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ABSTRACT In this study, it is aimed to reveal the diagnostic importance of methylmalonic acid (MMA) and vitamin B1z in
cattle with simple indigestion. For this purpose, a total of 50 different breeds and ages of cattle, 10 healthy
(control group) and 40 with simple indigestion, were used. Cattle with indigestion were determined
according to the anamnesis, clinical and rumen content examination findings. Blood serum samples and
rumen contents were taken from each cattle to determine the levels of MMA and vitamin Bi2. It was
determined that the amount of methylmalonic acid in the group with indigestion increased compared to the
control group (P<0.05). When compared with the control group, vitamin Biz level decreased in the
indigestion group, but this decrease was not statistically significant (P>0.05). A negative correlation was
found between MMA and vitamin Biz in both simple indigestion and control groups. As a result,
determination of methylmalonic acid and vitamin B2 levels in cattle with simple indigestion was found to be
important in terms of diagnosis.
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0z Basit indigesyonlu Sigirlarda Serum Metilmalonik Asit ve B1; Vitamini Diizeylerinin
Tanisal Onemi

Bu ¢alismada, basit indigesyonlu sigirlarda metilmalonik asit (MMA) ve Biz vitamininin tanisal agidan
6neminin ortaya konulmasi amaglanmistir. Bu amagla 10 saglikli (kontrol grubu) ve 40 basit indigesyonlu
olmak {izere toplam 50 farkli irk ve yasta sigir kullanildi. indigesyonlu sigirlar anamnez, klinik ve rumen
icerigi muayene bulgularina gore tespit edildi. Her sigirdan MMA ve B2 vitamin diizeylerini saptamak igin
kan serum érnekleri ve rumen icerikleri alindi. indigesyonlu gruptaki MMA miktarinin kontrol grubuna gére
arttigl (P<0.05) belirlendi. Kontrol grubuyla karsilastirildiginda basit indigesyon grubunda vitamin Biz
diizeyinin azaldigi, fakat bu azalmanin istatistiki olarak (P>0.05) anlamli olmadig1 goriildii. Hem basit
indigesyonlu hem de kontrol grubunda MMA ve vitamin B1z arasinda negatif bir korelasyon oldugu saptandi.
Sonug¢ olarak; basit indigesyonlu sigirlarda MMA ve vitamin Biz diizeylerinin belirlenmesi tanisal a¢idan
o6nemli oldugu belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Basit indigesyon, Metilmalonik asit, Sigir, Vitamin Biz

cok gorilen hastaligidir. Oncelikle yemleme
hatalarina baglh olarak olusan ve genellikle subklinik
seyreden bu hastalia kalitatif ve kantitatif aglik
ceken hayvanlarda rastlanir (Gl 2012).

GIRIS

Basit indigesyon, beslemede kullanilan yemin
kalitesi, miktar1 ve igeriginde ani degisim, diizensiz
yemleme, yem kalitesindeki bozulma ve diger
faktorlere bagli 6n mide motilitesi veya fermentatif

aktivitesinde gozlenen kii¢iik ¢apli anormalliklerdir
(Garry 2009; Constable 2010). On midelerde

Ruminantlarda her tiirli beslemede, o rasyonun
terkibine uygun bir 6n mide mikroflorasina ihtiyag
vardir. Rasyon degisikliginde on mide
mikroflorasinin yeni duruma adaptasyonu icin

baslangi¢cta anormal bir fermantasyon olmaksizin
bir¢cok biyokimyasal faaliyet aksar, hatta tamamen
durur. Yani 6n midelerdeki total biyolojik aktivite
diiser. Basit 6n mide disfonksiyonu, ruminantlarin en

yaklasik 10-14 giline ihtiya¢ vardir. Bu nedenle
rasyondaki ani degisiklikler ©6nemli sindirim
bozukluklarina yol agmaktadir (Gl 2012).

Yiksek veya diisiik Kkaliteli yeme ani gegisler,
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konsantre yemden yesil mera beslemelerine veya
tam tersine ani gecgislerde yaygin olarak gdzlenir
(Radostits ve ark. 2007; Constable 2010). Donmus,
bozulmus, asir1 1sinmis, ¢iiriik veya kiifli bugday,
yem, saman, sorgum kocani ve silaj gibi besin
maddelerin  kullanilmasi, aminleri  (histamin,
tryptamin vb.) iceren alblimince zengin silajlarin
(musir, yonca, seker pancari posasi vb.) verilmesi,
biiylik miktarlarda 1slak ot alimi, rasyona fire
ilavesine ani gecis, rumen florasini olumsuz yoénde
etkileyen uzun siireli veya yogun oral antibiyotik,
stlfonamid ve antiseptiklerin kullanimi, besi
sigirlarinda  monensin  sodyum ihtiva eden
rasyonlara ani gecis, siit inekleri icin hazirlanmis
olan linkomisinle (%0.005 mg/kg) kontamine
konsantre rasyonlar ve koruyucu kimyasallar iceren
yemlerin kullanimi hastaligin olusumunda énemli rol
oynamaktadir (Aytug ve ark. 1991; Smith 2009;
Foster 2013; Altug 2014).

Yemlemedeki anormallige bagli primer atoni
olusumunun mekanizmasini agiklamak zordur.
Ancak, asir1 tane yem alimi, yiiksek proteinli
yemlerin asir1 tiiketimi veya protein kokusmasi ve
bozuk gidalarla beslenmeye bagh icerigin pH'sindaki
kiiciik veya belirgin degisiklikler (asidite veya
alkalite artisi), sindirilemeyen gidanin birikimine
bagh fiziksel etkiler, rumende degisen sartlara bagh
(asir1 tane yem alimi, proteince zengin yemlerin
kokusmas1 gibi) tretilen toksik aminler (histamin
vb.) ve amidlerin iretimi, rumenin motilitesini
baskilayarak veya engelleyerek ruminal atoniye
neden olabilir (Aytug ve ark. 1991; George ve ark.
2006; Radostits ve ark. 2007).

Ruminantlarda normal sartlarda  kobalamin
yetersizligi genellikle s6z konusu olmayabilir. Ancak
mide tembelliklerinde, bozulmus sindirim veya
yetersiz  beslenme ve  bagirsaklara  bagh
malabsorbsiyonlarda  Biz  vitamini  eksikligi
goriilmektedir (Imren ve Sahal 1991). B12 vitaminini
sentezleyebilen hayvanlarin 6n  midelerinde,
olusumdan sorumlu bakterilerin yetersizligi veya
mideden Intrinsik faktér salinmasindaki aksakliklar
da Biz vitamin yetersizliginin baslica nedenidir
(Altinsaat 2001).

Basit indigesyonlarda rumen mikroflorasinin
inaktivitesi nedeniyle B vitaminleri yetersizligi
olusur. Clinkii rumen mikroorganizmalar1 viicutta
bircok 6nemli metabolik reaksiyonlar i¢in konak
hayvana gerekli olan B vitamini saglarlar (George ve
ark. 2006).

Kobalamin olarak da bilinen Biz vitamini, yalnizca
mikroorganizmalar tarafindan sentezlenen,
eritrositlerin olgunlasmasi icin ihtiya¢ duyulan ve
suda eriyen bir hematopoietik vitamindir (Smith et
al 1952). Daha onceleri ekstrinsik faktér veya
antipernisiyoz faktér olarak yaptigi etkisi ile
biliniyordu. Mikrogram ile &lgiilecek ¢ok ufak
miktarlar: ile etki yapar. Homosisteini metiyonine
doniistiiren kritik metil transfer reaksiyonu ve L-
metilmalonil-KoA’y1 siiksinil-KoA’ya doéniistiiren 6zel
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bir reaksiyon icin koenzim olarak fonksiyon goriir
(Bing6l 1997; Senes 2013).

Vitamin Biz eksikliginde, adenozilkobalaminin
metilmalonil-KoA  mutazin  kofaktéri  olmasi
nedeniyle, kanda MMA birikmesine neden olur.
Vitamin Biz eksikliinde serum vitamin B2
diizeylerindeki azalma olciilebilir hale gelmeden
once serum ve idrar MMA konsantrasyonlarinda
artts meydana gelir. Bu nedenle MMA, doku
dizeyindeki vitamin Biz eksikligini gostermesi
acisindan son derece 6nemli bir tanisal belirtectir
(Gebarski ve ark. 1983; Senes 2013).

MMA, molekiil agirhig1 diistiik (118 g/mol), doymus,
oldukga polar, plazma proteinlerine baglanmayan ve
kisa zincirli bir dikarboksilik asittir. Hiicre i¢i 6ncii
maddesi olan D-metilmalonil-KoA, birka¢ amino asit
(valin, izoldsin, metiyonin, treonin), tek zincirli yag
asidi, kolesterol ve timidin gibi metabolik yolaklarin
kesisme noktasidir. izomerlestirme, kofaktér olarak
adenozilkobalamin gerektiren metilmalonil-KoA
mutaz enzimi tarafindan katalize edilir (Schneede ve
Ueland 1993).

Metilmalonik asit, metilmalonik asidemi (goriilme
siklig1 1:48 000 canli dogum) olarak bilinen bir grup
kalitsal hastalik icin 6zgiill tant koydurucu bir
belirtectir (Senes 2013). Metilmalonik asideminin
sonradan kazanilan nedenleri (vitamin B2
eksikligine baghh komplikasyonlar) ise daha sik
goriliir. Plazma ve idrarda artmis MMA, mide
atonisi, bagirsaklara bagli malabsorbsiyon, bozulmus
sindirim veya yetersiz beslenmeye bagl vitamin B12
eksikliklerinde goriliir. Ayni zamanda renal
yetmezlik, hipovolemi ve ince bagirsakta asiri
bakteri g¢ogalmasi da viicut sivilarinda MMA
diizeyinin artmasina sebep olmaktadir (Magera ve
ark. 2000; Senes 2013).

Metilmalonil-KoA  mutaz’'in  kofaktér  olarak
adenozilkobalamine ihtiya¢ duymasi nedeniyle,
kobalamin metabolizmasindaki bozukluklarda hiicre
dis1t MMA seviyesi idrarda ve plazmada artis gosterir
(ispir 2012). Bu artis nedeniyle MMA tayini, B1:
vitamininin eksikliginde oncelikli tercih edilen
fonksiyonel gostergesidir (Akis 2012).

Indigesyonlarda tanm1 amaciyla bir¢cok biyokimyasal
parametre cahsilmistir. indigesyonlarin siddeti ve
stresi ile iligkili g¢alismalara ihtiya¢ vardir.
Metilmalonik asit, mide tembellikleri, bagirsaklara
baglhh malabsorbsiyon, bozulmus sindirim veya
yetersiz beslenmeye bagh vitamin B2 eksikliklerinde
serum, plazma ve idrarda diizeyi artar (Gebarski ve
ark. 1983; Elin ve Winter 2001). Bu c¢alisma ile ilk
defa basit indigesyonlu sigirlarda rumen atonisine
baglhi MMA ve B12 vitamin diizeylerinin degisimleri

ve tamdaki  O6neminin  ortaya  konulmasi
amagclanmistir.
MATERYAL ve METOT

Bu c¢alismanin hayvan materyalini, Van Yizinci Yil
Universitesi Hayvan Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
Klinigine hastalik siiphesi ile getirilen ve yapilan
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muayeneler sonucunda basit indigesyon teghisi konulan 2-
7 yasinda, farkli irk ve cinsiyete sahip 40 sigir hasta
grubunu olusturdu. Vatandaslarin elinde bulunan ve
yapilan muayene sonucunda saglikli oldugu belirlenen 10
adet sigir kontrol grubunu olusturdu. Van Yiziinci Yil
Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulunun
27.04.2017 tarih ve 2017 /04 sayili yazisi ile bu ¢alismanin
etik kurul onay belgesine gerek olmadig1 belirtilmistir.

Klinige getirilen ve Basit Indigesyon 6n tamis1 konulan
sigirlardan tani amaciyla igerik sondasi ile rumen icerigi ve
biyokimyasal parametrelerin analizi i¢in antikoagulantsiz
tiiplere (Hema&Tube®) vena jugularisten prosediiriine
uygun kan ornekleri alindi. Alinan kan 6rnekleri santrifiij
cihazinda (Rotofix32®-Hettich) 3500 devirde 10 dk.
santrifiij edilerek serum o6rnekleri ¢ikarildi. Elde edilen
serum drnekleri biyokimyasal analizleri yapilincaya kadar
serum saklama tiiplerinde (Eppendorf) derin dondurucuda
-20 C”’de muhafaza edildi.

Anamnezle belirlenen hasta sigirlardan rumen igerik
sondasiyla usuliine uygun alinan rumen igeriginin rengi,
kokusu, kivami ve pH’sina bakild: ve kayit altina alindi.
Mikrobiyal fauna hareketleri (canlilik, hareket, yogunluk)
icin mikroskopta bakilip kayit altina alindi. Metilmalonik
Asit analizi (Bovine Methylmalonik Acid ELISA Kit
kullanilarak) test Kitlerinin prosediiriinde belirtildigi
sekilde dl¢iimleri ELISA yontemiyle (ELISA Reader®-DAS)
yapild.

Biz vitamini i¢in serum ornekleri toplu olarak Van
Yiiziincii Y1l Universitesi Dursun Odabas Tip Merkezi
Hastanesi, Merkez Biyokimya Laboratuvari Hormon
biriminde (Architect Ci 16200® Abbott) kimyasal immiin
analiz yontemi ile 6l¢iildii.

istatistik Analizleri

Uzerinde durulan ézellikler i¢in tanimlayici istatistikler;
Ortalama, Standart Sapma, Minimum ve Maksimum deger
olarak ifade edildi. Bu 6zellikler bakimindan grup
ortalamalarimi karsilagtirmada Student t testi kullanildi.
Ozellikler arasindaki iligkiyi belirlemede gruplarda ayri
ayrt olmak lizere Pearson korelasyon katsayilari
hesaplandi. Hesaplamalarda istatistik anlamhlik diizeyi %5

olarak alindi. Tiim hesaplamalar i¢in SPSS istatistik paket
programi kullanildi.

BULGULAR
Klinik Bulgular

Veteriner Fakiiltesi Hayvan Hastanesi I¢ Hastaliklari
Klinigine getirilen sigirlar, sistemik olarak klinik yonden
muayene edildi. Siit veriminde diisiis, 3 giinden bir haftaya
kadar degisen siirede yem ve su tiiketiminin az veya hi¢
olmadigi, halsizlik, genel durum bozuklugu, tiiylerde
karisiklik, rumende atoni ve bazi olgularda da ishal
saptandi.

Hasta hayvanlarin yapilan klinik muayenelerinde viicut
1s1s1 ve nabiz frekansinin pek degismedigi, rumen
hareketlerinin 6nemli derece azaldigi ve rumen
kontraksiyon giiciinde de diisiis oldugu goriildii. Icerik
sondasiyla alinan rumen sivilarinin muayenesinde pH
degerinin 6.0-8.0 araliginda oldugu goriilmiistiir. icerigin
kivami genel olarak viskozdan suluya kadar degiskenlik
gostermektedir. Aliman taze rumen icgeriginin rengi
cogunlukla kahverengi bazen de yesilimtirak ve sarimtirak
oldugu goézlemlenmistir. Rumen igeriginin kokusu ise daha
cok keskin eksimsi, bazilarinda ise fena bir koku ve kif
kokusu oldugu gériilmistiir. infusorialarin durumu,
yogunluk, canlilik ve hareketlerine bakilarak (+, -) seklinde
degerlendirildi. Genellikle yogunluklar1 orta derecede veya
daha az, hareketleri ise az veya hi¢ yoktu, canlihik da
genellikle negatif olarak saptandi. Infusorialar hareket
acisindan yapilan degerlendirmede (+--) olarak saptandi.

Kontrol grubu sigirlarda da rumen hareket sayilari, rumen
kontraksiyon giicii, nabiz frekansi ve viicut 1sis1 gibi
degerler Oolc¢lilmiis, bulgularin referans sinirlar iginde
oldugu gorilmustir.

Kontrol grubu sigirlarin rumen sivisinin pH degeri, 6.0-7.0
araliginda olgiilmistiir. Rumen igerigi viskoz kivaminda
olup rengi ise genellikle yesilimtirak ve kahverengimsi
goriinimdedir. Rumen igeriginin kokusu ise normal olup
aromatik bir koku o6zelligine sahiptir. Infusorialarin
durumunu tespit etmek icin taze olarak alinan rumen
icerigine mikroskopta bakildi; hepsinde infusorialar canl,
hareketli ve yogunluklar1 yeterli (+++) derecede oldugu
gozlemlendi.

Tablo 1. Basit indigesyonlu ve kontrol grubu sigirlarda serum MMA ve vitamin B12 degerleri.

Table 1. Serum MMA and vitamin Bi2 values in cattle with simple indigestion and control group

Kontrol grubu (n=10)

Basit indigesyon grubu (n=40)

P degeri
Parametreler Ortalama e
(Xmin-Xmax) — (Xmin-Xmax) Ortalama (X#S x)
(x2S %)
) o 017
Metilmalonik asit 17.64-76.65 45.89+5.65 8.08-190.85 75.99+5.86
(umol/L) P<0.05
639
Vitamin B1z (pg/ml) 142-264 207.20£13.51 83-281 199.02+7.96 bo0.05
>0.

Laboratuvar Bulgular:

Calismada basit indigesyonlu ve kontrol grubu sigirlarin
MMA ve vitamin B12 diizeyleri Tablo 1'de verilmistir.

indigesyonlu grupta MMA diizeyleri (75.99+5.86), kontrol
grubu MMA diizeylerine (45.89+5.65) gore yaklasik %66
arttigl tespit edilmis olup istatistiksel olarak anlaml
oldugu saptandi (P<0.05). indigesyonlu grupta vitamin B1z
diizeyleri (199.02+7.96), kontrol grubuna (207.20+13.51)
gore azalmasina ragmen istatistiksel agidan Onemsiz
(P>0.05) bulunmustur.

Kontrol gruplarindaki vitamin Biz normal degerlerde
olctilirken MMA ise daha diisiik olarak odlgiilmistiir. Bu
sonuglara gére MMA ve vitamin Bi2 arasinda negatif bir
korelasyonun (-.248) oldugu tespit edilmistir.

indigesyon grubundaki sigirlarda vitamin Biz diizeyi
azalirken MMA seviyesinin ise kontrol grubuna gore
yaklasik %66 daha fazla arttig tespit edildi. Metilmalonik
asit ile vitamin Biz diizeyleri arasinda negatif bir
korelasyon (-.168) oldugu goriildii.

TARTISMA ve SONUC

Diinyada hayvansal gida tiretiminde ¢ok 6nemli bir yere
sahip olan sigirlar insanlar tarafindan dogrudan
degerlendirilme imkani olmayan kaba ve seliilozca zengin
yemleri hayvansal proteine doniistirme Kkapasitesine
sahiptir. Ruminantlarda sindirim sisteminin saglikl
¢alismasi ile verim arasinda pozitif bir korelasyon vardir
(Basoglu 1998). On mide hastaliklari, sigirlarin sindirim
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sistemi hastaliklar1 icerisinde 6nemli bir yere sahiptir
(imren 1978; Garry 2009; Dabak 2009).

Simsek ve Kaya'nin (2006), Van ili ve ¢evresinde 2000-
2003 yillar1 arasinda goriilen hastaliklarin insidansinin
belirlenmesi icin yaptiklar1 bir ¢calismada, sindirim sistemi
hastaliklar1 %16.09, dolasim sistemi hastaliklar1 %1.32,
driner sistem hastaliklar1 9%0.66, solunum sistemi
hastaliklar1 %10.66, sinir sistemi hastaliklar1 %0.36, deri
hastaliklar1 %0.69 oraninda oldugunu bildirmislerdir.

Sekin ve ark. (1996), 1992-1997 yillar1 arasinda Van ve
cevresinde sigir hastaliklar insidansinin belirlenmesi icin
yaptiklar1  bir c¢alismada; hastaliklarin yerlestikleri
sistemlere gore Van Hayvan Hastanesi i¢ Hastaliklari
Klinigine getirilen hayvanlarda en ¢ok sindirim sistemi
(%57.1) ve en az iliriner sistem (%0.8) hastaliklar1 tanisi
konuldugunu saptamislardir. Sindirim sistemi hastaliklari
icinde 6n mide hastaliklar1 (%39.6) o6nemli bir yer
tutmakta oldugunu, indigesyonlarin bu sindirim sistemi
hastaliklarinin %28.3'nii olusturdugunu bildirmislerdir.

Basit indigesyon; genellikle rasyona kalitatif ya da
kantitatif bir degisime bagh olarak ortaya c¢ikan, hem besi
hem de siit sigirciliginda yaygin olarak gozlenen 6n mide
hareketlerinin ve fonksiyonlarinin aksamasidir (imren ve
Sahal 1991; Dodurka 2012). Sigirlarin ani yem degisikligi,
yem Kkalitesindeki bozulma ve yemlemedeki diizensizlik
sebebiyle 6n midelerindeki mikrofaunanin yeni besine
uyum saglayamamasindan ileri gelen 6n midelerin atonisi,
istahsizlik, rumen hareketlerinin azalmasi, hafif bir
timpani, kabizlik bazen ishalle seyreden bir sindirim
sistemi hastaligidir (Aytug ve ark. 1991; Balik¢1 ve Yilmaz
1999; Dabak 2009).

Sindirimi zor kaba yem ve beyaz saman igeren rasyonlar,
ani rasyon degisiklikleri, meradan ahir veya ahirdan mera
besisine hizli gegisler, rasyonda enerji miktarinin artmasi,
tek yonlii beslenmesi, 6zellikle protein tiiketimindeki
yetersizlik, kafli, donmus, kirlenmis ve fazla miktarda
tahil iceren rasyonlarin tiliketilmesi, dogum yapan
ineklerin plasentalarinin yenmesi, uzun stireli antibiyotik,
siilffonamid veya dezenfektanlarin kullanilmasi ve ahirda
fazla tutulma neticesinde hareketsizlik veya yem
tiiketiminin azalmasina neden olan bazi hastaliklar (6n
mide veya abomasum disfonksiyonlar1 ve diger organ
hastaliklar1 gibi) nedeniyle rumen mikroorganizmalarinin
adaptasyonunun bozulmasi sonucu meydana gelir (Balik¢1
ve Yilmaz 1999; Batmaz 2010; Dodurka 2012; Giil 2012).

Yapilan bu c¢alismada, hayvanlardan alinan anamnez
bilgilerine gore hayvanlarin ¢cogu sadece beyaz samanla
beslendigi ya da saman ve arpa ile tek yonli bir
beslenmeye tabi tutuldugu tespit edilmistir. Bazen de ani
rasyon degisikliklerinin yapildig;, kokusmus bozuk
yemlerin yenmesi sonucu, 2 ile 14 giin arasinda bir
istahs1zligin ortaya ¢iktig1, hayvanda verim diisiikliigliniin
olmasi arastiricilarin  (Smith 2009; Constable 2010;
Batmaz 2010) sigirlarda basit indigesyon etiyolojisi i¢in
bildirdikleri nedenlerle benzerlik géstermektedir. Klinik
degerlendirme sonrasi indigesyondan siiphelenilen
sigirlarda kesin tani koyabilmek i¢in, rumen igerik
sondasiyla usuliine uygun alinan rumen igeriginin kivami
cogunlukla sulu oldugu, kokusunun eksimsi, kokusmus ve
kiif kokusunda oldugu, renginin ise genellikle kahverengi
oldugu, bazilarinda ise yesilimtiraktan sarimtiraga kadar
degiskenlik arz ettigi tespit edildi. Bu g¢alismadaki
sigirlarda  rumen icerik pH'st 6.0-8.0 araliginda
olctilmistiir. Bu da gosteriyor ki basit indigesyonlu
sigirlarda pH degeri genis bir skalaya sahip olup normal
degerden asidik veya alkalik yone kayabilmektedir. Elde
edilen bu veriler, arastiricilarin (Basoglu 1998; Herdt
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2007; Garry 2009; Gil 2012; Altug 2014) bildirdikleri
bulgularla benzerlik gostermektedir.

Indigesyon tanisi amaciyla bakilmasi gereken o6nemli
baska bir parametre de; rumen igerigi infusorialarinin
durumudur.  Infusorialarin  yogunluk, canhlk ve
hareketleri incelendiginde; infusorialarin yogunlugunun
azaldig1 veya hi¢ bulunmadigl, canli olanlarinda hareket
kabiliyetinin ¢ok zayif veya hi¢ olmadig tespit edildi.
Kontrol grubu sigirlarda ise infusorialar ¢ok yogun olup
canlilik ve hareket kabiliyetlerinin yiiksek oldugu goriildii.
Tespit edilen bu bulgular, arastiricilarin (Garry 2009;
Dabak 2009; Batmaz 2010; Altug 2014) bulgulariyla
paralellik arz etmektedir.

Metilmalonik asit, izol6sin, valin, metionin ve treonin gibi
dalli zincirli aminoasitlerin katabolizmasindaki bozukluk
sonucu artan, tanisal Onemi olan bir parametredir.
Metilmalonil-KoA’'nin  siiksinil-KoA’ya  doéntiisiimiinde
bozukluk sonucu kanda ve idrarda biriken MMA santral
sinir sistemine, bobrek ve kemik iligine toksik etki
gostermektedir (Aygiin ve ark. 2015). Ayrica vitamin Bi12
eksikliginde metiyonin sentetazin yetersiz fonksiyonu
sonucu homosistein seviyesi yiikseldigi rapor edilmektedir
(Graham ve O'Callaghan 2002).

Vitamin Biz eksikligi gastrointestinal sistemde otonomik
disfonksiyon, motilite bozukluklari, anoreksi, meteorizm,
kabizlik, diyare, istahsizlik ve norolojik komplikasyonlara
yol agar. Viicut hicrelerinde vitamin Biz eksikligi
nedeniyle Metilmalonil-KoA siiksinil-KoA’ya ddnilisemez.
Bu nedenle viicut sivilarinda (serum, plazma ve idrar)
MMA seviyesi artar (Wintrobe ve ark. 1981; Schneede ve
Ueland 1993; Kilickap 2012).

L-metilmalonil-KoA'nin, kofaktor olarak
adenozilkobalaminin kullanildigi metilmalonil-KoA mutaz
enzimi ile izomerizasyonu ve bu reaksiyonun Folik asit
metabolizmasindan bagimsiz olmasi, kobalamin
eksikliginin degerlendirilmesinde biyobelirte¢ olarak
MMA'nin o6nemini artirmistir. Serum veya plazmada
Olciilen MMA konsantrasyonu siklikla kobalamin eksiklik
belirteci olarak kullanilir. Kobalamin eksikliginden bagka
MMA artisina neden olarak bilinen, bir¢ok klinik durum
vardir. Bunlar arasinda 6n mide tembellikleri, bozulmus
bobrek fonksiyonlari, dehidrasyon durumlari, kalitimsal
metilmalonik asidiiriler ve MMA’'nin 6nciil molekiilii olan
propiyonik asit liretimine neden olan ince bagirsaktaki
asir1 bakteri tiremesi yer almaktadir (Bolann ve ark. 2000).

Berghoff ve ark. (2012)'lari, farkh hastaliklara (sindirim
sistemi  hastaliklar,, bobrek  yetmezligi, dolasim
hastaliklary, anemi, dehidrasyon) sahip 555 kopekte
kobalamin ve MMA serum konsantrasyonlar1 arasindaki
iliskiyi belirlemek i¢in yaptiklar1 bir ¢alismada; kontrol
grubu (43 adet) kopeklerde ortalama serum metilmalonik
miktarini 697.8 mmol/L, ortalama serum kobalamin
konsantrasyonunu ise 539 ng/L olarak saptamislardir.
Arastiricilar 555 kopege ait serum oOrneklerini serum
kobalamin konsantrasyonlarina gére (<150 ng/L-1000
ng/L) gruplandirilmis olup, grup 1 ve 2'deki képeklerin
(swrastyla kobalamin <150 ve <151-250 ng/L), diger tiim
kopek gruplarina gore anlamli derecede daha yiiksek
serum metilmalonik konsantrasyonlarina (1328.0 ve
1033.0 mmol/L) sahip oldugunu (P<0.05) belirtmislerdir.
Kobalamin ve MMA arasinda gii¢gli negatif bir
korelasyonun (P<0.0001) oldugunu agiklamiglardir.

Bu calismada, kontrol grubu MMA miktari en yiiksek 76.65
umol/L, en diisiik 17.64 pumol/L olarak ol¢lilmiis olup
ortalama degerin 45.89+5.65 umol/L oldugu gorildi.
Indigesyonlu sigirlarda en yiiksek MMA degeri 190.85
umol/L iken en diisiik deger 8.08 umol/L olarak belirlendi
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ve ortalama degerin 75.99+5.86 pmol/L oldugu ortaya
konuldu. Dolayisiyla basit indigesyonlu sigir grubunun
MMA degerinin, kontrol grubundaki sigirlara gére énemli
derecede ytiksek oldugu tespit edildi. MMA diizeyindeki bu
yluikseklik, sigirda basit indigesyonun erken tanisi ve Bi2
vitamin yetersizligi icin anlamh bir bulgu oldugunu ve
indigesyonlarin siiresi ve siddetini belirleme agisindan
onemli bir tanisal belirte¢ olabilecegini gostermektedir.
B12 vitamini yetmezliginde serum MMA diizeyinin artisini
bildiren arastiricilarin (Wintrobe ve ark. 1981; Schneede
ve Ueland 1993; Berghoff ve ark. 2012; Akis 2012; Senes
2013) bulgulariyla benzerlik gostermektedir.

Biz vitamini ve folik asit, hematopoetik hiicrelerde,
gastrointestinal, Urogenital ve sinir sisteminde DNA
sentezi gibi olduk¢a 6nemli metabolik olaylarda rol alirlar.
Eksikliklerinde ciddi ve farkh klinik bulgular goriiliir ve
hizli prolifere olan tiim dokular etkilenirler (Altay ve Cetin
1995; Oncel ve ark. 2006).

Normal bliytime ve eritrositlerin olusumu i¢in esansiyel bir
vitamin olan Biz vitaminini, monogastrik hayvanlar
disaridan alabilirken ruminantlar kobalt varliginda
rumende bulunan bakteriler (Selemonas,
Peptostreptococcus ve Butyrivibrio grubu) tarafindan
sentezleyebilirler (issi ve ark. 2010). Ancak basit
indigesyonlu sigirlarda rumen mikroflorast tahrip
oldugundan, vitamin Bi2 sentezlenmesi durur (George ve
ark. 2006). Dolayisiyla kanda, doku ve organlarda
yetersizlige ve ilgili fonksiyonlarin islevsiz kalmalarina
sebep olur.

Saghkli  sigirlarin = serum  vitamin Biz  diizeyinin
155.13£19.74 pg/mL oldugu bildirilmektedir (Issi ve ark.
2010). Yapilan baska bir ¢alismada (Ertas 2015) saghkh
sigirlarin serum vitamin Biz degeri 193.00£7.69 pg/mL
oldugunu aktarmistir. Ayrica, saglikli simental, holstayn ve
montofon 1rk: sigirlarda yapilan bir baska ¢alismada Bi2
vitamini diizeyleri sirasiyla 192.36+22.02, 253.50+26.73,
183.74+22.22 pg/mL olarak oél¢tilmiistiir (Kilickap 2012).
Yapilan bu ¢alismada kontrol grubunda vitamin B12 diizeyi
207.20+13.51 basit indigesyon grubunda ise 199.02+7.96
olarak 6lgiildii. Indigesyon grubunun, kontrol grubuna
gore vitamin Biz diizeyinin azaldig1 goriilse de bu artis
istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (P>0.05). Elde
edilen bulgular arastirmacilarin (ssi ve ark. 2010; Kilickap
2012; Ertas 2015) bulgulariyla benzerlik gostermektedir.

Calismamizda basit indigesyonlu sigir gruplarinda MMA ve
vitamin Bi2 diizeylerinin tanisal a¢idan 6neminin ortaya
konulmasi ve bu parametreler arasindaki korelasyon
arastirlldi.  Yapilan  literatiir = taramasinda,  basit
indigesyonlu sigirlarda MMA ile ilgili yapilmis herhangi bir
calismaya rastlanmamistir. Basit indigesyon, sigirlarin
sindirim sistemi tembelliklerinde serum MMA degerlerinin
ortaya konulmasi agisindan 6nemli ve yeni bir ¢alismadir.
Sigirlarda indigesyonlarin siiresi ve siddetinin ortaya
konmasi agisindan bu parametrenin tanisal ©6nemi
degerlendirildi.

Bu ¢alismada kontrol grubu sigirlar ile basit indigesyonlu
sigirlar arasinda MMA diizeyleri arasinda yapilan
karsilastirmada istatistiksel olarak (P<0.05) o6nemli
bulundu.

Basit indigesyonlu sigirlarda MMA ve B12 vitamin diizeyleri
arasinda 0.017 oraninda negatif bir korelasyon oldugu
saptandi.

Serum Biz vitamin diizeyinin Ol¢iilmesi, serumdaki Bi2
vitamini miktarinin bir gostergesi olmasina karsin, Biz
vitamininin metabolik fonksiyonlar1 hakkinda bilgi
vermemektedir. Oysa Biz vitamin eksikliginde goriilen,
serum MMA ve homosistein yiikseklikleri, Bi2 vitamininin

fonksiyonel eksiklik belirteclerindendir (Henk ve ark.
2007). Biz vitamin eksikliginin fonksiyonel belirtegleri
olan MMA ve homosistein ise yetersiz Biz vitamin
konsantrasyonlarinda birikmekte ve klinik belirti
gostermeyen erken degisiklikleri yansitmaktadir (Yetley
ve ark. 2011). Ancak, homosistein B1z vitamin eksikligi
disinda folik asit ve Bs vitamin eksikliklerinden de
etkilenmesi nedeniyle MMA’ya gore daha az o6zgil bir
metabolik biyobelirtectir (Klee 2000; Akis 2012).
Dolayisiyla Biz vitamin eksikligi tanisinin konulmasinda,
bu testin de kullanilmasi, tamidaki hatalari azaltacagini
diistinmekteyiz. Bu nedenle beseri hekimlikte, serum veya
idrar MMA diizeyleri ile homosistein diizeylerinin
Olgiimiine yonelik metotlar gelistirilmistir. Dolasimdaki
MMA diizeyleri, kan Bi2 vitamini konsantrasyonu diisiik
olan insanlarda yararli bir dogrulayici tani testi olarak
kabul edilmektedir. 20 yildan daha fazla bir siiredir
serum/plazma ve idrarda MMA 6l¢iimii Biz vitamin
eksikliginin bir belirteci olarak kullanilmaktadir (Lakso ve
ark. 2008).

Ancak, MMA veteriner hekimlik alaninda tanisal amagla
kullanilmas1 heniiz ¢ok yenidir. Veteriner hekimlik
alaninda MMA ilgili literatir bulmakta ciddi zorluklar
vardirr. Bu konu daha fazla c¢alismaya ihtiyag
duyulmaktadir.

Elde edilen verilere gore; basit indigesyonlu sigirlarin
tanisinda metilmalonik asidin  biyobelirte¢  olarak
kullanilabilirliginin énemli oldugu saptandi. indigesyonlu
sigirlarda MMA ile B1z vitamin yetersizligi arasinda negatif
bir korelasyonun oldugu belirlendi. Serum Biz vitamin
diizeyleri azalirken, MMA diizeylerinin arttig1 gézlemlendi.
Serum MMA diizeyi stabilitesinin daha uzun siirmesi ve
ozellikle de subklinik Biz vitamin yetmezligi tanisinda
uygulanabilirligi, parametre agisindan 6nemli bir avantaj
olarak goriilmektedir. Metilmalonik asit dl¢limii, vitamin
Bi12 konsantrasyonu 6l¢iimiine gére tanisal dogrulugu daha
ylksek ve iyi bir belirtectir. Kontrol grubunda bulunan
sagliklh sigirlarda serum MMA dizeyleri ortalama
45.89+5.65 olarak belirlendi. Sigirlardaki indigesyonlarin
siddeti ve siiresini ortaya koymak icin vitamin Bi2
yetmezligine ilaveten serum = metilmalonik  asit
diizeylerinin de tanisal 6neme sahip oldugu ortaya
konuldu.
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