovalan ve Multivalan Asilarinda Coralvac RZ Aref HOUSHYARI (RAZI ASI VE SERUM ARASTIRMA ENSTITUS()
’ ) 528 ve Coralvac RZ 506 Adjuvanlarinin immiinolojik Yanitlarinin, Giivenlik ve Emiilsiyon Stabilitesinin Degerlendirilmesi
14:10- 14:20  |influenza Asisi Uretiminde Farkli Hiicre Hatlarinin Viriis Uretim Potansiyellerinin Degerlendirilmesi S. Furkan DEMIRDEN (EGE UNIVERSITESI)
14:20- 14:30  |Investigating the Potential of Hazara Virus as a Vaccine Model for Crimean-Congo Hemorrhagic Fever Virus Merve KALKAN-YAZICI (BEZMIALEM UNIVERSITESi)
14:30 - 14:50 KAHVE MOLASI
SOZEL BiLDiRi OTURUMU - 6
14:50 - 16:00
Oturum Bagkanlari: Prof. Dr. Adnan Yiiksel GURUZ, Prof. Dr. Aykut OZDARENDELI
14:50- 15:00  |Kiimes Hayvanlari Endiistrisi igin Yeni Asi Adjuvan Formiilasyonunun Gelistirilmesi Biisra CAKIR (CORAL BiYOTEKNOLOJI)
15:00- 15:10  |IFNAR -/- Farelerde Bati Nil Virusu Enfeksiyonu Calismasi Nazlican FiLAZi (HATAY MUSTAFA KEMAL UNIVERSITESI)
15:10-15:20 |Adenilat Siklaz B Geni CRISPR/CAS9 ile Susturulmug Mutant Toxoplasma gondii Susunun Ateniie Agi Potansiyeli Gizem MUTLU (EGE UNIVERSITESI)
15:20-15:30  |inaktif influenza Asisinin Siispanse Hek-293 Hiicreleri ile Biiyik Olgekte Uretimi Ilgin KIMIZ-GEBOLOGLU (EGE UNIVERSITESI)
15:30- 15:40  |SARS-CoV-2 Omicron Alt Varyanti KP.3.1.1'e Karsi Gelistirilen DNA Asi Modelinin Tasarimi irem YAVUZ (EGE UNIVERSITESI)
Aliminyum Hidroksit Adjuvanli inaktif Staphylococcus aureus Asili Ratlarda Es Zamanh Uygulanan Farkli . .
15:40-15:50 | Y e ) L P y ) s L .S . ve s . Serhat AYAN (SELCUK UNIVERSITESI) 9
immiinomodilatérlerin Agi Bagisikligina Etkisinin LC-MS/MS Metodu ile Nitrik Oksit Metabolitlerinin Analizi
15:50 - 16:00  |Staphylococcus aureus’a Karsi Ters Asilama Kullanilarak Cok Epitoplu Asi Adayi Tasarlanmasi Hatice Nur AYDIN (iSTANBUL MEDENIYET UNIVERSITESI)
16:00 - 17:00 KAPANI$ VE TEMENNi OTURUMU
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Muhammet Ali UYGUT
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Muhammet KARAKAVUK

Mehmet Kiirsat DERICI

Blisra KAPLAN
Gizem MUTLU Mehmet Nadir SAHINCI
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Hasan AKBABA Seren KAPLAN
Hazel YETiSKIN Sevda SENEL
Hivda ULBEG] POLAT Sengil CAN
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Hiseyin CAN

Tugba KARAKAVUK
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Ahmet HACIMUFTUOGLU Hilal YAZICI
Aykut BOZKIR Hivda ULBEGi POLAT Osman ERGANIS
Aykut OZDARENDELI Hiseyin CAN Ozlem GUNAY ESIYOK
Aykut OZKUL Hisnii PULLUKGU Saime ismet GURHAN
Aysu DEGIRMENCI DOSKAYA Isil ERGIN Sedef ERKUNT ALAK
Aysun DOGAN ihsan GURSEL Semra AYDIN
Ayse Gilten KANTARCI Levent YENIAY Sevda SENEL
Aytil GUL Mayda GURSEL Shan LU
Bilge DEBELEC BUTUNER Mehmet iINAN Saban TEKIN
Cemal UN Mehmet Kiirsat DERICI Sengiil CAN
Ceren GUL Mehmet Ziya DOYMAZ Tarlan MAMMEDOV
Feyza UMAY KOG Meltem TASBAKAN Yaprak GEDIK
Mert DOSKAYA Yiicel BASPINAR

Gulbuse TURAN
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17 EKiM 2024 PERSEMBE - SOZEL BiLDiRi OTURUMU - 1
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Aykut OZDARENDELI, Doc. Dr. Hilal YAZICI MALKOCOGLU

SB1 - Sars-Cov-2 Varyantlarina Karsi Genis Spektrumlu Koruma Saglayan Trivalan Covid-19 Asisinin
Gelistirilmesi Ve Koruyucu Etkinliginin Degerlendirilmesi - Hazel YETISKIN

SB2 - Determination of Neutralization Potential and Protection Efficacy of SARS-CoV-2 Delta Strain DNA
Vaccine Encoding Spike Protein in Trimeric Prefusion Structure - Aytiil GUL

SB3 - inaktif COVID-19 Asisi Turkovac’in Gelincik Modelinde immiinojenite Ve Viral Klirens Etkisi - Ahmet
Furkan ASLAN

SB4 - Turkovac inaktif Covid-19 Asisinin Hiicresel Ve Humoral Bagisiklik Hafizasi Uzerindeki Uzun Dénem
Etkilerinin Arastirilmasi - Burcu Sen BAGCI

SBS - Kitosan ve PLGA Nanopartikiillerinin Adjuvant Olarak Kullanimi - Mehmet Cemal ADIGUZEL
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SB1- SARS-COV-2 VARYANTLARINA KARSI GENi$ SPEKTRUMLU KORUMA SAGLAYAN
TRIVALAN COVID-19 ASISININ GELISTIiRILMESi VE KORUYUCU ETKINLIGiNiN
DEGERLENDIRILMESI

Hazel Yetiskin®, Shaikh Terkis Islam Pavel', Muhammet Ali Uygut®, Biisra Kaplan®, Aykut Ozdarendeli'?

Erciyes Universitesi, Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiis
2Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali

Girig ve Amag: COVID-19 pandemisi sirasinda SARS-CoV-2 varyantlarinin ortaya ¢ikmasi, mevcut asilarin
etkinligini sinirlamis ve yeni asilama stratejilerine olan ihtiyaci artirmistir. Bu ¢calismanin amaci, SARS-CoV-
2’nin atalardan gelen susu (ERAGEM), Delta ve Omicron (BA.5) varyantlarini hedefleyen trivalan bir asi
gelistirmek ve bu asinin bagisiklik yaniti ile koruyucu etkinligini degerlendirmektir. Trivalan asinin genis
kapsamli bagisikhk tepkisi olusturarak, coklu varyantlara karsi daha glgli bir koruma saglamasi
beklenmektedir.

Gereg ve Yontem: Trivalan asl, SARS-CoV-2'nin {i¢ ana varyantini (ERAGEM, Delta, Omicron BA.5) iceren
antijenlerle formile edilmistir. Asinin etkinligi, transgenik ACE2 reseptoriine sahip fare modeli kullanilarak
degerlendirilmistir. Asilamadan sonra fareler SARS-CoV-2'nin ¢esitli varyantlari ile enfekte edilmis ve
bagisiklik yanitlari serum nétralizasyon testleri ve antikor titrasyonlari ile incelenmistir. Viral yiklerin
tespiti icin farelerin akciger ve burun dokularindan alinan érneklerde viral titrelere bakilmistir. Hayatta
kalma oranlari ve asiya karsi olusan bagisiklik yaniti bu verilerle analiz edilmistir.

Bulgular ve Sonug: Trivalan asi, farelerde giigli bir antikor yaniti olusturmus ve SARS-CoV-2'nin her (g
varyantina karsi ylksek seviyede notralize edici antikor tretimi gézlemlenmistir. Ayrica, asilanan farelerde
akciger ve burun dokularindaki viral ylkler ciddi sekilde azalmis, %100 hayatta kalma orani saglanmistir.
Bu bulgular, trivalan asinin hem orijinal SARS-CoV-2 susuna hem de varyantlarina karsi genis kapsamli
koruma sagladigini gostermektedir.Trivalan SARS-CoV-2 asisi, ¢coklu varyantlara karsi etkili bir bagisiklik
tepkisi olusturma potansiyeline sahip basarili bir asi adayidir. Bu ¢alisma, multivalan asi yaklasimlarinin
SARS-CoV-2 varyantlarinin olusturdugu zorluklara karsi uzun vadeli bir ¢6zim sunabilecegini
gostermektedir. Trivalan asi, pandeminin kontrol altina alinmasinda ve gelecekteki varyantlara karsi
koruma saglanmasinda kritik bir rol oynayabilir.

Anahtar Kelimeler: Trivalan asi, SARS-CoV-2, COVID-19, ACE2 transgenik fare modeli, varyantlar
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SB2- DETERMINATION OF NEUTRALIZATION POTENTIAL AND PROTECTION EFFICACY
OF SARS-COV-2 DELTA STRAIN DNA VACCINE ENCODING SPIKE PROTEIN IN TRIMERIC
PREFUSION STRUCTURE

Aytiil Giil?, Ceren Giil*3, Tugba Karakavuk?3, Sedef Erkunt Alak?, Muhammet Karakavuk®*>,
Hiiseyin Can®>®, Mige Serhatll’, Hivda Ulbegi Polat’, Hilal Yazici Malkogoglu’, Senay Kém’, Arzu Tas
Ekiz’, irem Abaci?, Ozge Aksoy®, Hakan Eniil'°, Cumhur Adiay*’, Serdar Uzar*’, Fahriye Sarag'’, Aysu

Degirmenci Déskaya®>*, Adnan Yiiksel Giiriiz>>*!, Mert Déskaya®>**", Elif Esin Hames'%"

'Ege University, Graduate School of Natural and Applied Sciences, Department of Bioengineering, izmir,
Turkiye

2Ege University, Vaccine Development Application and Research Center, izmir, Tirkiye

3Ege University, Graduate School of Natural and Applied Sciences, Department of Biotechnology,
izmir, Tirkiye

“*Ege University, Odemis Vocational Training School, izmir, Tiirkiye

Ege University Institute of Health Sciences, Department of Vaccine Studies, izmir, Tirkiye

®Ege University, Faculty of Science, Department of Biology, Molecular Biology Section, izmir, Tirkiye
’"TUBITAK Marmara Research Center, Life Sciences, Kocaeli, Tiirkiye

8Gebze Technical University, Biotechnology Institute, Department of Biotechnology, Kocaeli, Tiirkiye
%Yildiz Technical University, Institute of Science, Department of Molecular Biology and Genetics,
Istanbul, Tlrkiye

Opendik Veterinary Control Institute, istanbul, Tiirkiye

Ege University, Faculty of Medicine, Department of Parasitology, izmir, Tiirkiye

12Ege University, Faculty of Engineering, Department of Bioengineering, izmir, Tiirkiye

Introduction: COVID-19 continues to pose a serious health risk due to the emergence of vaccine-resistant
variants despite the availability of various vaccines. DNA vaccines have gained importance during the
pandemic due to their ability to stimulate both arms of the immune response and their faster
development and scalability. This study reports the immunogenicity and protective efficacy of a DNA
vaccine encoding the Spike protein in a trimeric prefusion structure developed against the delta variant.

Materials and methods: DNA vaccine (pSTDSpike) encoding Spike protein containing delta variant
mutations, six proline and two alanine substitutions, and the T4 fibritin fold domain was developed.
Protein expression of the DNA vaccine was determined in HEK293T cells. Immunogenicity assessments
were performed in BALB/c mice and protective efficacy assessments were conducted in K18-hACE2
transgenic mice. Real-time cell analyzer, recombinant and cytokine ELISA, flow cytometry, and MTT tests
were used to investigate humoral and cellular immune responses. Protective efficacy studies were
performed by evaluating clinical symptoms, gross pathology, histopathology, and viral load obtained in
gPCR.

Results: pSTDSpike vaccine expressed high amounts of trimeric Spike protein in HEK293T cells. The
pSTDSpike vaccine induced anti-delta S1 IgG antibody titers of ~83,000 (P<0.0001) and virus inhibition of
>80% (P<0.0001) in BALB/c mice. There was a significant increase in IFN-y levels (2632.75+97.8 pg/ml-1,
P<0.0001) and cytotoxic T-cell percentages (14.24+2.2%, P<0.0001) in restimulated splenocyte cultures of
vaccinated mice compared to the control group. While the percentages of CD4* cells secreting IL-4
(0.14+2.2%, P>0.05) were insignificant, the percentages of CD4" cells secreting IFN-y (2.23+1.63%,
P=0.0142) were increased and 1gG2a/IgG1>1 induced a Thi-biased cellular immune response. pSTDSpike
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vaccine showed significantly higher antiviral activity (94.6% and 85.4%) than the control groups at 1:128
and 1:256 serum dilutions (P<0.0001). In vaccinated K18-hACE2 transgenic mice, no signs of pneumonia
or inflammation of the alveoli in the lungs of the mice were observed, providing 77.7% protection.

Discussion: pSTDSpike effectively induced cellular and humoral immune responses and protected against
the delta variant. These results suggest that the developed DNA vaccine platform is a viable option in
future novel variants or pandemic situations.

Acknowledgment: This study was supported by TUBITAK 1004 project number 18AG020 and Ege
University BAP project number 22333,

Keywords: COVID-19; delta variant; DNA vaccine; immunogenicity; protective efficacy
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SB3 - INAKTIF COVID-19 ASISI TURKOVAC’IN GELINCIK MODELINDE iIMMUNOJENITE VE
VIRAL KLIRENS ETKIiSi

Ahmet Furkan Aslan?, Hazel Yetiskin!, Biisra Kaplan®, Shaikh Terkis Islam Pavel!, Muhammet Ali Uygut?,
Aykut Ozdarendelit

Erciyes Universitesi, Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisii, Kayseri

Girig ve Amag: Viral enfeksiyonlar kiresel halk saghgini ciddi sekilde tehdit etmekte olup, bu tehditlere
karsi en etkili silah asi gelistirmeleridir. Deney hayvanlari, asi calismalarinda merkezi bir rol oynamaktadir
ve gelincikler, 6zellikle SARS-CoV-2 gibi solunum yolu virisleri icin 6nemli bir hayvan modelidir. Solunum
anatomisi ve patofizyolojik tepkileri insanlarla biyiik dlciide benzerlik gosterdigi icin gelincikler, COVID-19
asilarinin gelistirilmesinde Diinya Saghk Orgiitii (DSO) tarafindan tavsiye edilmistir. Bu calismanin amaci,
Turkiye’de gelistirilen inaktif COVID-19 asisi TURKOVAC'In gelinciklerdeki imminojenitesini ve (st
solunum yolundaki viral klirens Gzerindeki etkisini degerlendirmektir.

Gereg ve Yontem: Bu calisma, Biyogivenlik Seviyesi 3 (BSL-3) laboratuvarinda gergeklestirilmistir. On iki
gelincik iki gruba ayrilmistir: Grup 1’e (n=6) PBS (kontrol grubu) ve Grup 2’ye (n=6) kas ici 6 ug TURKOVAC
enjekte edilmistir. Asilama 3 hafta arayla iki kez tekrarlanmistir. immiin yaniti degerlendirmek icin belirli
glnlerde serum ornekleri toplanmis, periferik kan mononikleer hiicrelerinden (PBMC) ELISPOT testi
yaptimistir. Her iki gruptaki gelinciklere intranazal SARS-CoV-2 inokiilasyonu yapilmis ve enfeksiyonun
seyrini izlemek amaciyla burun yikama ornekleri farkli glinlerde toplanarak viris izolasyonu ve viral yik
tespiti yapilmistir.

Bulgular ve Sonug: TURKOVAC ile asilanan gelinciklerde hiicresel bagisiklik, kontrol grubuna kiyasla 6nemli
odlclide daha yiiksek bulunmustur. ikinci doz sonrasi intranazal SARS-CoV-2 enfeksiyonu uygulanmis ve
asilanan gelinciklerde herhangi bir klinik semptom gozlenmemistir. Asilanmis gelinciklerin %50’sinde
enfeksiyon sonrasi 3. glinde viral RNA tespit edilmis, ancak 7. ve 14. giinlerde viral RNA bulunmamistir.
Ayrica, asilanan gelinciklerde 3. glin itibariyle viral RNA seviyelerinde anlamli bir azalma g6zlenmistir. Buna
karsin, asilanmamis gelinciklerde (st solunum yolunda yiksek viral RNA seviyeleri ve hafif hastalik
belirtileri gorilmustir. Sonug olarak, TURKOVAC asisinin gelinciklerin ist solunum yollarindaki SARS-CoV-
2 viral yukinU etkili bir sekilde azalttigi ve bu hayvan modelinde gicli bir immiin yanit olusturdugu
belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Gelincik, Hayvan modeli, Asi, TURKOVAC, SARS-CoV-2
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SB4 - TURKOVAC iNAKTIF COVID-19 ASISININ HUCRESEL VE HUMORAL BAGISIKLIK
HAFIZASI UZERINDEKi UZUN DONEM ETKILERININ ARASTIRILMASI

Burcu Sen Bagci®, Secil ilhan Yilmaz3, Ahmet Eken?, Serife Erdem?*, Medine Dogan Sarikaya®, Zafer Sezer®,
Biisra Kaplan?, Shaikh Terkis Islam Pavel*, Hazel Yetiskin!, Muhammet Ali Uygut®, Aykut Ozdarendeli*

YErciyes Universitesi Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisi
2Erciyes Universitesi, Tip Fakiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali
3Erciyes Universitesi, Genom ve Kok Hiicre Merkezi (GENKOK)
“Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji Anabilim Dali
SErciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Farmakoloji Anabilim Dali
®Erciyes Universitesi, iyi Klinik Uygulama Merkezi (IKUM)

Giris ve Amag: Bu calisma, TURKOVAC inaktif COVID-19 agisinin 8 ay slresince olusturdugu bagisiklik
yanitlarinin dayanikhligini ve asilama doz sayisinin bu yanitlar tizerindeki etkilerini incelemektedir. COVID-
19 gecirmemis 80 gondllide antijen-spesifik T ve B hiicre yanitlari ile antikor dizeyleri analiz edilmistir.
Sonuglar, TURKOVAC asisinin uzun sureli, kalici antijen-spesifik hiicresel ve humoral bagisiklik hafizasi
olusturdugunu ortaya koymustur. COVID-19, SARS-CoV-2 tarafindan tetiklenen ve diinya genelinde yiksek
mortalite oranlarina yol acan ciddi bir solunum yolu enfeksiyonudur. SARS-CoV-2"nin hizli yayilimi, ¢esitli
COVID-19 asilarinin gelistirilmesini zorunlu kilmistir. Bagisiklik hafizasinin anlasiimasi, yeniden enfeksiyon
riskini ve asi etkinligini degerlendirmede 6nemlidir. Ancak, bu hafizanin siresi ve gelisimi hakkinda kesin
bilgi bulunmamaktadir. Bu nedenle, uzun sireli bagisiklik yanitlarini degerlendiren calismalara ihtiyac
vardir. Bu ¢alismanin amaci, TURKOVAC inaktif COVID-19 asisinin uygulanmasindan sonra 8 aylik stirecte
antijen-spesifik T ve B hiicre yanitlarinin ve antikor seviyelerinin dayanikhligini incelemek ve iki doz ile lg¢
doz uygulamalarin bu bagisiklik bilesenleri tizerindeki etkilerini analiz etmektir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya, COVID-19 oOykusi olmayan 80 gonulli dahil edilmistir. Gondllllere
TURKOVAC inaktif asisi uygulanmis ve 8 ay boyunca bagisiklik yanitlari takip edilmistir. iki doz ve {i¢c doz
asl uygulamalari arasindaki farklar da analiz edilmistir. Hafiza B hiicrelerinin belirlenmesi icin PBMC'ler,
biyotinlenmis spike protein ve streptavidin iceren bir karisim ile inklibe edilerek, flow sitometri ile analiz
edilmistir. 1gG yanitinin uzun siireli dayanikliligi ELISA yontemi ile 6lctlmustir. Antijene spesifik T hiicre
yanitlari, aktivasyonla indiklenen belirtecler yontemiyle degerlendirilmis; PBMC’ler SARS-CoV-2 PepMix
ile in vitro olarak uyarilmis ve flow sitometriile analiz edilmistir. T folikiiler yardimci hiicrelerin indiiksiyonu
da ayni protokol ile degerlendirilmistir.

Bulgular ve Sonug: Calisma sonuglari, TURKOVAC asisinin 8 aylik siire¢ boyunca spike proteinine 6zgii B
hiicrelerinde surekli bir artis sagladigini gostermistir. CD4+ ve CD8+ T hiicrelerinin seviyeleri, asilama
sonras! 4. ayda en yiiksek diizeylerine ulasmistir. iki doz ve li¢c doz asi uygulamalari arasinda belirgin
bagisikhik yaniti farkliliklari gézlemlenmistir. Sonug olarak, TURKOVAC asisinin uzun streli ve kalici antijen-
spesifik hiicresel ve humoral bagisiklik hafizasi olusturdugu tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Humoral, Hiicresel, Bagisiklik hafizasi, TURKOVAC, SARS-CoV-2
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SB5 - KITOSAN VE PLGA NANOPARTIKULLERININ ADJUVANT OLARAK KULLANIMI

Mehmet Cemal Adigiizel', Emrah Ozakar?, Umit Sevimli3, Seyda Cengiz*, Ferhunde Aysin®, Kiibra Asena Terim
Kapakin®, Rukiye Seving Ozakar?, Sefika Hande Erpek?

Atatiirk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Yakutiye Erzurum

2Atatiirk Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasétik Teknoloji Anabilim Dali, Yakutiye Erzurum
3pendik Veteriner Kontrol Enstitiisii, Mycoplasma Referans Laboratuvari, Pendik istanbul

“Mugla Sitki Kogman Universitesi, Milas Veteriner Fakiiltesi, Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Milas Mugla
SAtatiirk Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji Anabilim Dali, Yakutiye Erzurum

6Atatiirk Universitesi, Veteriner Fakiltesi, Patoloji Anabilim Dali, Yakutiye Erzurum

Giris ve Amag: Asilarda nanopartikiler adjuvant kullanimi konjuge veya absorbe edilmis antijenin yabanciligini
arttirarak daha iyi bir immun yanit gelismesini tesvik edebilmektedir. Poly D, L-lactide-co-glycolide (PLGA) ve
kitosan toksik olmayan yapilari ve biyouyumlu 6zellikleri sayesinde ilag tasima sistemlerinde kullanilmaktadir.
Bu calismada PLGA ve kitosan nanopartikillerinin ayri ayri olarak immun sistem Gzerindeki etkilerinin serolojik
(ELISA ve akis sitometri analizi) ve patolojik metotlarla incelenmesi amaglandi.

Gereg ve Yontem: Kitosan ve PLGA nanopartikiilleri, nanopresipitasyon teknigi ile hazirlanarak karakterize
edildi ve hiicre kultirinde sitotoksisite testleri gerceklestirildi. Steril edilen nanopartikiller (NP) antijen ile
adjuvanlandi. Sterilite testleri sonrasinda fare denemelerinde kullanildi. Nanopartikil adjuvant+inaktif antijen
karisimlari dort grup (kitosan NP, PLGA NP, kontrol 1 ve kontrol 2) halinde hazirlanmis farelere intramuskuler
olarak 14 glin arayla iki doz olarak uygulandi. Denemenin 28 ve 42. glinlerinde alinan kan orneklerinden
serolojik analizler gergeklestirildi. Son asi enjeksiyonundan 14 giin sonra epriivasyon islemi yapildi.
Devamindaki 14 glin sonunda deneme sonlandirilarak doku ve kan érneklerinden serolojik ve patolojik analizler
gerceklestirildi.

Bulgular ve Sonug: 28 ve 42. giinlerde alinan kan serum 6érneklerinde kitosan grubunda kontrol gruplarina gére
daha yiksek IgG titresi elde edildi. Histopatolojik incelemelerde akciger ve trakeadan yapilan histopatolojik
incelemelerde kontrol grubuna gére anlamli bir iliski saptanmadi. Ancak akcigerde peribrosial ve perivaskiiler
alanda, trakenin lamina propria kisminda plazma hiicresi ve eozinofil I6kositlerin eslik ettigi monontklear hiicre
inftrasyonu saptandi. Yangi acgisindan gruplar arasinda kiyaslama yapildiginda yangisal reaksiyonun PLGA-NP
grubun da en yiksek oldugu belirlendi. Akciger ve trakea drneklerinden yapilan immunohistokimyasal boyama
sonucu IgA icin anlaml bir iliski saptanmazken, IgG diizeyi PLGA-NP grubunda kontrol grubuna gore farklilik
gosterdi. Akis sitometri analizi sonucunda 28. glindeki CD45 orani en yiiksek kitosan NP grubunda, IgM ve IFN-
y diizeyi ise en yuksek PLGA-NP grubunda saptandi. 42. giin analizlerinde CD19, IgM ve IFN-y diizeyi en yiksek
kitosan NP grubunda, CD4, CD8 ve IgG diizeyi ise PLGA-NP grubunda en yiliksek bulundu. Kitosan ve PLGA iceren
formiilasyonlarin patolojik analizlerinde 6zellikle eozinofil infiltrasyonlarinin saptanmasi bu adjuvanlarin alerjik
reaksiyonlara neden olabilecegini vurgulamaktadir. Bu calismadan elde edilen bulgular PLGA ve kitosan
NP'lerinin glg¢li ve uzun vadeli bir hiicresel ve humoral bagisiklik olusturabilecegi ve adjuvant olarak
kullanilabilme potansiyeline sahip oldugunu, ancak cesitli allerjik reaksiyonlara da yol agma potansiyeline sahip
oldugu belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Kitosan, PLGA, Nanopartikil, Asi, Adjuvant
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18 EKiM 2024 CUMA - SOZEL BiLDiRi OTURUMU - 2
Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Aykut OZKUL, Dog. Dr. Semra SOYDAM

SB6 - Kirim-Kongo Kanamali Atesi Virlisiine Karsi Epitop Tabanli DNA Asisina Yonelik T Hiicre Yanitlarinin
Hesaplamali Tasarimi ve Degerlendirilmesi - Siimeyye ALTUNOK

SB7 - Kinnm-Kongo Kanamali Ates Virlstne Karsi Adenovirlis Tabanli Rekombinant Asilarin Gelistirilmesi,
Koruyculugunun Ve immunolojik Yanitin Degerlendirilmesi - Shaikh Terkis Islam PAVEL

SB8 - Kirrm-Kongo Kanamali Ates Virlslne Karsl Gelistirilen Adenoviral Vektor Tabanl Asi Adayinin
Saflastirma Prosesinin Optimizasyonu - Muhammet Ali UYGUT

SB9 - Mikrotasiyici Sistemi Kullanilarak HEK293 Hiicresinin Uretim Optimizasyonu ve Rekombinant
Adenoviral Vektériin Enfeksiyon Sartlarinin incelenmesi - Merve TUNC

SB10 - CCHFV'ye Karsi NP-WmRNA Asi Adayinin Hiicresel ve Hiimoral immiin Yanitlari: Fare Modelleri ile
Degerlendirme - Sercan KESKIN
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SB6 - KIRIM-KONGO KANAMALI ATESi VIRUSUNE KARSI EPITOP TABANLI DNA ASISINA
YONELIK T HUCRE YANITLARININ HESAPLAMALI TASARIMI VE DEGERLENDIRILMESi

Siimeyye Altunok®?, Mutlu Erdogan?,?

*Ankara Universitesi Veteriner Fakdltesi Viroloji Kiirsiisi
2Ankara Universitesi Biyoteknoloji Enstitiisi

Giris ve Amag: Kirnm-Kongo Kanamali Atesi (KKKA), Hyalomma tiiri kenelerle bulasan ve yiksek 6lim
oranlarina yol acan ciddi bir viral enfeksiyondur. WHO ve ECDC tarafindan oncelikli patojenler arasinda
listelenmis olmasina ragmen, hastaliga karsi etkili bir asi veya antiviral tedavi mevcut degildir. Bu
calismanin amaci, KKKA’ya karsi epitop tabanli bir DNA asisi gelistirmek icin, KKKA Nikleoprotein (NP)
antijenine yonelik sitotoksik T lenfosit (CTL) epitoplarini immiinoinformatik yaklasimlar kullanarak
belirlemek, bu epitoplarin bagisiklik yaniti olusturma potansiyellerini degerlendirmek ve asi adayinin
etkinligini in vitro ve in vivo yontemlerle test etmektir.

Grafiksel 6zet

Gereg ve Yontem: Bu ¢calismada, KKKA'ya karsi epitop tabanli bir DNA asisi gelistirilmesi amaciyla gesitli in
silico analizler gerceklestirilmistir. ilk asamada, NCBI veritabanindan 482 amino asit uzunlugunda olan
KKKA NP proteini dizisi elde edilmistir. Bu dizi, sitotoksik T lenfosit (CTL) epitoplarinin tahmin edilmesi
amaciyla IEDB, NetMHC ve Rankpep gibi cevrimici araclarla analiz edilmistir. Tahmin edilen epitoplar, HLA-
| ile baglanma afiniteleri, antijenik 6zellikleri, alerjenite ve toksisite potansiyelleri gibi kriterlere gore
degerlendirilmistir. Ayrica, poptlasyon kapsama oranlari hesaplanarak, epitoplarin kiiresel diizeyde ne
kadar yaygin bir bagisiklik yaniti olusturabilecegi analiz edilmistir. In silico analizler sonucu belirlenen
epitoplar, in vitro deneylerde lentiviral vektorlerle THP-1 hiicrelerinde ekspresyonu saglanarak ve
ardindan Jurkat hiicreleri ile ortak kiiltlire edilerek T hiicre yanitlari incelenmistir. In vivo deneylerde ise
BALB/c ve IFNAR-/- fare modelleri kullanilarak asinin etkinligi degerlendirilmistir.

Bulgular ve Sonug: In silico analizler sonucunda, KKKA NP proteinine karsi toplamda 88 CTL epitopu
belirlenmistir. Bu epitoplardan 35’i antijenik olarak degerlendirilmis ve bunlar tizerinde yapilan alerjenite
ve toksisite analizleri sonucunda 3 epitop hem alerjenik olmayan hem de toksik olmayan epitoplar olarak
tanimlanmistir. Ancak, in vitro deneylerde, lentiviral vektorlerle Uretilen ve THP-1 hiicrelerinde eksprese
edilen bu epitoplarin, Jurkat hiicreleri ile ortak kiiltirde beklenen antijen-spesifik T hiicre yanitlarini
tetiklemedigi gézlemlenmistir. Fakat, in vivo deneylerde BALB/c ve IFNAR-/- fare modellerinde yapilan
astlama calismalari, CCHFV’ye karsi anlamli bir hiicresel veya humoral bagisiklik yaniti olusturamamistir.

20



16-18 Ekim 2024
5. Uluslararasi Asi Bilimi Kongresi
Erciyes Universitesi / Sabanci Kiiltiir Merkezi

Ozellikle iki dozluk prime-boost asilama stratejisinin uygulandigi farelerde, viriise karsi koruma
saglanamadigl ve bu nedenle asi adayinin etkisiz oldugu belirlenmistir. Sonuglar, immiinoinformatik
yontemlerle belirlenen bu epitoplarin KKKA'ya karsi etkili bir asi gelistirilmesi icin yeterli olmayabilecegini,
dolayisiyla daha kapsamli in vivo ve in vitro testlerle farkli epitop gruplarinin ve asilama stratejilerinin

degerlendirilmesi gerektigini ortaya koymustur.

T hiicre yanitlarinin in vitro
degerlendirilmesi

T hiicre yanitlarinin in vivo degerlendirilmesi
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Secilen CTL epitoplarinin 6zellikleri

Immunogenicity score
Epitope HLA types IEDB? / NetMHC 4.0° / Antigenicity Allergenicity Toxicity Length
Rankpep*
* . b
AEYKVPGEI :ti:g*igg:zl iiigb No Yes * No * 9
HLA-A*01:01 0.549241°
HLA-A*03:01 0.399392 / 108.47°
_A*2Q- a
ALSNKVLAEY N oo No Yes * No * 10
HLA-B*15:01 0.435359 / 48.55P
HLA-B*15:25 0.38592
ALSNKVLAEYK HLA-A*03:01 0.3863072/ 80.51° Yes Yes No * 11
HLA-A*11:01 0.7855382 / 55.34°
-A*30: a
ASALVEATK e Pty Yes No * No 10
HLA-A*74:01 0.140242?
ATDDAQKDSIY HLA-A*01:01 0.987467%/ 178.57° No Yes * No 11
HLA-A*0201 66.0¢
EIVMSVKEM HLA-A*25:01 0.304987% / 1911.55° Yes Yes * No * 9
HLA-A*26:01 0.637006% / 326.49°
FRVNANTAA HLA-B*39:01 0.3929382 / 487.44° No Yes No 9
_R*14- a
FRVNANTAAL :ti_g*;jgg 0'252357,34 No Yes No 10
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HLA-B*38:01 0.229397°
HLA-B*39:01 0.7147952 / 295.33
HLA-C*06:02 0.406478°
HLA-C*07:01 0.379208°
HLA-C*07:02 0.421594°
HLA-C*07:04 0.142234°
HLA-A*01:01 130.88"
HLA-A*26:01 0.297681°
HLA-A*29:02 0.650917
HLA-B*15:01 0.576094° / 43.41°
HLA-B*15:02 0.256062°
HLA-B*15:17 5.1b
HLA-B*15:25 0.467246°
LSNKVLAEY HLA-B*25:01 0.125323° No Yes * No *
HLA-B*35:01 0.408802° / 78.36°
HLA-B*46:01 0.102225
HLA-B*57:01 0.543075
HLA-B*58:01 0.717778°
HLA-B*58:02 0.174753
HLA-C*12:02 0.489751°
HLA-C*12:03 0.551126°
HLA-A*02:01 72.0¢
HLA-B*07:02 15.220
HLA-B*08:01 0.313655°
HLA-B*14:02 1989.24°
HLA-B*15:17 24.45b
HLA-C*02:02 0.70279°
HLA-C*02:09 0.702793 .
RVNANTAAL HLA-C*03:02 0.803563 No Yes No
HLA-C*03:03 14.48°
HLA-C*14:02 37.625
HLA-C*15:02 302.66b
HLA-G*01:01 0.445052°
HLA-G*01:02 0.445052°
HLA-G*01:03 0.445052°
HLA-A*02:01 66.0°
HLA-A*25:01 1525.10°
SVKEMLSDM HLA-A*26:01 0.242781° / 523.64° No No No
HLA-B*46:01 0.028383
HLA-B*35:03 0.188568°
HLA-C*03:03 0.5202457 / 141.12 i X
TAALSNKVL HLA-C*03:04 0.5202452 Yes Yes No
HLA-C*16:01 0.484751°
HLA-A*25:01 4076.25b
HLA-A*29:02 0.4615°
HLA-A*30:02 0.507009°
HLA-B*15:01 0.659396°
TIKSWDESY y y N
HLA-B*15:02 0.529061% / 619.00° e e °
HLA-B*15:25 0.521363
HLA-B*35:01 0.370699°
HLA-B*46:01 0.022526°

Anahtar Kelimeler: Kirnm-Kongo Kanamali Atesi; immunoinformatik yaklasimlar; sitotoksik T lenfositleri;
niikleoprotein epitoplari; multi-epitop DNA asisi
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SB7 - KIRIM-KONGO KANAMALI ATES VIRUSUNE KARSI ADENOVIRUS TABANLI
REKOMBINANT ASILARIN GELiSTIRILMESi, KORUYCULUGUNUN VE iMMUNOLOJIK
YANITIN DEGERLENDIRILMESI

Shaikh Terkis Islam Pavel*, Hazel Yetiskin®, Aykut Ozdarendeli*?

Erciyes Universitesi, Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiis
2Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali

Giris ve Amag: Kirm-Kongo Kanamali Ates Virlisii (CCHFV), dncelikli olarak keneler yoluyla veya enfekte
hayvanlarin kaniyla temas sonucu bulasan, Nairoviridae ailesine ve Bunyavirales takimina ait oldukca
élumcil bir virtstir. Olim orani %5 ila %30 arasinda degisen CCHFV, Diinya Saglk Orgiti (WHO)
tarafindan yiiksek dncelikli patojenler arasinda siniflandiriimaktadir. Su anda CCHFV’ye karsi onaylanmis
herhangi bir asi veya antiviral tedavi bulunmamaktadir ve Tiirkiye’de 10.000’den fazla vaka ile ciddi bir
salgin yasanmaktadir. Bu baglamda, etkili bir asinin gelistirilmesi acil bir ihtiyactir. Bu ¢alisma, CCHFV'ye
karsi biyoinformatik olarak tasarlanan Korunmus Antijen (BGCA) stratejisi kullanilarak Adenoviris (Ad)
vektor tabanli bir asi adayinin gelistirilmesini ve bu adayin immiinojenisitesinin ve koruyucu etkinliginin
degerlendirilmesini amaclamaktadir.

Gereg ve Yontem: Bu ¢alismada, CCHFV’nin glikoprotein (GPC) ve niikleoproteini (NP), sirasiyla BGCA GPC
V ve BGCA NP I-VI olarak biyoinformatik yontemlerle tasarlanmistir. Rekombinant Adenoviral yapilar Ad-
BGCA GPC V ve Ad-BGCA NP I-VI olarak gelistirilmistir. Ad-BGCA GPC V yapisi, Balkanlar, Rusya, Glircistan
ve Tirkiye’den cesitli CCHFV suslarini temsil ederken, Ad-BGCA NP I-VI yapisi virlisiin bilinen tim
genotiplerini kapsamaktadir. Bu rekombinant asi adaylarinin immiunojenisitesi ve koruyucu etkinligi,
IFNAR-/- fare modelinde degerlendirilmistir. Calismada, spesifik antikor tretimi, T-hiicre yanitlari ve
Olimcil CCHFV maruziyeti sonrasi hayatta kalma oranlari incelenmistir.

Bulgular ve Sonug: Rekombinant Ad-BGCA CCHFV GPC V + Ad-BGCA CCHFV NP I-VI asI adayi, imminize
edilen hayvanlarda gicli bir bagisikhik yaniti olusturmus; yiksek dizeyde CCHFV'ye spesifik antikor
Uretimi ve T-hicre aktivasyonu gozlenmistir. Asi adayi, 6liimcil CCHFV maruziyeti sonrasi transgenik
hayvan modelinde %100 koruma saglamistir.Bu ¢alisma, Ad-BGCA CCHFV GPC V + Ad-BGCA CCHFV NP I-
VI asi adayinin giglii immuinojenisitesini ve tam koruyucu etkinligini ortaya koymaktadir. Elde edilen
sonuglar, bu asi adayinin insanlar icin potansiyel bir koruyucu olarak degerlendirilmesi gerektigini ve ileri
klinik denemelerin gerekliligini vurgulamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kirim-Kongo Kanamali Ates Viriisli, Adenoviral vektor, Biyoinformatik Tabanli
Korunmus Antijen, Rekombinant asi, Bagisiklik yaniti
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SB8 - KIRIM-KONGO KANAMALI ATES HASTALIGINA KARSI GELIiSTIRILEN
ADENOVEKTOR TEMELLI ASI ADAYININ SAFLASTIRMA PROSESI VE
STANDARDIZASYONU

Muhammet Ali Uygut?, Shaikh Terkis Islam Pavel®, Hazel Yetiskin®, Aykut Ozdarendeli*

Erciyes Universitesi, Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisii, Kayseri

Giris ve Amag: Kirnm-Kongo Kanamali Ates Virtsii (CCHFV), keneler araciligiyla bulasan ve %3 ile %30
arasinda degisen Olim oranlarina sahip viral bir zoonozdur. Hastaliga karsi onaylanmis bir asi mevcut
degildir. Fare beyinlerinden elde edilen inaktive deneysel bir asinin bazi boélgelerde kullanildigi bilinse de,
etkinligi tam olarak kanitlanamamistir. Bu nedenle, daha modern ve bulylk olcekli sistemlerde
Uretilebilecek yeni nesil asilarin gelistiriimesi bir zorunluluk haline gelmistir. Bu ¢alismanin amaci, deney
hayvanlarinda %100 koruyuculuk saglayan rekombinant adenovirliis temelli asi adayinin saflastirma
sureclerinin optimize edilmesidir.

Gereg ve Yontemler: Adenoviral vektorlerin Uretimi sonrasinda gesitli saflastirma asamalari optimize
edilmistir. Lizis islemi icin, farkli iceriklerdeki tampon 1 ve tampon 2 kullanilmistir. Nikleaz islemi, farkli
Denerase konsantrasyonlari ve inkiibasyon slireleri ile gerceklestirilmistir. Kiltlrin klarifikasyonu icin Glass
Fiber ve Polietersiilfon filtreler kullaniimistir. Karsit akisli filtrasyon (TFF) asamasinda Rejenere Seliiloz ve
Polietersiilfon kasetler tercih edilmistir. iyon degisim kromatografisi icin ticari olarak temin edilen kolon 1,
kolon 2 ve kolon 3; parlatma asamasi icin ise yine ticari olarak temin edilen parlatma kolon 1 ve parlatma
kolon 2 kullanilmistir. Final filtrasyon, 0,22 um Polietersiilfon filtrelerle gerceklestirilmistir.

Bulgular ve Sonug: Proses gelistirme galismalarinda en iyi sonuglar, tampon 1 ile yapilan lizis, 5 U/ml
Denerase ile 4 saat sliren niikleaz muamelesi, Glass Fiber filtrasyon, Polieterstilfon kasetle gerceklestirilen
TFF ve kolon 2 iyon degisim kolonu ile elde edilmistir. Parlatma asamasinda kolon 1 en iyi sonuglari
vermistir. Filtrasyon asamasinda %71, TFF asamasinda %90, iyon degisim kolonunda %85 ve parlatma
asamasinda %83 verim saglanmistir. Genel virlis kazanim verimi %33 olarak elde edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Kirim-Kongo kanamali ates virlisii, adenovektor temelli asi, proses optimizasyonu.
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SB9 - MiKROTASIYICI SISTEMi KULLANILARAK HEK293 HUCRESININ URETIM
OPTiMiZASYONU VE REKOMBINANT ADENOVIRAL VEKTORUN ENFEKSIYON
SARTLARININ iNCELENMESI

Merve Tunc!, Muhammet Ali Uygut®, Aykut Ozdarendeli*
Erciyes Universitesi, Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisii, Kayseri

Girig ve Amag: Viral asl Uretiminde kullanilan ylzey-bagiml hiicre hatlari, 6lgek blyitme asamalarinda
onemli bir dezavantaj olusturur. Olcek biyiitme genellikle yiizey alani artirma y&ntemine dayanir. Bu
baglamda gelistirilen mikrotasiyici (MC) teknolojisi, endistriyel 6lgekte viral asi lretimi icin en uygun
¢ozlimlerden biri haline gelmistir. MC teknolojisi, 6000 litreye kadar hacimlerde viral asi liretiminde
basariyla kullaniimaktadir. Yiksek verimli hiicre Uretimi i¢cin baslangi¢c kosullarinin dogru bir sekilde
belirlenmesi hayati 6neme sahiptir. Bu calismanin temel amaci, farkh hiicre konsantrasyonlari ve
hicre/MC oranlarinin kullanimiyla HEK293 hiicrelerinin tretim kosullarini optimize etmek ve Kirrm-Kongo
Kanamali Atesi (KKKAH) virlistine karsi adenovektor bazli asi adaylarinin (Ad-NP ve Ad-GPC) enfeksiyon
kosullarini incelemektir.

Gereg ve Yontem: Bu ¢alismada, mikrotasiyici ile HEK293 hiicre kiltirid (MC-HEK293)kullanilarak hiicre
Uretim kosullarinin optimize edilmesi hedeflenmistir. Farkli deneylerde hiicre konsantrasyonlari ve
mikrotasiyici oranlari degiskenlik gostererek incelenmistir. Ayrica,KKKAH'a karsi gelistirilen adenoviral
vektorlerin Gretim kosullari, farkl MOI (multiplicityof infection) degerleri ve fetal bovine serum (FBS)
ylzdeleri altinda degerlendirilmistir.

Bulgular ve Sonug: MC-2 ve MC-6 denemeleri, en ylksek hiicre konsantrasyonuna ulagsmistir. MC-1, MC-
2 ve MC-6 calismalari, iyi bir homojenite gosterirken, MC-3, MC-4 ve MC-5 calismalarinda homojenite
saglanamamistir. MC-6 deneyinde, baslangic hiicre konsantrasyonu dustk tutulmus ve kiltlir sonunda
hiicre sayisinda 10 katlik bir artis saglanmistir. Bu sonuglar dogrultusunda, HEK293 hiicrelerinin
mikrotasiyici kultiru icin baslangic konsantrasyonu 0,15x10x 6 hicre/ml ve hiicre/MC orani 12 olarak
belirlenmistir. Adenoviral vektor lGiretiminde ise en distk tretim 7 kat ile MC-HEK293-6 calismasinda, en
yuksek Uretim ise 400 kat ile MC-HEK293-11 ¢alismasinda elde edilmistir. Sonuglar, %1 FBS ve MOI 1
kosullarinin, 1,1x10 9 IFU/ml ile en yiiksek viris Gretimini sagladigini géstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Mikrotaslyici sistemler, HEK293, Adenoviral vektor, KKKAH
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SB10 - CCHFV'YE KARSI NP-WMRNA ASI ADAYININ HUCRESEL VE HUMORAL iMMUN
YANITLARI: FARE MODELLERI iLE DEGERLENDIRME

Sercan Keskin?, Shaikh Terkis Islam Pavel?, Rabia Sak?, Fatemeh Bahadori*, Aykut Ozdarendeli?, Mehmet
Ziya Doymaz®

!Biyoteknoloji Anabilim Dali, Saglik Bilimleri Enstitiisii, Bezmialem Vakif Universitesi

2Asi Arastirma ve Gelistirme Uygulama ve Arastirma Merkezi, Kayseri Erciyes Universitesi
3Farmaso6tik Biyoteknoloji Anabilim Dali, Eczacilik Fakiiltesi, Bezmialem Vakif Universitesi
*Analitik Kimya Anabilim Dali, Eczacilik Fakiiltesi, Cerrahpasa Universitesi

>Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Beykoz Yasam Bilimleri ve Biyoteknoloji Enstitiisii, Bezmialem Vakif
Universitesi

Giris ve Amag: Kirnm-Kongo Kanamali Atesi Viriisii (CCHFV), yiksek 6lim oranlari, insanlar arasinda
bulasma potansiyeli, iklim degisikligi ile yayillan endemik bolgeler nedeniyle kiiresel halk saghgi icin ciddi
bir tehdit olusturmaktadir. Diinya Saghk Orgiitii (WHO) tarafindan oncelikli patojenler listesine dahil
edilmistir. Bu nedenle, 6zellikle asilar gibi koruyucu dnlemlerin gelistirilmesi ve degerlendirilmesi, Kirim-
Kongo Kanamali Atesi (CCHF) 'nin zararh etkilerini azaltmak icin kritik 6nem tasimaktadir. Coronavirus
Disease 2019 (COVID-19) pandemisinde mRNA temelli asilarin basarisindan ilham alarak, bu ¢alismada
CCHFV' nin nukleokapsid proteinini (NP) ifade bir in vitro transkript (IVT) pseudouridine nikleosid
modifiyeli (W) messenger ribonlikleik asit (MRNA) asi adayi gelistirdik ve bu asinin preklinik immuinolojik
karakterizasyonunu gerceklestirdik.

Gereg ve Yontem: immunocompetent Bagg Albino / C susu (BALB/c) farelerde yapilan in vivo ¢alismalarda
IVT NP- WmRNA' nin FDA onayli Polylactic-co-Glycolic Acid (PLGA) nanopartikiiller ile formiile veya sadece
naked IVT NP- WmRNA' nin verildigi asilama sonrasi fare serumlarinda NP' ye karsi gli¢lii Immunoglobulin
(Ig)M ve I1gG yanitlari gbzlendi. Hiicresel bagisiklik yanitlarini degerlendirmek icin, asilanmis farelerin dalak
ve lenf nodlarindan elde edilen splenosit ve lenfositler ile lenfoproliferasyon Assay (LPA) deneyleri yapildi
ve elde edilen hiicresel total RNA'lar lizerinden sitokin profilleme ¢alismalari gerceklestirildi. Bu sonuglar,
glicli hicresel yanitlarin takibini saglamistir. MAR1-5A3 anti-mouse IFNAR-1 blocking antikorlar ile
immiin baskilanmis (IS) C57BL/6 farelerde yapilan challenge deneyleri sirasinda hiicresel ve hiimoral
immiuinolojik yanitlar da tespit edildi. Ayrica, challenge 6ncesi / sonrasi antikor yanitlari, afinite ve avidite
Olcimleri arasinda uyum gozlendi. Bu uyum dengeli elde ettigimiz T-helper (Th)1 ve Th2 yaniti ile
benzerdir.

Bulgular ve Sonug: Sonug olarak bu ¢alisma, IVT NP- WmRNA asi adayinin preklinik modelde gigli ve etkili
immunolojik yanitlar gelistirdigini gostererek, CCHFV'ye karsi ileriye doniik asi gelistirme ¢alismalari icin
umut verici sonug saglamaktadir. Asi adayimizin etkinligi ve alinan immunolojik yanit sonuglari, klinik
calismalarda test edilmesini desteklemektedir.
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Balb/c fare modelinde antikor yanitlari
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Veriler hem in-house hem de ticari kit ile bagisiklanmis farelerin serumlariyla yapilan ELISA'y
yansitmaktadir.

Balb/c fare modelinde LPA
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Lenfoproliferasyon sonuglari hem Flow Sitometri hem de BrdU etiketleme ile test edilmistir.
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C57BL/6 Immiin Supresif Fare Modelinde Gelisen Sitokin Yanitlari
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+2 DPI challenge gliniinde alinan dalak organindan total RNA'lar elde edilmistir. Buradan cDNA'ya
cevrilen 6rnekler template olarak kullanilarak spesifik gPCR primerleri real time PCR yapilmistir. Sham
grubuna gore normalize edilen veriler Relative Gene Expression datasi olarak sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Kirrm-Kongo Kanamali Atesi Virlisii (CCHFV), NP-WmRNA, PLGA, Hiicresel ve hiimoral
immiin yanit, Fare modeli (BALB/c ve C57BL/6)
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Oturum Baskanlari: Dog. Dr. Hiseyin CAN, Dog. Dr. Muhammet KARAKAVUK

SB11 - Toxoplasma gondii'nin Virulansindan Sorumlu Genlerin CRISPR/Cas9 Teknolojisi ile Silinmesi ve
Olusturulan Mutant Suslarin Atteniie Asi Adayi Olarak Fare Modelinde Test Edilmesi - Ozlem GUNAY
ESIYOK

SB12 - Analysis of Immune Response and Protection Conferred by a Novel Toxoplasma gondii Vaccine
Candidate Developed with Recombinant ROP6 Protein Expressed in Saccharomyces cerevisiae INVSc.1
Cells - Tugba KARAKAVUK

SB13 - Rotaviriis VP6 Tabanli Rekombinant Asinin Gelistirilmesi ve immiinolojik Yanitin Belirlenmesi-
Biisra KAPLAN

SB14 - Memeli Sispanse HEK293F Hiicrelerde Asi Adayi Toxoplasma gondii GRA1 ve ROP6 Rekombinant
Proteinlerinin Ekspresyonu, Saflastiriimasi ve immiinojenisitesinin Belirlenmesi - Aysu DEGIRMENCI
DOSKAYA

SB15 - immiinonformatik Yontemler ile Secilen Asi Adayi Maedi-Visna Viriis Peptitlerinin
immaiinojenisitesinin Belirlenmesi - Ecem Su KOCKAYA
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SB11 - TOXOPLASMA GONDII'NIN VIRULANSINDAN SORUMLU GENLERIN CRISPR/CAS9
TEKNOLOVJISI iLE SILINMESI VE OLUSTURULAN MUTANT SUSLARIN ATTENUE ASI ADAYI
OLARAK FARE MODELINDE TEST EDILMESI

Gizem Mutlu'?, Tugce Gizem Percin®?, Muhammet Karakavuk®?3, Aysu Degirmenci Ddskaya>*, Hiiseyin
Can®%°, Adnan Yiiksel Guriiz¥**, Mert Doskaya®*?*, Ozlem Giinay Esiyok?®

'Ege Universitesi Asi Gelistirme, Uygulama ve Arastirma Merkezi, izmir, Tiirkiye

2Ege Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisi Asi Calismalari Anabilim Dali, izmir, Turkiye

3Ege Universitesi Odemis Meslek Yiiksekokulu, izmir, Turkiye

“Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim Dali, Turkiye, izmir

SEge Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji B6liimi, Molekdler Biyoloji Anabilim Dali, izmir, Turkiye
®Humboldt Universitesi, Molekiiler Parazitoloji Ana Bilim Dali, Berlin, Alimanya

Girig ve Amag: Toksoplazmozis etkeni olan Toxoplasma gondii, insanlar dahil tiim sicakkanl organizmalari
enfekte edebilen ¢ok basarili bir zorunlu hiicre ici parazitidir. Seroprevalansinin diinya capinda insan
popilasyonunun %30’u civarinda oldugu tahmin edilmektedir. Bunun yani sira, ¢iftlik hayvanlarinda
toksoplazmozisden kaynakli abort (hamilelik donemindeki diistik) orani (ilkemizde hala oldukga yliksektir.
T. gondii, tibbi ve veterinerlik alanlarinda olusturdugu sorunlarla 6nemli bir tek saglk problemi olup
Glkemizde ve dinyada ciddi ekonomik kayiplar olusturmaktadir. Son vyillarda T. gondii'ye karsi asi
gelistirme arastirmalarinda 6nemli ilerlemeler kaydedilmis olmasina ragmen, simdiye kadar parazitin S48
susunun in vitro olarak seri pasajlanmasi ile olusturulan ve inaktive edilmis takizoitlerinden gelistirilen
ToxoVax adli tek bir asi ruhsatlandiriimistir. Bu asi sadece Uretilen llkede satisa sunulmakta ve koyunlarda
abort oranini azaltarak (lkesine 6énemli ekonomik bir katma deger kazandirmaktadir. Bu calisma ile
virulansi azaltilmis ve konak hiicreyi istila kapasitesi zayiflatiimis canli-atenlie parazit suslarinin tilkemizde
de gelistirilmesi amacglanmaktadir.

Gereg ve Yontem: T. gondii'nin virulansi kayma hareketi, konak hiicre istilasi (invazyon), konak igerisinde
¢ogalma (replikasyon) ve enfekte edilen konaktan cikis gibi yasamsal olaylarini siklik niikleotit (siklik adenozin-
ve guanozin- monofosfat; cAMP ve cGMP), lipid ve kalsiyum sinyal yolaklarinin birlikte ¢calismasi ile diizenlendigi
bilinmektedir. Parazitlerin bir konaga girdikten sonra, besin elde etmek, konagin bagisiklik tepkisinden kagmak
ve sayilarini ¢ogaltmak icin kapsamli bir sekilde modifiye edilmis bir parazitofor vakuol (PV) icinde ikamet
etmektedir. PV igerisinde gerceklesen tiim bu sireglerin parazite ait roptri (ROP), mikronem (MIC) ve yogun
graniil (GRA) olarak adlandirilan organeller icerisindeki proteinlerin disariya salgilanmasi ile gergeklestigi kabul
edilir. Bu diizenlemenin altinda yatan ayrintili mekanizmalarin ¢ogu heniiz bilinmemekle birlikte, artan kanitlar
bu organallerdeki proteinlerin sinyal yolaklari tarafindan fosforilasyonunun kritik &neme sahip olduguna isaret
etmektedir. Fosfoproteomiks analizler yapilarak cAMP ve cGMP sinyal yolagi aracigiyla diizenlenen ve invazyon
sirasinda parazitin virulansini arttigl saptanan proteinlerin gen dizilerinin CRISPR/Cas9 stratejisi kullanilarak
parazit genomundan silinmesi (gen nakavt) ile canli atenlie asi adaylar olusturulacaktir. Viriilansi azaltilan
mutant parazit suslarinin immunojesitesi, parazit enfeksiyonuna karsi koruyuculugu ve canlida kist yuki
miktarina etkileri fareler tizerinde test edilecektir.

Bulgular ve Sonug: Toxoplazmozise karsi basarili ve etkili canli atentie asilarin gelistiriimesi ile koyunlarda
parazit enfeksiyonuna karsi korunma saglanip, abort sayisi azaltilarak hayvan saghg ve makro-ekonomiye
dnemli katki saglanmasi hedeflenmektedir.Bu calisma TUBITAK-BIDEB 2232-B programinin 121C146 nolu
projesi tarafindan desteklenmektedir.

Anahtar Kelimeler: Toxoplasma gondii, Viriilans, Ateniie asi, CRISPR/Cas9, Gen nakavt
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SB12 - ANALYSIS OF IMMUNE RESPONSE AND PROTECTION CONFERRED BY A NOVEL
TOXOPLASMA GONDII VACCINE CANDIDATE DEVELOPED WITH RECOMBINANT ROP6
PROTEIN EXPRESSED IN SACCHAROMYCES CEREVISIAE INVSC.1 CELLS

Tugba Karakavuk?, Muhammet Karakavuk3* Ceren Giil}, Hiiseyin Can¥*°, Aytiil Giil', Sedef Erkunt
Alak!, Aysu Degirmenci Déskaya'*®, Seren Kaplan®*, Irem Yavuz'#, Hasan Akbaba’’, Giilsah Erel
Akbaba®, Didem Sen Karaman®, Ahmet Efe Késeoglu®, Tolga Ovayurt!?, Adnan Yiiksel Giiriiz¥*¢, Cemal

Un'*°, Ayse Giilten Kantarci, Mert Ddskaya®*®

'Ege University Vaccine Development, Application and Research Center, izmir, Turkiye

2Ege University Graduate School of Natural and Applied Sciences, Department of Biotechnology, izmir,
Turkiye

3Ege University Odemis Vocational School, izmir, Tiirkiye

“Ege University Graduate School of Health Sciences, Department of Vaccine Studies, izmir, Tiirkiye

SEge University Faculty of Science, Department of Molecular Biology, izmir, Tiirkiye

SEge University Faculty of Medicine, Department of Parasitology, izmir, Tiirkiye

7Ege University, Faculty of Pharmacy, Department of Pharmaceutical Biotechnology, izmir, Tiirkiye
81zmir Katip Celebi University, Faculty of Pharmacy, Department of Pharmaceutical Biotechnology, izmir,
Turkiye

%izmir Katip Celebi University, Faculty of Engineering and Architecture, Department of Biomedical
Engineering, izmir, Turkiye

puisburg-Essen University, Faculty of Chemistry, Department of Environmental Microbiology and
Biotechnology, Essen, Germany

Hjzmir Katip Celebi University, Graduate School of Natural and Applied Sciences, Department of Biomedical
Technology, izmir, Tiirkiye

Objective: Toxoplasma gondii is an obligate intracellular parasite which is widespread worldwide and that
causes serious problems both animals and humans. Toxoplasmosis occurs because of infection with the
parasite and there is still no effective and safe vaccine. Therefore, we focus on the Rhoptry (ROP) proteins
of T. gondii, which have important roles such as penetration and parasitophore vacuole formation.
Methods: In a previous study, ROP6 protein was shown to be a strong vaccine candidate using microarray
screening. In this study, in silico analyses of the ROP6 protein were performed and ROP6 was determined
as a potential vaccine candidate. Subsequently, rROP6 protein was produced in Saccharomyces cerevisiae
INVSc.1 cells and purified using AKTA Fast Protein Liquid Chromatography. Then, purified rROP6 protein
was adjuvanted with Freund (rROP6+Freund) and BALB/c mice were vaccinated intraperitoneally twice at
three-week intervals. After vaccination, immune responses were determined in mice by Western blot,
ELISA flow cytometry, and cytokine ELISA tests. To determine protective efficacy, mice were orally
infected with 7-8 tissue cysts of the PRU strain of T. gondii. After challenge, mice brain tissue homogenates
were obtained, and the presence of tissue cyst was analyzed both microscopically and by Real Time PCR.
Result and Conclusion: The results showed that rROP6+Freund vaccine was elicited cellular and humoral
immune responses. According to the challenge results, all the rROP6+Freund vaccine immunized mice
survived. In addition, microscopic examinations showed that the number of tissue cysts decreased, and it
was found that the amount of T. gondii DNA was significantly decreased using Real Time PCR. In
conclusion, yeast-based vaccine containing recombinant ROP6 protein was successfully produced in our
study. In addition, compared to the control groups, rROP6+Freund vaccine induced a strong protective
immune response and provided significant protection.

Keywords: Toxoplasma gondii, Saccharomyces cerevisiae, Rhoptry, ROP6, Recombinant Protein Vaccine
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SB13 - ROTAVIRUS VP6 TABANLI REKOMBINANT ASININ GELISTIRILMESI VE
iIMMUNOLOJIK YANITIN BELIRLENMESI

Biisra Kaplan?, Aykut Ozdarendeli*?

Erciyes Universitesi, Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisi
2Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali

Girig ve Amag: Rotavirls, her yil diinya genelinde 130 milyon ¢ocukluk ¢agi enfeksiyonuna ve 200.000’den
fazla bebegin 6limine neden olan siddetli akut gastroenteritin dnde gelen etkenlerinden biridir. Mevcut
canh zayiflatilmis asilar (Rotarix®, RotaTeq®) bazi bélgelerde etkinligini kanitlamis olsa da disik ve orta
gelirli Glkelerde bu etkinlik daha disik olup intussusepsiyon riski ve asi susunun sacilimi gibi glivenlik
endiseleri bulunmaktadir. Bu sebeple, replike olmayan asilar dahil olmak Uzere yeni ve daha glivenli asi
yaklasimlari Uzerinde c¢alismalar slirdirdlmektedir. VP6, rotavirlisiin olduk¢ca korunan ve glglu
immiinojenik bir yapisina sahip olup grup A rotaviriislere karsi genis bir koruma saglama potansiyeline
sahiptir. Bu ¢alismanin amaci, rekombinant VP6 bazli bir asinin gelistiriimesi ve farelerde olusan immin
yanitlarin degerlendirilmesidir.

Gere¢ ve Yontem: VP6 proteini, Escherichia coli‘"de eksprese edilip saflastirildi ve adjuvan olarak
aliminyum hidroksit (ALUM) ile birlikte iki farkli dozda BALB/c farelere uygulandi. Ayrica, mukozal adjuvan
olarak flagellin ile VP6 proteini verilen ayri bir fare grubu olusturuldu. Bu grupta flagellinin, Th1 yanitini
uyaran etkileri degerlendirildi. Humoral yanitlarin belirlenmesi icin IgG ve IgA titrasyonlari yapilirken,
hiicresel yanitlar ELISPOT ve sitokin analizleri ile degerlendirildi.

Bulgular ve Sonug: Her iki grup da yiksek seviyelerde IgG ve IgA antikor yanitlari gésterdi. Flagellin verilen
grup, kontrol grubuna kiyasla daha yliksek IgG seviyeleri ve artmis IFN-y Uretimi ile glicli bir Th1 aracili
bagisiklik yaniti sergiledi. IL-4 seviyelerinde dnemli bir degisiklik g6zlenmemis olmasina ragmen, flagellin
grubundaki Thl bagisiklik yaniti belirgin sekilde gliclenmistir. Bu ¢alisma, rekombinant VP6 bazli asilarin,
ozellikle flagellin ile birlikte uygulandiginda, rotaviriis enfeksiyonuna karsi yliksek diizeyde nétralize edici
olmayan antikorlar ile glicli bir immiin yanit olusturabilecegini ortaya koymustur. Sonuglar, VP6 bazl
astlarin mevcut canh zayiflatilmis asilara goére daha glivenli ve etkili bir alternatif olabilecegini
gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Rotaviriis, Rekombinant Asl, Flagellin, Humoral ve Hiicresel Bagisiklik
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SB14 - MEMELI SUSPANSE HEK293F HUCRELERDE ASI ADAYI TOXOPLASMA GONDII
GRA1 VE ROP6 REKOMBINANT PROTEINLERININ EKSPRESYONU, SAFLASTIRILMASI VE
IMMUNOJENISITESINiIN BELIRLENMESi

Selma Mengiis!, Mervenur Giivendi?, irem Yavuz?, Seren Kaplan®, Tugba Karakavuk?, Mert Doskaya3,
Muhammet Karakavuk®, Hiiseyin Can®, A. Yiiksel Giiriiz3, Cemal Un®, Aysu Degirmenci Déskaya®

'Ege Universitesi Saglik Bilimleri Enstitlisii Asi Calismalari Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye

2Ege Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii Biyoteknoloji Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye

3gge Universitesi Asi Gelistirme Uygulama ve Arastirma Merkezi, izmir, Turkiye

“Ege Universitesi Tip Fakiltesi Parazitoloji Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye

SEge Universitesi Odemis Meslek Yiiksekokulu, izmir, Tirkiye

Ege Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji B6limii Molekiiler Biyoloji Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye

Girig ve Amag: Diinya capinda yaklasik 3,5 milyar insanin, yayginligi cografi, iklimsel ve sosyoekonomik
kosullara bagli olarak degisen oranlarda Toxoplasma gondii adli parazitin neden oldugu toksoplazmozisten
etkilendigi tahmin edilmektedir. Ciddi klinik tablo ve ekonomik kayiplara yol acan toksoplazmozis
tedavisinde halen kullanilabilir %100 etkili bir ilag olmadigi icin T. gondii’'ye karsi hem insan hem de
hayvanlarda kullaniimak {izere etkin ve koruyucu bir asiya ihtiya¢ duyulmaktadir. Henliz toksoplazmozise
karsi bu 6zellikte glivenli ve etkin bir asi bulunmamaktadir. Doskaya ve arkadaslarinin 2018 yilinda yaptigi
calismada protein microarray tarama ile T. gondii’ye ait 2870’ten fazla ekzon lirlinlin antijenik potansiyeli
arastirilmistir. Tarama sonucunda bunlarin icinden 240 protein, asi adayi olarak ortaya ¢ikmistir. Bu asl
adayi proteinlerin icinde ROP6 ve GRA1 proteinleri insan ve fare antikor profillerinde yliksek imminite
gostermis olup asl adayi olarak umut verici oldugu 6ngorilmustir. Bu calismada asi adayl Toxoplasma
gondii GRA1 ve ROP6 rekombinant proteinlerinin memeli siispanse HEK293F hiicrelerde ekspresyonu,
saflastiriimasi ve immiinojenisitesinin belirlenmesi amaglanmistir.

Gereg¢ ve Yontem: Bu ¢alismada asi adayl T. gondii GRA1 ve ROP6 rekombinant proteinleri memeli
siispanse HEK293 hiicrelerinde eksprese edilmis ve sonrasinda asi antijeni olacak sekilde ileri
kromotografik yontemlerle saflastiriimistir.

Bulgular ve Sonug: HEK293 siispanse memeli hiicrede eksprese edilen rekombinant GRA1 ve ROP6
proteinlerine ait en verimli Uretim biyoprosesi, ekspresyon ve saflastirma asamalari tanimlanmis ve
boylece toksoplazmozise karsi memeli hiicre kaynakli yeni bir rekombinant asi gelistirme modeline 6ncelik
edecek sonuclar elde edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Toxoplasma gondii, GRA1, ROP6, HEK293F, asI
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SB15 - IMMUNOINFORMATIK YONTEMLER iLE SEGILEN ASI ADAYI MAEDI-ViSNA VIRUS
PEPTITLERININ iIMMUNOJENISITESININ BELIRLENMESI

Ecem Su Kockaya®?, Hiiseyin Can'*%, Yalgin Yaman?®, Cagri Kandemir®, Turgay Taskin®, Muhammet
Karakavuk®®’, Aysu Degirmenci Déskaya’*®, Mert Déskaya>2, Erkan Pehlivan®, Halit Deniz Sireli'> Adnan
Yiiksel Guriiz"*#, Cemal Un%**

'Ege Universitesi Asi Gelistirme, Uygulama ve Arastirma Merkezi, izmir, Tiirkiye

2Ege Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii, Biyoteknoloji Anabilim Dali, izmir, Turkiye

3Ege Universitesi, Saglk Bilimleri Enstitlisi Asi Calismalari Anabilim Dali, izmir, Tirkiye

“*Ege Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji B6liimi, Molekdler Biyoloji Anabilim Dali, izmir, Turkiye
SSiirt Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Zootekni ve Hayvan Besleme B&liimii, Genetik Anabilim Dali, Siirt,
Turkiye

®Ege Universitesi, Ziraat Fakiiltesi, Zootekni ve Hayvan Besleme Bélimdi, izmir, Tiirkiye

’Ege Universitesi, Odemis Meslek Yiiksekokulu, izmir, Tirkiye

8Ege Universitesi, Tip Fakiiltesi, Parazitoloji Anabilim Dali, izmir, Tirkiye

°Ankara Universitesi, Ziraat Fakiiltesi, Zootekni ve Hayvan Besleme Boliimii, Ankara, Tiirkiye
Dicle Universitesi, Ziraat Fakiiltesi, Zootekni ve Hayvan Besleme Boliimi, Diyarbakir, Tiirkiye

Giris ve Amag: Maedi Visna Virtsia (MVV), retrovirtsler familyasinin Lentivirus alt grubunda yer alan,
koyunlari enfekte eden bir virlstir. Hastaligin Maedi formu akcigerleri, Visna formu ise merkezi sinir
sistemini enfekte ederek 6limcil bir hastaliga sebep olmaktadir. Hem hayvan saghgi ve refahini olumsuz
etkileyen hem de ciddi ekonomik kayiplara neden olan bu viriise karsi, giinimizde hala etkili bir tedavi
yontemi ya da koruyucu bir asi mevcut degildir. Bununla beraber, biyoinformatik alanindaki gelismeler,
asl calismalarinin ilk ve en 6nemli adimini olusturan antijenik proteinlerin ve epitoplarin segimi icin bliyik
olanaklar saglamaktadir.

Gereg ve Yontem: Buradan yola cikilarak in silico analizler sonrasinda, gag ve env proteini igin ylksek
antijeniteye sahip toplam 6 adet ¢6ziinir epitop, peptid olarak Uretildikten sonra immiinojeniteleri in vitro
kosullarda MVV pozitif (n=24) ve negatif (n=13) olarak kategorize edilen koyun serumu o&rnekleri
kullanilarak test edilmistir.

Bulgular ve Sonug: Elde edilen sonuglara gbre gag proteininin amino asit sekanslarinin daha fazla
korundugu ve daha yiksek antijenite degerine sahip oldugu tespit edilmistir. Yapilan ELISA testlerinden
elde edilen absorbans degerlerine gore tiim peptitlerin immiinojenik oldugu saptanmistir. Boylelikle,
MVV’ye karsi peptit asisi gelistirilmesi sirasinda kullanilabilecek immiinojenitesi hem in silico hem de in
vitro ¢calismalar ile gosterilmis ideal peptitler ilk kez saptanmistir. Sonug olarak, bu peptidlerin preklinik
asamadaki hayvan deneylerinde kullanilmasiyla, hiimoral ve hiicresel bagisiklik tepkilerini etkin bir sekilde
aktive ederek glicli bir immiin yanit olusturabilecegi distinilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Maedi Visna Viriisii, imminoinformatik, Ters Asilama, ELISA
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SB16 - In silico Approaches in Vaccine Development Against Leishmania spp. - Mervenur GUVENDI

SB17 - Development of a Novel GRA8 DNA Vaccine to Prevent Toxoplasma gondii Infection in Sheep-
Seren KAPLAN

SB18 - Neospora caninum Aday Asisinin Gelistirilmesine Yonelik Hiicre Kiiltiiri Yaklasimi - Asli BALEVI

SB19 - Mannheimia heamolytica Enfeksiyonuna Karsi Gelistirilen Polivalan Asinin Notralizan Antikor
Diizeyi Uyarim Giiciiniin Arastiriimasi - Asli BALEVI

SB20 - Development and Evaluation of Infectious Laryngotracheitis Virus-Based Recombinant Vectored
Vaccine Expressing Newcastle Disease Virus Glycoproteins - Mustafa Ozan ATASOY
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SB16 - IN SILICO APPROACHES IN VACCINE DEVELOPMENT AGAINST LEISHMANIA SPP.

Mervenur Giivendi?3, Hiiseyin Can®3*, Irem Yavuz®*, Ahmet Ozbilgin®, Aysu Degirmenci Déskaya®*®,
Muhammet Karakavuk®*7, Cemal Un%3#, Adnan Yiiksel Giiriiz**, Ismail Cem Yilmaz®, Mayda Giirsel?, Ihsan
Giirsel®, Mert Dégkaya®*®

IDepartment of Biology, Graduate School of Natural and Applied Sciences, Ege University, lzmir, Tiirkiye
2Deparment of Biotechnology, Graduate School of Natural and Applied Sciences, Ege University, Izmir,
Turkiye

3Vaccine Development, Application and Research Center, Ege University, lzmir, Tiirkiye

“Department of Vaccine Studies, Institute of Health Sciences, Ege University, lzmir, Turkiye

SFaculty of Medicine, Department of Parasitology, Celal Bayar University, Manisa, Tirkiye

SFaculty of Medicine, Department of Parasitology, Ege University, izmir, Tirkiye

’Odemis Vocational School, Ege University, izmir, Turkiye

8lzmir Biomedicine and Genome Center, izmir, Tirkiye

Objective: Leishmaniasis is a vector-borne infectious disease caused by obligate intracellular protozoan
parasites of the genus Leishmania and causes cutaneous, visceral and mucocutaneous leishmaniasis.
Leishmania parasites undergo three stages in their life cycle: amastigote, promastigote, and metacyclic
promastigote. Leishmaniasis is a disease that is difficult to treat by drugs due to resistance and toxic side
effects and because of these reasons a safe and protective vaccine is required. The aim of this study is to
investigate the GP63 protein as a target for vaccine development against Leishmania spp. using in silico
analyses of GP63 genes retrieved from NCBI database and genomic sequence of locally isolated strains.

Methods: Different GP63 proteins are being expressed in different stages of the parasite. Among them, a
gene region coding GP63 protein for the stationary/amastigote form of L. infantum, L. major, and L.
tropica was identified which can be a protective vaccine antigen. Thereafter, specific primers were
designed to amplify stationary/amastigote GP63 gene from 59 isolates collected from Turkiye.

Results and Conclusion: PCR positive samples were sequenced, and variation analysis was performed.
Based on the analyses of 59 samples, 4 variants were L. infantum, 9 were L. major and 19 were L. tropica.
The most frequently encountered variant from each species was selected and further analyzed. Three
variants, each belonging to one species, were antigenic, soluble, and stable. Upon screening the B cell and
T cell epitopes of each variant; 9 epitopes were detected for L. infantum, 11 for L. major, and 14 for L.
tropica. Among them, the most antigenic, water-soluble, and non-allergenic epitopes were YYSALTMAIF
for L. infantum, STEDLTDPAY for L. major, and RLKARQVQGK for L. tropica. In conclusion, the
stationary/amastigote stage GP63 protein was found to have highly antigenic properties and multiple
epitopes in all three species, suggesting that the stationary/amastigote stage GP63 protein may be an
immunogenic vaccine candidate antigen in future studies.

Keywords: Leishmaniasis, GP63, vaccine, epitope
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SB17 - DEVELOPMENT OF A NOVEL GRA8 DNA VACCINE TO PREVENT TOXOPLASMA
GONDII INFECTION IN SHEEP

Seren Kaplan®?, Muhammet Karakavuk®%3, Cagri Kandemir®, Hiiseyin Can'?>, Tugba Karakavuk®®, Irem
Yavuz?, Gizem Mutlu®?, Ceren Giil*®, Sengiil Can’?, Turgay Taskin?® Hayrullah Bora Unlii*, Ozlem Giinay
Esiyok'2, Adnan Yiiksel Giiriiz¥%°, Mert Déskaya®?°, Aysu Degirmenci Déskayal?°

1Ege University Vaccine Development Application and Research Center, Izmir, Turkiye

2Ege University, Institute of Health Sciences, Department of Vaccine Studies, Izmir, Tirkiye

3Ege University Odemis Vocational School, Izmir, Tiirkiye

4Ege University Faculty of Agriculture, Department of Animal Science, lzmir, Tirkiye

SEge University Faculty of Science, Department of Biology Molecular Biology Section, Izmir, Turkiye

SEge University Graduate School of Natural and Applied Sciences, Department of Biotechnology, izmir,

Turkiye

’Manisa Celal Bayar University, Research Entrepreneurship and Innovation Coordination Center, Yunusemre,

Manisa, Turkiye

8Humboldt University, Institute of Biology, Faculty of Life Sciences, Berlin, Germany

Ege University Faculty of Medicine, Department of Parasitology, izmir, Tiirkiye

Objective: Toxoplasma gondii is an intracellular protozoan parasite that infects warm-blooded animals,
causing an illness known as toxoplasmosis. In sheep, the parasite’s ability to traverse the placental barrier
can lead to fetal infection, resulting in abortions and compromised viability of newborn lambs, ultimately
causing substantial economic losses within the global sheep industry. Toxovax® (MSD, New Zealand) is
the only licensed vaccine developed using the S48 strain of T. gondii. It is an attenuated killed vaccine
aimed at reducing abortion rates in sheep only. However, it’s utilizing has been limited due to a short shelf
life, and there are currently no alternative vaccines available. This study describes the development of a
DNA vaccine encoding GRAS8, which targets all life stages of T. gondii to prevent toxoplasmosis in sheep
and evaluates the immunogenicity of this novel vaccine.

Methods: In silico analyses were performed on the GRAS8 protein, which has been established as immunogenic
across all three forms of T. gondii. Comprehensive assessments of the physicochemical properties, as well as T
and B cell epitope analysis of the engineered protein, were conducted to ensure optimal immunogenic
potential. The GRA8 gene was subsequently optimized for sheep codons and cloned into the pVAX1 vector,
resulting in the creation of the pVAX1-GRA8 DNA vaccine. The expression profile of the recombinant protein
encoded by the DNA vaccine was evaluated in human embryonic kidney (HEK293T) cells using a combination
of Western blotting, real-time polymerase chain reaction (RT-PCR), and immunofluorescent antibody staining
assays. Following the characterization of the DNA vaccine's expression profile, the vaccine intended for
administration in sheep was produced using LB broth. After completion of the production process, vaccine-
containing plasmids were purified with endotoxin-reducing plasmid purification kits (PureLink™ Expi
Endotoxin-Free Giga Plasmid Purification Kit). Negative sheep were selected for the vaccination study using in-
house ELISA and ID Vet screening kit. For this purpose, 409 sheep were surveyed in and around Izmir and the
sheep to be vaccinated were selected.

Results: As the project progresses, the GRA8 DNA vaccine will be administered to the selected sheep to
evaluate its efficacy and to analyze the resultant immune response.

Keywords: Toxoplasma gondii, DNA vaccine, GRA8, sheep
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SB18 - NEOSPORA CANINUM ADAY ASISININ GELISTIRILMESINE YONELIK HUCRE
KULTURU YAKLASIMI

Asli Balevi', Aysegiil ilban?, Beatriz Padron?, Figen Celik?, Tugce Duran®, Emine Eda Toslak®, Oguzhan
Denizli’, Osman Erganis’, Sami Simsek®

Selcuk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ABD

20rdu Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi, Mikrobiyoloji BoIimi
3Firat Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Parazitoloji ABD

*KTO Karatay Universitesi, Tibbi Genetik Bolimii

Girig ve Amag: Neospora caninum, ciftlik hayvanlarinda infertiliteye ve yliksek oranda kesime bagl ciddi
ekonomik giderlere neden olmaktadir. Diinya genelinde Neosporozis kaynakli diisik oranlari 6nemini
korumakta ve llkemizde de enfeksiyonun prevalansi ve siddeti artis gostermektedir. Enfeksiyona karsi
etkili tedavi yonteminin ve ticari asinin olmamasindan dolayi kontrol stratejileri sinirlidir. Hlicre kultiird,
aday asllarin gelistirilmesi icin umut verici goriinse de, siire¢ genellikle zaman alici ve zahmetlidir. Ayrica
takizoit verimini arttirmak icin ideal optimizasyon kosullarinin belirlenmesi zorunludur. Bu ¢alisma, hiicre
kiltlrd ile N. caninum-pozitif atik kuzu érneklerinden etkenin izolasyon oranini, seri pasajlarin takizoit
verimi (zerinde etkisini, ideal 6rnek tipini ve aday asli Uretimi icin optimize izolasyon protokollni
belirlemeyi amaclamaktadir.

Gereg ve Yontem: Bu ¢alismada, son trimesterde atik 90 kuzuya ait 6rnekler (abomasum igerigi, bobrek,
plasenta, beyin, karaciger ve perikardiyal sivi) klasik PCR ile analiz edildi. Pozitif 6rnekler, Vero hicre
hattina adapte edilerek takizoit verimi izerine numune tipinin etkisinin degerlendirilmesinde kullanildi.
Sekiz kez pasajlama islemi yapildi ve her pasajin sonunda toplanan takizoit miktari Real-time PCR ile Vero
hiicrelerinde sitopatojenik etki (CPE) ise trinokiler invert mikroskop ve hiicre sayaciyla degerlendirildi.

Bulgular ve Sonug: Sonuglara gore, klasik PCR kullanilarak atik kuzu 6rneklerinin %21,11'i (19/90) N.
caninum yonunden pozitif olarak tespit edildi. Pozitif 6rneklerin %47,36's1 (9/19) Vero hlcre hattina
adapte edildi. En yiksek izolasyon orani ve takizoit verimi, beyin 6rneklerinden (6rnek basina 1,9 x 107 +
7 x 103 takizoit) elde edildi. N. caninum saha suslarinin CPE'sinin birinci, tglincli, besinci ve sekizinci
pasajlari analiz edildi ve en belirgin CPE 8. pasajda tespit edildi. Aday asilarin Uretimiyle ilgili olarak
gelecekte yapilacak calismalarda, daha fazla miktarda takizoit elde etmek i¢in beynin bir kaynak olarak
kullanilmasi ve izolasyon prosediiriinde pasaj sayisina odaklanilmasi 6nerilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Atik fetlis, beyin, Neospora caninum, takizoit, Vero hiicre hatti

37



16-18 Ekim 2024 A
5. Uluslararasi Asi Bilimi Kongresi
Erciyes Universitesi / Sabanci Kiiltiir Merkezi

SB19 - MANNHEIMIA HEAMOLYTICA ENFEKSIYONUNA KARSI GELISTIRILEN POLIVALAN
ASININ NOTRALIZAN ANTIKOR DUZEYi UYARIM GUCUNUN ARASTIRILMASI

Asli Balevi', Beatriz Padron?, Emine Eda Toslak?!, Oguzhan Denizlit, Zafer Sayin!, Osman Erganis®
Selcuk Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ABD

Giris ve Amag: Ulkemizde Mannheimia haemolytica (M. haemolytica) enfeksiyonundan korunmada
kullanilan ruhsatli inaktif ve canli ticari asilar bulunmaktadir. Bir asinin etkili olabilmesi i¢in saha ve asi
izolatlarinin fenotipik/biyotipik/genotipik uyumu olmasi gerekmektedir ki ithal asilar ile bu uyumun
yakalanmasi oldukc¢a zordur. Asilama sonrasi asilarin etkinliginin belirlenmesinde geleneksel serolojik
testler kullanilsa da spesifik nétralizan antikor seviyesinin de belirlenmesi de olduk¢ca 6nemlidir. Bu
calismada, ticari asilardan farkli olarak ¢ farkl serotip ve iki 6Gnemli virtilans rekombinant proteini ile
hazirlanan polivalan asi ile asilanan farelerde nétralizan antikor seviyesinin 6l¢limi amacglanmaktadir.

Gereg ve Yontem: Calismada, anti- M. haemolytica 1gG pozitif 6 adet asili fare serumu ve serotip 1 (S1),
serotip 2 (S2) ile serotip 6 (S6) suslari ile rekombinant Ikt (rlkt) proteini barindiran semi purifiye kiltir
siipernatantlari kullanildi. GMEM besiyerinde serumlarin her biri onar katli olacak sekilde sulandirildi ve
Uzerlerine esit hacimde S1, S2, S6 ve rlkt proteinleri ayri ayriilave edilerek 37°C’ de 1 saat inkiibe edildikten
sonra taze Vero hiicre hatti (2.4x 10° hiicre/cukur) Gizerine 500’ er pl ilave edildi ve %5 CO2 iceren ortamda
48 saat inklibe edildi. Trinokuler inverted mikroskop goriintiileme sistemi, otomatik hiicre sayim cihazi ve
kristal violet denemesi ile 6li/canli hiicre varligi ve huicrelerin durumu degerlendirildi.

Bulgular ve Sonug: Kristal violet deneme ve otomatik hiicre sayim sonuglari beraber degerlendirildiginde;
negatif cut-off degeri 0.073 olarak belirlendi ve bu degerin lizerindeki serumlarda nétralizan antikor varligi
pozitif olarak kabul edildi. S1, S2 ve S6 serotiplerine karsi 1/80 (log101,9) iken rlkt proteinlerine karsi 1/40
(log101,6) oraninda serumlarda nétralizan antikor diizeyi tespit edildi. Serumlardaki anti- M. haemolytica
IgG ile nétralizan antikor dizeyleri karsilastirildiginda; oransal olarak diizeyler uyumlu bulundu.Bu ¢alisma,
gelistirilen polivalan asinin Ug¢ serotipe karsi notralizan antikor seviyesini arttirdigini ve bu asinin gesitli M.
haemolytica suslarina karsi genis bir koruma sagladigini gostermektedir. Rlkt' ye karsi notralize edici
antikor titresi daha distk olsa da, rlkt’ nin dogal antijenik yapida elde edildigini diistindiirdi. Korunmada
kullanilma potansiyeli olan polivalan asinin, sahada koruyucu etkinliginin degerlendirilebilmesi icin fazla
sayida hedef hayvan odakli arastirmaya ihtiya¢ bulunmaktadir. Tesekkiir: Bu ¢calisma, Tirkiye Bilimsel ve
Teknolojik Arastirma Kurumu (TOVAG 1001- No: 2190211) tarafindan desteklenmistir.

Anahtar Kelimeler: Asi, Mannheimia haemolytica, nétralizan antikor, Vero hiicre hatti
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SB20 - DEVELOPMENT AND EVALUATION OF INFECTIOUS LARYNGOTRACHEITIS VIRUS-
BASED RECOMBINANT VECTORED VACCINE EXPRESSING NEWCASTLE DISEASE VIRUS
GLYCOPROTEINS

Mustafa Ozan Atasoy?, Julianne Albezo Vilela!, Saddaf Razzaq?, Mohammed Rohaim!, Muhammad
Munir!
! Division of Biomedical and Life Sciences, Faculty of Health and Medicine, Lancaster University

Introduction and Aim: The virulent Newcastle disease virus (NDV) poses a significant economic risk to the
poultry industry worldwide. NDV exhibits high genetic variations in its surface proteins, fusion (F) and
hemagglutinin-neuraminidase (HN), which facilitate viral escape from antibody-mediated immunity.
Therefore, the continuous development of NDV vaccines remains critical. In this context, infectious
laryngotracheitis virus (ILTV) has long been considered a promising vector due to its biological and
technical advantages, such as its ability to stimulate both innate and adaptive immune responses, low
pathogenicity, capacity to accommodate heterologous genes, and stable expression of long coding
sequences.

Tools and Method: Our primary objective was to develop two recombinant vaccine candidates by
introducing these two surface protein genes from NDV. For this purpose, we simultaneously deleted a
virulence factor, the ULO gene, from the ILTV backbone and separately inserted the HN (ILTV-AULO-HN)
and F (ILTV-AULO-F) genes, along with a fluorescent marker gene, using the CRISPR/Cas9 approach (Figure
1). We then excised the fluorescent marker using the Cre-Lox system. Finally, we characterized the
generated recombinant viruses both in vitro and in vivo.

Figure 1. Schematic representation of

e r'-'. ! e % CRISPR/Cas9-mediated genome editing. A.
\ v ' Plasmids carrying targeted genes and guide
By et ey g LTVATRGIP RNAs are transfected into the LMH cell line,

¥ »

‘-~,... along with a transfection control. At 24 hours
)) post-transfection, cells are infected with ILTV-
GFP. B. At 36 hours post-infection, overlapping
fluorescent signals are observed, indicating
successful gene integration. The map
Bright tield represents the expected position of the

’ integrated gene within the viral genome.
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Results and Conclusion: The results showed stable expression of the targeted genes without disrupting
the growth kinetics of ILTV. Furthermore, hemagglutination inhibition (HI) and ELISA assays indicated a
significant antibody response in 18-day-old chicks within two weeks following oculonasal application of
the recombinant viruses. Overall, both ILTV-AULO-F and ILTV-AULO-HN present viable options for
vaccination against both infectious laryngotracheitis and Newcastle disease.

Keywords: Cre-Lox, CRISPR/Cas9, Infectious Laryngotracheitis Virus, Newcastle Disease, Recombinant
Vaccine
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SB22 - inaktif {Brucella} ve inaktif {Brucella}'ya Maruz Birakilmis Makrofajlardan Kéken Alan
Eksozomlarin Makrofaj Polarizasyonuna Etkisi - Ceren ESEN

SB23 - Koyunlarin Gangren6z Mastitisine Karsi Farelerde Prototip Asi Gelistirilmesi - Canan
KEBABCIOGLU

SB24 - inaktive Newcastle Hastalig1 (V4 ve G7) ve Avian influenza (H5 ve H9) Monovalan ve Multivalan
Asilarinda Coralvac RZ 528 ve Coralvac RZ 506 Adjuvanlarinin immiinolojik Yanitlarinin, Giivenlik ve
Emdlsiyon Stabilitesinin Degerlendirilmesi - Aref HOUSHYARI

SB25 - influenza Asisi Uretiminde Farkli Hiicre Hatlarinin Viriis Uretim Potansiyellerinin Degerlendirilmesi
- S. Furkan DEMIRDEN

SB26 - Investigating the Potential of Hazara Virus as a Vaccine Model for Crimean-Congo Hemorrhagic
Fever Virus - Merve KALKAN-YAZICI
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SB21 - INAKTIF CHLAMYDIA ABORTUS ADAY ASISININ GELiSTIRILMESi VE IN-HOUSE
INDIREK ELISA iLE CiFTLIK HAYVANLARINDA SEROPREVALANSIN ARASTIRILMASI

Emine Eda Toslak?, Ash Balevi®

Selcuk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Mikrobiyoloji Ana Bilim Dali

Giris ve Amag: Ciftlik hayvanlarinda dnemli abort etkenlerinden birisi olan Chlamydia abortus ciddi
ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Enfeksiyondan korunmada kullanilabilecek ithal asi bulunmasina
ragmen yerli ticari asisi yoktur. Asilarin koruyuculugunu belirleyen birden fazla determinant olsa da ana
faktor, asi ve saha susunun fenotipik ve genotipik benzerligine odaklidir. Zorunlu hiicre ici bir etken olmasi
aday asl! Uretiminde ve kiltlre dayali teshiste 6nemli bir sorun olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu ¢alisma;
C. abortus saha susu ile hazirlanan inaktif aday asinin etkinliginin farelerde belirlenmesini ve gelistirilen
in-house indirek ELISA kiti ile bu enfeksiyonun c¢iftlik hayvanlarinda seroprevalansinin arastiriimasini
amaclamaktadir.

Gereg ve Yontem: Atik numunelerinden klasik PZR ile pozitiflik veren 3 adet saha susu taze BHK-21 hiicre
hattina ekilerek ve 37°C’de 72 saat inkiibe edildi. Uremeleri Stamp boyama ile kontrol edildi. Bu suslar
icerisinde en iyi Ureme egrisi gosteren 1 nolu sus aday asi susu olarak secilip T175 flasklara pasajlanarak
cogaltildi. Bir doz asida 1,2x108 bakteri/ml olacak sekilde ayarlandi ve AI(OH)3+CpG kombine adjuvanti ile
inaktif aday asi hazirlanarak 8 adet swiss albino fare 21 giin arayla cift doz asilandi. ikinci asidan 21 giin
sonra farelerden intrakardiyak kan alindi.Sonike edilen C. abortus saha susu 10 pg/ml olacak sekilde
sulandirildi ve In-house indirek ELISA’da kaplama antijeni olarak kullanildi. Fare (n=8), sigir (n=29) ve kegi
(n=18) serumlari 1/100, 1/200, 1/400, 1/800 olarak sulandirildi. Anti- Goat IgG Peroxidase antibody in
rabbit (Sigma- A5420) 1/40.000, Anti Bovine IgG Peroxidase antibody in rabbit (Sigma- A7414) 1/10.000
ve Anti- Mouse IgG Peroxidase antibody in rabbit (Sigma-052M4826) 1/50.000 oraninda sulandirilarak
konjugatlar eklendi. Substrat olarak fosfat sitrat buffer kullanilarak 450, 490 ve 630 nm’de sonuclar
degerlendirildi.

Bulgular ve Sonug: In-house indirek ELISA sonuglarina gore; inaktif asiyla asili farelerin %75’inin, stipheli
kegilerin %61.11" inin ve supheli sigirlarin %10.34’ Ginlin anti- C. abortus 1gG yoniinden pozitif oldugu
belirlendi. Sonug olarak fare modellemesi seropotens sonuglarina gore, C. abortus saha izolatindan
hazirlanan inaktif aday asinin etkili uyarim yapabildigi ve hedef hayvan denemelerine gecilebilecegi
kanaatine varildi. Gelistirilen in-house ELISA kitinin ¢iftlik hayvanlarinda seroprevalans calismalarinda
kullanilabilecegi ve daha fazla sayida hedef hayvan serumu ile testin glivenirliliginin arttirilabilecegi
diistintldi. Not: Bu calisma, Selcuk Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri tarafindan desteklenen
(24212010) tarafindan desteklenen doktora tez projesinin bir kismini kapsamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Asi, Adjuvant, Hiicre Kilturd, ELISA, Zoonoz

41



16-18 Ekim 2024
5. Uluslararasi Asi Bilimi Kongresi
Erciyes Universitesi / Sabanci Kiiltiir Merkezi

SB22 - INAKTIF BRUCELLA VE iNAKTiF BRUCELLA’YA MARUZ BIRAKILMIS
MAKROFAJLARDAN KOKEN ALAN EKSOZOMLARIN MAKROFAJ POLARIZASYONUNA
ETKiSi

Ceren Esen?, Ceren Esen?, Ceren Esen?, Salih Haldun Bal?, Salih Haldun Bal®, Nazmiye Ulkii Tiizemen?, Digdem
Yéyen-Ermis?, Digdem Yéyen-Ermis3, Clineyt Ozakin®, Haluk Barbaros Oral?, Haluk Barbaros Oral?

'Bursa Uludag Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisti immiinoloji Ana Bilim Dali
2Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi immiinoloji Ana Bilim Dali

3Bursa Uludag Universitesi Deney Hayvanlari Yetistirme ve Arastirma Birimi
“Bursa Uludag Universitesi Tibbi Mikrobiyoloji Ana Bilim Dall

Giris ve Amag: {Brucella}, bruselloz adi verilen bakteriyel hastaliktan sorumlu gram negatif bir bakteri ¢esididir.
Hicrelerdeki eksozom olusumu enfeksiyon sirasinda immiin tepkileri degistirebilmektedir. {Brucella} fagositik
hicrelerde 6zellikle makrofajlarda kendini saklayabilmektedir. Calismamizda {Brucella} bakterilerine maruz
birakilmis monosit/makrofaj kaynakli eksozomlarin makrofaj polarizasyonu ve aktivasyonu lzerine etkisi
incelenmistir.

Gereg ve Yontem: Calismamizda THP-1 hiicreleri (insan monositik hlicre hatti) inaktif {Brucella melitensis}
ve {Brucella abortus}ile ayri ayri 48 saat kiltlire edilmistir. Sonrasinda inaktif {Brucella} tirleriyle muamele
edilmis THP-1 hiicrelerinden ultrasantrifigasyon yontemiyle (100.000xg +40C) eksozomlarin izolasyonu
gerceklestirilmistir. Eksozomlarin konsantrasyonlari BCA (Bikinkoninik Asit Tahlili) ile tespit edilmistir.
Makrofaj polarizasyonunun analizlerinin yapilmasi amaciyla 5 kosul belirlenmistir: 1. THP-1 hiicreleri, 2.
inaktif {B.abortus} ile muamele edilmis THP-1 hiicreleri, 3. inaktif {B.meltensis} ile muamele edilmis THP-
1 hiicreleri, 4. inaktif {B.abortus} ile muamele edilmis THP-1 hiicrelerinden sekrete edilen eksozomlarla
muamele edilmis THP-1 hiicreleri 5. inaktif {B.meltensis} ile muamele edilmis THP-1 hiicrelerinden sekrete
edilen eksozomlarla muamele edilmis THP-1 hiicreleri (Eksozomlar 20 ug eklenmistir). Kosullarda 48 saat
inklbe edildikten sonra hiicrelerin fenotipik 6zellikleri (CD80, CD86, HLA-DR, CD163, CD169, CD206) akan
hiicre 6lcer cihaziyla analiz edilmistir.

Bulgular ve Sonug: THP-1 hiicreleri, inaktif {B. abortus} ve inaktif {B.melitensis} ile ayri ayri muamele edilmis
THP-1 hiicrelerinin kiltirlerine gore inaktif {B.abortus} ve inaktif {B.melitensis} ile ayri olarak muamele edilmis
THP-1 hicrelerinden sekrete edilen eksozomlara maruz birakilmis THP-1 hiicrelerinin bulundugu kiiltar
kosularinda CD80 ifadelerinde artis gérilmustir. Ayni zamanda THP-1 hiicrelerine oranla inaktif {B.abortus} ve
inaktif {B.melitensis} ile muamele edilmis THP-1 hiicreleri ve inaktif {B.abortus} ve inaktif {B.melitensis} ile
muamele edilmis THP-1'lardan kdken alan eksozomlara maruz birakilmis kiltlr kosullarinda CD169 ifadesinin
arttigl goértlmistir. Bunlara ek olarak inaktif {Brucella} tirlerine maruz birakilmis THP-1'lerden koken alan
eksozomlar ile muamele edilmis THP-1 hiicrelerinde sinirda, inaktif {Brucella} tirleriyle muamele edilmis THP-
1 hucrelerinde ise belirgin dizeyde CD206 ifade artisi gozlemlenmistir. Sonug olarak {Brucella} tirlerinin
monositik hiicreleri M2 ydniinde polarize etme potansiyeli oldugu sdylenebilir. inaktif {Brucella} bakterilerine
maruz birakilmis monosit/makrofaj kékenli eksozomlarin da benzer bir etkiye sahip olabilecegi, ayni zamanda
CD80 ekspresyonunu arttirarak M2 polarizasyonunun etkisini arttirabilecegi diistiinilebilir. Bu ¢alisma, Bursa
Uludag Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Kordinatérligli tarafindan 1666 numarali proje ile
desteklenmistir. Projeye verdigi destekten 6tiirii BUU BAP birimine tesekkirlerimizi sunariz.

Anahtar Kelimeler: enfeksiyon hastaliklari, {Brucella}, makrofaj
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SB23- KOYUNLARIN GANGRENOZ MASTITISINE KARSI FARELERDE PROTOTIP ASI
GELISTIRILMESI

Canan Kebabcioglu?, Osman Erganis®

Selcuk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Veteriner Mikrobiyoloji ABD

Giris ve Amag: Gangrendz mastitis (GM), S. aureus’un toksinleriyle meydana gelen ruminantlarda st
verimi basta olmak lzere 6nemli 6lctide ekonomik kayiplara neden olan hastaliktir. Bu hastaligin tedavisi
pratik olmadigindan koruma ve kontrol olduk¢a dnemli rol oynar. Hastaligin dnlenebilmesi icin sagim
hijyeni, sagim makinalarinin vakum ayari, althk hijyeni gibi predispoze faktorlerinin giderilmesi ve etkili
astlama programlarinin uygulanmasi gerekmektedir. Sahada mastitise yonelik ticari asilar kullaniimakta
ancak GM karsi koruma yetersiz kalmaktadir. Bu calismada GM'’ye karsi hem inaktif hem de rekombinant
astlarin gelistirilmesi amaclandi.

Gereg ve Yontem: Bu ¢alismadaki asilar rekombinant ve inaktif temelli hazirlandi. Asilar temelde GM’nin
en dnemli nedeni olan S. aureus’un alfa toksini (Hla) kullanilarak formiile edildi. inaktif asi icin suslar PCR
ile taranarak alfa toksin pozitif suslar belirlendi ve bunlardan kuvvetli alfa hemolitik sus secildi. GM’nin en
onemli nedeni olan S. aureus’un alfa toksin (Hla) geni, E.coli BL21DE3 ‘e rekombine edilerek rekombinat
protein elde edildi. Rekombinant olarak Uretilen alfa toksinin asi dozu (25 mcg) Alum, ISA50, ISA206 ile
homojenize edildi. Asilar farelere 21 giin arayla 2 kez derialti uygulandiktan sonra 35. ve 50. glinlerde kan
alinip homemade ELISA pleyti hazirlanip antikor titreleri 6l¢tild.

Bulgular ve Sonug: Asilamalar sonrasi antikor titrelerinin istatiksel olarak 6nemli seviyede dulzenli artig
gosterdigi tespit edildi. Ayrica farelerde yapilan challenge denemelerinde kontrol grubunda %87,5
mortalite ve %12,5 morbidite orani goriliirken, asi gruplarinda mortalite ve morbidite yoniinden %100
etkili oldugu tespit edildi. Denenen adjuvanlardan hayvanlarda en iyi immun yaniti uyaran adjuvanin ISA50
ve ISA206 oldugu tespit edildi. Uygulama kolayligi agisindan hazirlanacak asilarda 1ISA206 kullanilmasi
onerilmektedir. GM’ye yonelik etkin asinin bulunmamasi, bu hastaligin 6nemli ekonomik kayiplara neden
olmasi nedeniyle bu galismada elde edilen sonuglara gore ISA206+rekombinant alfa toksoid asisinin
koruyucu oldugu kanaatine varildi.

Anahtar Kelimeler: Asi, Gangrendz mastitis, Rekombinasyon
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SB24 - iINAKTIVE NEWCASTLE HASTALIGI (V4 VE G7) VE AVIAN INFLUENZA (H5 VE H9)
MONOVALAN VE MULTIVALAN ASILARINDA CORALVAC RZ 528 VE CORALVAC RZ 506
ADJUVANLARININ iMMUNOLOJIK YANITLARININ, GUVENLIK VE EMULSIYON
STABILITESININ DEGERLENDIRILMESi

Ali Ameghi Roudsaril, Aref Houshyari?, Mohammadali Jafargholipour®

Veteriner Hekim ve Biyoteknoloji Uzmani, Arastirma ve Gelistirme Béliimii, Razi Asi ve Serum Arastirma
Enstitiisii, Kuzeybati Subesi, Marand, iran.

2\/eteriner Hekim ve Veteriner Anatomi Uzmani, Arastirma ve Gelistirme Bolimi, Razi Asi ve Serum
Arastirma Enstitiisii, Kuzeybati Subesi, Marand, iran.

3Veteriner Hekim, Arastirma ve Gelistirme B&liimii, Razi Asi ve Serum Arastirma Enstitiisii, Kuzeybati
Subesi, Marand, iran.

Girig ve Amag: Adjuvanlar, inaktif asilarin temel bilesenlerinden biridir. Bir aginin basarisi veya basarisizligi,
dogrudan kullanilan adjuvanin tiri ve kalitesi ile iliskilendirilmektedir. Mineral yag bazl yag adjuvanlari,
yagli ve inaktif kus asilarinin hazirlanmasinda kullanilan 6nemli bir adjuvan grubudur.

Gereg ve Yontem: Yapilan ¢alisma kapsaminda, Coralvac RZ 528 ve Coralvac RZ 506 olmak lizere su iginde
vag (W/0) tipinde iki adjuvan, inaktive yag bazli Newcastle (ND) ve avian influenza (Al) asilarinin
hazirlanmasinda kullanildi. Asilarin immdnolojik, glivenlik ve emiilsiyon stabilitesini degerlendirmek
amaciyla Monovalan ND V4, ND G7 ve Al H5, Bivalan ND/AI, G7/H9, G7/H5 ve V4/HS5 asilari ile Tetravalan
ND/AI, V4, G7, H5 ve H9 asllari, yiksek hizli homojenizasyon sirecleri ile hazirlandi. Stabilite ve sterilite
testlerinden gectikten sonra hazirlanan asilar, SPF yumurtalarindan elde edilen 21 glinlik civcivlere
enjekte edildi. Ayrica, dort gruba iki kat doz enjekte edilerek reaktogenisitesi incelendi. immiinolojik
degerlendirmede, Asilama sonrasi 14., 21., 28. ve 35., ve 42. glinlerinde kan o6rnekleri alindi ve
Hemagliitinasyon inhibisyonu (HI) yéntemi ile antikor titresi degerlendirildi. Emilsiyon stabilitesi 37°C,
25°C ve 4°C'de degerlendirildi. Asilarin glivenligi ise enjeksiyon bolgesi ve hayvan davranislarinin ¢ hafta
boyunca izlenmesi ve nekropsi sonrasi enjeksiyon bolgesindeki lezyonlarin degerlendirilmesi ile yapildi.

Bulgular ve Sonug: Farkl gruplardaki HI antikor titresi sonuglari, her iki adjuvanin belirlenen kan alma
dénemlerinde tim asilarda tavuklarda yeterli ve koruyucu antikor seviyeleri olusturdugunu ve her iki
adjuvanin gerekli etkinlige sahip oldugunu géstermistir. Uretilen asilar, ii¢ sicaklik kosulunda da stabil
kalmistir ve asilarin ve emilsiyonlarin etkileri nedeniyle tavuklarda enjeksiyon bdlgesinde anormal
davranis belirtileri ve olumsuz etkiler gézlemlenmemistir. Bu nedenle, yag icinde su (W/O) tipi emulsiyon
olusturabilen Coralvac RZ 528 ve Coralvac RZ 506 yag bazli adjuvanlari, énerilen emilsiyon hazirlama
protokolii ile kuslarin yag bazli monovalan ve multivalan viral asilarinin tiretiminde basariyla kullanilabilir
oldugu belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Newcastle hastaligi, Avian influenza, Coralvac RZ 528, Coralvac RZ 506, Asi
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SB25 - INFLUENZA ASISI URETIMINDE FARKLI HUCRE HATLARININ ViRUS URETIM
POTANSIYELLERININ DEGERLENDIRILMESI

S. Furkan Demirden?, ligin Kimiz-Gebologlu?, Suphi S. Oncel*

'Ege Universitesi, Miihendislik Fakiltesi, Biyomiihendislik B&limdi, izmir, Turkiye

Giris ve Amag: Artan nifusla birlikte 6zellikle yakin zamanda tiim diinyayi etkileyen Covid-19 gibi bir
pandemi durumunda biyolojik Urinlere yonelik ani ve ylksek bir talep olusmaktadir. Bu sebeple
biyoproseslerde hiz ve verimin arttirilmasi hedeflenmektedir. Tarihte pandemi olarak kendini bircok kez
gosteren ve degisken dogasi geregi hizli evrimsel atlamalarla beraber halen daha pandemi olusturma
potansiyeli ylksek diger bir enfeksiyoz viral ajan ise influenzadir. Grip hastaliginin meydana gelmesinden
sorumlu olan influenza virisleri her yil diizenli salginlarla toplumu etkilemektedir. Bu nedenle, influenzaya
karsi farkh asi cesitleri gelistirilerek kullanima sunulmustur. Ancak, virlisiin degiskenligi sebebiyle bu
asilarda istenilen diizeyde ve uzun siireli koruyuculuk saglanamamaktadir. Bunlarin gelistirilmesi icin
yenilikci yaklasimlar (kimerik antijen, in silico vb.) kullanilabilecegi gibi konvansiyonel olarak dretilen
astlarin etkinliginin artirilmasina da odaklaniimaktadir. Halihazirdaki asilarin gelistirilmesi icin hiicre
mihendisligi yaklasimi ile isletim parametrelerinin optimizasyonuyla liretim verimi arttirilabilmektedir.
influenza kaynakli bir pandemi gibi olasi bir senaryoda ise toplumun hizli bir sekilde bagisiklanmasi
gerektiginden, ylksek koruyuculuga sahip fazla dozda asiya ihtiya¢ vardir. Bu anlamda hiicre kiltiirt
temelli biyoprosesler bir gereklilik haline gelirken tim slrecte asinin Gretimi icin glvenlik
regllasyonlarinin saglanmasi da bir zorunluluktur.

Gereg ve Yontem: Gergeklestirilen ¢alismada, WHO’nun influenza asisi tGretim yonergelerinde belirledigi
lzere insanlar arasinda dolasimda olan virlslerin tercih edilmesi gerekliligi g6z 6nine alinarak klinik
orneklerden secilen H1N1 alt tipindeki influenza-A izolati, baslangig viriis materyali olarak secilmistir. Daha
sonrasinda bu virlis 3 pasaji gegmeyecek sekilde MDCK hiicresinde ¢ogaltiimis ve tiretim kolayligi, Gretilen
enfektif virls titresi ve ticari reglilasyonlarin saglanmasi kriterleri Uzerinden farkh hiicre hatlar
kiyaslanmistir. Uretimlerde serum kullanimi regiilasyonlarin saglanmasinda bir engel teskil ettiginden tim
hiicre hatlarinin serumsuz ortama adaptasyon calismalari gerceklestirilmistir. Paralelinde tretim kolayligi
acisindan adherent karakterde olan hiicre hatlarinin da sispanse Uretim kosullarina adaptasyonu
denenmistir. Bu amagla MDCK, HEK-293, THP-1, U-937 ve negatif kontrol olarak CHO-K1 hiicre hatlarinin
hem standart karakterleri hem de adapte halleriyle enfeksiyon calismalari gerceklestirilmis olup bunlar
TCID50, plak testi ve RT-qPCR ile degerlendirilmistir.

Bulgular ve Sonug: Calismada kullanilan tim hiicre hatlarinin standart ve adapte halleri kiyaslandiginda
en ylksek titrede enfektif virlisii adherent karakterdeki HEK-293’(in Urettigi gorilmistir. Bununla birlikte
tim degerlendirme kriterleri g6z online alindiginda adapte edilen hiicre hatlari arasindan da yine en iyi
sonucun serumsuz ve stispanse liretim kosullarina adapte edilen HEK-293’den elde edildigi belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: influenza viris, hiicre hatlari, adaptasyon, serumsuz ortam, biyoproses
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SB26 - INVESTIGATING THE POTENTIAL OF HAZARA VIRUS AS A VACCINE MODEL FOR
CRIMEAN-CONGO HEMORRHAGIC FEVER VIRUS

Merve Kalkan-Yazici!, Merve Kalkan-Yazici?, Nesibe Selma Giiler-Cetin?, Nesibe Selma Giiler-Cetin?,
Mehmet Ziya Doymaz!, Mehmet Ziya Doymaz?

!Bezmialem Vakif University, Beykoz Institute of Life Sciences & Biotechnology (BILSAB)
2Bezmialem Vakif University, Department of Medical Microbiology, Medical School
3Istanbul Medipol University, Research Institute for Health Sciences and Technologies (SABITA)

Objective: Hazara virus (HAZV) belongs to the genus Orthonairovirus within the Nairoviridae family of the
order Bunyavirales and shares the same genus with Crimean-Congo hemorrhagic fever virus (CCHFV).
Crimean-Congo hemorrhagic fever (CCHF), caused by CCHFV, poses a significant public health threat due
to its high mortality rate and the absence of effective treatments or vaccines, necessitating research under
biosafety level (BSL) 4 conditions. In contrast, while HAZV belongs to the same serogroup, it has not been
reported to cause any disease in humans, allowing it to serve as a model for CCHFV and be studied under
less restrictive BSL-2 conditions.

Methods: Antigenic similarities between HAZV and CCHFV were first reported approximately 40 years
ago, but these findings have been updated in only a limited number of studies. The potential of HAZV to
serve as a model virus for CCHFV is of particular significance for vaccine research. In this study, antigenic
similarities between the two viruses were evaluated using CCHFV immune sera from different species
(human, mouse, rabbit) by performing enzyme immunoassays (EIA) against whole HAZV. For this purpose,
HAZV was cultured in the BHK-21 cell line, and the virus was purified using sucrose gradient centrifugation
followed by fast protein liquid chromatography (FPLC) with using Capto™ Core 700 column. The purified
HAZV antigen was used as a base antigen in EIAs, and cross-reactivity with CCHFV immune sera was tested,
confirming antigenic similarities between the two viruses.

Results and Conclusion: The findings of this study demonstrate that HAZV can be utilized as a model for
CCHFV and that the two viruses exhibit significant antigenic similarities in the context of humoral immune
response. However, further studies are required to evaluate the potential of HAZV as a vaccine candidate.
Specifically, its immunogenicity and protective efficacy should be thoroughly investigated in different
animal models and preclinical studies. Such research will help better understand the potential of HAZV
for use in the development of vaccines and therapeutic strategies against CCHFV.

Demonstration of Cross-Reactivity Using CCHF Convalescent Sera against to whole HAZV via EIA
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Demonstration of Cross-Reactivity Using CCHFV immunized Mice Sera against to whole HAZV via EIA
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Demonstration of Cross-Reactivity Using CCHFV immunized Rabbit Sera against to whole HAZV via EIA
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Keywords: HAZV, CCHFV, antigenic similarity, humoral immunity.
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Oturum Baskanlari: Prof. Dr. Adnan Yiiksel GURUZ, Prof. Dr. Aykut OZDARENDELI

SB27 - Kiimes Hayvanlari Endiistrisi i¢in Yeni Asi Adjuvan Formiilasyonunun Gelistirilmesi - Biisra CAKIR
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SB32 - Aliiminyum Hidroksit Adjuvanli inaktif Staphylococcus aureus Asili Ratlarda Es Zamanli Uygulanan
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SB27 - KUMES HAYVANLARI ENDUSTRISI iCiN YENi ASI ADJUVAN
FORMULASYONUNUN GELISTIRILMESI

Biisra Cakir?, Ece Uyar?, Hiilya Serap Mogul®, Géksel Alkac!, Mustafa Akin?, Natalya V. Moroz?, Dmitry L.
DolgoV?, llay A. Komarov?

Coral Biyoteknoloji San. ve Tic. A.S, Kocaeli, Tiirkiye

2petro Yag ve Kimyasallar San. ve Tic. A.S, Kocaeli, Tiirkiye

3Federal Service for Veterinary and Phytosanitary Surveillance Federal State-Financed Institution Federal
Centre for Animal Health, Vladimir, Rusya

Girig ve Amag: Bu ¢alismanin amaci, Coral Biyoteknoloji tarafindan gelistirilen Coralvac RZ528 ve Coralvac
RZ506 adjuvanlarini kullanarak yag bazl yeni asi adaylari gelistirmek ve bu adjuvanlarin ticari adjuvanlara
kiyasla tavuklarda stabilite ve bagisiklik yanitlarini incelemektir. Calisma kapsaminda yag bazli yeni
adjuvan adaylari gelistirilerek kanathlarda Enfeksiy6z bronsit (IB), Egg Drop Sendromu (EDS), kus gribi (Al)
(H9N2 ve H5) ve Newcastle hastaligi (ND) icin yeni asilarin gelistiriimesi hedeflenmektedir.

Gereg ve Yontem: Coral Biyoteknoloji San. ve Tic. A.S. tarafindan gelistirilen Coralvac RZ528 ve Coralvac
RZ506 adjuvanlarinin asi formiilasyonlarinda kullanilarak stabilite ve immun yanitlari ticari adjuvana karsi
incelenmistir. Asi formilasyonlari 3 farkli adjuvan kullanilarak Multi (IB+ND+EDS), AI(HON2)+ND ve Al (H5)
astlari olmak Gzeri toplam 9 asi hazirlanmistir ve stabilite testleri yapilmistir. Her grupta 10 tavuk olmak
lzeri 90 glinliik Hisex Brown melez cinsi toplamda 100 tavuk asilanmistir. Asilama sonrasinda 28.glin ve
180.glinde kan orneklerinde HI ve ELISA yapilmistir. Enjeksiyon bolgeleri, lezyonlar agisindan o6tanazi
sonras! incelenmistir. Hizlandirilmis stabilite testleri sonucunda tiim gruplarda herhangi bir ayrisma
gozlemlenmemistir. Coralvac RZ506 ve Coralvac RZ528 tavuklarda ND ve EDS virlslerine karsi yliksek
antikor titrelerini indlkledigi bulunmustur: sirasiyla (28.gtin) 10.9-11.1 log2 ve (180.giin) 7.9-8.5 log2.
Coralvac RZ528 ve ticari adjuvana dayali asilar, 0.glin titrelerine kiyasla 28.glinde yiksek bir artisa neden
olmustur.

Bulgular ve Sonug: Coralvac RZ528 ve Coralvac RZ506 adjuvanlari ile hazirlanan asilar, ilgili gruplarinda
ND, EDS ve IB virlislerine ve H5 ve H9 kus gribine karsi ticari adjuvanla esit ve bazi gruplarda daha yiksek
derecede antikor titrelerini indikledigi belirlenmistir. Coralvac RZ506, Coralvac RZ528 adjuvanlarinin
tavuklar icin reaksiyona neden olmadigi ve giivenli oldugu sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Adjuvan, Asi, Coralvac RZ528, Coralvac RZ506, Kiimes Hayvanlari
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SB28 - IFNAR -/- FARELERDE BATI NiL VIRUSU ENFEKSIYONU CALISMASI

Nazlican Filazi*, Aykut Ozkul?

*Ankara Universitesi Saglk Bilimleri Enstitiisii, Ankara, Tirkiye
2Ankara Universitesi Veteriner Fakdiltesi, Viroloji Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye

Giris ve Amag: Bati Nil Virusu (BNV), Culicine familyasina ait sivrisineklerin vektor oldugu, evcil ve yabani
kuslarin rezervuar olarak rol oynadigi zoonotik bir hastaliktir. BNV’nin patogenezinin anlasiimasi, bagisiklik
yanitinin incelenmesi ve virusa karsi etkili asi stratejilerinin gelistiriimesi amaciyla hayvan modelleri 6nemli
bir ara¢ olarak kullanilmaktadir. Virusun ilk tespit edildigi donemden glniimiize kadar, cesitli hayvan
modelleri tGizerinde bircok calisma gergeklestirilmistir. Bu calismada, doktora tezi kapsaminda BNV'ye karsi
gelistiriimekte olan vektor tabanh asi adayinin koruyuculuk testlerinde kullanmak amaciyla, IFNAR-/-
farelerin farkli doz ve inokulasyon yollari ile olusturulan BNV enfeksiyonuna cevabi arastirildi.

Gereg ve Yontem: In vitro infektivitesi bilinen BNV (NY99 susu)’nin 10 katli sulandirmalari 12 adet IFNAR
-/- fareye subkutan ve intraperitoneal olarak inokule edildi. Inokulasyon sonrasi hayvanlarin viicut
agirliklari, klinik bulgular yoniinden kontrolleri ve hayatta kalma orani glinliik glinliik olarak takip edildi.
Olen/6tenazi yapilan hayvanlarin dokulari alindi. Toplanan dokular virolojik analizler yapilana kadar -
80°C’de muhafaza edildi. Alinan dokularin homojenizasyonu ve RNA izolasyonu yapildiktan sonra BNV
genomik RNA (gRNA) yuki yoninden degerlendirmek icin RT-gPCR yontemi kullanildi. Sonuglar 2—AACt
yontemi ile analiz edildi. Analiz edilirken her bir 6rnek icin bireysel GAPDH degerlerine gére normalize
edildi.

Bulgular ve Sonug: Saf virus verilen farelerde, 24. saatte hareketlerde yavaslama, solunum sistemi
semptomlari ve okiler akinti gézlendi. Semptom gosteren hayvanlarda, 48. saatte 6lim gerceklesti.
Kontrol grubuyla karsilastirildiginda, ortalama viicut agirhiginda azalma kaydedildi. Hayatta kalma orani
acisindan, virusun dilisyonu arttikca hayatta kalma oraninin da arttig tespit edildi. Dokulardaki gRNA
yukiindeki degisimler incelendiginde, virusun diliisyonu ve inokiilasyon bolgesine bagh olarak gRNA
yikiinde orantili bir azalma hesaplandi.Elde edilen bulgular sonucunda hastaligin seyrini takip
edebildigimiz uygun virus dozu ve dogal enfeksiyonu taklit eden inokulasyon yolu belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Bati Nil virusu, hayvan modeli
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SB29 - ADENILAT SIKLAZ B GENi CRISPR/CAS9 iLE SUSTURULMUS MUTANT
TOXOPLASMA GONDII SUSUNUN ATENUE ASI ADAYI OLARAK POTANSIYELININ
ARASTIRILMASI

Gizem Mutlu'?, Tugce Gizem Percin®?, Hiiseyin Can'?3, Aysu Degirmenci Ddskaya'?*, Adnan Yiiksel
Guruz>**, Mert Déskaya>%*, Ozlem Giinay Esiyok'*°, Muhammet Karakavuk*®

'Ege Universitesi Asi Gelistirme, Uygulama ve Arastirma Merkezi, izmir, Tiirkiye

2Ege Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii Asi Calismalari Anabilim Dali, izmir, Turkiye

3Ege Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji Boliimi, Molekdler Biyoloji Anabilim Dali, izmir, Turkiye
“*Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim Dali, Tirkiye,izmir

*Humboldt Universitesi, Molekiiler Parazitoloji Ana BilimDali, Berlin, Almanya

®Ege Universitesi Odemis Meslek Yiiksekokulu, izmir, Turkiye

Giris ve Amag: Toxoplasma gondii (T. gondii), sicakkanli omurgalilarin niikleuslu tim hiicrelerini enfekte
edebilen, Apicomplexa filumunun en yaygin zorunlu hiicre i¢i parazit tirlerinden biridir. Bu parazit,
toksoplazmozis adi verilen bir hastaliga neden olur. Saglkli bireylerde enfeksiyon genellikle asemptomatik
seyreder, bagisikhgl baskilananlarda ciddi sonuglar dogurabilir. Diinya genelinde ve (ilkemizde yapilan
calismalar, T. gondii’'nin insan ve hayvan saghgi icin énemli bir tehdit oldugunu ortaya koymaktadir.
Gunlimuzde koyun toksoplazmozisine karsi gelistirilen zayiflatiimis T. gondii S48 mutant takizoitlerini
iceren tek bir asi bulunmaktadir (ToxoVax™). Ancak bu asinin kisa raf émri ve yiiksek maliyeti, yaygin
kullanimini kisitlamaktadir. Bu nedenle, parazit morfolojisinin anlasilmasi ve insanlara, kedilere ve ¢iftlik
hayvanlarina uygulanabilecek glivenli, koruyucu, yerli ve etkili bir asinin gelistirilmesi blylk 6nem
tasimaktadir. Siklik adenozin monofosfat (cCAMP), parazitlerde hiicre ici dizenlemeleri kontrol eden bir
ikinci haberci molekiildiir, ve T. gondii'nin virlilansini diizenlemede kritik bir rol oynar. cAMP sinyal yolagi,
takizoitlerde konak hiicre istilasindan kisa slire sonra aktiflesir ve parazitin hareket yetenegini azaltarak
hiicre icinde replikasyonunu destekler. Adenilat siklaz B (AC-B) enzimi, T. gondii’'nin cAMP Uretiminden
sorumlu olup, parazitin virulansini diizenleyen roptri adli salgi organelinde konumlanmistir. Bu ¢alismada,
genoma DNA pargalarinin entegrasyonu/delesyonu, gen susturma gibi bircok alanda glinimuzde kullanimi
yaygin hale gelmis olan CRISPR/Cas9 teknolojisi ileAC-B geni susturulmus mutant T. gondii susu
olusturularak bu susun potansiyel bir atenlie asi adayi olarak degerlendirilmesi hedeflenmektedir.

Gereg ve Yontem: Bu calismada llkemizden izole edilen T. gondii Ankara susu kullanilacaktir. RH/Ankara
takizoitleri, hiicre kilturiinde in vitro olarak cogaltilacaktir. Toxoplasma gondiiAC-B geni, RH/Ankara
susunun genomunda ¢ift homolog rekombinasyon yontemi ile silinecektir. Ardindan genomik tarama ile
gen delesyonunun dogrulanmasi ve litik dongl analizleri gerceklestirilecektir. Farelerde asinin
uygulanmasi ve bagisiklik korumasinin incelenmesi amaciyla asilama ve challenge (Koruyucu Etkinlik Testi)
calismalari gerceklestirilecektir. Akut ve kronik toksoplazmoza karsi korunmanin arastiriimasi icin 6-8
haftalik disi BALB/c fareler lzerinde asilama calismalari planlanmistir. Asilama sonrasi uyarilan immun
yanit degerlendirilecek, sonugclar analiz edilecek ve istatistiksel degerlendirmeler yapilacaktir.

Bulgular ve Sonug: T. gondii'ye karsi tilkemizde ilk defa CRISPR/Cas9 teknolojisi kullanilarak AC-B geni
susturulmus mutant bir susun atenlie asi adayi olarak potansiyelinin arastiriimasi amacglanmaktadir. Bu
yenilik¢i yaklasim hem genetik manipilasyon hem de asi gelistirme alaninda parazitle miicadelede yeni
bir strateji sunarak insan ve hayvanlarda toksoplazmozisin 6nlenmesine yonelik 6nemli bir katki saglamayi
hedeflemektedir.

Anahtar Kelimeler: Toxoplasma gondii, Adenilat Siklaz B, CRISPR/Cas9, cAMP Sinyal Yolagi, Atenie Asl
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SB30 - INAKTIF INFLUENZA ASISININ SUSPANSE HEK-293 HUCRELERI iLE BUYUK
OLCEKTE URETIMI

ligin Kimiz-Gebologlu?®, S. Furkan Demirden?, Kadir Alptekin?, Candan Cicek?, S. ismet Deliloglu-Giirhan?,
Suphi S. Oncel*

'Ege Universitesi, Miihendislik Fakiltesi, Biyomiihendislik B&limdi, izmir, Turkiye
2Ege Universitesi, Tip Fakiltesi, Temel Tip Bilimleri Bolimi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, izmir,
Turkiye

Giris ve Amag: influenza (grip), influenza virislerinin yol actigi bir solunum yolu hastaligidir. Ozellikle
influenza A ve B, diinya capinda insanda 6nemli derecede morbidite ve mortaliteye neden olmakta ve
kiresel saglik icin kalici bir tehdit olusturmaktadir. Mevsimsel grip kontroll asilama ile saglanmakta ve
asllar embriyolu tavuk yumurtasi ya da hiicre kiltlri tabanli olarak monolayer MDCK (Madin-Darby kopek
bobrek hiicre hatti) hicrelerinde Uretilmektedir. Embriyolu yumurtasinda (retilen asilarin, spesifik
patojen icermeyen yumurta bulma zorlugu ve islemlerin kiilfetli olmasinin yaninda, duyarl bireylerde
gelisebilen alerjik reaksiyonlar gibi ciddi sorunlari mevcuttur. Monolayer hiicre kiltiirlerinde ise 6lgek
bliyitme asamalari olduk¢a zahmetli ve riskli oldugu icin her serideki tUretim hacmi kiicik olmaktadir.
Ayrica, hiicre Uretiminde %5-10 oraninda sigir serumu kullanma zorunlulugu alt akim islemlerini ve Griiniin
glivenlik kontrol testlerini daha karmasik, zor ve pahali hale getirmektedir.

Gereg ve Yontem: Gergeklestirilen bu galismada, rutin influenza asisi Gretiminden farkli olarak virisler,
hiicre kultliri temelli olarak monolayer MDCK hiicresi yerine Florabio Teknoloji San. ve Tic. A.S.'nin
gelistirdigi tamamen hayvansal proteinlerden ari besi ortamlarinda ve slispanse kiltiirlerde Ureyebilen
Hek-293 (insan bobrek hiicre hatti) hiicrelerinde tretilmistir. Bu nedenle dncelikle bu hiicrelerin bliyime
karakteristikleri belirlenmistir. Spinner flaskta karistirma hizi optimizasyonunun ardindan spesifik glic girisi
(P/V) orani sabit tutularak 1L c¢alisma hacimli karistirmali tank biyoreaktore olcek blyttme
gerceklestirilmistir. Diger yandan klinik hasta érneginden izole edilen ve karakterizasyonu sonucunda
HIN1 alt tipine sahip influenza A viriisi oldugu saptanan virus susunun reaktdr Uretimi dncesinde
enfektivitesi belirlenmistir. Bu amagla immiinfloresan boyama, RT-gPCR ile Ct (dongl esik degeri)
belirleme, TCID50 (doku kiltlrinin yarisini enfekte eden viral doz) ve plak testi ile de MOI (enfeksiyon
coklugu) degerini belirleme islemleri gerceklestirilmistir. Reaktérde lUretim sonrasinda ayirma saflastirma
ve inaktivasyon basamaklarinin optimizasyonu amaciyla da kiiglik Olgekte lretimi yapilan virlisiin iyon
degistirme kromatografisinde saflastirilmasi denenmistir.

Bulgular ve Sonug: Sonug olarak, izole edilen influenza A susu ile siispanse Hek-293 hiicreleri kullanilarak
biyoreaktorde influenza asisinin Uretiminin ve ardindan saflastiriimasinin  gerceklestirilebildigi
gosterilmistir. Bu calisma, 20AG005 numarali TUBITAK 1004 - Mitkemmeliyet Merkezi Destek Programi
tarafindan desteklenmistir.

Anahtar Kelimeler: influenza asisi, siispanse Hek-293 hiicreleri, biyoreaktor tretimi
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SB31 - DESIGN OF A DNA VACCINE MODEL DEVELOPED AGAINST THE SARS-COV-2
OMICRON SUBVARIANT KP.3.1.1

Irem Yavuz'?, Mervenur Giivendi*?, Seren Kaplan'?, Tugba Karakavuk'?, Ceren Giil**, Muhammet
Karakavuk>%>, Aysu Degirmenci Déskaya*?>®, Ozlem Giinay Esiyok*%’, Adnan Yiiksel Giiriiz“*¢, Mert
Doéskayal?®, Hiiseyin Can*8

1Ege University Vaccine Development, Application and Research Center, lzmir, Tiirkiye

2Ege University Graduate School of Health Sciences, Department of Vaccine Studies, lzmir, Tiirkiye
3Ege University, Institute of Science, Department of Biotechnology, Izmir, Tiirkiye

4University of Siena, Biochemistry and Molecular Biology, Siena, Italy

°Ege University Odemis Vocational School, lzmir, Tiirkiye

Ege University Faculty of Medicine, Department of Parasitology, lzmir, Tirkiye

"Humboldt University, Department of Molecular Parasitology, Berlin, Germany

8Ege University Faculty of Science, Department of Molecular Biology, lzmir, Tirkiye

Objective: The SARS-CoV-2 virus, an RNA virus belonging to the Coronaviridae family, causes an acute
respiratory disease known as COVID-19. This virus rapidly became a global pandemic, affecting millions of
people worldwide. Recently, the KP.3.1.1 variant, derived from the Omicron BA.2.86 variant, has shown a
significant increase. Notably, the deletion of serine in region 31 of the spike protein, along with the
mutations F456L, Q493E, and V1104L, are predicted to impact the virus's immune evasion and
transmission capabilities. In this study, a DNA vaccine was designed using the gene encoding the KP.3.1.1
spike protein.

Methods: Genomic data of the KP.3.1.1 variant were obtained from the GISAID database, converted into
protein using the MEGA 6 program, and aligned. Comparisons confirmed the presence of KP.3.1.1-specific
mutations. Out of 10 gene sequences examined, 7 shared the same sequence, and the most frequent one
was selected for vaccine development. To stabilize the spike protein in its prefusion state, six proline
substitutions (F817P, A892P, A899P, A942P, K986P, V987P) were introduced. Additionally, a Kozak
sequence and IgE signal sequence were added to enhance protein expression and immunogenicity. To
create the DNA vaccine, the gene was cloned into the FDA-approved pVAX1 vector using Nhe | and Xba |
restriction sites. After these modifications, codon optimization of the gene was performed using GeneArt
Gene Synthesis. The DNA vaccine vector containing the codon-optimized nucleotide sequences was
analyzed in silico using SnapGene Viewer 5.1.4.1 software. The theoretical isoelectric points, molecular
weights, residue counts, instability indices, and GRAVY values of the designed KP.3.1.1 spike protein and
the wild-type version were calculated using the Expasy ProtParam tool. Antigenicity was evaluated using
Vaxijen 2.0, allergenicity with Algpred, and solubility with Scratch Protein Predictor.

Results and Conclusion: The analyses indicated that both proteins are stable, soluble, antigenic, and non-
allergenic. The protein expression of the designed pVAX1-KP.3.1.1 Spike DNA vaccine will be evaluated
through Western Blot and IFAT after in vitro transfection into HEK293T cells. This immunogenic DNA
vaccine could be a promising candidate for further in vivo studies against COVID-19.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, SARS-CoV-2, KP.3.1.1 variant, DNA vaccine
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SB32 - ALUMINYUM HiDROKSIT ADJUVANLI iNAKTIF STAPHYLOCOCCUS AUREUS ASILI
RATLARDA ES ZAMANLI UYGULANAN FARKLI IMMUNMODULATORLERIN ASI
BAGISIKLIGINA ETKiSiNiN BELIRLENMESi

Serhat Ayan?, Zafer Sayin?, Hiisamettin Vatansev?, Fatma Akat®, Eissa Almaghrebi*

Selcuk Universitesi Deneysel Tip Arastirma ve Uygulama Merkezi

2Selcuk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dali
3Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Biyokimya Anabilim Dali

“Selcuk Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Tibbi Biyokimya Anabilim Dali

Giris ve Amag: immiinomodiilatérler, bagisiklik sistemini etki altina alarak asi etkinligini arttirabilecek
biyolojik ve kimyasal maddelerdir. Ancak, bu maddelerin asilama ile es zamanl kullaniminda asiya olan
etkileri hakkinda sinirh sayida ¢alisma bulunmaktadir. Nitrik oksit (NO) ndérotransmisyon ve bagisiklik
yanitinin diizenlenmesinde rol oynayan reglilator bir araci olarak kabul edilen ugucu bir gazdir. NO,
enfeksiydz organizmalara karsi toksik bir savunma molekili olarak onemlidir. Ayrica makrofajlar, T
lenfositler, antijen sunan hiicreler, mast hiicreleri, nétrofiller ve dogal 6ldirici hiicreler dahil olmak tizere
bircok bagisiklik ve inflamasyon hiicre tipinin islevsel aktivitesini, blylimesini ve 6limuni dizenler. Kan
orneklerinde NO seviyesinin kisa sirede diismesi sebebiyle, bagisiklik tepkinin degerlendiriimesinde
metabolitlerinin seviyeleri oOl¢lilebilmektedir. Calismanin temel amaci, imminomodilatérlerin asi
bagisikhig Gzerindeki potansiyel etkilerini belirlemektir.

Gereg ve Yontem: Calismada, Al(OH3) adjuvanl inaktif Staphylococcus aureus asisi 21 giin ara ile 2 kez
astlanan ratlara es zamanli olarak Tarantula cubensis alkollii ekstrakti, Tarantula hispanica su ekstrakti
(Logoplex), bor, ivermektin ve Newcastle virUs asisi enjeksiyonu yapilmistir. Calisma gruplarindan, 1. ve 2.
asillama sirasinda, 21. giin ve 42. giin kuyruk veninden serum ve tam kan icin 6rnek alinmistir. Serum
orneklerinde, nitrik oksit metabolitlerinin seviyeleri, LC-MS/MS teknikleri kullanilarak élctlmustir.

Bulgular ve Sonug: immunmodiilatér uygulanan gruplarda, asimetrik dimetilarginin (ADMA), simetrik
dimetil arginin (SDMA), Nw-monometil-L-arginin (L-NMMA), ornitin, arjinin, hemoarjinin seviyeleri kontrol
grubuna gore diserken, sitrilin seviyelerinin yikseldigi goézlendi. En disiik ADMA seviyeleri; asi +
ivermektin ve asI + Tarantula cubensis, SDMA seviyeleri; asi + ivermektin ve asi + Tarantula logoplex, L-
NMMA seviyeleri; asi + ivermektin, asi + bor ve asi + Tarantula gruplarinda, Ornitin seviyesi; asi + bor
grubunda, Arjinin seviyeleri; asi + Tarantula cubensis, asi + Tarantula logoplex ve asi + newcastle viris asisl,
Hemoarjinin seviyeleri; asi + Tarantula cubensis, asi + Tarantula logoplex ve asi + bor gruplarinda
Olclllrken, en yliksek Sitrilin seviyeleri; asi + newcastle virls asisi ve asi + bor gruplarinda olgiimustr.
immiinomodiilatérlerin asi bagisikhgini artirici etkiler gésterdigi, calismada kullanilan immunmodiilatorler
arasinda Tarantula cubensis, bor ve Newcastle viris asisinin bu yonde 6n plana ¢iktigi belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: immUnomodulator, LC-MS/MS, asi bagisiklig
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SB33 - STAPHYLOCOCCUS AUREUS’A KARSI TERS ASILAMA KULLANILARAK COK
EPITOPLU ASI ADAYI TASARLANMASI

Hatice Nur Aydin?, Saliha Ece Acuner Zorluuysal*, Hivda Ulbegi Polat?

listanbul Medeniyet Universitesi
2TUBITAK Marmara Arastirma Merkezi

Giris ve Amag: Staphylococcus aureus, insanlarda ve hayvanlarda gesitli hastaliklara neden olan bir
patojendir. Ozellikle antibiyotiklerin klinik kullanimi ¢oklu ilaca direngli (MDR) bakterilerin ortaya
¢ikmasina yol agmistir. Metisiline Direncli S. aureus (MRSA) gibi antibiyotige direncli suslarin yaygin sekilde
ortaya cikmasiyla birlikte, kiiresel halk saghgina yonelik dnemli bir bulasici tehdit haline gelmistir. Bu
soruna ¢6zim bulmak amaciyla MDR bakterilerinin neden oldugu antimikrobiyal direnci 6nleyecek yeni
nesil asilar gelistirilmesi ihtiyaci dogmustur. MDR bakterilere karsi asilarin hizlandirilmis gelisimi icin in
silico imminoinformatik tekniklerin ve ters asi biliminin kullanilmasi umut verici olmustur. Biyoinformatik
yaklasimlar, ilaca direncli bakterilere karsi daha genis koruma ve yiksek oranda korunmus antijenik
hedefleri hizlica ve kolaylikla belirleyebilir. Cesitli antijenik hedefleri bir araya getiren rekombinant
protein, DNA veya mRNA bazli asilar gibi ¢ok epitoplu asilar, asi gelistirme i¢in hizlandirilmis zaman
cizelgeleri potansiyeli sunar. Bu proje kapsaminda S. aureus'a karsi hesaplamali olarak ¢ok epitoplu yeni
ve yerli bir asi adayi olabilecek antijenlerin tasarimi ve sentezlenmesi ¢alisiimaktadir.
Gereg ve Yontem: S. agureus’un genomik bilgileri kullanilarak belirlenecek antijenler igin tahmin edilecek
ve secilecek epitoplar, peptit baglayicilar (linker) ve molekdil i¢i adjuvanlar ile birlestirilerek ¢cok epitoplu
asl peptitleri elde edilir. Bu yaklasimin, maksimum terapotik etkinlige ve minimum yan etkiye sahip asilarin
gelistirilmesiyle birlikte maliyet ve zaman acisindan da etkili olacagi diisiimektedir. Bu calismada, daha
once bir araya getirilmemis ve S. aureus’un salgiladigl hayati Gneme sahip ve yaygin bir sekilde hastalik
olusturma potansiyeli olan farkli toksinlerin (HLA, TSST-1, SEB, CIf-A) yenilik¢i bir kombinasyonu ile essiz
bir asi peptit tasarimi olusturulmasi hedeflenmektedir.
Cok Epitoplu Asi Tasarimi
EAMK KK ;* A Bu gorsel, peptid bazl bir ¢ok epitoplu tersine
_L‘f_' ) f as! (reverse vaccine) tasarimini sembolize ediyor.
o & 15 W OF 0 . p .
arkli renklerle gosterilen tlpler, asinin gesitli
bilesenlerine karsilik geliyor. Birden fazla
bagisiklik hicresini ayni anda hedef alarak daha
I_.“ 3 T‘_“_},“ ‘\‘_“‘: o) genis ve etkili bir bagisiklik yaniti olugturmasi
e ¥ V. ¥ hedefleniyor. Bu bilesenler EAAAK, AAY,KK ve
GPGPG baglayicilari ile bir araya getiriliyor.
Bulgular ve Sonug: Proje kapsaminda hedeflenen toksinlere yonelik yiiksek derecede immuinojenik lineer
B lenfositleri (LBL), sitotoksik T lenfositleri (CTL) ve yardimci T lenfositleri (HTL) epitoplari
immiunoinformatik teknikler kullanilarak tahmin edilmistir. Secilen peptitlerin yiksek antijenik oldugu,
alerjik olmadigi, toksik olmadigi ve insan I6kosit antijenlerinin (HLA) alellerinin ¢coguna yiiksek baglanma
afinitesine sahip oldugu dogrulandiktan sonra uygun adjuvan ve baglayicilarla birlestiriimesiyle ¢ok
epitoplu asi yapisi olusturulacaktir. Bu asi tasarimi S. aureus’un neden oldugu hastaliklarin 6nlenmesini ve
tedavi edilebilir olmasini saglayacaktir. Bu sayede bu hastaliklardan etkilenen insanlarin hastalk ylku
azalacak ve yasam kaliteleri artacaktir. Dahasi yerli bir asi tasarimi olmasi sebebiyle Tilrkiye’'nin disa
bagimlilhg azaltarak Tiirkiye ekonomisine ve sosyal statlisiine 6nemli derecede katki saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: tersine asi bilimi, S.aureus, ¢ok epitoplu asi, immiinoinformatik
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P1 - TURKOVAC ASISIYLA IMMUNIZE EDILEN GELINCIKLERDE T HUCRE YANITININ
INCELENMESI

Ahmet Furkan Aslan?, Hazel Yetiskin!, Biisra Kaplan®, Shaikh Terkis Islam Pavel!, Muhammet Ali Uygut?,
Aykut Ozdarendelit

Erciyes Universitesi, Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisii, Kayseri

Giris ve Amag: COVID-19 pandemisi, diinya genelinde resmi kayitlara gére 7 milyondan fazla insanin
Olimine neden olmustur. Pandemi siresince, ¢cok sayida asi gelistirilmis ve bagisiklik sisteminin
immiunolojik tepkileri ayrintil bir sekilde arastiriimistir. Gelinciklerin SARS-CoV-2 enfeksiyonu icin uygun
bir memeli modeli oldugu cesitli calismalarla dogrulanmistir. Asilar, tehlikeli enfeksiyon hastaliklarinin
morbiditesini azaltmakta ve hastalik sonrasi gelisebilecek ciddi komplikasyonlari 6nlemekte 6nemli bir rol
oynamaktadir. Bu ¢alismanin amaci, inaktif COVID-19 asisi TURKOVAC'In gelincik hayvan modelinde T
hiicre yanitlarini ELISPOT yontemiyle degerlendirerek, asinin hiicresel bagisiklik Gzerindeki etkilerini
bilimsel olarak incelemektir.

Gereg ve Yontem: Bu calismada, 12-18 aylik on iki gelincik iki gruba ayrilmistir: Grup 1 (n=6) PBS (kontrol
grubu) ve Grup 2 (n=6) intramiskdler olarak 6 ug TURKOVAC asisi almistir. Asilama, 3 hafta arayla iki kez
uygulanmustir. ELISPOT testi icin, 48. glinde gelinciklerden alinan tam kan ornekleri EDTA’lI tliplerde
toplanarak, I6kosep (Grenierbio) kullanilarak periferik kan mononikleer hiicreleri (PBMC'ler) izole
edilmistir. izole edilen PBMC’ler, SARS-CoV-2’nin MOI 0.1 dozu ile 24 saat boyunca 37°C’de uyarilmistir.
Asilanmamis gelinciklerden elde edilen PBMC’ler negatif kontrol olarak kullaniimis, hiicre canhligi kontroli
icin ise 10 ug/ml Concanavalin A (Sigma) ile uyarilan PBMC’ler kullaniimistir. inkiibasyonun ardindan,
biyotinlenmis anti-gelincik IFN-y tespit antikoru (Mabtech) ile 2 saat inkiibe edilen hiicreler, ardindan 1
saat boyunca AP-konjuge streptavidin (Mabtech) ile isleme tabi tutulmustur. Plaka, TMB substrati
(Mabtech) eklenerek renklendirilmis ve IFN-y salgilayan hiicreler stereo mikroskop (Leica) ile sayilmistir.
Sonuglar, milyon hiicre basina nokta olusturma birimi (SPU) olarak raporlanmustir.

Bulgular ve Sonug: TURKOVAC ile asilanan gelinciklerde, SARS-CoV-2’ye 6zgu T hiicrelerinin IFN-y yaniti,
ELISPOT testi ile degerlendirildiginde, kontrol grubundaki gelinciklere kiyasla istatistiksel olarak anlamli
derecede ylksek bulunmustur. Bu bulgular, TURKOVAC asisinin hiicresel bagisiklik yanitini uyardigini
gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Gelincik, ELISPOT, Asi, TURKOVAC, SARS-CoV-2
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P2 - TOXOPLASMA GONDII’'YE KARSI ASI GELISTIRMEDE KULLANILAN TEKNOLOJILER

Ayse Carsanli*?, Hiiseyin Can'?3, Aysu Degirmenci Déskaya'?*, Adnan Yiiksel Giiriiz%*, Mert
Déskaya®?*, Muhammet Karakavuk®?°, Ozlem Giinay Esiyok%®

'Ege Universitesi Asi Gelistirme, Uygulama ve Arastirma Merkezi, izmir, Tirkiye;

2Ege Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii Asi Calismalari Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye;

3Ege Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji B6liimi, Molekiiler Biyoloji Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye;
“*Ege Universitesi Tip Fakiltesi Parazitoloji Anabilim Dali, izmir, Tirkiye;

Ege Universitesi Odemis Meslek Yiiksek Okulu, izmir, Tiirkiye;

®Humboldt Universitesi, Molekiiler Parazitoloji Ana Bilim Dali, Berlin, Alimanya

Girig ve Amag: Toxoplasma gondii, cok gesitli memeli ve kus turlerini enfekte eden kozmopolit bir zorunlu
hiicre ici paraziti olup toxoplasmozisin ana etkeni olarak bilinmektedir. Tim dinya nifusunun yaklasik
Ugte birinin T. gondii ile enfekte oldugu tahmin edilse de kompleks yasam dénglisiinden kaynakli olarak
insanlarda kullanilabilecek etkili bir asi henliz bulunamamistir. Gliniimizde, parazit enfeksiyonunun klinik
tedavisinde izlenilen en yaygin yaklasim ise, pirimetamin ve siilfadiazin olarak adlandirilan iki anti-folat
ilacin kombine olarak kullanimidir; ancak basarisizlik orani ne yazik ki hala oldukca yliksektir. T. gondii’ ye
karsi asi gelistirme yoniindeki kiiresel cabalar onlarca yildir devam etmektedir ve bu siirece yardimci olmak
icin yenilikci yaklasimlar ortaya konmustur. Evcil ve ¢iftlik hayvanlarin patojenik T. gondii ile enfeksiyonu,
diinya capinda hala agir ekonomik kayiplara yol agmakta ve genellikle gida kaynakli bulasilar nedeniyle
halk sagligini ciddi 6l¢lide tehdit etmektedir.

Gereg ve Yontem: Epidemiyolojik ve deneysel kanitlarin biiylk bir kismi, toksoplazmoz da dahil olmak
lzere bulasici ve paraziter hastaliklarla micadele etmenin en iyi yolunun etkili asilama oldugunu
gostermistir. Ciftlik hayvanlarinda T. gondii enfeksiyonu ile iliskili ekonomik kayiplar, parazitin hayvanlara
ve insanlara bulasma riski, artan ilag¢ direnci ile iliskili yetersiz kemoterapi ve besin zincirine giren ilag
kalintilari hem insanlar hem de hayvanlar icin etkili bir profilaktik T. gondii asisi gelistirme yonindeki
girisimleri hakli ctkarmaktadir. T. gondii S48 susunun takizoitlerine dayanan Toxovax, su anda ticari olarak
mevcut ve koyunlar lzerinde uygulanan tek toksoplazmoz asisidir. Bugline kadar niikleik asitler, protein
alt birimleri, zayiflatilmis canh atenlie asilar ve nanopartikiller dahil olmak lizere ¢ok cesitli asilama
stratejileri ylritilmus olup, bunlarin immunojeniteye olan etkileri kemirgenlerde degerlendirilmis ve
Umit verici sonuclar elde edilmistir. Yine de bu in vivo sonuglarin klinik calismalara aktarilmasi, Gstesinden
gelinmesi gereken 6nemli bir engel olmaya devam etmektedir.

Bulgular ve Sonug: Toksoplazmoz asisi gelistirmedeki ilerleme onlarca yildir devam etmekte olmasina
ragmen klinik kullanim i¢in etkili ve onaylanmis bir asi hala bulunamamistir. Gelisen molekdiler tekniklerin
kullanilmasi ve multidisiplinler ¢alismalarin sirdurilmesi ile yenilikgi stratejilerin gelistirilmesi etkili ve
basaril bir toksoplazmoz asisinit miimkiin kilabilir.

Anahtar Kelimeler: Asi teknolojileri, Toxoplasma gondii, toksoplazmozis
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P3 - FMDV SAT-2 SEROTYPE IN VIVO STABILITY COMPARISON WITH SEROTYPE O IN
THE VACCINE

Beyhan Sareyyiipoglu®, Mehmet Karakaya!, Osman Kara?, Siikran Yiimaz!, Banu Bayri Ozbilge?, Aydin
Coskuner?, Eylem Aras Uzun?!, Oguz Aygiin!, Abdullah Arslan?, Ceylan Giindiizalp?, Deniz Kiling!, Ayse
Yilmaz?, Ayca Kiirkgiit, Ergiin Uzunlu?, Ertan Agtirk?

IFoot and Mouth Disease Institute

Objective: Foot and mouth disease (FMD) is an acute, highly contagious disease of domestic and wild
ruminants and it is the most important animal disease for the country's economy. In 2023, the SAT-2
serotype was identified for the first time in Tlrkiye. SAT-2 serotype is one of the most unstable serotypes
as an antigen compared to other foot-and-mouth virus (FMDV) serotypes, and it is reported that SAT-2 is
more unstable than serotype O (Parida, 2008; Doel,2003; Scott et al., 2017). In this study, the stability of
the SAT-2, which was detected for the first time, was compared with serotype O in vivo.

Methods: For this purpose, 6 FMD-seronegative 6-month-old cattle were immunized by a vaccine serial
containing SAT-2. Once the animals were vaccinated, blood samples were collected on days 7, 14, 21, and
28 post-vaccination. On day 28, booster vaccine dose were administrated and then blood sample was
collected 1 month after the booster dose. Virus Neutralization Test (VNT) test was performed against foot-
and-mouth virus SAT-2 and O serotypes.

Results and Conclusion: According to the study results; SAT-2 serotype has lower titer values than
serotype O (on the 28th day after vaccination; 1.53log10 for serotype 0,1.15log10 for serotype SAT-2;
2.5log10 on day 28 after booster, O serotype and 1.7log10 for the SAT-2 serotype) regarding protective
neutralizing antibody titer values, and SAT-2 was found to be less stable than the O serotype. Stability
monitoring studies continue in the Quality Control Department of the FMD (Sap) Institute, where the issue
of stability is examined in more detail with the emergence of the SAT-2 serotype in Tirkiye.

in vivo stability comparison of FMDV serotype SAT-2 and O

Fgure] I vive stabelity compes son of FMDV

grotype SAL-S ana O

Keywords: FMD, Quality Control, SAT-2, stability, vaccination
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P4 - FMDV SAT-2 SEROTYPE SAFETY AND REPEATED DOSE STUDY'S RESULT

Beyhan Sareyyiipoglu!, Osman Kara®, Mehmet Karakaya?, Aydin Coskuner?, Eylem Aras Uzun?, Ceylan
Gundizalp?, Oguz Aygiint, Abdullah Arslan?, Ayca Kiirk¢ii®, Ergun Uzunlu?, Banu Bayri Ozbilge?, Ayse
Yilmaz}, Deniz Kiling?, Ali Ozdemir?, Ebru Yiiriir', Fatma Ozarslan Turgut?, Aydin Tasli?, Feryal Bakay?,
Zeynep Erdogan Yazicioglu?, Seda Es?, Siikran Yilmaz?, Aydin Coskuner?, Omer Sisman?, Ertan Agtiirk®

'Foot and Mouth Disease (FMD, Sap Institute)

Objective: Foot and mouth disease (FMD) is an acute, highly contagious disease of domestic and wild
ruminants and it is one of the most important animal diseases affecting the country's economy. In 2023,
SAT-2 serotype was detected for the first time in Tirkiye. Emergency FMD vaccines were immediately
prepared to control epidemics related to this new serotype detected in Tiirkiye. Safety testing, which is
one of the final product quality control tests, each vaccine series is administered twice the normal dose
to at least 2 calves or sheep those are healthy and seronegative in terms of FMD. Then, clinically
monitored for local&systemic reactions for 14 days. However, when a new strain needs to be added to
the vaccine such as SAT-2, for which we need to revise the vaccine protocol, a repeat dose study is
performed in addition to routine safety testing. In this study, safety and repeated dose study against SAT-
2 were aimed to monitor.

Methods: For this purpose, double dose of vaccine was administered to 7 sheep (6 experimental, 1 control
group). Blood serum samples were taken on days 7 and 14 after vaccination. On day 14th , double dose
of vaccine was administered to the animals again, and after the repeated dose, the animals were
examined for a total of 28 days in terms of both neutralizing antibody titer responses and clinical
observation.

Results and Conclusion: As a result of the study, the neutralizing antibody titer level was determined to
be above of the vaccine protective level antibody responses expected with the normal dose, as it should
be. The neutralizing antibody titer results are presented in Figure 1. The neutralizing antibody titer level
was above the vaccine protective antibody titer level (higher than 1.3 log10, average), (FMDV SAT-2; 1.52
log10 on the 14th day after vaccination, 2.3log10 on the 7th day after booster and 2.2log 10 28 days after
Booster dose) was determined. Despite overdose and repeated dosing during the study, no clinically
undesirable local or systemic reactions were encountered in the animals. Body temperatures measured
during the study were between average (38-40C). Neutralizing antibody titer result after the safety and
repeated dose study against FMDV SAT-2 serotype

Figurel. Neutralizing antibody titer result after the safety and

repeoted dose study against FMIDV SAT.2

Keywords: FMD, quality tests, safety test, SAT-2, vaccination
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P5 - INAKTIF COVID-19 ASISI TURKOVAC’IN UZUN SURELI BAGISIKLIK ETKILERi: SPIKE
PROTEININE OZGU B HUCRE YANITLARININ KARAKTERIZASYONU

Burcu Sen Bagci®, Secil ilhan Yilmaz?, Ahmet Eken?, Serife Erdem?, Medine Dogan Sarikaya?, Zafer Sezer?,
Biisra Kaplan?, Shaikh Terkis Islam Pavel®, Hazel Yetiskin', Muhammet Ali Uygut?, Aykut Ozdarendeli*

Erciyes Universitesi, Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisii, Kayseri, Tirkiye
2Erciyes Universitesi, Genom ve Kok Hiicre Merkezi (GENKOK), Kayseri, Tiirkiye
3Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi Tibbi Biyoloji Anabilim Dali, Kayseri, Trkiye
“Erciyes Universitesi, iyi Klinik Uygulama Merkezi (IKUM), Kayseri, Turkiye

Giris ve Amag: SARS-CoV-2'nin neden oldugu COVID-19 pandemisi, kiresel saglk ve sosyoekonomik
dengeleri derinden etkilemistir. Dogal bagisikligin eksikligi, hastaligin hizli yayilimina ve yiksek mortalite
oranlarina yol agmistir. Bu nedenle, uzun siireli ve etkili bir bagisiklik yaniti olusturmak amaciyla bircok asi
gelistirilmistir. Bu c¢alismada, TURKOVAC inaktif COVID-19 asisinin uzun dénem bagisiklik etkileri
incelenmistir. Ozellikle, asi ile indiiklenen spike proteinine 6zgii B hiicre yanitlarinin strdiriilebilirligi ve
bu yanitlarin immiinoglobulin G (IgG) seviyeleri Gzerindeki etkileri degerlendirilmistir.

Gereg¢ ve Yontem: Bu prospektif ¢alisma, daha dnce COVID-19 enfeksiyonu gegirmemis 80 gonulli
lzerinde gerceklestirilmistir. Katihmcilardan 0, 14, 43. glinler ile 4, 6 ve 8. aylarda kan drnekleri alinmistir.
Spike proteinine spesifik bellek B hiicre popllasyonlari, flow sitometri kullanilarak detayli bir sekilde analiz
edilmistir. IgG alt siniflarinin uzun sireli yanitlari ise ELISA yontemi ile nicel olarak olgiimustar.

Bulgular ve Sonug¢: TURKOVAC asisinin, 8 aylik takip siiresince spike proteinine spesifik bellek B hiicrelerini
etkili bir sekilde indikledigi gozlemlenmistir. Bellek B hiicre poptlasyonlari, ikinci ve iclincii doz asilamalar
arasinda stabil bir diizeyde kalmistir. Spike proteinine 6zgii bellek B hiicreleri, IgG+ ve IgM+ olarak iki ana
gruba ayrilmis ve her iki poplilasyonun da 43. giinde en yliksek seviyelere ulastigl belirlenmistir. Zamanla
bu hicre popitlasyonlarinin seviyelerinde kismi bir azalma gozlemlense de, belirli bir slire boyunca
varliklarini koruduklari tespit edilmistir. Ayrica, 8. ayda IgG1l ve 1gG3 seviyelerinde anlamli bir disus
saptanirken, lglincli doz asi ile birlikte 1gG2 ve 1gG4 (retiminde artis kaydedilmistir.

Anahtar Kelimeler: Humoral immuinite, Bagisiklik hafizasi, B hiicre yaniti, TURKOVAC
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P6 - ROTAVIRUS VP6 PROTEINININ PROKARYOTiK EKSPRESYON SISTEMiINDE URETiMI
VE SAFLASTIRILMASI

Biisra Kaplan?, Aykut Ozdarendeli?

YErciyes Universitesi, Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisii, Kayseri
2Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri

Giris ve Amag: Rotavirls, bes yas altindaki ¢cocuklarda siddetli akut gastroenteritin baslica etkenidir ve
mevcut canl zayiflatilmis asilarin kullanimina ragmen diinya genelinde yilda 200.000’den fazla bebegin
olimune yol agmaktadir. Rotavirlisiin i¢ kapsid katmanini olusturan VP6 proteini, virlisiin en immiinojenik
ve baskin antijenik epitoplarini iceren, ayni zamanda virlis yapisinda en ¢ok bulunan proteindir. VP6
proteininin aminoasit dizilimi, ayni gruptaki suslar arasinda yiksek oranda korunmus olup, son derece
stabil bir yapiya sahiptir. Bu 6zellikler, VP6 proteinin bir asi antijeni olarak ve rotavirlis asi adaylarinin
gelistirilmesi icin uygun bir platform olarak degerlendirilmesine olanak tanimaktadir. Laboratuvar ve
endustriyel o6lcekte proteinlerin ylksek verimde lretilmesi icin en yaygin kullanilan sistem prokaryotik
sistemdir. Prokaryotik sistemler, basit ve dilsik maliyetli olmalarinin yani sira, kisa sirede biyik
miktarlarda rekombinant protein elde edilmesine olanak tanir. Bu c¢alismanin amaci, rotavirliis VP6
proteininin prokaryotik bir sistemde Uretilmesi ve saflastiriimasidir.

Gere¢ ve Yontem: Rotavirls Wa susunun VP6 geninin prokaryotik ekspresyon sistemi igin kodon
optimizasyonu gergeklestirildi. Kodon optimizasyonu yapilan insan rotavirlis VP6 dizilimi, Genscript
tarafindan yapay olarak sentezlenerek pET-28a(+) ekspresyon plazmidine klonlandi. pET-28a(+)-VP6
plazmid DNA’si, E.coli Top 10 kimyasal kompetan hiicrelerine transforme edildi. Plazmid DNA izolasyonu
yapildi ve BamHI ile Xhol enzimleri kullanilarak cift kesim uygulandi. Klonlama dogrulandiktan sonra, VP6
protein Uretimi icin IPTG indiiksiyonu gerceklestirildi. Uretilen protein, Qiagen kiti kullanilarak saflastirildi.
Saflastirma sollisyonlarinda imidazol kullanilarak saflastirma yapildi ve sonuglar SDS-PAGE analizi ile
dogrulandi.

Bulgular ve Sonug¢: pET-28a(+)-VP6 konstraktinin bakteriyel transformasyon ve plazmid ekstraksiyonu
basariyla gerceklestirildi. BamHI ve Xhol restriksiyon enzimleriyle yapilan c¢ift kesim sonucunda,
klonlamanin dogrulamasi saglandi. IPTG ile indiiksiyon sonucu elde edilen rekombinant VP6 proteininin
saflastiriimasiyla, SDS-PAGE’de yaklasik 45 kDa biyukligiinde VP6 proteini elde edildi. Daha saf bir VP6
protein Urlnl elde edebilmek icin yikama ve ellisyon sollisyonlarina imidazol ilave edilerek saflastirma
prosesi standardize edildi. Bu ¢calisma, prokaryotik sistemde VP6 proteinin yliksek verimle ve basaril bir
sekilde Uretilebilecegini gbstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Rotaviriis, Rekombinant Asi, VP6 Proteini, Prokaryotik Ekspresyon, Protein Saflagtirma
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P7 - DENDRITIK HUCRE BAZLI ASILAR: MEKANIZMALAR, ALT TiPLER VE KLINIK
UYGULAMALAR
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2Ege Universitesi Fen Fakdltesi Biyoloji Bolimii Molekdler Biyoloji Anabilim Dali, izmir, Turkiye

Giris ve Amag: Dendritik hiicreler (DC'ler), adaptif bagisiklik yanitlarini baslatan ve yénlendiren dnemli
antijen sunucu hicrelerdir. Dogal bagisiklik sisteminin bir parcasi olan bu hiicreler, ¢cevreden yabanci
patojenleri taniyarak onlariisleyip antijen sunumu yoluyla T hiicrelerine sunar ve spesifik bagisiklik yanitini
baslatir. ilk olarak 1973 yilinda Ralph Steinman tarafindan kesfedilen DC'ler, antijen sunan hiicrelerin en
onemlileridir ve bircok farkli cesitleri vardir. DC'lerin farkh fonksiyonlardaki cesitleri arasinda; klasik
dendritik hiicreler (cDC1 ve cDC2) ve plazmasitoid dendritik hiicreler (pDC'ler) bulunur. cDC1, capraz
sunum kapasitesiyle CD8+ T hiicrelerini aktive ederken, cDC2 ve pDC'ler daha ¢ok antikor yanitlarini
tetikleyen CD4+ T hiicrelerinin aktivasyonunda rol oynar. DC'lerin islevi, asi gelistirmede kritik bir noktada
yer alir. DC'ler, aslyla sunulan antijenleri tanir, isler ve MHC sinif | ve Il molekdlleri aracihigiyla T hiicrelerine
sunarak bagisiklik yanitini baslatir. DC'ler, oOzellikle kanser immiinoterapisi basta olmak lizere asl
calismalarinda kullanilmaktadir.

Gereg ve Yontem: DC bazl asi gelistirme ¢alismalarinda geleneksel olarak, 2 boyutlu (2B) hidrojel yapi
icerisinde enjekte edilen DC'ler veya farelere yapilan implantasyon yontemleri kullanilir. Ancak bu
yontemler, hiicrelerin dogal mikrocevresini yeterince taklit edemeyebilir ve bagisiklik yanitlarini eksik
birakabilir. Bu eksiklikleri gidermek amaciyla glinimizde, DC'leri ve programlanmis hiicre 6lim proteini
1'i (PD1-CV'ler) asiri ifade eden tiimor hiicre vezikillerini tasimak icin 3 boyutlu (3B) metakriloil jelatinle
sentezlenen bir biyobaski, DC asisi gelistirilmesinde kullaniimistir. Geleneksel bir hidrojel ile
karsilastirildiginda, porlu 3B iskele, DC'lerin canhligini yaklasik %16'dan %70'e kadar 6nemli o6lglide
iyilestirmis ve iskeleden lenf nodlarina salinan DC'lerin oranini yaklasik dort kat artirmistir. Ayrica,
deneysel calismalarda bu kisisellestirilmis 3B DC asisinin, timor tekrarini dnemli dlcliide baskiladigl ve
ortalama sag kalim siiresini uzattig1 gortlmustdr.

Bulgular ve Sonug: Sonug olarak, bu ¢alismalardan elde edilen veriler 1si8inda, daha fazla arastirma ve
optimizasyona ihtiyac duyulmasina ragmen, dentritik hiicre bazl 3B biyobaski asisinin, klinik arastirma icin
bir potansiyele sahip oldugu distnulmektedir.

Anahtar Kelimeler: Dendritik hiicre bazl asi, Antijen sunan hiicreler, 3B biyobaski
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P8 - BiTKi BAZLI ASI URETIMINDE LAVANDULA X INTEMEDIA, MENTHA X PIPERITA,
ORIGANUM ONITES VE CISTUS LAURIFOLIUS BIiTKILERININ KONAK OLMA
POTANSIYELININ ARASTIRILMASI

1%, Ersin Yiicel?

Dilge Yiice

Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi, Eskisehir-Tiirkiye
2Eskisehir Teknik Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji Bolimii, Eskisehir-Tiirkiye

Giris ve Amag: Bitkilerin saghk alaninda kullanimi insanlik tarihi kadar eskidir. ilk caglandan beri insanlar
bitkileri hastaliklardan korunma ve hastaliklari tedavi amach kullanmislardir. Son yillarda bitkilerden
biyofarmasotikler ve asi Uretimi gibi biyoliriinler gelistirilme calismalari baslanmistir. Bitki temelli
biyofarmasotiklerin tiretimi kolay oOlceklendirilebilme ve daha diisiik maliyetli olmasi nedeniyle tercih
edilebilir. Ayrica insan ve hayvan patojenleri icin bitkilerin konak olmamasi, bitki temelli (retim
platformlarinin glivenligini arttirmaktadir. Diger taraftan bitki hiicreleri biyoaktif rekombinant proteinler
Urettigi belirlenmistir. TUm bunlar bitkilerin asi Giretimi icin uygun organizmalar oldugunu gostermektedir.
Geleneksel asi tiretim ydntemlerinin bazi zorluklari vardir. Ornegin klasik asi tiretim ydntemlerinden olan
yumurta bazli asilarda virlis suslarinin secilmesi ve saflastirma sireclerin karmasikhigr ve maliyetler gibi
glclikleri tasimaktadir. 1980'lerin sonlarinda baslayan bitkilerden ilk asi Gretme c¢alismalarinda, asi
antijenlerinin Uretimi icin cesitli transgenik bitkiler konak olarak kullaniimistir. Newcastle hastalig
virtisiine (NDV) karsi dinyanin ilk bitki bazli asisi, kimes hayvanlari icin Amerika Birlesik Devletleri Tarim
Bakanligi (USDA) tarafindan onaylanmistir. Ayrica COVID-19 ve Ebola'ya karsi titin bitkisinin yakin
akrabasi olan Nicotiana benthamiana bitkisinde Uretilen COVIFENZ ® COVID-19 asisi Kanada'da
onaylanmistir. Bu calismada Lavandula x intemedia, Mentha x piperita, Origanum onites ve Cistus
laurifolius bitkilerinin bitki bazli asi Gretiminde konak olma potansiyelinin arastirilmasi amacglanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Biyoaktif kiguk molekillerin olasi protein hedeflerini tahmin etmek igin
SwissTargetPrediction veritabani kullanilmistir.

Bulgular ve Sonug: Yapilan ¢alisma sonunda; Lavandula x intemedia ve Mentha x piperita ugucu yagi,
Peroxisome proliferator-activated receptor alpha (PPARA) ve Cannabinoid receptor 2 (CNR); Origanum
onites ucucu yagl, Transient receptor potential cation channel subfamily A member 1 (TRPA1); Cistus
laurifolius ektrakti, Adenosine Al and A2a receptor (ADORA1-2) ve Adrenergic receptor alpha-2 (ADRA2C)
acisindan biyoaktif olma olasiliginin yiiksek oldugu 6ngorilmustir.Bitki bazh asi Gretiminde uygun bitki
secimi bliyik 6nem tasimaktadir. Yapmis oldugumuz bu calismada Lavandula x intemedia, Mentha x
piperita, Origanum onites ve Cistus laurifolius bitkilerinin icerdigi biyomolekiiller bakimindan bitki bazli asi
gelistirilmesinde konak olma potansiyeli tartisilmistir.

Anahtar Kelimeler: Asi, biyofarmasotikler, biyoaktif proteinler, bitki
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P9 - MAYMUN CiCEGi VIRUSU EPITOPLARININ IN SILICO YAKLASIM iLE BELIRLENEREK
MPOX'A KARSI YENI BiR ASI ANTIJENi GELISTIRILMESI

Ozge Diilek™”, Gizem Mutlu®**", Ecem Su Kogkaya?, Hiiseyin Can**3, Muhammet Karakavuk®**, Aysu
Degirmenci Doskaya®*®, Adnan Yiiksel GiriizZ*°, Mert Déskaya®*®°, Cemal Un*%3

Ege Universitesi Fen Fakiiltesi, Biyoloji B6liimi, Molekiiler Biyoloji Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye;
2 Ege Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Asi Calismalari Anabilim Dali, izmir, Tirkiye;

3 Ege Universitesi Asi Gelistirme Uygulama ve Arastirma Merkezi, izmir, Tirkiye;

* Ege Universitesi Odemis Meslek Yiiksekokulu, izmir, Tirkiye;

> Ege Universitesi Tip Fakdiltesi, Parazitoloji Anabilim Dali, izmir, Turkiye;

* Bu yazarlar esit katkida bulunmustur

Giris ve Amag¢: Maymun gicegi viriisi (MPXV), Poxviridae ailesinin Orthopoxvirus cinsine ait olup, insanlari
ve cesitli hayvan konaklarini enfekte edebilen zoonotik bir viriistlir. Maymun ¢igegi virtsi hastaligi (Mpox),
insan cicek hastaligina benzer ve dogrudan temas veya solunum salgilari yoluyla bulasir. Ates, bas agrisi,
kas agrisi, lenf digimlerinde sisme ve deri dokintileri gibi semptomlar, hastaligin tipik bulgular
arasindadir. Halihazirda Mpox'a karsi bazi gicek asilari kullanilmakla birlikte, bu asilar virlise karsi spesifik
degildir ve disik koruma oranlarina sahiptir. Ayrica, bu asilar geleneksel yontemlerle (retildikleri icin,
yeni nesil asi platformlarinin (peptid, DNA veya mRNA) gelistirilmesi gerekmektedir.

Gereg¢ ve Yontem: Bu calisma kapsaminda, MPXV’'nin A17L, A28L, A37R, A43R, E8L, H3L, B6R ve M1R
yapisal proteinleri in silico yaklasimlar kullanilarak analiz edilmis ve bu proteinlerde, potansiyel asi
antijenleri olusturmak amaciyla epitoplarin belirlenmesi hedeflenmistir.

Bulgular ve Sonug: Yapilan analizlerde, M1R proteini, yliksek antijenisite degeri ve diger fiziko-kimyasal
ozellikleri nedeniyle asi arastirmalarinda en uygun aday olarak 6ne ¢cikmistir. Bunun yani sira, A17L, B6R
ve E8L proteinleri de yliksek antijenisite degerleri gostermistir. ES8L proteininin daha korunmus oldugu
tespit edilirken, A37R, A43R ve B6R proteinlerinin sinyal peptitlerine sahip oldugu belirlenmistir. Toplamda
sekiz B hiicre epitopu saptanmis, bunlar arasinda B6R proteinine ait CNGETK epitopu, en yiksek
antijenisite degerine (1.7083) sahip olup, alerjenik olmayan, toksik olmayan ve suda ¢6zinebilir 6zellikler
gostermistir. Tim proteinlerde yapilan T hiicre epitop analizlerinde, antijenik, alerjenik olmayan, toksik
olmayan ve suda ¢6zlinebilir 6zelliklere sahip 14 MHC-I/1l epitopu saptanmistir. Bu epitoplar arasinda,
A28L proteininde yer alan MHC-l ile iliskili HEIYDRNVGF epitopu, en yiiksek antijenisite degerine (1.6650),
A37R proteininde yer alan MHC-II ile iliskili IGNIKIVQIDIRDIK epitopu ise en yiksek antijenisite degerine
(2.0280) sahip oldugu saptanmistir. Sonug olarak, MPXV’nin sekiz yapisal proteini basariyla analiz edilmis
ve 22 onemli epitop tespit edilmistir. Bu epitoplar, potansiyel asi antijenleri olarak kullanilabilecegi gibi,
serolojik calismalarda tani araglarinin gelistirilmesi icin de degerlendirilebilir.

Anahtar Kelimeler: Mpox, Epitop tahmini, Antijenik proteinler, In silico analiz
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P10 - RNA INTERFERANSI KULLANARAK KIRIM KONGO KANAMALI ATESI VIRUSU
NUKLEOPROTEIN (NP) VE YAPISAL OLMAYAN S (NSS) PROTEiINi GEN iFADELERININ
iNHiBiSYONU

Giinsu Aydin?, Aykut Ozdarendeli?

Erciyes Universitesi, Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Kayseri
2Erciyes Universitesi, Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisii, Kayseri

Giris ve Amag: Kinm Kongo Kanamali Atesi Virtsi (KKKAV), etkili bir tedavi veya asinin bulunmamasi
nedeniyle halk sagligini tehdit eden bir virlistlir. Bu ¢alismada, KKKAV replikasyonunu hedef alan RNA
interferans (RNAi) mekanizmasiyla, virisiin NP ve NSs protein genlerinin inhibisyonu amaclanmistir.
Calismada, KKKAV'nin S segmenti lzerinde korunmus olan NP ve NSs proteinlerine yonelik 10 siRNA
molekili (NSs24, NSs70, NSs125, NSs137, NSs431, NP67, NP209, NP372, NP502, NP1277) tasarlanmis ve
in vitro etkileri test edilmistir.

Gere¢ ve Yontem: Vero E6 hicrelerine 5, 10 ve 50 nM konsantrasyonlarinda siRNA’lar transfekte
edildikten 24 saat sonra, hiicreler KKKAV ile enfekte edilmistir. Transfeksiyon sonrasinda virUs titresindeki
degisiklikler floresan fokus formasyon testi (FFU/ml) ile belirlenmistir. Ayrica, viris RNA yiki gRT-PCR ile
degerlendirilmis ve protein ekspresyonu Western blot yontemiyle analiz edilmistir.

Bulgular ve Sonug: 5 nM siRNA konsantrasyonunda NSs431 ve NP1277'nin KKKAV titrelerinde sirasiyla
1.67x10?% ve 6x10? FFU/ml’ye kadar bir azalma sagladigini géstermistir. gRT-PCR analizleri ise, 5 nM siRNA
ile yapilan transfeksiyon sonrasinda KKKAV RNA yiikiinde 6nemli azalmalar oldugunu (log2.66 ile log4.15
arasinda) ortaya koymustur. Ayni sekilde 10 ve 50 nM konsantrasyonlarinda da belirgin azalmalar
gozlenmistir. Bu ¢alismada, KKKAV genomunun en korunmus bolgelerinden olan S segmentini hedef alan
spesifik siRNA’lar tasarlanmis ve in vitro kosullarda etkinlikleri degerlendirilmistir. Sonugclar, secilen
siRNA’larin KKKAV replikasyonunu basariyla inhibe ettigini ve NSs ile NP gen ekspresyonunun bloke
edilmesinin, virlis kopya sayisinda ve viral titrede anlamli disuslere yol actigini gostermektedir. Bu
bulgular, siRNA’larin KKKAV’ye karsi glicli antiviral potansiyele sahip oldugunu ve gelecekte gelistirilecek
anti-KKKAV tedavilerinde kullanilabilirligini ortaya koymaktadir. Calismamiz, RNA interferansinin
KKKAV’'ye karsi etkili bir antiviral strateji olarak degerlendirilebilecegini dogrulayan 6nemli veriler
saglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kirnm Kongo Kanamali Atesi Virlisii, RNA interferans, antiviral
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P11 - INNOVATIVE APPROACHES TO COVID-19 PANDEMIC: INTRANASAL VACCINES

irem Yavuz'?, Seren Kaplan'?, Muhammet Karakavuk®?3, Aysu Degirmenci Déskaya®?*, Ozlem Giinay
Esiyok ¥%°, Adnan Yiiksel Giriiz**, Mert Déskaya'?*, Hiiseyin Can%®

'Ege University Vaccine Development, Application and Research Center, Izmir, Tiirkiye

2Ege University Graduate School of Health Sciences, Department of Vaccine Studies, Izmir, Tiirkiye
3Ege University Odemis Vocational School, Izmir, Tiirkiye
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*Humboldt University, Department of Molecular Parasitology, Berlin, Germany
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Objective: COVID-19 is a disease caused by the SARS-CoV-2 virus, which has led to a global pandemic. The
COVID-19 pandemic poses a serious threat to global health due to the virus's high transmission capacity
and high mutation rate. Developing effective vaccines is crucial to preventing infections and halting the
spread of the virus. Current COVID-19 vaccines are generally administered intramuscularly (IM), but this
method does not sufficiently induce mucosal immunity. In this context, intranasal (IN) vaccines have
gained attention for their potential to enhance both mucosal and systemic immune responses. This study
discussed the current status of intranasal COVID-19 vaccines, the advantages they offered, and the
challenges encountered. The fundamental mechanisms of mucosal immunity were explained, and the
future potential of intranasal vaccines was highlighted. Additionally, the progress made by intranasal
COVID-19 vaccines in preclinical and clinical studies was reviewed.

Methods: Respiratory pathogens like SARS-CoV-2 enter through the nose and mouth via droplets and
aerosols, leading to infections in the upper and lower respiratory tracts. Mucosa-associated lymphoid
tissue (MALT) is an immune system tissue located in the mucous membranes of the body, serving as the
first line of defense against pathogens. MALT is divided into different regions, such as NALT (nasal-
associated lymphoid tissue) and BALT (bronchus-associated lymphoid tissue), found in areas like the nose,
lungs, and intestines. Intranasal vaccines provide effective protection against respiratory infections like
SARS-CoV-2 by inducing strong mucosal (slgA), humoral (IgM and 1gG), and cellular immune responses.

Results and Conclusion: Intranasal COVID-19 vaccines have significant advantages, including the potential
for rapid distribution to large populations, non-invasive application, and ease of self-administration. In
recent years, these vaccines, supported by nanoparticle systems and other innovative formulations, have
been tested in numerous clinical studies against SARS-CoV-2. This innovative vaccination method offers
an alternative and effective solution in the fight against COVID-19.

Keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, Intranasal vaccines.
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P12 - MEME KANSERINE KARSI DNA ASISI STRATEJISI
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Meme kanseri, IARC Kiresel Kanser Gozlemevi’'nin 2022 yili verilerine gore diinyada kadinlar arasinda en
stk gorilen kanser tlrlidur ve kanser vakalari arasinda birinci sirada yer almaktadir. Ayni zamanda diinyada
kansere bagl mortalite-insidans verileri incelendiginde de ikinci siradadir. Su anda diinya genelinde
yaklasik 2.30 milyon meme kanseri vakasi bulunmakta olup, bu sayinin 2045 yilinda 3.36 milyona ulasacagi
ongorilmektedir (1).

Meme kanseri, memedeki malign hiicrelerin varligindan kaynaklanir. Kanser hiicreleri, anormal bliyiimeye
(in situ karsinom) ve normal dokulari lokal olarak istila etme yetenegine (invaziv kanser) yol agan
kontrolsiiz béliinme ile karakterize edilmektedir (2). Meme kanseri prognozIla da iliskili olacak sekilde bes
molekiler alt tipte gruplandirilabilir. Bu gruplar; Luminal A, Luminal B, Bazal Benzeri, Claudin-low ve HER2
pozitif meme kanseri olup gosterdikleri prevelanslar sirasiyla %50, %10, %15, %15, %20'dir (3,4).

Yillardir kanser arastirmalarini finanse etmek icin yilda milyarlarca dolar tahsis edilmekte ancak, kanser
olusumunun kompleks silireci net olarak bilinmemektedir. Buna ragmen temelde kabul géren goris
kanserin, hiicrenin davranisini belirleyen genetik kalitimdan sorumlu olan DNA’da goriilen mutasyonlar
sonucu ortaya ctkmasidir (5). Meme kanseri, heterojen bir hastalik olup molekiiler yapisinda ERBB2 geni
tarafindan kodlanan HER2 aktivasyonu, 6strojen ve progesteron reseptorleri ile BRCA gen mutasyonlarina
sahiptir (6).

Ostrojen; ESR1 tarafindan kodlanan ligandla aktive edilen transkripsiyon faktérii olan strojen reseptérii
(ER) araciligi ile aktive olmaktadir. Hamilelik, ergenlik ve menstrual siklus ile hormonlar meme gelisimini
destekler. Ozellikle menstrual dénemde 6strojen ve progestreron hormon seviyelerindeki dengesizlik,
hiicre proliferasyonu ile hasarli DNA olusumuna sebep olabilir. Kusurlu DNA onarimiyla beraber
mutasyonlara yol acabilmektedir (7).

HER2 protoonkogeni, transmembran tirozin kinaz reseptoridiir ve hiicre cogalmasini, farklilasmasini ve
hayatta kalmasini saglayan epidermal buyume faktori reseptérii (HER/EGFR/ERBB) ailesine aittir.
Tanimlanmis hicbir ligandi bulunmamasina ragmen ligand baglanmasi sonucunda dimerizasyon ve aktive
olur. Olusan sinyal ile mitojenle aktive olan protein kinaz yolagi (MAPK) ve fosfatidilinositol 3-kinaz (PI3K)
gibi cesitli yolaklar aktive olmaktadir (6,8). HER2'nin asiri ekspresyonu maligniteye neden olmaktadir (9).
Meme kanseri tedavisinde uygulanan giincel tedavi yontemleri kemoterapi, radyoterapi, cerrahi ve
molekiler hedefli tedavilerdir (10). Ancak timor heterojenligi, tedaviye karsi direng gelismesi, metastaz
ve hastaligin tekrarlanmasi mevcut tedavi yontemlerini basarisini sinirlamaktadir. Bu durum vicutta aktif
bagisikhigl uyarabilecek bir asi ihtiyacini vurgulamaktadir (11). Giinimiizde lzerinde galisiimakta olan bes
farkli kanser asisi tipi olup bunlar antijen asilari, timor hiicre asilari, anti idiotip antikor bazli asilar, ntikleik
asit asilari, viral vektor bazli asilardir (12).

Kanser asilari kanser tedavisinin yarattigi ekonomik yiike kiyaslandiginda maliyet acisindan oldukca
ekonomiktir. Ayrica bagisiklik sisteminin aktivasyonunu saglama hem hiicresel hem de humoral immiin
yaniti uyarabilme, timorle iliskili ya da timore 6zgli antijenlerle bagisiklik sistemini uyarma, tiimér mikro
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cevresindeki immiin baskilamaya yanit olusturabilme ve uzun vadeli anti-timoral immin hafiza
olusturabilme gibi avantajlari vardir (13,14).

Kansere yonelik DNA asilari, dogal ve adaptif bagisik yaniti uyaran bir veya daha fazla timor iliskili antijeni
kodlayan bakteriyel plazmidler (zerine kuruludur. Bugline dek Hindistan’da gelistirilen ZyCoV-D asisi
insanlar icin ilk ve tek onayli DNA asisidir. DNA asilarinin birden fazla antijeni kodlayabilmesi, spesfik bir
sekilde tasarlanabilmesi 6zellikleriyle gen profillemesi de dahil olmak tzere gelisen yeni teknoloji ile aday
timor antijenlerinin genis yelpazede saptanabilmesi DNA kanser asilarini basarili bir platform haline
getirmistir (14,15).

DNA kanser asilari hayvan modellerinde iyi bir imminojeniste gosterirken klinik calismalarda gosterdigi
zayif immiuinojenisite icin c¢esitli optimizasyon islemleri gerekmektedir. Bunlardan bazilari DNA asilari
tarafindan kodlanan antijenin in silico tasarimi, immiinomodiilator mollekiller, iletim teknikleri ve prime-
boost stratejisidir (15).

DNA asisi gelistirme siirecinde antijenik bolge dogru bir sekilde belirlenip tasarlandiktan sonra gen bolgesi
belirlenen bakteriyel hiicrelere transforme edilir. Bu asamada, DNA asi vektoriinin prokaryotik
bolliminde yer alan bakteriyel replikasyon orijini, plazmid DNA’nin bakteri hiicresinde cogalmasini saglar.
Tek hiicre kolonilerinin belirlenmesiyle pozitif kolonilerden ¢alisma stoklari olusturulmaktadir. Ardindan
sivi kiilttre alinarak ¢ogaltilir ve saflastirma islemi gerceklestirilir. DNA asisinin protein ekspresyon profili
incelenmek lizere memeli hicrelere transfeksiyon edilir. Bu asamada memeli hiicrelerinde basarili bir
protein eksprese ettigi gorillrse DNA asisinin koruyuculugu ve immiinojenisitesinin saptanmasi amaciyla
in vivo ¢alismalar gerceklestirilmektedir.

Anahtar Kelimeler: meme kanseri, DNA asisi, asi teknolojisi, biyoteknolojik asilar
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P13 - ALUMINYUM HiDROKSIT-SAPONiIN ADJUVANTLI BOVINE ViRAL DiYARE ViRUS
(BVDV) ASI ADAYININ SIGIRLARDAKI IMMUNOJENITESI

Kadir Yesilbag?, Gizem Aytogu?, Berfin Kadiroglu?, Mevliit Yasar!

'Bursa Uludag Universitesi Veteriner Fakiiltesi Viroloji AD, Bursa-Tiirkiye
2Dicle Universitesi Veteriner Fakdiltesi Viroloji AD, Diyarbakir-Tiirkiye

Giris ve Amag: Bovine Viral Diyare Virusu (BVDV) ile miicadelede asi uygulamalari dnemli yer tutar. Ancak
genetik degisimlerin asi susundan farklilasmalara ve asi etkinliginin azalmasina yol agmasi nedeniyle, yerel
suslarla asi hazirlama secenekleri dikkate alinmalidir. Bu ¢alismada aliminyum hidroksit-saponin adjuvant
kombinasyonu kullanarak, Tirkiye’de dominant olan nonsitopatojen BVDV-1l ve BVDV-1f alt grubu ile
yerel BVDV-2b alt grubu icerecek sekilde hazirlanan inaktif asi formilasyonunun sigirlarda olusturdugu
notralizan antikor yanitlarinin belirlenmesi amaclanmistir.

Gereg ve Yontem: Agsi iceriginde BVDV-1l TR-21 susu, BVDV-1f TR-26 susu ve BVDV-2b (TR-15 susu)
kullanildi. MDBK hiicre hattinda retilen ve titre degerleri 105.5 ila 106 arasinda degisiklik gosteren virus
sispansiyonlarinin BEl ile inaktivasyonunun ardindan, aliminyum hidroksit (AIOH3) ve saponin
kullanilarak asi formiilasyonu hazirlandi. BVDV bakimindan virolojik ve serolojik yonden negatif oldugu
belirlenen 18 geng sigira subkutan yolla 2 ml dozda ve 21 glin araliklarla iki defa asilama yapildi. Asilamayi
takip eden 201. gline kadar 30 gln aralklarla (21, 51, 81, 111, 141, 171, 201. glinler) kan 6rnekleri alind..
Hazirlanan serum orneklerinde asl icerisinde bulunan yerel BVDV-1l, BVDV-1f ve BVDV-2b suslarina karsi
notralizan antikor titrelerine bakildi. Non-sitopatojen olan TR-21, TR-26 ve TR-15 suslariyla yapilan
testlerin degerlendirmesi Notralizasyon- Pekoksidaz Bagh Antikor Teknigi (NPLA) ile yapildi. Testlerde 1:5
titre pozitif sonu¢ olarak kabul edildi ve serum orneklerinin 1:5-1:160 arasi 2 katli sulandirmalari
degerlendirildi.

Bulgular ve Sonug: Aliminyum hidroksit-saponin kombinasyonu ile hazirlanan yerel sus igerikli inaktif
asinin iki doz uygulamasindan sonra BVDV-1l ve BVDV-1f suslarina karsi hayvanlarin tamami (18/18, %100)
ve BVDV-2b susuna karsi 14 tanesi (%77,8) antikor pozitif olarak belirlendi. BVDV-1l ve BVDV-1f suslari igin
antikor titrelerinin ¢alisma periyodu boyunca genel olarak test edilen en yiiksek sulandirma degerinin
Gzerinde (>1:160) oldugu goralirken, BVDV-2b susuna karsi titrenin gec ylkseldigi ve disik dizeylerde
kaldigi belirlendi. Asilama sonrasi 201. giinde BVDV-1l ydniinden test edilen hayvanlarin 16 adeti (%88,8)
antikor pozitif iken 12 adeti (%66) ylksek (>1:160) titre degerleri gosterdi. Benzer sekilde BVDV-1f icin
201.glin orneklerinde hayvanlarin tamami antikor pozitif iken 16 adetinin (%88,8) yiiksek titreli (1:160)
oldugu tespit edildi. Elde edilen veriler, test edilen formuilasyonun BVDV-1l ve BVDV-1f suslariyla asl
hazirlanmasi igin uygun oldugunu ortaya koymaktadir. (Arastirma verileri TUBITAK tarafindan desteklenen
119 0 571 nolu proje ¢alismalarinda elde edilmistir)

Anahtar Kelimeler: BVDV, Yerel asi susu, linaktif asi, Aliiminyum hidroksit-saponin adjuvanti,
Serondtralizasyon
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P14 - YEREL SUS iCEREN SIGIR SOLUNUM SiSTEMi ASI ADAYI FORMULASYONLARIN
FARELERDE HUCRESEL IMMUN YANIT UZERINE ETKILERI

Digdem Yéyen Ermis!, Gizem Aytogu®, Didem Akydney?, Nilay Aybey?, Onur Etgii*, Mevliit Yasar?, Berfin

Kadiroglu®, Haluk Barbaros Oral?, Kadir Yesilbag?

'Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi immiinoloji AD, Bursa

2Bursa Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlari Yetistirme ve Arastirma Birimi (DENHAB),

Bursa

3Bursa Uludag Universitesi Veteriner Fakiiltesi Viroloji AD, Bursa

“*Bursa Uludag Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Tip-immiinoloji AD, Bursa

>Dicle Universitesi Veteriner Fakiiltesi Viroloji AD, Bursa

Giris ve Amag: Asilarin etkinligini belirleyen énemli faktorlerden birisi saha enfeksiyonlarini kapsayici
olmasidir. Bu nedenle yerel suslarla asi gelistirilmesi 6énemli bir asamay! teskil eder. Bu bildiride yerel
suslari da iceren trivalan viral asi formulasyonlarinin farelerdeki deneysel calismalarinda elde edilen
hiicresel yanitlarin degerlendirilmesi amaclanmistir.

Gereg¢ ve Yontem: Calisma kapsaminda yerel suslar olarak Bovine herpesvirus-1 (8640), Bovine
parainfluenza-3 (ET-81) suslarina ilave olarak Bovine viral diyare virus referans susu (NADL) iceren 3 farkli
formiilasyon (Formil 1.1, 1.2, 1.3) sirasiyla AIOH3, ISA 206 ve ISA 051 adjuvantlari kullanilarak hazirlandi..
Ayrica BVDV NADL yerine yerel sus olarak BVDV-TR21 susu iceren, AIOH3 ve ISA 206 adjuvantlarinin
kullanildigi 2 farkl formulasyon (Formul 2.1, 2.2) dahazirlanarak tim formulasyonlar Balb/C farelere 15’er
giin arayla iP yolla toplam 4 doz uygulandi. immiinolojik yanitlarin degerlendiriimesi icin deney
gruplarindaki hayvanlarin sakrifikasyonunu takiben dalaklari alindi. Mekanik par¢alama sonrasi 1.077g/mL
Ficoll gradiyent santrifiijlemeyle (400xg, 25 dk, 250C) splenositler elde edildi. Karboksifloresan siksimidil
ester (CFSE) yontemiyle CD4+ ve/veya CD8+ T lenfositlerin antijen spesifik ve/veya ko-stimiilasyon aracili
efektdr yanitlarindan proliferasyon diizeyleri akim sitometri yontemiyle degerlendirildi. Hayvanlarin
periferik kanlarinda CD4+ ve/veya CD8+ T lenfositlerin yiizdeleri de akim sitometri yontemiyle belirlendi.
Antijen aracih yanitlarda I1C50 degerini belirlemek icin her virusun bireysel ve diger viruslarla
kombinasyonlarinin farkh konsantrasyonlari kullanildi (MOI: 0.001, 0.005, 0.015, 0.1, 0.125). Sitotoksisite
tespitinde MTT testi kullanildi.

Bulgular ve Sonug: immiinizasyon sonrasi 30. Giinde sakrifiye edilen hayvanlarin periferik kanlarindaki
CD4+ veya CD8+ T hiicre ylzdeleri karsilastirildiginda gruplar arasi belirgin bir fark saptanamadi. Ancak,
CD3+ T hiicre yiizdesinin kontrol grubuna kiyasla 1.3 (grup ort: %29) ve 2.1 (grup ort: %28.6) asl
gruplarinda arttigi gorildi. Asi grubu 1.3’Un periferik kaninda CD4+ veya CD8+ T hiicre ylizdesi diger
gruplara kiyasla degismezken, total CD4+ CD8+ T hiicre sayisin periferik dolasimda artis gosterdigi
saptandi. Sitotoksisite testleri sonrasinda optimal antijen uyarim kosulu MOI 0,001 olarak belirlendi. Bu
MOI degeri ile 4. immunizasyon sonrasi gerceklestirilen kiltiir deneyleri sonrasinda yapilan hicre
proliferasyonu analizlerinde, 2.2 asi grubu’nda BPI-3 ET-81, BHV-1 8640 ve BPI-3 ET-81 + BHV-1 8640 +
BVDV-TR21 antijenlerinin proliferasyonu destekledigi ve efektér T hiicre yanitini diger gruplara kiyasla
daha etkin sekilde uyarabildigi gorildi

Anahtar Kelimeler: Asi gelistirme, Yerel sus, Hiicresel imminite
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P15 - HEK293 HUCRELERININ ASI GELISTIRME SURECINDE CYTODEX-1 MiKROTASIYICI
SISTEME ADAPTASYONU VE KULTUR SARTLARININ OPTiMiZASYONU

Merve Tunc!, Muhammet Ali Uygut®, Aykut Ozdarendeli*
*Erciyes Universitesi Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisi, Kayseri

Girig ve Amag: Viral asilarin tretiminde hiicre kilttra kritik bir basamaktir. Farkh hiicre hatlari ve hiicre
kiltlir sistemleri gelistirilmis olup, HEK293 hiicre hatti hem adherent hem de silispansiyon kdltir
sistemlerinde kullanilabilmektedir. Asi tiretiminde 6lcek bliylitme, verimliligi artiran 6nemli bir adimdir ve
bu amacla mikrotasiyici kiltlir sistemleri blylik avantaj saglamaktadir. Mikrotasiyici kiiltiirde hiicreler,
kiictk kiresel taneciklere tutunarak biylimektedir. Bu calismanin amaci, HEK293 hiicre hattinin Cytodex-
1 mikrotasiyici sistemiyle adaptasyonunu saglamak ve yliksek verimli bir kiiltlr icin optimum sartlari
belirlemektir.

Gereg ve Yontem: Bu galismada, pozitif yiikll, gdzeneksiz mikrotasiyici olan Cytodex-1 kullanilarak HEK293
hicre hatti (MC-HEK293) 500 ml hacimli spinner flasklarda, hassas karistirma kosullarinda kiltiire
edilmistir. En verimli kdltlir kosullarini belirlemek amaciyla baslangic hiicre konsantrasyonlari,
mikrotasiyict oranlari ve diger kuiltlir parametreleri Uzerinde degisiklik yapilarak 6 farkh deney
gerceklestirilmis ve sonuclar analiz edilmistir.

Bulgular ve Sonug: Cesitli hiicre ve mikrotasiyici konsantrasyonlariyla yapilan denemelerde, MC-HEK293-
2 ve MC-HEK293-6 kosullarinda en yliksek hiicre konsantrasyonlarina ulasiimistir. MC-HEK293-1, MC-
HEK293-2, MC-HEK293-3, MC-HEK293-4 ve MC-HEK293-5 deneylerinde mikrotasiyici miktari sabit
tutulmus, ancak baslangi¢c hiicre konsantrasyonlari degistirilmistir; en yliksek hiicre konsantrasyonuna
MC-HEK293-2 kosulunda ulasilmistir. MC-HEK293-3 en dlsik baslangic hiicre konsantrasyonuyla
baslatiimis, ancak en yiiksek hiicre artis oranini (3,9 kat) gostermistir. MC-HEK293-1 ve MC-HEK293-2
deneylerinde kiiltirde homojenite saglanirken, MC-HEK293-3, MC-HEK293-4 ve MC-HEK293-5
deneylerinde bu saglanamamistir. MC-HEK293-6 deneyinde, distk baslangi¢ hiicre konsantrasyonuyla
baslanan kiltlirde hiicre artisi daha fazla olmus ve hiicre sayisinda 10 katlik bir artis elde edilmistir. Bu
bulgular, MC-HEK293-6 kosulunun HEK293 hiicrelerinin mikrotasiyici sistemde kiltird icin en uygun
sartlari sagladigini gostermektedir. Ayrica, kiltlr siiresi boyunca pH degeri takip edilmis ve 7'de sabit
tutulmaya calisilmistir. Tim deneylerde genellikle kiltlrin 3. gliniinden itibaren %40 besiyeri degisimi
yaptmistir.

Anahtar Kelimeler: Mikrotasiyici Sistemler, Cytodex-1, HEK293
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P16 - THE APPLICATION OF ARTIFICIAL INTELLIGENCE IN VACCINE STUDIES

Mervenur Giivendi*?, Hiiseyin Can***, Mert Déskaya®*°, Cemal Un%**

!Deparment of Biotechnology, Graduate School of Natural and Applied Sciences, Ege University, lzmir,
Turkiye

2Department of Biology, Graduate School of Natural and Applied Sciences, Ege University, lzmir, Tiirkiye
3Vaccine Development, Application and Research Center, Ege University, lzmir, Tiirkiye

“Department of Vaccine Studies, Institute of Health Sciences, Ege University, lzmir, Tiirkiye

SFaculty of Medicine, Department of Parasitology, Ege University, izmir, Tirkiye

Objective: Vaccine development processes play an important role in protecting public health and
preventing infectious diseases. The use of artificial intelligence (Al) in vaccine development is applied in
many steps, from genetic analyses to epitope selection and immune response predictions. Recent studies
have generated large datasets, leading to the need for machine learning (ML), deep learning (DL), artificial
neural networks (ANN), and support vector machines (SVM) in these studies. In this study examines Al-
supported applications used in the steps from genomic data to antigen discovery and the investigation of
immune responses.

Methods: The Genome Analysis Toolkit (GATK) is frequently preferred by researchers for variant analysis
and data quality control due to its wide applicability, result reliability, and continuous updates. High
accuracy, open-source availability, and a large dataset have contributed to the preference for AlphaFold
in protein modeling. FoldX is commonly used to calculate the charge balance and stability of proteins,
analyze the effects of mutations, and perform energy calculations related to biological functions. The
development of pan-specific methods has significantly expedited epitope predictions. A significant
artificial intelligence-supported platform in this field is IEDB, which predicts linear epitopes and also serves
as a large database.. Additionally, applications such as Discotope and Ellipro, which predict epitopes based
on the three-dimensional structure of proteins, are also available. There are many algorithms used to
analyze receptor-ligand interactions. Although the choice of these algorithms depends on the study,
AutoDock Vina is the most frequently preferred among researchers.

Results and Conclusion: In conclusion, the reduction of costs, the ease of analyzing complex groups, the
rapid acquisition of results, and the more reliable outcomes compared to experimental methods indicate
that artificial intelligence will play a more active role in the steps of vaccine development.

Keywords: Vaccine, Al, antigen, epitope, adjuvant
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P17 - IMMUNOGENICITY ANALYSIS OF EPITOPES DERIVED FROM BARTONELLA
HENSELAE LEMA, MOPA AND VCEA PROTEINS

Mervenur Giivendi'?, Hiiseyin Can?*4, Muhammet Karakavuk®>*®, Aysu Degirmenci Déskaya®>*°, Adnan
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Objective: Bartonella species are important gram-negative bacteria capable of infecting a variety of
mammals, including humans. Among the 23 known species, Bartonella henselae are primarily associated
with cat-scratch disease, is the most common species in domestic cats. Transmission to humans occurs
through deep scratches or bites of infected cats and bites from infected fleas. In some regions of Tiirkiye,
the prevalence of Bartonella in animals can be as high as 40%, posing a serious public health concern. In
a previous study, researchers conducted a microarray analysis to examine the proteins of B. henselae. In
this study, the focus is on the LemA, MopA, and VceA proteins identified through microarray analysis to
determine potential vaccine candidates for the development of a vaccine against Bartonella henselae.

Methods: The gene sequences of these three proteins were searched in databases and variation analysis
was performed. After the variants were identified, protein sequences for each variant were generated.
When these three proteins were analyzed; they were antigenic, soluble, and stable. A total of 26, 53, and
45 epitopes were identified for the LemA, MopA, and VceA proteins, respectively, based on B-cell epitope
predictions made using five different algorithms. Allergen and poor soluble epitopes were eliminated and
the two epitopes with the highest antigenicity were selected for each protein.

Results and Conclusion: As a result, the epitopes selected for the LemA protein were
VENYPDLKANQNFLALQSQLEG and FTIDDNSQQTPK, for MopA they were
AGQKSEINARVNQIKVQIEETTSDYDREKLQERL and EVKFGREARE, and for VceA they were EALKDKRIRA and
SVQIDTRTKLHNHPL. Each selected epitope was subjected to docking analysis with the heavy and light
chains of the B cell receptor. According to the results obtained, it was observed that each epitope bound
correctly to the B cell receptor, with the heavy chain showing high affinity for the
VENYPDLKANQNFLALQSQLEG epitope and the light chain showing high affinity for the SVQIDTRTKLHNHPL
epitope. The selected epitopes were synthesized conjugated to BSA and their immunogenicity was
analyzed using ELISA. As a result of this test, successfully achieved different specificities and sensitivities.
This evaluation helped to determine how well each epitope warned the immune response and provided
useful information for future studies related to Bartonella infections.

Anahtar Kelimeler: Bartonella, in silico, ELISA
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P18 - VETERINER HEKiMLIGINDE KiMERIK VIiRUS ASILARI
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'Bursa Uludag Universitesi Veteriner Fakiiltesi Viroloji Anabilim Dali, Bursa-Tiirkiye

Girig ve Amag: Kimerik viruslar, farkli virus serotiplerinden, tlrlerinden veya ailelerinden genetik ve/veya
yapisal bilesenler iceren rekombinant viruslardir. Kimerik asi gelistirmede reverse vaccinolgy, genomik ve
proteomik gibi omik tabanh yaklasimlar kullanilmaktadir. Asi gelistirmeye yonelik in silico veri tabanh bir
yaklasim olan reverse vaccinology, kimerik asilarin tasarlanmasini ve genom analizi veya taramasi yoluyla
immiinojenik antijenlerin ve epitoplarin segilmesini saglar. Kimerik virus asilarinin geleneksel asilara gore
onemli avantajlari vardir, ancak asi gelistirme siirecinde zorluklar yasanabilir. Bu sunumda, kimerik asi
tipleri, ekspresyon platformlari, zorluklar-firsatlar ve veteriner hekimliginde lisansli kimerik virus asilari ele
alinmaktadir.
Gereg ve Yontem: Kimerik asi gelistirme siireci, geleneksel asi stirecinde oldugu gibi hem up-stream proses
hem de down-stream prosesi kapsar. Up-stream proses, ekspresyon vektorlerinde genlerin sec¢imini,
klonlamayi, transformasyonu ve heterolog konakgilarda protein ekspresyonunu icerir. Down-stream
proses ise cogunlukla saflastirma yontemlerinden olusur. Gelistirilmesi planlanan asi tiirline bagh olarak
cesitli ekspresyon platformlari kullanilmaktadir. Kimerik asilarda biyoproses gelistirilmesindeki en dnemli
endise, farkli virus tlrlerinden antijenlerin bir araya getirilmesidir. Heterolog immunojenlerin montaji ve
Uretimiyle iliskili olasi darbogazlar olarak riin kararsizligi, zayif ¢ozinirlik, degistirilmis fizyokimyasal
ozellikler ve degistirilmis glikozilasyon profilleri sayilabilir.
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Bulgular ve Sonug: Glinimuzde veteriner hekimliginde farkli hayvan tiirlerinde kullanilan lisansli kimerik
virus asilari bulunmaktadir. Bu asilara bazi érnekler sunlardir: Klasik domuz vebasi virusuna (CDFV) karsi
hem koruma hem de marker 6zelligi tasiyan “Suvaxyn® CSF Marker” asisi CSFV E2 glikoproteinini eksprese
eden canli attenlie bovine viral diyare virusu (BVDV) omurgasinin kullaniimasiyla gelistirilmistir.
“Vectormune® Al” asisinda Avian influenza virusu (AlV) hemaglutinin glikoproteinini kodlayan genin Hindi
herpesvirusu omurgasina yerlestirilmesiyle hem avian influenza hem de Marek hastaligina karsi koruma
saglandigi gosterilmistir.Kimerik asi teknolojisi ozellikle kiltlire edilemeyen ancak tim genom dizisi
mevcut olan viruslara karsi asi gelistirme acisindan kolayliklar sunmaktadir. iyi giivenlik profili, tek bir
formiilasyonda capraz notralizasyon aktivitesi ve Uretilemeyen viruslara karsi asi gelistirebilme imkani gibi
avantajlar kimerik asilari geleneksel asilardan ustiin kilmaktadir. Ozellikle tek bir formiilasyon ile birden
fazla etkene karsi bagusiklik elde edebilme potansiyeli stri saghgl ve yonetimi agisindan asilama
programindaki yogunlugu ve is yikiini azaltma avantaji saglamaktadir. (Bu ¢alisma BUU-BAP TSG-2022-
845'nolu gidlimli proje kapsaminda desteklenmektedir).

Anahtar Kelimeler: Kimerik virus, Asi gelistirme, Veteriner hekimligi
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P19 - KIRIM-KONGO KANAMALI ATES VIRUSUNE KARSI GELISTIRILEN ADENOVIRAL
VEKTOR TABANLI ASI ADAYININ ADHERENT VE SUSPANSIYON HEK293 HUCRE
HATLARINDA URETiMi VE KARAKTERIZASYONU

Muhammet Ali Uygut?, Shaikh Terkis Islam Pavel®, Hazel Yetiskin®, Aykut Ozdarendeli*

Erciyes Universitesi, Asi Arastirmalar ve Gelistirme Enstitiisi, Kayseri

Giris ve Amag: Kirrm-Kongo kanamali atesi (CCHF), Turkiye ve gevresindeki bélgelerde ciddi bir halk saghgi
problemi olarak 6ne ¢ikmaktadir. Su anda etkili bir koruyucu asi bulunmamakta, mevcut tedavi ve kontrol
yontemleri ise sinirli kalmaktadir. Rekombinant asi teknolojisi, canh virlis kullanimini ve adjuvan
gereksinimini ortadan kaldirarak daha glvenli ve maliyet etkin asilarin gelistiriimesine olanak
tanimaktadir. EBOLA ve SARS-CoV-2'ye karsl gelistirilen ve lisanslanan adenoviral vektor temelli asilar, bu
platformun giderek artan bir 6neme sahip oldugunu géstermektedir. Bu ¢alismanin amaci, CCHF virlsiine
karsi gelistirilen ve koruyuculugu kanitlanmis adenoviral vektoér temelli asi adayinin adherent (ATCC 1573)
ve slispansiyon (Florabio) HEK293 hiicre hatlari ile Gretiminin karsilastirmali olarak incelenmesi ve elde
edilen virls stoklarinin karakterizasyonunun yapilmasidir.

Gereg ve Yontem: Adenoviral vektorlerin Gretimi, adherent (ATCC 1573) ve slispansiyon (Florabio) HEK293
hicre hatlari kullanilarak incelenmistir. Bu amacla, farkli enfeksiyon kosullari (MOI 1 ve 5) ve inkiibasyon
surelerinde (2., 3., 4., ve 5. glnler) infektif titre takibi yapilarak optimum kultlr kosullari belirlenmistir.
Ayrica, hasat zamanlarinda virlsin hiicre pelletinde ve stispansiyon ortaminda bulunan konsantrasyonlari
tespit edilmistir. Her iki hiicre hattinda, 10. pasaja kadar seri liretim ile elde edilen virls stoklari, daha
ylksek hacimde (retilen master ve ¢calisma virls stoklari ile karsilastiriimistir. Bu stoklar, asi calismalarinda
dizenleyici kuruluslarin taleplerine uygun olarak infektif ve toplam viral partikil sayilari, hedef protein
ekspresyonu, genetik stabilite, endotoksin, mikoplazma ve replikasyon yetenekli adenovirlis (RCA) gibi
kalite kontrol parametreleri agisindan degerlendirilmistir.

Bulgular ve Sonug: Adenoviral vektor Gretiminde, adherent hiicre hattiigcin MOI 1, siispansiyon hiicre hatti
icinise MOI 5, en iyi sonuglari vermistir. Bu nedenle 10. pasaja kadar yapilan seri enfeksiyon calismalarinda
MOI 1 kullanilmistir. Her iki hiicre hatti icin optimum hasat zamani 3. giin olarak belirlenmistir. Ugiincii
glne kadar virlisiin %90’indan fazlasinin hiicre pelletinde bulundugu, ancak 5. giinde bu oranin yaklasik
%50’sinin slipernatanta gectigi gozlemlenmistir. Vektor Gretim verimliligi agisindan, adherent hiicre hatti
2x1079 IFU/ml ile stispansiyon hiicre hattina (5x1078 IFU/ml) kiyasla dort kat daha yiksek infektif titre
saglayarak onemli bir Ustlinliik gostermistir. Klinik asi calismalarina gecis icin gerekli karakterizasyon
calismalari sonucunda, Ad-NP ve Ad-GPC vektorleri icin olusturulan master ve c¢alisma viris stoklarinin
potens (infektif partikil ve toplam partikil sayisi), identifikasyon, genetik stabilite, endotoksin,
mikoplazma ve RCA kriterleri acisindan uygun oldugu belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Kirnm-Kongo kanamali atesi virlisti, HEK293 hiicre hatti, Adenoviral vektor temelli asi
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P20 - KOYUNLARDA BABESIA OVIS SBP4 PROTEINININ ASI ADAYI OLARAK
iMMUNOJENIK POTANSIYELiNiN DEGERLENDIRILMESi

Mehmet Can Ulucesme?, Sercan Keskin?, Sezayi Ozubek?, Mehmet Ziya Doymaz3, Miinir Aktas®

'Firat Universitesi, veteriner Fakdiltesi, Parazitoloji Anabilim Dali, Elazig, Turkiye
2Bezmialem Vakif Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii, Biyoteknoloji Béliim{i, istanbul, Tiirkiye
3Bezmialem Vakif Universitesi, Beykoz Biyoteknoloji ve Yasam Bilimleri Enstitiisii, istanbul, Tiirkiye

Girig ve Amag: Babesia ovis, small ruminant babesiosisinin baslica etiyolojik ajani olup, 6zellikle tropikal
ve subtropikal bolgelerde koyunlarda ciddi ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Hastaliga karsi
kullanilan her hangi bir asi bulunmamaktadir. Kene miicadelesi ile klinik enfeksiyonlarin tedavisinde hali
hazirda kullanilan kimyasallar, halk sagligi agisindan ciddi kalinti problemine neden olmaktadir. Bu durum,
potansiyel asi antijenlerinin tespit edilmesi ve hastaliga karsi koruma yeteneklerinin belirlenmesini
zorunlu kilmaktadir. Babesia bovis ve B. caballi’de tanimlanan SBP4 antijeninin, omurgali konakta parazitin
yasam donglsi boyunca salgilandigl ve yogun immiinolojik uyariya neden oldugu tespit edilmistir. Bu
veriler, SBP4’(in Babesia enfeksiyonlarina karsi 6nemli birimmun eleman olarak degerlendirilmesi geregini
ortaya ¢ikarmistir.

Gereg¢ ve Yontem: Bu ¢alismada, B. bovis-Alacakaya izolati kullanilarak parazitin SBP4 geni amplifiye
edilmis ve DNA dizisi belirlenerek proteinin yapisi biyoinformatik yontemlerle analiz edilmistir. Babesia
ovis SBP4 proteinindeki signal peptid bdlgesi, DNA dizisinden cikarilmis, baslangic kodonu (ATG)
eklendikten sonra bakteriyal Escherichia coli'ye gore kodon optimizasyonu yapilarak pET-29b(+)
ekspresyon vektoriine karboksi ucuna 6xHistidin kodlayan nukleotitler eklenmis sekilde ilgili gene sahip
ekspresyon vektori elde edilmistir.

Bulgular ve Sonug: S6z konusu vektoérde, parazitin SBP4 proteini eksprese edilerek rekombinant B. ovis
SBP4 (rBoSBP4) antijeni elde edilmistir. rBoSBP4 proteinin serolojik yaniti, homolog parazit susu ile
deneysel olarak enfekte edilen kuzularda ELISA yontemiyle degerlendirilmistir. Kan ve serum o6rnekleri
enfeksiyon sonrasi ilk 20 glin boyunca glinlik, akut fazdan sonra ise bir yil silireyle iki haftada bir
toplanmistir. rBoSBP4’e karsi spesifik antikorlar, bazi kuzularda enfeksiyondan 400 giin sonrasina kadar
tespit edilmistir. Bu bulgular, rBoSBP4’(in koyunlarda B. ovis enfeksiyonlarini tespit etmek igin
gelistirilecek serolojik testlerde gliclii bir aday olabilecegini gbstermistir. Bir sonraki asamada, elde edilen
rBoSBP4 antijeninin asi potansiyeli arastirilacaktir.

Anahtar Kelimeler: Babesia ovis, deneysel enfeksiyon, ELISA, rekombinant protein, SBP4
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P21 - ASI VEKTORU OLARAK NEWCASTLE HASTALIGI VIRUSUNUN KANSER
TEDAVISINDE KULLANILMASI

Nese Kalya', Ahmet Sait?, Kadir Yesilbag?

'pendik Veteriner Kontrol Enstitiisii, istanbul-Turkiye
2Bursa Uludag Universitesi Veteriner Fakiiltesi Viroloji Anabilim Dali, Bursa-Tiirkiye

Girig ve Amag: Kanser, ¢evre dokularin invazyonu ve metastaz ile sonuglanan kontrolsiiz hiicre boliinmesi
ile karakterize bir hastaliktir. ideal kanser tedavisi, normal dokulara zarar vermeden malign hiicrelerin
secici olarak 6ldirilmesi esasina dayanir. Onkolitik viruslarin kullanildigi “viroterapi” uygulamasi, glicll bir
kanser tedavisi olarak 6ne c¢ikmaktadir. 20. ylzyihn baslarindan itibaren viruslarin malign hiicreler
Gzerinde onkolitik etki gosterebildigi bilinmektedir. Newcastle hastaligl virusu (NDV), potansiyel olarak
bircok kus tlriinl enfekte eden dogal bir onkolitik RNA virusudur. Bu bildiride NDV’nin onkolitik etkisi ve
kanser tedavisinde kullanim olanaklari ele alinmistir.
Gereg ve Yontem: Onkolitik viroterapi, kanser hiicrelerindeki bolinme hizina baglh olarak viruslarin bu
hiicrelerdeki replikasyonunun artisi, timoér hicrelerinin lizisi ve timorin regrese edilmesi islemidir.
Onkolitik Viroterapi glinimizde bircok virus tirl ile denenmekte ve dikkat cekici bircok sonug
alinmaktadir. NDV'nin kolon timorleri, hepatoseliiler karsinom ve melanoma karsi glicli anti-timor
etkileri oldugu gosterilmistir. NDV onkolitik etkinliginin gosterildigi tipik bir calismada CT26 kolon kanseri
tasiyan BALB/c farelerinin kullanildigi bir subkutan deneysel modelinde, timér inokiilasyonundan sonra
timoriin icine ve cevresine NDV-Ulster susu enjekte edilerek etkinligi test edilmistir. Deneyin 40. glinde
timorin tamamen iyilestigi ve uzun vadeli sag kalim oraninin %70 oldugu gérilmustir.

insan metastatik melanom

ksenotransplantlari ile " S raatiot b rvede 474

enfekte edilen farelerde i iciiictes ghohiven

NDV Ulster susunun etkileri -

urgd fr erdeits of yagg Neho
rin ersed s chreywy Vurree
Pl

e ey - a1

Bulgular ve Sonug: Terapide kullanilmak Uzere ideal bir viral adayin onkolitik 6zellikte olmasi, ancak
insanlarda apatojenik olmasi gerekir. NDV tur duyarliligindan dolayi insanlarda kullanimi glivenli bir virus
olarak kabul edilmektedir. NDV, secici replikasyon 6zelliginden dolayi, timor hiicrelerinde normal insan
hiicresinden 10.000 kat daha hizli replike olur ve konakgi hiicre lizisine neden olur. Viral replikasyon,
normal hiicrelerde interferonun (IFN) aktivitesi ile sonlandirilir. Buna karsilik, timor hiicreleri genellikle
reseptor aracili uyarimlara dislik duyarhk gosteren zayif bir tip-1 IFN yanitina sahip oldugu icin kanser
hastalarinda NDV kullanimi glivenli bulunmaktadir. Bircok patojenik virus vektoriiniin aksine, NDV genel
populasyon igin risk olusturmaz, ayrica atteniie NDV asisinin veteriner hekimligi alaninda kullanimiyla ilgili
oldukc¢a basarili saha donusleri bulunmaktadir. Bu asilar genetik varyasyon olmaksizin, 70 yili askin bir
siredir dogal konakgisinda kullanilmaktadir. NDV kanser tedavisinde kullanilmaya devam etmektedir ve
takip calismalarinda en az 10 yil sliren remisyon sagladigi bildirilmistir. NDV, hem insan hem de
hayvanlarda kullanilabilecek bir asi vektorii adayidir. Virus, biyolojisindeki minimum rekombinasyon
frekansi ve replikasyon sirasinda DNA fazinin olmamasi nedeniyle attente canli asi ve asi vektorlerinin
tasarimi icin umut verici bir adaydir.

Anahtar Kelimeler: Viral vektor, Newcastle hastaligi virusu (NDV), Onkolitik viroterapi, Kanser

78



16-18 Ekim 2024
5. Uluslararasi Asi Bilimi Kongresi
Erciyes Universitesi / Sabanci Kiiltiir Merkezi

P22 - NANOPARTIKUL SAYIMININ ViROLOJIDE KULLANIMI: ASI FORMULASYONUNA
YENI BiR YAKLASIM

Nilay Aybey?, Kadir Yesilbag®
'Bursa Uludag Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Viroloji Anabilim Dali, Bursa

Girig ve Amag: Nanoteknolojinin temelleri 1959 yilinda fizikgi Richard Feynman’in “En Altta Biraz Yer Var”
baslikli konusmasiyla atilmis, molekiler diizeyde malzemelerin Uretilebilecegi ve bu malzemelerin farkh
uygulama alanlarinda kullanilabilecegi 6ngorilmistir. Nanoteknoloji, nanometre 6lcegindeki 1-100 nm
arasl malzemelerin tasarimi, Uretimi ve karakterizasyonu ile ilgilenen bir bilim dalidir. Nanopartikdiller,
nanoteknolojinin en 6nemli yapi taslarindan biridir. Viroloji alaninda nanopartikiller, virus tayini, gen
terapisi ve asi gelistirme gibi streclerde 6nemli firsatlar sunmaktadir. Viral partiklllerin kiigtk boyutlu
olmasi ve viral siispansiyonda bulunan kirleticilerin virionlarla bir arada bulunmasi nedeniyle dogru bir
sekilde sayilmalarinda gliclikler bulunmaktadir. Bu bildiride, nanopartikil sayiminin temel prensipleri ve
metodolojileri irdelenerek, bu tekniklerin virolojideki uygulamalarina yonelik 6rneklere yer verilmistir.

Gereg ve Yontem: Viral partikiil sayiminda kullanilan temel yaklasimlar; Dinamik Isik Sagihmi (DLS),
Elektron Mikroskopisi, Nanopartikiil izleme Analizi (NTA) ve Akis Virometrisi gibi teknikleri kapsar. Bu
tekniklerin her birinin uygulamada kendine 6zgli avantajlari ve kisitlari bulunmaktadir. Diger taraftan
nanopartikil 6lciimlerinde hassasiyet ve verimliligi artirma potansiyeli saglayan nanopor tabanli cihazlarin
gelistirilmesi ve viral partikil sayiminda kullanilmasi da glincel yaklasimlar arasindadir. Bu yaklasimla
Direngli Darbe Algilama (TRPS) teknolojisini kullanarak, belirli bir boyut araligindaki nanoporlarla hassas
bir sekilde partikil boyutu, konsantrasyonu ve zeta potansiyelini lgmektedir.

Bulgular ve Sonug: Nanopartikll sayimi islemlerinin viroloji ¢alismalarindaki baslica kullanim alanlari
arasinda asi formiulasyon sireclerinin optimize edilmesi, terapotik uygulamalarin optimize edilmesi, viral
vektorlerin kalite ve glivenliginin saglanmasi ve viral titrenin belirlenmesi yer alir. Viral partikil sayimi
temelinde saglanacak ilerlemelerin 6zellikle canli olarak calisiimasi zor ve riskli olan kuduz virusu gibi
mikroorganizmalarin asi iiretim proseslerinde kolaylik saglamasi beklenmektedir. (Bu ¢alisma BUU-BAP
TSG-2022-845'nolu gidimli proje kapsaminda desteklenmektedir).
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Anahtar Kelimeler: Asi formilasyonu, Nanopartikiil, Viral partikiil, Nanopor, Virus sayimi
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P23 - KIRIM KONGO KANAMALI ATESi VIRUSU ARASTIRMALARINDA MODEL VIRUS
OLARAK KULLANILAN HAZARA VIRUSU URETIMININ OPTiMiZASYONU

Ozlem Bakangil', Mehmet Ziya Doymaz?

'Bezmialem Vakif Universitesi Beykoz Yasam Bilimleri ve Biyoteknoloji Enstitiisii, istanbul, Tiirkiye &
Bezmialem Vakif Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Biyoteknoloji Anabilim Dali, istanbul, Tirkiye
2Bezmialem Vakif Universitesi Beykoz Yasam Bilimleri ve Biyoteknoloji Enstitiisii, istanbul, Tiirkiye &
Bezmialem Vakif Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, istanbul, Tiirkiye

Giris ve Amag: Kirrm-Kongo Kanamal Atesi Virlisii (KKKAV), insanlarda ciddi hastaliklara yol agan zoonotik
bir virtstir. Bu virls, biyogivenlik acisindan énemli riskler tasidigindan, yalnizca BSL-4 laboratuvarlarinda
incelenebilir. Bu durum, KKKAV’nin biyolojisi ve asi gelistirme calismalari gibi temel arastirmalari
sinirlandirmistir. Buna karsilik, ayni Nairoviridae ailesine ait Hazara virlisi (HAZV), KKKAYV ile genetik ve
yapisal olarak benzerlik gostermektedir ve BSL-2 kosullarinda calisilabilir. Bu 6zellikler, HAZV'nin KKKAV
arastirmalarinda glvenli ve erisilebilir bir model viris olarak kullanilma potansiyelini ortaya koymaktadir.
Bu calismanin amaci, HAZV Uretimini hiicre kiiltlirli sistemlerinde optimize ederek, virlistin arastirmalarda
daha verimli bir sekilde kullanilmasini saglamaktir.

Gere¢ ve Yontem: Calismada, HAZV'nin Uretim verimini artirmak amaciyla ¢esitli hiicre hatlar
kullanilmistir. Bu hiicre hatlari arasinda, insan kolon adenokarsinomu koékenli Caco-2 hiicreleri, adrenal
korteks kaynakli SW13 hiicreleri ve bebek hamster bobrek (BHK) hiicreleri bulunmakta olup hiicreler,
HAZV replikasyonunu destekleme kapasitelerine gore degerlendirilmistir. Her bir hiicre hattinin HAZV'nin
¢ogalma hizina ve liretim verimine etkisini anlamak i¢in ¢esitli enfeksiyon protokolleri uygulanmis ve farkh
coklu enfeksiyon (MOI) oranlari kullaniimistir. MOI oranlarinin viris Gretimi Gizerindeki etkilerini detayh
bir sekilde incelemek amaciyla, dislik, orta ve yiksek MOI seviyeleri karsilastiriimistir. Optimizasyon
deneylerinin ardindan Uretilen HAZV miktari TCID50, Plaque Assay ve RT-PCR olmak Uzere lg¢ temel
yontemle 6lctlmuistir. TCID50 testi, enfekte hiicrelerin sayisinin belirlenmesinde kullaniimistir. Plaque
Assay yontemi ile enfekte hicrelerdeki plak olusumu incelenmis ve virlisiin yayllma potansiyeli
degerlendirilmistir. Bunun yani sira, RT-PCR yontemi kullanilarak viral RNA miktarlari kantitatif olarak
Ol¢lilmis ve her bir hiicre hattindaki replikasyon verimliligi karsilastirilmistir. Bu yontemlerle elde edilen
sonuglar, hiicre hatlarinin HAZV (iretim verimi tizerindeki etkisini net bir sekilde ortaya koymus ve hangi
hiicre hattinin viris Gretimi icin en uygun ortami sagladigi belirlenmistir.

Bulgular ve Sonug: Cesitli hiicre hatlarinin ve enfeksiyon protokollerinin incelenmesi sonucunda, Caco-2
hiicre hattinin HAZV Uretimi acisindan diger hiicre hatlarina kiyasla daha yiiksek sonuglar verdigi tespit
edilmistir. MOI oranlarinda yapilan degisikliklerin viris Uretimi lizerinde blyuk bir etkisi olmadigi, ancak
duslik MOI kosullarinin 6lctlebilir viral Gretim sagladigi gortilmustir. Elde edilen bulgular, HAZV'nin belirli
kosullarda yiksek titre seviyelerine ulasabilecegini ve bu optimize edilmis lretim sisteminin KKKAV
arastirmalarinda verimli bir sekilde kullanilabilecegini gdstermektedir. Calismanin sonuglari, HAZV'yi
KKKAV biyolojisi ve asi gelistirme ¢alismalarinda énemli bir arag¢ olarak konumlandirmakta ve gelecekteki
arastirmalara énemli katkilar sunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: KKKAV, HAZV, Viriis Uretimi, TCID50, Plaque Assay
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P24 - TOXOPLASMA GONDII MIC17A PROTEININ ASI VE SEROLOJIK TANIDA ONEMiI
OLAN EPITOP BOLGELERININ IN SILICO KESFi

Rana Yilmaz?, Ecem Su Kogkaya?, Ozlem Giinay Esiyok?**, Hiiseyin Can***, Mert Déskaya®*°, Cemal

Un1,2,4

Ege Universitesi, Fen Fakiiltesi, Biyoloji Bolimii, Molekiiler Biyoloji Anabilim Dali, izmir, Tiirkiye
2Ege Universitesi Asi Gelistirme, Uygulama ve Arastirma Merkezi, izmir, Tirkiye
*Humboldt Universitesi, Molekiiler Parazitoloji Ana Bilim Dali, Berlin, Almanya

4Ege Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitlisii Asi Calismalari Anabilim Dali, izmir, Turkiye
>Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Parazitoloji Anabilim Dali, Turkiye, izmir

Girig ve Amag: Toxoplasma gondii, toksoplasmozise neden olan zorunlu hiicre igi bir parazittir. Hemen
hemen tim sicak kanli canlilari enfekte edebilen T. gondi’nin dinya nufusunun 1/3’Unl enfekte ettigi
tahmin edilmektedir. insanlara ve diger hayvanlara cogunlukla T. gondii’nin kesin konagi olan enfekte
kedilerden bulasmaktadir. Glinimizde hala kronik enfeksiyondan sorumlu doku kistlerinin tedavisinde
kullanilabilecek bir ila¢ bulunmamaktadir.

Gere¢ ve Yontem: Bu sebeple T. gondii ile miicadelede asi g¢alismalarina ihtiya¢ duyulmaktadir.
imminoinformatik yontemler asi calismalarinin ilk ve en kritik adimi olan antijenik proteinlerin
belirlenmesine dahasi her bir protein lizerinde epitop bolgelerinin kesfine dnemli katkilar sunmaktadir.
Buradan yola cikilarak bu calismada, imminoinformatik veri tabanlari kullanilarak MIC17A proteinin farkli
suslar arasindaki varyasyonlari incelenmis, B hiicre epitoplarinin, MHC-I ve MHC-II epitoplarinin tahmini
yapiimistir. Elde edilen sonuclara gore, toplamda 6 adet B hiicre epitopu saptanmistir. Bulunan peptitlerin
antijenik potansiyelleri, toksisiteleri, allerjeniteleri ve suda ¢ozinirlikleri incelenmistir.

Bulgular ve Sonug: Saptanan B hiicre epitoplarindan TDANSKA epitopu en yilksek antijenisite degerine
(2.0021) sahip olup allerjen ve toksik 6zellik gdstermemis olup suda ¢ozlnebilir yapidadir. Yapilan T hiicre
epitop analizlerinde antijenik, allerjenik ve toksik olmayan ve suda ¢6zliniir olan 6 adet MHC-I epitopu ve
18 adet MHC-II epitopu saptanmistir. Bulunan epitoplar arasinda MHC-I ile iliskili ATAQTDANSK epitopu
en yuksek antijenisite degerine (1.5645), MHC-II ile iliskili NATAQTDANSKAGDI epitopu ise en yiiksek
antijenisite degerine (1.5142) sahip olarak belirlenmistir. Sonug olarak, T. gondii MIC17A proteini
immiunoinformatik bir yaklasim ile basarili bir sekilde analiz edilmis ve hem asi hem de serolojik tani
calismalarinda kullanilabilecek epitoplar belirlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Toxoplasma gondii, MIC17A, immiinoinformatik, antijen kesfi, epitop
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P25 - INNOVATIVE ALPHA-SYNUCLEIN-BASED VACCINE APPROACHES FOR
PARKINSON'S DISEASE
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Objective: As life span increases with advances in medicine, the incidence of neurodegenerative diseases
also increases. Parkinson's disease is the fastest-growing neurodegenerative disorder globally, affecting
1-3% of people over the age of 65. Factors such as aging, pesticide exposure, trauma, psychological stress,
genetic factors, obesity, and altered microbiota colonization due to dietary habits are believed to
contribute to the emergence of this situation. Notwithstanding the high incidence of Parkinson's disease,
current clinical treatments focus solely on improving motor symptoms such as bradykinesia, tremor, and
rigidity. Despite the widespread use of pharmacological treatments and innovative approaches like deep
brain stimulation, there remains no definitive cure for the disease. Current treatments for Parkinson's
disease, which is characterized by loss of dopaminergic neurons and misfolded a-synuclein (a-syn)
aggregates called Lewy bodies, improve motor symptoms but unfortunately do not prevent disease
progression. Vaccine studies in the literature aim to prevent or slow down the progression of the disease
by targeting misfolded a-syn aggregates.

Methods: In the literature, immunization studies for Parkinson's disease generally focus on the
immunotherapeutic potential of stem cells and synthetic peptide-based vaccines that aim to prevent the
formation of a-syn aggregates. In in vivo Parkinson's models, a-synuclein fibrils are usually administered
via intracerebral, intraperitoneal, and intragastric routes, and the immune response and survival data
from vaccination are analyzed. Within this context, despite the numerous in vivo studies, the number of
studies that have progressed to the clinical stage remains quite limited. For example, ACI-7104.056 (AC
Immune) and UB-312 (Vaxxinity) vaccines are important vaccine candidates that have reached the clinical
stage. The ACI-7104.056 vaccine candidate mimics the a-syn C-terminus; it functions as a B cell epitope.
The UB-312 is also a peptide-based vaccine and contains a fully synthetic peptide that is 10 residues long
from the C-terminal domain of a-syn.

Results and Conclusion: As a result of the studies, it was observed that both vaccine candidates produced
antibodies that prevented the spread of pathogenic aggregates and, as a result, reduced motor symptoms.
In the future, integrating vaccines with personalized treatment strategies offers a new paradigm for more
effective and safe management of Parkinson's disease.

Keywords: Parkinson’s disease, vaccine, alpha-synuclein
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P26 - ERAGEM+DELTA VE ERAGEM+OMICRON BA.5 BiVALENT ASILARININ SARS-COV-2
VARYANTLARINA KARSI KORUYUCULUGUNUN ARASTIRILMASI

Shaikh Terkis Islam Pavel', Hazel Yetiskin?, Biisra Kaplan®, Muhammet Ali Uygut?, Aykut Ozdarendeli*?

Erciyes Universitesi Asi Arastirmalari ve Gelistirme Enstitiisi
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Girig ve Amag: COVID-19’a neden olan SARS-CoV-2, 6nemli genetik degisiklikler gegirmis ve bulasiciligin
kolaylasmasi ve bagisikliktan kacis potansiyeline sahip varyantlarin ortaya ¢cikmasina neden olmustur. Bu
calismanin amaci, ERAGEM+DELTA ve ERAGEM+OMICRON BA.5 olmak tzere iki farkl bivalent asi
uygulamalarinin adi gecen varyantlara karsi sagladigi koruyuculugu degerlendirmektir. Calismada, fare
modelinde bu asi uygulamalarinin bagisiklik yanitlari, nétralizasyon kapasiteleri ve koruma diizeyleri, ilgili
viral varyantlarla yapilan eprivasyon testleri sonrasinda incelenmistir.

Gereg ve Yontem: Calismada, ERAGEM+DELTA veya OMICRON BA.5 bivalent asi uygulamalarindan birini
alan fareler, her bir grupta 8 fare olacak sekilde alt gruplara ayrilmistir. ERAGEM+DELTA bivalent asi
grubundaki fareler ERAGEM ve DELTA varyantlari ile, ERAGEM+ OMICRON BA.5 bivalent asI grubundaki
fareler ise ERAGEM ve OMICRON BA.5 varyantlari ile epriivasyon yapilmistir. Epriivasyon sonrasi ikinci
glinde her gruptan dort fareden akciger ve nasal 6rnekleri alinmistir. Farelerin viicut agirligi ve sicakliklari,
eprivasyon sonrasi 21 gin boyunca izlenmistir. Bagisiklik yanitlari, IgG titrasyonlari i¢in ELISA ve
mikronétralizasyon testleri ile analiz edilmistir. Toplanan 6rneklerde viral titrasyon, FFU/ml cinsinden
hesaplanmistir.

Bulgular ve Sonug: Asilanan tim fareler, ERAGEM, DELTA ve BA.5 varyantlari ile yapilan epriivasyon
sonucunda hayatta kalmislardir. Her iki bivalent asi grubunda da yliksek IgG titrasyonlari gézlemlenmis ve
mikrondtralizasyon testleri, prime ve prime-boost asilamalari sonrasinda belirgin bir nétralizasyon
titresinde artislar géstermistir. Epriivasyon sonrasinda akciger 6rneklerinde viral titre tespit edilmemistir.
Ancak nazal orneklerde, ERAGEM ve DELTA bivalent grubundaki farelerde viral titre gozlenirken,
OMICRON BA.5 ile yapilan epriivasyon sonrasinda farelerde viral titre tespit edilmemistir. Akciger
orneklerindeki viral kopya sayilari daha dislik iken, nazal 6érneklerde 6zellikle ERAGEM ve DELTA bivalent
grubunda belirgin sekilde ylksek bulunmustur. ERAGEM+DELTA ve ERAGEM+OMICRON BA.5 bivalent asi
uygulamalari, farelerde gliclii bir koruma saglamis ve tiim asilanan farelerin hayatta kalmasini saglamistir.
Akciger 6rneklerinde viral titrasyon tespit edilmemis olmakla birlikte, nazal 6rneklerde gézlenen viral titre,
Ozellikle ERAGEM ve DELTA varyantlariigin lokalize viral replikasyonu isaret etmektedir. Bu bulgular, glicli
bir sistemik bagisikligin yani sira kismi bir mukozal korumayi da gostermekte olup, varyantlara karsi
hedeflenmis asilama stratejilerinin 6nemini vurgulamaktadir.

Anahtar Kelimeler: SARS-CoV-2, Bivalent Asi, Bagisiklik Yaniti, Fare Modeli, Viral Epriivasyon
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P27 - COMPARISON OF PRODUCTION PROCESSES OF TOXOPLASMA GONDII ROP6
PROTEIN IN SACCHAROMYCES CEREVISIAE INVSC.1 CELLS
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Objective: Toxoplasma gondii is an intracellular parasite with a wide host range that infects both humans
and animals. This parasite causes toxoplasmosis, leading to serious clinical problems and even death.
Vaccination is very important in preventing the disease; however, a safe and effective vaccine has not
been found yet. For this purpose, researchers are trying to produce vaccines using both different
expression systems (yeast, bacteria, plants, etc.) and strategic proteins for the parasite. In this context,
they focus on the Rhoptry (ROP) proteins of T. gondii, which play important roles in host cell invasion,
parasitophore vacuole formation, and penetration.

Methods: ROP6 has shown to be highly immunogenic by microarray screening in a previous study. In this
study, the ROP6 protein was designed in silico and the synthetically obtained pYES2/ROP6 plasmid was
transformed into Saccharomyces cerevisiae INVSc.1 yeast cells. Then cells were grown in Uracil Free
Synthetic Supplementary Medium (SC-U) under optimum conditions, cell pellets were prepared, and the
pellets were lysed using four different methods. In the first cell lysis method, acid-washed glass beads
were added into the lysis buffer and mechanical lysis was performed by vortexing. In the second method,
liquid nitrogen was used to shock the yeast cell walls. In third method, the Microfluidizer™ was used to
mechanically break down the cell walls by creating intense flow, high pressure and speed. As the fourth
lysis method, chemical lysis was performed using Y-PER™ Yeast Protein Extraction Reagent for the lysis of
yeast cells. The supernatants obtained from the pellets were purified by AKTA Fast Protein Liquid
Chromatography.

Results and Conclusion: Finally, the presence and purity of rROP6 protein was confirmed by SDS-PAGE
and Western blot analysis. As a result of this study, it was found that the best lysis method was the use of
glass beater for low volume production and the Microfluidizer™ for high volume production.

Keywords: Toxoplasma gondii, ROP6, Recombinant protein, Saccharomyces cerevisiae
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P28 - TOXOPLASMA GONDII SiKLiK NUKLEOTIT SINYAL YOLAGINDA YER ALAN
PROTEINLERIN ASI ADAYLARI OLARAK DEGERLENDIRILMESI
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Giris ve Amag: Siklik nikleotitler, yani siklik adenilat monofosfat (cAMP) ve siklik guanilat monofosfat
(cGMP), bircok organizmada 6nemli siiregleri diizenleyen yaygin ikinci habercilerdir. Hiicre icindeki cAMP
ve cGMP seviyelerinin diizenlenmesi, canlilarin hayati faaliyetlerinin regiilasyonunda kritik 6neme
sahiptir. Bu nikleotidler, adenilat siklaz (AC) ve guanilat siklaz (GC) enzimleri tarafindan dretilirken,
fosfodiesterazlar (PDE'ler) araciligiyla parcalanarak dengelenir. Cok yaygin zorunlu hiicre ici paraziti olan
Toxoplasma gondii, ara konakgi hiicreyi istila ettikten sonra (invazyon) hiicre igcinde ¢ogalir, aktif bir ¢ikis
sureciyle konakgi hiicreyi terk eder ve bu olaylarin cAMP ve cGMP sinyal yolaklarinin birlikte calismasiyla
dizenlendigi bilinmektedir.

Gereg ve Yontem: Toksoplasma, Apicomplexa grubuna 6zgli mikronem, yogun granil ve roptri olmak
lzere 3 salgl organeli icerir ve parazitin virllansindan sorumlu olaylarin diizenlenmesi icin bu
organellerden salgilanan proteinlerin fonksiyonu olduk¢a 6nemlidir. Mikronemler ve roptriler apikal ucta,
yogun graniller parazit sitoplazmasinda esit olarak dagiimistir. Mikronem proteinleri (MIC), invazyon
sirasinda salgilanir ve parazitin konakgi hiicre ile siki bir temas kurmasina yardimci olurlar. cAMP ve cGMP
sinyal yolaklari, micronem organelinden protein ekzositozunu dizenlemektedir. cGMP sinyalizasyonuna
cGMP’ ye bagimli Protein Kinaz G (PKG) aracilik ederek kaskadta bulunan proteinlerin fosforilasyonunu
saglar. PKG protein ifadesinin azaltiimasi ile parazitin mikronem sekresyonunun ve buna bagh olarak
hareket ile invazyon yeteneginin azaldigl calismalarla dogrulanmistir. Ayrica cAMP’ye bagimh Protein
Kinaz A (PKA)'nin protein ifadesinin azaltilmasiyla intraseliilar parazitlerde mikronem ekzositosunu
arttirmaktadir. Roptriler, konak istilasi sirasinda iceriklerini serbest birakan organel grubudur ve roptri
proteinlerinden birkagi (ROP), parazitin salgilanan mikronem icerigiyle birlikte parazitin konakg¢! hicreye
nifuz etmesine yardimci olur. Yogun granil proteinleri (GRA), konak istilasi tamamlandiktan sonra
salgilanir, konak hiicreden besin aliminda ve parazit replikasyonda kritik roller oynadigi diisiintilmektedir.
cAMP sinyal yolaginin da invazyon sonrasi hemen aktiflestigi ve parazitin hareket yetenegini azaltarak
konak hticre icerisinde replikasyonu destekledigi bilinmektedir.

Bulgular ve Sonug: T. gondii enfeksiyonuna karsi asi gelistirmek amaciyla yapilan ¢alismalarda MIC, ROP
ve GRA proteinleri aile Giyelerinin DNA asilari, rekombinant protein asilari, canh zayiflatilmis vektorlere
dayali asilar, multiepitop peptit asilari olarak kullanildiklari g6z 6niinde bulunduruldugunda cAMP ve
cGMP sinyal yolagi aracihigiyla ekspresyonlari diizenlenen salgl proteinlerinin saptanmasi ve in silico
analizler ile yiksek immiunojenitesi gosteren adaylarin asi adaylari olarak test edilmesiyle parazite karsi
miicadelede etkili bir strateji gelistirilebilecegine inanmaktayiz. Bu ¢alisma TUBITAK-BIDEB 2232-B
programinin 121C146 nolu projesi tarafindan desteklenmistir.

Anahtar Kelimeler: Siklik niikleotit sinyallemesi, Asi teknolojileri, {Toxoplasma gondii}
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P29 - HIV MRNA ASILARINDA YENILIKGi YAKLASIMLAR
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HIV/AIDS pandemisinin baslangicindan bu yana kirk yildan fazla zaman ge¢mesine ragmen, koruyucu bir
asl heniz gelistirilememistir. Bu basarisizliktan, HIV-1 zarfinin (Env) antijenik degiskenligi, hem kapsaml
bir glikan kalkani hem de konformasyonel maskeleme nedeniyle korunan nétralizasyon epitoplarinin
korunan konfiglirasyonu, genis nétralizan antikorlarin (bNAb'ler) germ hatti onciillerini ifade eden B
hiicrelerinin in vivo'daki géreceli nadirligi ve belirli Env bolgelerine yoneltilmis bNAb'lerin otoreaktivitesi
gibi bir dizi 6nemli engel sorumludur. Bu zorluklar baglaminda, bNAb'lerin asilama yoluyla elde edilmesinin
son derece zor oldugu kanitlanmistir. Dogal HIV-1 enfeksiyonu ile enfekte bireylerde bile genis
notralizasyonun aylarca veya yillarca suren stirekli antijenik uyaridan sonra olustugu gézlenmistir. Kronik
olarak enfekte olmus bireylerden izole edilen bNAb'lerin ¢ogu, somatik hipermutasyonlarin sikligi ve uzun
tamamlayicilik belirleyici bélgeler (CDR’ler) gibi alisiimadik 6zelliklere sahiptir. Cesitli HIV-1 asi yaklasimlari
klinik 6ncesi modellerde ve klinik calismalarda degerlendirilmistir ancak sonuglar tatmin edici olmamistir.
Bazi vyaklasimlar, vektér olarak haberci RNA'yi (mRNA) kullanmis ve protein bagisiklamasiyla
indliklenenlere benzer olarak, cok islevli antikor tepkilerinin ve etkili T hiicresi tepkilerinin indiklenmesiyle
sonuglanmistir. Koruyucu bir asinin gelistirilmesi, HIV/AIDS pandemisinin kontroli icin en dnemli 6ncelik
olmaya devam etmektedir. Bu ¢alismada, bir ekspresyon sistemi olarak mRNA'nin ¢ok yonliliginden
yararlanilarak, koruyucu antikor tepkilerinin ortaya cikarilmasi icin yeni bir asi platformu tasarlanmistir.
Virls benzeri parcaciklar (VLP'ler) lGretmek icin membrana sabitlenmis HIV-1 zarfi (Env) ve maymun
immin yetmezlik virtisi (SIV) Gag proteinlerini birlikte ifade eden bu mRNA asisinin, genis notralizasyon
yetenegine sahip antikorlari indikledigi ve rhesus makaklarinda enfeksiyon riskini azalttig1 gosterilmistir.
Bu nedenle, ¢ok kladli env-gag VLP mRNA platformu, HIV-1 asisinin gelistirilmesi icin umut verici bir
yaklasimi temsil etmektedir. Gelistirilen bu yontem ile 2024 tarihinde patent alinmistir.
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P30 - ASI CALISMALARINDA KLINiK ONCESi DONEMDE SIK KULLANILAN BiYOISTATISTIK
ANALIZLERIN GRAPHPAD PRISM PROGRAMINDA UYGULANMASI

Sengiil Can?
!Manisa Celal Bayar Universitesi, Kalite Koordinatérligii

istatistik sonuglar bilimsel arastirmalarin degerini arttirmaktadir. Bu baglamda hem 6n hazirlik hem de
arastirma silirecinde istatistik analizleri kullanmak, arastirma sonugclarinin daha glivenilir olmasi agisindan
blylik 6nem tasir (Tasdelen ve Kanik, 2009). Tasarim, klinik 6ncesi, faz 1-2-3 ve (iretim asamalarindaki asi
calismalarinda tamamlanan her asamadan sonra elde edilen sonuglarin analiz edilmesi gerekmektedir. Asi
calismalarinin her adiminda dogru biyoistatistik analizin belirlenerek dogru bicimde yorumlanmasi
maliyeti ve riskleri olan asi gelistirme siireci icin blylk 6nem tasir (Mehrotra, 2006). Bu calisma ile
GraphPad Prism programi kullanilarak klinik 6ncesi donemdeki asi ¢calismalarinda kullanilan istatistik
testlerin ikisi 6rnekler lizerinden uygulamali olarak anlatilmistir. Literatliirde GraphPad Prism programinin
analiz ve grafik destegi nedeniyle bilimsel arastirmalarda siklikla tercih edildigi gorilmektedir. GraphPad
Prism programi grafik ve test sonuclarini es zamanli olarak glincelleyebilir. Ayrica veri seti ve analizde
yapilan herhangi bir degisikligi sonu¢ ve grafiklere dinamik bir sekilde yansitabildigi icin oldukca
kullanighdir.
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