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1. GIRIS

Son yillarda ilkemizde yitksek verimli kiiltir ki sigirciligin ve entansif
beslenmenin yayginlasmasina ragmen, hayvan yetistiricilerinin bakim ve besleme
konusunda yeterince aydinlatilamamast metabolik hastaliklarin insidansinin artmasina
sebep olmugtur. Sit¢i sigirlann yetistiriciler tarafindan bilingsizce beslenilmesi, kuru
déneme zamamindan 6nce ya da ge¢ alinmalarnt bu metabolik hastaliklardan dogum
felci ve karaciger yaglanmasimin insidansinda artmaya sebep olarak énemli ekonomik
kayiplara neden olmaktadir.

Dogum felci, dunyanin bir ¢ok ilkesinde oldugu gibi iilkemizde de yaygin
olarak gdzlenen, yiiksek siit verimli ineklerde, genellikle dogumdan 48 saat sonra ya
da nadiren dogumdan 6nce kan total ve iyonize kalsiyum (ICa++) konsanirasyonunda
digme ile karakterize onemli bir metabolizma hastaligidir. Hastalik acilen tedavi
edilmedigi taktirde, olim ya da diger bazi komplikasyonlara sebep olarak 6nemli
ekonomik kayiplara neden olmaktadir.

Son yillarda teknik ve bakim-besleme konusunda baz: ilerlemelere ragmen,
entansif olarak beslenen yiiksek verimli siit inekgilidinin yayginlagmast ve bu
hayvanlarin enerji ve mineral maddelere olan gereksinimlerinin artmasindan dolay:
hipokalseminin insidansinda azalma yerine artiy goriilmiistir.

Yiiksek siit verimli ineklerde rastlanilan 6nemli metabolik hastaliklardan biri de
karacifer yaglanmasidir. Bu hastalifin kiltir ki siitgii sifircihin yaygin olarak
yapildig: bir ¢ok tilkede (76,95) ve bu arada iilkemizde de gorildiigi bildirilmektedir
(3,4,5,64). Karaciger yaglanmasimin bir ¢ok metabolik ve enfeksiyoz hastalia zemin
hazirladi$1 savunulmaktadir.

Kuru donem bakim ve beslemesi ile 6nemli olgiide iligkili olan dogum felci ve
karacifer yaglanmas: ile ilgili illkemizde bazi ¢aligmalanin olmasina ragmen, bu iki

metabolizma hastah arasindaki iligki izerine fazla ¢aliyma yapiimamgtir.



Sunulan ¢aliymada, dogum felci bulunan hayvanlarda karaciger yaglanma
yuzdelerinin belirlenerek, hastaliklanin birbirleriyle olan ilgisini aragtrmak ve bu
hayvanlarda ICa++, Normalize kalsiyum (Norm Cat+) konsantrasyonu ve baz
metabolik profillerinin belirlenerek, bunlann teshisteki ©nemlerinin ortaya konmasi

amaglanmstir.



2. LITERATUR BILGI

2.1. Dogum Felci

Dogum felci, yitksek siit verimli ineklerde dogumu takiben ilk bir kag¢ giin
iginde rastlanan en eski metabolizma hastaliklarindan biri olup, Parturient paresis, Siit
atesi, Hipokalsemi, Paresis puerperalis, Parturient apoplexi gibi adlarla da ambr.
Yetiskin sit¢ii sifirlarda kalsiyum yetersizligi, flassid paraliz, dolagim kollapsi, biling
kayb1 ve neuromuskuler disfonksiyonlarla karakterize ategsiz metabolik bir hastaliktir
(7,25,63,68,82). Dogum felci hipokalsemi, hipofosfatemi ve hipermagnezemi ile
karakterize bir hastaliktir. Hastalifin indsidansi siit veriminin yiikselmesiyle artar.
Hastaliga et¢i sigirlar, koyunlar ve kegilerde nadiren (1,68), atlarda ise (74) ¢ok az

rastlanir.

2.1.1. Etiyopatogenezis

2.1.1.1. Dogum felcinde Ca++, P+ ve Mg++'un rolii

Kalsiyum(Ca), fosfor(P) ve magnezyum(Mg) vucutta bir ¢ok dokunun normal
fonksiyonlar1 ve fizyolojik islevleri igin gerekli en 6nemli kompanentlerdendir. Bu
mineraller kemik formasyonu, kas kontraksiyonlar, sinir iletimi, bazi enzimlerin
aktivasyonu, kamn pihtilagmasi ve enerji metabolizmast igin gereklidir (7,53,82,97).

Memeli hayvanlarda kalsiyum, fosfor ve magnezyum hemostasisi olagan iistii
bir titizlikle devam ettirilir. Bu minerallerin dolagimdaki regulasyonu paratiroid
hormon(PTH), kalsitonin(CT) ve kolekalsiferol'iin kontrolii altindadir. Kalsiyumun
kontrolii, fosfor ve magnezyuma oranla daha zordur. Hayvanlarda, bu ti¢ mineralin
kaynag: yemlerdir (61,73).

Vucuttaki minerallerin % 49'u kalsiyum, %27'si fosfordan olugmaktadir. Diger
mineraller ve iz minerallerin toplam1 %24 diir.

2.1.1.2. Kalsiyum Metabolizmast

Vucuttaki kalsiyumun biyik kismu fosfat ile kombine olarak kemiklerde
bulunur. Kalsiyumun geriye kalan ¢ok kiigiik miktar1 (%1) yaklagik 10 mg/dl'si plazma



ve hiicrelerin sitoplazmasinda bulunur. Plazmada kalsiyum, eriyebilir ve proteinlere
bagh (ertyemeyen) kalsiyum olarak baglica iki ana gruba aynlir. Eriyebilir kalsiyum da;
iyonize ve kompleks bagli kalsiyum olarak ikiye alir (8,55,78,79,90).

Plazmada bulunan kalsiyum fraksiyonlan

|
I l

Eriyebilir kalsiyum (%50-70) Eriyemeyen Ca”
] (Proteinlere bagh Ca™)
I 1 ( %30-50)
Iyonize Ca~  Kompleks bagl Ca "
- Ca, (PO, ),
- Citrat

Kalsiyumun yaklagik %55'i iyonize kalsiyum (ICa++) halindedir. Bu fraksiyon
kalsiyumun esas aktif kismidir ve ekstraseliiler sivida siirekli degisim halindedir. pH
74'c gore hesaplanan [Cat++ miktarina normalize kalsiyum (Norm Ca++) denir.
Kalsiyum iyonlar1 bashca kemik dokusunun yapisina girer, ayrica kanin
pthtilagmasinda, kas kontraksiyonlarinda, membran permeabilitesinde, s1mr iletiminde,
bazi enzimlerin aktivasyonunda, enerji metabolizmasinda ve ayrica sekonder olarak da
bir ¢ok hormonun regulasyonunda gérev alr (48,55,73,78,79,90). Intraseliiler
kalsiyumun buyik kismu ise, endoplazmik retikulumda depo edilir. Intraseliiler
kalsiyum metabolizmasindaki bozukluklar kalp hastaliklan, endokrin bozukluklar ve
kas bozukluklarina sebep olur(61,96).

Kalsiyumun Absorbsiyonu: Hayvann biiyiime devresinde olmasi, gebe olmas:
veya laktasyon doneminde bulunmasi kalsiyam ihtiyacim yikseltir ve barsaklardan
absorbsiyonu artirir (53,78). Kalsiyum ince barsaklarin proksimalinde absorbe edilir
ve absorbsiyon igin asit ortam gereklidir. Rasyondaki kalsiyumun normal olarak ancak
%20 ila %30 kadan absorbe edilir (58). Yemlerdeki kalsiyumun barsaklardan
absorbsiyonunu etkileyen baghca faktorler, vucudun ihtiyag durumu, yemin



kompozisyonu ve yemdeki kalsiyum miktandir (7,82). Kalsiyumun barsaklardan
normal gekilde absorbe olabilmesi i¢in D- vitaminine ihtiyag vardir (18,58,82). Ayrica
yemlerde yeterli miktarda protein olmast ve enerji/protein dengesinin normal olmast
gerekmektedir. Hayvanlara uzun siire glikokortikoid enjeksiyonlar protein sentezini
inhibe ederek kemik igin gerekli minerallerin intestinal absorbsiyonlarinin azalmasina
sebep olur. Fazla miktarlarda glukagon ve tiroksin de benzer etkilere sahiptir. Oysa
ostrojenler gebelik sirasinda kalsitonin ve vit-D3 konsantrasyonlarimi artirarak
hayvanlarda kemiklerin normal gelisimlerinin devamum saglar.  Siitteki laktoz ve
biiyime hormonu hiperkalsemik etkiye sahiptir. Clinkii bu hormon kalsiyumun renal
ekskresyonunu azaltir ve kalsiyumun biiyiik bir kisminin barsaklardan absorbsiyonuna
neden olur (73). D-vitamin noksanh, kalsiyum/fosfor oraninin dengesizligi, fosfor
noksanlig, magnezyum fazlalidi, kaba yemin fazla ve konsantre yemin diisiik olmast,
karaciger yaglanmasi, rasyonda yag miktarinin yitkksek olmasi ve pH ortaminin alkaliye
dogru kaymasma sebeb olacak protein ve nonprotein azot bakimindan zengin
rasyonlar, enerjisi diisiik rasyonlar ve hareketsizlik gibi faktorler rasyondaki kalsiyum
absorbsiyonunu azaltir (7,18,100). Sigir rasyonlarinda kalsiyum fosfor oran1 1/1 veya
2/1 olmalidir. Hayvan yemi olarak kullanilan yesil ot ve 6zellikle baklagiller yiiksek
kalsiyum igerirler ve iyi bir kalsiyum kaynagidir. Buna kargin tahil bitkilerinin
kepekleri ve kok bitkilerinin posalari kalsiyum yoniinden fakirdirler (58).

Kalsiyumun atilizu: Hayvanlarda kalsiyum iyonlarinin ekskresyonunun biyiik
kismu idrar, gok az kismu ise disk: ile olur. Biyiime, gebelik ve laktasyon sirasinda
dokular, fotis ve siit ile ¢ok fazla miktarlarda kalsiyum kaybi meydana gelir.
Ekstraseliler sivi ve plazmadaki bu kayiplarin kargilanmasi, kalsiyumun kemiklerden
mobilizasyonu ve barsaklardan absorbsiyon ile, ve tiikritkteki fosforun barsaklara
tekrar donmesiyle olur (53,73,82).

2.1.1.3. Fosfor Metabolizmas:

Vucuttaki minerallerin ortalama %27'si fosfordur. Fosforun %80' inorganik
tuzlar halinde kemik ve diglerde, %20'si de yumusak dokularda bulunur. Iskelet



disindaki fosfor, pek ¢ok hayati fonksiyonlarda 6nemli rol oynar ve tim dokularin
olugmas: ve verim parametreleri igin gereklidir. Fosfor ayrica, fosfolipit, fosfoprotein
ve niikleik asitlerin bir kompanentidir. Bunlar ozmotik basincin olugmasinda ve asit
baz dengesinin saglanmasinda, ayrica enerjinin depolanmas:i ve transferinde ¢ok
O6nemli rol oynarlar ve enzim sistemlerinin tiimiiniin yapisina girerler. Fosfor
yetersizlifi, hayvanlarda eklemlerde sertlesme, kondusyon dustikliigii, infertilite ve
pikaya sebep olabilir (7,18,58).

Fosforun absorbsiyonu: Rasyondaki fosforun ortalama %70' ince barsaklarin
proksimalinde organik ve inorganik fosfatlar seklinde absorbe edilir. Fakat fitat
fosfatlarin absorbsiyonu diigiiktiir (78,82).

Biiytime, gebelik ve laktasyon gibi hayvamn ihtiyaciin arttigi durumlarda, D-
vitamini, rasyondaki Ca/P oraninin normal sinrlar iginde bulunmasi (1/1 yada 2/1),
laktoz ve ortamun pH'sinin asit olmasi fosfor absorbsiyonunu artiran faktérlerdir. D-
vitamini noksanlif, rasyondaki Ca/P oraninin normal olmamasi, rasyonda yag fazlalig
ve enerji/protein dengesinin kurulmamig olmasi rasyondaki fosfor absorbsiyonunu
azaltan faktorlerdir (7). Kemik unu, balik eti, siit, tahil kepekleri, yiiksek fosfor ihtiva
eden yem ve dolgu maddeleridir. Peker pancan posasi, tahil samanlan zayif fosfor
kaynagidirlar. Kepekteki fosforun biiyitk kismu fitat formundadir. Bu, basit mideli
hayvanlar tarafindan kolayca kullanlamaz. Fakat ruminantlar bunu rumen
mikroorganizmalar vasitastyla kolayca degerlendirebilirler (58). Fosforun aktif olarak
absorbsiyonu, tek mideli hayvanlarda meydana gelir. Yemlerde fosforun yetersiz
oldugu durumlarda, plazmada fosfor konsantrasyonu diser ve 1.25-(OH)2D'nin
tretimi sitimile edilir. Bunun sonucu barsaklardan daha etkili bir gekilde fosfor
absorbsiyonu olur. Diyetlerde normal oranlarda fosfor bulundugu zaman aktif
absorbsiyon olmaz, passif absorbsiyon gekillenir (82).

Vucuttan fosforun atihmu: Ruminantlarda fosforun bilyitk kismi, bir ¢ok
tirden farkh olarak salyaya baglanarak ekskrete edilir, kiigiik bir kismm ise, bobrekler
tarafindan ekskrete edilir. Paratiroid hormon, tiikriikle fosfor kaybint sitiimiile eder ve



renal tubuller tarafindan fosforun reabsorbsiyonunu inhibe ederler. Tikriife gegen
fosforun biyiik bir kismu barsaklardan tekrar absorbe edilir, geriye kalan kiigik bir
kismu digks ile atilir (82).

2.1.1.4. Magnezyum Metabolizmast

Ortalama 500 kg agirhigindaki bir sifirda total olarak 500 mg magnezyum
vardir. Bu hfgun yaklagik % 65-70'1 kemiklerde, % 30-35'i ise kas ve yumusak
dokularda intraseliiler olarak bulunur. Intraseliiler olarak bulunan Méf karbonhidrat,
lipid ve protein metabolizmasinda ihtiyag olan birgok enzimin normal fonksiyonlan
i¢in gereklidir. Ekstraseliiler sivilar, vucuttaki magnezyumun yaklagik %1'ini igerir.
Ekstraseltiler Mg sinir hiicrelerinin membran potansiyellerinin normal olarak devam
etmesi i¢in gereklidir ve ekstraseliiler havuzdan fazla miktarda M'gkaybl durumlannda
tetani meydana gelir (73). Hipermagnezemi ve hipomagnezemi, kalsiyumun
hemostatik mekanizmalanna olumsuz etki yapar. Hipermagnezemi'de vitamin D3
metabolizmast inhibe olur, siddetli hypomagnezemi'de ise, PTH ve 1.25(0OH)2D'nin
sekresyon ve iiretimi Onlenir (73,78).

Magnezyumun absorbsiyonu: Ruminant yemlerindeki M’gi',un biyilk kisnu
rumenden, kiigiik bir kimu ise kalin barsaklardan absorbe edilir. Bu durum akut
hipomagnezemilerde rektal yolla M§ *verilmesine ve hastaligin tedavi edilebilmesine
izin verir. Magnezyum absorbsiyonunun herhangi hormonal bir mekanizmayla direk
olarak diizenlenip diizenlenmedigi bilinmemektedir. Magnezyum absorbsiyonun bir
gok faktor tarafindan etkilendi3i gosterilmistir. Bu faktorler arasinda azotlu ve
potasyumlu  gibrelerin  kullanim:  otlardaki Mgun  emilimini  azaltarak
hipomagnezemiye neden olur (58,62). Ayrica yag asitlerinin artmasi, su ve yemin
igerdigi organik asitler de sayilabilir (73). Ekstraseliiler sividaki magnezyumun belli bir
diizeyde tutulmasinda kemikteki magnezyum 6nemli bir rol oynar. Magnezyum agint
artmast durumlaninda renal ekskresyon ile hipermagnezemiden korunulur. Ciinki
vucut igindeki Mg rezervleri sabit degildir. Yemlerdeki h/fg+ absorbsiyonunun belirgin



bir sekilde bozulmast ya da sit, fotis, digki ve tiikrilkle meydana gelen Mg
kayiplarinin yerine konamamasi durumunda hipomagnezemi meydana gelir (15,73).
Vucuttan MEM atthmi: Laktasyon ve gebeliin sonuna dogru ekstraseliiler sividan
cok fazla miktarlarda Mgkaybl meydana gelir. 500 kg agirligindaki bir sigirin plazma
havuzunda ancak 7 kg siit iiretimine yetecek kadar magnezyum vardir. Magnezyumun
renal ekskresyonu oldukc¢a degigken olabilir ve magnezyum hemostasisinin devaminda
onemlidir. Iyonize magnezyum bébrek glomeruluslan iginde serbest bir sekilde filtre
edilebilir ve renal tubullar i¢inde tekrar absorbe edilir. Plazma Mg konsantrasyonu 1.8
mg/dI'nin altina diitiigii zaman filtre edilen Lfg'un yaklagik tiimii tekrar absorbe edilir.
Plazma Méﬁkonsantrasyonu 1.8 mg/dlI'nin iizerine giktifi zaman filtre edilen Nfé’un
¢ogu idrar ile ekskrete edilir. Dokulann igerdigi intraseliiler Mé’ miktarindaki
degisikliklerin ekstraseliiler Mgmiktanna onemli etkisi vardir. Anoxia, hyperthermia
ve asidosis'in hiicre igi ve digt Mg girig ve gikiglarinda énemli etkisi vardir. Her giin
onemli miktarlarda Mg ekstraseliller sividan ayrilarak tukrige geger, ve tikriikteki
Mgun biiyitk kismu sindirim kanalinda tekrar absorbe edilir ve ekstraseliiler havuza

geri doner (73).

2.1.1.5. Ca**, P*ve Mg** metabolizmasina etki eden hormonlar

Plazma kalsiyum ve fosfor konsantrasyonlan PTH, kolekalsiferol (Vit-D3) ve
kalsitonin hormonlan tarafindan diizenlenir. Bununla birlikte, bu hormonlar sekonder
olarak Mg metabolizmasini da etkileyebilir.

Paratiroid Hormon: Paratiroid hormon(PTH), paratiroid bezler tarafindan
sekrete edilen bir polipeptitdir. Bu hormon, memelilerde kalsiyum hemostasisinin
mikemmel bir sekilde diizenlenmesinde gerekli baghca hormondur. PTH,
kemiklerdeki (osteoklast, osteosit) ve boreklerdeki (proksimal ve distal tubullar) hedef
hiicrelere direk, duedonumdaki hedef hiicrelere de indirek olarak etki eder. Paratiroid
hormon, Kkalsiyumun kemigin merkezinden perifere dofru mobilize olmasim
saglayarak kemikte mobilizasyona sebep olur (61,78).



Paratiroid hormon direk ve hizli bir gekilde tubuler hiicreleri etkileyerek, distal
tubullarda kalsiyumun reabsorbsiyonunu saglarken, proksimal tubullerde ise fosfatin
reabsorbsiyonunu Onler ve magnezyumun renal ekskresyonunu azaltir (61,73,81). Bu
hormon, 25-hidroksivitamin D3'iin bébreklerde 1.25-dihidroksivitamin D3'e
doniisiimiinii artinr (78,79,82). Paratiroid hormonun 1.25-dihidroksivitamin D3'e bu
katkis1 ile indirek olarak duedonumda kalsiyum iyonlarinin ve jejunumda da fosfat
iyonlarinin  absorbsiyonunu artinir  (78). PTHun dolagimdaki konsantrasyonun
azalmasi, Mg++ atthmuini artirir ve bunun sonucu plazma Mg++ konsantrasyonu
diger. Matsuda ve ark(59) yaptiklann bir galismada paratiroidektomi'nin plazma
kalsiyum konsantrasyonunda énemli bir diigmeye, plazma sodyum konsantrasyonunda
ise énemli bir degisiklige neden olmadigini bildirmektedirler.

Cayir tetanisinde PTH sekresyonunda azalma goriiliir, bu da hipokalseminin
gelismesinde 6nemli bir faktér olabilir (73).

Paratiroid Hormonun Biyolojik Olarak Onemli Girevleri:
1) Kan kalsiyum konsantrasyonunun yiikseltilmesi.
2) Kan fosfor konsantrasyonunun diisiiriiimesi.
3) Tubuler resorbsiyonu azaltarak fosforun triiner eksresyonunu artirmak.
4) Kalsiyumun tubuler resorbsiyonunu artirarak, idrarla kalsiyum kaybini azaltmak.
5) Iskeletin yapilanmast ve kemikten kalsiyumun mobilizasyon oramm artirmak.
6) Kemik yiizeyindeki osteoklast sayisini ve osteolizisi artirmak.
7) Hidroksiprolinin idrarla ekskresyonunu artirmak.
8) Hedef hiicrelerdeki adenil siklaz aktif hale getirmek.
9) Aktif Vit-D metabolitlerinin gekillenmesini hizlandirmak.
10) Idrarla Mg++ ekskresyonunu azaltmak

Hayvanlara PTH uygulamasi yapildii zaman baglangigta dolagimdaki kalsiyum
dizeyinde gegici bir azalma meydana gelir. Bu gegici azalmanin sebebinin kemik ve
yumugak dokularda kalsiyum-fosfat tegekkiilii sonucu oldugu, sonradan meydana
gelen artigin ise osteoblast ve osteoklastlarn PTH ile karsilikli etkilesimleri sonucu
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meydana geldigi bildirilmektedir (48,61). Dogumdan sonra PTH konsantrasyonundaki
yikselme, yalniz idrarla kalsiyum ekskresyonunu azaltmakla kalmaz, aym zamanda
idrarla Mg ekskresyonunu da azaltmasindan dolay: serum Mg konsantrasyonundaki
yikselmeden de sorumludur (100).

Kolekalsiferol:  Vitamin D2  kalsiferol, D3 ise kolekalsiferol olarak
adlandinbir. Vitaminin diger formlan olan D4 ve D5 baz balik yaglarinda bulunur. Her
ne kadar kolekalsiferol bir vitamin olarak belirtilirse de, bu epidermiste tuiretilen ve
yemlerle alinan 7-dehydrocholesterolden sentez edilen bir sekosteroid hormondur
(61,78). Ruminantlarda vit-D metabolizmast rumenden baglar ve ruminal
mikroorganizmalar vit-D'y1 10-keto-19-nor vitamin D'ye donistiriir. Vitamin D'nin
bu ruminal metabolitinin fonksiyonu bilinmemektedir. Vitamin D, kalsiyum
hemostasisinin  kontrolii, kemik metabolizmasimn ve fosfat metabolizmasinin
diizenlenmesi gibi baghca (¢ fonksiyona sahiptir. Memelilerde vit D silomikronlar
(barsaklarda uretilen lipoprotein) vasitastyla lenf i¢inde absorbe edilir. Fakat bahk ve
kuslarda direk portal dolagim iginde absorbe edilir (61). Kolekalsiferol, ultraviyole
isinlannin meveudiyetinde fotokimyasal reaksiyonlarla 7-dehidrokolesterol'den deride
sentez edilir. Bu, kanda a-2-globuline baglanarak karacigere tagimr ve orada 25-
hidroksikolekalsiferole(25-OHD) dénisgtiiriiliir. Bu reaksiyondan sorumlu enzim
kolekalsiferol-25-hidroksilaz'dir. Hayvanlann vit-D durumlannin degerlendirilmesinde
25-OHD'nin belirlenmesi en giivenilir yoldur. Ruminantlarda plazma 25-OHD oram
normal olarak 15-70 ng/mlL'dir. 25-OHD, vit-D baglayan proteinlere baglanarak kan
yoluyla bobreklere tasimr ve bobreklerin proksimal tubullerinde 25- OHD'dan, 1-a-
hydroxylase'in etkisi alinda bir steroid hormon olan 1,25(0H)2D3  (kalsitriol)
formu dretilir (61).

Bobreklerde kalsitriol'tin olugmasim kortisol, dstradiol, bilyiime hormonu ve
prolaktin artiir. Kan kalsiyum diizeyleri normal ya da yiiksek oldugu zaman
bobreklerde kalsitrioliin yerine inaktif 24,25- dihidroksikolekalsiferol olusturulur.
Fosfatin yiiksek diizeylerde bulunmasi renal 1-a-hidroksilazi inhibe eder. Oysa
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Ostrojenler ve prolaktin laktasyon sirasinda bu enzimin aktivitesini artirir. Metabolik
asidosis ve insiiliin yetersizligi kalsitrioliin iretimini deprese eder.

Bobrekler ya da jejunumdan vitamin-D3 olarak kana gegis, proteinlere
baglanarak olur (vit-D bagli proteinler). Proteinlere bagh vitamin D3, PTH ile birlikte
hareket ederek bobrekler, barsaklar ve kemiklerdeki primer hedef hiicrelere yonlenir.
Vitamin D3 'in sekonder hedef hiicreleri, lenfositler, beyin, hipofiz, pankreas,
paratiroid ve deri hiicrelenindeki reseptorlerdir (61,73,78). Vitamin D3, kemiklerden
kalsiyum resorbsiyonunu, tubuler kalsiyum reabsorbsiyonunu ve intestinal kalsiyum
absorbsiyonunu sitiimiile eder (58,79).

Vitamin D3, PTH ile sinerjik olarak ince barsak mukozalarindaki hedef
hiicrelere tesir ederek kalsiyum (duedonum) ve fosfor (jejunum) absorbsiyonunu
artirirlar(53,78). Vitamin D3, epitel hiicre membranlarinin kalsiyum iyonlarina karg
permeabilitesini artirir ve organeller iginde kalsiyum iyonlanmin subseliiler olarak
birikmesini sitiimiile ederler. Ayrica kalsiyum baglayan proteinlerin {iretimini kamgilar.
Sigirlarda kan kolekalsiferol seviyesinin artmasi, genellikle Mg++ konsantrasyonunda
digmeye sebep olur. Bunun nasil meydana geldigi bilinmemektedir. Ancak
kolekalsiferolin Mg'un ekskresyonunu artirdigt ileri  siiriilmektedir (73,81).
Kolekalsiferol barsaklarda Mg+t absorbsiyonunu biraz artinr, fakat ruminal
magnezyum absorbsiyonunu nasil etkiledigi bilinmemektedir (73). Strom ve ark(88)
ratlar izerinde yaptiklan bir ¢ahiymada normal diizeylerde kalsiyum ve fosfor igeren
fakat vitamin-D yéniinden yetersiz yemlerle beslenen hayvanlarda kalsiyum baglayan
proteinlerixf konsantrasyonlanmin  diisilk ¢iktifii ve hayvanlann hipokalsemik
olduklarim bildirmektedirler. Bu aragtinicilar (88) aym hayvanlanin yemlerine 25
units/giin vit-D ilave ettiklerinde kalsiyum-baglayan proteinlerin konsantrasyonlarimin
4-5 kat arttifin1 ve hipokalseminin diizeldigini bildirmektedirler. Kalsitriol bobreklerde
Ca+2'un reabsorbsiyonunu kolaylagtinr. Oysa glikokortikoidler kalsiyumun intestinal
absorbsiyonu ve renal reabsorbsiyonunda anti-vitD3 etkiye sahiptir.



12

Geng hayvanlarda vit-D3 yetersizlifinden dolayr kalsiyum absorbsiyonunda
azalma meydana gelir ve kemik mineralizasyonunun sekillenmesinde yetersizliklere
sebep olur.

Kalsitonin (CT): Tyroid bezlerinde bulunan ikinct kistm hicreler
parafollikiiler yada klear hucrelerdir. Bu hiicrelerden tirokalsitonin yada kalsitonin
sekrete edilir. Kalsitonin, hayvan tiirlerine gore farkh kombinasyonlarda olan 32
aminoasit igerir ve hipokalsemik etkiye sahiptir (61).

Plazma ve ekstraseliler sindaki kalsiyam iyon konsantrasyonu, kalsitonin
sekresyonu ile diizenlenir. Normokalsemi durumlarinda siirekli kalsitonin sekresyonu
vardir. Kan 1yonize kalsiyum konsantrasyonundaki kiigitk yiikselmeler kalsitonin
salinimu igin sitimilator etkiye sahiptir. Kan kalsiyum konsantrasyonundaki yiikselme
devam edecek olursa kalsitonin sekresyonundaki artma da devam eder. Fakat
kalsiyum konsantrasyonu azalirsa o zaman Kkalsitonin sekresyonu igin sitiimiilasyon
azalir. Magnezyum da kalsitonin sekresyonunda kalsiyum gibi etkiye sahiptir. Fakat
bu etkiler fizyolojik olmayan eksperimental sartlarda gézlenmistir. Kalsiyuma ilave
olarak baska pek ¢ok durumda da kalsitonin salinimui artabilir. Beta-adrenerjik
agonistler ve dopamin, kalsitonin salmminu sitiimiile eder. Estradiol, glukagon ve
gastrointestinal hormonlarin ¢ogu (gastrin, kolesistokinin ve sekretin) kalsitonin
Uretimini artinrlar. Bu sebeple yilksek kalsiyumlu yemlerle beslenen hayvanlarda,
gastro-intestinal hormonlarin hiperkalseminin gelismesini Onlemede etkisi olabilir
(61,68,81). Dogum ve sonrasindaki 5 giin iginde serum kalsitonin konsantrasyonunda
biyik bir dalgalanma meydana gelir. Kalsitonin, kemiklerden kalsiyum
mobilizasyonunu azaltir ve idrarla kalsiyum ekskresyonunu artinr. Ozellikle yiksek
kalsiyum igeren yemlerle beslenen diivelerde kalsitonin pik diizeye ulagabilir.
Divelerin aksine dogumdan once yiiksek kalsiyum igeren yemlerle beslenen sigirlarda
serum kalsitonin konsantrasyonu daha diigiiktiir (81).

Kalsitoninin  baghca etkisi hipokalsemiye sebep olmakdan ziyade,
hiperkalsemiyi onlemektir. Kalsitonin, osteoklastlarin membranlarmin Ca'a kargt
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permeabilitesini azaltarak kemikteki mobilizasyonu inhibe eder. Kalsitoninin diger bir
etkisi de Cat++, Nat+ ve P+1n idrarla ekskresyonunu artirmaktir (78). Kalsitonin,
primer olarak kemik ve bobreklerdeki hedef hiicrelere, daha az olarak ta barsaklardaki
hedef hiicrelere etki eder. Bu hormon, PTH ile antagonist etkiye sahiptir. Fakat
fosforun renal tubuler resorbsiyonunu azaltmalan ile de PTH ile sinerjik etkiye
sahiptir. Kalsitonin'in PTH ve bagka faktorlere bagh olarak sitimiile edilen kemikteki
mobilizasyona inhibitdor etkisi, osteoklastik osteolizisin blokajina sebep olarak

meydana gelir. Osteoklastlar, CT i¢in reseptorlere sahiptir (61,81).

2.1.1.6. Sigirlarda Ca++, P+ ve Mg++ konsantrasyonundaki degisiklikler ve
bunlarin Dogum felcindeki onemleri

Lincoln ve ark (54), laktasyonun gesitli dénemlerinde bulunan saghkl satgii
sigirlarda ortalama plazma ICa konsantrasyonunu 4.59 mg/dl (1.14 mmol/L), TCa
konsantrasyonunu ise 9.03 mg/dl (2.25 mmol/L) olarak tespit etmislerdir. Allen ve
Sansom (1) sigirlarda normal plazma kalsiyum konsantrasyonunu 2.2-2.6 mmol/L
(8.8-10.4 mg/dl) , Blood ve Handerson (14) ise 2.0-2.6 mmol/L (8.0-10.4 mg/dl)
olarak bildirmektedirler.

Plazma ICa ve TCa konsantrasyonlan beslenme sekli, ik ve laktasyon
donemlerine gore farklihk gostermektedir. Yimaz ve ark (110), saman, kuru yonca,
tuz, yalama tagi ve lire igeren rasyonla beslenen ve siit verimi az olan ineklerde
laktasyonun ilk ayinda ortalama TCa konsantrasyonunu 7.65 mg/dl (1.91 mmol/L), 2.
ayda 7.74 mg/dl (1.93 mmol/L) ve 3.ayda ise 10.02 mg/dl (2.50 mmol/L) olarak
bulurlarken, kuru yonca, kuru ¢ayir otu, hasil, tuz, yalama tas: ve iire igeren rasyonla
beslenen ve yiiksek siit verimine sahip diger bir grup inekte ise laktasyonun ilk aymda
7.95 mg/dl (1.98 mmol/L), 2.ayda 8.90 mg/dl (2.22 mmol/L) ve 3.ayda 10.0 mg/dl
(2.5 mmol/L) olarak tespit etmiglerdir. Batmaz ve ark (13), prepartum ve postpartum
donemde bulunan ve dengeli bir rasyonla beslenen ineklerde, ortalama TCa

konsantrasyonunun anlamsiz degisiklikler gosterdigini belirlemislerdir. Ballantine ve
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ark(8), ayn1 yemle beslenen Jersey ve Holstein itk sifirlarda dogum giinii Jersey'lerde
ortalama TCa'u 7.47 mg/dL (1.86 mmol/L) ve ICa'u 4.25 mg/dL. (1.06 mmol/L)
olarak, Holstein'lerde ortalama TCa'u 8.10 mg/dL. (2.02 mmol/L) ve ICa'u 4.66
mg/dL (1.16 mmol/L) olarak bildirmiglerdir. Yine bu aragtincilar (8), dogumdan sonra
8 adet Jersey sifirdan 2'sinde hipokalsemi tespit ettiklerini, fakat Holstein siirlanin
higbirisinde, hastalifin sekillenmedigini bildirmektedirler. Peker ve Unsiiren (91),
yiksek siit verimli inekler tizerinde yiirtittikleri bir galigmada, laktasyon sayisimn
artmasi ile ortalama serum TCa konsantrasyonunda azalma tespit etmiglerdir.

Cesitli kaynaklarda (14,25,45) sigirlardaki serum fosfor konsantrasyonu 4.0-
7.8 mg/dl (1.29-2.51 mmol/ll) olarak bildirilmektedir. Serum P+ konsantrasyonu
beslenme, gebelik donemi ve laktasyon durumuna gore degisiklikler gostermektedir.
Yilmaz ve ark (110), ortalama serum fosfor konsantrasyonunu saman, kuru yonca,
tuz, yalama tas1 ve iire igeren rasyonla beslenen ve siit verimi az olan ineklerde,
laktasyonun ilk ayinda 6.68 mg/dl (2.15 mmol/L), 2.ayda 5.69 mg/dl (1.83 mmol/L)
ve 3.ayda 5.64 mg/dl (1.81 mmol/L) olarak bulurlarken, kuru yonca, kuru gayir otu,
hasil, tuz, yalama tas1 ve lre igeren rasyonla beslenen yiiksek siit verimine sahip
ineklerde ise strasiyla 5.68 mg/dl (1.83 mmol/L), 6.38 mg/dl (2.05 mmol/L) ve 6.93
mg/dl (2.23 mmol/L) olarak tespit etmiglerdir. Batmaz ve ark (13), dengeli beslenen
ineklerde dogumdan o6nce ve sonra ortalama P konsantrasyonlarinin yiiksek siit
verimine bagh olarak anlamsiz degisiklikler gosterdigini, halk elindeki ineklerde ise
subklinik hipofosfateminin (3.30-4.40 mg/dl) oldugunu bildirmektedirler. Allen ve
Sansom (1) hipokalsemili hayvanlarda serum fosfor konsantrasyonunun 1 mmol/L
(3.1 mg/dl)ye kadar digebilecegini bildirmektedirler. Kiligoglu ve ark (50)
hipokalsemili sifirlarda serum fosfor konsantrasyonunu ortalama 2.16 mg/di (0.69
mmol/L) olarak tespit etmiglerdir. Fenwick ve ark (24) Na2EDTA ile olusturulan
deneysel hipokalsemilerde plazma P+ konsantrasyonunda énemli digme oldugunu
bildirmektedirler.
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Sigir plazmasinda normal Mg konsantrasyonu 1.2-3.3 mg/dl (0.5-1.37
mmol/L) arasinda degismektedir (14,73). Yilmaz ve ark (110), laktasyonun ilk ii¢ ay1
iginde bulunan ineklerde serum Mg konsantrasyonunu 0.74- 3.81 mg/dl (0.3-1.58
mmol/L) arasinda tespit etmiglerdir. Aslan ve ark (3), dogumdan hemen sonra saglikli
sifirlardaki serum Mg++ konsantrasyonunu 2.52 mg/dl (1.05 mmol/L) olarak
bildirmektedir. Allen ve Sansom (1) dogum felgli sifirlarda magnezyum
konsantrasyonunun degisiklik gosterdigini (2.04-3.0 mg/dl; 0.85-1.25 mmol/L)
bildirmektedirler. Kiigoglu ve ark (50), dogum felgli hastalarda serum Mg
konsantrasyonunun fazla etkilenmedigini ve normal sinirlar icerisinde (2.35 mg/dl)
kaldigint bildirmektedirler. Fenwick ve ark (24), deneysel olarak olugturulan
hipokalsemilerde plazma Mg++ konsantrasyonun 6nemli ¢lgide yitkseldigini tespit
etmislerdir.

Dogum felci'nin esas nedeni, doku sivilarindaki ICa konsantrasyonunun aniden
ve anormal derecede diigmesi sonucunda, motorik kas tellerinin sinir impulslarina
cevap vermemesi ve kas tonusunun azalmasidir (82).

Dogum sirasinda, saghkh hayvanlarda ICat++ ve TCat++ konsantrasyonlan
fizyolojik olarak biraz diiger, fakat hayvanlar bunu daha sonra kompanze eder. Aslan
ve ark. (3) yaptiklar bir ¢alismada, dogumdan hemen sonra ICa++ ve Norm Ca++
konsantrasyonunun 6nemli 6lgtide dugtligtinii, TCa++ konsantrasyonundaki diismenin
ise, istatistiki agidan 6nemli olmadigint bildirmektedirler.

Dogum felci sekillendigi zaman serum ICa++ ve TCa++ konsantrasyonundaki
diisme daha 6nemlidir ve hayvan bunu kolaylikla kompanze edemez. Bu diigmedeki
en onemli faktorlerden birisi hayvanlarin dogumdan sonra hemen kolostrumla biiyitk
oranda Cat++ kaybetmesidir. Ciinki 1 It kolostrumda yaklagik 2.3 gr kalsiyum vardir,
hayvamn yaklagk 10 1t kolostrum verdigi kabul edilirse, dogumdan hemen sonra
vucuttan 23 gr kalsiyum kaybedilmis olur. Bu da vucut kalsiyum rezervlerinin olduk¢a
yiiksek bir miktandir. Hayvanlarin bu dénemde kaybettigi kalsiyumu barsaklardan
absorbsiyonla yerine koymasi miimkiin degildir. Zaten dogumdan yeni qikmus
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hayvanlarda sindirim sistemi de tam olarak saglikhi bir gekilde galiymaz. Ihtiyag olan
ICa++'un kemik rezervlerinden kana gegmesini saglayan hormonal mekanizmalann da
bu sartlara ayak uyduramamasi sonucu hastalik meydana gelir (7,14,68,82).

Dogum felcinin sekillenmesinde ikinci énemli faktor, hormonal diizensizliktir.
PTH ve 1.25(0OH)2D'nin yetersiz, CT'nin de agin salgilanmasi hipokalseminin
sekillenmesinde baglica faktorlerdir (14,68).

Dogum felcinin etiyolojisinde yeme bagh faktorler de 6nemli rol oynar.
Gebeligin son donemlerinde hayvanlar kalsiyum bakimindan zengin yemlerle
beslendigi taktirde, barsaklardan absorbe edilen kalsiyum, hayvanlann bu dénemdeki
ihtiyaglarini rahatlikla kargilar ve hayvan vucudundaki bagka rezervleri kullanmaz. Bu
dénemde vucudun hormonal sistemleri tembellesir. Dogumdan sonra kalsiyum ihtiyaci
birden artiginda ve hayvanin vucudundaki diger rezervleri kullanma ihtiyaci hasil
oldugunda, hormonal adaptasyon mekanizmalari bu yeni sartlara ayak uyduramaz ve

hastalik meydana gelir (7,32,58,69,82,98).

2.1.2. Epidemiyoloji

Dogum felci, siit verimi yiiksek sifirlarda goézlenen Onemli metabolik
hastaliklardan biridir. Hastalik, siitgii sigirlarda yaklagik %5-10 nispetinde goriiliir
(82). Bu metabolik hastalifa, Amerika Birlesik Devletlerinde her yil siitgii sifirfarin
yaklagik %5-10'u (68), Norveg'te %6-8,5 (33,105), Ingilterede %3.5-8.8,
Avusturalya'da %3.5 ve Isveg'te ise %8'inin yakalandig: bildirilmektedir (14). Bununla
birlikte, hastahfin farklt ciftliklerde meydana gelme oramnin %0 ila 60 arasinda
degistigi bildirilmektedir (68). Hastali3a Jersey ve Guernsey en duyarh, Holstein ve
Brown Swiss orta derecede duyarh, Ayrshire ve siitgii Shorthom wrka sigarlar ise en az
duyarlt wklardir (7,68,69). Bu durum vucut agirliklarnina gére verdikleri yiiksek siit
miktar ile agiklanabilmektedir (68).

Hastah@in mevsimlerle iligkisi yok gibi goriilmektedir. Fakat bu hastahk
beslenme kosullan ile ¢ok yakin iligkilidir. Kigin hayvanlann ahirda devamh kapali
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kalmalar, hareket etmemeleri ve dengesiz beslenmeler gibi olumsuz sartlar kig
sonlarinda ve ilkbahar baglaninda hastalifin insidansini artirabilir (7). Kusumanti ve ark
(52), irk ve mevsimin dnemsiz derecede etki ettifini bildirmektedirler.

Tim dogum felci vakalarimin yaklagik % 75'i buzagilamayr takiben 24 saat
icinde, %12'si buzagilamay takiben 24-48 saat iginde, %6's1 dogum ve gii¢ dogum
sirasinda, %3'a dogumdan 6nce ve %4'liniin de dogumdan sonraki 48 saatten daha
uzun bir siire sonra meydana geldigi belirtilmektedir (68). Hipokalsemi ¢ok az olguda
ise daha sonraki zamanlarda ortaya g¢ikabilir. Cobner ve Granger (16), mastitisli iki
hayvanin birisinde dogumdan 4 ay sonra ve digerinde de dogumdan 2 hafta sonra
hipokalsemi tespit ettiklerini bildirmektedirler.

Dogum felcinin insidansinda yag faktorii de 6nemlidir. Hastalik genellikle her
yastaki sigirlarda gozlenmekle beraber, daha ¢ok 5-9 yagindaki hayvanlarda gorildiigi
ve artan yas ile tedaviden sonra niikslerin de gogalghg bildirilmektedir (25,82,97,102).
Barsaklardan Ca' emilimi ve kemiklerden resorbsiyonu yasla beraber azalir (7,68).
Ciinki sigirlarin kemiklerinden kalsiyum azar azar mobilize olur ve siit tiretiminin en
yiksek diuzeye ¢iktift 4. laktasyonda daha sik sekillenir (1,20,68). Aynica baz
kaynaklarda (29,82), normal kalsiyum absorbsiyonunun artan yas ile bozuldugu ve
bunun da 1.25-(OH)2D reseptorlerinin azalmas: ile ilgili olabilecegi bildirilmektedir
(1). Kusumanti ve ark (52) laktasyon sayist ve dolayisiyla yagin Siit hummasinin
insidansina énemli derecede tesir ettifini bildirmektedirler. Fakat Kumaresan ve ark
(51), kirmiz1 Sokoto kegilerinde yiiriittiikleri bir caligmada, yagin serum Ca++ ve P+
diizeyine onemli bir etkisinin olmadigin bildirmektedirler.

Sttt sigarlarda iki gesit hipokalsemiden bahsedilir. Bunlardan en fazla gozlen,
doguma bagh kalsiyum kaybindan dolayr sekillenen parturient hipokalsemi, daha az
gozlenenin ise laktasyonun baslamasina bagh kalsiyum kaybindan ziyade, gastro-
intestinal bozukluklar ve stres gibi sekonder bozukluklar sonucu gelisen kalsiyum
kaybina bagh nonparturient hipokalsemidir (7,68,82).



18

Dogum felcine yakalanmis hayvanlarda, bir sonraki laktasyonda hastahifin
gelisme riski 2-5 kat daha yiiksektir (20). Hastalik diivelerde, etgi sigirlarda, koyun ve
kecilerde nadiren gozlenir (68). Khawar ve ark (36), muskuler zaafiyet ve yatma
semptomu gosteren prepartum devrede ya da postpartum periyodun ileriki
haftalarinda bulunan toplam 15 etgi sifirdan aldiklann kan Gmeklerinde, bunlann
hipokalsemik ve hipofosfotemik olduklarini tespit etmiglerdir. Aragtincilar (36), etgi
sigirlarda hipokalseminin, dofumdan ziyade alimenter sebebe bagli olabilecegini ileri

strmiislerdir.

2.1.3. Klinik Bulgular

Klinik semptomlar oldukg¢a ani baglar. Bir giin dncesi normal sekilde dogum
yapan ve tamamen saghkh goriinen inek ayakta iken, aniden hafif heyecan ve tetani
belirtileri gosterir. Fakat tetani bulgulan gizli ve kisa sirelidir. Bu ilk asamada
heyecan, sinirlilik, asin duyarlilik, anoreksi, zaafiyet ve sendeleme gibi bulgular
gozlenir. Aynica tasikardi ve muskuler aktiviteden dolayr hafif ates goriilebilir.
Hayvanlarda siit tiretimi % 14 oraminda azalabilir (14,68). Bu agama genellikle hasta
sahi'plerinin goziinden kacar ve hekime ancak hastaligin ikinci yada {igiinci
agsamasinda haber verilir. Hastahgin ikinci asamasinda; flassid paraliz ve gogiis iizerine
yatma karaktenistik bulgulardir. Birinci asamada gozlenen tetani ve hipersensibilite
yerini depresyon ve paralize birakir. Etkilenen hayvanlarda bag yan tarafta, boyun
kaslar1 gereginden fazla biikiilmis ve 6zellikle triseps kaslarda tremorlar ve pupillanin
dilatasyonu agik bir sekilde gozlenebilir. Arteriel kan basinct diiser ve kalp vurumlan
azalir(11). Hasta hayvanlarda biling kaybi, mermenin kurumasi, rektal 1s1 ve der
isisinda  diigme meydana gelir. Bununla birlikte bazen sicak havalarda vucut 1sis1
yitkselmis olabilir. Dogum felcinde gastro-intestinal atoni, hafif timpani, konstipasyon,
anal reflekslerin kayb: gézlenebilir. Dogum felcinin ticiincii déneminde ise lateral
pozisyonda yatma, ilerleyen biling kaybi ve koma gozlenir. Lateral pozisyonda

yatmanin sonucu olarak giddetli timpani ve gastrointestinal atoni gozlenir. Kalp sesleri
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hemen hemen hi¢ duyulmaz, vurum says: dakikada 120'nin lizerine ¢ikmugtir. Arteriel
basing azalmig, nabiz hissedilemeyebilir. Hayvanlar tedavi edilmezlerse birka¢ saat
icinde olurler (68,82). Waage (104), sternal pozisyonda yatan sifirlann tedaviye
cevaplarinin, lateral pozisyonda yatanlardan daha iyi olduunu ve lateral pozisyonda
yatan siirlanin tedaviye cevaplannin zayif ve 6liim oranimin oldukga fazla oldugunu
bildirmektedir. Fenwick ve Daniel (23), dogal olarak meydana gelen hipokalsemi ile
Na2EDTA ile deneysel olarak olusturulan hipokalsemilerdeki klinik bulgulan
kargilagtrmak maksadiyla yaptiklann ¢ahsmada, deneysel olarak olusturulan
hipokalsemilerde, dogal olarak sekillenen hipokalseminin tim klinik bulgularmn
gozlendigi ve bunlara ilaveten asin salivasyon, dil hareketleri ve kuyrugun kalkik bir
vaziyet almasi gibi ekstra bulgulan da gozlediklerini bildirmektedirler.

2.1.4. Dogum Felcinin Klinik Belirtilerinin Fizyopatolojisi

Hayvanlarda kalsiyum hemostasisinin devamui igin gerekli kompleks
mekanizmalar, kalsiyum atthmnin ani ve siddetli oldugu hipokalsemi durumlannda
basartyla devam ettirilemez. Dogum felcinin klinik goriinimiindeki flassid paraliz
sigarlarda en iyi sekilde gozlenir. Bu, sigirlarda néromuskuler kavsagin tam blokaj ile
meydana gelir. Ruminant digindaki tirlerde flassid paraliz seyrek olarak gézlenir,
bunun yerine daha g¢ok tetani gozlenir. Paraliz, neurotransmitter madde olan
asetilkolinin salinmas) igin gerekli kalsiyumun yetersizlii neticesinde meydana gelir.
Asetilkolin sentezinin azalmast neticesinde, kas lifleri ve kavsaklarda sinir impulslarmin
iletimi etkin bir gekilde bloke edilir. Hipokalsemide aktin ve myosin'in ihtiyag duydugu
kalsiyumun engellenmesi ile kas kasilmalar1 azalir (68,82).

Dogum felcinde, hipokalsemi ile beraber hipofosfatemi ve hipermagnezemi de
meydana gelir ve klinik belirtilerin patogenezine katkida bulunurlar. Dogum felcinde
gozlenen hipofosfatemi, siitle fosfor kaybi sonucu sekillenir. Serumda fosfor
konsantrasyonunun azalmas: flaccid paralizi artinr, hatta hayvanda hipokalsemi

tamamen diizeltildikten sonra dahi hipofosfatemiden dolayr hasta ayaga
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kalkamayabilir. Hipermagnezemi, asetilkolin salimimimm yavaglatir ve giddetli flassid
paraliz yaninda neuromuskuler disfonksiyonlara da neden olur. Hipokalsemi ile
birlikte hipomagnezemi varsa (transport tetani), hayvanda flassid paraliz yerine tetani
gozlenir (68,82). Bunun aksini iddia eden van Mosel ve ark (101), digiik Mg igeren
yemle beslenen ve fazla doum yapmig 10 bas siirin 4'iinde hipokalseminin gelistigini,
dogum sayisi az sifirlarda béyle bir durumun gekillenmedigini bildirmektedirler. Yine
bu aragtincilar (101), disiik Mglu yemle beslenen sifirlarda plazma M§+
konsantrasyonunu, dogum sayisi fazla olanlarda 0.54 mmol/L (1.29 mg/dl) ve dogum
sayist az olanlarda 0.83 mmol/l (1.99 mg/dl) olarak tespit etmislerdir.

Marcus ve ark (49), doguma yakin zamanda hayvamn immun durumunu
gosteren notrofil ve lenfosit saylannin azaldifini ve dofum felci sekillenen

hayvanlarda da bu azalmanin ¢ok fazla olmadigin bildirmektedirler.

2.1.5. Klinik Patoloji

Dogum felcinin teshisini kesinlegtirmek igin, serum total kalsiyum ve kan
iyonize kalsiyum konsantrasyonlarini belirlemek gerekir. Hafif siddetteki hipokalsemi
olaylarinda, serum TCa++ konsantrasyonu 5.5-7.5 mg/dL (1.37-1.87 mmol/L), ikinci
donemde 3.5-6.5 mg/dL (0.87-1.62 mmol/L) ve hastaligin 3. déneminde ise 2 mg/dL
(0.50 mmol/L)'nin altina diigebilir (68,82).

Dogum felcinin kesin teghisi igin iyonize kalsiyum (ICa++) konsantrasyonunun
belirlenmesi daha dogrudur. Ciinkii ICa++ dolagimdaki aktif kalsiyumu temsil eder.
Total kalsiyum ise proteinlere bagh kalsiyum ile kompleks bagh kalsiyumu da kapsar
(68,82). Dauth ve ark (17), hipokalsemili bir hayvanda tedaviden énce serum TCa++
konsantrasyonunu 1.69 mmol/L (6.76 mg/dl), ICa++ konsantrasyonunu 0.91 mmol/L
(3.64 mg/dl) ve Norm Ca++ konsantrasyonunu ise 0.95 mmol/L. (3.8 mg/dl),
tedaviden 10 dakika sonra ise serum TCa++ konsantrasyonunu 3.68 mmol/L (14.72
mg/dl), ICa++ konsantrasyonunu 2.03 mmol/L (8.12 mg/dl) ve Norm Cat++
konsantrasyonunu 2.11 mmol/L (8.44 mg/dl) olarak tespit etmiglerdir. Ayrica bu
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aragtiricilar (17) hipokalsemili hayvanin total protein ve albumin konsantrasyonunun
normal degerler arasinda oldugunu ve degismedigini bildirmektedirler. Lincoln ve ark
(54), hipokalsemili sifirlarda ICa++ konsantrasyonunu 1.71 mg/dL (0.42 mmol/L) ve
TCa++ konsantrasyonunu ise 3.66 mg/dL. (0.91 mmol/L) olarak bulmuglardir. Asit-
baz balansi ve protein metabolizmas: bozulmadi1 zaman total kalsiyum degerleri ile
ICa++ degerleri arasinda iligki kurulabilir ve diagnostik testler de son derece faydalt
bilgiler verir (14,68,82).

Siitgti ineklerde metabolik profildeki degigimler gebeligin 7. amdan itibaren
baglar ve laktasyonun 2-3. aymna kadar devam eder (3,43). Bazi kaynaklarda
(38,75,80,92), saglikh sigirlardaki Na+ ve K+ miktarlarinin sirastyla 132-152 mmol/L
ve 3.9-5.8 mmol/L arasinda oldugu bildiriimektedir. Aslan ve ark (3) saglikh sifirlarda
serum Na+ ve K+ konsantrasyonlarinin kuru dénem, dogum ve dogumdan sonraki
15. giinde 6nemli bir degisiklik gostermediBini ve dogumdan sonraki ilk 24 saat iginde
ortalama Na+ ve K+ konsantrasyonlarini sirastyla 141.05 mmol/L ve 3.90 mmol/L
olarak tespit etmiglerdir. Kalaycioglu (47), sigirlarda gebeliin son ayinda ortalama
Na+ ve K+ miktarlarim sirastyla 143,57 mmol/L ve 5,15 mmol/L olarak, dogumdan
sonraki ilk 24 saatte ise 135.63 mmol/L ve 4.66 mmol/L olarak bildirmektedir.

Hipokalsemi sirasinda SCMdah diger minerallerin konsantrasyonlart da
degisir. Hipokalsemili hayvanlarda serum inorganik fosfor konsantrasyonu 2-4 mg/dl
(0.64-1.29 mmol/L), serum magnezyum konsantrasyonu ise 3-5 mg/dl (1.25-
2.08mmol/L) arasinda degigir. Hipofosfotemiye, kolostrumla fosfor kaybi, doguma
yakin zamanda yetersiz fosfor alim, kemiklerden yetersiz fosfor mobilizasyonu, idrar
ile fazla fosfor kayb: ve serumdaki yiiksek PTH konsantrasyonu sebep olabilir. Dogum
felci ile hipermagnezeminin iligkisi heniiz anlaglamamigtir. Fakat sistemik anyon-
katyon balansimn siirdiiriilmesindeki kompansotor mekanizmalann bozulmas: ile
bobreklerdeki kan akimmin azalmasi ve bunun sonucu olarak ta Mg+t
ekskresyonunun azalmasmin hipermagnezemiye neden oldufuna dair gorigler
bildirilmektedir (68). Fenwick ve Daniel (24), deneysel olarak olusturduklan
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hipokalsemide, plazma P+ ve K+ konsantrasyonunda 6nemli diigme, plazma aspartat
amino transferaz (AST), kreatin fosfokinaz (CPK) ve eritrosit sayisinda énemli artma
tespit etmiglerdir. Aym aragtincilar (24), plazma Mg++ konsantrasyonunda da énemli
yilkselme tespit etmiglerdir.  Goff ve ark (30) ile Stabel ve ark (86) yaptiklan
cahgmalarda, doguma yakin zamanda vit-A, vit-E ve ¢inko miktarimin distigiinii,
hipokalsemi gelisen sifirlarda ¢inko miktarindaki diigmenin ¢ok siddetli oldugunu
bildirmektedirler. Allen ve Samson (1), hipokalsemili sifirlarda kalsiyum
konsantrasyonunun 0.25 mmol/L (1 mg/dl)'ye, fosfor konsantrasyonunun 1 mmol/L
(3.1 mg/dl)'ye diigebilecegini ve magnezyum konsantrasyonunun da hafif yiikselerek
0.85-1.25 mmol/L (2.04-3.0 mg/dl)'ye yiikselebilecegini bildirmektedirler. Ayrica bu
aragtincilar (1), hipoklasemili sigirlarda hafif bir hepatik lipidosisin bulunabilecegini
bildirmektedirler.

Nonparturient hipokalsemi'de hipofosfotemi ve hipermagnezemiden ziyade
daha ¢ok hiperfosfotemi ve hipomagnezemi bulunur. Hipomagnezemiye, biiyiik bir
olasilikla Mg++'un idrar ile ekskresyonunun artmasi sebep olur (68,82).

Hipokalsemi sirasinda, kan glikoz konsantrasyonu normal ya da biraz artmig
olabilir. Hiperglisemiye, strese bagl glikokortikoid sekresyonunun ve dolayistyla
glikogenezisin  artmasi sebep olabilir. Ayrica kalsiyum yetersizlifi sonucu insiilin
salimmi da bozulur ve bu kan glikoz konsantrasyonun artmasina yardimct olur (68).

Vucut sivilannin asit-baz balansi 6nemlidir. Ciinkii enzimler tarafindan
kontrol edilen vucuttaki bir ¢ok kimyasal reaksiyon, pH'daki degisiklikler ile,
enzimleri ve difer krittk reaktif gruplan etkileyerek, metabolik reaksiyonlarda,\
biyolojik membranlarda ve membran transport sistemlerinde degisikliklere sebep olur.
Kan asit-baz durumu hakkindaki detayh ¢aligmalar son 15 yilda yogunluk kazanmistir
(21). Normal metabolik reaksiyonlar, pH'daki degisiklikler ile bozulur. Sifirlann bir
¢ok hastalifinda asit-baz balansinda ciddi bozukluklar meydana gelir. Asit- baz
balansi, primer olarak kandaki bikarbonat ve karbonik asit oramna baghdir. Karbonik
asit diizeyi respirasyon ile, bikarbonat konsantrasyonu ise bobrekler tarafindan kontrol
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edilir. Yetersiz ventilasyon, karbonik asit miktarinda artisa ve dolayisiyla asidozise,
yiksek sicaklik ve havanin agin rutubetli olmasi ise, akcigerlerde hiperventilasyona ve
kandan karbonik asidin agin miktarda atthmina sebep olarak alkalozise neden olur.
Gergek olarak asit-baz balansi, kan pH's;, kismi karbondioksit- basinci ve plazma
bikarbonat konsantrasyonunun belirlenmesi ile degerlendirilir. Bu bilgi, asidosis ve
alkolozisin tespiti igin esas tegkil eder. Serum albumin diizeyi disiik hayvanlar,
hipokalsemi bulgulan gostermeksizin diisik TCh diizeyine sahip olabilirler. Alkolosiz,
kalsiyumun albuminlere baglanmasii artinr ve ICa" konsantrasyonunun diigmesine
sebep olabilir. Bu sebeple, gastro-intestinal sistem obstruksiyonlarinda, sifilar
hipokalsemi bulgulan gosterirken, serum TC*é*konsantrasyonlan normal olabilir. Kan
pH'sinin distiiii asidoziste, proteinlerle kompleks bagh olan kalsiyumun ayrilmast ve
kemiklerdeki fosfatin kemik ilifine gecerek ¢ékmesi ile kemiklerdeki kalsiyum daha
kolay mobilize olur ve dolagimdaki kalsiyum konsantrasyonunun artmasina neden
olur. Bu sebeple ICa++ konsantrasyonunun belir lenmesi ve normalize kalsiyumun
hesaplanmasi, sifirlann metabolik durumlannin degerlendirilmesinde daha gergekei
sonug verir (21,66,82,84,92).

Barzanji ve ark(10), gebe olmayan sigir ve koyunlarda deneysel olarak
olusturduklan hipokalsemide, kan pH, kan PCO2, plazma HCO- 3, plazma BE ve kan
hemoglobin konsantrasyonunda 6nemli 6lgiide artma, kan PO2 konsantrasyonunda ise
oneli dlglide azalma tespit ettiklerini bildirmektedirler. Aym aragtincilar (10), kan
PO2'daki azalmamin sebebinin, hipokalsemi sirasinda periferal dokulara oksijen
giriginin azalmasi ile ilgili olabilecegini bildirmektedirler.

Aslan ve ark (3), saglikh sifirlanin dogumdan 6nce, dogum giinii ve dogumdan
sonra kan pH, plazma HCO‘v‘3, kan PCO2, kan PO2 ve plazma BE degerlerinde
istatistiki agidan 6nemli olmayan degisikliklerin oldugunu ve dogum giinii bu degerleri
sirastyla 7.40+0.01, 26.02+0.70 mmol/L, 43.70+1.35 mmHg, 32.52+1.84 mmHg ve
2.45+0.80 mmol/L olarak tespit ettiklerini bildirmektedirler.
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Tasker (92), normal sifirlarda bikarbonat konsantrasyonunu 20-30 mEq/L
olarak bildirmektedir.

2.1.6. Teghis

Dogum ile iligkisi ve tipik klinik semptomlar g6stermesi ile ¢ok kolay taninan
bir hastaliktir. Dogum felcinin teghisinde laboratuvar bulgulanna pek bag vurulmaz ya
da gerekli goriilmez. Hayvanin tedaviye cevap vermesi yani tedaviden teshise en sik
kullanilan teghis metodudur.

Dogum felcinin 2. yada 3. donemlerinin ayiici teshisinde perakut toksik
enfeksiyonlar, obturator paraliz, koliform mastitis, gangrenoz mastitis, koliform
metritis, karaciger yaglanmasi, hipomagnezemi, diffuz peritonitis yada aspirasyon
pnomonisine dikkat edilmelidir. Toksik durumlar, biling kayb: gibi durumlara sebep
olur ve hipokalsemiden ayriimasi en zordur. Bu bozukluklar, hipokalsemiyle beraber
ayn: anda da meydana gelebilir (1,67,82).

2.1.7. Komplikasyonlar

Hipokalsemik siirlarda, kan kalsiyum seviyesindeki diigmeden dolay, uterus
diz kaslaninda kontraksiyonlar yetersiz olabilir ve dogum tam zamamnda
gozlenmeyebilir. Retensiyo sekundinarumun insidansinda artma goézlenebilir. Eger
laktasyondaki ineklerde sub klinik olarak hipokalsemi devam ediyorsa, abomazum diiz
kaslarimin  direk etkilenmesi sonucu abomasum deplasmanlan olugabilir. Dogum
felcinde, hayvanlarin uzun siire yerde yatmalari, travma, yaralanmalar ve buna bagh
olarak kontaminasyon sonucu mastitis riski artar (67,68). Barzanji ve ark(11), klinik
ve subklinik hipokalsemi vakalannda, myokardial fonksiyonlann bozuldugu ve
tedavinin gecikmesi halinde bozulan dolagim fonksiyonlanimin metabolik degisikliklere
sebep olacafimi, ve hayvanlan Downer cow sendromuna predispoze edecegini
bildirmektedirler. Hayvanlan ayaga kaldirma gabalan sirasinda kaslarda kopmalar,
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kemik kinklan, koksa-femoral ¢ikiklar, simfizis pelvis kirklan ve daha bagka
komplikasyonlar meydana gelebilir (7,14,67).

2.1.8. Tedavi

Dogum felcinden dolay: yatan hayvanlann %45-72'si tek bir tedaviden sonra,
%25-50'si en az iki tedaviden sonra ayaga kalkarlar. Hayvanlanin %3-5'i tedaviye hig
cevap vermezler(106).

Tedaviye, e§er hayvan yan pozisyonda yatiyorsa g6giis iizerine getirilerek
baglanilir. Aksi taktirde regurgitasyon ve solunum gigligii sekillenebilir.
Hipokalseminin ilk déneminde yapilan tedavi ile ¢ok iyi sonug ahinabilir, fakat hastali
bu donemde yakalamak son derecede zayif bir ihtimaldir. Ciinki hipokalseminin ilk
donemi ¢ok hizli seyreder ve bu devre gozden kagabilir. Flassid paralizden yatan
hayvanlanin kaslarinda hizli bir gekilde hasarlar gekillenir (isemik muskuler nekroz).
Bu durumdaki hayvanlar dogru bir sekilde tedavi edildigi zaman kendiliginden ayaga
kalkabilirler. Boéyle hayvanlarda tedaviye hemen baglanilmadifi taktirde kendi
kendilerine kalkma gabalari sonucunda kaslarda hasarlar sekillenebilir. Dogum felgli
hayvanlann ¢ogu tedaviye iyi cevap verir, fakat hayvanlar tedavi edilmezlerse %75
oliimle sonuglanabilir.

Dogum felcinde, tedaviye intravendz olarak kalsiyum tuzlan vererek baglanir.
Dogum felci vakalarinda, gerekli kalsiyum tuzlaninin tam dozu belirlenemez, ¢iinki
verilecek kalsiyum miktarina hastanin baginda karar verilmelidir. Orta ciisseli bir
hayvan i¢in minimal doz olarak 4-5 gr kalsiyumun IV olarak verilmesi yeterli olmasina
ragmen, bazen 10-12 gr kalsiyumun IV olarak verilmesi de gerekebilir. Hayvanlara
gerek goriiliirse bu dozun yansi kadar kalsiyum deri alti veya kas igi olarak ta
verilebilir. Miettinen (63), buzagilamadan 6nce asin beslenen ve yaglanan hayvanlarda
mineral metabolizmasinin hormonal regulasyonunun bozuldugunu ve bu hayvanlarda
sekillenen hipokalseminin tedavisinde IV olarak verilen 9 gr kalsiyumun yetersiz
kaldigim bildirmektedir. Hipokalsemili hayvanlar kalsiyum tedavisine genellikle hizli
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bir ekilde cevap verirler. Intraven6z kalsiyum tedavisinden sonra hayvanlarin mental
ve kardiak fonksiyonlarinda diizelme goriiliir. Hayvanlarda diizelen kas fonksiyonlari
ruktus, idrar ve defekasyona neden olur. Noromuskuler fonksiyonlarin normale
donmesi sonucu kaslarda sefiirmeler baglar. Kalsiyum tuzlan hayvanlarda tagikardi,
aritmi ve bradikardi gibi kardio-toksik etkilere neden olabilir. Tedaviden 6nce atropin
ve kalsiyum kanal blokérleri uygulanarak olusabilecek aritmiler onlenebilir (12).
Hayvanlar tedavi sirasinda toksik belirtiler gosterirlerse, inflizyona derhal son
verilmelidir ve bunun yerine subkutan uygulama yapilmalidir. Tedavide glikoz ve
magnezyum ilavelerine gerek yoktur, ¢inkii bunlar klasik dogum felcinin siddetini
artirabilir. Tedaviye eklenen Mérdaha ¢ok nonparturient hipokalsemi durumlarinda
faydalidir. Magnezyum, hipermagnezemi bulunan dogum felcinde kontrendikedir.
Hipokalseminin tedavisinde fosfor ilavesi faydalidir. Tonik ve restoratif etkili fosfor
preparatlant kalsiyum uygulamalanmn etkinlifini artinr ve nikslerin 6nlenmesine
yardimc1 olur. Bununla birlikte fosfor verilmese dahi kan kalsijumu normale
dondigunde hipofosfotemi kendi kendini restore edebilir. Dogum felcinde genellikle
serum potasyum konsantrasyonu normaldir ve digardan potasyum verilmesine gerek
yoktur (7,14,82).

2.1.9. Prognoz

Komplike olmamig vakalar, hipokalsemi tedavisine g¢ok iyi cevap verirler.
Boyle hayvanlann %601 ilk tedaviyi takiben hemen ayaBa kalkarlar, %15' tedaviyi
takiben 2 saat iginde, %10'u 24 saatten sonra ayaga kalkarlar ve geriye kalan %15'i ya
olir ya da daha sonra kalkar (68). Kiligoglu ve ark (50), yaptiklann  bir ¢aligmada,
hipokalsemiden dolay: yatan hayvanlarin tadaviden sonra %74.07'sinin yardimsiz
kendiliginden ayaga kalktiklanm, %25.93'iniin ise tedaviden hemen sonra
kalkamadiklarini, fakat bir kag saat sonra kalkabildiklerini, hayvanlann hi¢ birisinde
ikinci bir tedavi gerekmedigini ve herhangi bir komplikasyona rastlamadiklarini
bildirmektedirler. |
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2.1.10. Korunma

Kurudaki siitgit sifirlarin rasyonlanindaki kalsiyum ve fosfor miktarlarinin
uygun bir gekilde kontrolii, dogum felcinin insidansini azaltmada en etkili metodtur.
Yiksek miktarlarda kalsiyum igeren diyetlerle beslenen sifirlarda, dofum felcinin
insidansiin  artt@  bildirilmektedir (7,14,68,82).  Kalsiyumun yemlerle fazla
ahinmasinin kemiklerdeki kalsiyum resorbsiyon mekanizmalarint baskiladigi, béylece
hayvanlan dogumdan sonra hipokalsemiden korumadan ziyade hipokalsemiye sebep
olacag bildirilmektedir (58,81,82). Barnoin (9), Fransadaki stt¢i sifirlarda yaptigs bir
caliymada, hayvanlarin faﬂa yesil yem ile beslenmesinin (Nitrojenden dolay1) ve kuru
periyotta yemlere fazla kalsiyum ve fosfor ilavesinin dofum felcinin insidansim
artirdiini bildirmektedir. Kuru periyotta diigitk kalsiyum igeren yemlerle besleme,
laktasyonun baslangicinda ani kalsiyum ihtiyacina bagh olarak aktif kalsiyum
absorbsiyonunu ve kemiklerde Cat++ mobilizasyonunu sitiimiile eder. Kurudaki siir
yemlerinde 20 gr'dan daha az Cat++ bulunmasi, hayvanlann dogum felcinden
korunmasinda hemen hemen % 100 etkilidir. Bu diisiik Ca++ igeren rasyona takriben
dogumdan bir hafta dnce baglanilmali ve dofuma kadar devam edilmelidir. Akst
taktirde kemiklerden asin Cat++ kaybi meydana gelir. Bu sebeble kuru periyod
boyunca 80-100 gr/giin'den daha az Ca++ verilmesi tavsiye edilmektedir (82). Van-
de Braak AE. ve ark (40), dogumdan onceki 2 ay siiresince 41 siitgii sigin diisiik
(13g/giin) ve yiiksek (83.5g/giin) kalsiyumlu yemlerle beslemisler ve bu yemlerin
dofuma yakin zamanda C&"mobilizasyon oranina etkisini incelemiglerdir. Yiiksek
Cat++lu yemle beslenen sigrlann yaghlaninda plazma Ca++ konsantrasyonunda bir
azalma  gorilmesine ragmen, hipokalsemi bulgulan  gdstermediklerini
bildirmektedirler. Van-de Braak A E.ve ark (99), yaptiklan bagka bir deneysel
¢alismada, kuru periyod sirasinda verilen rasyonun kalsiyum diizeyinin, dogumdan
onceki 12-36 saate kadar plazma Ca++, P+ ve Mg++ deferlerinde degisiklige yol
agmadifim, fakat bundan sonraki dénemde hayvanlann plazma Ca++ degerlerinde
azalma meydana geldifini ve azalmamn yiiksek Ca* verilen grupta daha giddetli
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oldugunu bildirmektedirler. Bu aragtncilar (99), dofum ginii plazma Mg+t
konsantrasyonunda artma ve P+ konsantrasyonunda ise azalma oldufunu tespit
etmiglerdir. Yemlerde fosfor miktarimin 35 gr/giin'den az bulunmasmmn, Cat++ ve
P+un intestinal absorbsiyonunda etkili olan 1.25-(OH)2D'nin barsaklara
baglanmasinda etkili oldugu bildirilmektedir (82). Yemlerde 6zellikle fosforun yiiksek
olmas:1 1.25-(OH)2-D3'in sentezini inhibe eder. Boylece kalsiyumun barsaklardan
absorbsiyonu engellenir ve kemiklerde mobilizasyon azalir (46).

Sodyum ve potasyum katyonlarina goére, nispeten yiiksek klor ve kikiirt
anyonlan igeren yemlerin dogum felcinden korunmada etkili oldugu bildirilmektedir
(68). Oetzel(69), yemdeki kiikiirt konsantrasyonun artinlmasi ile dogum felci
insidansinin biyiik olgiide azaltilabilecegini bildirmektedir. Gaynor ve ark (27), anyon
miktannin fazla oldugu yemlerle beslenen sigirlarda plazma C:konsantrasyonunun,
katyon miktan fazla olan yemlerle beslenen hayvanlara gére daha yiiksek oldugunu ve
anyonik yemlerle beslenen sigirlarda dofum felci insidansinin daha az oldugunu
bildirmektedirler. Goff ve ark (32), sodyum ilaveli katyonik diyetle beslenen 23 Jersey
sigirin 6'sinda hipokalseminin gelistigini, klor ilaveli anyonik diyetle beslenen 24 Jersey
sifirin ise sadece birinde hipokalseminin gelistigini bildirmektedirler. Aym aragtiricilar
(32), dogum zaman her iki grubun da plazma cd konsantrasyonlarinin normal limitin
alinda oldugunu, anyonik diyetlerle beslenenlerde 6.99 mg/dl olurken, katyonik
diyetlerle beslenenlerde 5.98 mg/dl olarak tespit etmiglerdir. Reinhard ve ark (73),
8000 mEq/T' den daha az anyon balanshi yemleri tavsiye etmektedirler.

Vitamin D3 ve onun metabolitlerinin kullamimasimin dogum felcinin
insidansini azaltt@ bildirilmektedir (7,55,82). Vitamin D3'iin dogumdan bir hafta énce
kullamlmas: tavsiye edilmektedir. Aksi taktirde Vit.D'nin uzun siire kullanilmasi ya da
yanhs zamanda kullamlmas: zararh olabilir (15). Julien ve ark (46) dnceden dogum
felci gecirmis ve bu hastalifa hi¢ yakalanmamg sifirlar iizerinde yaptiklan bir
¢alismada, tiim sigirlara dofumdan tahmini bir hafta énce 10 milyon iinite vit-D3
enjeksiyonlan yaptiklanm ve enjeksiyondan sonra 6nceden hastah gecirmis sigirlarda
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hipokalsemi'nin insidansinin  6nemli oranda azaldifini, o6nceden hastahSa
yakalanmayanlarda ise her hangi bir bulguya neden olmadifim bildirmektedirler.
Hollanda da yapilan bir ¢aligmada (15), daha once hipokalsemi gegirmis sifirlarin
%70'inde 6.000.000 IU vit-D3 enjeksiyonunun hayvanlan hastahktan korudugu
bildiriimektedir. Bunun aksine, bir kisim aragtnciar (68) ise, Vit D'nin
hipokalsemiden korunmada etkisinin bilinmedigini, hatta Amerika'da kullaniimasinin
tavsiye edilmedigini bildirilmektedir.

Sifir  PTH enjeksiyonlan da dogum felcinden korunma amaciyla
uygulanabilmektedir. Goff ve ark (31) 10 adet Holstein sugin yitksek Ca igeren diyetle
besleyip, bu sigirlardan S'ine dofumdan yaklagik 16 giin énce giinde 3 kez intra
muskuler olarak sentetik sifir PTH enjeksiyonlan yapmuglar, diger 5'ine ise kontrol
grubu olarak hig bir sey uygulamamuglar, kontrol grubu sigirlardan 1'inde
hipokalseminin geligtigini ve tedavi gerektigini, PTH enjeksiyonu yapilan sigirlann hig
birinde hipokalseminin gelismedigini bildirmektedirler. Ayrica dogumdan sonraki ilk
24 saatte PTH uygulanan siirlarda plazma kalsiyum konsantrasyonunun(11.1 +0.9
mg/100mL), kontrol grubundan(5.7+0.5 mg/100mL) daha yiiksek oldugunu, bu
sebeple PTH'un hipokalseminin insidansin azalttiini bildirmektedirler.

Diger bir gahsmada (15), Ca ve Mgun IV enjeksiyonlarnm takiben 10-30
dakika i¢inde oral kalsiyum tuzlan uygulamasinin, hayvanlan niikslerden korudugu ve
bu solusyonlanin daha sonra pratikte gok sik kullaniimaya baglamldif: bildirilmektedir.
Fakat J_rgensen ve ark (45) tarafindan yapilan bir ¢alismada, bu oral solusyonlardan
bazilarinin rumen, retikulum ve abomazum epitellerinde yangiya sebep olduklan tespit

Buzagilamadan hemen sonra profilaktik amagla Ca-glikonatin intravenoz veya
subkutan olarak kullamlmasi, ekonomik olmadifindan ve zaman kaybma neden
olmasindan dolay: tavsiye edilmemektedir (68).
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2.2. Karaciger Yaglanmas:

Siit verimi yiiksek ineklerde, kuru donem ya da dogumdan sonraki ilk iki ay
icinde enerji yoniinden dengesiz beslenilen hayvanlann, enerji ihtiyaglanm vucudun
yag rezervlerinden kargtlamast sonucu ¢ok fazla miktarda depo yaZin serbest hale
gecerek, karacifer parankim hiicrelerinde yaygin olarak birikmesi olayina Karaciger
yaglanmas1 (Fat cow sendrom; fatty liver) denir (6,35,38,44,56,57,78). Pek ¢ok
tilkede mevcut olan bu hastahFin (76,95), son yillarda yapilan ¢aligmalarla (4,5,64,65)
tilkemizde de gorildigi bildirilmigtir. Hepatik hiicrelerde genis miktarlarda trigliserit
biriktifi zaman karacierin metabolik giiciinde ve lipoproteinlerin saliniminda azalma
meydana gelir. KaraciZerde biriken lipidlerin biyiik kismim trigliseritler olusturur ve
bunlar, yaygin olarak hepatositlerde birikirler. Hepatositlerin bityiik kismu etkilendigi
zaman detoksifikasyon, protein sentezi, hepatik retikulo-endotelial sistem ve
glikoneogenezis fonksiyonlan bozulur (75,78).

2.2.1. Etiyopatogenez

2.2.1.1. Lipid metabolizmas

Lipidler organizmada hem yap:1 hem de fonksiyonlani bakimindan oldukga
onemli bir yer tutarlar. Lipidler, yag dokularinda % 90 gibi bir oranda bulunurken,
diger dokularda % 1- 10 arasinda bulunmaktadir. Lipidler genel olarak suda erimeyen,
yag asitlerinin esterleri veya esterlesme kabiliyetleri olan maddelerdir (22,93).

Lipidlerin emilebilmeleri igin, sindirim sisteminde kendilerini meydana getiren
elemanlara aynhrlar. Bu aynima ester baglannin hidrolizi sonucu meydana gelir.
Lipidlerin sindirimi, mono gastrik tiirlerde ince barsaklarda baglar ve biter. Fakat
ruminantlardaki intestinal lipid absorbsiyonu, mono gastrik tiirlerden farklidir.
Jejunum uzun zincirli yag asitlerinin baglica absorbe edildigi barsak segmentidir. Kisa
zincirli yag asitleri (SCFAs), karbonhidratlanin mikrobiyal sindiriminin sonucu olarak
rumen ve retikulumda iiretilir. Bunlann da biiyiik kissm 6n midelerde ve kolonlarda
absorbe edilir. Barsaklarda lipid sindiriminde rol oynayan faktorlerden bir tanesi de
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safra salgisidir. safra salgist barsak pH'sinin alkali olmasim sagladiga gibi, bu salg
icerisinde bulunan safra asit ve tuzlan yaglann yiizey gerilimlerini diistirerek biyiik
yag damlaciklanmn kiglik zerrecikler halinde dafilmalannm da saBlarlar. Barsak
pH'simn alkali olmasini saglayan bir diger faktor de pankreas salgisidir. Hem protein,
hem de lipid sindiriminde rol oynayan enzimler, alkali pE'da aktif hale gegebilmektedir
(78,83,94).

Gidalarla alinan lipidler igerisinde en fazla trigliseritler (notral yaglar) bulunur.
Pankreastan salinan lipaz enzimi triglisenitlerdeki yag asitlerini hidrolize ederek
gliserolden ayirmaktadir. Lipaz enzimi pankreastan salindif anda aktif degildir, ancak
safra tuzlan, bazi protein ve aminoasitler ve Ca++ tarafindan aktif hale gegirilir. Bu
enzim, pH'nin 7.5-8.5 oldugu durumlarda en yiiksek aktivite gosterir. Fosfolipidlerin
sindiriminde rol oynayan enzim ise fosfolipaz enzimidir. Bu enzimin etkisi ile
gliseroliin 3.bagindaki fosfat ester bag kopartilir ve geriye 1,2-digliserid kalir, daha
sonra bu yapt lipaz enziminin etkisine ugrar. Gidalarda bulunan kolesterolin
sindiriminde ise kolesterol esterazi adi verilen bir enzim sorumludur. Kolesterol,
gidalarda kolesterol esteri halinde bulunmaktadir ve bu yap1 pankreastan salinan
kolesterol esteraz'min etkisi ile hidrolize edilerek serbest hale geger(94).

Sindirim sonucunda, monogliseritler, yag asitleri, kolesterol, gliserol ve az
miktarlardaki digliseritler ve trigliseritler safra asit ve tuzlariyla beraber emiilsiyon
halinde bulunur. Bu emiilsiyon igerisindeki maddeler ince barsak villileri vasitastyla
mukoza hiicrelerine almrlar. Barsak hiicreleri igerisine giren gliserol ve yag
asitlerinden tekrar trigliserit ve fosfolipidler sentezlenmektedir (22).

On karbondan kiigiik yag asitleri ve bunlann esterleri kan dolagimina vena
porta yoluyla gegerken, karbon sayis1 12'nin iizerinde olan yag asitleri ve bunlarn
esterleri lenf yolu ile kan dolagimina ge¢mektedir. Trigliseritler, fosfolipidler, yag
asitleri ve kolesterol suda ¢oziinemediklerinden dolay: kan dolagimina bu halleri ile
verilemezler. Bunlann kan dolagiminda kolayca taginabilmeleri icin lipoprotein adi
verilen maddelere ihtiya¢ vardir. Lipoproteinler, dansitelerine gore degisik siniflara
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ayrilirlar; yitksek dansiteli lipoproteinler (HDL), diisiik dansiteli lipoproteinler (LDL),
¢ok dugik dansiteli lipoproteinler (VLDL) ve silomikronlar. Pilomikronlar;
barsaklardan hiicrelere eksojen lipitlerin transportunda, VLDL; endojen lipitlerin
karacigerden hiicrelere transportunda, LDL; VLDL'den yapilir ve kolesteroliin
hiicrelere transportunda gérevlidir. HDL; kolesteroliin hiicrelerden karaciBere
transportunda gerekhidir (111).

Barsak hiicrelerinde  gekillenen lipoproteinler silomikronlardir. Bu
silomikronlar icerisinde trigliseritler, fosfolipidler, az miktarlarda ya asitleri ve
kolesterol bulunur. Kana gegen silomikronlar tagidiklan lipidlerin biiyiik kismumi yad
dokularma verirler. Geriye kalan kisim karacifer ve karacifer haricindeki doku ve
organlara  verilir.  Karaciferde lipoprotein lipazz  olmadigindan  dolays,
silomikronlardaki lipidlerin biyiik kismu yag dokulaninca ahnmaktadir. Bu dokularda
bulunan gilomikron lipazi, silomikronlardaki trigliseritlerin % 90'nim hidrolize eder.
Pilomikronlardaki trigliseritlerin biiyitkk kisminin alinmasindan sonra, karaciger
tarafindan kolayca islenebilecek bir yap: kalir ve buna remnant adi verilir (94).

Pilomikronlardan alinan yag asitleri, yag hiicrelerinde gliserol-3 fosfat ile
esterlegtirilerek trigliseritlere gevrilirler ve bu sekilde depo edilirler.

Yag hiicrelerinde trigliserit bigiminde depo edilen yag asitleri, vucudun enerji
ihtiyacimn arttift durumlarda hidrolize edilir ve yag asitleri kan dolagimina verilir.
Hidroliz sonucu agifa ¢ikan gliserol ise direk olarak kan dolagimina verilir ve kan
dolasgimindan karacigere gelerek glikoz sentezinde kullanihir. Yag asitleri, suda
goziinemediklerinden dolay1 albuminlere baglanarak kan dolagminda tasimr ve
karacifere gelerek Asetii Co-Allara cevrililer ve enerji elde edilmesinde
kullanilirlar (94).

Yeterli ya da ihtiyacin tzerinde karbonhidrat ahmiminda, karaciger
hiicrelerinde glikozdan glikojen sentezi yaninda yag asitleri sentezi de yapilmaktadir.
Vucutta karbonhidratlanin sentezi sirh oldugu halde, yaglarin depolanmasi simirh
degildir ve bu sebepten sismanhfn smn  yoktur. Karaciferde gerek
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karbonhidratlardan sentezlenen, gerekse silomikronlardan alinan yag asitleri,
esterlestirilerek trigliseritlere gevrilir. Ruminantlarda, karaciferde yag asitlerinin
sentezi olmaz. Bu sebeple, sifirlann karacigerlerindeki yag birikiminin orijini adipoz
dokudur. Karacigerde sentezlenerek kan dolagimina verilen lipoproteinlerdeki
trigliseritler yag depolarna tagimir ve orada depolamir. Hayvanlarda serum yag asidi
konsantrasyonu yikseldifi zaman, karaciferde lipoprotein sentezi artmadifi ya da
azaldi® zaman karaciger yaglanmas: meydana gelir. Ruminantlarda hepatik trigliserit
sentezinin arttf1 sirada, lipoprotein sentezindeki azalmanin sebebi bilinmemektedir
(38,94).

2.2.1.2. Lipid metabolizmasinin hormonal regulasyonu

Insiilin, ya metabolizmasinda substrat akiginin en ©&nemli hormonal
mediatoriidiir. YaZ hiicrelerinin sitoplasmalarinda Acetyl CoA iiretimini artirarak
lipogenesisi huzlandinr. Mitokondrilerde piirivat dehidrogenaz'in defosforilasyonunu
kamgilayarak asetil CoA'min yapilmasini artinir (78).

FFA metabolizmast Insiilin-Glukagon bihormonal sistemi ile kontrol edilir.
Trigliseritlerin sentez insiilin ile sitiimiile edilir. Fakat karacierde glikoz iiretimi ve
adipoz dokulardan yag asitlerinin salimmi, bu hormon taraﬁndan inhibe edilir.
Bununla birlikte sifirlarda insiiline resistans meydana gelebilir. Bu durumda insiilin
konsantrasyonu artsa dahi adipoz dokulardan serbest ya§ asitlerinin salinimi devam
eder. Eger bunlara ilave olarak katesolamin aktivitesi de artarsa, FFA ve glikoz
konsantrasyonlarmin her ikisinin konsantrasyonlan vyiikselir ve trigliserit sentez
sitiimiile edilir (78).

Adipoz dokularin trigliserit depolanindan lipidlerin  mobilizasyonu,
karbonhidratlarin vucudun bazal enerji ihtiyacim kargilamada yetersiz kaldif1 ya da
vucudun enerji  ihtiyacinin arttify durumlarda meydana gelir. Acil durumlarda
sympathoadrenal sistem aktive olarak lipolizise sebep olur. Kategolaminler (Epinefrin
ve Norepinefrin), cAMP'nin seklllenm&slm artinr ve lipolizisi aktive eder. Glucagon,
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adrenokortikotropin (ACTH), somatotropik hormon(STH) ve biyiime hormonu da
benzer etkilere sahiptir. Oysa insiilin, aksi etkiye sahiptir, cCAMP'nin gekillenmesini
onler ve lipolizise engel olur. Instlin yoklugunda serbest yag asitlerinin belirgin
mobilizasyonu olur (78).

Soguk stresi sympathoadrenal sitiimiilasyona neden olur ve lipolizisi artinir.
Agir eksersiz, yorgunluk, korku, endise, ya da huzursuzluk gibi olaylar, epinefrin ve
norepinefrin sahminda artmaya neden olabilir ve kan dolagim igine serbest yag
asitlerinin salmim artinr. Wadhwa ve ark (107), uzun siire yerde yatan hayvanlarnin

karacigerlerine lipid akiimiilasyonu oldugunu bildir mektedirler.

2.2.1.3. Karaciger yaglanmasin nedenleri

Vucudun ihtiyacim kargilayacak derecede yeterli karbonhidrat verilirse, enerji
i¢in trigliseritlerin (TG) kullamlmas: deprese edilir. Karbonhidratlar, yajlara gére
tercthen kullaniirlar. Adipoz dokularda TGler ve FFA'lar dengededirler.
Karbonhidratlarin yetersiz kaldiga durumlarda TG ve FFA dengesi FFA formasyonu
yoninde degisir. Bu adipoz dokulardan TG'lerin mobilizasyonuna yol agar ve enerji
elde edilmesi igin karbonhidratlarin yerine FFA'larin kullamlmasini artirir.

Karaciger yaglanmasi, yiikksek enerji ihtiyaci olan hayvanlarda goriiliir.
Yurdumuzda, Asti ve ark (5) tarafindan yapilan bir aragtirmada, hastaliin dogumdan
sonraki ilk iki hafta igerisinde tistiin verimli siit ineklerinde goériildiigi, halk elindeki
hayvanlarda, bu sendromun daha siddetli seyrettigi, bakim ve beslemenin iyi oldugu
Devlet igletmelerinde ise\nispeten hafif seyrettifi ortaya konmugtur. Kuruda kalma
devresinde, enerji deferi ¢ok yiiksek yemlerle beslenerek yaglanan ve semiren
ineklerde, karacierde geni§ yag metamorfozisinden dolay: postparturient hastaliklar
daha ¢ok goriilir (42,57,95). Higgins ve ark (41), Karacifer yaglanmasimin siirli
problemi oldugu isletmelerde dofum felci'nin insidansimn %30-40 oldugunu
bildirmektedirler. Kuruda kalma devresinde yeterli kaba yem verilmeyip hububat ve
yagh tohum kiispeleri bakimindan zengin rasyon ile besleme, karaciferi yal



35

dejenerasyonu bakimindan predispose hale getirir. Dogumu takip eden giinlerde
hayvanin enerji ihtiyacinin yitkselmesi; adipoz dokulardan serbest yag asitlerinin
mobilizisasyonunun artmasina, yag asitlerinin hepatik oksidasyonunun azalmasina ve
trigliserit sekresyon mekanizmasinin bozulmasina sebep olarak hepatik lipidozisisin
artmasina neden olur (7,56,76).

Aslan ve ark (3), saghkh sifirlarda yaptiklan bir galigmada, dogum ve
dogumdan sonraki 15. glinler arasinda serum fosfolipid ve trigliserit
konsantrasyonlarinin artan enerji ihtiyacina bagh olarak kuru doneme gore
istatistiksel olarak 6énemli olmayan 6lgiilerde yiikseldigini bildirmektedirler.

Ulkemizde, laktasyonun ilk Gi¢ ay1 iginde bulunan ve farkh rasyonlaria beslenen iki
grup’ inek lzerinde yiritilen bir c¢aliymada (110), serum kolesterol
konsantrasyonunun istatistiksel olarak oOnemli bir degisiklik gostermedigini ve
laktasyonun ilk ay1 iginde ortalama 168.08 mg/dl, 2.ayda ortalama 206.67 mg/dl ve
3.ayda ortalama 197.87 mg/dl olarak, farkli bir rasyonla beslenen difer bir grup
sifirda ise, laktasyonun ilk ay1 i¢inde ortalama serum kolesterol konsantrasyonunu
125.83 mg/dl, 2.ayda 156.72 mg/dl ve 3.ayda ise 161.32 mg/dl olarak tespit
etmiglerdir. Aslan ve ark (3) saglikh sigirlar iizerinde yaptiklan bir galigmada, serum
kolesterol konsantrasyonunun kuru déhemden itibaren dogumdan sonraki 15. giine
kadar istatistiki agidan 6nemsiz degisiklikler gosterdifini ve dofum giinii ortalama
115.3546.74 mg/dl olarak tespit ettiklerini bildirmektedirler.

Yiiksek verimli siitgii sifirlarin uzun siire dengesiz beslenmesi ve ag birakilmas
sonucunda hepatik lipidozisin gelistii bildirilmektedir (28). Stevens ve ark (87),
yiyecekleri kisitlanan 6 siitgii siginn serum FFA konsantrasyonunun onemli derecede
artifini, HCO3 ve pHda Onemsiz azalmalarin meydana geldigini ve serum ICa
konsantrasyonun ise 6nemli bir degisiklik gostermedigini bildirmektedirler.

Kolin, karaciferde uzun zincirli yag asitlerinin oksidasyonunun artmasma ve
yag asitlerinin karaciferden yag depolarna transportunu kolaylagtinir. Kolin ya da
kapsadif orotik asitin yemlerde yetersiz bulunmasi, hepatik lipidosise sebep olur.
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Kolin, metil transfer reaksiyonlarinda ve fosfolipid sentezinde gereklidir. Aynca
asetilkolin sentezinde prekiirsor olarak gérev yapar. Yagli periparturient sigirlarda
karaciger yaglanmasinin sekillenmesinde, kolin yetersizlifinin oynadis roliin daha
fazla aragtinilmas: gerektigi bildirilmektedir (38,56,78).

Selenyum, A ve E vitamin yetersizliklerinin hepatik lipidosis lizerindeki
rollerinin aragtinlmas: hala giincellifini korumaktadir (75). Hidiroglu ve Hartin (40),
A ve E vitamin seviyeleri ile yagh karaciger sendromu arasindaki iligki Gizerine
yaptiklan bir galismada, hasta ineklerde A ve E vitamin seviyelerinin normal sinirlarin
altmda oldufunu, sekillenen retensiyo olgulannin buna bagh olabilecegini ileri
stirmektedirler. Nizamlioglu ve ark (65), yagh karaciger sendromlu ineklerde A ve E
vitamin diizeylerinin diigiik oldugunu, bunun da Retinol baglayan protein sentezindeki
yetersizlikten kaynaklanmig olabilecegini bildirmektedirler.

Deneysel olarak karbontetrakloriir, etiyonin ve promisin verilerek hepatik
lipidosis olugturulabilir (78).

2.2.2. Klinik Bulgular

Bu sendromun en géze garpan semptomu, buzagilamadan énce ¢ok yagh ve
sisman olan hayvanin buzagilamadan sonra agin kondusyon kaybetmesidir. Bu
sigirlarda periparturient ve postparturient hastaliklarin insidansi artar ve enfeksiy6z
hastaliklara karst dayamkhlik azalir. Bu hastahkta klinik bulgu olarak depresyon,
anoreksi, ketonuri, siit iiretiminin belirgin miktarda azalmas, ilerleyen diigkiinliik,
zayifik ve enfeksiy6z hastaliklarla beraber seyrediyorsa rektal isinin yiiksek olmasi
belirlenebilir. Bu hayvanlarda nadir olarak ta anlamsiz bakiglar, bag ve boynun
ekstensiyonu ve tremoru gibi sinirsel semptomlar gériiliir (7,38,109).

Karaciger yaglanmasi ¢ounlukla bir ya da daha fazla hastalikla beraber
seyreder. Genellikle beraber seyrettii hastaliklar dogum felci, ketozis, abomasum
deplasmanlari, retensiyo sekundinarum, mastitis ve metritistir (5,35,39,56,64,72).
Aslan ve ark(4), metritis ve mastitisli hayvanlarda hafif, retensiyo sekundinarumiu
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hayvanlarda orta ve ketozis, hipokalsemi ve preventrikiiler indigesyonlu hayvanlarda
ise giddetli derecede karacifer yaSlanmasi tespit ettiklerini bildirmektedirler.
McCormack (60), karacier yaglanmasi bulunan sifirlarda immun cevabin yetersiz
kaldigim, ineklerin enfeksiyonlara karst agilarla yeterli derecede korunamadigim ve
bagta enfeksiyonlar olmak iizere postpartum donemde ortaya ¢ikan bir ¢ok
problemlere karst hayvanlan direngsiz biraktifin1 bildirmektedir. Roberts ve Reid (76),
yagh karacifer sendromunun metabolik, enfeksiy6z ve reprodiiktif bozukluklar;
Ozellikle ketozis, hipokalsemi, metritis, mastitis ve retensiyo sekundinarum gibi
hastahklarla beraber seyrettifini ve bu hastaliklara karyi hayvanlarda predispozisyon
olusturdugunu bildirmektedirler. Brian ve ark (28), siddetli hepatik lipidosi5 bulunan
sigirlarda, agin kilo kaybt ve olimiin difer sigirlara gore daha fazla oldugunu
bildirmektedir. Aym aragtncilar (28), sgiddetli hepatik lipidosisli sigirlardaki
‘reprodiiktif performans ile sagliklilar arasinda onemli bir farkin olmadigim
belirtmelerine karsihk, Reid ve ark (71) hafif ve orta derecede karacier yaglanmasi
bulunan sifirlarda, reproduktif performansta o6nemli fark bulundugunu
bildirmektedirler. Andrews ve ark (2) karaciger yaglanmasi bulunan sigirlarin
%23'tinde hipokalsemi sekillendigini bildirmektedirler.

2.2.3. Klinik patoloji

Karacifer yaglanmas: bulunan hayvanlarda, total 16kosit sayis1 3000/mm3iin
alinda ve bant nétrofillerin sayisinda ise artig vardir. Hemoglobin konsantrasyonu,
gbgunlukla digestif sistemdeki su absorbsiyonunun bozulmasi ya da sivi alimmin
azalmasindan dolay: 13.0 g/dI'nin iizerine ¢tkar (56). Nizamlioglu ve ark (64), orta ve
siddetli karaciger yaglanmas: bulunan hayvanlar iizerinde yaptiklan galismada, lenfosit
oranlarinin  normalin altinda oldugunu, monosit, nétrofil ve eosinofil oranlannin ise
onemli bir defisme gostermediini bildirmektedirler. Reid ve ark (72), yagh sifirlarda
total 16kosit sayilanim daha diisiik ve hematokrit deferini ise daha yiiksek tespit
etmiglerdir.
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Karacifer yaglanmasinda kan glikoz diizeyi 40 mg/dI'nin altina duger.
Hastalann gdgunda ketonemi ve ketonuri mevcuttur. Fakat hayvanda dogum felci
sekillenmigse glikoz 100 mg/dI'nin iizerindedir (56). Ast ve ark (5) yaptiklan bir
¢aligmada, karaciferde yaglanmaya bagh olarak plazma FFA ve plazma AST
aktivitesinin  arthfim, plazma glikoz konsantrasyonunun ise azaldifim
bildirmektedirler. Aymi aragtincilar (5), karacigerlerinde ortalama %27.72 yaglanma
bulunan sifirlarda, ortalama kan glikoz konsantrasyonunu 54.42 mg/dl, FFA
konsantrasyonunu 1.98 mM/L ve AST aktivitesini 101.75 U/L olarak tespit
etmiglerdir.

Aslan ve ark (4), postpartum dénem hastahklannin karacifer yaglanmas: ile
ilgisi tizerinde yapmus olduklan ¢alismada, yagh karacier sendromlu ineklerde plazma
glikoz diizeyinin 6nemli oranda azaldigini, plazma AST, Tlipid ve FFA
konsantrasyonunda ise 6nemli oranda yiikseldigini bildirmektedirler. Aragtinicilar (4),
ortalama % 22.3 yaglanma bulunan hipokalsemili hayvanlarda plazma glikoz miktarini
58.3 mg/dL, plazma AST aktivitesini 152.1 U/L, plazma T.Lipid miktarnm 206.1
mg/dL ve plazma FFA miktanin1 0.94 mM/L olarak tespit etmiglerdir.

West (108), buzagilamadan once ortalama %17.8+3.0 ve buzafilamadan sonra
ortalama %26.7+3.3 karacifer yaglanmasi bulunan sifirlar ile gebe olmayan ve
karaciger yaglanmasi bulunmayan sigirlarda yaptifn bir ¢alismada, buzagilamadan
sonraki plazma AST konsantrasyonunun (37 IU/L), gebe olmayan sifirlardaki plazma
AST konsantrasyonundan (22 TU/L) ve buzagilamadan énce ve sonraki plazma CPK
konsantrasyonlarinin da (sirastyla 32 ve 38 IU/L), gebe olmayan sifirlarin plazma
CPK konsantrasyonlarina (13 [U/L) gére onemli dlgiide yiikseldifini bildirmektedir.
Aym aragtnici (108) dogumdan sonraki plazma AST konsantrasyonundaki
yikselmenin sebebinin karacifer yaglanmas: ile ilgili olmadifini, bu sirada CPK
konsantrasyonunun da yiikselmis olmasindan dolayi, dogum sirasinda kaslarda
meydana gelen hasarlara bagl olabilecegini bildirmektedir. Avidar ve ark (6),
Karacifer yaglanmasi bulunan sigrlarda serum AST (SGOT) ve ALT (SGPT)
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konsantrasyonlanim sirasiyla 129 U/l ve 7.8 U/, saglikh hayvanlarda ise sirasiyla 54
U/L ve 8.0 U/l olarak tespit etmislerdir. Grohn ve ark (34), yag infiltrasyonunun
yiizdesi ile karaciger spesifik enzimleri arasinda pozitif, plazma albumin ve total
protein konsantrasyonu arasinda ise negatif bir iliski oldugunu bildirmektedirler.

Karaciger yaglanmasinda plazma trigliseritleri ve lipopro teinlerinde azalma
meydana gelir (38,78). Karaciger yaglanmasinda serum trigliseritler 5 mg/100ml'nin
altina diigebilirken, FFA 7 mg/100ml'nin Gzerinde bulunabilir. Siddetli karaciger
yaZlanmasinin sonucu olarak lipoprotein formasyonu ve yag mobilizasyonu bozulur
trigliseritler daha da diiger (56). Serum kolesterol konsantrasyonu ile karacier yag
konsantrasyonu ters orantiidir. Riddetli karacifer yaglanmasinda serum kolesterol
dizeyi agin gekilde diiger. Serumdaki kolesterol lipoproteinlerin bir kompanentidir.
§iddetli yaglanmalardaki serum kolesterol diizeylerinin diigmesi hepatik lipoprotein
sekresyonunun azaldifim gosterir (38).

Karaciger yaglanmas: bulunan hayvanlarda kan elektrolit degerleri genellikle
normaldir ya da hafif degisiklik gosterir (56,75). Reid ve Roberts (72), yagh karaciger
sendromunda  saptadiklan  dugiik Mg"™* seviyesinin kemiklerden kalsiyum
mobilizasyonunu azalttifini, bunun dogum ve sonrasi giinlerde hipokalsemi olaylarinin
sekillenmesinde rol oynayabilecegini ileri siirmektedirler.

2.2.4. Otopsi

Yagh karaciger sendromunda, karacifer normalin ii¢ dért kati biyiimiig,
gevrek kivamda ve ikterik goriiniigtedir. Keskin kenan kiitlegmis, bobreklerde biyiime
ve dejenerasyon olabilir. Histopatolojik yoklamalarda, karacifer parankim
hicrelerinde ve bobrek epitel hiicrelerinde, kalp, kas, adrenal bezler ve iskelet kas
fiberlerinde diffus yag infiltrasyonlan goriiliir (2,7,35,44). West (109), Karaciger
yaglanmas: bulunan ve tedavide baganisiz olunan 6 siinn otopsisinde, karacigerin
genislemig, sarims1 renkte ve bobrek etrafinda yag birikintisinin bulundugunu ve
histolojik olarak da genig yag infiltrasyonlan tespit ettigini bildirmektedir.
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2.2.5. Teghis

Karacifer yaZlanmasimin teghisi genellikle zordur. Malesef goZunun teghisi
6limden sonra yapilir. Karacifer yaglanmasinin teghisinde baghca iki metod tavsiye
edilmektedir. Bunlardan ilki sifarlarda gabuk, giivenli ve hayvanlan ¢ok az etkileyen
lokal anestezi altinda perkutan biopsi ineleri ile ahnan karaciger orneklerindeki
yaglanmanin kimyasal yada histolojik metodlardan birisi ile tayini, ikincisi ise kanin
kimyasal analizidir (4,5,34,35,70).

Teshiste faydah laboratuvar bulgulan olarak ketonuri, sulfobromphthalein
(BSP) retensiyon zamaninin uzamast, sorbitol dehydrogenase (SDH) ve aspartat
aminotransferaz (AST) enzim aktivitelerinin artmast ve serum albumin, kolesterol,
magnezyum, insiiliin diizeylerinin ve 16kosit sayilarinin  diigmesi sayiabilir (35,70,75).
Herdt (38), hepatoseliiler enzimlerin serum aktivitelerinin karacier yaglanmasi igin
duyarh indikatorler olmadifim, fakat serumda yaygin bir gekilde olgilen AST
aktivitesindeki yiikselmenin, karaciger yaglanmast ile iligkili oldugunu bildirmektedir.
Kreatin fosfokinazin (CPK) belirlenmesi (75), AST'nin. kaynaginin belirlenmesinde
faydali olur. Bununla beraber, Roberts ve Reid (76), bu laboratuvar sonuglanmn
hepatik lipidosis igin zayif bir gosterge oldugunu bildirmektedirler. Gaal ve ark (26),
karacigerdeki lipid artiginin trigliserit artis1 seklinde oldugunu bu sebeple karacigerdeki
total lipidlerin olgiilmesi ile karaciger yaglanmasimn teghisinin hatal olacagini, ¢iinkii
total lipidlerin igine trigliseritlerin digindaki lipidlerin de girdigini bildirmektedir.

Teshiste en giivenilir ydntemin, karacier biopsi 6rneklerinde yag yiizdelerinin
hesaplanmast oldugu bildirilmektedir (34,35,38). Karacigerde %20'nin tzerindeki
yaglanmalar siddetli, %10-20 aras1 orta giddetli ve %10'un altindaki yaglanmalar ise
hafif siddetli karaciger yaglanmasi olarak degerlendirilir (5,64). West (108), gebe ve
laktasyonda olmayan sifirdar ile periparturient siitgi sifirlann  karaciger
fonksiyonlarindaki olast bir degisiklii tespit etmek amaciyla aldin biyopsi
orneklerinde gebe ve laktasyonda olmayan sifirlarda herhangi bir yag infiltrasyonu
gozlemedigini, periparturient siit¢ii sifirlarda ise sentrilobuler ve midzonal gekilde
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yajlanma tespit etmigtir. Smart ve ark (85), karaciBer biopsisini takiben olugabilecek
komplikasyonlarin insidansinin gok diigiik olacagini, hayvanlann biopsiden sonra hafif
abdominal agn gosterebilecegini ve bunun da 1-2 gin iginde kendilifinden
iyilesecefini  bildirmektedirler. Yine bu araghincilar (85), serum AST
konsantrasyonunun hepatositlerdeki yikimdan dolay: hafif yiikseldigini ve bundan
dolay1 kan 6rneklerinin biyopsi isleminden 6nce alinmasim tavsiye etmektedirler.

2.2.6. Tedavi

Karaciger yaglanmasi i¢in givenilir bir tedavi yontemi giiniimiize dek
gelistirilmemigtir. Tedavi programlan adipoz dokularda yag mobilizasyonunu
azaltmaya yoneliktir,. Bunun igin intravenéz glikoz enjeksiyonlan, glikoz
prekiirsorlerinin oral uygulamasi, insiliin preparatlan ile uygun dozlarda niasin
uygulandiinda adipoz dokudan NEFA'min salimiminin azaltilabilece§i bildirilmektedir
(38). Lipotropik ajanlanin uygulanmas: ile hepatik lipoprotein sentezinin sitiimiile
edilebilecegi, fakat siit¢ii sifirlarda  karacifer yaSlanmasinin  tedavisinde
kullamlabilecek etkili bir lipotropik ilacin hala mevcut olmadif, tedavide siklikla
kullamlan kolin ya da lesitin'in hastalifin bazi formlannda lipotropik etkiye sahip
oldugu bildirilmektedir (7,38). Baz aragtiricilar (35,38), kolin bakimindan yetersiz
yemlerle beslenen hayvanlarda, karacifer yaglanmasiin meydana geldigi
bildiriimektedir. Fakat bazi aragtricilara gére de (75), kolin'in kullanilmasi hala
tartiyma konusudur, bazi faydali etkilerinin bildirilmesine {agmen insan hekimliginde
bu ilacn kullamlmasinda tartiymalar ortaya c¢ikmugtr. Bununla birlikte eger
kullamlacaksa da parenteral olarak verilmesi tavsiye edilmektedir. Ciinkii oral yolla
verilen kolin'in rumen floras: tarafindan yikimlanaca@: soylenmektedir (75).

Glukokortikoidler, ketozis tedavisini desteklemektedirler. Fakat hepatik
lipidosisin tedavisinde dikkatli digiiniilerek verilmelidir. Cunkii glikokortikoidler
insiilin salmimim azaltir ve periferal dokular glikozdan geregi gibi faydalanamazlar.
Ayrica immun supresif etkilerinden dolay1 da dikkatli kullaniimalidir (7,75).
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3. MATERYAL ve METOT

Araghrmanin materyalini, halk elinde bulunan 20 adet Holstein ve Isvigre
Esmeri hipokalsemili si3ir, kontrol grubunu ise Konya Hayvanciik Merkez Arastirma
Enstitiisiinde bulunan yeni dofum yapmus 10 bag saglikh Isvigre Esmeri sigir
olugturmaktadir.

Hasta hayvanlanin muayene ve tedavisi ile 6rneklerin alinmasi, serbest veteriner
hekimlerin destegi ile mahalinde gergeklestirildi. Hayvanlann tiimiiniin sistemik klinik
muayeneleri yapildiktan sonra, teknigine uygun olarak her hayvandan tedavi éncesi ve
tedavi sonrasinda olmak iizere iki kez V. jugularis'ten 2 ml kan heparinli plastik
enjektorlere ve 10 ml kan plastik tiiplere alindi. Tiiplere alinan kan pihtilagtiktan sonra
4000 devirde 15 dakika santrifiij edildi. Elde edilen serumlarda, AST, ALT, CPK,
alkalen fosfataz (ALK-P) enzim aktiviteleri, TCa++, P+, Mg++, fosfolipid (F-LIP),
trigliserit (TRIGL), kolesterol (KOLEST), total protein (TP) ve albumin (ALB)
konsantrasyonlan ticari hazir kitlerle otoanalizor cihazlaninda * 6lgiildii. Heparinli kan
6mnekleri 2-6 saat icerisinde kan gazlan cihazinda ** islenerek kan pH, plazma HCO-
3, plazma BE, kan PCO2, kan PO2, hemoglobin (Hb), hematokrit (Hct), plazma Na+,
plazma K+ ve plazma ICa++ konsantrasyonlan belirlendi (37,89).

Norm Ca'un hesaplanmasinda, Ballantine ve Herbein (8) tarafindan
bildirilen,
logCa7.4 =logCax-.24(7.4-x) formiilii kullamld.
x= drnegin pH'st
Cax =drnegin ICa konsantrasyonu
Ca7.4 = pH 7.4'e gore diizeltilmiy 1Ca konsantrasyonu

* TECHNICON RA-XT
* AUTOLOADER Il ELECTRO-NUCLEONICS

** CIBA-CORNING 288 Blood Gas System
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Hasta hayvanlara tedavi amactyla Calvet, Surcalse ve Calcium Fort ticari
preparatlan verildi.

Deneme grubu ve saBlikli hayvanlardan karacier biyopsi 6rnekleri alinmadan
once karacifer perkiisyonu ile karacifer bolgesi belirlendi. Karaciger biyopsi
orneginin alinaca@ kigciik bir bolgenin tirag ve dezenfeksiyonu yapildiktan sonra lokal
anestezi altinda bir skalpel ucu ile deriye ensizyon yapild1 ve perkutan biopsi ignesi
yardimiyla teknigine uygun olarak numuneler alindi. Alinan biyopsi 6rnekleri, formol-
kalsiyum tespit solusyonunda +4 °C'de ve karanlikta 16 saat siireyle tespit edildi.
Kriyostatta 12 p kalinliginda alinan dondurma kesitleri Oil Red O ve Sudan Black
boyalan ile boyandi. Objektif ve okuler mikrometre kullamlarak karacifer epitel
hiicreleri igerisindeki yaglann sitoplazmada kapladiklan alan pm?%100um? cinsinden
1000'lik bityiitme kullamlarak 151k mikroskobu yardim ile 6l¢tldi (77) . Her biyopsi
preparatinda, tesadiifi olarak segilen 5 degisik goriintii alaninda yapilan olgiimden
sonra elde edilen ortalama deger, o vakann karacier yaglanma yiizdesi olarak kabul
edildi. %10'un altinda yaglanma goriilen vakalar hafif, %10-20 arasi orta ve %20'nin
tizeri giddetli karacigier yaglanmast olacak gekilde degerlendirildi (4).

Deneme grubundaki hayvanlarin tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi degerleriyle
kontrol grubu arasindaki farkliiin 6nemini tespit etmek igin Fisher'in F testi, gruplar
arasindaki onemin tespiti i¢in Duncen testi kullamidi. Aynca deneme grubunun
karacifer yaglanma yiizdeleri ile laboratuvar bulgulan arasinda korelasyon yapildi
(19).
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4. BULGULAR

Klinik bulgulara goére dogum felci teshisi, toplam 20 adet vakanin 3'iinde
dofumdan 2-8 saat sonra, 2'sinde dofumdan 12 saat sonra, S'inde dogumdan 24 saat
sonra, 2'sinde dofumdan 36 saat sonra, 4'inde dogumdan 48 saat sonra, 1'inde
dogumdan 72 saat sonra, 1'inde dofumdan 20 giin sonra ve 2'sinde 9 aylik gebelik
déneminde konuldu. Bu hayvanlarda belirlenen TCa konsantrasyonlarina goére
hayvanlann 2'sinde hastalifin birinci donemde, 13'nde ikinci donemde ve S'nde de
tiglincii donemde oldugu tespit edildi. Hayvanlarin yaglarinin 3-10 yag arasinda oldugu
ve siit verimlerinin yilhk 3500 ila 4500 kg arasinda degistigi Ogrenildi.

Hasta sahiplerinden alinan anemnezde hayvanlann bir giin oncesine kadar
igtahlarinin ¢ok iyi oldugu, fakat daha sonra istahlannin birden kayboldugu, tirinasyon
ve defekasyonun durdugu Ogrenildi. Hayvanlarda yapilan klinik muayenede, rumen
hareketlerinin kayboldugu, 1 tanesi hari¢ tiimiinin anal ve pupillar reflekslerinin
kayboldugu ve depressif halde olduklan tespit edildi. Hayvanlarin deri isilarinin
genellikle diigtii hissedildi.

Tedaviden once, tedaviden sonra ve kontrol grubu hayvanlarda saptanan
nabiz, solunum ve rektal 151 ortalama degerleri ve bunlarin standart sapmalan tablo-1
de verildi.

Hasta hayvanlarin tedavi 6ncesi vucut isilar, kontrol grubu hayvanlann ve
tedavi sonrasi 6lgiilen vucut 1silanindan 6nemli derecede diigiiktii (p<0.01).

Hipokalsemili hayvanlann tedavi 6ncesi nabiz sayilan ortalamalar, kontrol
grubu hayvanlann nabiz sayilan ortalamalanina gore 6nemsiz 6lgiide diigiik (p>0.05)
iken, tedavi sonrasi nabiz sayillan ortalamalarmna goére Onemli olgiide diigiiktii
(p<0.01).

Hipokalsemili hayvanlarin tedavi 6ncesi solunum sayilani ortalamasi, tedavi
sonrast solunum sayllan ortalamasi ve kontrol grubu hayvanlann solunum sayisi
ortalamalarina gére 6nemli olgiide diigiik (p<0.01), fakat tedavi sonrasi solunum
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sayilari ortalamasi kontrol grubu hayvanlanmin solunum saylan ortalamasindan
Onemli dlgiide yiiksek (p<0.01) tespit edildi.

Hipokalsemili hayvanlarda tedavi 6ncesi, tedavi sonras: ve kontrol grubu kan
pH, PCO2, PO2 plazma HCO 3, BE, konsantrasyon ortalamalan ve standart
sapmalan Tablo-2 ve grafik 1, 2, 3, 4, 5'de verildi.

Kontrol grubu ve hipokalsemili hayvanlarin tedavi oncesi kan pH ve plazma
HCO-3 ortalamalari, tedavi sonrast kan pH ve plazma HCO 3 ortalamalaria gore
6nemli dlgude yiiksek (p<0.01) bulunurken, kan PO2 ortalamasi 6nemli 6lgiide digiik
(p<0.01) bulundu. Tedavi sonras1 kan PCO2 ortalamasi, kontrol grubu hayvanlarin
kan PCO2 ortalamasina gore onemli dlgiide yiiksekti (p<0.05). Tedavi 6ncesi plazma
BE ortalamas: kontrol grubu hayvanlann degerlerine gore onemli olgiide digiik
(p<0.01) bulundu. Kalsiyum tedavisinden sonra BE degerinin daha da digtigi
belirlendi.

Deneme ve kontrol grubu hayvanlann kan Hb, Hct, serum TCat++, P+,
Mg+t++, plazma ICa++, Norm Ca++, Na+ ve K+ konsantrasyon ortalamalan ve
standart sapmalan Tablo-3 ve Grafik 6, 7, 8, 9, 10'da verildi.

Tedaviden onceki serum TCat++, plazma ICat+ ve Normm Cat+
konsantrasyonlan ortalamasi, tedaviden sonra ve kontrol grubu hayvanlann serum
TCat+, plazma ICa++ ve Norm Cat++ konsantrasyonlan ortalamasindan &nemli
olgiide dugik (p<0.01) iken, tedaviden sonraki serum TCa++, plazma ICa++ ve Norm
Cat++ konsantrasyonlan ortalamasi, kontrol grubu hayvanlann serum TCa++, plazma
ICa++ ve Norm Ca++ konsantrasyonlan ortalamalanna gore 6nemli olgide yiiksek
(p<0.01) olarak tespit edildi.

Hipokalsemili sifirlarin tedavilerinden 6nce olgiilen serum P+ konsantrasyonu
ortalamasi, tedaviden sonraki ve kontrol grubu sifilarda olgiilen serum P+
konsantrasyonu ortalamasindan énemli dlgiide dugiiktii (p<0.01).
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Hipokalsemili sifirlarin tedaviden once olgiilen serum Mg++ konsantrasyonu
ortalamasi, kontrol grubu sigirlarda Olgiilen serum Mgt++ konsantrasyonu
ortalamasindan 6nemli olgide dusik (p<0.01) idi.

Tedavi oncest plazma Na+ konsantrasyonu ortalamasi, tedavi sonrast plazma
Na+ konsantrasyonu ortalamasina gore 6nemli dlgiide yiiksek (p<0.01) olarak tespit
edildi. Ayrica karaciger yaglanma yiizdesi ile plazma Na+ konsantrasyonu arasinda
6nemli (p<0.05) bir pozitif korelasyon tespit edildi.

Tedavi 6ncesi plazma K+ konsantrasyonu ortalamast, tedavi sonrast plazma
K+ konsantrasyonundan 6nemli 6l¢ide dusik (p<0.01) olarak tespit edildi.

Deneme ve kontrol grubu hayvanlarin serum AST, ALT, ALK-P, CPK, F-
LIP, TRIGL, KOLEST, TP, ALB konsantrasyon ortalamalari ve standart sapmalar
tablo-3 ve Grafik 11, 12, 13'de verildi

Tedavi oncesi ve tedavi sonrasi oOlgiilen serum ALT konsantrasvonlan
ortalamasi, kontrol grubundan 6neml o6lg¢ude dusik (p<0.01) olarak tespit edildi.
Hipokalsemili sigirlarin tedavilerinden 6nce ve tedavilerinden sonra 6lgiilen serum
CPK  konsantrasyonu, kontrol grubu sigirlarda dlgiilen serum CPK
konsantrasyonundan énemli 6l¢ude yiksekti (p<0.01).

Hipokalsemili. sigirlarin  tedavi oncesi ve tedawi sonrasi serum F-LIP
konsantrasyonu ortalamasi, kontrol grubu sigirlardaki serum F-LIP konsantrasyonu
ortalamasindan istatistiki agidan énemli olgiide dugiiktii (p<0.01).

Tedaviden 6nce ve sonra olgiilen ortalama serum kolesterol konsantrasyonu,
kontrol grubu hayvanlara gore oneml: olgude dusukti (p<0.05) ve karaciger yaglanma
yiizdesi ile bu parametre arasinda 6nemli 6lgiide negatif (p<0.01) korelasyon tespit
edildi.

Tedaviden once ve sonra olgilen serum total protein konsantrasyon
ortalamalan, kontrol grubu sigirlarda olgiillen serum total protein konsantrasyon

ortalamalarindan 6nemli 6l¢iide diisiik oldugu (p<0.01) tespit edildi.
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Tedaviden 6nce ve sonra 6I§iilen ortalama serum albumin konsantrasyonu,
kontrol grubu hayvanlara gére énemli olgiide dﬁsﬁk (p<0.05) bulundu ve karaciger
yaglanma yuzdesi ile albumin konsantrasyonu arasinda énemli (p<0.05) bir negatif
korelasyon tespit edildi.

Hipokalsemili hayvanlardan alinan karaciger biopsi 6rneklerinde, 3 hayvanda
siddetli (% 20, 22.7 ve 29.9), 2 hayvanda orta siddette (% 11 ve 18), 9 hayvanda hafif
siddette (% 1 ile 8.3 arasinda) ve 6 hayvanda da yaglanmaya rastlamimadi (Resim
1,2,3). Kontrol grubu hayvanlarin karaciger biopsi omeklerinin hi¢ birisinde

yaglanmaya rastlanmadi.
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5. TABLOLAR
Tablo-1: Deneme ve Kontrol Grubu Sigirlarda Rektal isi, Nabiz ve Solunum

sayilarn
Kontrol Tedavi Oncesi | Tedavi Sonrast | F-Testi | Onemlilik
x+Sx x+Sx x+Sx
Rektal Is1 (°C) 38.4310.08a 37.3840.11b 38.47+0.10a 35.494 ok
Nabiz (dak.) 70.10+1.21ab | 65.80+2.13a 76.65+2.43b 6.818 ¥
Solunum (dak.) | 28.20+1.07a 23.65+1.13¢ 31.95+1.04b 16.137 Aok
** : p<0.01

Aym sirada farkh harf tasiyan degerler birbirinden farkli bulunmustur.

Tablo-2: Deneme ve Kontrol Grubu Sigrlarda pH, PCO2, PO2, HCO3 ve BE

Degerleri
Kontrol Tedavi Oncesi | Tedavi Sonrast | F-Testi | Omemlilik
x+8x x+8x x+Sx

H 7.40+0.01a 7.3840.01a 7.29+0.02b 11.804 X
PCO»(mmHg) 42.43+1.75b 42.85+1.63ab v49.57i2.86a 3.035 *
PO»(mmHg) 32.09+1.49% 36.02+1.89%b 42.78+1.05a 10.511 Yok
HCOz(mmol/L) 25.8940.92a 24.13+0.53a 21.0540.77b 10.429 *h
BE(mmol/L) 2.2841.05a -0.5440.66b -3.4210.87¢ 9.694 *ok

*: p<0.05 ~
%k p<0.01

Ayni sirada farkl harf tagiyan degerler birbirinden farkli bulunmugtur.
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Tablo-3: Deneme ve Kontrol Grubu Sigwrlarda Hb, Hct, Na+, K+, ICa++, Norm

Cat++, TCatt, P+, Mg+t degerleri ve bunlann karaciger yaglanmas ile iligkisi (r)

Kontrol Tedavi Oncesi | Tedavi Sonrast | F-Testi F- r I-
X£Sx x£Sx x£Sx Onemlilik Onemlilik
| Hb(p/dl) 10363025 | 10943045 | 11563040 | 1399 0.04
Hct(%) 30.4710.73 32.18+1.33 32.70+1.41 0.550 0.04
Na*(mmol/L) 140.91+0.73a | 140.3140.81a | 133.91+1.20b | 14.532 ok 0.53 *
Kt (mmol/L) 3.60+0.21ab 3.20140.10b 3.7340.12a 5.177 ok 0.09
ICa*t(mmol/L) 0.7740.04b 0.4440.03¢ 2.1040.14a 97.397 *k -0.06
NormCa**(mmol/L) | 0.7740.04b 0.4340.03¢c 1.95+0.11a 11.132 oo -0.04
TCa™H(mmol/L) 2.30+0.30b 1.1140.27¢ 3.8740.82a 99.252 ok -0.09
Pt(mmol/L) 1.7610.44a 0.7740.35b 1.4640.37a 15.744 ok 0.20
__l\_{gt"meol!L) 1.3510.09a 1.2440.09b 1.2540.10ab | 13.266 i 0.11
*: p<0.05
%% » p<0.01
Aym sirada farkh harf tagtyan degerler birbirinden farkli bulunmugtur.
Tablo-4: Deneme ve kontrol grubu sigirlarda AST, ALT, CPK, ALK-P, F-LIP,
KOLEST, TRIGL, PROT, ALB Degerleri ve bunlarin karaciger yaglanmas ile
iligkisi (r)
Kontrol Tedavi Oncesi Tedavi Sonras1 | F-Testi F- r 1-
x£Sx x+Sx x48x Onemlilik Onemlilik
AST(U/L) 117.2046.69 132.25+12.91 127.85+11.75 0.297 0.26
ALTU/L) 40.1043.19a 27.15%1.75b 28.95+2.29b 6.873 *ok -0.27
CPK(U/L) 212.90+22.14b | 1385.05+233.53a | 1378.5+215.16a | 6.892 *ok 0.24
ALK-P(UL) 43.5015.67 61.10+8.01 64.15+7.50 1.459 -0.03
F-LIP(mg/dl) - 129.7449.76a | 95.8146.19b 95.5245.31b 6.688 *ok -0.22
KOLEST(mg/dl) | 121.80+10.04a | 91.55+8.98b 95.7549.68ab 2.033 * -0.63 ok
TRIGL(mg/dl) 19.30+1.96 16.10+2.77 15.60+1.44 0.567 -0.12
TP(gldl) 8.08+0.31a 7.05+£.23b 6.8410.22b 5.383 *ok -0.17
ALB(g/dl) 3.2610.09a 2.9840.09b 2.9940.10ab 2.037 * 0.45 *
*: p<0.05
ek : p<0.01

Aym sirada farkl harf tagtyan degerler birbirinden farkli bulunmustur.
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6. RESIMLER

&

Resim 1. Saglikh bir inekte karacigerin mikroskopik gorinimi Oil Red O., X230.
Figure 1. Microscopic appearance of the liver taken as a biopsy material healty cow.

Oil Red O., X230

Resim 2. Hafif siddette yaglanma gortilen bir vakada karacigerin mikroskopik
goriiniimii. Sudan Black. X320
Figure 2. Microscopic appearance of liver in cow with mild fatty liver syndrome.

Sudan Black., X320.



Resim 3. Orta siddette yaglanma gortilen bir vakada karacigerin mikroskopik

goriiniimii. Sudan Black X460,

-Figure 3. Microscopic appearance of liver in cow with moderate fatty liver syndrome.

Sudan Black., X460.
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7. GRAFIKLER

pH
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7,32
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7,22

Saglikh Tedaviden Tedaviden
énce sonra

Grp.1: Deneme ve Kontrol Grubu Sidirlarda Kan pH'si.

mmHg

Saglikh Tedaviden Tedaviden
énce sonra

Grf.2: Deneme ve Kontrol Grubu Sidirlarda Kan PCO2 basinci.
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mmHg

Saghiki Tedaviden Tedaviden
Once sonra

Grf.3: Deneme ve Kontrol Grubu Si§iriarda Kan PO2 basinci.

mmol/L _

Saghkh Tedaviden Tedaviden
énce sonra

Grf.4: Deneme ve Kontrol Grubu Sigirlarda Plazma HCO3 seviyeleri.



Grf.5: Deneme ve Kontrol Grubu Sigirlarda Plazma BE dlzeyleri.
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Grp.6: Deneme ve Kontrol Grubu Si§irlarda Kan Hemoglobin seviyeleri.
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315 4
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295
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Saglikhi Tedaviden Tedaviden
once sonra

Grf.7: Deneme ve Kontroi Grubu Sigirlarda Kan Hematokrit kons

mmeolil

N Saglikd

TCa ICa Norm.Ca P

Gri.8. Deneme ve Kontrol Grubu Sidirlarda TCa, ICa. Norm.Ca,
P ve Mg seviyeleri.
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mmol/L
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Saghkh Tedaviden Tedaviden
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Grf.9: Deneme ve Kontrol Grubu Sigiriarda Plazma Na seviyeleri.

mmol/L
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Saglikhi Tedaviden Tedaviden
dnce sonra

Grf.10: Deneme ve Kontrol Grubu Sigirlarda Plazma K seviyeleri.
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AST ALT CPK ALK-P

Grf.11. Deneme ve Kontrol Grubu Si§irtarda AST, ALT, CPK,
ALK-P seviyeleri.

mg/dl

W Saglhiki

140 +
] ET.0nce

120 ¢

100 4
g0l
80 |
40 +
201

0 4
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Grf.12: Deneme ve Kontrol Grubu Sidiriarda Fosfolipid, Kolestrol
ve Trigliserit seviyeleri.
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Grf.13: Deneme ve Kontrol Grubu Si§irlarda Total protein ve
Albumin seviyeleri.
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8. TARTISMA ve SONU(
Dogum felci vakalarnin genellikle dogumdan sonra 48 saat iginde meydana

geldigi pek ¢ok aragtinici (7,14,46,50,82) tarafindan bildirilmektedir Bu calymada———
toplam 20 vakamn 16'sinda hastalifin literatiir verilerine uygun olarak dojumdan

sonra ilk 48 saat i¢inde meydana geldigi tespit edildi. Baz1 aragtiricilar (16,67)
hastaligin stres ve mastitise bagli olarak dogumdan haftalar ya da aylar sonra meydana
gelebilecegini bildirmektedir. Bu ¢aligmada mastitis bulunan bir hayvanda hastaligin
dogumdan 20 gin sonra meydana gelmesi aragtiricilarin (16,67) bu gériisleri ile
uygunluk gostermistir.

Dogum felci, genellikle her yag hayvanda goriilmesine ragmen genellikle 5-9
yaslarinda ve siit verimi yiiksek olan hayvanlarda, dofumdan sonra meydana gelir
(1,20,25,29,50,82,97). Dogum felcine karsi hassasiyetin yasa bagh olarak arttifi,
bunun sebebinin de kemiklerden kalsiyum mobilizasyonun yasla ilgili olarak azalmasi
ve siit veriminin en yiiksek diizeye giktigi 4. laktasyonda, siitle kalsiyum kaybimin
artmasina baglanmaktadir (1,20,68). Keza bazn aragtincilar (1,29,82) kalsiyum
absorbsiyonunun artan yas ile bozuldugu, bunun sebebinin de 1.25-(OH)2D
reseptorlerinin yasa bagh olarak azalmasi ile ilgili olabilecegini bildirmektedirler.
Benzer sonuglar bu aragtirmada da elde edilmistir.

Hastalifa Jersey ve Guernsey en hassas, Holstein ve Brown Swiss orta
derecede hassas, Ayrshire ve siit¢li Shorthorn'larin en az hassas oldugu bildirilirken
(7,68,69), Kusumanti ve ark.(52) ise, rkin dogum felcinin insidansina énemtli 6lgiide
tesir etmedigini ileri sirmektedirler. Dogal olarak gekillenen 20 dogum felgli inek °
iizerinde yiiritiilen bu ¢aligmada, 17 bas Holstein, 2 bag Brown Swiss ve 1 bag da yerli
wrkta hastalifin sekillendigi saptandi. Hastalifin, bélgemizde yaygin olarak bulunan iki
kombine irktan nispeten sitgii agirhkli Holstein rkinda oldukga fazla gekillenmesi, siit
verimi yiiksek hayvanlarda hastahifa karsgt predispozisyonun daha fazla oldugunu bu
nedenle, irkin dogum felcinin insidansinda 6nemli olabilecegini gostermektedir.
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Arastincilar  (7,14,68,82) sigirlarda doguma bagli ve gastrointestinal 0
bozukluklar ve stres gibi sekonder bozukluklara bagli olarak gelisen iki gesit
hipokalseminin varh@indan s6z etmekte, bunlardan dofuma bagh olanin en fazla
gozlendigini, gastro-intestinal bozukluklar ve stres gibi sekonder bozukluklara baglh
kalsiyum kaybindan dolayr sekillenen preparturient hipokalseminin ise daha az
sekillendigini bildirmektedirler. Bu g¢aligmada iki vakada preparturient devrede, geri
kalan 18 vakada ise postparturient devrede hipokalsemiye yakalanildig1 saptandi. Bu
sonug da postparturient hipokalseminin daha yaygin oldugunu gostermektedir.

Dogum felci bulunan hayvanlarda pek gok aragtirmacilarin (1,14,27,50,68)
bildirdigi gibi tedavi 6ncesi rektal 1s1 ortalamalarinda kontrol grubuna gére énemli
digme (p<0.01) tespit edildi. Hayvanlarda tedaviden 6nce belirlenen solunum sayisi
ortalamasi, kontrol grubu hayvanlarda belirlenen solunum sayist ortalamasindan
onemli dl¢tide (p<0.01) diigiik bulundu. Bu dusiiklitk hipokalsemi nedeniyle solunum
kaslaninda geligen parazise baglanabilir. Tedaviden sonraki solunum sayisinin, kontrol
grubu hayvanlarda belirlenen solunum sayisi ortalamasindan onemli dlgiide yiiksek
olmasi (p<0.01), hipokalsemiden dolay1 sekillenen parazisin ortadan kalkmasi ve
uygulanan kalsiyum tedavisine bagli olarak gelisen metabolik asidozisin solunum yolu
ile giderilme gabasina baglanabilir.

Barzanji ve ark (10) sifirlarda deneysel olarak olusturduklan hipokalsemide
kan pH, kan PCO2, plazma HCO3, plazma BE ve kan hemoglobin
konsantrasyonlarinda 6nemli 6lgiide artma, kan PO2 konsantrasyonunda ise énemli
olgtide azalma tespit etmiglerdir. Sunulan ¢alismada tedaviden once Barzanji ve ark
(10)lannin tespitlerinin aksine, kan pH, PCO2, PO2 ve plazma HCO 3
konsantrasyonu ortalamalarinda kontrol grubu hayvanlara gére onemli bir degisiklik
bulunmazken (p>0.05), sadece BE degerinde kontrol grubuna goére énemli diigme
(p<0.01) tesbit edildi. Bu sonuglar, hayvanlarda hipokalsemiye bagli olarak geligtiZi
digiiniilen solunum sayisindaki azalmamin, hayvanlarda kan PO2 ve PCO2
basinglarinda 6nemli bir degisiklige yol agmadigs, BE degerindeki 6nemli diismenin de
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hayvanlarin hastahktan dolay: belli bir siire yerde yatmalarina bagh olarak meydana
gelen doku hipoksisi ve buna bagh ortaya gikan laktik asit diretiminin artmasina
baglanabilir. Tedavi sonras: hayvanlarda gekillenen metabolik asidozis ise tedavide
kullanilan oldukga diisiikk pH'ya sahip (pH:3.72) kalsiyum preparatlarina baghdir.

Sunulan  ¢alymada, dogum felgli hayvanlarda tedavi sonrasi Na+
konsantrasyonunda 6nemli diigme (p<0.01) tespit edilmis olmasina ragmen, tedavi
sonrasi Na+ degerleri fizyolojik sirlar igerisinde kalmistir (14,38,75,92).
Hipokalsemili hayvanlarda tedaviden once olgiilen K+ konsantrasyonu Fenwick ve
Daniel'in (24) bildirdiklerinin aksine, kontrol grubu hayvanlardan farkhi olmazken,
tedavi sonrast K+ degerlerinde tedavi oncesi degerlere gore 6nemli artiy (p<0.01)
tesbit edildi. Fenwick ve Daniel (24), deneysel olarak olugturduklari hipokalsemide
belirlenen diisitk K+ konsantrasyonun bu hayvanlarda gelisen metabolik alkolozise
baglamislardir. Oysa bu ¢aliymada hayvanlarda tedavi éncesi asit- baz dengesinde
onemli bir degisiklik tespit edilmedi. Tedavi sonrasi hayvanlarda K+
konsantrasyonunun artisinin nedeni, tedavi sonras: gelisgen metabolik asidozise bagh
olarak biyolojik tamponlama sirasinda H+'in intraseliiler siviya gecerken, K+un
ekstraseliiler stviya gegmesi ve proksimal tubuluslarda H+ iyon konsantrasyonunun
yiksek olmasindan dolayt H+ iyonunun K+'dan daha fazla sekrete edilmesi seklinde
aciklanabilir.

Dogum felcinde, hipokalsemi ile beraber hipofosfoteminin geligtii bir ¢ok
aragtiric1 (14,24,50,68,82) tarafindan bildirilmektedir. Bu galigmada da, dogum felgli
siirlarda tedaviden once olgiilen serum P+ konsantrasyonu kontrol grubu hayvanlara
gore onemli olgide disik (p<0.01) bulunmugtur. Dier aragtniclann
(14,24,50,68,82) bildirdikleri gibi dogum sonu artan siit iiretimine bagh olarak gelisen
yiiksek fosfor kayb1 hipofosfoteminin nedeni olabilir.

Sunulan galismada dogum felgli sifirlarda tedaviden énce ortalama serum Méf
konsantrasyonu, kontrol grubu sigirlara gore onemli dlgiide diigiik (p<0.01) bulundu.
Ancak tedavi oncesi magnezyum degerleri normal fizyolojik smurlar igerisinde



62

olmustur. Ayrica deneme grubu hayvanlarda hipomagnezemik tetani bulgularinin da
gorilmemesi, magnezyum konsantrasyonlarindaki diismenin 6nemli olmadifint
gosterebilir. Dogum felcinde, baz1 aragtincilar (14,24,68,82) PTH konsantrasyonunun
yiikselmesine bagh olarak hipermagnezeminin gelistiZini, bazilan ise (1,50) serum
Mg++ konsantrasyonunun hastahktan etkilenmedifini ve normal simrlar igerisinde
kaldigim bildirmektedirler.

Hipokalsemi olgulannin teghisinde, ICa++ konsantrasyonunun belirlenmesinin
bliyiik 6nemi oldugu, ¢linkii dolagimdaki esas aktif Ca++ formunun ICa++ formu
oldugu bildinimektedir. Total kalsiyum, ICat++ ile beraber kompleks-bagh ve
proteinlere bagh kalsiyum fraksiyonlanm da igine alir. Bu sebeple protein
metabolizmas: ile de ¢ok yakin iligkili olan TCa++ konsantrasyonun belirlenmesi ile
dogum felci teshisinin konulmast yamlgilara sebep olabilmektedir (68,82). Bu
¢aliymada, deneme grubu ineklerde hem TCa++ hem de ICa++ konsantrasyonianinda
tedavi Oncesi 6nemli diisme (p<0.01) tesbit edildi. Bu sonuglardan dogum felcinin
teshisinde TCa++un ICat++ kadar 6nemli oldufu sonucuna vanldi. Ancak bu
¢aliyjmada TCa++ konsantrasyonunun ICa++ konsantrasyonu kadar giivenilir sonug
vermesinin  bir nedeni deneme grubu ineklerdeki total protein (TP)
konsantrasyonunun diigiik bulunmug olmasi olabilir. Deneme grubu ineklerde TP
konsantrasyonu diigiik bulunmamig olsaydi, TCa++ konsantrasyonunda ICa++
konsantrasyonundaki kadar onemli diigme belirlenemeyebilirdi. Hipokalseminin
teshisinde Norm Ca+t+ 'un hesaplanmasinin énemine ¢ok az sayida ¢aliymada (8,17)
deginilmigtir. Norm Ca++ degen'\ ICat++un pH 7.4'e gobre diizeltilmis degeri
oldugundan asit-baz dengesi degisiklifinde Norm Ca++ degerinin belirlenmesinin
daha dogru olacag sdylenebilir. Sunulan bu ¢aligmada tedavi 6ncesi hayvanlarda asit-
baz dengesinde 6nemli degisiklik olmadifindan Norm Ca++ degeri ile ICa++ degeri
arasinda yok denecek kadar fark bulunmug olmasina ragmen, tedavi sonras:
hayvanlarda sekillenen metabolik asidozise bagli olarak ICa++ degeri fosfat
tamponlama sistemi nedeniyle Norm Ca++ degerinden daha yiiksek olmugtur.
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Hipokalsemi ile karacifer yaglanmas: arasindaki iliski baz aragtirmacilar
(2,4,5,28,35,41) tarafindan bildirilmigtir. Higgins ve ark. (41) karaciger yaglanmasinin
siirii problemi oldugu isletmelerde, dogum felci insidansinin % 30-40 arasinda
oldugunu bildirmektedirler. Andrews ve ark. (2) ise karacifer yaglanmasi bulunan
ineklerin % 23'linde hipokalseminin gelistiZini tespit etmiglerdir. Aslan ve ark. (4)
postpartum dénemde yaZh karacifer sendromu bulunan toplam 43 hayvandan 3
tanesinde (%6.9) hipokalsemi tesbit etmislerdir. Karaciger yaglanmasimin, hayvanlar
metabolik, enfeksiy6z ve reproduktif hastaliklara predispoze hale getirdii bir gok
aragtirict  (4,5,28,35,38,44,56,64,76,95) tarafindan bildirilmektedir. Karaciger
yaglanmasi bulunan siirilerde, dofum sirasi ve sonrasinda gelisen metabolik
hastaliklarin bir ¢ogunun karaciger yetmezlikleri ile ilgili oldugu, karaciger yaglanmast
ile birlikte karaciger fonksiyonlarinda énemli aksamalarin meydana geldigi, bunun da
metabolik hastaliklara zemin hazirladif: savunulmaktadir (4, 5, 6, 28, 35, 56, 57, 64,
72, 76, 95). Hipokalsemili hayvanlar {izerinde yiiriitilen bu ¢aligmada, hayvanlarin
%70'inde gesitli derecelerde (3 hayvanda siddetli, 2 hayvanda orta giddetli, 9 hayvanda
hafif siddetli) karaciger yaglanmast belirlenmistir. Bu sonug¢ Yagh karaciger sendromu
ile hipokalsemi arasinda éneml bir iligki oldugunu ve yagh karacifer sendromunun
hayvanlan dogum felcine predispoze ettifi savimi dogrulamaktadir.

Waage (103), hasarli dokulardan orjin alan gesitli enzimlerin, teghiste faydah
bilgiler verecegini bildirmektedir. Bu aragtinic1 (103), dogum felgli sigirlarda serum
AST, ALT ve CPK aktivitelerinin saghkh sifirlara gore onemli 6lgiide yiikseldigini
bildirmektedir. Aslan ve ark (4), siddetli karacifer yaglanmasi ve aymi zamanda
hipokalsemili hayvanlarda ortalama plazma GOT (AST) konsantrasyonunun énemli
olgiide yukseldifini ve ortalama 152.1 U/L oldugunu bildirmiglerdir. Rings (75) Fatty
liver't belirlemek maksadiyla serumda AST aktivitesinin yaminda CPK aktivitesinin de
belirlenmesi gerektifini, bunun AST'nin orjinini belirleme agisindan faydali olacagini
bildirmektedir. Aragtiric1 (75), AST ile beraber CPK'nin da yiiksek olmasi durumunda
bunun karacigerle ilgili degil, hipokalsemi ile ilgili hayvamn uzun siire yerde kalmasina
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bagh kas harabiyetlerinden dolay: olabilecegini bildirmektedir. Ast1 ve ark.(5), siddetli
karacifer yaglanmasinda AST aktivitesinin Onemli olgiide yiikseldiZini
bildirmektedirler. West (108), buzagilamadan 6nce ve sonra gesitli derecelerde
karacifer yaglanmasi bulunan sifirlarda plazma AST ve CPK konsantrasyonlarnin,
gebe olmayan ve karacifer yaglanmasi bulunmayan sifirlara gore onemli 6lgiide
yiikseldigini, fakat bu yiikselmenin karaciger yaglanmas: ile ilgili olmadigini, dogum
sirasinda kaslarda sekillenen gesitli derecelerdeki harabiyetlere bagh oldugunu
bildirmektedir. Avidar ve ark. (6), karaciger yaglanmas: bulunan sifirlarda serum AST
aktivitesinin saglikli hayvanlara gore yiikseldigini, ALT aktivitesininin ise diigtigiinii,
fakat bu enzim aktivitelerindeki degisikliklerin hastalik igin spesifik olmadiini
bildirmektedirler. Herdt (38), hepatoseliiler enzimlerin serum konsantrasyonlarinmn,
karacifer yaglanmasi i¢in duyarli indikatorler olmadifim, fakat serumda yaygin bir
sekilde olgiilen enzimlerden AST'nin en iyi iligkiye sahip oldugunu bildirmektedir.
Fakat Grohn ve ark (34), karacigere spesifik enzimlerin, karaciger yag infiltrasyonun
ylzdesi ile pozitif, protein ve albumin miktarlan ile negatif olarak iligkili oldugunu
bildirmektedirler.

Bu ¢aligmada, tedaviden 6nce ve tedaviden sonra olgiilen serum AST ve ALK-
P konsantrasyonu ortalamalari, kontrol grubu hayvanlara goére 6nemli oranda
degisiklik gostermezken, serum ALT konsantrasyonu ortalamasi 6nemli 6lgiide diisiik
(p<0.01) ve serum CPK konsantrasyonu ortalamasi ise dnemli dlgiide yiiksek (p<0.01)
bulundu. Ayrnica karaciger yaglanmas: ile bu enzimler arasinda yapilan korelasyonda
istatistiki yonden onemli bir degisiklik gozlenmedi. Bu sonuglardan da anlagilacag:
tizere deneme grubunun serum CPK konsantrasyonu bir ¢ok yayinda da
(7,14,24,82,103) bildirildigi gibi kaslarda gekillenen harabiyetlere bagl olarak 6nemli
olgide yitksek bulundu. Serum AST konsantrasyonunun baz aragtinicilar (4,5)
tarafindan bildirildiZi gibi karaciger yaglanmasi ve hipokalsemiye bagh olarak énemli
olgtde yiikselmedigi, hastahBa bagh olarak uzun siire yerde yatma ve ¢irpinmalara
bagh olarak kaslarda gekillenen harabiyetlerle ilgili Gnemsiz yiikselmeler gosterdi
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(75,108). Bu g¢aliymada serum ALT konsantrasyonu ortalamasinin kontrol grubu
hayvanlara gore onemli Olgiide diigiik bulunmasina ragmen, gesitli kaynaklarda
(7,14,78,82) saghkh siirlar i¢in bildirilen normal degerler arasinda bulunmugtur. Bu
enzimlerle karaciger yaZlanmasi arasinda yapilan korelasyonda, baz aragtiricilar (5,34)
tarafindan bildirildiZi gibi 6nemli bir degisiklik tespit edilmedi. Karaciger yaglanmas
ile bu enzimler arasinda bir iligkinin kurulamamasi, aragtincilarin (6,38) karaciger
yaglanmas: bulunan sifirlarda enzimlerin duyarh indikatérler olmadifi goriisii ile
uygunluk gostermektedir.

Karacifer yaglanmasinda serum trigliserid, fosfolipit ve kolesterol
konsantrasyonlanmin  diigtiigi  bildirilmektedir (38,78). Bu c¢alismada deneme
grubundaki hayvanlarda kontrol grubu hayvanlara gére serum kolesterol (p<0.05) ve
fosfolipid konsantrasyonu (p<0.01) diigik bulunurken, serum trigliserit
konsantrasyonlar onemsiz 6l¢giide (p>0.05) azaldi. KaraciZer yaglanma yiizdesi ile bu
parametreler arasinda yapilan korelasyonda, yaglanma yiizdesi ile serum kolesterol
konsantrasyonu arasinda énemli 6lgtide (p<0.01) negatif bir korelasyon tesbit edildi.
Sigrlarda fosfolipid konsantrasyonun belirlenmesi, hayvanlann lipoprotein durumlar
hakkinda fikir verir (38). Bu galismada deneme grubu hayvanlarda fosfolipid ve
kolesterol konsantrasyonunun dugiik olmasi hepatik lipoprotein sekresyonunun
azalmiy olabilecegini gosterebilir. Serum trigliserit konsantrasyonunda da 6nemli
digme beklenirken, diigmenin 6nemli olmamasi hayvanlann biyiik ¢ogunlugunda
karaciger yaglanmasinin giddetli olmayigina baglanabilir.

Hipokalsemili hayvanlarda serum total protein ve albumin konsantrasyonun
degismedigi bildirilmektedir (17). Fakat Karacifer yaglanmasi bulunan hayvanlarda,
yaglanmanin siddetine paralel olarak total protein ve albumin konsantrasyonunun
azaldigy bir gok aragtinci (34,70,76,109) tarafindan bildirilmektedir. Bu g¢aliymada
tedaviden Once olgillen serum total protein konsantrasyonu (p<0.01) ve serum
albumin konsantrasyonu (p<0.05) kontrol grubu hayvanlara gére disiik bulundu.
Karaciger yaglanmas: ile bu parametreler arasinda yapilan korelasyonda serum
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albumin konsantrasyonunun, karacifer yaglanma yiizdesi ile ©onemli derecede
(p<0.05) negatif olarak iligkili oldugu belirlendi. Bu sonuglar, deneme grubundaki
hayvanlann biiyilk ¢ogunlugunda belirlenen karaciger yaglanmasina (%70) bagh
olarak, karacifer ve barsak mukozal hiicrelerinde protein sentezinin azaldifini ve
ozellikle kalsiyum baglayan protein sentezindeki aksamalar sonucu barsaklardan
absorbe edilen Ca++'un kana taginamamasi, hayvanlan dogum felcine karst predispoze
hale getirebilecegi geklinde yorumlanabilir. Aynica karaciger yaglanmasina bagh olarak
gastrointestinal sistemde meydana gelen atoni, yeterli sekilde protein absobsiyonunun
sajlanamamasina neden olarak hipoproteinemiye katkida bulunabilir.

Sonug olarak dogum felci vakalarninin teshisinde ICa++, Norm Cat+
seviyesinin ve metabolik profilin belirlenmesinin énemli oldugu ve hayvanlarin biiyiik
cogunlugunda da gesitli derecelerde karacifer yaglanmasinin tespit edilmesi, dogum
felcinin karaciger yaglanmas ile iligkili oldugunu gostermektedir. Bu nedenle dogum
felcinin tedavisinde karacifer yaglanmasimin da g6z oniinde tutularak kalsiyumla
birlikte karacier koruyucu ve lipotropik etkili ilaglarin verilmesinin faydal olacag
kamsina vanidi.
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9. OZET

Bu ¢aligma ilkemizde sik olarak gorillen metabolik hastaliklardan dogum
felci'nin (hipokalsemi) karacifer yaglanmas: ile olan ilgisini ortaya koymak, ayrica
plazma iyonize kalsiyum (ICa++), normalize kalsiyum (Norm Ca++) konsantrasyonu
ve bazi metabolik profillerin belirlenerek, bunlann teshis ve tedavideki Snemini ortaya
koymak amaciyla yapildi.

Bu amag igin 20 bag dofum felci tanisi kcnan ve 10 bag da yeni dogum
yapmig saglikli sifir olmak tizere toplam 30 bag Holstein ve Brown Swiss (Isvigre
Esmeri) inek kullanildi. Biitiin hayvanlann klinik ve labaratuvar muayeneleri yapildi ve
karacigerlerinden biopsi 6rnekleri alindi.

Hayvanlarnn sistemik klintk muayeneleri (rektal 1s1, nabiz ve solunum sayilar,
deri 1s151, rumen hareketleri, Grinasyon ve defekasyon durumlar), tedavi éncesi ve
tedavi sonrasi laboratuvar muayeneleri (kan pH, PCO2, PO2, Hct, tHb, plazma HCO
3, baz fazlah@, ICa++, Norm Cat++, Nat+, K+, serum TCa++, P+, Mg+, trigliserit,
fosfolipid, kolesterol, total protein ve albumin konsantrasyonlan ile AST, ALT, ALK-
P ve CPK aktiviteleri) yapildi. Karaciger biyopsi orneklerinden yaglanma yiizdeleri
belirlendi.

Dogum felci, sigirlanin bityiik ¢ogunlugunda dogumdan sonra, sadece iki
hayvanda dogumdan bir kag giin 6nce meydana geldi. Kalsiyum konsantrasyonunun
Slgiilmesiyle, hayvanlardan 2'sinde hastaligin birinci dénemde, 13'nde ikinci donemde
ve 5'nde de Uglincti dénemde oldugu tespit edildi.

Tedavi Oncesi rektal 11 ve solunum sayisi ortalamalar, kontrol grubu
hayvanlara gore onemli digtide diigiik (p<0.01) bulundu. Tedavi sonrast nabiz sayisi
ortalamasi, tedavi 6ncesi nabiz sayisi ortalamasindan 6nemli 6lgiide yitksekti (p<0.01).

Tedavi sonrasi kan pH ve plazma HCO 3 konsantrasyonu ortalamasi,
kontrol grubu hayvanlara gore 6énemli 6l¢iide diisiik (p<0.01) idi. Tedavi sonras: kan
PCO2 basinct (p<0.05) ve PO2 basinct (p<0.01) kontrol grubu hayvanlara gore
yiksek bulundu. Tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi plazma baz fazlahdi (BE) kontrol
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grubu hayvanlara gére 6nemli 6lgiide diisiik (p<0.01) tespit edildi ve tedavi sonrasi
plazma BE konsantrasyonu, tedavi oncesi plazma BE konsantrasyonuna gore de
onemli dlgiide diigiiktii (p<0.01).

Tedavi sonrast plazma Na+ konsantrasyonu kontrol grubu hayvanlara goére
onemli olgide digik (p<0.01), plazma K+ konsantrasyonu ise kontrol grubuna goére
onemli olgiide yliksekti (p<0.01). Plazma Na+ konsantrasyonu ile karaciger yaglanma
ylizdeleri arasinda énemli 6lgiide (p<0.05) negatif korelasyon tespit edildi.

Tedavi oncesi plazma ICat+ ve Norm Ca++, serum TCat+, P+ ve Mg++
konsantrasyonlari kontrol grubuna goére énemli dlgiide disitk (p<0.01) iken, tedavi
sonrast plazma ICat++, Norm Cat++ ve serum TCat++ konsantrasyonlann kontrol
grubuna gére 6nemli 6lgiide yiiksek (p<0.01) tespit edildi.

Tedavi 6ncesi ve sonrast serum ALT, fosfolipit ve protein konsantrasyonu
ortalamalarn, kontrol grubu hayvanlara gore 6nemli 6l¢iide diisitk (p<0.01) bulundu.

Tedaviden o6nce ve sonra olgiilen serum CPK konsanrasyonu ortalamast,
kontrol grubu hayvanlara gore 6nemli 6l¢iide yiiksekti (p<0.01).

Tedaviden 6nce ve sonra olgtlen serum albumin ve kolesterol konsantrasyonu
kontrol grubu hayvanlara gore 6nemli 6l¢iide digiiktii (p<0.05). Karacigerdeki
yaglanma ylizdesi ile serum albumin (p<0.05) ve kolesterol (p<0.01)
konsantrasyonlan arasinda negatif korelasyon tespit edildi.

Deneme ve kontrol grubu hayvanlarin biyopsi érneklerinin incelenmesi sonucu
deneme grubunun %70'nde gejsitli derecelerde karaciger yaglanmas: tespit edildi.

Sonug olarak dogum felci vakalarimin teghisinde, ICa++, Norm Cat++
seviyesinin ve metabolik profilin belirlenmesinin 6nemli oldugu ve hayvanlann bityiik
gogunlugunda da gesitli derecelerde karaciger yaglanmasinin tespit edilmesi, dogum
felcinin karacier yaglanmas ile iligkili oldugunu géstermektedir. Bu nedenle dogum
felcinin tedavisinde karacifer yaglanmasinin da goz oniinde tutularak kalsiyumia
birlikte karaciger koruyucu ve lipotropik etkili ilaglanin verilmesinin faydali olacag
kamisina varildi.
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10. SUMMARY

"The relationship between parturient paresis and fat cow syndrome in dairy
cows.”

This study was conducted to find out the association between parturient
paresis and fatty liver. Ionized and normalized calcium concentrations in the plasma
and various metabolic profiles in the serum samples were evaluated in order to reach a
diagnostic and therapeutic results.

Total of 30 Holstein and Brown swiss cows were used in this study, 20 of
which were suspected of parturient paresis (experimental group) and 10 were
postparturient healthy cows (control group).

All the cows were subjected to clinical and laboratory determinations and
biopsy of liver was provided.

Clinical (rectal temperature, pulse and respiration rates, rumen motility,
urination and defecation) and laboratory (blood pH, PCO2, PO2, Hct, tHb, plasma
HCO3, BE, ICat++, Norm Cat++, Na+, K+, serum TCat++, P+, Mgt++, triglycerdes,
phospholipides, cholesterol, total protein, albumin concentrations and AST, ALT,
ALK-P and CPK activities) examinations were performed. The percentage volume of
fat in the paranchymal cells of the liver was also estimated.

Eighteen cows had postparturient paresis and only 2 cows had preparturient
paresis a few days prior to calving. All the cows presented 3 different stage of the
disease. The 2 cows were on the first, 13 cows were on the second and 5 cows were
on the third stage of disease.

The rectal temperature and respiration rates in the experimental group cows
. before the treatment were significantly lower (p<0.01) than that of the control group
cows. The respiration rate in the experimental group after the treatment was
significantly higher (p<0.01) than that of the control group cows.

The blood pH and plasma HCO-3 concentration in the experimental group of
cows after the treatment were significantly lower (p<0.01) than that of the control
group cows. Blood PCO2 (p<0.05) and PO2 (p<0.01) values were significantly
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higher in the experimental group compared to the control group. The plasma BE
concentration was significantly lower (p<0.01) in the experimental group before and
after the treatment compared to the control group.

The plasma Nat+ concentration was significantly lower (p<0.01) in the
experimental group after the treatment compared to the control group. The plasma
K+ concentration was significantly higher (p<0.01) in the experimental group after
the treatment compared to the control group.

The plasma ICa++ and Norm Cat+, serum TCat++, P+ and Mg+t
concentrations were significantly lower (p<0.01) in the experimental group before the
treatment compared to the control group, while plasma ICa++, Norm Ca++ and
serum TCa++ concentrations were significantly higher (p<0.01) in the experimental
group after the treatment compared to the control group.

Serum ALT activity, F-LIP, and TP concentrations were significantly lower
(p<0.01) in the experimental group both before and after the treatment compared to
the control group. The serum CPK activity was significantly higher (p<0.01) in the
experimental group both before and after the treatment compared to the control
group.

The serum albumin and cholesterol concentrations were significantly lower
(p<0.05) in the experimental group both before and after the treatment compared to
the control group. There was also a significant negative correlation between the
percentage volume of fat in the parenchymal cells of the liver and the serum
cholesterol (p<0.01), albumin and sodium (p<0.05) concentrations.

The evaluation of biopsy specimens of the both experimental and control
groups of cows revealed that, 70 percent of cows in the experimental group had
varying degrees of fatty liver while, cows in the control group had no evidence of
fatty liver.

It was concluded that, determination of ICa++, Norm Cat++ concentrations

and various metabolic profiles had a value in the diagnosis of parturient paresis and
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there was a close relation between parturient paresis and fatty liver. Therefore, it is
recommended that, the use of lipothropic agents with the treatment of cows with

parturient paresis will be of benefit.
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