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OZET

NEONATAL BUZAGI i"SHALLERiNDE KARACIGER VE LiPiD PROFILI
UZERINE ARASTIRMALAR

Sefer Turk
Yiksek Lisans Tezi
Veteriner I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali
Danisman: Dog. Dr. Onur BASBUG
2019, 56 sayfa
Buzagilarin neonatal donem hastaliklar1 igerisinde yogunlukla karsilasilan buzagi
ishalleri 6nemli ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Bu dénemde en ¢ok Escherichia
coli, Rotavirus, Coronavirus, Giardia ve Cryptosporidium’a gibi etkenlere bagli ishaller
on plana ¢ikmaktadir. Ishalli buzagilarda dehidrasyon; asidemi, asit-baz dengesizlikleri,
metabolik degisiklikler ve karaciger disfonksiyonlar1 gibi sorunlara neden olmaktadir.
Plazma lipidleri ve lipoproteinler karaciger tarafindan sentezlenerek kan dolasimina
katilmaktadir. Plazma lipid ve lipoprotein konsantrasyonunun belirlenmesinin hepatik
disfonksiyonun ortaya ¢ikmasinda yardimer oldugu rapor edilmistir. Akut ishal
vakalarinda trigliserid konsantrasyonu, hepatik alkalen fosfataz (ALP), toplam bilirubin,
trigliserid ve c¢ok diisiik dansiteli lipoprotein (VLDL) degerlerinin etkilendigi
belirtilmektedir. Bu ¢alismada, neonatal buzagi ishallerinde karaciger ve lipid profilinde
meydana gelebilecek degisimlerin belirlenmesi amaglanmustir. Sunulan tez ¢alismasi I¢
Hastaliklar1 Klinigi’ne getirilen 60 buzagi tizerinde gergeklestirildi. Herhangi bir hastalik
gecirmemis ve tedavi uygulanmamis 10 buzag: saglikli grubunu, ishal tespit edilen 50
buzagi ise hastalikli grubunu olusturdu. Caligsmaya dahil edilen tim hayvanlara herhangi
bir tedavi uygulanmadan 6nce kan 6rnekleri alindi. Orneklerde plazma trigliserid, toplam
kolesterol, yuksek dansiteli lipoprotein (HDL), ALP, aspartate transaminaz AST,
apolipoprotein, direkt ve toplam bilirubin seviyeleri tespit edildi. Arastirma bulgular
incelendiginde; hastalikli grupta lipid konsantrasyonu ile apoprotein A ve B dizeylerinde
diistisler oldugu tespit edildi. Ancak, apoprotein A ve B degerlerindeki diisiislerin
istatistiki olarak 6nemli olmadig1 saptandi. Sonug¢ olarak, neonatal buzag: ishallerinde
karaciger fonksiyonlarinin bozulmasina bagh olarak lipid metabolizmasinin da énemli

sekilde etkilendigi belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Neonatal buzagi ishali, Karaciger, Lipid profili, Apoprotein A ve B



ABSTRACT

INVESTIGATION OF LIVER AND LIPID PROFIiLE OF NEONATAL CALVES
WITH DIARHEA

Sefer TURK
Master Thesis
Department of Veterinary Internal Medicine
Supervisor: Associate Prof Onur BASBUG
2019, 56 pages

Calf diarrhea, which is commonly encountered in neonatal diseases of calves, causes
significant economic losses. During this period, diarrhea due to factors such as
Escherichia coli, Rotavirus, Coronavirus, Giardia and Cryptosporidium are most
prominent. Diarrhea causes dehydration acidemia, acid-base imbalances, metabolic
changes and liver dysfunction in calves. Plasma lipids and lipoproteins are synthesized
by the liver and incorporated into the bloodstream. Determination of plasma lipid and
lipoprotein concentration has been reported to assist in the emergence of hepatic
dysfunction. It is reported that triglyceride concentration, hepatic alkaline phosphatase
(ALP), total bilirubin, triglyceride and very low density lipoprotein (VLDL) values are
affected in cases of acute diarrhea. In this study, we aimed to determine the changes in
liver and lipid profile in neonatal calf diarrhea. The presented thesis was carried out on
60 calves brought to the Internal Medicine Clinic. 10 calves without any disease and
treatment were healthy and 50 calves with diarrhea were the diseased group. Blood
samples were collected from all animals before any treatment. Plasma triglyceride, total
cholesterol, high density lipoprotein (HDL), ALP, aspartate transaminase (AST),
apolipoprotein, direct and total bilirubin levels were determined. When the research
findings were examined; There was a decrease in lipid concentration and apoprotein A
and B levels in the diseased group. However, the decreases in apoprotein A and B values
were not statistically significant. In conclusion, lipid metabolism was significantly

affected in neonatal calf diarrhea due to impaired liver function.

Keywords: Neonatal calf diarrhea, Liver, Lipid profile, Apoprotein A and B
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1. GIRIS

1.1. Problemin Tanim ve Onemi
Buzagilarin neonatal donem hastaliklar1 i¢inde yogunlukla karsilagilan ve 6nemli
ekonomik kayiplara neden olan buzagi ishalleri, sigir yetistiriciliginin en 6nemli
problemleri arasinda yerini almaktadir [1, 2]. Buzag: ishali gesitli etiyolojilere sahip
karmasik bir sendromdur [3]. Neonatal (dogumu takiben ilk 4 haftalik donem)
buzagilarda ishal sekresyon artis1 ve emilim bozukluklar1 sonucu gorilir. Bu periyotta
oOzellikle bakteri, virlis, protozoa, cevresel, beslenme ve immunolojik faktorlerinin etkisi
altinda Escherichia coli, Rotavirus, Coronavirus, Giardia ve Cryptosporidium’a baglh
ishaller 6n planda bulunmaktadir [4-6]. Bu patojenler bagirsak mukozasinda hareket
bozukluklari, hipersekresyon ve iyon transportunda bozulmalara sebebiyet vererek ishali
meydana getirirler [6, 7]. Ishallerde sulu diski, bagirsak florasinda dejenerasyon ve epitel
doku kaybi, elektrolit (Sodyum, potasyum, klor) ve bikarbonat kayiplar1 goriiliir. Bu
elektrolitlerdeki degisimlerin ile sivi kayb1 sonucu olarak ishalli buzagilarda dehidrasyon,
asidemi, asit-baz dengesizlikleri canlida farkli metabolik ve organ bozukluklarina neden
olmaktadir [8, 9].

Plazma lipidleri ve lipoproteinler karaciger tarafindan sentezlenir ve kan
dolasimina salinir; plazma lipid ve lipoprotein konsantrasyonlarinin belirlenmesinin
hepatik disfonksiyonun ortaya ¢ikmasinda yardimci oldugu rapor edilmistir. Lipidler,
memelilerin metabolizmalarinda hayati bir rol oynamaktadir; bu biyolojik molekdller,
hiicre zarlarinin yasamsal bilesenleri olan ve tiim steroid hormonlarmin (“trol) 6nci
maddesi olarak enerji depolama formlar (trigliseridler) olarak islev goriirler [10]. Akut
ishal vakalarinda plazma trigliserid konsantrasyonlarimin degiskenlik gosterdigi
bildirilmigtir [11-13]. Lipid depolarindan serbest yag asitlerinin salinmasina bagli olarak
hepatik alkalen fosfataz ALP, toplam bilirubin, trigliserid ve ¢ok diisiikk dansiteli
lipoprotein (VLDL) degerlerinde belirgin artiglarin belirlendigini, buna karsin ishalli
neonatal buzagilarda total kolesterol,yuksek dansiteli lipoprotein
(HDL) ve diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) degerlerinde azaldig1 saptanmustir [14].

Gelisen enfeksiyon veya endotoksemi sirasinda, sistemik bir inflamatuar yanit
sekillendigi ve bu inflamatuar yanitin karaciger, bobrek, solunum ve dolagim sistemi gibi
cesitli organ veya sistem islevlerine zarar verdigi bildirilmistir [15].

Enfeksiyon durumlarda, HDL bilesiminde bulunan Apo Al ve Apo A2 seviyesi
diismekte ve serum amiloid A (SAA) seviyesi artis gostermektedir [16, 17]. Yapilan
deneysel ¢aligmalar yogun SAA’ya sahip HDL nin makrofajlara baglanma yatkinligim

1



arttirdigini bildirmistir. Bu durum doku rejenerasyonu igin lipid metabolitlerinin tahribata

ugramis bolgeye tasimmasinda aktif rol almasindan dolayidir [18, 19].

1.2. Arastirmanin Amaci

Neonatal buzagi ishallerinde karaciger ve lipid profilinde meydana gelebilecek

degisimlerin belirlenmesi amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Neonatal Buzag ishallerinin Sebepleri

Tiirkiye’de tarimsal iiretimin temeli yaklasik %76,3’1 bitkisel, %23,7’si ise hayvansal
iiretime dayanmaktadir [20]. Ulkemizde toplam is hacmi icinde tarima dayali is giicii
orant ortalama %35 civarindadir. Bu oran ABD’de %2,8 ve AB iilkelerinde %5
diizeyindedir. Hayvansal {riinler gereksinimlerin karsilanmasinda yogun olarak
kullanilmaktadir. Hizla artan niifusun gereksinimi olan hayvansal iiriinlerin Uretiminde
sigir yetistiriciliginin katkis1 dnemlidir. Sigirlardan elde edilen et ve siit, dnemli protein
rezervuarlaridir. Tiirkiye, sigir populasyonu bakimindan 6nde gelen iilkeler arasinda
olmasina ragmen devlet ve bireysel isletmelerden elde edilen verimler agisindan arzu
edilen siralarda yer alamamaktadir. Bunun icin genetik potansiyeli yiiksek irklarin
secilmesi ve onlara optimum standartlarin saglanmasi (kabul gormiis bakim ve besleme
metodlarinin uygulanmasi, hastaliklarla karsi daha efektif miicadele edilmesi) gerekir
[21]. Ciinkii verimde goriilen farkliligin yaklasik % 30’u genetige, % 70’1 gevresel
ozelliklere dayanmaktadir. Ciftliklerde karlilig1 etkileyen en 6nemli faktor, yilda bir elde
edilen saglikli buzagi ve siit miktaridir. Buzag1 verimi sigir yetistiriciliginde en 6nemli
verimdir. Sigir yetistiricili§inin sorunlarinin en onemlilerinden olan buzagi ishalleri,
yiiksek mortalite ve morbidite ile seyrettigi i¢in ciddi maliyetler ortaya ¢ikarmaktadir [22-
25]. Buzagilar gelecekte damizlik olduklarindan neonatal buzag: dlimleri ¢iftliklerin
ileriye doniik planlarini tehdit etmektedir. Milli Tarim Projesi kapsaminda agiklanan 2016
yil1 verilerine gore lilkemizde 6 milyon buzagi dogmus ve bunlarin 900.000°1 (%15°1)
buzagi doneminde 6lmiistiir. Ayn1 y1l 550 bin adet kasaplik hayvanin yurtdisindan ithal
edildigi g6z oniinde bulunduruldugunda, 6len her iki buzagidan birisi hayatta kalabilseydi
yurtdigina bagimliligimiz ortadan kalkmis olacakti [26].

Buzagilar i¢in ilk 4 haftalik donem hastaliklara karsi cok hassas olduklar1 bir periyottur.
Buzagi oOliimlerinin; % 76,2°sinin yasamlarimin 30-35 giinde gergeklestigi, 180-
240.giinlerde azaldigi, 250-280.giinler arasinda ise tekrar artifi godzlenmektedir.
Dogumdan sonraki ilk 4 haftalik donem neonatal donem olarak adlandirilmaktadir.
Neonatal donemdeki buzagi dliimleri isletmeleri gerileten ve zararin ¢ok ciddi boyutlara
ulasmasindaki primer nedendir. Baslica neonatal buzagi 6liim nedeni diyare, pneumoni
ve sepsis olarak bilinmektedir. Bu hastaliklarla ilgili 6liimler bakteriyemi, viremi ve

endotokseminin bir sonucu olarak ortaya ¢ikmaktadir [27].



Ishal; cesitli enfeksiydz ve non enfeksiydz faktorlere bagl olarak mide ve bagirsaklarin
yangilanmasi sonucu olusan, diski kivami1 ve hacmindeki artis ile birlikte digkilama
frekans1 artis1 olarak nitelendirilen klinik bir olaydir [7, 28, 29]. Ishalde halsizlik,
istahsizlik ve yiiksek ates gibi bulgular gériilmekle birlikte etiyolojik nedenine gore klinik
belirtilerde degisiklikler goriilebilmektedir. Ishalin baslangic zamaninda solunum ve
nabiz sayisinda artiglar gézlemlenirken daha sonraki periyotta viicut sicakliginda azalma
oldugu gozlemlenmistir. Klinik muayenede konjunktivadaki kizariklik dikkat ¢ekerken,
enoftalmus ve deri elastikiyetindeki degisimler dehidrasyonun ilk ve en 0Onemli
gostergesidir [7, 30, 31].

Neonatal buzagi ishallerine genel olarak bakildiginda bagirsaklarda sekresyon artisi ve
absorbsiyon azalmasi sonucu gelisir. Ishallerde sulu disks, istahsizlik, bagirsak florasinda
degisimler, stvi-elektrolit ve bikarbonat dengesinde bozulma g6zlemlenmektedir. ishal
sonucunda halsizlik, siddetli dehidrasyona bagli olarak gelisen elektrolit kaybi, sodyum
(Na+), potasyum ( K+), hidrojen (H+) bagl olarak gelisen metabolik asidoz ; sodyum,
potasyum ve klor sekresyonu artmasina bagli olarak hipokloremi, hipokalemi ve
hiponatremi gelisir, sivi kaybina bagli olarak sok ve hiperkalemi sonucu olusan kalp
blokajina bagl olarak dliimler klinik tabloda gorulebilirken kan dre nitrojeninde (BUN),
hematokrit (HCT), plazma protein seviyelerinde artig gozlenebilmektedir [32]. Neonatal
buzag ishallerinin kdkeninde, predispoze olusturmalar1 sebebiyle, enfeksiyoz etkenlerin
yaninda enfeksiydz olmayan etmenler de olduk¢a onemli bir gorev sahibidir [29].
Enfeksiydz olmayan sebepler alimenter (fermentatif, yagli ishaller), hazirlayici faktorler
(anneye bagli, kolostrumun kalitesizligi/alinamamasi, A vitamini yetersizligi veya
yavrunun fizyolojik durumu) ile ¢evresel ve diger etmenleri igermektedir (kalitim,
toksikasyon, mevsim kosullar) [33]. Enfeksiy0z ajanlardan viruslar; bovine rotavirus ve
bovine coronavirus, bovine viral diarrhea virus ; bakteriler; Salmonella ( S. dublin ve
S.typhimurium, Clostridium perfinges(Clostridium perfiringens tip C veya B’nin
toksinleri ile olusmaktadir; Enterotoksemi, siit emen buzagilarda perakut, nekrotik
enteritis, genel toksemi gibi bulgular ile seyirli, 6ldiiriicii bir hastaliktir) ve Escherichia
coli (1-7 giinliik buzagilarda etkilidir; 99, 078:K80, O15:K 14, 08:K41, 0119:K14, O9:,
0101, 035 gibi serotipleri ve (ETEC-F4, F5, F6 ve F41 antijenleri vardir; Hastaligin
morbiditesi %30-70, mortalitesi ise %10-50 arasinda degisir ve protozoonlar;
Cryptosporidium parvum, Eimeria ve Giardia'lar bu donemdeki ishal vakalarinda en

yaygin enterik enfeksiyoz etkenler olarak gozlemlenmektedir [34].



Neonatal buzag ishalleri akut ve subakut olmak tizere iki klinik formda goriilmektedir.
Akut vakalarda hi¢ bir belirti gostermeksizin koma ve 6lum gorulmektedir [35-37].
Buzagilarda ¢ok daha yaygin goriilen subakut formda ise; degisken renklerde, sulu diski
oldugu ve igeriginde kan, mukus ile birlikte fibrin olabilecegi gdézlemlenmektedir.
Hastaligin ilk bagladig1 zamanlarda viicut 1sisinin yiiksek seyrettigi, ilerleyen evrelerde
ise distiigi gozlemlenmektedir. Cok miktarda sivi kaybina bagli olarak hizli bir sekilde
dehidrasyon sekillenir [38, 39]. Dehidrasyonla birlikte enoftalmus, deri elastikiyetinde
degisme, kapiller dolum zamanmin uzamasi, durgunluk, yatar pozisyonda olma ve
hareketsizlik hali goralir [28, 29, 40]. Temel klinik bulgular arasinda agizda ve ayaklarda
sogukluk, mukozalar solgun, emme isteginde azalma/kaybolma, diizensiz kalp atimlari,
nabizda zayiflama, ilerleyen periyotta ise solunum ve nabiz sayisinda artigin olmasi yer
almaktadir [41]. Dehidrasyon derecesinin saptanmasinda géziin orbita ¢ukuruna ¢okme
miktari, gogiis ve boyun bolgesi derisinde elastikiyet kaybi klinik yonden 6nemlidir [42].
Bikarbonat kaybi ile kalin bagirsakta olusan laktik asidin emilimi sonucu metabolik
asidoza yatkinlik vardir. Ayrica dehidrasyon sonucu, bobrek fonksiyon azalmasida (H +
iyon atilimi azalir) asidemi olusumunda etkili olmaktadir. Metabolik asidozisi tespit
etmede kan gazi 6lgiimleri onemlidir [27, 43]. Depresyon, koma, enoftalmus ve agiz ici
soguklugu gibi bulgular metabolik asidozisin derecesiyle iliskilidir [27, 40].

Karmagik dogasindan 6tiirii neonatal buzagilardaki ishalin tamamiyle dnlenmesi
gergek dis1 bir beklenti olacaktir. Burada amag hastaliklar1 ekonomik sinirlar igerisinde
tutmaya caligmaktir. Hastalikta 6liim orani enfeksiy6z ajana maruz kalma derecesi ile

buzaginin direnci arasindaki dengeye bagli olarak degisebilir [32].

2.2. Bakteriyel Sebepler

2.2.1. Escherichia coli

Escherichia coli'nin neden oldugu enterik hastalik birka¢ formda siniflandirilabilir [44].
Escherichia coli viriilans semasina gore alt1 pato gruba ayrilabilir: Enterotoksijenik E. coli
(ETEC), Shiga toksin Ureten E. coli, Enteropatojenik E. coli, Enteroinvaziv E. coli,
Enteroagresif E. coli ve Enterohemorajik E. coli .’dir. Bu bakteriler arasinda neonatal
ishalin en yaygin nedeni, K99 (F5) adhezyon antijeni (genellikle E. coli K99 + olarak
adlandirilir) ve 1siya dayanikli enterotoksin iireten ETEC'dir [1]. E.coli insan ve
hayvanlarda dogal bagirsak florasinda varolan bir bakteridir [44]. E.coli’nin patojenik

serotipleri kolibasilloz seklinde isimlendirilir. Neonatal buzagi ishallerindeki kolibasilloz
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enterik ve septisemik olmak tzere iki form seklinde seyreder [2]. ETEC'in neden oldugu
ishal, temelde birkag gunlik (1-6) buzagilarda, cok nadir on giinden biiyiik buzagilarda
olabilir. Hem sigir hem de siit buzagilarin epidemiyolojik ¢alismalari, K99 + ETEC'in
neden oldugu klinik vakalarin % 80'inden fazlasinin 4 giinliik yastan kiiclik buzagilarda
gerceklestigini gostermektedir [45]. Neonatal buzagilar dogumdan sonraki ilk dort giin
icerisinde ETEC enfeksiyonuna maruz kalarak enfekte olursa sulu diyare gelisir.
Buzagilarin dogumundan on dort giin gectikten sonra E.coli enfeksiyonuna karsi bir
direng gelisir [22]. Etken oral yolla alindiktan sonra, ETEC ince bagirsak peristalizinin
istesinden gelir ¢linkii bunlar ince bagirsak duvarina adezinler vasitasiyla yapisabilirler,
bagirsak epitelini enfekte eder ve intestinal villinin enterositlerinde koloni meydana
getirirler. Ince bagirsagin distal kismi, diisiik pH (6.5'ten daha az) nedeniyle ETEC
kolonizasyonu i¢in en uygun ortami saglar. Enfekte hiicrelerin kaybi ve lamina propria
hasaria bagli olarak villoz atrofisi, etkilenen ince bagirsakta siklikla gozlenir. Bagirsak
epitelinin kolonilesmesinden sonra, ETEC tarafindan 1siya dayanikli toksin iiretimi
bagirsakta sekresyon artigina yol agar. Bu ozmotik olarak suyu bagirsak liimenine ¢eker
ve buzagilarda ishal gelismesine yol acar. Digki sari-beyazimsi, sulu kivamli ve

kSpukludir [34, 46].

2.3. Viral Sebepler

2.3.1.Rotavirus

Rotaviruslar, Reoviridae familyasinda yer almakta olup insan ve hayvan rotaviruslari
ortak yapisal ve biyolojik 06zellikleri vardir. Reoviridae familyasindaki diger viruslara
benzemesine ragmen dig kenarlarinin daha bariz olmasi ile ayrilmaktadir [34, 47].
Rotaviruslar hayvanlarda ve insanda depresyon, zayiflik, sulu kivamda ve sar1 renkte akut
ishal ve gastroenteritis ile karakterize belirtileri ile seyreden tiim diinyada olduk¢a yaygin
goriilen enfeksiyonlarina yol agmaktadir [47, 48].

Bovine rotavirus ilk kez ishalli buzagilardan toplanan gaita ve agiz siitii almamig
hayvanlarda deneysel olarak enfeksiyonun elde edilmesiyle buzagi ishalleri etiyolojisine
girmistir [49].

Rotaviruslar genellikle 9-21 giinliik neonatal buzagilarda ishal ile seyreden
enfeksiyona neden olurlar [34].

Rotavirus enfeksiyonlarinin seyrini etkileyen faktorler arasinda virus susu, dozu,

yeni dogan buzagilarin agiz sitlindeki maternal antikorlari alip almadiklari, dogum
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sonras1 gobek kordonu temizligi, siitten kesilme vakitleri, kalabalik ve toplu yetistirme
yapilan barinaklar, kullanilan araglarin temizlik ve dezenfeksiyonu, yagmur, kar, sicaklik
rizgar kum gibi mevsimsel ve iklimsel degiskenler, bagisiklik sistemi durumlar1 ve
bagirsaklardaki diger patojen etkenler ile miks olmasi bulunmaktadir [49-51].

Rotavirus ile enfeksiyona maruz kalmis hayvanlarin gaitalari ile yiiksek miktarda
virus etrafa sagilir. Rotaviruslarin ¢evre sartlarina karsi oldukga direncli olmasi ve gaitada
birkag¢ ay canli kalabilmelerinden dolayi, enfekte olmus ishalli buzagilarin gaitasi etrafa
bulasma kaynagi olusturmaktadir [52]. Rotavirus fekal-bulasik yem ve su ile oral yolla
bulasirlar [53]. Viicuda rotavirus etkenleri agiz yoluyla alindiktan sonra ince bagirsakta
bulunan enterositlerin enfekte olmasi ile virus replikasyonu meydana gelmektedir.
Virusun replikasyonu sonucu enterositlerin yikimi ve bagirsak boslugunda dokulmeler
meydana gelmektedir [49, 54]. Enfeksiyona bagl olarak, olgun epitel hiicrelerinde
kayiplar olusur. Bunun sonucunda da villuslardaki hasarli hiicrelerin yerini emilim
yetenegi olmayan, olgunlasmamis epitelyum hiicreleri alir ve bu hiicrelerdeki yenilenme
yenidogan buzagilarda daha yavastir ve bu sebeple buzagilar enfeksiyona kars1 oldukca
duyarlidirlar [55, 56].

Rotaviruslarin ¢ogalmasi sonucu enterositler parcalanir. Olgunlagmamis
epitelyum hiicreleri su emilimini engeller ve bagirsak liimeninde emilmeden kalan su
c¢ekici iyonlar nedeniyle bagirsak liimeninde sulu bir ishale sebep olurlar ve bagirsak i¢i

besin ve emilim fonksiyonlarida kisitlanir [57].

2.3.2. Coronavirus

Bovine coronavirus, ilk defa ABD'de 1973 yilinda Mebus ve ark. (30), tarafindan ishal
etiyolojisine girmistir. Etken, yetiskin hayvanlarda subklinik enfeksiyonlarin yanisira
hemorojik kis dizanterisi olarak adlandirilan sindirim sistemi enfeksiyonuna ve hem
yetigkin sigirlarda hem de buzagilarda goriilen solunum yolu hastalik kompleksini igeren
respiratorik hastaliklara neden olmaktadir [58-60].

Coronavirus enfeksiyonlar1 genellikle neonatal hayvanlarda goriilmektedir.
Genellikle 3-21 giinliik buzagilarda enfeksiyon tesbit edilmis ve neonatal hayvanlarin
daha duyarli oldugu goriilmiistiir. Bovine corona virus ile enfekte yetiskin sigirlar,
hastalig1 siirii i¢cinde bulastirma kaynagidir [62]. Bu nedenle siri igindeki BCV ile
enfekte olan yetigkin sigirlar, neonatal buzagilara etkeni bulagtirmada 6nemlidir. Cevresel

sartlara dayaniksiz oldugundan morbidite oranin %20 dolaylarindadir. Neonatal
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kolostrum almamis buzagilarda ishal daha erken donemde ve daha siddetli gergeklesir.
Inkiibasyon siiresi 19-24 saat arasinda gerceklesmektedir. Coronavirus, rotavirusun
yaptigindan farkli olarak bagirsak villuslarindaki kiibik epitellerin emilim yetenegi ¢cok
az olan yassi epitele doniismesine neden olarak daha siddetli bagirsak tahribatina ve klinik
tablo gozlenmesine sebep olur. Coronaviriislar kalin bagirsaklarada yerlestikleri igin
kriptlerin yikimlanmast kolitis tablosuna ve ishalin siire ve siddetinin artmasina sebep
olurlar [61-65].

Ishal tablosu halsizlik, bitkinlik, istahsizlik ve inat¢1, yogun, mukuslu ve sari-
koyu yesil olup ciddi siv1 kayiplart goriilebilir. Siddetli dehidrasyona bagl olarak gelisen
hipovolemi, elektrolit kaybiyla metabolik asidoz ve hiperkalemiye bagl 6liim gorulebilir.
Buzagilardaki enfeksiyonunun siddeti, buzagmin yast ve immunolojik durumu ile
cevresel sartlara bagli olarak degisir. E. coli, Salmonella spp, Colostridium spp,
Cryptosporidium parvum ,Giardia, Rotavirus , vs. gibi ikincil etkenler ile komplike
olmasi klinik tablolarin siddetlenmesine ve mortalite oranin1 %50’ ye kadar ¢ikabilir

[34].

2.4. Paraziter Sebepler

2.4.1. Giardia spp.

Giardia spp. insanlarda ve memeli hayvanlarda enfeksiyon olusturan bir protozoondur.
Etken 12 giinlik ile 12 haftalik buzagilarin ince bagirsaklarinda tespit edilmistir.
Genellikle etken ile bulagitk yem veya suyun oral yolla alimina bagli hastalik
olugmaktadir. Giardia spp. kistinin 10 tanesinin agiz yoluyla alinmasiyla giardiazis
olusabilmektedir. Hastaligin klinik tablosunda goriilen diyare ve yagl diskinin
patogenezi tam manasiyla bilinmemektedir. Bunlara; bagirsak epitel hiicrelerinin
apoptozisinde artis, parazit tarafindan bagirsak epitel kanallarinin mekanik olarak
tikanmasi, epitel ve villuslarin yapisinda dejenerasyon, parazitin salgiladig: toksin; yag
emilimi i¢in gerekli bilesenlerin bozulmasi ve artan mukus saliniminin sebep olabilecegi
ongorulmektedir [66, 67]. Giardia spp. ile enfekte bireyler semptom gdstermeksizin
portdr olabilecegi, akut veya kronik diyare olusabilecegi ve bagisiklik sisteminin
semptom gostermedeki degisikliklerde rol oynadigi ifade edilmektedir. Bagisiklik sistemi
saglam kisilerde giardiazisin kendi kendini sinirlayabildigi, sesmptom olarak; ishal, karin

agrisi, siskinlik ve bu semptomlarin yavas yavas sekillenen kaseksiye ve anoreksiye
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neden olabilecegi diisiiniilmektedir [68, 69]. ishalli buzaginin istahinin yerinde olmasina
ragmen, canli agirlik artigindaki azalma Giardia spp. enfeksiyonunun bariz klinik bulgusu
oldugu diisiiniilmektedir. Giardiazis taze diskidan hazirlanan preperatlarin iizerine nativ
ligol damlatilip giardianin oval kisti veya serum fizyolojik damlatilip flagellal
tropozoitlerin gérilmesi, ELISA ile antijen tespiti, PZR ile Giardia spp. teshis edilir [70].
Bunlarin yani sira saha sartlarina uygun, hizli, kolay ve basit uygulanmasi, tam teghizatl
laboratuvar ve uzman gerektirmemesi, ucuz olmasi, tedaviye dogru ve hizlica
baslayabilmesine olanak vermesi dolayisiyla immunokromotografik metotla calisan

diagnostik test kitleri ile Giardia spp antijenleri tespit edilebilmektedir [5].

2.4.2.Cryptosporodium
Neonatal buzagi ishallerinde virus ve bakteri etkenleri yaninda Cryptosporidium spp. de
ince bagirsaklara yerlesip; tim diinyada yaygin olarak bulunan; sigir, koyun, insan ve
neonatal buzagilarda gastroenteritis ve ishal hastaliklar1 ile sik¢a ve 6nemli iliskili olan
protozoa bir parazittir [34, 71].

Sigirlarda Cryptosporidium spp. enfeksiyonu ile ilgili ilk yaym, 1971'de digkida
C. parvum parazitleri tespit edildiginde yayinlandi [72]. Yaklasik 19 tiir Cryptosporidium
vardir. Sigirlar genellikle C. parvum, C. bovis, C. ryanae ve C.andersoni tarafindan
enfekte edilir. C. parvum, neonatal buzag: ishalinin birincil nedeni olarak kabul edilir ve
potansiyel bir zoonotik ajandir. C. parvum oosistleri, uygun kosullar altinda (6rnegin,
yuksek sicaklik ,diisiik UV radyasyonu ve nem) dogada bir aydan uzun siire canli kalabilir
ve yiiksek koruyucu nitelikte karbonhidrat duvarindan dolay1 cogu dezenfektanlara karsi
dayaniklidirlar. Her mevsimde goriilebilirse de, kis ve bahar aylarinda daha ¢ok rastlanir
[73-75]. Oosistlerle kontamine olmus ortamlar hem hayvanlar hem de insanlar igin bir
enfeksiyon kaynagi olabilir. Cryptosporidium tiirlerinin bulasmasi fekal-oral yol iledir.
Criptosporidiozis birkag giinliikten iki haftaliga kadar olan buzagilarda sik goriilmektedir
[34]. C. parvum bir kez yutuldugunda sporozoitler serbest kalir ve barsak bosluguna
dokulur. Serbest sporozoitler enterositlerin igine girer. Bu parazitler eseysiz (tip I meront)
ve eseyli (tip II meront) forma biirlinerek makrogametositler ve mikrogametositleri
olusur. Makrogametositler mikrogametositler tarafindan fertilizasyona ugrar, zigot olusur
(sporogony). Daha sonra olusan ookistler konak¢i tarafindan disariya sagilirlar.
Disaridaki ookistler diger hayvanlar ve insanlar i¢in enfeksiyon kaynagi olustururlar [34,
76-78]. Duyarl1 buzagilar oral yolla 100’den fazla ookist almas1 enfeksiyonu baslatabilir.

Ookistler ince bagirsagin distali ve kalin bagirsagin enterotistlerini etkiler ve hiicre
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membranin altindaki aralikta yasarlar. En c¢ok ileum ve jejenumda etkisini
gostermektedir. C. parvum'un enterositlere yayilmasi, villus kaybi ve epitel hiicrelerin
kisalmasi gibi bagirsak yapilarinda degisikliklere neden olarak enfekte hayvanda siddetli
villus atrofisine neden olur. Cogalma safhasinda enterositlerin dejenere olmasi ve
kriptlerin hiperplazisi gerceklesirse absorbsiyon ve sindirim sistemi bozulmasi ile
sonuglanir [79, 80]. Enterositlerin hasar gérmesi, bagirsak liimeninde sindirilmemis siitiin
malabsorpsiyonu ve fermentasyonu nedeniyle etkilenen buzagilarda uzun siireli yetersiz
beslenme ve giinliik canl1 agirlik artisinda azalmaya neden olur. Hastaliga maruz kalmig
bir buzagida genellikle bulgular, dehidrasyon, tenesmus, durgunluk, istahsizlik, nadir
olarak ates, ishal tedavisinin sonu¢suz kalmasi veya niiks eden ishal, nadiren ayaga
kalkmada zorluk, bazen depresyon, halsizlik, gelisim geriligi, abdominal sanci1 ve killarda
karisiklik ile seyreden krema niteliginde ishaldir. Ishal pis kokan, beyaz-sarimsi, renkli
bazen kahverengi ve sulu yapida, bazen de kanli ve muhathidir. Siddetli ishal ile seyreden
olgularda, sanci, kilo kaybi, hipovolemiye bagli olarak sok ve kardiyovaskiiler kollapsa
bagli o6lim goriilebilmektedir. Enfeksiyonun prevalansi degisiklik gosterip %70, hatta
%100’lere varabilir. Morbidite 3 haftaliktan kiiciik buzagilarda %50’yi asabilir.
Inkubasyon siiresi deneysel olgularda 2-5 giin arasinda oldugu tespit edilmistir. Hastalikta
morbidite yiiksek olmasina ragmen, mortalite ¢cok diisliktiir. Bunlar inek ve buzagi
tiretiminde kayda deger ekonomik kayiplara neden olur. Diski pis kokulu, beyaz-
sarimtrak renkte ve sulu kivamda, bazen kanli ve muhathidir. Siddetli diyare ile seyreden
vakalarda, sanci, dehidrasyon, kilo kaybi ve oOlim gorilmektedir [34, 81].
Cryptosporidium enfeksiyonlarinin teshisinde boyama metotlar1 (Auramin Fenol, Ziehl-
Neelsen, Kinyoun ve Modifiye Asit-fast), immunolojik metotlar, antijen tan1 metotlari
(direkt floresan antikor, immunofloresan, enzim immunoassay, immunokromatografik)
ve molekiiler tan1 metotlar1 (PZR) kullanilmaktadir [80, 82, 83].

2.5. Karaciger Metabolizmasi

Karaciger; lipidler, proteinler, karbonhidratlar, vitaminler ve minarellerin normal
metabolizmasi; bircok endojen ve eksojen maddenin detoksifikasyonu ve atilim;
proteinlerin sentezi; safra asidi sentezi ve bosaltimi; ilag metabolizmasi ve atilimi; bakteri
ve bakteri {iirlinlerinin yer degisimi; koagiilasyon ve retikoendotelyal fonksiyonun
yonetilmesi gibi bircok merkezi goreve sahiptir. Hepatositler paransimal hiicrelerdir ve
karacigerin ortalama %060 1n1 olustururlar [84]. Karaciger hepatik arter ve portal venden

olusan iki kan kaynagina sahiptir. Hepatik arter gida ve oksijen saglar. Portal ven ise
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hepatik kan akimimin %80’ini olusturur ve gastrointestinal sistemden absorbe edilen
maddeleri ve pankreastan salinan hormonlar1 tagir. Kan portal triata gecer ve sentral vene
drene olmadan 6nce zona 1, 2 ve 3’ten geger. Hepatik zonalarin lipid, protein ve
karbonhidrat metabolizmasiyla ilgili ¢esitli gorevleri vardir. Ornegin glikoneogenezis,
kolesterol sentezi, aminoasit metabolizmasi, lire olusumu, beta-oksidasyon ve oksidatif
enerji metabolizmasi ve saftra asitlerinin portal venden uzaklagtirilmasi baslica zona 1°de
olusur. Zona 3 lipogenezi; keton olusumu, glikolizis, glikozdan glikojen sentezi, glutamin
olusumu ve ksenobiotik metabolizmasini destekler. Bu fonksiyonlarin ¢ogu gidasal enerji
kaynagi ile ekstrahepatik doku enerji ihtiyaci arasindaki hepatosit metabolizmasi ile
ilgilidir. Bu nedenle metabolik hastaliklar genellikle karacigeri etkiler. Hepatik biitiinliik
ve fonksiyon kardiyovaskiiler yetmezlikte, anemide, portasistemik santlarda, normal
protein liretimi ve bilirubin metabolizmasi anormalliklerde, hastaliklar sonucu bagirsak
biitiinligli bozuldugunda ve artan intestinal bakteri ve iirlinlerine maruz kaldiginda
bozulur ve bu bozukluklar klinik belirtilerin 6nemli bir belirleyicisi olabilir. Normal
metabolik siireglerdeki degisiklikler karaciger hastaligi olan hayvanlarda klinik
bulgularin bircoguna neden olur. Primer karaciger hastaliklarinin biyokimyasal tanisi
komplikedir. Bununla birlikte karacigeri sekonder olarak etkileyen hastaliklar ve belirli
ilaclar da normal olmayan biyokimyasal karaciger test sonuglari verirler [85, 86].
Plazma enzim aktivitesindeki artis ve siiresi enzimin doku aktivitesine seliiler
lokalizasyonuna, plazmadan uzaklastirilma oranina, hasarin tipi, siddeti ve siiresine ve

hayvanin tiirtine baglidir [85].

2.5.1. Alkalen Fosfotaz (ALP)

Alkalen fosfatazlar fosfatlar1 alkali pH’da hidrolize eden non spesifik enzimlerin bir
izoform grubudur. Viicutta tiim hiicrelerin ,fosfat igeren enerji kaynagi glikozdan
faydalanabilmeleri i¢in bulunmasi zorunlu bir mikrozomal enzimdir ve baslica hiicre ici
aktiviteye sahiptir. ALP’nin optimum aktivite gosterdigi pH yaklasik 10 civarindadir.
Her doku elektroforezisle ayrilan farkl izoenzimlerine sahiptir.
Alkalen fosfataz ; karaciger(safra kanallarin1 ¢evreleyen membranlar Jkaraciger
sintizoidal yulzeyleri ve hepatositler), kemik(osteoblastlar),bagirsaklar(ince bagirsak
mukozasi), bobrekler(proximal tubullerin fir¢a uclu kenarlari) ve plasenta olmak iizere
bes dokudan koken alir. Bu nedenle hayvanlarda plazma ALP aktivitesindeki yiikselme
hepatik hastaliklar i¢in diagnostik degildir. Diabetes mellitus, enteritis, pyometritis,

kiriklar ve artritis gibi kemik hastaliklarinda da plazma ALP aktivitesi yiikselmektedir.

11



ALP ince bagirsak mukoza hiicrelerinde ve bobrek tubullerinde absorbe olan glikoz fosfat
gibi maddelerin fosforilasyonunu saglar. ince bagirsak epitel hiicrelerinden D vitamininin
aktif sekli olan 1.25 dihidroksikolekalsiferol ALP salgilanmasini stimule eder ve
muhtemelen enzimin burada bagirsak epitelinde kalsiyum ve lipid absorbsiyonunda
gorevli oldugu diisiinilmektedir [87].

Ishalli buzagilarda ALP aktivitesinde artis gdzlenmistir. Bu degisiklik neonatal
buzagi ishali sirasinda karaciger fonksiyonlarinda hasara yol a¢masindan dolay1
olabilir[88, 89] Enzim aktivitesindeki artis, emilim fonksiyonunu korumak igin enterik
mukozanin bir adaptasyonu olarak yorumlanmaktadir [90].

ALP aktivitesinin kolestaz, kemik bozulmasi, degismis hepatoselliiler dolagimda ve stres

sirasinda arttig1 bilinmektedir. [9, 91].

2.5.2. Aspartat Aminotransferaz (AST)

Aspartat aminotransferaz (AST) esas olarak karacigerde bulunan, ancak kirmizi kan
hiicrelerinde, kalp hiicrelerinde, kas dokusunda ve pankreas ve bdbrek gibi diger
organlarda bulunan enzimlerdir. AST eskiden serum glutamik oksaloasetik transaminaz
(SGOT) olarak adlandirilir. AST bir organa 6zel degildir. AST oncelikle karaciger
hastalig1 tanisinda degerli bir yardimcidir. Karaciger hastaliina spesifik olmasa da,
cesitli karaciger hastaliklarinin seyrini izlemek i¢in diger enzimlerle kombinasyon
halinde kullanilabilir. Bununla birlikte, viicut dokusu , karaciger veya kalp gibi bir organ
hastalikli veya hasarli oldugunda, kan akisina ilave AST enzim seviyelerinin
ylikselmesine neden olur. Bu nedenle kandaki AST miktari, doku hasariin derecesiyle
dogrudan iligkilidir. Genellikle AST artis miktar1 2 kat1 yiikselmedigi miiddet¢e 6nemli
olarak kabul edilmemektedir. Serum aktivitelerindeki artis hiicresel hasar sekillendikten
1-2 giin igerisinde sekillenir ve neden ortadan kalktiktan sonra 2-3 hafta yuksek seyreder.
Ciddi hasarlardan sonra, AST seviyeleri 10 ila 20 kat daha fazla artar. Enzim seviyesinin
septisemilerde ve imminolojik hastaliklarda artis1 beklenmektedir [92-94].

2.5.3. Bilirubin Metabolizmasi

Bilirubin karaciger tarafindan metabolize edilen organik bir anyondur. Bilirubin
hemoglobin, myoglobin, sitokromlar, katalaz ve peroksidaz igerikli hemoproteinlerin
metabolize olmasiyla {retilir. Hemoproteinlerden (retilen bilirubinin  %80-%85’1
hemoglobin kdkenlidir. Eritrositler karaciger, dalak ve kemik iliginde yikilir. Bilirubin

eritrositlerin bir yikim tirtintidiir. Dolagimda 120 giin kalan eritrositler retikiiloendoteliyal
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sistemde yikildiktan sonra protein (globiilin) kismi amino asitlere "hem" kismi sari
pigment yapisindaki bilirubine donistiiriiliir. Bu konjuge olmayan indirek bilirubindir ve
dolasimda albiimine sikica bagli bir sekilde bulunur. Indirek bilirubin albiimin
molekiillerine baglanir ve kardiyovaskiiler sistem vasitasiyla hepatositlere taginir.
Karacigerde suda ¢oOzlinen esterlesmis direkt bilirubine doniistiiriiliir. Bilirubinin
karacigerden atilimi barsaklar yolu ile olur. Karaciger normal c¢alismiyorsa bilirubin
atilabilir {riinlere dontstiirilemez ve kandaki bilirubin seviyesi yiikselir. Artmis
esterlesmemis indirekt bilirubin kronik hemolitik hastalik veya hafif karaciger hasarini
diisiindiiriirken, direkt olarak bilirubin artis1 da safra yollar tikaniklig1 diistindiiriir [94].

Total bilirubin 6lglimlerinde hem indirekt bilirubin hem de direkt bilirubin
Olciiliir. Veteriner hekimlikteki son ¢aligsmalar total serum bilirubin konsantrasyonundaki
artisin siddeti ve indirekt/direkt bilirubin oranlarinin teshise yonelik kullaniminda tiir
varyasyonunun oldugunu gostermistir [94, 95].

Caligmalarda neonatal ishalli buzagilarda total ve direkt bilirubin diizeylerinde
artiglar tespit edilmis ve bunun ishalli buzagilarda gelisen karaciger ve safra kanali hasari

oldugu distintilmistiir [9].

2.5.4. Lipid Metabolizmasi

Lipidler, gidalarla alinabilen veya organizmanin sentez edebildigi, heterojen yapida
molekiillerdir. Lipidler hayatin her alaninda 6nemli bir goreve sahiptirler. Hucrelerin
yapilarinda bulunmalar1 gibi metabolik ve endokrin yollarla da yakin iligki halindedir.
Enfeksiyonlardan korunmada, suyun fazla miktarda kaybi1 ya da kazanilmasinda
etkilidirler. Temelde karbon ve hidrojenden olusan lipidler, suda ¢éziinmeyen yalnizca
kloroform,benzen, hekzan ve aseton gibi organik maddelerle ¢ozunebilen kolesterol,
trigliseridler ve lipoproteinler gibi maddelerdir. Viicudun en dnemli enerji profilini sunan
lipidler enerjinin temel depolanma halidir. Diyetle alinan lipidlerin ¢ogu dnce karacigere
gelir. Lipitler genellikle adipoz dokuda ve karacigerde trigliseritler seklinde depo
edilirler. Karacigerde gliseridler ve fosfolipidler sentezlenir. Yag hiicreleri, viicudun
enerji ihtiyacini karsilayabilmek icin yaglardan trigliseridleri sentezlerler. Enerjiye
ihtiyag duyuldugunda yag hiicrelerindeki yag yikilarak enerji sentezlenir. Sulu
cozeltilerde ¢oziinemediklerinden dolayr organizmada bulunan lipidler genellikle
membranlarda, adipositlerde ve lipoproteinlere bagl olarak plazmada bulunurlar [96].
Lipitler, bir apolipoprotein adli protein tasiyicisi ile konjuge olduktan sonra, kanda

lipoproteinler olarak bir dokudan digerine taginir.
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Sigirlarda lipit tasima sistemi, temel olarak plazma lipoprotein profilinin kalitatif ve
kantitatif yonlerine, ana lipoprotein parcaciklarinin ve bunlarin apolipoproteinlerinin
fiziksel ve kimyasal 6zelliklerine ve yag asitlerinin kas dokular1 tarafindan kullanilmasina
odaklanmustir [98, 99].

Plazma lipoproteinleri, klasik olarak ¢okeltme, elektroforez, ultra santrifij, afinite
kromatografisi ve immiinolojik yontemler gibi tekniklerin kullanimu ile ayirt edilirler. Bu
yontemler iginde, hizli, basit ve nispeten ucuz olan ¢okeltme yontemleri klinik
laboratuvarlarda yaygin olarak kullanilmaktadir [97-100].

Sigirlarin  lipoprotein  modelinin belirlenmesinde kullanilan birgok ydntem
ultrasantriflij ayirmaya dayanir. Bununla birlikte, ultra santrifiij prosediirleri zaman

alicidir ve gerekli techizat birgok laboratuvarda mevcut degildir [101].

2.5.4.1. Lipoproteinler

Diyetle alinan ve emilen lipidler ile karaciger ve apidoz dokuda sentezlenen lipidler,
cesitli dokular arasinda kullanilmak ve depolanmak {izere tasinmaktadirlar. Suda
¢Oziinmedikleri ig¢in lipidlerin sulu ortam olan kan plazmasinda tasinmalari
lipoproteinlerle olmaktadir. Apolar (trigliserid ve kolesterol esterleri) ve amfipatik
lipidler (fosfolipidler ve kolesterol) ile proteinlerin suda misel seklinde yap1 olusturmalari
sonucu lipoproteinler ortaya ¢ikmaktadir. Plazma lipoproteinleri lipidlerin ve spesifik
proteinlerin (apolipoproteinler veya apoproteinler) makromolekiler komplekslerdir..
Plazma lipoproteinleri yogunluklara gore bes gruba ayrilabilir; silomikronlar, ¢cok diistik
dansiteli lipoproteinler (VLDL), diisiik dansiteli lipoproteinler (LDL) orta dansiteli
lipoproteinler (IDL) ve vyiksek dansiteli lipoproteinler (HDL). Bu lipoprotein
partikiillerin lipid ve protein kompozisyonlari, bilyiikliikleri ve dansiteleri birbirinden
farklidir [103, 104].

Plazma liporoteinlerin yapisinda, istiinii Orten protein yapilara, her bir tip
lipoprotein karakteristigi olarak kabul edilen apolipoproteinler(Apo) olarak adlandirilan
yaklasik on farkli molekiil vardir ve bu molekiiller A, B, C, vb. gibi alfabetik olarak
adlandirilir. Apo A silomikron ve HDL’de mevcutken, Apo B VLDL, LDL’da
bulunmaktadir [102].

Plazma lipid ve lipoprotein konsantrasyonlarinin belirlenmesinin hepatik
disfonksiyonu ortaya ¢ikarmada yardimei oldugu bildirilmistir [103].

Insanlarda veya hayvanlarda, lipoprotein metabolizmasi benzerliklere sahiptir.

Plazma lipoproteinleri metabolizmada farkli islevlere sahiptir. Bunlar arasinda,
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silomikron, eksojen lipidlerin bagirsaktan karacigere taginmasindan sorumlu iken, VLDL
ve LDL, dokularin lipit gereksinimlerini saglamaktan sorumludur. HDL'ye gelince,
kolesterolin dokulardan karacigere tasinmasindan sorumludur. Tiirler arasinda,
lipoprotein  metabolizmasindaki benzerliklere ragmen, lipoprotein gruplarinin
seviyelerinde farkliliklar olabilir [103, 104].

LDL insanlarda toplam plazma lipoproteinlerin yarisina karsilik gelirken, HDL
sigirlarda plazma lipoproteinlerin ana fraksiyonudur. Hayvanlarda plazma lipoprotein
diizeylerinde degisikliklere neden olan hastaliklar1 gorebiliriz. Sigirlarda yagh karaciger,
hipotiroidizm, koOpeklerde Diabetes mellitus ve nefrotik hastalik tablosu, plazma
lipoprotein diizeylerinde degisikliklere neden olan 6nemli metabolik hastaliklardir [103,

104].

2.5.4.1.1. Apolipoproteinler
Apolipoproteinler lipoproteinlerin protein bilesenleridir. Lipoproteinlerin her bir sinifi
sentez noktasiyla, lipit bilesimiyle ve apolipoprotein igerigiyle saptanan 6zgiil bir isleve
sahiptir. Insan plazmasindaki lipopreteinlerde en az dokuz farkl1 apolipoprotein bulunur.
Apolipoproteinlerin ~ 6nemli  fizyolojik fonksiyonlar1 vardir. Apolipoproteinler
lipoproteinlerin  metabolik yollarinda 6nemli enzimlerin aktivasyonu, lipoprotein
kompleksinin yapisal biitiinliiglinii koruma, 6zgiin hiicre ylizeyi reseptorlerinin taninmasi
ve lipoproteinlerin hiicre i¢ine alinmalari gibi islevleri vardir [104, 105].

Makrofajlarin yapisina katilan HDL nin igeriginin ana %90 protein bilesimi olan
Apo A ve VLDL ve LDL nin igeriginde olan Apo B sigirlardaki baslica iki ana
apolipoprotein olup, genellikle VLDL, LDL ve HDL yerine bunlarin diizeylerine
bakilmasi yeterli bilgi verir. Apolipoprotein A kolesterol trafigine ve yangisal ve immiin
cevap diizenlemesine katilan ¢ok Onemli bir proteindir. Sentez yeri karaciger ve
bagirsaklardir. ApoA nin ¢esitli kanser tiirlerinin gelisimi ve ilerlemesi sirasindaki
degisikliklerini ortaya koyan bir¢ok calisma, serum ApoA diizeylerinin kanser riskinin
daha iyi tahmin edilmesine, erken kanser teshisinin, izlemenin ve kanser hastalarinin
prognozunun simiflandirilmasina katkida bulunan yararli bir biyobelirte¢ teskil
edebilecegini gostermektedir. Bunlarin yani sira yakin zamanda yapilan in vitro ve
hayvan calismalari, ApoA'nin kanser patogenezinde anti enflamatuar ve immiin
modiilator mekanizmalar1 igeren daha dogrudan tiimor baskilayici rolinii agiklar [14,

106].
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Dolagim sistemindeki lipit konsantrasyonu hakkinda bilgi sahibi olabilmek i¢in
plazmanin 6nemli makro molekiillerinden olan lipoproteinlerin ana bilesenlerinden olan
kolesterol ve trigliseritlerin tek birer test seklinde yorumlanmasi igeriklerindeki
degisikliklerden kaynaklanabileceginden dolay1 taniya gotiiriicii bilgiler igermeyebilir.
Ornegin trigliserit’in serumdaki yiiksekligi VLDL konsantrasyonunun sebep olabilecegi
gibi, silomikron metabolizmasindaki hatalardan dolay1 da olabilir. Bu sebepten dolayi son
zamanlardaki ¢alismalarda, lipit metabolizmas1 hakkinda daha dogru bilgiler edinebilmek
i¢cin serumdaki kolesterol trigliserit, yag asidi gibi temel lipit yapilarinin incelenmesinin
yani sira tam plazma lipoprotein konsatrasyonlarinin sonuglandirilmasi yolu daha
giivenilir gelmektedir.. Hayvanlar ve insanlar arasinda lipoproteinlerin metabolizmasi
birbirine cok benzemektedir ama gerek laboratuvar ve gerekse evcil hayvanlarda plazma
lipoprotein dlgiimleri insanlara gére daha diisiiktiir. insanlarda hem birincil hem de ikincil
sebeplere bagl lipid metabolizmasi bozukluklarina sik rastlanabilirken, hayvanlarda ise
daha ¢ok bagka bir hastaliga bagl ikincil sebepler 6n plandadir [103, 107].

Yag dokusu serbest radikallerin ortaya ¢ikardigi hasara ¢ok duyarlidirlar[108].
Yag dokusunun lipolizi, yangi ve enfeksiyon sirasinda sentezlenen yag asitlerinin
konsantrasyonunun artmasiyla ile birlikte karacigerde trigliserit liretimini arttirir ve sonug
olarak VLDL salgilanmasini arttirir. VLDL konsantrasyonundaki bu artisin, Gram-
negatif bakterilerin duvar yapisinda baglanma ve dolayisiyla lipopolisakkaritin (LPS)
detoksifikasyonuyla (in vitro baglanma ve ndtralizasyon) koruyucu bir etkiye sahip
oldugu bildirilmistir[19]. Normal olarak, LDL fosfolipidleri ve yagda ¢oziinen
vitaminleri karacigerden dokulara tasiyan ve kardiyovaskiiler hastaliklarin patogenezinde
cok 6nemli olan bir lipoproteindir. HDL, kolesterolii periferik dokulardan karacigere tagir
ve antienflamatuar etkisi vardir. HDL konsantrasyonunun enflamatuar yanitlar sirasinda
azaldig1 bildirilmistir [13, 109].
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3. GERECve YONTEM

3.1. Gereg
Bu calisma Sivas Cumbhuriyet Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Baskanlig
tarafindan desteklenmistir. (CUBAP proje no : V-073)

Projenin materyalini 60 bas buzagi olusturdu. Ocak 2018-Nisan 2019 tarihleri
arasinda Sivas Cumhuriyet Universitesi Veteriner Fakiltesi Hayvan Hastanesi Ig
Hastaliklar1 Klinigi’ne getirilen ve akut ishal teshisi konulan 50 bas, 2-30 giinliik yasta,
farkli irklarda ve 22’si erkek 28’1 disi buzagi deney grubu olarak ¢aligsmaya dahil edildi.
Klinik ve laboratuvar bulgular1 temelinde saglikli olduklart belirlenen, herhangi bir
hastalik ge¢irmemis ve hicbir tedavi uygulanmamis 10 bas buzag: ise kontrol grubunu

olusturmustur.

3.2. Yontem

3.2.1. Klinik Muayene

I¢ hastaliklar1 klinigine getirilen buzagilarin 6ncelik klinik muayeneleri yapildi. Alinan
anamnez bilgileri ve klinik muayenede digskinin kivami, yogunlugu, igerigi, rengi ve
defekasyon sikligina degerlendirilerek akut ishal tanis1 konuldu. Caligmaya dahil edilen

hayvanlarin rektal 1silari, solunum ve nabiz sayilar1 kayit altina alindu.

3.2.2. Kan Orneklerinin Ahmmasi ve islenmesi
Arastirma materyalini olusturan tiim buzagilarda kan alinma islemi herhangi bir tedavi
uygulanmadan Once gergeklestirildi. Arastirma kapsamindaki hematolojik ve
biyokimyasal parametrelerin analizi icin kan numuneleri Vena jugularis’den 1,2 x 40
mm, 18 G kaniil kullanilarak bir kez alindi. Kan 6rnekleri hematolojik tetkikler igin 5
ml’lik EDTA’ tiiplere, biyokimyasal tetkikler icin de 10 ml’lik jelli serum tiiplerine
toplandi. EDTA’l1 tiiplerle alinan 6rneklerde tam kan sayimi ilk yarim saat igerisinde
gerceklestirildi.

Serum biyokimyasal degiskenlerin analizi i¢in alinan kan ornekleri oda
sicakliginda 30 dakika bekletildikten sonra 3000 devir/dk. 10 dakika santrifiij edildi,
serumlart ¢ikarildi ve oOlglimlerin yapilacagi giine kadar serum oOrnekleri -20°C’de

saklandi.
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Serum 6rneklerinde, ticari kitler kullanilarak plazma trigliserid, toplam kolesterol,
HDL, ALP, AST, apolipoprotein, direkt ve toplam bilirubin seviyeleri tespit edildi.
VLDL ve LDL seviyeleri, Friedewald formiline (Friedewald W.T) LDL = (Toplam
kolesterol) - (HDL) - (Trigliserid / 5) gore hesaplanadi. Trigliserit (mg / dL) <400 mg /
dL olmas1 dolayisiyla, VLDL, [VLDL (mg / dL) = Trigliserid (mg / dL) / 5] olarak
hesaplandi.

3.2.3. Laboratuvar Analizleri
Hematolojik ve biyokimyasal analizlerde kullanilan yontem ve cihazlar;
e Tam kan sayimi dl¢limiinde kullanilan cihaz (Mindray BC-2800 Vet hemocell
counter, Cin).
e Serum biyokimya dl¢iimlerinde kullanilan cihaz (Mindray BS-200 Vet biyokimya
otoanalizor, Cin).
e Bovine Apoprotein A ELISA kit (Bioassay Technology Laboratory, Cin)
e Bovine Apoprotein B ELISA kit (Bioassay Technology Laboratory, Cin)

Sekil 3.1: Tam kan sayim cihaz1
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Sekil 3.3: Apo A icin ELISA Kiti
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Sekil 3.4: Apo B i¢in ELISA Kkiti

3.2.3.1. Hematolojik Analizler
Tam kan orneklerinde total l16kosit (WBC), lenfosit ( LENF), monosit(MON), granilosit

(GRA), eritrosit say1si(RBC), hemoglobin miktari(HGB),hematokrit deger(HCT), sigir
kani i¢in kalibrasyonu yapilmig Mindray BC-2800Vet marka kan sayim cihazi ile

belirlendi.

3.2.3.2. Biyokimyasal Analizler
Saglikli ve ishalli buzagilarda serum AST, ALP, TBIL, DBIL, HDL ve VDL

konsantrasyonlari, s1gir kani i¢in kalibrasyonu yapilmig BS-200 marka biyokimya cihazi

ve ticari test reaktifleri ile 6lgtimler gergeklestirildi.

3.2.3.2.1 Apoprotein A konsantrasyonunun belirlenmesi

Calismadaki Apo-A konsantrasyonu serum orneklerinden (Bioassay Technolohy
Laboratory Bovine Apoprotein A ELISA Kit) ELISA yontemiyle belirlenmistir.
Sensivitesi 0,0098 mg/ml olan 96 kuyucuktan olusan pleyt, Bovine APO-A antikoru ile
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onceden kaplanmistir. Numunede bulunan APO-A eklenir ve kuyucuklarda kaplanan
antikorlara baglanir. Sonra biyotinlenmis Sigir APO-A antikoru ilave edilir ve
numunedeki APO-A'ya baglanir. Inkiibe edildikten sonra baglanmamis Streptavidin-
HRP, banyo asamsinda ile yikanarak uzaklastirilir. Substrat ¢ozeltisi ilave edilir ve renk,
Bovine APO-A miktariyla orantili olarak gelisir. Reaksiyon, asidik durdurma ¢ozeltisi

ilave edilerek sonlandirilir ve absorbans, 450 nm'de 6lguldd.

3.2.3.2.2 Apoprotein B konsantrasyonunun belirlenmesi

Calismadaki APO-B konsantrasyonu serum o6rneklerinden (Bioassay Technolohy
Laboratory Bovine Apoprotein B ELISA Kit) ELISA yontemiyle belirlenmistir.
Sensivitesi 0,011 mg/ml olan 96 kuyucuktan olusan pleyt, Bovine APO-B antikoru ile
onceden kaplanmistir. Numunede bulunan APO-B eklenir ve kuyucuklarda kaplanan
antikorlara baglanir. Sonra biyotinlenmis Sigir APO-B antikoru ilave edilir ve
numunedeki APO-B'ya baglanir. Inkiibe edildikten sonra baglanmamis Streptavidin-
HRP, banyo asamsinda ile yikanarak uzaklastirilir. Substrat ¢ozeltisi ilave edilir ve renk,
Bovine APO-B miktariyla orantili olarak gelisir. Reaksiyon, asidik durdurma ¢ozeltisi

ilave edilerek sonlandirilir ve absorbans, 450 nm'de 6l¢ildu.

3.2.4. Diski Orneklerinin Almmasi

Gaita Ornekleri her buzagidan rektal uyarim yardimiyla, plastik digki kaplarina alindu.

3.2.4.1. Gaita 0Orneklerinde Rotavirus, Coronavirus, Cryptosporidium, Giardia ve
E.coli’ tespit edilmesi

Digki analizleri i¢in ticari in vitro Anigen Rapid BoviD-5 Ag Test Kit (Bionote, Inc.
Korea) kullanilarak iireticinin talimatlar1 dogrultusunda enteropatojen etkenlerin
analizleri yapildi. Immunokromatografik hazir tam kitiyle Rotaviriis, Coronaviriis,

Cryptosporidium, Giardia ve E.coli K-99 yoniinden test yapildi.
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Sekil 3.5: Kromatografik hizli tani kiti

3.2.5. Istatistiksel Degerlendirme

Calismada elde edilen verilerin istatistiksel analizi SPPS 25 (IBM Corp. Released 2017.
IBM SPSS Statistics for Windows, Version 25.0. Armonk, NY: IBM Corp.) istatistik
paket programi kullanilarak degerlendirildi. Degiskenlerin oncelikle Shapiro wilk ve
Levene testi ile normallik ve homojenlik varsayimlarini saglayip saglamadigi kontrol
edildi. Biyokimyasal analiz sonucu elde edilen degerler ve apoprotein A ve B degerleri
Kruskal-Wallis testi ile degerlendirildi. Klinik ve hematolojik bulgular Mann-Whitney U
testi ile degerlendirildi. Testlerin anlamlilik diizeyi i¢in p<0,05 ve p<0,01 degeri kabul
edildi.
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4. BULGULAR
Yapilan klinik muayane sonucunda hastalikli ve saglikli grubuna dahil edilen hayvanlara
ait klinik ve hematolojik bulgularin istatistiksel karsilastirma tablosu ¢izelge 4.1 ‘de

gosterilmistir.

Cizelge 4.1: Hastalikli ve saglikli grubundaki hayvanlara ait klinik ve hematolojik

bulgular

Hastalhikh Saghkh
Parametre Median Median

(095 giiven arahgr) (%95 giiven araligr)
Rektal Sicaklik °C 38,05 (36,88-38,06) 38,30 (37,75-38,66)
Nabiz /dk 109 (103,78-123,26) 95,50 (89,61-100,38)
Solunum*/dk 36,00 (33,05-41,84) 27,00 (24,92-30,67)
WBC 103/mm? 9,60 (10,37-14,83) 9,06 (8,70-9,95)
LENF 109/mm?” 2,10 (1,89-3,11) 4,71 (3,89-5,26)
MON 103/mm3" 0,80 (0,77-1,10) 0,56 (0,35-0,69)
GRAN 103/mm?" 6,95 (7,50-11,24) 3,24 (2,35-4,20)
RBC 108/ mm? 9,11 (7,98-9,24) 8,45 (8,67-8,47)
HGB g/dL 10,85 (9,55-11,21) 9,62 (9,29-10,15)
HCT % 38,30 (34,79-40,93) 28,08 (27,14-29,16)

* Gruplar arasinda istatistiksel anlamda énemli bir fark bulunmustur ( p< 0,05).

23



Yapilan serum biyokimya testleri sonrasi hastalikli ve saglikli grubuna dahil
edilen hayvanlara ait istatistiksel karsilagtirma tablosu cizelge 4.3’de ve 4.4’de ve sekil
4.1-sekil 4.11°de sunulmustur.

Cizelge 4.3: Hastalikli ve saglikli grubundaki hayvanlarin serum biyokimya 6lglimleri

ApoA ApoB TBIL DBIL CHOL  AST

Gru

P (median) (median) (median) (median) (median) (median)
Kontrol 2,592 1,002 0,092 0,072 96,002 52,002
Bakteriyel 2,128 0,772 0,032 0,032 44,00% 60,002
Viral 1,722 0,912 0,002 0,032 38,00° 63,002
Paraziter 1,892 0,747 0,002 0,042 45,00% 58,002
Miks 2,267 0,742 0,002 0,042 34,00P 72,00%

Cizelge 4.4: Istatistiksel karsilastirma tablosu

S
Grup ALP TRIG HDL LDL VLDL
(median) (median) (median) (median) (median)
Kontrol 1702 35,002 72,872 15,902 7,002
Bakteriyel 4852 36,002 26,692 1,718 7202
Viral 2432 10,802 25073 6.16° 2162
Paraziter 2158 10,302 35,652 6,228 2 062
Miks 3392 11,80%° 20,38P2 9352 2 3680

Ayni siitunda farkli harflerle ifade edilen karsilastirmalarda belirgin istatistiksel fark
vardir ( P<0,05).
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Sekil 4.1 : Apo A i¢in gruplar arasinda istatistiksel karsilagtirma tablosu

Sekil 4.1°de gosterilen Apo A igin hastalikli grubu, saglikli grubu ve kendi aralarindaki
karsilastirmalarda istatistiksel bir fark yoktur (p>0,05).
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Sekil 4.2 : Apo B i¢in gruplar arasinda istatistiksel karsilastirma tablosu

Sekil 4.2°de gosterilen Apo B igin hastalikli grubu, saglikli grubu ve kendi aralarindaki
karsilastirmalarda istatistiksel bir fark yoktur (p>0,05).
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Sekil 4.3: TBIL i¢in gruplar arasinda istatistiksel karsilastirma tablosu

Sekil 4.3’de gosterilen TBIL igin hastalikli grubu, saglikli grubu ve kendi aralarindaki
karsilagtirmalarda istatistiksel bir fark yoktur (p>0,05).
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Sekil 4.4 : DBIL i¢in gruplar arasinda istatistiksel karsilastirma tablosu

Sekil 4.4°de gosterilen DBIL i¢in hastalikli grubu, saglikli grubu ve kendi aralarindaki
karsilagtirmalarda istatistiksel bir fark yoktur (p>0,05).
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Sekil 4.5: CHOL i¢in gruplar arasinda istatistiksel karsilagtirma tablosu

Sekil 4.5°de gosterilen CHOL igin Miks enfeksiyon grubu (p<0,01) ve Viral etkenler

grubu (p<0,05) i¢in istatistiksel anlamda 6nemli bir fark vardir. Kendi aralarindaki

karsilastirmada ise 6nemli bir fark yoktur (p>0,05).
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Sekil 4.6: AST i¢in gruplar arasinda istatistiksel karsilastirma tablosu

Sekil 4.6°da gosterilen AST igin Mix enfeksiyon grubu (p<0,05) i¢in istatistiksel anlamda

onemli bir fark vardir. Kendi aralarindaki karsilastirmada ise 6nemli bir fark yoktur

(p>0,05).
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Sekil 4.7: ALP i¢in gruplar arasinda istatistiksel karsilagtirma tablosu

Sekil 4.7°de gosterilen ALP icin Bakteriyel etkenler grubu (p<0,01) icin istatistiksel
anlamda 6nemli bir fark vardir. Kendi aralarindaki karsilastirmada ise énemli bir fark

yoktur (p>0,05).
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Sekil 4.8: TRIG icin gruplar arasinda istatistiksel karsilastirma tablosu

Sekil 4.8’de gosterilen TRIG icin Miks enfeksiyon grubu (p<0,01) ve Viral etkenler grubu
(p<0,05) i¢in istatistiksel anlamda o©nemli bir fark wvardir. Kendi aralarindaki

karsilastirmada ise 6nemli bir fark yoktur (p>0,05).
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Sekil 4.9: HDL igin gruplar arasinda istatistiksel karsilagtirma tablosu
Sekil 4.9°da gdsterilen HDL i¢in Miks enfeksiyon grubu (p<0,01) ve Viral etkenler grubu

(p<0,05) i¢in istatistiksel anlamda Onemli bir fark vardir. Kendi aralarindaki

karsilastirmada ise 6nemli bir fark yoktur (p>0,05).
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Sekil 4.10: LDL icin gruplar arasinda istatistiksel karsilastirma tablosu

Sekil 4.10°da gosterilen LDL i¢in Bakteriyel Etkenler grubu (p<0,01) ve Paraziter
etkenler grubu (p<0,02) icin istatistiksel anlamda 6nemli bir fark vardir. Kendi

“aralarindaki karsilastirmada ise 6nemli bir fark yoktur (p>0,05).
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Sekil 4.11: VLDL i¢in gruplar arasinda istatistiksel karsilastirma tablosus
Sekil 4.11°de gosterilen VLDL i¢in Miks enfeksiyon grubu (p<0,05) ve Viral etkenler

grubu (p<0,05) i¢in istatistiksel anlamda onemli bir fark vardir. Kendi aralarindaki

karsilastirmada ise 6nemli bir fark yoktur (p>0,05).
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5. TARTISMA VE SONUC

Buzagilarin neonatal donem hastaliklar1 igerisinde sik karsilagilan ve 6nemli ekonomik
kayiplara neden olan buzagi ishalleri, sigir yetistiriciliginin en 6nemli problemleri
arasinda yer almaktadir [1, 2]. Buzag: ishali ¢esitli etiyolojilere sahip karmasik bir
sendromdur [3]. Neonatal buzagilarda ishal, hipersekresyon veya malabsorbsiyon sonucu
meydana gelir. Bu donemde 0Ozellikle immun durum, beslenme ve cevresel faktorler
nedeniyle E. coli, Rotavirus, Coronavirus, Giardia ve Cryptosporidium ’'a bagl ishaller
on plana ¢ikmaktadir[4-6]. Bu patojenler bagirsak mukozasinda motilite
disfonksiyonuna, hipersekresyon ve iyon transportunda bozulmalara sebebiyet vererek
ishal olugsmasina neden olurlar [6, 7]. Ishallerde sulu disky, istahsizlik, bagirsak florasinda
dejenerasyon, elektrolit (sodyum, potasyum, klor) ve bikarbonat kayiplari gériiliir. Ishalli
buzagilarda elektrolit degisimine bagli olarak dehidrasyon, asidemi, sivi-elektrolit
dengesizlikleri, farkli metabolik ve organ bozukluklari ortaya ¢ikmaktadir [1-4, 22, 26,
27,61, 63, 77, 81, 89].

Bu calismada, tam tesekkiillii laboratuvar ve uzman gerektirmemesi, ekonomik
olmasi ve tedaviye hizli baglanmasina olanak saglamasi nedeniyle immunokromotografik
metotla ¢alisan [5, 22, 55, 110] diagnostik ticari in vitro Anigen Rapid BoviD-5 Ag Test
Kiti (Bionote, Inc. Korea) kullanilarak, iiretici firmanin talimatlar1 dogrultusunda
enteropatojen etkenlerin analizleri yapildi. Immunokromatografik hazir tani kitiyle
Rotaviris, Coronaviris, Cryptosporidium, Giardia ve E.coli K-99 yoéninden test edildi.

Farkli faktorlere bagli olarak sekillenen ishaller genellikle enteritle
sonuclanmaktadir. Bu yangisal durumun hematolojik parametreleri degistirdigi
bildirilmigtir [112, 113]. Buzagilarda enterit, ishal ve dehidrasyonun WBC sayisinda artis,
notrofil grandlositlerde sola kayma, lenfopeni ve monositoz’a neden olabilecegi
saptanmigtir [114-117]. Akut ishal olgularinda en 6nemli komplikasyon ve fizyopatolojik
degisiklikler temel olarak dehidrasyon ve bagirsaklardan elektrolitlerin emilemeyip
atilmasma bagh olarak gelismektedir [46, 118]. Emme refleksinin azalmasi veya
kaybolmas1 ile siit tiiketiminin azalmasi veya sivi kaybindaki artiga bagh viicut
agirhginda %>5’e kadar azalma veya 50 ml/kg’a kadar sivi kaybi sonucu olusan
dehidrasyon hafif ishal, 80-100 ml/kg sivi kayb1 ve %5-7’lik dehidrasyon ise orta siddetli
ishal olarak tanimlanmaktadir [119]. Ishalin daha da siddetlenmesi ile %8-10 canli
agirliktaki azalma derinin elastikliginde degisimler, enoftalmus orani, kapilla dolum
siiresinin uzamast ve emme refleksinin kaybolmasi, ozellikle de c¢ok siddetli

dehidrasyonlarda (>%10) beden 1sisinda diisme, tasikardi, zayif ve hizli nabiz, hizli ve
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derin soluma ve ekstremitelerde soguma gibi sok tablosunun goriilebilecegi
bildirilmektedir [115, 118-120]. Patojen etkenlerin olusturdugu hasarin yaninda hafif,
orta ve siddetli ishaller ve dehidrasyon genel durumda bozulmasina neden olur.
Gergeklesen s1vi ve elektrolit kayiplar1 sonucu hemokonsantrasyon, metabolik asidozis
ve hiperkalemi gelisir [118, 119, 121]. HCT ve HGB’deki artislar hemokonsantrasyonun
onemli bir gostergesidir [121]. Ishalli neonatal buzagilarda yogun bagirsak tahribatina
bagli s1v1 kayb1 sonucu HCT ve HGB 6l¢iimlerindeki verilerin istatistiksel fark yaratacak
kadar arttig1 [115] ve dehidrasyonun siddeti ile HCT arasinda dogru orantili bir iliskinin
oldugu ifade edilmektedir [33, 35]. Dehidrasyona ragmen HCT ve HGB
konsantrasyonunun fizyolojik sinirda veya diisiik bulunmasi, buzagida ishalin hafif
siddetli, hemorajik olmasi1 ve/veya ishal gelisiminden 6nce farkli nedenlerden ileri gelen
anemik bir durumla aciklanmaktadir [122]. ishalin olusturdugu dehidrasyondan orta ve
siddetli derecede etkilenen buzagilarin HCT ve HGB verilerinin kontrol grubu
hayvanlarin verilerinden istatistiksel anlamda 6nemli (p< 0,001) diizeyde yiiksek olmas1
ishalin siddeti ile iliskisini desteklemektedir [115].

Bu calismada, hastalikli grubundaki hayvanlarin solunum, lenfosit, monosit,
graniilosit sayist ve HCT degeri verileri ile kontrol grubu verileri arasindaki
karsilagtirmalarda istatistiksel yonden farklilik vardir (p<0,05). Hastalikli grubundaki
hayvanlarin sicaklik, nabiz, WBC, RBC ve HGB 6l¢ilimleri ile kontrol grubu arasindaki
karsilagtirmalarda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur (p>0,05). Bu durum;
buzaginin klinige ishalin basladig: ilk periyotta getirilmesi, ishalin hafif siddette olmasi
ve dehidrasyonun yeni baslamis (<%35) olmasiyla aciklanabilir. Bu bulgu, literatiir
bildirigleri [33, 35, 46] ile paralellik gostermektedir.

Neonatal buzag: ishallerinde karacigerde meydana gelen hasara bagl olarak

ALP aktivitesinde artis gozlenmistir[88, 89]. Enzim aktivitesindeki artis, emilim
fonksiyonunu korumak i¢in enterik mukozanin bir adaptasyonu olarak yorumlanmaktadir
[90].
ALP aktivitesinin kolestaz, kemik bozulmasi, degismis hepatoselliiler dolagimda ve stres
sirasinda arttig1 bilinmektedir. Total bilirubin kronik hemolitik hastalik veya hafif
karaciger hasarini diistindiiriirken, direkt bilirubin artis1 da safra yollar tikaniklig1 veya
yangilanmasini diisiindiiriir [9, 91, 94].

Vicut dokusu, karaciger veya kalp gibi bir organ hastalikli veya hasarli
oldugunda, kan akigina ilave AST enzim seviyelerinin ylikselmesine neden olur. Bu

nedenle kandaki AST miktari, doku hasarinin derecesiyle dogrudan iliskilidir. Genellikle
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AST artig miktar1 2 kat1 ylikselmedigi miiddetce dnemli olarak kabul edilmemektedir.
Serum aktivitelerindeki artis hiicresel hasar sekillendikten sonra 1-2 glin icerisinde
sekillenir ve neden ortadan kalktiktan sonra 2-3 hafta ylksek seyreder. Ciddi hasarlardan
sonra, AST seviyeleri 10 ila 20 kat daha fazla artar. Enzim seviyesinin septisemilerde ve
immiinolojik hastaliklarda artig1 beklenmektedir [92-94].

Bu c¢alismada, AST’nin miks enfeksiyonlarda ALP’nin ise bakteriyel
enfeksiyonlarda artmis oldugu tespit edilmis ve istatistiksel karsilastirmada anlaml fark
goriilmiistlir(p<0,005). AST ve ALP bulgular literatiir bilgileri ile uyum gostermektedir.
TBIL ve DBIL seviyeleri i¢in hastalikl1 grupla saglikli grup arasindaki karsilastirmalarda
istatistiksel anlamda bir fark tespit edilememistir. Bu durum, enfeksiyonun primer olarak
karaciger ve safra kanallarini etkilememesiyle agiklanabilir.

Dolasim sistemindeki lipit konsantrasyonu hakkinda bilgi sahibi olabilmek icin
plazmanin 6nemli makro molekiillerinden olan lipoproteinlerin ana bilesenlerinden olan
kolesterol ve trigliseritlerin tek birer test seklinde yorumlanmasi igeriklerindeki
degisikliklerden kaynaklanabileceginden dolay1 taniya gotiiriicti bilgiler icermeyebilir.
Ornegin trigliserit’in serumdaki yiiksekligi VLDL konsantrasyonunun sebep olabilecegi
gibi, silomikron metabolizmasindaki hatalardan dolay1 da olabilir. Bu sebepten dolay1 son
zamanlardaki ¢aligsmalarda, lipit metabolizmas1 hakkinda daha dogru bilgiler edinebilmek
icin serumdaki kolesterol, trigliserit ve yag asidi gibi temel lipit yapilarinin
incelenmesinin yanisira, tam plazma lipoprotein konsatrasyonlarinin sonuglandirilmasi
daha gtivenilir gelmektedir [103, 107].

Yag dokusu serbest radikallerin ortaya ¢ikardigi hasara ¢ok duyarlidir [108].
Kolesterol seviyelerinin, nefrotik sendrom veya nefropati, hipotiroidizm, akut pankreatit
ve kolestazda arttig1, enteropati, hipoadrenokortizm ve proinflamatuvar sitokinlerin
tiretimi ile iliskili akut enflamatuar tepkilerde azaldigi bilinmektedir [123]. Plazma
trigliserit seviyeleri, hepatik trigliserit Uretiminde ve VLDL sekresyonunda etkili olan
enzimlerle iligkilidir. Ayni zamanda, lipoprotein lipaz aracili lipoliz gibi VLDL
trigliseritlerini gideren mekanizmalarin etkinligine ve kalintilarin dokular tarafindan
alinmasina da baghdir. Trigliserit metabolizmasinin birgok akut vakada normal oldugu
ve plazma trigliserit seviyelerinin normal veya diisiik oldugu bildirilmistir [19, 124].
Yag dokusunun lipolizi, yangi ve enfeksiyon sirasinda sentezlenen yag asitlerinin
konsantrasyonunun artmastyla birlikte karacigerde trigliserit liretimini arttirir ve sonug
olarak VLDL salgilanmas1 artar. Normal olarak LDL fosfolipidleri ve yagda ¢6zlinen

vitaminleri karacigerden dokulara tasiyan ve kardiyovaskiiler hastaliklarin patogenezinde
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cok onemli olan bir lipoproteindir. HDL, kolesterolii periferik dokulardan karacigere tasir
ve antienflamatuvar etkiye sahiptir. HDL konsantrasyonunun enflamatuvar yanitlar
sirasinda azaldigi bildirilmistir [13, 19, 109]. Sepsis olgularinda ise Apo A ve B
konsantrasyonlarinin azaldigi belirlenmistir[124]. Retensiyo sekundinaryumlu ineklerde
VLDL, LDL ve HDL’deki azalmay1 gosteren Apo A-I ve Apo B oranlarinda azalma
meydana geldigi bildirilmistir [103].

Bu calismada; CHOL, TRIG, HDL, LDL ve VLDL konsatrasyonlarinin ishalde
azaldig1 belirlenmistir. CHOL igin bakteriyel ve paraziter enfeksiyonlarda, TRIG, HDL,
LDL ve VLDL i¢in ise viral ve miks enfeksiyonlarda saglikli grupla hastaliklt grup
arasinda istatistiksel anlamda farklar olusmustur (p<0,05). Bu bulgu, birgok arastirma
[13, 19, 108, 109, 123, 124] bulgulariyla paralellik gostermektedir.

Apo A ve B konsantrasyonlarinda tiim gruplar i¢in diislis gézlenmisse de istatistiksel
anlamda bir fark olusmamistir (p<<0,05). Bu durum, hayvanlarin erken evrelerde klinige
getirilmesi ve ishalin siddetinin diisiik olmasiyla aciklanabilir.

Sonu¢ olarak, neonatal buzagir ishallerinde karaciger fonksiyonlarinin
bozulmasina bagli olarak lipid metabolizmasinin da onemli bir sekilde etkilendigi

belirlendi.
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