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Öz: Periparturient dönemde, süt sentezinin başlaması ve yem tüketiminin azalması sonucu enerji ihtiyacının artması, 
ineklerde negatif enerji dengesinin (NED) ortaya çıkmasına neden olur. İneklerin NED’e uyum sağlayamaması sonucu, 
yağlı karaciğer ve ketozis gibi metabolik hastalıklar ortaya çıkmaktadır. Karaciğer yağlanması sonucu ketozis, aboma-
sum deplasmanı, metritis gibi hastalıklar, immün sistemin baskılanması ve reprodüktif performansta azalma görülmek-
tedir. Süt ineklerinin bu dönemde maruz kaldıkları metabolik stres hem doğal hem de kazanılmış bağışıklık üzerinde 
birçok olumsuzluklara sebep olmaktadır. Hem doğal hem de kazanılmış bağışıklık sisteminin düzenli çalışması için 
gerekli bir molekül olan sitokinlerin organizmadaki birçok önemli fizyolojik ve patolojik olayda görevleri vardır. Sitokinler 
fonksiyonlarına göre proinflamatuvar ve antiinflamatuvar olarak sınıflandırılabilir. Proinflamatuvar sitokinler (İnterlökin-1 
Beta (IL-1β), Tümör Nekrozis Faktör-Alfa (TNF-α), IL-6, IL-15, IL-8) özellikle lökositleri aktive ederek organizmanın 
patojen mikroorganizmalara ve tümörlere karşı savunmasında rol alırlar. Antiinflamatuvar sitokinler ise (IL-4, IL-10, IL-
13) inflamatuvar cevabı sınırlandırırlar.  Bu derlemede, süt inekçiliğinde periparturient dönemdeki immün sistem fonksi-
yonlarının önemli göstergelerinden biri olan sitokin konsantrasyonlarının, metabolik değişiklikler ve bu dönemde gözle-
nen hastalıklarla arasındaki ilişkisi hakkında bilgi verilmesi amaçlandı. 
Anahtar kelimeler: İnek, periparturient, sitokin 
 

Cytokine Levels of Diseases in Postpartum Period in Cows 
Abstract: The increase in energy requirement as a result of the start of milk synthesis and decrease in feed consump-
tion causes negative energy balance (NEB) in cows in periparturient period. Inability to adapt to the NEB results in 
metabolic diseases such as fatty liver and ketosis. Ketosis, abomasum displacement, metritis, immune system sup-
pression and decrease in reproductive performance are seen as a result of fatty liver. The metabolic stress experi-
enced by dairy cows during this period causes dysfunction in many ways on both natural and acquired immunity. The 
metabolic stress of dairy cows during this period cause many negative effects on both natural and acquired immunity. 
Cytokines, a molecule necessary for the functioning of both the innate and acquired immune system, have roles in 
many important physiological and pathological events in the organism. Cytokines can be classified as pro-inflammatory 
and anti-inflammatory according to their functions. Pro-inflammatory cytokines (Interleukine-1 Beta (IL-1β), Tumor Ne-
crosis Factor Alpha (TNF-α), IL-6, IL-15, IL-8) play a role in the defence of the organism against pathogenic microor-
ganisms and tumours, in particular by activating leukocytes. Anti-inflammatory cytokines (IL-4, IL-10, IL-13) limit the 
inflammatory responses. In this review, it was aimed to give information about cytokine concentrations, which is one of 
the important indicators of immune system functions in dairy cattle periparturient period, its relationship with metabolic 
changes and diseases observed during this period. 
Keywords: Cow, cytokine, periparturient 

Giriş 

Doğum sonrası döneme geçişte genellikle kuru mad-
de tüketiminde azalma ve NED ile birlikte vücut kay-
naklarında yoğun bir değişim görülmektedir 
(Drackley, 1999). Negatif enerji dengesine bağlı ola-
rak ineklerde karaciğer yağlanması ve ketozis gibi 
metabolik hastalıklar ortaya çıkmaktadır (Herdt, 
2000). Karaciğer yağlanmasının oluşumuna bağlı 

olarak esterleşmemiş yağ asitleri (NEFA) miktarında 
artış görülür ve hepatik yağ asitlerinin oksidasyonu-
nun sonucu olarak bu yağ asitleri trigliseride esterle-
şir. Karaciğer yağlanması sonucu ketozis, hipokalse-
mi, retensiyo sekundinarum, metritis, mastitis, immün 
sistem baskılanması riski artmakta ve reprodüktif 
performansta azalma görülmektedir (Bobe ve ark., 
2004).  

Retensiyo Sekundinarum 

Fetal Monamin Oksidaz enzim sisteminin doğuma 
yakın olgunlaşması, metabolizma hızının artmasına 
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ve ardından serotoninde azalmaya yol açar, bu da 
plasentanın ayrılmasını ve doğumu teşvik eder 
(Fecteau ve Eiler, 2001). Artan lökosit kemotaksisi ve 
aktivitesi retensiyo sekundinarum gelişmeyen inekler-
de görülür ve proinflamatuvar bir sitokin olan IL-8 
doğum sırasında kotiledonlarda bir nötrofil kemoat-
raktan olarak rol alır (Kimura ve ark., 2002). Doğum, 
uteroplasental dokularda inflamatuvar olarak gelişen 
bir süreçtir ve fetal membranlara karşı maternal im-
mün yanıtın aktivasyonu fetal membranların ayrılma-
sında önemli rol oynar (Jabbour ve ark., 2009). Süt 
ineklerinde retensiyo sekundinarumun bozulmuş nöt-
rofil fonksiyonu ve azalmış kemotaksis ile ilişkili oldu-
ğu gösterilmiştir (Kimura ve ark., 2002). Bu yüzden, 
proinflamatuvar sitokinlerden olan TNF-α, IL-1, IL-
6’nın doğum sırasında uterus epitelyal hücrelerinden 
salınması, inflamatuvar hücrelerin feto-maternal kav-
şak bölgesine göçü için önemlidir (Butterfield ve ark., 
2006). Proinflamatuvar sitokinler ve kemokinler, nöt-
rofil ve monosit diapedezini teşvik etmekte ve fagosi-
tozu sağlamaktadır (Salanga ve Handel, 2011; Rıs-
vanlı ve ark., 2017). Retensiyo sekundinarum gelişen 
inekler, kotiledon yüzeyindeki miyeloperoksidaz akti-
vitesine karşı kemotaksis ile ortaya çıkan bozulan bir 
nötrofil fonksiyonuna sahiptir (Kimura ve ark., 2002). 
Ayrıca, nötrofiller için önemli bir kemotaktik ajan olan 
IL-8'in, retensiyo sekundinarumlu ineklerde normal 
olan ineklere göre daha düşük olduğu bildirilmiştir 
(Beagley ve ark., 2010). Yukarıdaki çalışmalardan 
anlaşıldığı üzere, bir sitokin aracılı immün mekaniz-
manın normal plasental ayrılma için feto-maternal ara 
yüzde çalıştığı açıktır. Bu gibi sitokinlerin değiştirilmiş 
veya geciktirilmiş herhangi bir salımı, retensiyo se-
kundinarumun gelişmesine neden olan ayrılma işle-
mini bozabilir. Proinflamatuvar sitokin aracılı immün 
yanıtta prepartum dönemde ortaya çıkan değişiklikle-
rin ineklerde retensiyo sekundinarum gelişiminden 
sorumlu olduğunu varsayarak yapılan bir çalışmada, 
retensiyo sekundinarum gelişen ineklerin periferik 
kan plazmasındaki bazı önemli proinflamatuvar sito-
kin (IL-1, IL-6, IL-8 ve TNF-α) düzeyleri retensiyo 
sekundinarum geçirmeyen sağlıklı hayvanlarla karşı-
laştırılmıştır. Sonuç olarak, bu dört proinflamatuvar 
sitokinin periferik konsantrasyonlarının retensiyo se-
kundinarum gelişen ineklerde gelişmeyenlere oranla 
anlamlı derecede düşük olduğu gözlenmiştir (Boro ve 
ark., 2014). 

Uterus Enfeksiyonları  

Bakteriler uterusa girdiği ve çoğaldığı zaman immün 
hücreler bu patojenleri tanır ve bu durum lokal ve 
sistemik yangısal cevap ile sonlanır. Uyarılan immün 
hücreler TNF-α, IL-1 ve IL-6 gibi sitokinleri yani yan-
gısal cevabı düzenleyen aracı maddeleri salgılar. Bu 
maddeler sistemik yangısal cevabın uyarılması ve 
buna bağlı olarak beden ısısının artması ve yem tü-
ketiminin azalması gibi bulguların şekillenmesinde 
ana rol oynar (Földi ve ark., 2006). Nötrofiller, mikro-
organizmaların oluşturduğu değişik moleküllerin uya-

rısıyla enfeksiyon bölgesine gelirler. Nötrofiller doku 
yüzeylerine ve kavitelere gelerek, çeşitli mekanizma-
lar yoluyla mikroorganizmaları fagosite ederler ve 
öldürürler (Bondurant, 1999). Bağışıklık sisteminin en 
önemli savunma hücreleri olan nötrofillerin, enfeksi-
yon bölgesinde oluşan kimyasal ajanlar tarafından o 
bölgeye çekilerek kan yolu ile göçleri sağlanmaktadır. 
Uterusta oluşan enfeksiyonlarda, uterusa gelerek 
mikroorganizmaları öldürüp, bölgede oluşabilecek 
bakteriyel enfeksiyonlara karşı koruma sağlamakta-
dırlar. Nötrofiller, uterus lümenine alınacak en erken 
ve en önemli fagositik hücreler olup, sitoplazmasında 
bulunan enzimleri, reaktif oksijen türlerini, nitrik oksiti, 
proteazları ve fosfolipazları ortama salmasıyla bakte-
rileri öldürmektedirler. Fagositler öldüğünde oluşan 
irin içerisinde bulunmaktadırlar ve ayrıca fagositler, 
akut faz proteinlerinin (AFP) tepkisini uyaran, yüksek 
ateşe neden olan nötrofil mobilizasyonunun daha da 
artırılması için bir pozitif geri bildirim sağlayan TNF-α, 
IL-1 ve IL-6 gibi proinflamatuvar sitokinleri salgıla-
maktadırlar (Sheldon ve Dobson, 2004). Bu molekül-
ler bölgede immün sistem hücresi sayısını ve aktivas-
yonunu artırırken diğer taraftan karaciğerden AFP’nin 
salınımını uyarmaktadır. Bu uyarım sonrasında, do-
ğum anında kanda AFP konsantrasyonunda artış 
sağlanırken doğumdan sonra uterus involüsyonu 
tamamlanıp bakteriyel eliminasyon sağlandıktan son-
ra bu proteinlerin düzeyi azalmaktadır (Sheldon ve 
ark., 2001). Ayrıca savunma mekanizması elemanları 
olan immünoglobülin (Ig) türlerinden vajinal mukoza-
da IgA, uterusta ise IgG baskın olarak yer almaktadır. 
Üreme dokularındaki humoral antikor konsantrasyonu 
bölgesel antijen salınımıyla uyarılarak, uterus lüme-
ninde bulunan IgG1 lokal olarak endometriyumdan 
salınırken IgG2’nin tamamı uterus dolaşımından lü-
mene geçmektedir (Dhaliwal ve ark., 2001).  Metritis 
gibi enfeksiyonlarda immün hücreler, enfeksiyon sıra-
sında istilacı patojenleri tanır ve hem lokal hem de 
sistemik inflamasyonu uyarmak için aktif hale gelir. 
Aktive edilmiş immün hücreler, artan vücut ısısını ve 
azalan yem alımını içeren sistemik inflamatuvar tepki-
leri uyarmakta anahtar rol oynayan inflamatuvar me-
diatörleri örneğin TNF-α, IL-1 ve IL-6 gibi sitokinleri 
salgılarlar (Dantzer ve Kelley, 2007). Sitokinler; hap-
toglobülin (Hp), serum amiloid A (SAA) ve lipopoli-
sakkarit bağlayıcı protein (LBP) gibi AFP’lerin üretimi-
ni aktive eder. Akut faz proteinlerinin metritise cevap 
olarak önemi tam olarak belli değildir, ancak infla-
masyon belirtileri olarak kabul görmüşlerdir. Aslında, 
bazı çalışmalar metritisli ineklerde kan metabolitleri, 
sitokinler ve AFP’lerde değişiklikler olduğunu bildir-
miştir. Örneğin, Hammon ve ark. (2006), metritisli 
ineklerde doğumdan 2 hafta öncesinde kanda NEFA 
seviyesinin yükseldiğini ve daha düşük kuru madde 
alımı olduğunu ayrıca doğumdan sonraki 1-4 hafta 
boyunca daha yüksek kan betahidroksibütirik asit 
(BHBA) konsantrayonuna sahip olduklarını ve buna 
bağlı olarakta, periparturient dönemin immün siste-
min baskılanmasına yatkın bir dönem olduğunu bildir-
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mişlerdir (Hammon ve ark., 2006). Proinflamatuvar 
sitokinler, AFP’lerin hepatik salınımını uyarır, böylelik-
le doğum sırasında periferik plazma AFP konsantras-
yonlarını artırırlar (Veas, 2011). Metritisli ineklerde 
süt üretimi ve süt yağ/protein oranı azalmaktadır. 
Metritisli ineklerde prepartum 8. haftadan başlayarak 
metritisin tespit edildiği güne kadar karbonhidrat me-
tabolizması ile ilgili metabolitlerin ve AFP’lerin kan 
düzeylerinde değişiklik meydana gelmektedir. İnterlö-
kin-6, TNF-α gibi sitokinler ve SAA gibi AFP’deki artış 
prepartum 8. haftadan itibaren başlamakta ve metriti-
sin tespit edildiği haftada da devam etmektedir. Dü-
zeyleri açısından metritisli ve sağlam hayvanlar ara-
sında önemli farklılıklar meydana gelmektedir 
(Dervishi ve ark., 2016). Ghasemi ve ark. (2012) yap-
tıkları bir çalışmada, IL-8’in postpartum 30. günde 
subklinik endometritisli ineklerde elli kat arttığını ve 
uterus kaynaklı enfeksiyon olması sebebiyle IL-8’in 
enfeksiyonu en güvenli şekilde yansıtabileceğini, bu 
nedenle uterus inflamasyonunun tanımlanabilmesi 
için tek başına bile kullanılabileceği belirtilmiştir. İnter-
lökin-6, enfeksiyonun başlangıcında polimorfonüklear 
lökosit (PMN) olgunlaşması ve aktivasyonunu sağla-
yan, olgun makrofaj içerisinde monositlerin ve natural 
killer hücrelerin (NK) farklılaşması sırasında salgıla-
nan proinflamatuvar bir sitokindir. Doğum öncesi yük-
selen ve postpartum 8. günde bazal seviyeye inen IL-
6’nın subklinik endometritisli ineklerde ilk ve yedinci 
haftada arttığını rapor edilmiştir (Ghasemi ve ark., 
2012). Tümör nekrozis faktör alfa inflamasyon süre-
cinde çeşitli immün hücrelerde özellikle PMN’de üre-
tilmektedir. Ayrıca, TNF-α uterusun stromal tabaka 
epiteli, glandüler epitel ve endotelyal hücreleri tarafın-
dan üretilmektedir. Bu sitokin immünolojik, inflamatu-
var veya onarım ile ilgili yanıtları düzenlemenin yanı 
sıra aynı zamanda inek endometriyumunda prostag-
landin salınımını da kontrol eder. Subklinik endomet-
ritisli ineklerde IL-8 ve TNF-α, IL-8 ve IL-6, IL-6 ve 
TNF-α konsantrasyonunda anlamlı bir ilişki olduğu 
bildirilmektedir. Bu nedenle, IL-8 gibi tek bir sitokinin 
ekspresyonunu analiz etmenin uterus enfeksiyonunu 
takip etmek için yeterli olabileceği ileri sürülmektedir 
(Ghasemi ve ark., 2012). Yine yapılan başka bir ça-
lışmada (Kasimanickam ve ark., 2013) uterus enfek-
siyonlarına ve düşük vücut kondisyon skoruna sahip 
ineklerde adiponektin, TNF-α, IL-1β ve IL-6 konsant-
rasyonlarının daha yüksek olduğu bildirilmektedir. 
Aynı çalışmada IL-6 konsantrasyonunun, metritisli 
ineklerde 1 ve 2. haftalarda, klinik ve subklinik endo-
metritisli ineklerde ise 4 ve 5. haftalarda arttığı rapor 
edilmiştir. Postpartum dönem boyunca, IL-6 sığır 
endometriyumunda zamana bağlı bir şekilde salgıla-
nır, uterusta muhtemel bir mukozal bağışıklık tepkisi-
ni gösterir ve doğum sonrası 17. günde pik yapar. 
Ayrıca, Fischer ve ark. (2010), IL-6 mRNA ekspres-
yonunun doğum sonrası 21 ve 27. günler arasındaki 
inflamasyondan etkilenmediğini bildirmiştir. Galvão ve 
ark. (2011) ise subklinik endometritisli ineklerde do-
ğum sonrası 7. haftada IL-6 gen ekspresyonunun 
arttığını belirtmişlerdir. 

Mastitis 

Periparturient dönemde meme içi enfeksiyonlara kar-
şı duyarlılık artışı olmaktadır. Meme başı bakteri yü-
kündeki artış, meme başı kanalındaki koruyucu me-
kanizmaların ve meme savunma sisteminin zayıfla-
masına (sitokin sekresyonu, antikor üretimi ve nötro-
fillerin bakterileri öldürücü etkisi azalır) bağlı olarak 
enfeksiyonlara karşı predispozisyon oluşmaktadır. Bu 
nedenle periparturient dönemde meme içi enfeksi-
yonların kontrolü için kuru dönem yönetimi önemlidir 
(Hayırlı ve Çolak, 2011). Gebeliğe ve doğuma bağlı 
stres, enfeksiyona karşı immün yanıtı önemli oranda 
değiştirmektedir. Bu durumun nedeni, gebelikte ve 
doğum anında kan hormon düzeyindeki değişiklikler-
dir. İmmün sistemi olumsuz etkileyen hormonlardan 
en önemlisi kortikosteroidlerdir. Doğum anında korti-
zol düzeyi beş kat artmakta, bu hormon lökositlerin 
fonksiyonları, dağılımı ve toplam sayılarında azalma-
larına neden olmaktadır. Ayrıca, kortizol vücudun ilk 
savunma hücreleri olan PMN’lerin oksidatif yıkımlama 
kapasitelerini olumsuz etkilemekte ve bu olaylar so-
nucu patojenlere karşı direnç potansiyeli azalmakta-
dır (Sordillo ve ark., 2009; Rişvanlı ve Gödekmerdan, 
2011). Periparturient dönemde ve doğumu takiben 
insülin benzeri büyüme faktörü (IGF-I) düzeyi önemli 
derecede azalmaktadır. İnsülin benzeri büyüme fak-
törü-I immün sistemin düzenlenme sürecinde etkilidir. 
Bu büyüme faktörü hücre proliferasyonu, apoptozis 
ile sitokinlerin salınımını düzenlemektedir ve önemli 
yangısal sitokinlerin (IL-2, IL-6, IL-8 ve TNF-α) salını-
mı artırmaktadır (Baştan, 2013). Mastitisde IL-1’in 
arttığı farklı çalışmalarda rapor edilmiştir (Riollet ve 
ark., 2000; Rişvanlı ve ark., 2019). Escherichia co-
li’nin meme içi enfeksiyonlarında IL-1’in sütteki kon-
santrasyonu artar. Ayrıca, mastitisli sığırlardan elde 
edilen meme hücrelerinde IL-1α ve IL-1β’nın 
mRNA'sı da izole edilmiştir. Enfekte edilmemiş me-
meden izole edilen hücrelere göre, IL-6 mRNA 
transkripsiyonunun, doğal olarak oluşan veya deney-
sel olarak oluşturulmuş mastitisli ineklerden izole 
edilen hücrelerde daha yüksek olduğu görülmüştür 
(Riollet ve ark., 2000; Riollet ve ark., 2001). Sütte IL-
6'nın yükselmesi, SHS artışından önce ortaya çık-
maktadır. Bu nedenle sütteki IL-6 konsantrasyonunun 
ölçülmesi, subklinik mastitislerin teşhisi için gelecekte 
kullanılabilecek bir yöntem olarak sayılmaktadır. Süt-
te IL-6 konsantrasyonundaki artışın, bakteriyel enfek-
siyona bağlı meme bezi inflamasyonunun süresini 
gösterdiğine inanılmaktadır (Rişvanlı ve ark., 2019). 
İnterlökin-10, immün yanıtın ve inflamatuvar aktivite-
nin temel bir inhibe edici faktörü olarak kabul edil-
mektedir. İnterlökin-10, proinflamatuvar sitokinler, 
kemokinler ve eikosanoidlerin üretimini inhibe ederek 
monositler, makrofajlar ve nötrofiller üzerinde geniş 
bir antiinflamatuvar etki göstermektedir (Moore ve 
ark., 2001). Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, 
Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens, 
Streptococcus uberis ve Mycoplasma bovis dahil 
olmak üzere çeşitli bakteriyel patojenlerin neden ol-
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duğu enfeksiyonlarda, IL-10'un süt konsantrasyonla-
rında artışa neden olduğu bildirilmiştir (Kauf ve ark., 
2007). Buna karşılık, IL-10’un Staphylococcus au-
reus’a bağlı mastitislerde inflamatuvar enfeksiyonlara 
cevabı tam olarak belli değildir. Doğal olarak gelişen 
Escherichia coli’ye bağlı meme içi enfeksiyonları olan 
ineklerde de süt TNF-α konsantrasyonlarının önemli 
derecede arttığı gösterilmiştir (Rişvanlı ve ark., 2019).  

Ketozis 

Birçok çalışma, doğum sonrası dönemde nötrofillerin 
ve lenfositlerin işlevinin azalmasının ve takiben bula-
şıcı hastalıklara karşı yüksek duyarlılığın rolünü bildir-
miş olsa da ketozis ile olan ilişkilerine ait veriler tam 
olarak açıklanamamıştır (Kım ve ark., 2005). Bu ne-
denle, yapılan çalışmalar proinflamatuvar sitokinleri 
ve AFP’leri bu dönemde ketozisin prognostik ve tanı-
sal biyobelirteçleri olarak ortaya koymayı amaçlamış-
tır. Periparturient dönemde homeostazdaki bozukluk-
lar, hayvanın akut faz tepkisi olarak bilinen reaksiyon-
lardır. Akut faz proteinleri inflamasyon boyunca hasar 
gören dokuların yenilenmesinde önemli bir rol oynar-
lar (El-Deeb ve El- Bahr, 2017). Yüksek NEFA kon-
santrasyonları, hayvanlarda inflamasyona neden olur 
(Sordillo ve ark., 2009). Daha sonra proinflamatuvar 
sitokinlerin makrofajlardan (Koj, 1998) ve diğer doku-
lardan, özellikle de karaciğerden salınmasına yol 
açar (Bertoni ve Trevisi, 2013). Yapılan bir çalışmada 
ineklerde doğum sonrası dönemde BHBA'nın artma-
sıyla, lipit mobilizasyonu ve yağ asidi oksidasyonu-
nun arttığı ve buna bağlı olarak inflamasyon geliştiği 
bildirilmektedir. Bu inflamasyonun bir sonucu olarak, 
proinflamatuvar sitokinlerin makrofajlardan veya diğer 
organlardan AFP’lerin (Hg, SAA, fibrinojen ve α-asit 
glikoprotein) salınımını uyardıkları ileri sürülmektedir. 
Akut faz proteinleri inflamasyonlu dokuları yenileyebi-
lir. Bu nedenle AFP ve proinflamatuvar sitokinler do-
ğum sonrası dönemde süt ineklerinde ketozis için 
biyobelirteçler olarak kullanılabilmektedir. Buna bağlı 
olarak, antiinflamatuvar uygulamaların, doğum sonra-
sı dönemde ineklerde ketozis tedavisinde faydalı 
olabileceği ileri sürülmektedir (El-Deeb ve El- Bahr, 
2017). 

Hipokalsemi 

Tümör nekrozis faktör alfa ve IL-1 gibi proinflamatu-
var sitokinlerin, hücresel glikoz tüketimini uyardığı ve 
laktat salınımını tetiklediği bilinmektedir (Kiely ve ark., 
2007). Laktat, periparturient dönemdeki süt ineklerin-
de immün sistemin baskılanmasında potansiyel role 
sahiptir. Laktatın, doğuştan gelen immün yanıtları 
engelleyen ve sitotoksik T lenfosit fonksiyonunu bo-
zan immünosupresif bir fonksiyona sahip olduğu ra-
por edilmiştir (Zhang ve ark., 2018). Yapılan bir çalış-
mada serumda TNF-α, SAA, IL-1, IL-6, Hp ve laktat 
ile subklinik hipokalsemi arasında güçlü pozitif kore-
lasyonlar tespit edilmiştir (Zhang ve ark., 2018). Se-
rum amiloid A gram negatif bakterileri opsonize ettiği, 

makrofajların ve nötrofillerin aktivasyonunu ayrıca 
koruyucu tepkileri uyardığı gösterilmiştir (Shah ve 
ark., 2006). Bu nedenle, hipokalsemili ineklerde se-
rum TNF-α ve SAA konsantrasyonlarının artması 
ineklerin kuru dönemde ve hastalığın ortaya çıkması 
sırasında inflamatuvar bir durum yaşadığını göster-
mektedir. Zhang ve ark. (2018) yaptığı çalışmada, 
hipokalsemili ineklerde serumdaki laktatın doğumdan 
önceki 8 haftadan başlayarak daha yüksek seyrettiği 
bildirilmektedir. Yapılan birçok çalışma monosit/
makrofajlar (Través ve ark., 2012), B ve T hücrelerini 
(Caro-Maldonado ve ark., 2014) içeren immün hücre-
lerin uyarılmasının, büyük miktarlarda laktat salınımı 
ile ilişkili olduğunu göstermektedir. Ek olarak, TNF-α 
ve IL-1 gibi proinflamatuvar sitokinlerin, hücresel gli-
koz tüketimini uyardığı ve laktat salınımını tetiklediği 
bilinmektedir. Larsen ve ark. (2001) laktat seviyesinin 
kan kalsiyum konsantrasyonu ile negatif ilişkili oldu-
ğunu ileri sürmektedir. Buna bağlı olarak aynı çalış-
mada, laktat anyonlarının sadece serbest iyonize Ca+ 
iyonlarını bağlamakla kalmadığı, aynı zamanda pro-
teine bağlı Ca+2'yı da düşürdüğü, bunun da hipokal-
seminin tipik klinik belirtilerinin ortaya çıkmasına se-
bep olduğu belirtilmektedir (Toffaletti ve Abrams, 
1989).  Zhang ve ark. (2018) yaptıkları çalışmada, 
hipokalsemili ineklerde serum laktat düzeyinin hasta-
lığın oluştuğu zaman ve doğumdan önceki 4-8. hafta-
larda belirgin olarak arttığını bildirmektedir. Ayrıca, 
laktatın doğuştan gelen immün yanıtları inhibe ederek 
ve sitotoksik T lenfosit fonksiyonlarını azaltarak im-
münosüpresif bir fonksiyon gösterdiği ileri sürülmek-
tedir (Husain ve ark., 2013).  

Sonuç 

Periparturient dönem sağlığı, süt ineklerinin sonraki 
dönemlerde üretim ve üreme performanslarının 
önemli bir belirleyicisi olduğu için bu dönemde oluşan 
sağlık sorunları, bir sonraki dönemde üretkenlik ve 
üreme performansı için büyük bir risk oluşturmakta-
dır. Prepartum dönemde kuru madde tüketiminin 
azalması, doğumu takiben postpartum dönemde kuru 
madde tüketiminin yetersiz kalması ve NED oluşması 
sonucu metabolik, reprodüktif ve immün sistemin 
baskılanması hayvanın hem sonraki üreme perfor-
mansını olumsuz etkilemekte hem de oluşan post-
partum hastalıklardan dolayı tedavi maliyetine neden 
olmaktadır. Postpartum dönemdeki hastalıkların olu-
şumunu önlemek için mümkün olduğunca doğal ve 
kazanılmış bağışıklığın güçlü tutulması gerekir. Buna 
bağlı olarak immün sistemin durumunun önemli gös-
tergelerinden biri olan sitokin konsantrasyonlarının 
takibinin de postpartum dönemde ortaya çıkacak 
hastalıkların izlenmesi için iyi bir kriter olacağı ön 
görülmektedir. 
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