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OZET

Amag: Yeni dogan buzag: ishalleri 5nemli ekonomik kayiplara yol agmaktadir. Bu nedenle calismamizda buzagt
ishallerine ilave olarak probiyotik eklenmesinin immunoglobulin M (IgM) ve immunoglobulin G (IgG) deger-
lerine etkisi amacland.

Materyal ve Metot: Calismaya toplam 12 neonatal ishalli buzag1 dahil edildi. Calismada neonatal buzagi ishalli
6 adet buzagiya rutin tedaviye (%0.9 luk Sodyum kloriir + 1.3 Sodyum bikarbonat + Antibiyotik) ilaveten Pro-
biyotik ilave edildi Probiyotik grubu (1. Grup) ve 6 buzag: ya da sadece rutin tedavi uygulandi (2. Grup). Ca-
lisma Van Yiiztincii Y1l Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulunun (YUHADYEK) 28/03/2019 tarih
ve 03 sayili karar yazisi ile onay alinarak yapildi.

Bulgular: IgM degerlerinde 1. Grupta tedavi sonrasinda (TS), tedavi ncesine (TO) gore istatistiki (p<0,05) ola-
rak artis oldugu, TS 2. Gruba gore de istatistiki artis goriildii. Immunoglobulin G (IgG) degerlerinde ise iki
gruptada TO ve TS fark belirlenemedi.

Sonug: Yeni dogan buzag: ishallerinde rutin tedaviye ek olarak probiyotik eklenmesinin yararl: olabilecegi,
ancak konunun aydinlatilabilmesi icin daha detayli calismalarin yapilmasi gerektigi kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: immunoglobulin, Ishal, IgG, IgM, Probiyotik.

ABSTRACT

Objectives: Newborn calf diarrhea causes significant economic losses. Therefore; in our study, the effect of
adding probiotics in addition to calf diarrhea on Immunoglobulin M (IgM) and Immunoglobulin G (IgG) values
was aimed.

Materials and Methods: The study was conducted with the approval of Van Yiiziincii Y1l University Animal
Experiments Local Ethics Committee (YUHADYEK) (28/03 /2019 - 03). In the study, the probiotic group (Group
1, n:6) and routine treatment (0.9% Sodium chloride + 1.3% Sodium bicarbonate + Antibiotic) group (Group 2,
n: 6) were performed in diarrhea calves.

Results: After treatment (AT), IgM values increased statistically (p <0.05) compared to before treatment (BT) in
Group 1; however, there was a statistical increase compared to the AT in Group 2. In immunoglobulin G (IgG)
values; The difference between BT and AT could not be determined in both groups.

Conclusion: As a result; It was concluded that adding probiotics in addition to routine treatment may be useful
in newborn calf diarrhea.

Keywords: Immunoglobulin, Diarrhea, IgG, IgM, Probiotic.

Neonatal buzag ishalleri, sigir yetistiriciliginde en
sik karsilasilan ve en nemli ekonomik kayip nede-
nidir. Ctinki ishaller tedavi ve profilaksi igin yapilan
masraflar, is gticti, diisiik performansa bagli olarak
gelisme geriligi ve ¢ltimlere sebep olmasindan do-
lay1 siit sigirciliginda 6nemli ekonomik kayiplara ne-
den olmaktadir (Argenzio, 1985). Immunoglobulin-
ler bagisiklik sisteminde bulunan, antijen baglanma

alanina sahip olan ve bu sayede kendilerinin olusma-
sina neden olan antijenlerle birlesebilme 6zelligin-
deki molekillerdir. (Aksit ve ark., 1996; Senttirk ve
Esen, 2012). Immunoglobulinler bes ayr1 gruba ayril-
mistir. Bunlar; immunoglobulin G (IgG), immunog-
lobulin M (IgM), immunoglobulin A (IgA), immu-
noglobulin D (IgD) ve immunoglobulin E (IgE) ola-
rak adlandirilmislardir. Dort temel immunoglobulin
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smifi tim memelilerde (IgG, IgM, IgA ve IgE) mev-
cut olmasma karsin, IgD yalnizca insanda, may-
munda, ratlarda ve kopeklerde bulunmaktadir. (Di-
ker, 2005; Berlot ve ark, 2007; Cakiroglu ve ark., 2010).
Saglikli hayvanlarda %10 diizeyinde IgM bulunur ve
enfeksiyon hastaliklarinin akut déneminde IgM dii-
zeyinde 6nemli artis meydana gelir. Enfeksiyon sira-
sinda artan IgM kisa 6miirlii bir immunoglobulin s1-
nift oldugundan, serumdaki diizeyi kisa siire sonra
azalarak yerini uzun émurli IgG’ye birakir. Bu se-
beple bir kan serumunda IgG'ye gore daha ytiksek
miktarda IgM saptanirsa, gecirilmekte olan ya da cok
yeni gecirilmis bir enfeksiyon varlig1 akla gelmelidir
(Schedel ve Dreichhausen, 1995; Osser ve ark., 1999;
Norby-Teglund ve ark., 2006; Berlot ve ark., 2007;
Kreymann ve ark., 2007; Senttirk ve Esen, 2012)
Immiinoglobulin G, hayvanlarin savunma mekaniz-
masmda onemli bir role sahiptir (Zhang ve ark.,
2016). Dolasimda yer alan Immiinoglobulinle-
rin %70-75'ini IgG olusturur. Antitoksin aktivitesine
sahip tek antikor ve ikincil bir bagisiklik tepkisi sira-
sinda olusturulan ana Ig'dir (Eales, 2003). Bir dizi
otoimmiin hastalikta ve humoral eksikliklerde rol
oynar (Hou ve ark., 2015). Yetiskin ve yeni dogan
hayvanlarda immun uyarilmay: takiben 7-28 giin
arasinda sentezlendigi ifade edilmektedir (Bliss ve
Wynn, 2017).

Buzagilarda yapilan calismalarda prebiyotik kullani-
minin buzag canli agirhig, yem tiiketimini artirdig:
(Quigley ve ark., 1997; Quigley ve ark., 2002; Gosh ve
Mehla 2012) ve yemden yararlanma tizerine olumlu
etkileri oldugu bildirilmistir (Heinrich ve ark., 2003).
Bu olumlu katkilarina ek olarak, buzagilarda probi-
yotik kullanimmin ishal vakalarmni ¢énledigi yontinde
ciddi bir bulgu s6z konusudur (Jenkins ve ark., 1999).
Bu etkinin sindirim sisteminde Lactobacillus ve Strep-
tococcus gibi faydali bakterilerin cogalmalarini sagla-
yarak koliformlarin tiremesini engellemek suretiyle
oldugu ifade edilmektedir (Hennequin ve Kaufman
2002).

Probiyotik Mikroorganizmalarin; Patojen bakterile-
rin say1 {izerine, Barsak ytizeyine, Besin maddelerine,

Enzim aktivitesi ve metabolizmasina, Toksin ve tok-
sin reseptorlerine ve immun sistem {izerine etkileri
mevcuttur (Kognof, 1993; Mathieu ve ark., 1993; Gu-
erin ve ark., 1998; Castagliuolo ve ark., 1999; Tuomla
ve ark., 1999; Heczko ve ark., 2006). Probiyotikler pa-
tojen bakterilerin tiremesini engelleyen mikrosin,
bakteriyosin gibi inhibitér antimikrobiyal peptid
tiretirler. Bu peptidlerin S. boulardii'nin Candida albi-
cans, Salmonella typhi, Shigella, Escherichia coli {ireme-
sini baskiladig1 bildirilmistir (Mathieu ve ark., 1993).
Asetik asit ve laktik asit gibi organik asitler sentezle-
yip ortamun pH’simi diistirerek ve H>O,'yi sentezle-
yerek engellerler. Bagirsak hareketlerini de artirirlar
(Tuomla ve ark., 1999; Heczko ve ark., 2006). Mukus
katmani ve epiteliyal hiicrelerdeki smirli sayidaki
yerler icin patojen bakterilerle yarisirlar, patojenlerin
adezyonunu onlerler, say1 ve hacim avantajlar: ile
patojenlerin girmesini zorlastirir ve epiteliyal bari-
yeri giiclendirerek patojenlerin translokasyonunu
onlerler (Castagliuolo ve ark., 1999). Ayrica patojen-
lerin tiremek igin gereksinim duyduklar1 besin mad-
delerini ttiketerek, tiremelerini yavaslatirlar (Guerin
ve ark., 1998). Barsak enzim aktivitesine etki ederek
laktaz, maltaz, stikraz aktivitesini arttirirlar (Heczko
ve ark., 2006). Indol, amin, amonyak gibi toksik mad-
delerin bagirsaklardan emilimini azaltirlar (Reid ve
ark., 2003). Bunula birlikte toksinlerin reseptore bag-
lanmasini dnlerler (Kognof, 1993).

Bifidobacterium breve ile yapilan hayvan deneyinde,
peyer plaklarinda antikor tiretiminin arttig1 saptan-
mustir. L.casei shirota susu verildiginde, T helper say1-
sinda artma, IgE diizeyinde azalma gosterilmistir
(Basoglu ve ark., 2004).

Probiyotik mikroorganizmalarin klinik kullanimu ile
ilgili calismalar giin gectikce cogalmaktadir. Bunlar-
dan en 6nemlisi immun sistemin uyarilmasi ve im-
mun sistemle olan iligkisidir.

Bu galisma; probiyotiklerin hem gastrointestinal sis-
tem (GIS) hem de sistemik olarak etkilerinin deger-
lendirilmesi i¢in neonatal ishalli buzagilarda IgG ve
IgM degerlerine etkisi ve buna bagli olarak savun-
madaki roliinii incelemek i¢in yapilmustir.
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MATERYAL ve METOT

Bu calismanin materyalini; Van ve Yoresinden temin
edilen 12 adet ishalli buzag1 olusturdu. Bu buzagilar
proje siirecinde Veteriner Fakiiltesi I¢ Hastaliklar:
Anabilim Dali Klinigine ve/veya serbest veteriner
hekimlere ishal sikayeti ile getirilen klinik muayene-
ler ile ishal teshisi konulan buzagilar1 olusturdu. Ca-
lisma Van Yiiziincii Y1l Universitesi Hayvan Deney-
leri Yerel Etik Kurulu'nun (YUHADYEK 28/03/2019
tarih ve 03 sayili karar) onay1 alinarak yapilmustir.

Ishalli buzagilar her biri 6 hayvandan olusan bir or-
nek 2 gruba ayrildi. Ttim gruplardan 0. saatte kan or-
nekleri alind1 ve asagida belirtilen farkli tedavi sece-
nekleri uygulandi. Rutin tedavi amaciyla; Dehidras-
yon derecesi ve baz agiginda gore % 0.9 izotonik Sod-
yum Klortir Cozeltisi ile %1.3 NaHCO3 iceren prepa-
rattan ihtiyaca gore uygulandi. Duyarli bakterilerin
olusturdugu, sindirim, solunum, {irogenital sistem
ve yumusak doku enfeksiyonlarma karsi kullanilan
1 ml'de 200 mg Sulfadoksin+40 mg Trimetoprim ice-
ren (Animar®) preparattan 5 ml/40 kg dozda kulla-
nildi. Bunula birlikte 1 ml'de; 200 mg Vitamin C ice-
ren ampullerden (Injacom C®) 5ml IM uygulandi.

Oral takviye Probiyotik igin; Saccharomyces cerevisiae,
Bacillus subtilis, Lactobacillus plantarum casei probiyo-
tiklerini igeren Novostrum (Novakim®) 12 saat ara
ile 1 tup 3 kez uyguland.

I. Grup hayvanlara %1.3 NaHCO3+%0.9'luk NaCl+
rutin ishal tedavisi yapildi.

%1.3 NaHCO3+%0.9'luk
NaCl+Oral takviye uygulama (Probiyotik, Novost-

II. Grup hayvanlara

rum (Novakim®)+rutin ishal tedavisi yapildi. Tum
gruplardaki hayvanlardan tedavi basladiktan son-
raki 3.gtinde tekrar kan drnekleri alindi. IgM ve IgG
degerleri ticari test kiti (YL biont®) kullanilarak
ELISA cihazinda (Dass®) belirlendi.

Arastirmada elde edilen verilerin istatistiksel deger-
lendirmesi; ayn1 parametrenin tedavi tncesi ve son-
ras1 arasindaki istatistiksel farkin belirlenmesi icin
bagimli gruplarda t testi, tedavi 6ncesi ve tedavi son-
ras1 farkli gruplar arasindaki farkin 6neminin belir-
lenmesi icin varyans analizi (ANOVA) ve gruplar
arasindaki farkliligin belirlenmesi i¢cin Duncan testi
ile yapildi. Bu amag icin SPSS 20.0 Istatistik Paket
Programi (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) kullanild. Is-
tatistiksel anlamlilik p <0,05 olarak belirlendi. Ttim
veriler aritmetik ortalama + standart hata ortalamasi
olarak verildi.

BULGULAR

Tedavi oncesi ve tedavi sonrasinda IgM ve IgG dui-
zeyleri Tablo 1" de verilmistir.

Tablo 1: Tedavi 6ncesi ve Tedavi Sonrasinda IgM ve IgG duizeyleri

Parametre IgM (ng/ml) IgG (ng/ml)
Gruplar TO TS TO TS

1. grup 0,681+0,09 1,13140,21* 2,566+0,09 2,576+0,06
(Probiyotik uygulanan grup)

2. grup 0,496+0,06 0,502+0,10a 2,445+0,12 2,37040,12

(Rutin Tedavi uygulanan grup)

*p<0,05; grup icerisinde ayni satirda yer alan parametreler acisindan onemlidir

aP<0,05; grup icerisinde ayni siitunda yer alan parametreler acisindan 6nemlidir

IgM degerlerinin istatistiki olarak tedavi oncesine
gore, tedavi sonrasinda istatistiksel olarak artis
(P<0,05) gozlemlenirken, TS probiyotik grubu ile ru-
tin tedavi grubunun arasinda istatistiksel olarak
onemli fark (P<0,05) bulundu.

Her iki grubun IgG analizinde ne TO ne de TS ista-
tistiksel olarak 6énemli bir fark bulunmad.
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TARTISMA

Neonatal buzag ishalleri, sigir yetistiriciliginde en
sik karsilasilan ve en nemli ekonomik kay1p nede-
nidir (Argenzio, 1985). Neonatal buzagilarin yasa-
mast ve saglikli olmalar1 yeterli oranda ve zama-
ninda kaliteli kolostrum almasina baglidir (Boer-
sema ve ark., 2010; Maragkoudakis ve ark., 2010; Ro-
osa ve ark., 2020). IgG gevis getirenlerde ve tek tir-
nakli hayvanlarda plasenta tip farklilig1 sebebiyle
yavruya gecemez ve dolayisiyla yeni dogan yavrular
hipo ya da agamma globulinemik sekilde dogarlar
(Diker, 2005; Berlot ve ark, 2007; Cakiroglu ve ark.,
2010; Senttirk ve Esen, 2012). Hipoglobulinemik pre-
dispozisyonun yaninda etiyolojide olarak bazi meta-
bolik durumlar, alinan toksik maddeler ve enfeksi-
yoz etkenler ile de buzag: ishallerinin gelismesine
katki saglar (Erdogan ve ark., 2009; Altug ve ark.,
2013; Tokgoz ve ark., 2013). Probiyotiklerin rumi-
nantlarda immniinglobuliin degerleri tizerinde ya-
pilmis calismalar vardir (Al-Saiady ve ark., 2010; Ro-
odposhti ve Dabiri, 2012; Sahal ve ark., 2018). Sun ve
ark., (2010) yaptiklar1 calismada Bacillus subtilis
nattoile takviyelen siit buzagilarinda Serum IgE, IgA
ve IgM'de hicbir fark gozlenmezken, serum IgG, dii-
zeyinin kontrol buzagilarina gore buzagilarda daha
yiiksek oldugunu bildirmislerdir.

Bu calismada ise L. plantarum, L. Casei, B. subtilis ve
Saccharomyces cerevisiae probiyotik mikroorganizma-
lar kullanilmas olup, 1. grupta TO'si [gM’ (0.681+0.09
ng/ml) ‘e gore, TS (1.131£0.21 pg/ml) IgM diizeyi
arasinda istatistiksel olarak artis (P<0.05) gozlemle-
nirken IgG degerlerinde ise herhangi bir farkliliga
rastlanmadi. 2. Grupta ise hem IgM hem de IgG dii-
zeylerinde istatistiksel 6nemli bir farklilik tespit edil-
medi. 1. Grup ile 2. Grup arasinda yapilan kiyasla-
mada ise sadece IgM diizeyi 1 grupta 1.131+0.21
(ng/ml) 2. grupta ise 0.502+0,10 (ng/ml) idi. Arala-
rindaki istatistiksel kiyaslama istatistiksel olarak
onemli idi (PP<0,05).

Bu durum probiyotiklerin beklenen immun modiila-
tor etkisi, tedavi baslangicini takip eden 3. giinde
IgM diizeyinin artisiyla ortaya konulmustur. Ancak

IgG'nin diizeylerinde beklenen etkiye rastlanilma-
mustir (Tablo 1). Hem IgM diizeyi hem de IgG diizeyi
Al-Saiady (2010) ve Sun ve ark., (2010) ifadesiyle or-
tismemektedir. Bu arastirmalarm saglikli buzag:-
larda yapilmasi, kan alim zamanlarinin farkl: olmasi,
IgM her tuirlti antijenik uyarimda ilk ve en erken sen-
tezlenen atikor olmasi, 6mriintin 5 giin olmas: (Ber-
lot ve ark, 2007; Goncu, 2007) ilaveten arastiricilarin
kullandig1 probiyotik tiirtintin farkliigindan kay-
naklanabilecegi diistintilmektedir. IgG diizeyi i¢in
de IgM icin ifade edilenlere ilaveten IgG antikor ya-
nitinin  ortalama 14-21 giin de olmasi nedeniyle
(Goncu, 2007), bu ¢alismada 6rneklerin alinmasinin
IgG antikorunun tretilmesinden daha o6nce (3.
glinde) gerceklesmesine bagli olabilecegi diistiniil-
mektedir.

Sonug olarak, probiyotiklerin; neonatal buzag: ishal
tedavisine eklenmesinin immiinoglobulin M (IgM)
antikorunu arttirdigr ve bagisikligin arttirilmasinda
olumlu sonuglara neden oldugu belirlenmistir. Bu-
nunla birlikte Probiyotiklerin immunglobulinler
tizerine etkisinin (6zellikle IgG) degerlendirilmesi
i¢in uygulama sonrasi 21 giine kadar Ig belirlenme-

sinin gerektigi kanisina varilmistir.

Tesekkiir: Bu calisma TUBITAK 2209-A Universite
Ogrencileri Aragtirma Projeleri Destekleme Prog-
rami1 kapsaminda (1919B011900177) desteklenmistir.
Desteklerinden 6tiiriit TUBITAK Baskanligi'na tesek-
kiir ederiz

Cikar Catismasi

Yazarlar ¢ikar catismasi olmadigini beyan eder.
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