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ÖNSÖZ 

Günümüzde sanayii tipi inekçilikte rekabet ortamı, bir inekten olabildiğince fazla süt 

verimi elde etme felsefesi üzerine kurulmuştur. Bu amaca yönelik olarak yapılan 

seleksiyon çalışmaları sonucunda 1970 yıllarında 6500 kg olan süt üretimi 2000’li 

yılların başında 8800 kg’a kadar yükselmiştir. Süt inekçiliği işletmelerinde 

reprodüksiyon parametresi en önemli yere sahip olan verim parametresidir. 

Reprodüktif verim parametrelerinin beklenen hedefin dışında kalması, işletmeler 

açısından ekonomik zarar anlamına gelir. Seleksiyon çalışmalarına bağlı olarak artan 

süt verimi ve metabolik sorunlarla birlikte; güç doğum, retensiyo sekundinarium, 

abomazum deplasmanı, uterus enfeksiyonları, mastitisler ve ovaryum patolojilerine 

rastlanma olasılığı da artar. Doğum sonrasında şekillenen bu bozuklukların tamamı 

kuru dönem ve geçiş dönemi yönetminin bir yansımasıdır. Özellikle geçiş döneminde 

fötüsün hızlı büyümesi, kolostrogenezis ve laktasyonun başlaması gibi bir takım kritik 

olaylar şekillenir. Bu dönemde ani artan enerji ihtiyacına yanıt olarak yağ dokuda 

lipomobilizasyon şekillenir. Lipomobilizasyon sonucunda kanda başta esterleşmemiş 

yağ asitleri artar. Esterleşmemiş yağ asistleri ruminantlarda karaciğerin sınırlı 

metabolize etme yeteneğinden dolayı tamamen kullanılamaz ve bir kısmı keton 

cisimciklerine dönüşürken, bir kısmı da trigliserid formunda depo edilerek organın 

işlev yeteneklerini olumsuz etkiler. Gerek kuru madde alımındaki kaçınılmaz düşüş, 

gerekse hiyerarşi etkisinde rasyona katılan vitamin, mineral madde ve iz elementlerin 

her hayvan tarafından eşit miktarda tüketilememesi veya yetersiz miktarda tüketimleri 

nedeniyle enerji dengesinde ve mineral dengesinde negatif yönlü bozulmaya neden 

olur. Ayrıca bazı metallerin hidroksipolimerizasyona olan yatkınlığından dolayı 

emilim güçlükleri ile sindirim sisteminin iyon yapısına bağlı olarak rasyon aracılığı ile 

alınan iz element ve vitaminler vücut tarafından kullanılamaz hale gelebilir. Öte 

yandan lipomobilizasyonun bir diğer sonucu da reaktif oksijen türlerinin artması ve 

oksidatif stres oluşmasıdır. Oksidatif stres sonucu ortaya çıkan metabolitlerin 

hücrelere ve dokulara zarar vermesinin önüne geçmek amacıyla vücut tarafından 

vitaminler ve iz elementler gibi antioksidanlar kullanılır. Böylece ortaya çıkan 
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metabolitler hücre ve dokulara zararsız hale getirilerek çeşitli formlarda hücre ve 

dokulardan uzaklaştırılır.  

 Metabolizma ve immunite yönünden düve ve birden fazla doğum yapan 

ineklerin farklılık gösterdiği bilinmektedir. İneklerde postpartum dönemde yaşam 

payının yanında süt verimi için enerji kullanılırken, düvelerde yaşam payı, süt verimi 

ve büyüme için enerji gereksinimi vardır. Ayrıca düveler postpartum dönem sorunları 

ile daha önce karşılaşmadıkları için duyarlılıkları yüksektir. Fakat bu alanda oldukça 

kısıtlı sayıda çalışma bulunmaktadır. Özellikle geçiş döneminde, ani ortaya çıkan; 

enerji, vitamin ve iz element ihtiyaçlarının enjeksiyon yoluyla desteklenmesi aracılığı 

ile metabolik ve işlevsel olumlu etkiler sağlayacağı düşünülmektedir. Bu kapsamda 

kuru dönemden itibaren vitamin, iz element ve mineral madde uygulamalarının 

biyokimyasal parametreler, periparturent dönem sorunları ile fertilite parametrelerinin 

üzerine etkisinin araştırılması amaçlanmıştır. 
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1. GİRİŞ 
 

 Günümüzde süt inekçiliği endüstrisi küresel bir aktör olmuştur. Küreselleşme 

etkisi altında gelişen ulaşım ve iletişim teknolojileri sayesinde yaşadığımız dönemde 

insanların ürünlerden haberdar olmaları ve ürünlerin pazarlara ulaşımı hızlı bir hal 

almıştır. Böylece ülkeler bazında hayvancılık uluslararası rekabete açık hale gelmiştir. 

Küresel rekabet ortamında maliyeti en alt düzeyde tutmak temel amaç olmuştur. Bu 

kapsamda ülkelerin coğrafi, toplumsal ve ekonomik özelliklerine uygun hayvancılık 

modelleri kurgulanmıştır. Kimi ülkelerde coğrafi koşulların izin verdiği ölçüde 

meraların kullanımı ön plana çıkarılmışken bazı ülkelerde de yüksek verimli 

inekçiliğin en önemli ihtiyacı olan kaliteli kaba ve konsantre yem üretiminin artırıldığı 

gözlenmektedir. İnekçilik felsefesi rekabet koşullarının etkisiyle birim inekten daha 

fazla verim elde etmeyi benimsemiştir. Bu doğrultuda yüksek süt verimine sahip 

hayvanların sürülerde damızlık olarak tutulması bir seleksiyon yöntemi olmuştur 

(Barkema ve ark., 2015). Literatür taramalarında görüldüğü gibi 1960’larda Amerika 

Birleşik Devletlerinde ineklerden ortalama bir laktasyonda 5 ton süt elde edilerken 

seleksiyona bağlı olarak süt veriminin 12 tonun üzerine ulaştığı belirtilmektedir 

(Hansen, 2000). Bu süreçte süt artışının aksine infertilite sorunları artmıştır. Zira 

1960’larda bir düvenin gebe kalması için gerekli tohumlama indeksi 1,2 iken 2015 

yılında düvelerin tohumlama sayısı 1,2 olarak kalmış, ancak ineklerdeki tohumlama 

indeksi 1,6’dan 2,8 hatta 3’e yükselmiştir. Bunun yegane sebebi olarak gebeliğin son 

döneminde fötüsun hızlı büyümesi, kolostrogenezisin başlaması ve doğumdan sonra 

ani olarak laktasyonla birlikte enerji ve vitamin-mineral ihtiyacının artışı ileri 

sürülmektedir. Kuru dönemde ad libitum beslenen inekler doğum yaklaşırken 

laktasyona adaptasyon beslemesine geçmekle birlikte rumen papillalarının 

yetersizliği, artan uterus hacminin rumene baskısı sonucu ineklerin ihtiyacı kadar kuru 

madde tüketememesi, gebelik hormonlarının oluşturduğu stresler gibi ana faktörlerden 

dolayı geçiş döneminde ineklerde hipoglisemi ve mineral madde eksiklikleri sık olarak 

görülmektedir. Negatif enerji ve mineral dengesine bağlı olarak reaktif oksijen 

türlerinin aşırı üretimi meydana gelmektedir. Reaktif oksijen türlerinin aşırı artışı 

antioksidanlar tarafından dengelenemez ise hücre, doku ve organlarda metabolik stres 

oluşarak ketozis, abomazum deplasmanı, topallık ve retensiyo sekundinarum gibi bir 
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takım metabolik hastalıkların ortaya çıkmasına ortam hazırlanır. Böylece süt verimi 

düşer, enfeksiyonlara duyarlılık ve fertilite sorunları artar (Leslie ve Petersson-Wolfe, 

2012). Profesyonel inekçilikte özellikle denetlenmesi ve kontrol edilmesi gereken en 

önemli sürecin geçiş dönemi olduğu bilinmektedir. Bu sürecin teknoloji ve 

parametrelerin bilinçli kullanılmasıyla takibi ve kritik kontrol noktalarında rasyon 

yoluyla alınamayan iz element ve vitaminlerin uygulanması ilerleyen süreçte başarılı 

fertlite sonuçlarını ortaya çıkarmak adına ön koşuldur.  

 

1.1. Sürü Bazında Reprodüktif Hedefler 
 

 Süt inekçiliğinin ana hedeflerinden biri viyabilitesi ve gelişim kabiliyeti 

yüksek buzağı yetiştiriciliği ve hijyenik yüksek süt üretimidir. Bu koşulların 

devamlılığını sağlamak adına sürünün enfeksiyonlar ve metabolik sorunlardan 

korunması ve buna yönelik koruyucu hekimlik uygulamalarının gerçekleştirilmesi 

gerekmektedir. Başarılı sonuçların ortaya  çıkabilmesi için reprodüktif performans 

bilimsel standartlara uygun olmalı ve işletmelerde reprodüktif verim yönünden 

optimum parametreler hedeflenmiştir (Barkema ve ark., 2015). Örneğin işletmenin 

devamlılığında kritik role sahip olan buzağıların mortalite oranı doğumdan sütten 

kesme yaş aralığına kadar %10’un altında olmalıdır. İneklerde postpartum dönemde 

ilk östrus aralığı 45-50 gün arasında olmalıdır. Yine karlılığı sağlamak adına gebelik 

başına tohumlama sayısı 1,5-1,6’yı geçmemelidir. Sürdürülebilir bir karlılık amacıyla 

buzağılama aralığı 365 gün olarak hedeflenmelidir. Başarılı işletmelerde infertilite 

nedeniyle sürüden çıkarılan inek oranı, metabolizma hastalıkları görülme oranı, uterus 

enfeksiyonları ve ovaryum kistlerinin insidensi %10’ un abortus oranı ise %4’ün 

altında olmalıdır (Hivorel, 2001; Hanks ve Kossaibati, 2010). Ayrıca ineklerin %30-

50’si postpartum dönem ilk 1 ay içerisinde enfeksiyöz ve metabolik hastalıklara 

duyarlı hale gelmektedir. Bu dönemde şekillenen sorunlar bahsedilen hedeflere 

ulaşmayı engeller. Sürülerde fertilite parametrelerinin beklenen düzeye ulaşmasını 

engelleyen sorunlar, genelde, kuru döneme girişten başlayarak geçiş dönemi içerisinde 

gözlenir (Le Blanc, 2010). Bu nedenle kuru dönem ve geçiş dönemi kaynaklı ortaya 
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çıkabilecek olası patolojilerin engellenmesi amacıyla adı geçen dönemlerin 

fizyolojisine hakim olmak gerekir. 

 

1.2. Kuru Dönem Başlangıcı ve Fizyolojisi 

 

Kuru dönem, süt ineklerinde doğumdan  yaklaşık 45 ila 60 gün önce sağımın ve 

süt üretimin durması ile başlayan ve doğumla birlikte yeniden süt üretiminin 

gerçekleştiği zaman aralığını ifade eder. Bu evre; meme bezinin rejenerasyonu ile 

ineklerin gelecek laktasyondaki süt üretimine hazırlanması, kaliteli kolostrum 

üretilmesi ve mevcut meme içi enfeksiyonların uzaklaştırılması yönünden önemlidir 

(Collier ve ark., 2012). Son yıllarda yapılan çalışmalarda, 40 günün altında kuru 

dönem uzunluğuna sahip hayvanlar, kuru dönem süresi 70 gün ve üzerinde olan 

hayvanlarla karşılaştırıldığında mortalite oranının erken postpartum dönemde %37 

daha az olduğu ve doğum sonrası ilk  bir ay içerisinde enerji dengesini pozitifte 

tuttuğu, mastitis, ketozis gibi sorunların görülme oranının daha düşük olduğu ve süt 

protein oranının yükseldiği belirlenmiştir (Van Knegsel ve ark., 2013; Shahid ve ark., 

2015). Ancak kısa kuru döneme sahip ineklerin ilk laktasyonda % 30, ikinci 

laktasyonda ise % 50 oranında süt veriminde düşüş gözlenmiştir (Nickerson, 2010). 

Diğer taraftan 70 günün üzerinde uzun kuru dönem süresine sahip ineklerde vücut 

kondisyon skorunun (VKS) artışına bağlı olarak metabolik sorunların görülme 

insidensi, mortalite oranının arttığı ve doğum sonrası açık gün süresinin uzadığı 

saptanmıştır (Shahid ve ark., 2015). 

 

Laktasyondan kuru döneme geçişte meme dokusunda bir takım fizyolojik 

değişimler şekillenir. İlk değişimin gerçekleştiği aktif involüsyon dönemi yaklaşık iki 

hafta sürer. Bu dönemde sağım durduğundan memede süt birikimi olur. Aktif 

involüsyon döneminde meme bezindeki alveol ve epitel hücrelerinin atrofisi şekillenir. 

Alveoler sistemin involüsyonu ile memenin iç yüzey alanı azalır. Sonuçta, sadece 

büyük süt kanalları varlığını devam ettirir (Hogan ve Smith, 2003). Kuru dönem 

başlangıcından kısa süre sonra meme başı keratin bir plak tarafından kapatılır. Ancak 

genetik faktörler ve travmatik nedenler sonucu doğrudan meme başı yapısından 
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kaynaklanan sorunlara bağlı olarak hayvanların %23’ünde keratin plağın 6. haftada 

kapanmadığı belirtilmektedir (Krömker ve Friedrich, 2009).  

 

Aktif involüsyon aşamasında meme sekresyonlarının hacim ve 

kompozisyonlarında da değişimler olur. Bu dönem içerisinde meme dokusunda gözle 

görülen bir dolgunluk vardır. Bu dolgunluk bir hafta kadar sürer. Histolojik 

değerlendirme yapıldığında aktif involusyon aşamasının başlangıcında alveol epitel 

hücrelerinde lizozom sayısında artış vardır. Lizozomlar involüsyon için gerekli olan 

otofagositozis işlemine katılırlar. Sekretörik hücrelerde lizozom aktivitesine bağlı 

dejenerasyon başladıkça bazal membrandan ayrışma şekillenir. Bu süreden sonra 

meme dokusu hızla küçülür. Hücresel aktivasyona ek olarak meme sekresyonlarında 

plazmin aktivasyonu artar ve önce kazein çözünür ve yıkımlanmaya uğrar. Ayrıca süt 

yağ oranı düşer. İmmunoglobulin (Ig) konsantrasyonu artar. Fakat bu artış hiçbir 

zaman kolostrogenezis aşamasındaki düzeye ulaşamaz. Aktif involüsyon sürecinde 

laktoferrin konsantrasyonunda da artış meydana gelir. Laktoferrin, globuler yapılı 

antimikrobiyal fonksiyonlu proteindir. Memenin mukozal immunitesinde görev alır. 

Laktoferrin nötrofil lökositlerin ikincil granüllerinde bulunur. Bu hücrelerin fagositik 

aktivitesinin artmasında görev alır.  Laktoferrin ayrıca bir antioksidandır. Yangı ve 

involüsyon döneminde şekillenen hücresel farklılaşmaların neden olduğu oksidatif 

dejenerasyonu sınırlandırır. Meme dokusunda demire bağlanarak bakteriler tarafından 

kullanımını engelleyen laktoferrin konsantrasyonu artarken, bakterilerin demiri 

kullanmasını sağlayan sitrat konsantrasyonu düşer (Hogan ve Smith, 2003, Seeth ve 

ark., 2015). İneklerde kuru dönem başlangıcında antioksidan mekanizmalarda önemli 

rol oynayan selenyum (Se), mangan (Mn), bakır (Cu), çinkonun (Zn) ve A, D, E 

vitaminlerini düzeyleri meme laktoferrin aktivasyonunu pozitif yönde etkilemektedir. 

Ayrıca, enfeksiyonlar sonucu ortaya çıkabilecek yangısal reaksiyonların uzamasına 

bağlı oluşacak olumsuz etkileri önlemektedir (Spears ve Weiss, 2008). Aktif 

involüsyon sürecinde meme dokusunda şekillenen süt birikimi, meme başından süt 

kaçağı, meme dezenfeksiyonunun durması, meme sekresyonunda meydana gelen bir 

takım fizyolojik değişimlere bağlı olarak kuru dönem başlangıcında yeni 

enfeksiyonlara duyarlılık artabilir. Bu dönemde meme dokusunda enfeksiyona neden 

olan etkenler farklılık gösterebilir. Aktif involüsyon döneminde meme içi enfeksiyon 
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oluşturma kabiliyeti yüksek bakteriler genellikle koliformlar (Hogan ve Smith, 2003;  

Biggs, 2009) ve streptokokus’lardır (Nickerson, 2010).  

 

Aktif involüsyonu durağan involüsyon süreci izler. Meme dokusunda bu süreçte 

çok az miktarda sekresyon bulunur. Bu durum bakterilerin üremesini engeller. 

Durağan involüsyon fazında antimikrobiyal faktörlerin sekresyonlarının yüksek oluşu 

ve bakterilerin meme başı kanalından invazyon oranı düştüğü için meme dokusu yeni 

enfeksiyonlara karşı daha da dirençlidir. Aktif involüsyon döneminde olduğu gibi 

laktoferrin ve immunoglobulin konsantrasyonu oldukça yüksek iken, sitrat 

konsantrasyonu düşük seviyededir. Meme dokusunda Sitrat/Laktoferrin oranı 

laktasyon sürecinden 100 kat daha düşüktür. Meme dokusu histolojik açıdan 

değerlendirildiğinde etkin bağışıklık hücresi lenfositlerdir. Makrofajlar da oldukça 

yoğun şekilde meme dokusunda bulunurlar. Nötrofil lökositlerin miktarı ise oldukça 

düşük seviyededir. İmmun hücrelerin ve sekresyon karakteristiğinin etkisiyle durağan 

involüsyon döneminde antioksidan mekanizması yüksek hayvanlarda şekillenebilecek 

meme içi enfeksiyonlar klinik aşamaya gelmeden ortadan kalkar.  Özellikle durağan 

involüsyon aşamasında  meme dokusu koliform mastitis etkenlerine karşı oldukça 

dirençli iken; Streptococcus uberis ve Streptococcus agalactiae etkenlerinin neden 

olduğu mastitislere ise oldukça duyarlıdır (Seeth ve ark., 2015).  

 

Sitokinlerin veya yangısal indikatörlerin ineklerde kuru dönem başlangıcından 

itibaren artışı mastitis veya yangısal sorunlar ile doğrudan ilgilidir (Trevisi ve ark., 

2015). Kuru dönem başlangıcından itibaren kuru madde alımı, interlökin (IL)-1, IL-6 

ve tümör nekrozis faktör alfa (TNF-α), serum amiloid A ve laktat  gibi belirteçlerin 

konsantrasyonlarının takibi yapılarak postpartum dönemde olası retensiyo 

sekundinarum ve topallık riskleri belirlenebilir (Dervishi ve ark., 2016, Zhang ve ark., 

2015). Kuru dönem başlangıcında kas doku metabolizmasının değişimi veya meme 

dokusu yangılarına bağlı olarak artan laktat konsantrasyonu, T-lenfositlerin bakterilere 

karşı sitotoksik etkilerini ve dendritik hücrelerin antijen sunma yeteneğini 

baskılayarak antiinflamatuar etki gösterir. Bu durum doğrudan nötrofil lökositlerin 

hareket ve bakterileri öldürme kapasitesini olumsuz olarak etkiler. Doğumdan 8 hafta 

önce yangısal reaksiyonlara bağlı olarak artan IL-1 ve IL-6 hepatositlerden serum 
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amiloid A ve haptoglobulin gibi akut faz proteinlerinin salınımına neden olur. Serum 

amiloid A yüksek dansiteli lipoproteinlere bağlanır. Bu sayede karaciğerde 

endotoksinlerin temizlenmesinde görev alır. Haptoglobulin hemoglobine bağlanarak 

kan dolaşımında bakterilerin demiri kullanmasına engel olur. Ancak bu reaksiyonun 

plasentomlar üzerindeki negatif etkisi nedeniyle doğum sonrası retensiyo 

sekundinarum oluşma insidensi yüksektir (Dervishi ve ark., 2016). 

 

Düvelerde, anne karnında başlayan meme bezi gelişimi, gebeliğin son iki ayında 

isometrik evreden allometrik evreye geçerek devam eder (Akers, 2017). Kuru 

dönemde meme gelişimi hormonal profil ile yakından ilişkilidir. Meme gelişimi 

üzerine östrojen ve progesteron sinerjistik etki yaparlar. Kuru dönem başlangıcından 

itibaren yüksek seyreden östron sülfat meme dokusunda progesteron reseptör sayısını 

artırır (Tucker, 2000). Hormonal etki ile meme dokusunda duktal uzama, dallanma, 

duktal genişleme, hücre proliferasyonu ve lobuloalveoller gelişim şekillenir (Akers, 

2017). Mammogenik etkisi bulunan östrojen hormonu; hipofiz bezi ve böbreklerden 

büyüme faktörlerinin salınımına neden olur. Östrojen ayrıca lokal büyüme faktörlerini 

de etkileyerek otokrin ve parakrin mekanizmalar aracılığı ile mammogenezisi etkiler 

(Tucker, 2000). Meme gelişimi üzerine; insülin benzeri büyüme faktörü 1 (IGF-1), 

dönüştürücü büyüme faktörü (Transforming Growth Factor; TGF), fibroblast büyüme 

faktörü, hepatosit büyüme faktörü, makrofaj koloni stimule edici büyüme faktörü gibi 

büyüme faktörlerinin de önemli etkileri bulunmaktadır. Farelerde yapılan bir 

çalışmada TGF-β’nın mammogenezisi inhibe ettiği ancak ineklerde TGF-β’nın 

etkisinin konsantrasyonuna bağlı olarak meme dokusunda stimulatör ve inhibitör bir 

mekanizmaya yol açtığı belirlenmiştir (Tucker, 2000). Meaney, 1981; Trinidad ve ark., 

1990; Myllys, 1995, düvelerde prepartum meme içi enfeksiyonların % 20 ila 97 

arasında değiştiğini vurgulamışlardır. Ancak  bu dönemde klinik mastitis insidensi 

düşük; subklinik mastitis insidensi yüksektir (Fox, 2009). Prepartum enfeksiyon oranı 

yüksek olmasına karşın düvelerde meme dokusunun ne zaman ve nasıl enfekte 

oldukları tam olarak bilinmemektedir. Patojenlerin geçişi hayvanların birbirini emme 

davranışı, sineklerin varlığı, kuru dönemdeki inek ve düvelerin beraber tutulması ve 

hayvanların yaşadığı çevrenin hijyenik olmamasına bağlı olarak meydana geldiği 

hipotezleri mevcuttur. Doğum öncesi meme başının keratin plağın kaybolmasına bağlı 
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olarak açılması düvelerde meme enfeksiyonuna neden olur. Düvelerde doğumdan 80 

gün önce meme kanalı açık değilken doğumdan 60 gün önce meme başı kanallarının 

yarısının açıldığı gözlenmiştir (Krömker ve Friedrich, 2009). Doğum zamanında 

şekillenen düve mastitislerinin %77’sinin kaynağı doğum öncesi süreç ve bu süreçte 

enfeksiyona maruz kalma durumudur (De Vliegher ve ark., 2012).  

 

Düvelerde 14 ila 26 aylık yaş aralığında enfekte olmayan meme dokularında 

alveoller küçük, tek katlı küçük luminal boşluğu çevreleyen küboidal hücreler ve çok 

az sekresyon belirlenmiş; meme loblarının yarısında interalveoler bağ doku saptanmış; 

az sayıda lökosit  ve lenfosit gözlenmiştir. S.aureus ile enfekte meme dokusunda aşırı 

miktarda interalveoler bağ doku, luminal alanlarda azalma, luminal ve stromal alan 

içerisinde özellikle lenfosit ve nötrofil lökosit infiltrasyonu, kanalların epitel 

katmanlarında ve sisternalarda hiperpilazi, paranşim dokuda makroskobik ve 

mikroskobik apseler belirlenmiştir. Enfekte meme dokularında lökositozisin daha 

ciddi düzdeyde olduğu saptanmıştır. Ayrıca bez sisternası ve sekretör dokularda daha 

yüksek düzeyde lökosit infiltrasyonu artışı tespit edilmiştir (Trinidad ve ark., 1990). 

   

Düvelerde selenyum ve  E vitamini emjeksiyonlarının, klinik mastitis insidensini 

azaltması üzerindeki etkinlikleri çelişkilidir. Selenyum, glutatyon peroksidaz (GSH-

Px) aktivitesini artırır. Her ne kadar meme içi enfeksiyon oranı ve somatik hücre sayısı 

düşürse de (De Vliegher ve ark., 2012); enfeksiyon risk oranını azaltmadığı 

gözlenmiştir (Ceballos- Marquez ve ark., 2010). LeBlanc ve ark., (2002) doğum öncesi 

parenteral E vitamini uygulamalarının klinik mastitis olgularının azaltılması üzerinde 

belirgin bir etkisinin olmadığını; Bouwstra ve ark., (2010a) ise klinik mastitis 

insidensini artırdığını açıklamışlardır. Bağışıklık hücreleri ve somatik hücreler için 

önemli bir role sahip olduğu bilinen bakır elementi, antioksidan etkinliği ile klinik 

mastitis insidensini azaltır (Heinrichs ve ark., 2009). Çinko meme epitelinde bariyer 

görevine sahip olup keratin plak oluşumunda görev alır. Ancak düvelerde meme 

sağlığı üzerine etkinliği tam olarak belirlenememiştir (Heinrichs ve ark., 2009).  
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Kuru dönem başlangıcında ineklerde rasyon değişimine bağlı olarak rumende 

laktat üreten bakterilerin (Streptococcus bovis) sayısı azalır. Dolayısıyla laktatı; asetat, 

propiyonat ve uzun zincirli yağ asitlerine  dönüştüren bakterilerin (Megasphaera 

elsdenii, Selenomas ruminantium) oranı düşer. Kaba yem tüketiminin artması ile 

birlikte selülitik bakteri ve metan üreten bakteri sayısı artar. Ayrıca rumen 

papillalarının uzunluğu azalır ve rumen mukozasının uçucu yağ asitleri emilim 

kapasitesi düşer. Son yıllarda yapılan çalışmalarda papilla uzunluğu ve genişliğinin 

yanısıra papilla yoğunluğunun da emilim üzerine etkisi bulunduğu belirlenmiştir 

(Steele ve ark., 2016). Düvelerde de kuru dönem başlangıcında ineklerdekine benzer 

bir rumen mikrobiyal florası bulunmaktadır. Erişkin ruminantlarda rumende kompleks 

anaerobik mikrobiyel ekosistem vardır. Bu sistemde protozoalar, selülotik bakteriler, 

sülfat indiergeyici bakteriler, hidrojen kullanan türler (methanogenler) ve mantarlar 

bulunur. Bu floranın gelişimi doğumla beraber başlar ve vaginal kanal, fekal materyal, 

deri, saliva ve kolostrum florasından etkilenir. Düvelerde rumen mikrobiyomu 

doğrudan buzağılık aşamasından etkilenir (Khan ve ark., 2016). Buzağılık 

aşamasındaki yem tüketimine bağlı olarak mikrobiyom karakteristiği şekillenir. Ancak 

rumenin çekirdek mikrobiyomu hayvandan hayvana farklılık gösterir ve rasyon 

değişimi ile konağın genetiği gibi farktörlerden etkilenmez (Jami ve Mizrahi, 2012; 

Petri ve ark., 2012). Rumenin hücresel farklılaşması ve epitel gelişiminden sorumlu 

genler de meme dokusunda olduğu gibi TGF-β ekspresyonu tarafından kontrol edilir 

(Steele ve ark., 2016).  

 

Kuru dönem başlangıcında VKS’nin postpartum sağlık, verim, metabolizma 

üzerine etkileri ile ilgili detaylı çalışmalar bulunmamaktadır.  Yüksek verimli 

hayvanlarda VKS’nin kuru dönemde artışına bağlı olarak süt verimi artar (Domecq ve 

ark., 1997). Kuru döneme girişte VKS 4 puan ve üzeri olan hayvanlarda postpartum 

dönemde daha fazla reprodüktif ve lokomotor sistem problemleri gözlenir (Gearhart 

ve ark., 1990). Ayrıca kuru dönem içerisinde VKS kaybı postpartum VKS değişimini 

olumsuz etkilemekte, kayıp yaşayan hayvanlarda daha yüksek oranda sürüden çıkma, 

topallık ve reprodüktif problemler ile karşılaşılmaktadır (Bjerre-Harpøth ve ark., 

2014).  
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Kuru dönemde VKS değişimi rasyon ile doğrudan ilişkilidir (Bjerre-Harpøth ve 

ark., 2014). Kuru dönem besleme stratejisinin karaciğer yağ metabolizması üzerine 

doğrudan etkisi bulunur (Damgaard ve ark., 2013). Kuru dönem rasyonlarında rasyon 

içeriği ve rasyondaki enerji oranı; esterleşmemiş yağ asitleri (NEFA), beta hidroksi 

bütirik asit (BHB), glikoz, triasilgliserol gibi metabolik belirteçleri etkiler (Damgaard 

ve ark., 2013; Janovick ve ark., 2011). Kuru dönem başlangıcından itibaren düşük 

enerjili rasyon ile besleme fizyolojik olarak daha sağlıklı ve daha başarılı erken 

laktasyon süreci sağlar. Kuru dönemde aşırı besleme yapılan hayvanlarda postpartum 

dönemde adipoz dokuda lipolizis kapasitesi artarken; esterifikasyon kapasitesi 

azalmıştır (Bjerre-Harpøth ve ark., 2014). Dann ve ark., (2006) kuru dönemin ilk 

yarısında aşırı enerji içeren rasyon ile besleme sonucunda erken laktasyonda metabolik 

fonksiyon bozuklukları ile karşılaşılabileceğini bildirmiştir. Ancak diğer bir çalışmada 

ise kuru dönem başlangıcında aşırı besleme doğum sonrası süt üretimini 

etkilememekle birlikte metabolik profilde pozitif yönlü bir etkileşim ortaya çıkarmıştır 

(Roche ve ark., 2017).  Farklı çalışmalarda ortaya çıkan değişik sonuçlar; aşırı besleme 

seviyelerinde farklılık, rasyon içerikleri ve doğum anı VKS’si gibi faktörlerin etkisi 

altındadır (Roche ve ark., 2017). VKS sadece kuru dönemde değil kuruya çıkarmadan 

önceki ileri dönem laktasyondaki rasyondan da etkilenebilir. Bu etkilenmenin 

sonucunda postpartum VKS ilişkili sorunlar gözlenebilir (Roche ve ark., 2017).  

 

Gebeliğin son dönemi metabolik ihtiyaçların arttığı bir süreçtir. Gebeliğin ilk 

180 gününde metabolik enerji ihtiyacı yaklaşık %16 artar. Gebeliğin son 3 ayında ise 

bu ihtiyaç %175 artış gösterir. Yine bu dönemde vücudun ısı üretim kapasitesi % 59 

artar (Collier ve ark., 2017). Bu süreçte fötal büyüklük 25 kg’dır ve fötüsün günlük 

enerji ihtiyacı yaklaşık 567 kcal/gündür. Protein ihtiyacı 62g/gün; kalsiyum (Ca) 

ihtiyacı 23g/gün, fosfor (P) ihtyacı günlük 16g’dır.  Gebeliğin 250. günü ile postpartum 

4. günde enerji ve ihtiyaç düzeyleri karşılaştırıldığında; glikoz ihtiyacı 3, aminoasit 

ihtiyacı 2 ve yağ asidi ihitiyacı 5, kalsiyum ihtiyacı 4 kat artar (Waldron, 2007).  

 

Kuru döneme girişte kanda progesteron ve östron sülfat düzeyleri yüksektir. 

Ayrıca gebelik spesifik protein B, gebelik ilişkili glikoproteinler yüksek bir seyir izler 

(Kindahl ve ark., 2002). 
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1.3. Periparturient 3 Haftalık Süreç ve Fizyolojisi 
 

 
Sürü sağlığı açısından en kritik dönemden birisi kuru dönemden laktasyona 

geçiştir. İneklerde geçiş dönemi; gebeliğin son aşaması, doğum ve laktasyonun 

başlangıç dönemini içine alan süreçtir. Diğer bir deyişle doğumdan 3 hafta öncesi ile 

doğum sonrası 3 haftayı içine alır (Bell, 1995).  

 

Gebeliğin son 2-3 haftası boyunca rasyon içerikleri laktasyona adaptasyon 

amacıyla değiştirilir. Özellikle bu dönemde artan enerji, protein, vitamin ve minreal 

ihtiyaçlarını karşılamak amacıyla rasyonda tane yem oranı kademeli olarak artar 

(Zebeli ve ark., 2015). Rasyonda meydana gelen bu kademeli değişim prepartum 9. 

haftadan itibaren küçülen rumen papillalarının uzamaya başlamasını, rumen epitel 

yüzeyinin ve mikrobiyotasının yüksek tane yem içeren rasyona adaptasyonunu sağlar 

(Zebeli ve ark., 2015; Martens ve ark., 2012). Doğum zamanına yakın süreçte VKS 

belirli sınırlar içerisinde tutularak istenmeyen aşırı enerji alımından korunma 

sağlanabilir (Zebeli ve ark., 2015). Fizyolojik olarak rumen pH’sı yem tüketiminden 

sonra düşer ancak hızlı yem tüketimi sonrasında pH’daki düşüşün seviyesi daha da 

artar. Bu durum, salivasyonun azalmasına bağlı olarak rumenin tampon kapasitesinin 

düşmesi ile açıklanır (Beauchemin ve ark., 2008). Ancak sık ve yavaş yem tüketimi 

ile rumen pH’sı korunabilir. Rumen pH’sını korumak adına geçiş dönemindeki 

hayvanlara total miks rasyon dağıtım sıklığı ile yem tüketimi açısından hayvan başına 

düşen alan artılmalı ve stres faktörleri ortadan kaldırılmalıdır (Zebeli ve ark., 2015).  

 

Gebeliğin son üç haftasında metabolik ihtiyaçlar en üst düzeye ulaşır. Kuru 

dönem başına göre kuru madde alımı %10 ila 30 arasında düşer. Her ne kadar kuru 

madde alımını azaltan mekanizma tam olarak bilinmese de bu durum üzerine doğum 

sürecindeki steroid hormon konsantrasyonu değişiminin etkili olduğu 

düşünülmektedir (Drackley ve ark., 2005). Doğumun gerçekleştiği gün yem tüketimde 

güçlü bir düşüş şekillenir (Huzzey ve ark., 2007). Doğumu izleyen ilk 4 gün kuru 

madde alımının düşmesinde periparturient steroid hormon değişimleri ve endorfin 
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salınımının artmasına bağlı olarak gastrointestinal sistem motilitesindeki azalmanın 

önemli etkisi vardır (Collier ve ark., 2017). 

  

Kuru madde düşüşünü etkileyen faktörlerden birisi de karaciğer 

metabolizmasıdır. Kuru dönemde ad-libitum besleme stratejisi ile yüksek enerjili 

rasyon tüketen hayvanlarda postpartum 1. günde karaciğerin esterifikasyon kapasitesi 

artarken, oksidasyon kapasitesi ise düşer (Drackley ve ark., 2005). Bu durum 

karaciğerde trigliserid birikimini artırır (Litherland ve ark., 2011). Kuru dönemin 

sonlarında enerji ihityacını karşılamak üzere adipoz dokuların metabolize olması 

sonucu ortaya çıkan NEFA’nın mitokondri tarafından ne şekilde değerlendirileceğini 

mitokondirial membran belirler. Mitokondirial membran aracılığı ile NEFA 

mitokondiriye girer, oksidasyona uğrar veya mikrozomal esterifikasyon aracılığı ile 

gliserid oluşumuna katılır. İkincil olarak gliserol fosfat asil transferaz (mGPAT) 

mitokondirial form aracılığı ile asiltrigliserid sentezini gerçekleşir. Kuru dönem 

süresince hepatik mGPAT mRNA miktarı düşer (Drackley ve ark., 2005). Ancak kuru 

dönemde aşırı beslenenlerde mGPAT’nın periparturient dönemde sabit kaldığı da 

bildirilmiştir (Van Den Top ve ark., 1995).   

   

Esterleşmemiş yağ asitlerinin metabolize olmak amacıyla karaciğere geliş 

miktarı veya beta oksidasyon aktivitesi, trigiliserid birikimini belirleyen esterifikasyon 

enzimlerinden daha önemlidir. NEFA’nın mitokondride karbondioksite veya keton 

cisimlerine dönüşümünü kontrol eden enzim carnitine palmitoyl transferase (CPT-

1)’dir. Propiyonat metabolizması süresince CPT-1 enzim aktivitesi asetil-coA 

karboksilaz ürünü olan malonyl-coa tarafından engellenir.  Malonyl-CoA aktivitesi 

enerji durumuna göre farklılık gösterebilir. Carnitine Palmitoyl Transferase -1 enzim 

aktivitesi prepartum süreçte düşük iken; postpartum 1 ve 14. günde % 35 oranında 

daha yüksektir (Dann ve ark., 2005; Drackley ve ark., 2005). Aşırı besleme yapılan 

hayvanlar ile sınırlı besleme stratejisi uygulanan hayvanlar arasında esterifikasyon 

kapasitelerinin oldukça düşük düzeyde farklılık gösterdiği gözlenmiş ancak CPT-1 

aktvitesinin malonyl-coA’ya daha duyarlı olduğu bildirilmiştir (Drackley ve ark., 

2005). Bu nedenle kuru dönem besleme stratejilerinin hücresel düzeyde enerji 

metabolizması üzerine etkili olduğu unutulmamalıdır.  
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Düvelerde ise ineklerden daha farklı bir durum gözlenir. Düvelerde doğumdan 

önceki 3 hafta ile 1 hafta arasındaki sürede kuru madde tüketimi vücut ağırlığının 

%1,7’si kadarken; doğum öncesi son haftada bu değer en fazla %1,23 düzeyindedir 

(Hayırlı ve ark., 2002). İneklerle kıyaslandığında periparturient dönemde yem 

tüketimindeki düşüşün az olmasına bağlı olarak düvelerde postpartum sağlık 

problemleri daha az oranda gözlenir (Heinrichs ve ark., 2009).    

 

Doğumdan önceki üç haftalık süreçte fötusun gelişimi için enerji, protein ve 

mineral madde gereksinimleri çizelge 1.1’de sunulmuştur.  

 
Çizelge 1.1. Doğum öncesi süreçte fötüsün günlük ortalama ihtiyaçları (Nakada, 2006; 
Beverly ve ark., 2008). 
 

Gebelik günü/ Günlük ihtiyaç 240. Gün 270. Gün 

Fötal Büyüklük (kg) 25 45 

Enerji (kcal/gün) 567 821 

Protein (g/gün) 62 117 

Ca (g/gün) 2,3 10,3 

P (g/gün) 1,6 5,4 

 

Fötal büyümedeki ciddi artışa ek olarak geçiş dönemdinde10 kg kolostrum 

üretimi için 11 Mcal enerji, 140 g protein 23 gram kalsiyum ve 9 gram fosfor ihtiyacı 

doğar (Moran, 2005). Bu artan ihtiyaçlarla kolostrogeneziste immunoglobulin 

transferi de artar. Çünkü kolostrogenezis periparturient dönem fizyolojisi içerisinde 

gerçekleşen prepartum maternal Ig’lerin meme dokusu sekresyonuna geçişini 

kapsayan olaydır (Aleri ve ark., 2016). Kolostrogenezis aşamasında meme 

dokusundaki Ig konsantrasyonu dolaşımdakinin 5-10 katı kadardır (Larson ve Fox, 

1992). Meme sekresyonunda dominant olan immunglobulin IgG1’dir. Bu Ig’in meme 

dokusuna transferi progesteron, östrojen, prolaktin gibi doğum ve laktasyonla ilişkili 

hormonların değişimine bağlı olarak farklılık gösterebilir. Immunglobulinlerin meme 

dokusuna geçişinde hormonal uyarımların etkisi olduğu gibi; antikorların yarı 

ömürlerini belirleyen ve IgG’lere bağlanarak katabolize edilmelerini engelleyen 
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neonatal Fc reseptörleri de etkilidir (Kacskovics, 2004). Evrimsel perspektifte ele 

alındığında yavrunun yaşamasını (fötüsun gelişimi, kolostrogenezis ve laktogenezis) 

etkileyen ihtiyaçlar annenin sağlığından daha önemlidir. Dolayısıyla maternal 

antikorların yavruya geçişinde sadece kolostrumdaki IgG miktarı önemli değildir. 

Ayrıca üretilen kolostrum miktarı da yavrunun sağlığı açısından önem taşımaktadır. 

Kaliteli düzeydeki kolostrumda 50 mg/ml düzeyinde IgG1 bulunurken; üretilen 

kolostrumların sadece %30 kadarı bu seviyede Ig içermektedir (McGuirk ve Collins, 

2004; Aleri ve ark., 2016).  

 

Prepartum son üç haftalık süreçte düvelerde meme ödemi olarak adlandırılan 

meme bezindeki intraselüler dokulardaki boşluklara aşırı sıvı birikimi ile karakterize 

periparturient dönem sorunu ile karşılaşılır. Ciddi olgularda meme dışında ödem, 

umbilikal alan, vulva ve toraksa kadar yayılım gösterir. Memeye lenf ve venöz akış 

bozuklukları, pelvik kaviteye fötusun baskısı veya memeye artan kan akış hızına 

rağmen memeden çıkış yapan kan akış hızının yavaş olması, venöz basınç artışı, etki 

mekanizması tam bilinmese de doğum öncesi steroid hormon konsantrasyonlarının 

değişimi meme ödeminin oluşum ve ciddiyetini artırır. Kandaki proteinler (özellikle 

globülin) konsantrasyonlarının düşmesi vasküler permabiliteyi artırır. Bu da meme 

ödeminin oluşumuna ortam hazırlar. Düvelerde E vitamini ve çinko eksikliğine bağlı 

olarak meme ödemi oluşur veya şekillenen olguların ciddiyeti artabilir. Ortamda 

demirin aşırı bulunması durumunda E vitamini etkisini kaybederken, demir bulunan 

ortamda çinko ve E vitamininin beraber bulunması sinerjistik etkiye sahip olup ödemin 

oluşumunu engeller (NRC, 2001).  

 

Prepartum dönemde beslenme ve çevresel faktörlere bağlı olarak pre-postpartum 

VKS kaybı olabilir (Çolakoğlu ve ark., 2017). Bu hayvanların enfeksiyonlara 

dirençlilikleri azalır. VKS düzeyinde meydana gelen düşüş metabolize edilebilir 

protein konsantrasyonunu azaltır böylece dolaylı olarak immun supresyona ortam 

hazırlanır (Houdijk ve ark., 2001). VKS’de meydana gelen düşüş karaciğer dokusunda 

trigliserid artışına neden olarak yüzey moleküllerinin ekspresyonu azalır. Bu da 

antikor bağımlı-bağımsız sitotoksitede değişme neden olur. Aşırı kondisyonlu 

ineklerde orta kondisyonu ve düşük kondüsyonlu ineklere göre  lenfositlerin 
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fonksiyonel karakterisitiği değişmiştir. Kuru dönemde yüksek VKS’ye sahip 

hayvanlarda doğum sonrasında daha ciddi düzeyde VKS kaybı yaşandığından mitojen 

uyarılmış lenfositler doğumdan itibaren daha düşük seviyede IgM salgılarlar 

(Drackley ve ark, 2005).   

 

Geçiş döneminin en kritik noktalarından bir tanesi de doğum sürecidir. Doğum, 

hipotalamus, hipofiz ve adrenal bezler ile iletişim ve koordinasyon içerisinde üretilen 

glikokortikoidler tarafından indüklenen stres olgusudur. Bu süreç içerisinde steroid 

hormon konsantrasyonları başta olmak üzere bir çok mediatör salınımı artar. Beklenen 

doğum zamanından bir ay önce plazma progesteron hormon konsantrasyonu düşmeye 

başlar. Aynı anda fötal kortizol artışı ile birlikte östrojen hormonunda da artış gözlenir. 

Doğumun yaklaşması ile birlikte maternal glikokortikoid konsantrasyonu ani artış 

gösterir. Doğum haricinde fizyolojik ve patolojik faktörlerin uyarıldığı hipotalamus- 

hipofiz- adrenal bezler akisinden birbirine benzer stres yanıtı oluşur (Diez-Fraile ve 

ark., 2003). Stres olaylarında norepinefrin, epinefrin ve glikokortikoidler gibi efektör 

moleküller üretilir. Böylece dolaşıma geçiş yapan norepinefrin ve epinefrin, TGF-β ve 

IL-10 gibi antiinflamatuar sitokinlerin üretimini uyarır. Bu sitokinler yangısal yanıt 

sonucunda ortaya çıkan TNF-α ve IL-12 gibi proinflamatuar sitokinlerin üretimini 

inhibe eder. Bu proinflamatuar sitokinlerin üretiminin kesilmesi immunsupresyon 

oluşturur ve bu durum hastalıklara duyarlılıkları artırır. Böylece hücresel immunite 

baskılanırken, antikor ilişkili immunitede artış meydana gelir. İneklerde baskın 

glikokortikoid, kortizoldür ve kandaki kortizol seviyesi; T-hücre proliferasyonu, T-

hücre gelişimi, komplement moleküllerin etkilerinin modifikasyonu ve 

immunglobülinler üzerine etkili olur. Glikokortikoidlerin doğum sürecindeki hücresel 

yanıt üzerine etkisi sadece proinflamatuar salınımı baskılamak değildir. Dolaşımdaki 

glikokortikoidler hücre yüzeyindeki adezyon molekülü olan L-selektin ve fibrinojen 

ile toksinleri tanımlayan CD-18 gibi nötrofil yüzeyindeki f reseptörlerinin sayısını 

azaltarak immun yanıt üzerine etkili olurlar (Mallard ve ark., 2009).  
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1.4. Doğum Sonrası 3 Haftalık Süreç ve Fizyolojisi  

 

Laktogenezis meme epitel hücrelerinin sekretör olmayan aşamadan sekresyon 

fazına geçtiği iki aşamalı işlem olarak tanımlanır. Birinci aşamada alveoler epitel 

hücrelerinde sitolojik ve enzimatik farklılaşma şekillenirken, ikinci aşamada bir takım 

süt bileşenlerinin salınımı gerçekleşir. Laktogenezis aynı zamanda RNA:DNA 

oranının meme epitel hücrelerinde artması işlemidir. Laktasyon sürecinde sütün 

önemli bileşenleri olan laktoz, kazein, yağ asitleri ve bir çok mikro besin, vitamin ve 

mineralin üretimi veya meme lümenine mobilizasyonu gerekir (Zerbe ve ark., 2000). 

Doğumun yaklaşmasıyla artan östrojen konsantrasyonu ön hipofizden prolaktin 

salınımına neden olur ve meme hücrelerinde prolaktin reseptör sayısını artırarak 

laktasyonu uyarır (Tucker, 2000). Aynı zamanda doğumda artan glikokortikoidler de 

laktogenik etkiye sahiptir. Laktasyon sürecinde meme dokusunun glikoz tüketimi tüm 

vücuttaki glikozun % 50-85’ini kapsar. Kuru dönem sonuyla kıyaslandığında 

laktasyonun 3. haftasında glikoz ihiyacı yaklaşık 2,5 kat artış gösterir. Bir kilogram 

süt üretimi için 72 g glikoza ihtiyaç vardır. Glikoz, alveollerdeki epiteliyal hücrelere 

transfer edilir ve burada laktoza dönüştürülür. Meme dokusuna süt üretimi amacıyla 

glikoz transferi glikoz transfer edici moleküller (GLUT) aracılığı ile sağlanır. Bu 

transferde özellikle GLUT 1, GLUT 8, GLUT 12 ve sodyum bağlı glikoz transfer edici 

molekül (SGLT) 1 ve SGLT 2 görev alır. Ancak bu mekanizmalar içerisinde en 

önemlisi GLUT 1’dir. Bu molekülün ekspresyonu ve protein yapısı kuru dönemde 

neredeyse belirlenemeyecek düzeydedir. Laktasyonun başlaması ile birlikte artan 

glikoz ihtiyacını karşılamak üzere GLUT 1 konsantrasyonu da birkaç kat artar (De 

Koster ve Opsomer, 2013).   

 

Geçiş döneminde metabolik adaptasyonun sağlanmasında besleme yönetimi 

önemli role sahiptir (Graugnard ve ark., 2012). Postpartum dönemde kuru madde 

tüketimi sınırlı iken; enerji, vitamin, mineral ve iz element ihtiyaçları en üst 

seviyededir. Artan ihtiyaçların vücut rezervlerinden karşılanması ile negatif enerji 

dengesi (NED) oluşur ve ortaya çıkan bu durumu erken postpartum dönemde vitamin 

ve iz element ihtiyacı takip eder. Postpartum dönemde azalan kuru madde alımına 

bağlı olarak ortaya çıkan enerji, vitamin, mineral ve iz element ihtiyacını en alt 
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seviyede tutumak amacıyla konsantre yem ile besleme yapılır. Böylece lifçe zengin 

yem miktarı rasyonda düşer ve rumen olumsuz etkilenebilir (Zebeli ve ark., 2010).  

 

Rumende mikrobiyal çeşitlilik ve yoğunluk, epitel yüzey alanı ile birlikte 

değerlendirildiğinde; bu organın sadece sindirim sisteminde değil konağın immun 

sistemi ve genel sağlığında da rolü olduğunu göstermiştir (Zebeli ve Metzler- Zebeli, 

2012). Rumen mikrobiyal florası dinamik bir role sahiptir. Özellikle mikrobiyal 

floradaki fizyolojik-simbiyotik ilişkinin bozulması hayvanların sistemik 

metabolizmasını doğrudan etkiler. Ruminantların postpartal dönemde ortaya çıkan 

negatif enerji dengesininin olumsuz etkisini yüzeysel seviyede geçirmeleri amacıyla 

yüksek enerjili rasyon ile beslenmeleri, rumen ortamını doğrudan etkiler. Rumende 

pH asidik hal alırken ozmotik basınç artar ve rumen mikroorganizmalarının parçalama 

ve sindirim işlevleri sonucu ortaya çıkan ürünler ile birinci aşamada rumen epiteli 

karşılaşır. Rumen epiteli ortaya çıkan maddelerin olumsuz etkilerine karşı savunma 

görevi üstlenir. Böylece postpartum dönemde olası rumen kaynaklı toksikasyonların 

ciddiyeti azaltılabilir (Chen ve ark., 2012; Hollman ve ark., 2013).  

 

Doğumdan itibaren rumen papillalarında histolojik, morfolojik ve 

transkriptomik değişimler şekillenerek laktasyona adaptasyon gerçekleşir. Bu 

değişimi rasyondaki enerji konsantrasyonu doğrudan etkiler. Laktasyona 

adaptasyonda, keratinositlerin deskuamasyonu ve hücresel farklılaşması, hücreler 

arası ilişki genleri ve büyüme farktörlerinin salınımlarının değişimi gözlenir (Steele 

ve ark., 2016).  Laktasyona adaptasyon amacıyla geçiş döneminde uygun beslenme 

stratejileri uygulanarak rumenin bütünlüğü korunabilir. Rumen sağlığı ve bütünlüğü 

amacıyla yakın kuru dönemden, erken laktasyon dönemine geçiş bir bütün olarak 

değerlendirilmelidir. Rasyon içerikleri ruminal pH’yı fizyolojik sınırlar içerisinde 

tutmak için dengelenmelidir. Rumende sindirilebilir nişasta, rasyondaki toplam nişasta 

ve kuru madde tüketimine göre ruminal pH düzeyi farklılık gösterebilir. Erken 

laktasyonda kuru madde tüketimi günlük maksimum 18 kg’dır. Bu tüketimin yaklaşık 

olarak %16-20’si de rumende sindirilebilen nişastadan oluşmaktadır. Bu düzeyde bir 

tüketim ruminal pH’yı 6,2’de tutmaya yeterlidir ve bu pH konsantrasyonu ile erken 

laktasyonda optimal rumen fonksiyonu sağlanabilir (Zebeli ve ark., 2010).  
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Geçiş dönemi içerisinde metabolizmada meydana gelen değişimlerle birlikte 

meme dokusu %73, karaciğer, kalp ve akciğerler %22-25 arasında, gastrointestinal 

sistem organları %29 civarında büyürken enerji tüketimi %28 artar (Loor ve ark., 

2013; Collier ve ark., 2017). Doğum sonrası laktasyonun ani başlaması ve laktogenezis 

mekanizmasına bağlı olarak glikoz doğrudan meme tarafından kullanılır ve glikoza 

ihtiyaç artar ancak bu süreçte kuru madde tüketimindeki fizyolojik düşüşten dolayı 

rasyon kaynaklı glikoz üretimi düşer. Birçok karbonhidrat rumende fermente 

edildiğinden sindirim sisteminden (özellikle bağırsaklardan) çok düşük oranda glikoz 

emilimi gerçekleşir. Bu mekanizma dolayısı ile glikoz ihtiyacı karaciğerin propiyonatı 

glikoza çevirmesi ile sağlanır. Postpartum dönemde yem tüketiminin düşmesi, glikoz 

sentezi için propiyonat ihtiyacının düşmesi anlamına gelir. Meydana gelen glikoz 

ihtiyacı mikrobiyal ve besinsel proteinlerin sindirimi ile ya da iskelet kaslarının 

yıkımlanması ile ortaya çıkan amino asitler ve gliserolden elde edilebilir (Collier ve 

ark., 2017). 

 

Glikoz, bütün yaşayan organizmalarda temel öneme sahip olan eritrosit, beyin 

ve böbrek hücrelerince kullanılan enerji kaynağıdır. Diğer memelilerle 

karşılaştırıldığında ruminantların daha farklı bir glikoz metabolizması bulunmaktadır. 

Ruminantlar diğer türlere göre periferal dokularda daha düşük glikoz ve insülin 

konsantrasyonuna sahiptir. Monogastrik hayvanlarda glikozun neredeyse tamamı 

bağırsaklardan emilirken; ruminantlarda bağırsaklardan glikoz emilimi oldukça düşük 

düzeydedir. Bu canlılarda glikozun büyük kısmı hepatik veya renal glikoneogenezis 

tarafından sağlanır. Ruminantlarda glikoz üretiminde endojen veya ekzojen substratlar 

kullanılır. Rasyon aracılığıyla alınan karbonhidratlar rumende fermentasyona 

uğrayarak kısa zincirli yağ asitlerini şekillendirir. Bu yağ asitleri arasında propiyonat, 

izobütirat ve valerat bulunur. Laktasyon dönemlerine göre farklılık göstermesine 

rağmen yem tüketimi, doku mobilizasyonu ve enerji dengesine bağlı olarak glikojenik 

prekürsörler glikoneogeneziste farklı düzeyde kullanırlırlar. Glikoneogenezis 

amacıyla kullanılan propiyonat %60-74; laktat %16-26; alanin %3-5; izobutirat %5-6; 

gliserol ve diğer aminoasitler %8-11 kadardır. Laktat endojen ve ekzojen kaynaklı 

olabilir. Yüksek konsantrasyon içeren rasyonlar rumen florasını selülotikten nişastayı 
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enzimatik olarak hidrolize etme yeteneği anlamına gelen amilotik hale dönüşmesine 

neden olur. Amilotik flora laktatın üretiminden sorumludur. Ortaya çıkan laktat 

karaciğerden glikoz üretimini sağlar. Ancak laktatın aşırı üretimi ineklerin yaşamında 

problemlere neden olur. Rumende pH konsantrasyonunu düşürerek (sub)klinik rumen 

asidozu riskini artırır. Laktatın bir diğer kaynağı ise iskelet kasları ve diğer dokularda 

glikozun anaerob oksidasyonnudur. Erken laktasyonda laktatı purivata çeviren LDH 

enzimi artarken, iskelet kaslarında sitrik asit siklusunda görev alan ana enzimler azalır 

(Kuhla ve ark., 2011; De Koster ve Opsomer, 2013). Özellikle glikoz ihtiyacının ciddi 

artış gösterdiği süreçte birçok aminoasit glikoza dönüşür. Rasyonda alınan yüksek 

düzeydeki proteinler ile aminoasitlerin intestinal emilimi gerçekleşir. Bu gibi durumda 

deri ve iskelet kaslarında protein sentezi azalırken; iskelet kaslarında protein 

parçalanması artar. İskelet kaslarında glikoz katabolizması laktat üretimini artırır ve 

indrekt olarak  glikoneogenezis desteklenir. Bu dönemde enerji ihtiyacını karşılamak 

üzere adipoz dokulardan gliserol mobilizasyonu gerçekleşir. Salınan gliserol 

glikoneogeneziste görev alır (Drackley ve ark. 2001).  

 

Karaciğer ve iskelet kaslarındaki glikojen depoları ineklerde glikozun depo 

edilmesini sağlar. Kan glikoz konsantrasyonu düştüğünde veya yüksek glikoz ihtiyacı 

ortaya çıktığında bu depolar mobilize olabilir. Ancak sadece karaciğerdeki glikojen 

depoları doğrudan kan glikozunu destekler. Bunun nedeni karaciğerin glikoz-6-fosfatı 

glikoza çevirme yeteneğidir. İskelet kasları glikoz-6-fosfataz enzimini barındırmaz ve 

kas dokuda glikoz oluşumu sağlanamaz. Bu nedenle iskelet kaslarındaki glikojen 

depoları doğrudan kan glikoz seviyesini etkileyemez (Cox ve Nelson, 2004; De Koster 

ve Opsomer, 2013).   

 

Postpartum dönemde bütün hayvanlar değişen derecede enerji açığına maruz 

kalırlar. Başarılı bir geçiş dönemi yaşayan sağlıklı hayvanlarda dahi toplam enerji 

alımı enerji ihtiyacı ile eşitlenemez (Bell, 1995). Büyüme hormonu (GH):insülin 

oranının artışına bağlı olarak enerji ihitiyacını kapatmak üzere adipoz dokudan NEFA 

mobilizasyonu gerçekleşir. Doğum zamanında ve erken laktasyonda ön hipofizden 

salgılanan somatotropin, tıpkı doğum zamanında ve stres anında salınan norepinefrinin 

etkisine benzer olarak, adipoz dokuların lipolitik sinyallere yanıtını artırır. Negatif 
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enerji dengesi seviyesindeki artışa bağlı olarak kanda NEFA konsantrasyonu artar. 

Postpartum dönemde adipoz doku kaynakları lipid birikiminden ziyade NEFA 

mobilizasyonuna yatkınlık gösterir (Loor ve ark., 2013). Beslenme yönetimi 

bozukluğu, doğum sonrası dönemde kuru madde alımındaki fizyolojik düşüş ve stres 

faktörlerine karşı artan duyarlılık NEFA salınımını artırır. Aynı zamanda stres, travma, 

enfeksiyon sonucu salınan sitokinler NEFA salınımını artırarak karaciğerde yağ 

birikimini artırır. Postpartum dönemde artan lipolizis, sadece NEFA üzerine etkili 

değildir. Aynı zamanda plazma lipid fraksiyonlarında değişime neden olur. NEFA 

karaciğer tarafından metabolize edilir. Yağ asitleri karaciğere geldiğinde trikarboksil 

asit çemberinde (TCA) tam oksidasyon; çok düşük yoğunluklu lipoprotein (VLDL) 

olarak karaciğer dışına nakil; beta-oksidasyon yolağı veya peroksimal oksidasyon ile 

keton cisimciklerine dönüşüm ve trigliserid olarak karaciğerde birikim gibi 4 yolağı 

takip eder (Drackley ve ark., 2001). Trigliserid ve diğer lipid metabolitleri 

hepatositlerde ve diğer hücrelerde fiziksel hasara, hücre içi basıncın artışına, hücre 

boyutunda ve hücre organel sayısında düşüşe neden olur (Bobe ve ark., 2004). 

Trigliserid birikimi sonucunda insülinin metabolize olma oranı düşerken; karaciğer 

tarafından üretilen ve vücut açısından oldukça önemli olan toplam protein ve albümin 

sentezi etkilenmez (Strang ve ark., 1998a). Ancak  NEFA’nın artan konsantrasyonu 

ana taşıyıcı metaboliti olan albüminin fizyolojik fonksiyonlarını etkiler. Albumin bir 

negatif akut faz proteinidir ve sistemik yangı altında konsantrasyonu düşer (Murata ve 

ark., 2004). Süt ineklerinde doğum sonrası 1. hafta içerisinde albümin 

konsantrasyonunun düştüğü bildirilmiştir (Carlson ve ark., 2007; Seifi ve ark., 2007; 

Trevisi ve ark., 2009). Geçiş döneminde albümin konsantrasyonunun düşmesi ve lipid 

mobilizasyonuna bağlı olarak NEFA konsantrasyonunda meydana gelen artış, 

NEFA:albumin oranını artırır. Artan bu konsantrasyon antioksidanların albümine 

bağlanma özelliklerini de olumsuz etkiler. Yağ asitlerinin aşırı artışı ve albümine 

bağlanmasıyla bakırın prooksidan aktivite gösterebilmesi için albümine bağlanması 

güçleşir ve bu nedenle antioksidan aktivite düşer (Gryzunow ve ark., 2003). Negatif 

enerji dengesi ve karbonhidrat yetersizliğine bağlı olarak postpartum dönemde keton 

cisimcikleri üretimi artar. Böylece ketozis şekillenir. Yüksek enerjili rasyonla kuru 

dönem süresince besleme yapmak postpartum birinci günde NEFA’nın esterifikasyon 

kapasitesini artırır ve karaciğerin NEFA’yı oksidasyon kapasitesini azaltır (Dann ve 
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ark., 2005). Postpartum dönemde karaciğerin yağ asitleri metabolizmasına 

adaptasyonunda peroksimal yağ asidi oksidasyon sistemi yardımcı yolak olarak görev 

alır. Bu yolak vücut adipoz doku mobilizasyonu ile açığa çıkan NEFA’nın artan 

seviyeleri, peroksimal yağ asidi oksidasyon sisteminin kapasitesinde artıştan 

etkilenebilir (Grum ve ark., 2002). Böylece karaciğerde yağ birikimi engellenebilir.  

 

Optimal karaciğer fonksiyonunun sağlanması ile ani yüksek süt üretimine kolay 

bir geçiş sağlanabilir. Geçiş dönemi sürecinde karaciğere yağ infiltrason derecesi artışı 

karaciğer fonksiyonları ile ters ilişkilidir. Karaciğerde yağ infiltrasyonuna bağlı olarak 

glikoneogenezis olumsuz etkilenir (Drackley ve ark., 2001; Loor ve ark., 2013).  Yağ 

infiltrasyonu etkisi altında karaciğerin amonyağı ürete detoksifiye etme yeteneği 

azalır. Doğumdan hemen sonraki süreçte kan amonyak seviyesi ile yağ birikimi 

arasında pozitif ilişki bulunur (Zhu ve ark., 2000). Geçiş dönemi içerisinde karaciğerin 

endotoksinleri detoksifiye etme kabiliyeti düşer. Hatta inekler endotoksemik şok ve 

ölüme duyarlı hale gelir. Karaciğere yağ infiltrasyonu karaciğer fonksiyonlarına 

doğrudan etkili olmaz, ancak durumun oluşmasına katkı sağlayan faktörlerden birisidir 

(Rehage, 1996). 

 

Başarılı bir laktasyon için dolaşımdaki kalsiyumun uygun yoğunlukta olması 

gerekir. İskelet sistemi vücuttaki kalsiyumun %99’unu, fosforun ise %80’ini yapısında 

bulundurur. Kalsiyum havuzları sıkı bir homeostatik kontrol altındayken, fosfor 

havuzları ise daha serbest durumdadırlar. Maternal kalsiyum homeostazisini birkaç 

mekanizma düzenler ve bu mekanizmalar aracılığı ile hipokalsemi engellenebilir. Bu 

adaptasyonlar; kalsiyumun intestinal emiliminin artması, renal atılımın engellenmesi, 

kemik rezorbsiyonu ile kalsiyum mobilizasyonunun artışını kapsar. Bu 

mekanizmalarda  üç ana kalsitotropik hormon adaptasyonu sağlar. Bunlar kalsitriol, 

paratiroid hormon ve kalsitonindir (Weaver ve ark., 2016). Ruminantlarda kalsiyum 

temelde kemik rezorbsiyonundan sağlanır. Kalsiyum kaybı doğum zamanı bütün 

memelilerde gözlenirken (Wysolmerski, 2012), bir inek laktasyonun ilk 30 günü 

içerisinde kalsiyum hemostazisini sağlamak üzere kemik kütlesinin % 9-13 kadarını 

kaybeder (Goff, 2014). Böbreklerden aktif transport ve bağırsaklardan pasif transport 

memenin ihtiyacı olan minerali sağlayamaz. Yüksek verimli hayvanlar kemiklerden 
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mobilize olan kalsiyumu yerine koyamazlar, çünkü kalsiyum yüksek oranda süt ve 

kolostrumda kullanılmaktadır (Laktasyonda günlük Ca ihtiyacı 50g/güne kadar artar). 

Kalsiyum homeostazisi ana olarak paratiroid bezleri ile kontrol edilir. Bu bezler kanda 

kalsiyum konsantrasyonunun düşüşüne ve hipokalsemiye yanıt olarak parathormon 

salgılar. Laktasyonda kemikten rezorbsiyon işlemi parathormon ilişkili protein 

(PTHrP) tarafından düzenlenir. Parathormon ilişkili protein, paratiroid hormonu ile 

aynı G-protein reseptörünü kullanır (Wysolmerski, 2012). Kemik 

demineralizasyonunda osteoblastlardaki PTHrP sinyal G-protein reseptörleri aracılığı 

ile osteoblast hücre proliferasyonu azalarak, osteoklast hücre farklılaşmasından 

sorumlu genlerin üretimi artar. Bu yol aracılığı ile meme dokusu ilişkili PTHrP 

annenin kemik dokusunda kalsiyum konsantrasyonunu restore etmek için mineral 

ayrışması, kalsiyum salınımı ve ilgili sinyallerin başlamasıdan sorumludur.  

 

Kalsiyumun %50’si albümine bağlanırken, %42-48 kadarı iyonize formdadır. 

İyonize form kalsiyumun kandaki aktif formudur. Diğer kalan %2-8 kadarı ise sitrat, 

fosfat, bikarbonat ve sülfat gibi çözünebilir anyonlara bağlanır. 600 kg’lık bir inekte 

plazma havuzunda 3-3,5 gram kadar kalsiyum bulunur. Diğer 8-9 g kalsiyum kemikler 

dışında ekstraselüler sıvıda bulunur. 7,8-8,5 kg kalsiyum iskelette yer alır. Paratiroid 

hücreleri kalsiyum duyarlı reseptör aracılığı ile ekstraselüler iyonize kalsiyum 

miktarını belirler. Bu reseptörler paratiroid hücrelerinin yüzeyinde bulunur ve iyonize 

kalsiyuma bağlanır. Parathormon proksimal renal tubuler sıvıdan kalsiyum 

reabsorbsiyonunu sağlar (Goff, 2014).  

 

Fizyolojik koşullarda 1,25-dihidroksivitamin-D intestinal emilimi artırmaktan 

ve kalsiyumun renal absorbsiyonu ile kalsiyum ve fosforun kemik reabsorbsiyonunun 

artışından sorumludur. Bu hormon böbrekler tarafından kan parathormon (PTH) 

seviyesinin artışına yanıt olarak vitamin D kullanımı ile oluşturulur. Paratiroid hormon 

renal fosfat atılımını ve daha önemlisi salyada fosfat sekresyonunu artırır. Kalsitonin; 

artan serum Ca miktarına karşılık olarak tiroid bezinden salgılanır ve kemikte mineral 

birikimini artırır. İntestinal emilimi azaltır ve idrar ile kalsiyum atılımını artırır (Goff 

ve ark., 2002).  
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Laktasyon başlangıcında her inek belirli bir seviyede hipokalsemi yaşar. Ancak 

hipokalseminin süresi ve klinik-subklinik seyirli olması ineğin bireysel kalsiyum 

homeostazis mekanizması ile ilgilidir (Goff, 2014). Subklinik hipokalsemili 

hayvanlarda daha fazla derecede vücut yağ mobilizasyonu şekillenerek, daha yüksek 

düzeyde NEFA konsantrasyonu mevcuttur. Yine bu hayvanlarda normokalsemik 

hayvanlara kıyasla ketozis ve yağlı karaciğer riski yüksektir.  

 

1.5. Geçiş Döneminde İmmunite  

 

İnekler hastalıklara karşı yapısında karmaşık ilişkisi bulunan hücreler ve 

çözünebilir mediatörler bulunduruan dinamik bir immun sistem tarafından korunur. 

Bu immun sistem doğuştan gelen ve kazanılmış bağışıklık olarak isimlendirilen iki 

farklı kısımdan meydana gelir. Doğuştan gelen immunite aynı zamanda spesifik 

olmayan yanıt olarak da bilinir. Genellikle nötrofil lökositlerin aracılık ettiği ve 

bunlara ek olarak natural killer hücreleri ve makrofajların bulunduğu sistemdir. 

Doğuştan gelen bağışıklık mekanizması konağa patojen girişi ile aktive olur. İmmun 

savunma sistemi içerisinde nötrofil lökositler predominanttır ve aktivasyona yanıt 

olarak enfeksiyon bölgesine göç ederler. Nötrofiller patojenleri fagosite edip 

bakterisidal etkilerini respiratörik yakma aracılığıyla kullanılarak öldürürler ve ortaya 

reaktif oksijen türleri çıkar. Kazanılmış immunite veya spesifik immunite ise patojen 

spesifik olmayan immun sisteminden kurtulduğunda veya bu sistem tarafından 

elemine edilemediğinde harekete geçer. Antijen spesifik yanıt oluşur. İmmünolojik 

hafıza sayesinde immun reaktivite sağlanır ve antijen elimine edilir (Sordillo ve ark., 

1997).  

 

  Memelilerde spesifik olmayan immunitenin hücresel ve moleküler kollarını 

polimorfnüklear lökositler (PMN) oluşturur. Polimorfnüklear lökositler vücutta en 

hayati ve en birinci sırada olan mobil fagositlerdir (Mehrzad, 2012). Polimorfnüklear 

lökositlerin şemotaksisis, diapedezisi, fagositozisi ve mikrobisidal aktiviteleri oldukça 

karmaşık olaylardır. İnvaze olan patojen mikroorganizmalara karşı mikrobisidal etkili 

bir çok farklı enzim bulunmakta ve mikroorganizmaların lipid, protein ve 
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karbonhidratlarını parçalamaktadır. Bu enzimler hücre içerisinde bulunup etki 

gösterebildiği gibi hücre dışında da etkili olabilirler. İnvaze olan patojenlere karşı 

PMN etkinliği yüksek oranda diapedezis oranı ile ilişkili olduğu gibi, bu hücrelerin 

reaktif oksijen türleri (ROS) üretme kapasiteleri de oldukça büyük öneme sahiptir 

(Mehrzad ve ark., 2001). Nötrofil lökositlerde yüksek miktarda ROS üretimini 

sağlayarak patojenlerin ortadan kalkmasına neden olan bir savunma sistemi de 

bulunmaktadır. Bakteri PMN yüzey reseptörlerine tutunduktan sonra fagositozis ve 

respiratörik yakma kapasitelerinde ciddi bir artış şekillenir. Fagositozis işlemi enerji-

bağımlı bir olay olup, bu işlemin gerçekleşmesinde hücresel yapının bozulmamış 

olması gerekir. Reseptör uyarımı sonrasında mikroorganizmanın etrafı sarılarak 

fermuar mekanizması ile tamamen kaplanır. Nötrofiller proteolitik enzimlerle 

fagolizozom içerisindeki mikrobu yok edebildiği gibi  daha önemli görev yapan bir 

sisteme de sahiptirler. Bu sistem sayesinde, fagolizozom içerisindeki moleküler 

oksijen, reaktif oksijen türlerine dönüştürülerek fagosite edilen mikroorganizmaların 

yok edilmesi sağlanmaktadır. Bu sistemdeki ROS üretim mekanizması phagocyte 

oxidase system (phox) ve nikotinamin-adenin dinükleotid fosfat (NADPH) oksidaz 

tarafından sağlanır (Mehrzad ve ark., 2001; Mehrzad, 2012). Nötrofil lökosit 

sitozolünde NADPH’ın NADP’ye oksidasyonu ile nitrojen oksit (NOX) pompası 

elektronları ortaya çıkarak, phox’un temel bileşeni olan flavositokrom b 558 sayesinde 

fagolizozomal membrandan geçiş sağlar ve  fagolizozom içerisindeki moleküler 

oksijenin süperoksid anyonuna (O2
-) indirgenmesi sağlanır. Böylece respiratörik 

yakmanın ilk basamak reaksiyonu başlar. Hücre içerisine alınan patojenin daha etkili 

sindiriminde fagozom  içerisindeki asidik pH’nın sağlanması amacıyla NOX aktivitesi 

ve potasyum (K) akışı önemlidir. Normal şartlar altında fagolizozom içerisindeki pH 

10 dakikadan kısa bir süre içerisinde yaklaşık 4’e kadar düşer. Mikrobiyal ajanın 

sindirilmesinde görevli birçok peptid ve enzim bu pH’da aktivite gösterir. Bakteri 

hücre membranına tutunduktan sonra hücre tarafından ROS üretimi başlar ve bu 

üretim bakteri hücre içine alındığında da devam eder. Hücre içine bakteri alınmadan 

önce ROS salınımı hücre dışına olurken, hücre içine alınınca salınım hücre içinde 

devam eder (Mehrzad, 2012).  

 

 İmmunsupresyon, nötrofil trafiğinin, fagositozis ve oksidatif yakma 
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kapasitesinin bozulması ile karakterizedir. Polimorfnüklear lökosit fonksiyon 

bozukluğu multifaktöriyel olup metabolik ve hormonal faktörler bu durumu olumsuz 

etkiler (Suriyasathaporn ve ark., 2000; Lai ve Gallo, 2009). Strese maruz kalan 

hayvanlarda yangısal yanıtta gecikme şekillenir (Shuster ve ark., 1996). Doğumun 

mekanizması içerisinde görev alan glikokortikoidler immunsupresant olarak bilinirler. 

Fakat meydana getirdikleri immunsupresif etkinin oldukça kısa olması nedeniyle 

uzayan immunsupresyona glikokortikoidler tek başına neden olmamaktadır (Roth ve 

Kaeberle, 1981). Laktasyon sürecinde, immun yanıtın düşmesinden sorumlu, 

glikokortikoidler ile büyüme hormonu ve insülin benzeri büyüme faktörü-1 (IGF-1)’in 

üretimi devam eder (Preisler ve ark., 2000; Aleri ve ark., 2016). Her ne kadar 

laktasyonun ani başlangıcına bağlı olarak immun yanıtın düştüğü düşünülse de 

mastektomize ve normal hayvanlarda doğumla beraber benzer immun yanıt oluştuğu 

saptanmış, meme dokusunun immunitenin düşüşüne belirgin bir etkisi 

gözlenmemiştir. Fakat mastektomize edilmeyen hayvanlarda immun yanıttaki düşüş 

daha uzun süreli bir seyir izlemiştir. Dolayısı ile laktasyonun immunsupresyonun 

süresini uzatabileceği düşünülmektedir. Doğum sürecinde artan kortizol 

konsantrasyonu ile immun hücre yüzey reseptörlerinin sayısı azalıp dolaylı bir 

immunsupresyon oluşurken; laktasyon sürecinde artan prolaktin immun stimulatör bir 

etkiye sahiptir (Aleri ve ark., 2016). Kehrli, 2015 tarafından yayınlanan bir derlemede, 

Roth ve ark., (1983) tarafından yapılan çalışma sonucunda östrus siklusunda foliküler 

fazdaki östrojenin veya yüksek oranda östrojen enjeksiyonunun nötrofil lökosit 

üzerine herhangi bir etkisi bulunmazken, supra-fizyolojik östradiol konsantrasyonu 

nötrofil lökosit fonksiyonlarını baskılandığı; Comline ve ark., (1974) tarafından 

yapılan çalışmada ise yüksek konsantrasyondaki östrojenler immunsupresyon ile 

ilişkili olup, doğum öncesinde toplam plazma östradiol konsantrasyonu ineklerde 

normal östrus konsantrasyonundan 10 kat fazlasına kadar artabileceği bildirilmiştir. 

Gebeliğin son döneminde bu hormonal artışa duyarlı olan immun hücrelerin fonksiyon 

kaybı ile sonuçlanır (Kehrli, 2015). Doğum zamanı meydana gelen 

immunsupresyonun nedeni tam olarak anlaşılmasa da laktasyonun başlaması ile ortaya 

çıkan metabolik değişikliklere bağlı oluşan çeşitli faktörler immunsupresyon üzerine 

etkilidir (Goff, 2006). Periferal kan mononüklear hücrelerin popülasyonu, fonksiyonu 

ve kompozisyonu laktasyonun başlaması ile ortaya çıkan metabolik taleplerden direkt 
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olarak etkilenirler (Kimura ve ark., 2002).  

 

  Polimorf nüklear lökositlerde glikojen konsantrasyonu doğumdan sonraki 1-3 

haftalar arasında düşüktür ve kontaminasyona oluşturulan yanıt düşük düzeydedir 

(Galvao ve ark., 2010). Kan glikoz konsantrasyonu PMN glikojen konsantrasyonu ile 

doğrudan ilişkili olup, glikoz konsantrasyonunun kandaki düşüklüğüne bağlı olarak 

PMN glikojen miktarı da düşer. Kan glikoz seviyesindeki düşüş doğum öncesi 

dönemde başlar (Vazquez- Anon ve ark., 1994). Lökositler için glikoz önemli bir 

enerji kaynağı olmasına rağmen, doğum sırasında şekillenebilen akut hipoglisemi 

lökosit fonksiyonlarını bozarak, enfeksiyon oluşum riskini artırır (Ohtsuka ve ark., 

2006; Blondet ve Beilman, 2007). Periparturient dönemde şekillenen negatif enerji 

dengesi, ineklerde PMN fonksiyon ve aktivitesini olumsuz etkiler. Yüksek NEFA 

konsantrasyonu immun sistemdeki doğal ve kazanılmış bağışıklığın bozulmasından 

sorumludur (Hammon ve ark., 2006).  Benzer olarak PMN’lerin in vitro fagositik ve 

bakterisidal kapasiteleri keton cisimciklerinin konsantrasyonuna bağlı olarak doğum 

zamanında düşüş gösterir (Suriyasathaporn ve ark., 1999). Polimorf nüklear lökosit 

aktivitesinin belirlenmesinde PMN fagositozis yeteneği ve oksidatif yakma 

kapasitesinin ölçümü önemli olmasına rağmen, kapillar venlerden enfeksiyon alanına 

göç yeteneği ve yeteri miktarda PMN üretimi de öneme sahiptir (Mendonça ve ark., 

2013).   

 

 Hipokalsemi ineklerde stres yapıcı faktördür. Doğumun başlangıcında süt 

ineklerinde plazma kortizol seviyesi 3-4 kat, subklinik hipokalsemi olgularında 5-7 

kat, klinik hipokalsemi olgularında ise 10-15 kat artış gösterir (Horst ve Jorgensen, 

1982). Hipokalsemi mononüklear hücrelerdeki endoplazmik retikulum ve 

mitokondrilerdeki depolarda kalsiyum miktarının düşüşünden sorumludur. Antijenler, 

sitokinler ve diğer aktif uyaranlara karşı yanıtta hücre içi depolardan sitozol içerisine 

kalsiyum salınımını azalarak, intraselüler depolarda kalsiyum seviyesinde düşüş 

meydana gelir ve immun yanıt zayıflar (Kimura ve ark., 2002). İntraselüler kalsiyum 

ikincil mesajcıdır. İmmun hücrelerde ve nötrofillerde ROS üretimi, intraselüler pH 
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değişimi, granüler salınım gibi kısa ve sitokin ekspresyonu, notrofillerin hücre dışı 

tuzak oluşturma formasyonu gibi uzun dönem hücre faaliyetlerinden sorumludur. 

İntraselüler kalsiyum yolağının moleküler mekanizması tam olarak belirlenememiştir. 

Hücre içi organellerin lümeninde Ca konsantrasyonunda meydana gelen düşüş G-

protein reseptörlerinin aktivasyonu ile hücrelerde Ca kanallarının açılmasını sağlar. 

Bu şekilde alınan Ca; hücre proliferasonu, hücre ölümü, enzimatik olaylar, respiratorik 

yakma, degranulasyon, nötrofillerin motilitesi gibi hücresel fonksiyonları doğrudan 

etkiler (Burgos ve ark., 2011).  Fagositozisin, sadece kalsiyum bağlantılı bir işlev 

olmamasına rağmen,  başlangıcı için sitosolik Ca+2 ihtiyacı vardır (Sayeed, 2000). 

Ayrıca bakterisidal aktivitede fagozomal membran ile sekonder granüllerin 

kaynaşması amacıyla Ca+2 gerekmektedir. Nötrofil aktivasyonu fosfolipaz C, protein 

kinaz C ve inositol 1,4,5- trifosfat gibi sitozolik bileşenlerin aktivasyonu sonrasında 

nötrofil yüzeyindeki reseptörlere yangısal mediatörlerin bağlanmasını içerir. Bu 

transdüksiyon mekanizması endoplazmik retikulumdan Ca+2 salınımını artırarak, 

sitosolik Ca+2 miktarını bazal seviyenin 10 kat üstüne çıkarır (Brechard ve Tschihart, 

2008).  Yüksek Ca+2 ROS üretimek için NADPH oksidaz aktivasyonunu sağlayarak, 

fagosite edilen patojenlerin üretilen ROS’lar ile etkili bir şekilde yok edilmesini sağlar 

(Martinez ve ark., 2012). 

 

1.6. Geçiş Döneminde Serbest Radikallerin Rolü 

 

Serbest radikaller okside edici ajanlardır ve yörüngelerinin en dış katmanında 

bir veya daha fazla sayıda serbest elektron bulundurma karakterine sahip atom veya 

moleküllerdir. Oksidan maddeler sadece radikkaller değildir. Hidrojen peroksid, 

Singlet oksijen ve peroxynitrit gibi yörüngesinde serbest elektron bulundurmayan 

diğer moleküller de oksidanlar arasında bulunur (Abuelo ve ark., 2015). Oksidanlar, 

reaktif oksijen türleri ve reaktif nitrojen türleri olmak üzere iki kategoriye göre 

sınıflandırılırlar. Biyolojik sistemlerde büyük yoğunlukta reaktif oksijen türleri 

bulunur (Miller ve ark., 1993). Reaktif oksijen türleri hücresel farklılaşma, 

proliferasyon, mitokondrial elektron transport zinciri veya NAPDH uyarımı 



 27 

sonucunda oluşurlar (Abuelo ve ark., 2015). Reaktif oksijen türlerinin ana biyolojik 

hedefleri arasında lipidler, proteiner, DNA ve diğer makromoleküller yer alır  ve 

böylece artışında memelilerde önemli derecede hücre ve doku hasarı şekillenir 

(Sordillo ve Aitken, 2009). Reaktif oksijen türleri konağın immun yanıtında önemli 

role sahiptirler. Reaktif oksijen türlerinin üretimi fagosite edilmiş patojenlerin yıkımı 

için kullanıldığı gibi, sitokin, eicosanoidler ve diğer immun modülatör maddeler gibi 

hücre sinyal moleküllerinin ekspresyonuna dahil olurlar (Asehnoune ve ark., 2004). 

Reaktif oksijen türlerinin üretimi aşırı miktarlara ulaştığında ve artan bu üretimi 

nötralize eden antioksidanların miktarları ve fonksiyonları yetersiz kaldığında 

oksidatif stres ile karşılaşılır. Antioksidanlar oksidanlara elektron bağışlama 

yeteneğine sahip olup, oksidanların olumsuz etkisini kontrollü bir şekilde ortadan 

kaldırırlar (Sordillo ve Aitken, 2009). 

 

 Hücresel savunma mekanizması oksidan etkisini ortadan kaldırma 

fonksiyonuna göre oksidatif hasarı düzenleme, oksidatif hasarı ortadan kaldırma ve 

onarılamaz hasarı kapsama şeklinde etkili olurlar. Oksidanlara karşı savunma 

mekanizması hücrenin yapısında bulunan antioksidan ağı ile sağlanır (Abuelo ve ark., 

2015). Antioksidanlar oksidanlara elektron verme eğilimindedir. Böylece oksidanların 

olumsuz etkisi kontrollü bir şekilde ortadan kalkarak, hücresel makromoleküllere 

zararsız hale gelir. Böylece antioksidanlar kendileri de radikal olurlar. Ancak ortaya 

çıkan bu yapılar tepkime öncesine göre daha kararlıdırlar ve hücrelere zarar verme 

yetenekleri yoktur. Antioksidan ağ yüksek moleküler ağırlıklı ve düşük moleküler 

ağırlıklı antioksidanlar olmak üzere iki ana gruba ayrılır. Düşük moleküler ağırlıklı 

antioksidanlar E vitamini içerirken enzimatik antioksidanlar ise superoksid dismutazı 

(SOD) içerir (Lykkesfeldt ve Svendsen, 2007). Geçiş döneminde oksidatif 

metabolizmada meydana gelen değişimler sonucunda ortaya çıkan  oksidatif stres süt 

ineklerinin hastalıklara karşı duyarlılığını artırır (Sordillo ve Aitken, 2009). 

Hayvanların bu dönemde vitamin ve iz elementler ile desteklenmesi aşırı serbest 

radikal üretimini ortadan kaldırıp hastalıkların oluşum insidensini azaltır (Politis, 

2012). Süt ineklerinin besin ihtiyaçlarının hesaplanmasında kullanılan sistemler 

(NRC, INRA); rasyonun, gebelik, büyüme ve laktasyonun devamlılığını sağlamaya 

yarayan vitamin ve iz element ihtiyacını tayin eder. NRC (2001), bazı iz elementler 
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yönünden ihtiyaçları küçümsemektedir. Yetersiz seviyede iz element ve vitaminlerin 

bir etkisi olarak pro-oksidan mücadele sırasında optimal antioksidan savunma 

seviyesini sağlamak adına lökosit popülasyonunun fonksiyonel kapasitesi düşer 

(Spears, 2000). Ancak bu iz element ve vitamin miktarının aşırı uygulanması da 

sorunların oluşumunu ortadan kaldırmamaktadır. Çünkü oksidatif stres mekanizması 

içerisinde bir homeostaziz bulunmaktadır. Aşırı miktarda vitamin ve iz element 

uygulamaları sonucunda antioksidan varlığında meydana gelen artış sonucunda 

prooksidan üretimi artar. Böylece denge mekanizması tekrar bozulur ve hastalıklara 

duyarlılık artar (Bouwstra ve ark., 2010 a, b). Hayvanların bu dönemde vitamin ve iz 

elementler ile desteklenmesi aşırı serbest radikal üretimini ortadan kaldırıp 

hastalıkların oluşum insidensini azaltır (Politis, 2012). Yetersiz seviyede iz element ve 

vitaminlerin bir etkisi olarak pro-oksidan mücadele sırasında lökosit popülasyonunun 

fonksiyonel kapasitesi düşer (Spears, 2000).  

 

Geçiş dönemine başarılı bir adaptasyon ile inekçilik endüstrisinde başarılı 

sonuçlar elde edilebilir. Geçiş döneminde artan taleplere adaptasyon şekillenmez ise 

metabolik stres ortaya çıkar. Bu durum fizyolojik homeostazisin dengesizliğinde 

hipermetabolik katabolik yanıt olarak tanımlanabilir. Bu dengesizliğin ana nedeni 

genellikle enerji metabolizması çerçevesinde ortaya çıkan hipoglisemi olgusu ve bu 

olgunun negatif etkisini yok etmek üzere lipolizis sonucu ortaya çıkan ürünlerin tam 

olarak metabolize edilememesidir. (Sordillo ve Raphael, 2013). Enerji üretimi 

amacıyla NEFA’nın beta oksidasyonu sonucunda ROS üretimi artar (Schönfeld ve 

Wojtczak, 2008). Oksidatif strese bağlı olarak ekstra lipolizisin şiddeti artar her iki 

durumun karşılıklı etkileşiminden dolayı periparturient dönemdeki hayvanlarda 

NEFA konsantrasyonunda artış gözlemlenebilir (Sordillo ve Raphael, 2013). Geçiş 

döneminde yüksek NEFA konsantrasyonu ve ROS üretimi metabolik stresin 

karakteristiği olup, bu dönemde mastitis, retensiyo sekundinarum, ketozis ve yağlı 

karaciğer sendromu gibi hastalıklara yatkınlığı artırır (Herdt, 2000; Sordillo ve 

Raphael, 2013).  
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1.7. Vitamin ve İz Elementlerin Önemi ve İşlevleri 

 

Vitamin ve iz elementler büyüme, reprodüksiyon ve immunite açısından oldukça 

önemli role sahiptirler (Andrieu, 2008). Hayvanların immun sistemleri ile ilişkili olan 

bu maddeler bazı enzimlerin ko-faktörü olarak görev alırlar ve hücrelerin aktivitelerini 

artırırlar. Birçok vitamin ve iz elementler antioksidan savunma sisteminin bir parçası 

olarak rol alırlar ve eksikliklerinde geçiş dönemindeki ineklerde immunitenin 

baskılandığı gözlemlenmiştir (Spears ve Weiss, 2008). 

 

A vitamini rumende kolaylıkla indirgenerek kullanılamaz hale gelir.  

Endometriyum mukozasının korunması, implantasyonun şekillenmesi, embriyo 

canlılığının devam etmesi ve plasentanın gelişimi gibi birçok temel görevde yer alır. 

Eksikliğinde vagina epitelinde dejenerasyon ve embriyonik ölümler görülür (Hayırlı 

ve Çolak, 2011). Bu vitamin antioksidan savunma sistemini oksidatif strese karşı 

hareketlendirir (Kleczkowski ve ark., 2005).  

 

Metabolik taleplerde meydana gelen artış D vitamini ihtiyacını da doğrudan 

etkiler ve geçiş döneminde kanda 25(OH)D vitamin konsantrasyonu düşer (Holcombe 

ve ark., 2017). Vitamin D hem doğuştan hem de kazanılmış immun yanıt üzerine 

etkilidir (Nelson ve ark., 2010). Gün ışığına maruz kalan hayvanlarda yeterince D 

vitamini oluşmaktadır ancak, yeterli gün ışığı alamayan hayvanlarda bu vitaminin 

eksikliğine rastlanır. Geçiş döneminde Vitamin D uygulamaları doğuştan gelen 

bağışıklığı uyarır. Böylece tanımlayıcı reseptörlerin üretimi uyarılarak antimikrobiyal 

peptidleri, sitokinleri, metabolik ve reprodüktif parametreleri etkiler (Lean ve ark., 

2013). D vitamini, kalsiyum metabolizmasında önemli bir role sahip olup, ayrıca 

progesteron üretiminde de görev alır (Shemesh ve ark., 1984). 

 

E vitamini yağda çözünen bir vitamin olup antioksidan özellikleri bulunan 

nötrofil lökositler gibi immun hücre fonksiyonlarını artıran bir bileşiktir (Pontes ve 

ark., 2015). Yağda çözünme özelliğine sahip olup, serbest radikallere bağlı lipid 

peroksidasyonuna karşı önemli role sahiptir (Abuelo ve ark., 2015). E vitamini hücre 
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zarlarında tokoferollerin birleşmesini sağlar. Böylece antioksidan aktivite artar ve 

hücre zarı ROS hasarından korunur (Lauridsen ve Jensen, 2012). E vitamininin fötüs 

ve kolostrum üretimi amacıyla kullanılmasına bağlı olarak kandaki konsantrasyonu 

doğum zamanı yaklaştıkça düşer. Böylece retensiyo sekundinarum gibi postpartum 

sorunların oluşum riski artar (LeBlanc ve ark., 2002). 1000 IU alfa tokoferolün doğum 

öncesi haftada 1 defa olmak üzere 3 hafta uygulanmasının retensiyo sekundinarum 

insidensini %20,1’den 13,5’e düşürdüğü saptanmıştır (Pontes ve ark., 2015). Rasyon 

veya periferal yoldan alınan E vitamini periparturient ineklerde nötrofil lökosit 

fagositik aktivitesi üzerine etkili değilken, nötrofillerin bakterileri sindirme yeteneğini 

artırdığı bildirilmiştir (Hogan ve ark., 1992). E vitamini immun yanıtı artırmayı 

prostaglandin E2 (PGE2) salınımını artırarak sağlar. Aynı zamanda araşidonik asidi 

peroksidasyondan korur, bu durum immun hücrelerin görevlerini eksiksiz yapmasını 

sağlar (Chew, 1995). 

 

Selenyum antioksidan sistemin fonksiyonlarını yerine getirmesi açısından 

oldukça önemli ve gerekli olan bir birleşen olup; glutatyon peroksidaz enzimleri 

ailesinin de bir parçasıdır. Bu enzimler hidrojen peroksidi ve aynı zamanda lipid 

hidroperoksidleri imha etmekte görev alırlar (Spears ve Weiss, 2008). Selenyum 

eksikliğine bağlı olarak kan ve sütte nötrofillerin bakterileri öldürme kapasitesi düşer. 

İneklerde kan selenyum düzeyi nötrofil adezyonu ile pozitif korelasyona sahiptir. Kan 

selenyum düzeyinin doğrudan meme sağlığına etkili olduğuna dair çalışmalar da 

bulunmaktadır (Jukola ve ark., 1996). Aşırı miktarda selenyum toksisite ile ilişkilidir 

(Sordillo ve Aitken, 2009). Selenyum prostaglandin salınımında rol oynayan, plasenta, 

ovaryum ve hipofizde birikme eğilimi gösteren bir mikromineraldir (Brown ve Artur, 

2001). Selenyum ve E vitamini eksikliklerine bağlı olarak retensiyo sekundinarum, 

metritis, ovaryum kisti ve mastitis insidensi artar (Kim ve ark., 1997). 

 

Bakır, antioksidan sistemde yer alan diğer bir bileşiktir. Bakır-çinko-

superoksid dismutaz (CuZn-SOD) ve seruloplazminin yapısında bulunur. Bakır-çinko-

SOD, sitozol içerisinde hidrojen peroksitten superoksid radikallerinin 

dismutasyonundan sorumludur. Seruloplazmin bakır taşıyıcı bir proteindir ve düzeyi 

oksidaz aktivitesini ortaya koyar. Seruloplazmin ferrik demiri (Fe+3) ferröz demire 
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(Fe+2) okside eder. Bunu yaparken, dokularda oksidasyon ve peroksidasyona neden 

olan serbest Fe+ iyonu oluşturmaz (Abuelo ve ark., 2015). Bakır immun sistemde 

önemli rolü olan bir iz elementtir. Bakır fagositik aktivite ve spesifik immun 

fonksiyonlar üzerine önemli role sahiptir (Weiss ve Spears, 2006). Doğum zamanında 

güçlü immun sistemin sağlanabilmesi amacıyla uygulanan bakırın, nötrofillerdeki 

fagositik aktiviteyi belirgin olarak pre-post-partum dönemde artırdığı bildirilmiştir 

(Dang ve ark., 2011). Bakırın bir kısmı potansiyel bağlanma alanlarına bağlanarak, 

fazlası ise dokularda serbest halde varlığını devam etttirir. Serbest bakır oksidatif 

reaksiyonları katalize eder, akut veya kronik bakır toksisitesine bağlı olarak hızlı ve 

ani ölümler şekillenebilir (Lean ve ark., 2013). Bakır progesteron sentezinde yer alır 

ve ovulasyonun gerçekleşmesi, östrusun belirginleşmesi, abortusun engellenmesi ve 

gebelik oranının artışı ile embriyonik ölümleri azaltma özelliğine sahiptir (Hayırlı ve 

Çolak, 2011). 

 

Çinko birçok enzim yapısında yer alan önemli bir bileşim olup, DNA ve RNA 

sentezinde görevli enzimler de dahil olmak üzere metabolizmadaki 300 kadar enzimin 

yapısında bütünleyici olarak bulunur (McCall, 2000). Süt ineklerinde çinko bir çok 

iyileşme işlemi içerisinde görev almasının yanı sıra katalitik, yapısal ve düzenleyici 

mekanizmalar (Keratinizasyon) içerisinde de yer alır (Tomlinson ve ark., 2004). Çinko 

doğal öldürücü hücrelerin aktivitesi ile nötrofil lökositler ve makrofajların 

fagositozisinde görev alır (Dang ve ark., 2011). Çinko, timik hormon aktivitesi için 

gereklidir. Bu hormon gelişmemiş T hücrelerinin farklılaşmasını sağlar (Nagalakshmi 

ve ark., 2016). Antioksidan sistemde bakıldığında ise Cu-Zn SOD bileşimi içerisinde 

yer alır. Çinko, aynı zamanda bir metal bağlayıcı protein olan ve hidrokside 

radikallerin temizlenmesinde görev alan metallothionein sentezinde yer alır (Prasad ve 

ark., 2004). Çinko antioksidan sistemdeki rolünün yanında, immun sistemde de etkili 

olup ayrıca  aynı zamanda GH, insülin, tiroid, testesteron, osteokalsin gibi hormonların 

yapısında da bulunur.  Çinkonun immun sistem içerisinde hücre replikasyonu ve 

proliferasyonuna da etki eder. Çinko eksikliğine bağlı olarak immun yanıt yetersiz 

kalır ve hastalıklara karşı duyarlılık artar (Shankar ve Prasad, 1998). Plazma çinko 

konsantrasyonu doğumla beraber düşer ve tekrar normal sınıra ulaşması 3 gün sürer 
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(Goff ve Stabel, 1990). Çinko östrusun başlaması, abortusun engellenmesi, 

embriyonik gelişimin desteklenmesinde role sahiptir (Hayırlı ve Çolak, 2011). 

 

Mangan, bir çok enzimin yapısında bulunur. Süperoksid dismutaz yapısında 

yer alır ve antioksidan koruma sağlar. Mangan, kemik büyümesinde, karbonhidrat ve 

lipid metabolizmasını, sinir sistemi, reprodüktif sistem ve immun sistem 

fonksiyonlarını etkileyen bir iz elementtir.  Mangan steroid ve mukopolisakkaritlerin 

sentezinde rol alır. Eksikliğinde östrus düzensizliği, suböstrus ve konsepsiyon 

oranında düşüş meydana gelir (Hidiroglou, 1979). 

 

1.8. Etkili İz Element Uygulama Stratejileri 

 

Mangan, demir ve kobalt (Co) gibi metal iyonları arasında ortak antagonizm 

emilim sayesinde şekillenebildiği gibi ve bu iyonların emilimi yarışmalı olarak da 

gerçekleşebilir (NRC, 2001). Bakırın emilimi sülfür ve molibdenyum varlığında düşer. 

Sülfür rumende sülfid’e dönüşür. Rumende bir araya gelen bu iki element bakır sülfid 

çökeltisi oluşturur böylece bakırın emilimi engellenir. Ayrıca, sülfür ve molibdenyum 

rumende etkileşime geçerek tetrathiomolibdat oluşur. Bu bileşik bakıra bağlanarak 

çözünemeyen kompleks bir bileşik oluşturup bakırın emilimini engeller. Bazı 

metallerin hidroksi-polimerizasyona olan yatkınlığınlığından dolayı emilimleri 

oldukça güçtür. Genelde Mn, Zn, Cu gibi hidrolitik metallerin emiliminde bu durum 

görülür. Kolaylıkla asitte çözünebilen bu metaller, ince bağırsaklarda alkalizasyona 

maruz kalabilirler. İlişkili su molekülleri, hidroksi metal oluşturmak için protonlarını 

kaybeder. Böylece hidroksi metal türlerinde polimerizasyonun yayılımına liderlik eder 

ve metallerin emilimi mümkün olmayan hale gelir (Andrieu, 2008). İntestinal sindirim 

sırasında, ince bağırsağın villilerine doğru itilen luminal besinler, ilk olarak mukozal 

yapışkan mukus tabakası tarafından ve ardından karıştırılmamış su katmanı ile 

karşılaşırlar. Normal şartlar altında metal iyonlarının bağırsaklardaki mukozal 

katmandan emilebilmeleri için karıştırılmamış su katmanının pH düzeyi etkilidir 

(Whitehead ve ark., 1996). Ancak negatif yüklü mukus katmanı metal katyon 

bağlanmasına yüksek affinite gösterir, böylece emilim olumsuz etkilenir. 
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Bağırsaklardaki mikro ortamın yapısı, katmanlar arası iyon ve pH düzeyleri, intestinal 

lümenden enterosit membrana geçişteki etkileşimler iz elementlerin emilimi üzerine 

etkilidir (Andrieu, 2008). Bu nedenle özellikle geçiş döneminde kuru madde alımında 

düşüş, rumen pH’sında değişim, gerek sistemik gerek intestinal ortamda meydana 

gelen iyon değişimleri ve emilim sorunlarına bağlı olarak metabolik, immun ve 

oksidatif sistem fonksiyonları için gerekli olan iz elementlerin emilimi olumsuz 

etkilenebilir. Bu faktörlerin etkisi altında kuru dönem başlangıcı ve geçiş dönemini 

içine alan süreçte rasyona ek olarak iz elementlerin enjeksiyon formlarının kullanımı 

gerekebilir. 

 

1.9. Metabolik Profil 

 

Süt ineği işletmelerinde metabolik profil testlerinin kullanılması, hayvanların 

içinde bulundukları durumun belirlenmesi ve ortaya çıkan ya da çıkabilecek sorunlara 

karşı önlem almak açısından önemlidir. Ancak unutulmamalıdır ki tek başına kan 

alınarak metabolik profilin belirlenmesi kesin bir sonuç sağlamayabilir. Metabolik 

profile ek olarak diğer verilerle birlikte toplu bir değerlendirme yapılması daha doğru 

bir yaklaşım olacaktır. Bu kapsamda; yönetim, VKS, çevre, hastalıkların oranı ve diğer 

problemler adına bilgi toplanmalıdır (Bertoni ve Trevisi, 2013). 

 

Metabolik profilin belirlenmesi ile, subklinik yangısal problemlerin belirlenip, 

sürülerde bunlara yönelik önlemler alınabilir. Yangı sadece klinik hastalıklarda öneme 

sahip değildir. Aynı zamanda subklinik sorunların da oluşum nedenleri arasında yer 

alır (Bertoni ve ark., 2008). Ayrıca yangının etkileri  geçiş döneminde önemli bir yere 

sahiptir (Trevisi ve ark., 2010). Yangı bu dönemde şekillenen düşük kuru madde alımı, 

artan lipomobilizasyon, karaciğer fonksiyonlarının yetersiz kalması, enerji 

giderlerinin artması gibi  fizyolojik ve metabolik olayları olumsuz etkiler (Trevisi ve 

ark., 2010). Enfeksiyonlar, metabolik problemler, travma, sindirim sorunları, ateş ve 

oksidatif stres gibi doğum öncesi ve sonrası yangıya neden olabilecek sorunlardan 

kaçınmak gerekir. Subklinik yangısal reaksiyon sonucunda metabolizma olumsuz 

etkilenerek, ketozis ve yağlı karaciğer sendromu riski artar (Ingvartsen, 2006). 



 34 

 Metabolik profil testleri sayesinde bazı kan parametrelerinin laboratuvar 

şartlarında ölçülmesiyle beslenme kaynaklı metabolizma hastalıklarının erken 

dönemde belirlenebilmesi ve bu problemlere karşı önlemler alınması sağlabilir (Van 

Saun, 2007). 

 

1.9.1. Enerji Dengesinin Değerlendirilmesi 

 

Enerji dengesi hayvanın sağlığını, laktasyon ve üreme performansını etkileyen 

oldukça önemli bir faktördür. Enerji dengesi, hayvanın gıdalarla aldığı enerjiden 

harcadığı enerjinin farkı olarak tanımlanmaktadır. Besinler yoluyla sağlanan enerji 

yaşama ve verim payları açısından yeterli olmaktadır. Ancak; negatif enerji dengesi 

etkisi altında metabolik hastalıkların insidensi artar. Ortaya çıkan bu durumun önceden 

belirlenerek gerekli önlemlerin alınması, üretimin karlılığını ve sürü sağlığını önemli 

oranda etkiler (Duffield ve ark., 2003). Enerji dengesinin değerlendirilmesinde NEFA, 

BHB, glikoz, kolesterol ve trigliserid kullanılan bazı metabolitlerdir. 

 

Prepartum dönemde NED ve karaciğer yağlanmasının belirlenebilmesi için 

prepartum 2-14. günler arasında NEFA düzeyi kontrol edilmelidir. Prepartum 

dönemde NEFA düzeyi 0,4 mmol/L’nin altında olmalıdır (Duffield ve ark., 2003; 

Quiroz-Rocha ve ark., 2009). Olası enerji yetersizliği durumunda serum NEFA ve 

BHB konsantrasyonları benzer hareketlilik göstermekle birlikte NEFA 

konsantrasyonu BHB’e göre daha hızlı artış gösterir (LeBlanc, 2010). 

 

Bir keton cisimciği olan BHB konsantrasyonu özellikle doğumdan sonra önem 

kazanır ve laktasyonun 5 ila 50. günleri arasında subklinik ketozisin belirlenmesinde 

kullanılır. Serum BHB seviyesi laktasyonda 1 mmol/L’nin altında olmalıdır. Bu değer 

1.4 mmol/L’den yüksek ise klinik ketozis olgularıyla karşılaşılır (Duffield ve ark., 

2003). 

 

Sığırlarda kan glikoz düzeyi 45-75 mg/dl gibi geniş bir aralıkta dağılım gösterir 
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ve bu değer NEFA ve BHB’e kıyasla daha az güvenilirdir. Laktasyonun ilk aylarında 

kan glikoz konsantrasyonunun düşüklüğü, hayvanların NED etkisi altında olduğunu 

gösterir (LeBlanc, 2010). 

 

Sığırlarda kan serum kolesterolü hem serbest hem de kolesterol esterlerinden 

meydana gelir. Her iki parametrenin ölçümü de total kolesterol olarak isimlendirilir. 

İneklerde kolesterol hem rasyondan alınır hem de karaciğer tarafından sentezlenir. 

Sığırlarda kan kolesterol değeri 80-180 mg/dL’dir. Fazla miktardaki kolesterol safra 

aracılığı ile ekskrete edilir. Hepatoselüler hastalıklar kolesterol sentezinde azalmaya 

ve serum kolesterol seviyesinin düşmesine neden olur. Karaciğer yağlanması ve 

anoreksi olgularında serum kolesterol seviyesi düşer (Quiroz-Rocha ve ark., 2009). 

Sığırlarda doğum öncesi dönemde kan serum kolesterol düzeyi fizyolojik olarak 

artarken; karaciğer yağlanması, abomazum deplasmanı, ketozis ve retensiyo 

sekundinarum gibi patolojilerin etkisinde de bu değer düşme gösterir (Nakagawa ve 

Katoh, 1998). Şiddetli karaciğer yağlanması olgularında serum kolesterol seviyesi 

ciddi bir düşüş gösterir ve bu düşüşün karaciğer yağlanmasının tanısında kullanılması 

mümkündür (Quiroz-Rocha ve ark., 2009). 

 

 Karaciğer yağlanmasında yağ dokuda artan lipolizis sonucunda kanda serbest 

yağ asitleri artar. Bu ortaya çıkan yağın sindirim ve absorbsiyonunu takiben karaciğer 

tarafından trigliseridler sentezlenir. Trigliseridler öncelikle intestinal lenf ve daha 

sonra da kan içerisinde şilomikronlar tarafından taşınır (Turgut, 2000). Trigliseridler 

ya karaciğerde depolanır ya da VLDL ile taşınır. Ancak ruminantlarda diğer türlere 

göre triglisedilerin taşınması oldukça düşük düzeydedir. Artan trigliserid sentezinin 

VLDL sentezlenip dolaşıma katılma hızını aşması sonucunda hepatik lipidosis 

şekillenir (Kennerman, 2011).  
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1.9.2. Protein Dengesinin Değerlendirilmesi 

 

Ruminantlarda protein düzeyinin eksikliği veya fazlalığı üreme performansı 

üzerine negatif etkiye sahiptir. Protein miktarındaki yetersizlikler sonucunda östrus 

belirtileri azalır ve konsepsiyon oranında düşüş meydana gelir. Hayvanlara sunulan 

rasyonda azot kaynağı fazla ve kısa zinciri yağ asidi miktarı az ise mikrobiyel protein 

sentezi gerçekleşmez. Bakteriler tarafından rumende amonyum iyonları formunda 

fazla miktarda azot salınır. Açığa çıkan amonyum rumenden emilerek dolaşıma geçer 

ve karaciğere gelir. Karaciğerde amonyumdan üre oluşumu gerçekleşir. Karaciğerin 

üreyi detoksifiye etme kapasitesi sınırlıdır ve hepatik lipidozis altında bu oran daha da 

düşer. Bir miktar üre idrar ile atılırken, diğer bir kısmı ince bağırsağa ulaşarak 

mikrobiyel protein ve bypass protein aminoasit monomerlerine parçalanır. 

Aminoasitlerin bir kısmı glukoneogenez yoluyla glikoz üretimi için kullanılırken, 

büyük bir kısmı yaşama payı, gebelik ve laktasyon amacıyla kullanılır. Vücutta üre 

sentezi arttıkça dengeleme mekanizması çalışır. Bu dengelenme mekanizmasında süt 

ve kan plazması ana role sahiptir (Hayırlı ve Çolak, 2011). Fazla amonyak etkisi 

altında uterus ortamının pH’sı düşer ve embriyonik yaşam olumsuz etkilenir, NED 

şiddeti artar, progesteron seviyesi düşer, PGF2α sekresyonu artar, luteal faz kısa sürer, 

konsepsiyon oranı düşer ve tohumlama sayısı artar.  

 

Protein metabolizması; rasyondaki protein oranı ve rumende sindirilebilirliği, 

diyet aminoasit konsantrasyonu, karaciğer ve böbrek fonksiyonları, kas doku 

yıkımlanması, diyet karbonhidrat miktarı ve rumende sindirilebilirlik derecesi gibi 

parametreler ile doğrudan ilişkilidir. Protein dengesinin değerlendirilmesinde 

kullanılan parametreler; toplam protein, albümin, globülin ve üredir (Radostitis, 

2004). Proteinler pek çok fizyolojik olayda önemli rol oynarlar. Dokuların temel 

yapılarını oluşturmalarının yanında enzim ve hormon reaksiyonları gibi birçok 

kimyasal reaksiyonu düzenlerler. Toplam protein; albümin ve globülin miktarının 

toplamından oluşur ve sığırlarda bu parametrenin normal değeri 6,7- 7,5 g/dl’dir 

(Turgut, 2000). 
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Sığırlarda kan albümin düzeyinin normal değeri 3-3,6 g/dl’dir. Karaciğerde 

üretim yetersizliğinde aşırı albümin kaybı veya protein bakımından yetersiz beslenme 

durumunda, sindirim ve emilim bozukluklarında hipoalbuminemi oluşur. 

Hiperalbüminemi ise sadece dehidrasyon durumunda meydana gelmektedir. 

Albüminin uzun bir yarılanma ömrüne sahip olması nedeniyle hipoalbuminemide 

karaciğer hastalıkları kronik ve şiddetli olmaktadır. Ayrıca uzun süre boyunca protein 

bakımından yetersiz beslenen sürülerde hipoalbüminemi gözlemlenebilir (Quiroz-

Rocha ve ark., 2009). 

 

Üre protein metabolizmasının nihai ürünüdür. Vucüttaki tüm hücre ve dokulara 

nüfuz eder. Böylece kan dolaşımına, reprodüktif dokulara, meme bezlerine ve süte 

kolaylıkla geçer. Bu nedenle üre hem kanda hem de sütte ölçülebilir (Godden ve ark., 

2001). 

 

1.9.3. Mineral Dengesinin Değerlendirilmesi 

 

Kalsiyum, P, sodyum (Na), K, klor (Cl) ve magnezyum (Mg) mineral dengesinin 

değerlendirilmesinde kullanılan parametrelerdir. Metabolik profil testlerinde özellikle 

kalsiyum ve fosfor düzeylerinin değerlendirilmesi önem arz etmektedir. Bu 

elektrolitlerin kandaki konsantrasyonları rasyonla birebir ilişkilidir. Kalsiyum, kas 

kasılması, kanın pıhtılaşması, enzim aktivitesi, sinirsel uyarım, hormonların salınması 

ve membranların geçirgenliği gibi bir çok olayda anahtar rol oynamaktadır. Bunlara 

ek olarak kalsiyum iskeletin yapısı için çok önemli bir elemettir. Sığırlarda serum 

kalsiyum düzeyi 9,7-12,4 mg/dl’dir (Quiroz-Rocha ve ark., 2009). Özellikle gebeliğin 

son dönemindeki ineklerde kalsiyumun normal sınırlar içinde olması önemlidir.  

 

Fosfor organizmanın başlıca yapısal ögelerinden biri olup, organizmadaki birçok 

metabolik, nörolojik ve hücresel fonksiyonda da görev almaktadır. Vücuttaki fosforun 

yaklaşık %80’i kemik ve dişlerde bulunur. Vücudun hemen hemen her hücresinde 

bulunan fosfor yüksek enerjili bağların şekillenmesi veya parçalanmasında rol 
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oynamaktadır. Fosfor, kan ve diğer vücut sıvılarının asit-baz tampon sistemleri ile 

hücre duvarı ve hücre içi bileşeni olarak fosfolipid, fosfoprotein ve nükleik asitlerin 

yapısında yer almaktadır. Fosfor rumende selüloz sindirimi ve mikrobiyel protein 

sentezi içinde mikroorganizmalar tarafından ihtiyaç duyulan bir mineraldir (Turgut, 

2000). Fosfor eksikliğine bağlı olarak abomazum deplasmanı, yatalak inek sendromu 

ve hipokalsemi gibi birçok metabolik sorunda süte önemli miktarda geçen fosfor 

hipofosfatemiye neden olabilir (Radostitis ve ark., 2004; Quiroz-Rocha ve ark., 2009). 

Reprodüktif açıdan bakıldığında ise hipofosfatemide ovaryum aktivitesinin azaldığı, 

östrus siklusunun düzensizleştiği ve ovaryum kistlerine rastlanma oranının arttığı 

belirlenmiştir (Hayırlı ve Çolak, 2011). 

 

1.9.4. Serum Enzimlerinin Değerlendirilmesi 

 

Protein yapısında biyolojik katalizör olan enzimler, biyokimyasal reaksiyonların 

hızını artırırlar. Hatta bir reaksiyonun tek bir basamağında görev yapacak kadar 

spesifik özelliklere sahiptirler (LeBlanc, 2010). Çoğu enzimler yaşamsal olayları 

düzenlediklerinden, bunların aktivitelerindeki artış ve azalışlar normal fonksiyonların 

bozulmasına neden olmaktadır. Bu nedenle kanda bulunan enzim düzeyleri bazı 

hastalıkların tanısına olanak sağladığı gibi, hastalığın şiddetinin ortaya konulması ve 

hastalığın prognozunun belirlenmesi açısından önemlidir (Turgut, 2000). Sığırlarda 

klinik olarak; aspartat aminotransferaz (AST), laktat dehidrogenaz (LDH), glutamat 

dehidrogenaz (GLDH), alkalen fosfataz (ALP), alanin aminotransferaz (ALT), gama-

glutamil transferaz (GGT) ve kreatinin kinaz (CK) enzimleri değerlendirilmektedir 

(LeBlanc, 2010). Kreatinin kinaz ve AST aktivitelerindeki yükselmeler kas hasarını 

gösterirken, AST, LDH ve ALP aktivitelerindeki yükselmeler ise karaciğer hasarını 

gösterir (Kennerman, 2011). Kreatinin kinaz aktivitesindeki belirgin fakat geçici 

yükselmeler kısa süreli kas ve karaciğer harabiyetinde görülürken, AST dereceli 

yükselir ve yüksek aktivitesi daha uzun süreli olur (Quiroz-Rocha ve ark., 2009). 

Ayrıca bu iki enzimin düzeylerinde meydana gelen değişim klinik endometritislerin 

tanısında kullanılabilir (Kaçar ve ark., 2010). Laktat dehidrogenaz aktivitesi hücresel 

hasarın olduğu karaciğer ve kas hasarında artarken bu durumda CK aktivitesi normal 
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ise hepatoselüler membran permabilitesinin arttığı düşünülmelidir (Turgut, 2000). 

Plazma GGT aktivitesinde artışın en önemli nedeni karaciğer hastalıkları ve biliyer 

obstrüksiyonlardır.  

 

Süt ineği işletmelerinde düzenli aralıklarla yapılan metabolik profil testleri 

hayvanların beslenme durumlarının ortaya konulmasına, subklinik seyirli hastalıkların 

erken dönemde tanınmasına, sürü sağlığının korunmasına ve olası ekonomik 

kayıpların azaltılmasına yarar sağlayan uygulamalardır (Kennerman, 2011). 

 

1.10. Süt İneklerinde Postpartum Uterus ve Ovaryum Fizyolojisi 

 

İneklerde doğumdan sonra tekrar gebeliğin şekilleneceği döneme kadar ki 

süreçte uterus involüsyonu, endometriyum rejenerasyonu, uterusun bakteriyel 

kontaminasyonunun eleminasyonu ve ovaryumlarda siklik aktivitenin yeniden 

başlaması gibi bir takım kritik fizyolojik olaylar şekillenir. Bu fizyolojik olayların 

şekillenmesi için gerekli uyarım fötusun doğması, yavru zarlarının atılımı ve yavru 

sularının boşalımı ile başlar. 

 

Genital organların boyutundaki azalma involüsyon olarak isimlendirilir. 

İnvolüsyon logaritmik ölçümdeki düşüştür. İneklerde uterusta meydana gelen bu 

küçülme durumu en çok doğumdan sonraki birkaç gün içerisinde şekillenir. Doğum 

sürecinde başlayan uterus kontraksiyonları doğumdan sonra da belli bir süre devam 

eder. Fakat her geçen gün uterus kontraksiyonlarının sıklığı, frekansı, büyüklüğü ve 

süresi azalır. Uterus involüsyonu; sadece uterusun boyut olarak küçülmesini değil, 

uterus kontraksiyonları, fiziksel büzüşme, nekroz, karanküllerin dökülmesi ve 

endometriyum rejenerasyonunu kapsar (Sheldon, 2004).  

 

Myofibrillerdeki atrofi postpartum birinci günde boyutunun 750 µm’den 400 

µm’ye düşmesiyle kendini gösterir. Myofibrillerin boyutları sonraki birkaç gün 

içerisinde 200 µm’ye kadar düşer. Doku değişim miktarı uterusun ağırlığı ile tahmin 
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edilebilir. Öyle ki doğum sırasında 9 kg olan bir uterus postpartum otuzuncu günde 1 

kg ağırlığa kadar düşer. Ağırlıkta meydana gelen değişimin yanısıra; uterus 

involüsyonu yinelenen transrektal ultrasonografi veya rektal muayeneler ile takip 

edilebilir (Sheldon, 2004). 

 

                               
 
         Şekil 1.1. : Uterus involüsyonunun ilerleyişi (Sheldon, 2004). 
 

Postpartum ikinci haftada normal involüsyon süreci yaşayan tüm hayvanlarda 

transrektal palpasyon ile tüm dişi genital sistem muayene edilebilir. Bu dönemde 

gebeliğin tamamlanmış oluğu kornu daha uzun ve daha geniş olarak fark edilir. Bu 

farklılık postpartum dördüncü haftaya kadar belirlenebilir (Şekil 1.1; Sheldon, 2004).  

 

Uterus involüsyonunda gecikmeye neden olan faktörler büyük öneme sahiptir. 

Çünkü bu faktörler ileri dönemlerde subfertiliteye neden olabilir. Uterus 

involüsyonunda gecikmeye neden olan faktörler; 

• Güç doğum, 

• Hipokalsemi, 

• Retensiyo sekundinarum, 

• Metritis ve 

• Endometritistir (Sheldon ve Dobson, 2004). 

 

Allantokoryonun uzaklaşmasından sonra uterusta karanküllerin nekrozu başlar 

ve 12 gün boyunca sürer. Postpartum dönemde, loşya akıntısı, uterusta kalan sıvılar ve 

umblikusun yırtılmasıyla biriken kan dışarı atılır. Loşya; genellikle sarı- kahverengi 
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renkte, visköz yapıda, kötü kokulu olmayan sıvıdır. Uterusta doğum sonrasında 

yaklaşık 1-2 Lt. loşya bulunur ve en çok postpartum ilk 2-3 gün içerisinde dışarı atılır. 

Postpartum 14-18’inci günlerde loşya kendiliğinden kaybolur (Sheldon, 2004). 

Endometriyumun superfisiyal katmanının rejenerasyonu postpartum 25 gün civarında 

tamamlanırken, daha derin katmanlarda bu süre 6-8 haftaya kadar uzar (Küplülü ve 

ark., 2011).  

 

Doğumdan kısa bir süre sonra veya doğum sırasında vulvanın relaksasyonu ve 

serviksin dilatasyonu sonucunda hayvanların yaşam ortamında bulunan 

mikroorganizmalar uterus lümenini kontamine ederler (Sheldon, 2004). İneklerde 

uterusun bakteriyel kontaminasyonu büyük çoğunlukla doğum sonrası ilk iki hafta 

içerisinde şekillenir. Uterusun bakteriyel florası doğum sonrasında 7 hafta boyunca 

involüsyon sürecine bağlı olarak değişiklik gösterir. Bu dönemde bakteriyel 

kontaminasyon, temizlenme, yeniden kontaminasyon seyirli bir döngü ile 

karşılaşılabilir (Sheldon ve ark., 2002).  

 

Postpartum uterus aerobik ve anaerobik birçok bakterinin büyümesi için uygun 

ortam sağlar. Postpartum 7-14 gün aralığında uterusun bakteriyel yükünde artış 

meydana gelmekte iken; uterus ortamından bakteri izolasyonu 16-30’uncu günlerde 

%78, 31-45’inci günlerde %50, 46- 60’ncı günlerde %9’dur (Sheldon, 2004). 

Uterustan izole edilen birçok bakteriden hangisinin asıl patojen hangisinin ise fırsatçı 

olduğu çalışmalara göre farklılık gösterir. Kabaca uterus enfeksiyonlarına neden olan 

bakteriler; 

• Endometriyum lezyonlarına neden olan etkenler, 

• Endometritislerde sıklıkla karşılaşılan fakat uterusta herhangi bir lezyona 

neden olmayan, uterus lümeninden izole edilen potansiyel patojenler 

• Fırsatçı organizmalar, uterus lümeninden fazla izole edilmeyen 

mikroorganizmalar olarak sınıflandırılır (Çizelge 1.1.).  
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Çizelge 1.2. Uterus ortamından izole edilen bakteriler (Williams ve ark., 2005). 

 1:Uterus endometriyumunda lezyonlarla ilişkili uterus patojenleri, 2:İneklerde uterus lümeninden 
sıklıkla izole edilen uterus patojenler, fakat bu patojenler endometriyumda lezyonlara neden olmazlar. 
3: Fırsatçı organizmalar uterus lümeninden geçici olarak izole edilirler ve endometriyum ile ilişkili 
değildirler.  
 

 

Endometritislerde yangı endometriyumda sınırlanmıştır ve stratum 

spongiosumdan daha derine inmez. Endomeritiste yüzey epitelinde dejeneratif 

değişiklikler, stromada ödem ve vasküler konjesyon, nötrofil ve diğer yangı 

hücrelerinin (lenfosit- plazma hüceleri) endometriyum ve uterus kavitesine göçü ile 

karakterizedir. Metritisler sonrasında tam bir iyileşme olmaz ise uterus T. pyogenes ve 

GN obligat anaeroblar ile enfekte olarak kalırlar ya da çevreden bu patojenlerle 

yeniden enfekte olurlar böylece klinik endometritis gelişir. Endometritisin bu 

formunda hayvanların genel durumlarında herhangi bir bozukluk şekillenmez. 

Yalnızca endometritisin derecesine göre gri-sarıdan purulente kadar değişen 

karakterde akıntı gözlenebilir ve purulent karakterli akıntı aylarca varlığını 

sürdürebilir (Sheldon ve Dobson, 2004). Klinik endometritislerin tanısında postpartum 

21 gün veya sonrasında purulent vaginal mukus varlığı veya 7,5 cm’den büyük 

servikal çap varlığı veya postpartum 26’ncı günden sonra vaginada mukopurulent 

Bakteriyel Kategori 
1 2 3 

Trupurella pyogenes Acinetobacter spp. Aerococcus viridans 
Prevotella spp Bacillus licheniformis Clostridium butyricum 
Escherichia coli Enterococcus faecalis Clostridium perfringens 
Fusobacterium necrophorum Haemophilus somnus Corynebacterium spp 
Fusobacterium nucleatum Mannheiemia haemolytica Enterobacter aerogenes 
 Pasteurella multocida Klebsiella pneumoniae 
 Peptostreptococcus spp Micrococcus spp 
 Staphylococcus aureus Providencia rettgeri 
 Streptococcus uberis Providencia stuartii 
  Proteus spp 
  Proprionobacterium granulosa 
  Staphylococcus türleri 
  α -hemolitik streptococci 
  Streptococcus acidominismus 
  Koliformlar 
  Aspergillus spp 
  Mantarlar 
  Bacteriodes spp 
  Aeromonas spp 
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eksudat varlığı tanıda belirleyici faktördür (Földi ve ark., 2006). Endometritise 

yaklaşımda geleneksel tanı yöntemi inekleri postpartum 2-8 hafta arasında muayene 

ederek normal involüsyon yaşamayanları ortaya çıkarmaktır. Endometritislerde; klinik 

olarak fertilite problemi yaşayacak ineklerin belirlenmesi ve problemlerin giderilmesi 

amacı güdülmelidir. Endometritislerde servikal çap büyüklüğü ve postpartum belirli 

günlerdeki vaginada görülen uterus kaynaklı eksudatın muayenesi ile tanısal bir başarı 

elde edilebilir (LeBlanc, 2008). Endometritislerin tanısında kullanılan diğer bir metod 

vaginoskopidir. Vaginoskopide amaç akıntının karakterinin belirlenmesi ve böylece 

klinik tanının daha net bir şekilde ortaya konulmasıdır (Williams ve ark., 2005). 

Vaginoskopi dışında Metricheck® isimli aygıtın kullanılması ile de endometritislerde 

tanı konulabilir (McDougall ve ark., 2011). Ultrasonografi endometritislerin tanısında 

kullanılan ve oldukça başarılı olan bir yöntemdir. Endometritis olgularında 

ultrasonografide uterus lümeninde içerik varlığı, uterus duvarının kalınlaşması ve 

yangıya bağlı patolojik değişiklikler kolayca tespit edilebilir (Meira ve ark., 2012). 

 

Gebelik süresince yüksek steroid hormon konsantrasyonuna maruz kalan 

hipotalamo-hipofiziyel eksende baskılanma meydana gelir. Aynı zamanda 

gonadotropin salgılatıcı hormon (GnRH) sekresyonu yetersiz uyarım 

şekillendirdiğinden Folikül uyarıcı hormon (FSH) ve LH sekresyonlarını engellenir. 

Gebeliğin son ayında baskılanan foliküler dalga faaliyetleri doğum sırasında tekrar 

harekete geçer. Doğum esnasında plazma steroid hormon konsantrasyonu bazal 

seviyeye iner ve FSH konsantrasyonunda artış meydana gelir. Plazma FSH 

konsantrasyonunda meydana gelen artış beslenme, emzirme, postpartum anöstrus 

aralığından etkilenmez ve her 7-10 günde bir düzenli olarak artar (Duffy ve ark., 

2000). 
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Şekil 1.2. İneklerde doğumdan sonra plazma FSH, LH ve progesteron konsantrasyonları (Sheldon, 
2004). 
 

                                       
 
Şekil 1.3. Postpartum dönemde şekillenen ilk dominant folikülü izlediği 3 muhtemel yol. 
 

A) Ovulasyon ve postpartum ilk korpus luteum (Kl) formasyonu (ovaryum aktivitesinin başlaması) B) 
Ovaryumlarda foliküler kist şekillenmesidir C) Ovulasyon olmadan atrezi şekillenmesi (Anöstrus) 
(Beam ve Butler 1997; Peter ve ark., 2009). 
 

İlk postpartum dominant folikülün kaderi tamamen LH’nın etkisi altındadır. LH 

pulsatil salınım sıklığı ovaryumların siklik aktivitelerinin başlamasında kilit role 

sahiptir. Ovulasyon şekillenmemesi olarak birçok neden gösterilse de genellikle LH 

yetersizliği üzerinde durulmaktadır. Yüksek pulsatil LH frekansı sonucunda 

ovulasyon şekillenirken, düşük pulsatil LH konsantrasyonu ise atrezi, orta düzeyde bir 

salınım ise persiste folikül durumlarını ortaya çıkarmaktadır. Atreziye 

uğrayan/uğrayacak foliküller persiste olacak olan ya da ovule olan foliküllere oranla 

düşük düzeyde östradiol üretimine ve konsantrasyonuna sahiptir. Atretik ve uzun süre 

kalıcılığını devam ettiren foliküllerle ilgili bir problem de, postpartum ilk ovulasyon 

aralığının 50 günden fazla olmasıdır (Peter ve ark., 2009; Sheldon, 2004).  
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İneklerde postpartum 10-14’üncü günler arasında GnRH salınımı ve bu salınıma 

bağlı olarak LH konsantrasyonunda artış meydana gelir. Düşük LH 

konsantrasyonunun da ana kaynağı olarak NED gösterilmektedir. İneklerde ovulasyon 

için gerkeli olan pulsatil LH salınımı ancak doğum sonrasında şekillenen ciddi negatif 

enerji dengesinden en kısa sürede kurtulmaya bağlıdır. Postpartum anovulatör anöstrus 

oranı %20 civarındadır ve bu oranın büyük bir kısmı yüksek süt verimine sahip olan 

hayvanlardır. İnsülin ve IGF-1 gibi metabolik hormonlar da hipofiz üzerinde etki 

oluşturarak LH sekresyonunda düşüşe, ovaryumlarda ise östradiol üretiminde 

azalmaya neden olur. Tüketilen yemlerin yağ rezervleri ile zenginleştirilmesi 

sonrasında negatif enerji dengesindeki ciddiyet azalarak yüksek östradiol 

konsantrasyonu oluştuğu böylece anovulatör dönemin süresinin kısaldığı 

bildirilmektedir (Dobson ve Smith, 1995). Hormonlar ve metabolik durumlar dışında 

fiziksel ve fizyolojik streste ovaryumda siklik aktivitenin başlaması üzerine etki 

ederler (Karsch ve ark., 2002; Sheldon 2004). Postpartum 25-35. gün aralığı gerek 

uterus enfeksiyonlarının tanısı ve tedavisinde gerekse ovaryum patolojilerinin 

belirlenmesinde oldukça önemli role sahiptir. Bu süreçte ovaryum muayenelerinde 

inaktif ovaryum, dirençli folikül, kistik ovaryum folikülleri ve enfeksiyonlara bağlı 

kalıcı korpus luteum olgularıyla karşılaşılabileceği gibi tedavi için de en uygun zaman 

aralığıdır.  
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Hipotez; 

 

Süt ineği işletmelerinde; verim ve ekonomik karlılığı etkileyen faktörlerin 

başında, elde edilen buzağı sayısı ve süt verimi gelir. Entansif inekçilikte canlı buzağı 

sayısı, süt verimi ve fertiliteyi sıklıkla postpartum dönemde şekillenen uterus 

enfeksiyonları ve metabolik bozuklukların etkiler. Postpartum dönemde karşılaşılan 

metabolik ve enfeksiyöz sorunlar kuru ve geçiş döneminin bir yansımasıdır. Geçiş 

döneminde fötusun hızlı büyümesi, kolostrogenezis ve doğumla birlikte laktasyonun 

ani başlaması ineğin enerji, vitamin ve mineral madde ihtiyacını ortalama 8 kat artırır. 

Prepartum dönemde ruminal flora ve papillaların absorbsiyon yeteneğinin zayıflığı, 

uterusun rumen üzerine baskı yapması ve yeterince kuru madde alınamaması negatif 

enerji dengesi ve mineral eksikliğinin nedeni olarak görülür. Sindirim sisteminde bazı 

besin maddeleri ve metal iyonlarının emilimi arasında negatif yönlü bir ilişki bulur. 

Ruminant rasyonları metal bağlayıcı özellikte içerikler barındırdığından iyonların 

sindirim sisteminden emilimi oldukça güçleşir. Bu nedenle iz elementlerin enjeksiyon 

formlarının kullanılmasının daha faydalı olacağı görüşü yaygındır. Özellikle geçiş 

döneminde, ani ortaya çıkan enerji, vitamin ve iz element ihtiyaçlarının enjeksiyon 

yoluyla desteklenmesinin gerek immunolojik gerekse metabolik ve işlevsel olumlu 

etkiler sağlayacağı düşünülmektedir. 

 

Bu konuda ülkemiz koşullarında 500 baş ve üzeri işletmelerde yapısal 

organizasyonlar, personel yeterliliği, laktasyon dönemi ve süt verimlerine göre 

gerçekleştirilen beslenme ve idarenin; metabolik ve diğer göstergesel ölçütlerle 

desteklendiğinde doğum sonrası şekillenen sorunlara ne gibi yansıması olduğu 

konusunda bir örnek bulunmamaktadır. Dolayısıyla iz element ve vitaminlerin 

ineklerde gebeliğin son dönemlerinde ve erken puerperal dönemde uygulanmasının, 

postpartum sorunlar ve fertiliteye etkisini ortaya koymak, sürü sağlığını korumak ve 

ekonomik katma değer yaratmak önemli bir hedef olmaktadır. 

 

Sunulan çalışmada; yaş ve fizyolojik duruma göre rasyon düzenlenen 

profesyonel bir inek işletmesinde inek ve düvelerin kuru dönem başlangıcından geçiş 

dönemini de kapsayan süreçte, vitamin, iz element ve mineral madde destekleri 
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uygulanarak klinik-biyokimyasal parametrelerin izlenmesi, periparturent dönem 

sorunları ile fertilite parametreleri üzerine etkisinin araştırılması ile elde edilen 

bulguların sürü sevk ve idaresinde kullanılabilmesi amaçlandı. 
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2. GEREÇ VE YÖNTEM 
 

2.1. Gereç 
 

2.1.1. Hayvan Materyali  
  

Çalışma, İç Anadolu Bölgesi’nde (Eskişehir, Mahmudiye), toplam 3580 

hayvanın barındırıldığı, serbest duraklı sisteme sahip, kritik kontrol noktalarında 

koruyucu hekimlik hizmetlerinin sunulduğu, Westfalia paralel sağım sistemi ile günde 

iki kez sağım uygulanan, bireysel süt verim ortalaması 6 ton ve üzeri olan profesyonel 

bir inekçilik ünitesinde 2016 Ekim- 2017 Şubat ayları arasında gerçekleştirildi. 

Çalışma materyalini, yaş ve laktasyon dönemine göre rasyon düzenlemeleri yapılan; 

düzenli serolojik kontroller (Brusellozis, Toksoplazmozis, Klostridyal enfeksiyonlar, 

Neosporosiz, Karaciğer fonksiyon testleri) ve aşılamaları (Bovine Herpes Virus-1, 

Bovine Viral Diyare Virus, Coronavirus, Rotavirus, Escherichia coli) gerçekleştirilen 

ve herhangi bir sağlık sorunu bulunmayan, laktasyon sayıları 2-4 arasında olan gebe 

İsviçre Esmeri inek (n=60) ve düveler (n=60) oluşturdu.  

 

2.1.2. Hayvanların Beslenmesi 
 

Çalışma grubunu oluşturan düve ve inekler pik laktasyon (70-150 gün) 

dönemine kadar kendi gruplarında tutuldu. Bu dönemde düve ve ineklere işletme 

stratejileri doğrultusunda beslenme uygulandı (Çizelge 2.1). Doğumdan önceki 60 ile 

30 gün aralığında (-60 günden -30 günlük sürede) inek ve düveler farklı uzak kuru 

dönem rasyonu; doğum öncesi 30. günden itibaren ise farklı yakın kuru dönem rasyonu 

ile beslendi (Çizelge 2.1). Doğum zamanı inek ve düveler bireysel doğum ünitelerine 

alındı. Doğumhanede 3 günlük takip sürecinin sonunda postpartum 70. güne kadar 

inekler fresh inek; düveler ise fresh düve grubuna dahil edilerek farklı rasyon 

uygulamasına devam edildi (Çizelge 2.1).  
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Çizelge 2.1. İnek ve düvelerde gebelik ve laktasyon dönemine göre uygulanan rasyon içerikleri. 
 

 
*: Pre ve postpartum dönemde vitamin ve iz element kombinasyonu (%29 Ca, %2 P, %5 Mg, %2 Na, 1400 mg/kg Cu, 150mg/kg Se, 50g/kg Mn, 50g/kg Zn, 10g/kg Cu, 400kIU A 
vitamini, 80kIU D vitamini, 1400 IU/kg E vitamini) içermektedir.  
 

 

GRUPLAR YONCA OTU MISIR SİLAJI FİĞ OTU BUĞDAY SAPI KESİF YEM TÜKETİLEN 
KURU MADDE 

KESİF/ 
KABA 
YEM 

ORANI % 

 YEM TÜRÜ 

  Günlük 
(kg) 

Toplam
(kg) 

Günlük
(kg) 

Toplam
(kg) 

Günlük
(kg) 

Toplam 
(kg) 

Günlük 
(kg) 

Toplam 
(kg) 

Günlük 
(kg) 

Toplam 
(kg)     Toplam 

(kg)   

Fresh Düve* 3,0 270 19,0 1.710   0   0 8,5 765 16 53 2.745 SÜT 
Fresh İnek* 3,5 413 19,0 2.242   0   0 10,5 1.239 18 57 3.894 SÜT 
70-150 gün 
Rasyonu* 4,5 666 21,0 3.108   0   0 11,0 1.628 20 54 5.402 SÜT 

Yakın Kuru 
İnek* 1,5 150 10,0 1.000   0 4,5 450 5,0 500 13 39 2100 3 KG SÜT + 

2 KG KURU 
Yakın Kuru 
Düve* 1,5 135 10,0 900   0 4,5 405 5,0 450 13 39 1890 3 KG SÜT + 

2 KG KURU 
Uzak Kuru 
Düve 1,5 150 10,0 1.000 2,5 250 2,0 200 3,0 300 11 27 1900 KURU 

Uzak Kuru 
İnek 1 100 8,0 800 2,0 200 4,0 400 2,5 250 11 23 1750 KURU 
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2.1.3. Ultrasonografi Cihazı 
 

 Çalışmaya ait inek ve düvelerin doğum sonrası dönemdeki ovaryum ve uterus  

muayenelerinde 6,5-9 MHz lineer prob donanımlı; zoom, görüntü kaydetme ve video 

alabilme özelliğine sahip, M ve B görüntü modlarını içeren Real-time taşınabilir 

veteriner ultrasonografi cihazı (SIUI®, CTS 800, Çin) kullanıldı. 

 

2.1.4. Kan Serum Tüpleri 
 

 Çalışmada esterleşmemiş yağ asitleri (NEFA), beta hidroksi bütirik asit (BHB), 

glutamat dehidrogenaz (GLDH), glikoz, albumin, toplam protein, üre, kreatinin kinaz 

(CK),  alanin aminotransferaz (ALT), alkalen fosfataz (ALP), aspartat aminotransferaz 

(AST), gama glutamil transferaz (GGT), laktat dehdrogenaz (LDH), kolesterol, 

trigliserid, toplam bilirubin (TBIL), direkt bilirubin (DBIL), kalsiyum (Ca),  fosfor (P), 

magnezyum (Mg), potasyum (K), sodyum (Na), klor (Cl) parametrelerinin kan 

serumunda belirlenmesi amacıyla (Hoedemaker ve ark., 2004)  kan örnekleri 9 ml 

hacimli, vakumlu, antikoagulan içermeyen steril kuru tüplere alındı (Hema&Tube®). 

Çıkarılan serum örneklerinin saklanması amacıyla 2 ml ölçekli yarı saydam 

polipropilen Eppendorf® tüpler kullanıldı.  

 

2.1.5. Santrifüj Cihazı 
 

 Serum örnekleri 500-5000 rpm devir ayarına sahip,12 tüplü santirifüj cihazı 

(Yuda ® 80-2A) aracılığı ile kandan ayrıştırıldı.  

 

2.1.6. Derin Dondurucu 

 

 Serum örnekleri, analizleri yapılana kadar -20OC’ye kadar soğutma özelliğine 

sahip derin dondurucuda (Arçelik® 4263-N) saklandı. 
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2.1.7. Laboratuvar Malzeme ve Aletleri 
 

2.1.7.1. Test Kitleri 
 

 Çalışmada kullanılan test kitlerinin adı, analitik ölçüm metodları, 

referans/katalog numaraları ve üretici firma adları çizelge 2.2’de sunuldu.  

 

2.1.7.2. Otoanalizör  
 

 Elde edilen serum örneklerindeki NEFA, BHB, glikoz, albumin, toplam 

protein, üre, CK,  ALT, ALP, AST, GGT, LDH, kolesterol, trigliserid, toplam ve direk 

bilirubin, Ca, P, Mg, K, Na, Cl düzeylerinin belirlenmesinde çoktan rastgele erişimli 

multianalizör sisteme sahip, spektrofotometrik ve iyon seçici elektrot (ISE) prensipleri 

ile çalışan, bilgisayar ve yazıcı donanımlı Ankara Üniversitesi Veteriner Fakültesi 

Klinik Tanı Laboratuvarına ait biyokimya otoanalizörü (ERBA® XL 600, Almanya) 

kullanıldı. 

 

2.1.7.3. Elisa Okuyucu  
 

 Elde edilen serum örneklerinden GLDH düzeyleri Biyokimya Anabilim Dalına 

ait spektral dalga aralığı 400-750 nm  olan, Magellan TM data analiz  yazılımına sahip 

96 kuyulu mikroplate okuyucu cihazı (Sunrise®, Tecan, İsviçre) aracılığı ile belirlendi.  

 

 

 

 



 52 

2.2. Yöntem 
 

2.2.1.  Hayvanların Gruplara Ayrılması 

 

 Çalışmada toplam 120 hayvan kuru dönem başlangıcında düve ve inek olarak 

iki ana gruba (Grup-1 inek; n= 60 ve Grup-2 Düve; n= 60) ayrıldı. Grup 1 ve Grup 2 

ye ait hayvanlar, ayrıca, kendi içerisinde, uygulama ve kontol alt gruplarına ayrıldı. 

Her ana grup kontrol (KON, n=30), iz element-vitamin kombinasyonu (IZ-VIT, n=30) 

uygulananlar olarak tanımlandı. Uygulama grupları benzer vücut kondisyon skoru, süt 

verimi ve yaşa sahip olan inekler arasından randomizasyon prosedürleri dikkate 

alınarak oluşturuldu. Her grup için hayvanlar belirlenirken DairyPlan (GEA®, 

Almanya) yazılımından alınan hayvan numaraları Excel® (Microsoft, Redmond, 

WA)’e girildi. Gruplara ayırmada Excel ‘s_sayı üret’ fonksiyonundan faydalanılarak 

başlangıç rakamı tesadüfi belirlendi. O sayıdan sonraki her ikinci sayıya karşılık gelen 

hayvan  grubuna dahil edildi. Çalışmada kullanılan hayvanlara ait tüm bilgiler işletme 

verileri irdelenerek kayıt altına alındı. Gruplarda bir örnekliğin sağlanması amacı ile 

her gruba ait birinci denekler tamamlandıktan sonra diğer sıralı denklere geçildi.  

 

2.2.2. Vitamin ve İz Element Uygulamaları 
 

 Grup 1 ve 2’nin uygulama gruplarına,  A vitamini 500 000 IU/ml, D vitamini 

75 000 IU/ml ve E vitamini 50 mg/ml içeren bileşikten (ADEMİN®, Ceva, Fransa) 10 

ml; 2,5 mg/ml bakır (Cu), 1,25 mg/ml selenyum (Se), 5 mg/ml mangan (Mn) ve 5 

mg/ml çinko (Zn) içeren iz element bileşiminden (ACTIVATE®, ALKE, Türkiye) 8 

ml  intramuskuler yol ile enjekte edildi.  

  

Çalışmanın kontrol gruplarına;  uygulama gruplarına yapılan vitamin ve iz 

element uygulamaları yerine aynı hacim ve uygulama yolu ile %0,9’luk izotonik 

sodyum klorür (NaCl) verildi.  
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Uygulama ve kontrol gruplarına ayrım yapılmaksızın doğumun tamamlanmasını 

izleyen ilk üç gün, günde bir kez, koruyucu dozda, kalsiyum ve fosfor solüsyonları 

parenteral yol ile uygulandı.  

 

2.2.2.1. Vitamin ve İz Element Uygulama Günleri 
 

Çalışmaya grubunu oluşturan hayvanlara enjeksiyonlar kuru dönemin başlangıcında; 

beklenen doğumdan önceki 28-21. günler arasında; doğumun gerçekleştiği gün; 

doğumu izleyen 30-35 gün aralığında uygulandı. 

 

2.2.3. Kan Örneklerinin Alınması  

 

Beklenen doğum tarihinden önceki 7±4. gün, doğumu izleyen 3±2. ve 30±5. 

günlerde kuyruk venalarından asepsi, antisepsi kurallarına uyularak serum NEFA, 

BHB, GLDH, glikoz, albumin, toplam protein, üre, CK, ALT, ALP, AST, GGT, LDH, 

kolesterol, trigliserid, TBIL, DBIL, Ca, P, Mg, K, Na, Cl  düzeyleri belirlenmek üzere 

kan örnekleri alındı. Kan örnekleri sabah beslemesinden önce 9 ml’lik antikoagulan 

içermeyen kan tüplerine toplandı (Little ve ark., 2017). Soğuk zincir altında çiftlik 

laboratuvarına ulaştırılan kan örnekleri ilk 15-60 dakika içerisinde 1300xg devirde 

+4OC’de 10 dakika boyunca santrifüj edildi. 

 

Bu süre sonunda elde edilen serum örnekleri üzerinde kulak numarası, uygulama 

grubu, kan alım tarihi gibi bilgiler bulunan 1,5 ml’lik test tüplerine nakledilerek, çiftlik 

laboratuvarındaki derin dondurucuda -20OC’de saklandı (Little ve ark., 2017). 

Çalışmanın örnek toplama işlemi tamamlandığında biyolojik örnek taşıma çantası 

içerisindeki buz kalıplarına yerleştirilen serum örnekleri Ankara Üniversitesi 

Veteriner Fakültesi Biyokimya Laboratuvarına ulaştırıldı. 
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2.2.3.1. Uygulama ve Kontrol Gruplarındaki Kan İyon ve Metabolit 
Düzeylerinin Değerlendirilmesinde Kabul Edilen Referans Değerleri 
  

 Çalışmada lipomobilizasyonun değerlendirilmesinde McArt ve ark., (2012)’ın 

önerdiği NEFA için fizyolojik üst sınır, doğum öncesi dönemde 0,3 mEq/L; doğum 

sonrası ise 0,7 mEq/L ölçüt olarak alındı. Negatif enerji dengesinin göstergeci olarak 

BHB için referans konsantrasyon düzeyi postpartum 3-30. günler arası 1200 µmol/L 

üzeri olanlar kabul edildi (Ospina ve ark, 2010).  

 

Goff, (2014)’e göre çalışma sürecinde kan serum toplam Ca konsantrasyonu 8,5 

mg/dl ve altında ölçülen olgular, subklinik hipokalsemi olarak tanımlandı. Fosfor 

konsantrasyonunun fizyolojik sınırı ise NRC (2001) ve Grünberg (2014)’e göre 4-8 

mg/dl olarak kabul edildi.  

 

2.2.4.  Vücut Kondüsyon Skorunun Belirlenmesi 
 

 Çalışma grubu oluşturan hayvanların vücut kondüsyon skorları kan 

örneklerinin alınma günlerinde (Prepartum -7±4, Postpartum 3±2 ve 30±5), Ferguson 

ve ark. (1994)’ın tanımladığı 1.0’den 5.0’e kadar değerlendirme ölçütü olan 0,25 

değişim birimi ile inspeksiyon yöntemiyle belirlendi. Çalışma sürecinde bütün 

deneklere aynı kişi tarafından skorlama işlemi gerçekleştirildi. 

 

2.2.5. Doğumhane Sürecinin Takibi 
 

 Doğumhane sürecinde; doğum şekli ve skorlamasında Heins ve ark. (2006)’nın 

belirlediği sistem kullanılarak, ölü-canlı doğum, yavru cinsiyetleri kayıt altına alındı. 

Doğumhane sürecinde postpartum 3 gün boyunca günde iki defa olmak üzere beden 

ısısı, iştah ve rumen dolgunluğu açısından muayeneler yapılarak sonuçlar kayıt altına 

alındı. İştahın ölçülmesinde hayvanların önüne konulan yemleri tüketim oranları 

(%25-50-75-100) kayıt altına alındı.  
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Çizelge 2.2. Çalışmada kullanılan test kitlerine ait katolog bilgileri, uygulanan analitik yöntemler ve yüzdesel sapma düzeyleri. 

Test adı Analitik metod Referans/Katalog 
Numarası 

Üretici firma adı İnterassay 
CV (%) 

İntraassay 
CV (%) Protein ve Enerji Metabolizması Belirteçleri 

NEFA Kolorimetrik 434-91795 Wako Diagnostic 8.1 4.5 
BHB Siklik-enzimatik 413-73501 Wako Diagnostic 10 8.2 
Glikoz Hekzokinase, Glikoz-6-fosfat dehidrojenaz (G6PDH) XSYS012 ERBA Diagnostic 1.19 1.05 
Toplam protein Biurent reaksiyonu XSYS0018 ERBA Diagnostic 1.15 1.46 
Albümin Albumin bromkresol yeşil (BCG) metodu XSYS0001 ERBA Diagnostic 1.29 0.88 
Trigliserid Enzimatik: Gliserol-3-fosfat oksidaz (GPO)-PAP XSYS0041 ERBA Diagnostic 1.56 0.9 
Üre UV kinetik XSYS0020 ERBA Diagnostic 1.58 0,94 
Enzimler ve Karaciğer Fonksiyon Belirteçler 
ALT IFCC 37°C (P5 P kullanılmadan) XSYS0017 ERBA Diagnostic 3.12 1.2 
AST IFCC 37°C (piridoksal-5-fostat (P5 P) kullanılmadan) XSYS0016 ERBA Diagnostic 1.37 0.54 
ALP IFCC 37°C XSYS0002 ERBA Diagnostic 2.68 1.07 
GGT Standardize edilmiş sıvı Szasz XSYS0011 ERBA Diagnostic 1.91 0.9 
CK Klinik biyokimya ve labaratuar tıbbı federasyonu metodu (IFCC) 37°C� XSYS0028 ERBA Diagnostic 3.42 0.94 
GLDH Kolorimetrik 10197734001 Sigma aldrich 1.2 0.8 
LDH Optimize edilmiş  (Alman Klinik kimya Topluluğu) (DGKC) metodu XSYS0013 ERBA Diagnostic 2.43 0.99 
Kolesterol Enzimatik:kolesterol oksidaz (CHOD)-PAP XSYS0009 ERBA Diagnostic 1.65 0.96 
BIT N,N-dietil-p-fenilendiamin XSYS0023 ERBA Diagnostic 1.67 0.93 
BID Jendrassik XSYS0028 ERBA Diagnostic 3.37 2.10 
Mineraller  
Ca Kolorimetrik: o-kresolfitalein komplekson XSYS0007 ERBA Diagnostic 2.26 0.89 
P Fosfomolibdat XSYS0015 ERBA Diagnostic 3.75 1.87 
Mg Xylyıdyl Mavi XSYS0040 ERBA Diagnostic 3.66 2.05 
K İyon Seçici Elektrot XSYS0068 ERBA Diagnostic 2.75 1.52 
Na İyon Seçici Elektrot XSYS0068 ERBA Diagnostic 2.75 1.52 
Cl İyon Seçici Elektrot XSYS0068 ERBA Diagnostic 2.75 1.52 

 
İnterassay Coefficient Variations (CV)= Ardarda yapılan iki analiz sonuçları arasındaki yüzdesel sapma 
İntraassay Coefficient Variations (CV)= Farklı zamanlarda yapılan aynı analizin sonuçları arasındaki yüzdesel sapma 
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 Rumen dolgunluğunun değerlendirilmesi amacıyla sol fossa paralumbalis 

üzerine steteskop tamburu ile bastırıldı. Dolgunluk, hareketler ve ritim incelendi. 

Muayene en az 5 dakikalık bir sürede gerçekleştirildi. Kontraksiyon şiddeti ve sıklığı 

kayıt altına alındı. Rumen hareketleri 10-12/5 dakika referans alınarak değerlendirildi.  

 

2.2.6. Postpartum 30±5. Günlerde Vagina, Uterus ve Ovaryum Muayenesi 

  

 Vaginal akıntı skorlaması amacıyla vaginanın el ile muayenesi gerçekleştirildi. 

Muayene öncesinde vulva kağıt mendil kullanılarak temizlendi. Eldiven giyilmiş ve 

kayganlaştırıcı sürülen el aracılığı ile ön vaginada biriken akıntı avuç içerisine toplandı 

(Little ve ark., 2017). Tespit edilen vaginal akıntılar Williams ve ark. (2005)’na göre 

değerlendirilerek (Şekil 2.1.) kayıt altına alındı. Bu amaçla şeffaf ve temiz mukus 

belirlenen olgular 0, akıntıda hafif içerik veya flakon belirlenen olgular 1, % 50’den 

az miktarda kirli mukoprulent yapıda içerik bulunan olgular 2 ve %50’den fazla 

prulent içerik ise 3 olarak skorlandı. Vaginal muayene sonucu 1 ve üzeri olan 

hayvanlara çiftlik protokollerine uygun intrauterin tedavi uygulandı. Ayrıca her 

çalışma grubunun toplam olgu puanı; vaginal akıntı skorunun, o gruptaki olgu sayısı 

ile matematiksel çarpımı ve sonuçların toplanması ile belirlendi (Toplam vaginal 

akıntı skoru= Vaginal akıntı karakteri X olgu sayısı). Muayene zamanında 

mukopurulent, purulent veya kötü kokulu akıntıya sahip olan hayvanlar klinik 

endometritisli olarak teşhis edildi. 

 

 
 

Şekil 2.1. Vaginal akıntıların değerlendirilmesinde kullanılan akıntı karakter ve skorları (Williams ve 
ark.,2005). 
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 Ovaryumların transrektal yoldan ultrasonografik muayenesi 6,5-9 MHz 

frekansa sahip lineer prob ile gerçekleştirildi. Muayene anında ovaryumlarındaki 

rastlantısal 9 mm’den büyük 20 mm’den küçük  çapa sahip foliküllerin varlığı 

belirlendi ve ölçüleri kayıt altına alındı (Tanaka ve ark., 2008). Muayene günlerindeki 

en büyük folikül çapı saptamasında; oval anekoik yapıların, kısa ve uzun çaplarından, 

uzun olan çap değerlendirildi. Korpus luteum yokluğunda rastlantısal folikül çapı 9 

mm’den küçük olan hayvanlar inaktif ovaryuma sahip kabul edildi. Ovaryumların 

ultrasonografik maueyenesinde korpus luteum yokluğunda boyutları 2,5 cm ve 

üzerinde olan yapılar ovaryum kisti olarak kabul edildi (Silvia ve ark., 2005). Ovaryum 

muayenelerinde ovulasyonun göstergesi olarak değerlendirilen korpus luteum varlığı 

da araştırıldı. Korpus luteum belirlenen hayvanların siklik aktivite gösterdiği kabul 

edildi. Muayene sırasında; korpus luteum belirlenen hayvanlara 25 mg dinoprost 

içeren PGF2α (Enzoprost-T®, CEVA, Fransa) preparatı uygulandı.  Ovaryumun kistik 

dejenerasyonu olguları tedavi edildi.  İnaktif ovaryum saptanan hayvanlara 100 mcg 

Gonadorelin diasetat tetrahidrat içeren GnRH (Ovarelin®, CEVA, Fransa) preparatı 

enjekte edildi. Uterus involusyon sorunu ve klinik endometritis olgusu saptanan 

hayvanlara Tarım İşletmeleri Genel Müdürliği tarafından belirlenen özel intrauterin 

tedavi protokolü ile birlikte diğer parenteral tedavi protokolleri gerçekleştirildi. 

 

 Çalışmaya dahil olan düve ve ineklerde uterus involüsyonunu belirlemek 

amacıyla Kamimura ve ark. (1993)’nın belirlediği yöntem doğrultusunda transrektal 

ultrasonografik muayene uygulandı. Bu yönteme göre kornu uterilerin korpus uteriye 

yakın 1/3’lük kesitinde dorsal yüzeyine (curvatura majör) dorso ventral pozisyonda 

prob yerleştirilerek endometriyum ve stratum vascularis tabakalarını içine alan alt ve 

üst seroza tabakaları (Hiperekoik çizgiler) arasındaki mesafenin ölçümü 

gerçekleştirildi. Yine muayenelerde uterus kornu çaplarına ek olarak servikal çap 

ölçümü de gerçekleştirildi. Muayeneler sonucunda elde edilen görüntüler ile kornu 

uteri çapları ultrasonografi cihazının taşınabilir belleğine kayıt edildi ve görüntüler 

bilgisayar ortamına aktarılarak değerlendirildi.  
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2.2.7. Tohumlama ve Fertilite Parametreleri 
 

Doğum sonrası dönemde gönüllü bekleme süresi olan 50. günden itibaren östrus 

belirtileri deneyimli çiftlik personeli tarafından tespit edildi. Jinekolojik muayene 

sonrası uygun bulunan ve östrusları kesinleştirilen hayvanlar suni tohumlama yöntemi 

ile tohumlandı. Tohumlama sonrası 17-25. günler arasında çeviren inek ve düvelerin 

östrusları yine bu yöntem aracılığı ile belirlendi. Çeviren her inek çalışma sürecinde 

en fazla 3 defa tohumlandı. Çalışma grubunu oluşturan hayvanlar doğum sonrası 150. 

güne kadar izlendi. Tohumlama sonrasında 45 ve 60-90. günler arasında iki adet 

transrektal ultrasonografi muayenesi yapılarak gebe olan veya olmayan hayvanlar 

belirlenerek sonuçlar kayıt altına alındı (Lee ve Kim, 2006).  

 

Çalışmaya dahil edilmiş inek ve düvelerin ilk üç tohumlama sonucunda elde 

edilen 1., 2., 3. ve toplam gebelik oranları, tohumlama sayısı, doğum tarihinden 

itibaren gebelik saptanan tohumlama arasındaki süre doğum-gebe kalma aralığı kabul 

edilerek kayıt altına alındı. Çalışma gruplarının tohumlama başına gebelik oranları 

yüzde (%), doğum- ilk tohumlama aralığı ile doğum-gebe kalma aralığı gün ve 

tohumlama sayısı ise sayı değerleri olarak değerlendirildi (Hoedemaker ve ark., 2009). 

 

2.2.8. İstatistiksel Analiz 
 

 Elde edilen tüm değişkenler önemlilik testlerine geçilmeden önce parametrik 

test varsayımlarından normallik yönünden Shapiro Wilk testi, varyansların 

homojenliği yönünden ise Levene testi ile incelendi. Tanımlayıcı istatistikler 

“Aritmetik Ortalama ± Std.hata” şeklinde gösterildi. İnek-düve gruplarında ve iki 

grubun benzer alt gruplarında; korpus luteum, gebelik oranları, uterus enfeksiyon 

varlığı ve postpartum sorun varlığı açısından ki-kare testi, ilk tohumlama, doğum gebe 

kalma aralığı, tohumlama sayısı ve laktasyon verimi açısından ise Mann-Whitney U 

testi uygulandı. Rumen hareketi ve iştah parametrelerinin zaman içerisinde 

değerlendirilmesinde Friedman testi kullanıldı.  
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Beden ısısı, NEFA, BHB, glikoz, albumin, toplam protein, üre, CK, GLDH, 

ALT, ALP, AST, GGT, kolesterol, trigliserid, bilirubin, Ca, P, K, Mg, Na ve Cl 

düzeyleri üzerine grup, örnekleme zamanı ve bunların etkileşimlerinin etkisi aşağıdaki 

model kullanılarak MIXED prosedürü ile analiz edildi. 

 

!"#$ = 	' +	)" +	*# + ()	×*)"# +	."#$ 
 
!"#$, bağımlı değişken; ', genel ortalama; )", grup etkisi; *#, örnekleme zamanı etkisi; 

()	×*)"#, grup ve zaman etkileşimi ve ."#$, hata terimi. 

 

Modele gruplardaki hayvanlar rastgele etkiler, grup, örnekleme zamanı ve 

bunları etkileşimleri sabit etkiler olarak dahil edildi. Etkileşim teriminin anlamlı 

bulunduğu durumlar için Bonferroni düzeltmeli basit etki analizi uygulandı. Tüm 

istatistiksel analizler minimum %5 hata payı ile incelendi. Tüm analizler SPSS (V22.0) 

paket programı aracılığı ile gerçekleştirildi. 
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3. BULGULAR 
 

3.1. Tanımlayıcı Veriler 
 

 İsviçre Esmeri inek ve düvelerde kuru dönem başlangıcı ve geçiş döneminde 

profesyonel beslenme ve yönetim sistemi ile birlikte vitamin, iz element ve mineral 

madde enjeksiyonlarının metabolizma, postpartum patolojiler ve fertilite parametreleri 

üzerine etkilerinin araştırıldığı çalışmada, elde edilen bulgular metin ve çizelge 

şeklinde sunuldu. İnek uygulama grubundan 6 hayvan, inek kontrol ile düve uygulama 

ve kontrol grubundan 8’er hayvan herhangi bir sorun bulunmamasına rağmen işletme 

politikaları gereği sürüden uzaklaştırılmışlardır. 

 

3.2. Klinik Biyokimyasal Parametreler 

 

Çalışmada ölçümü gerçekleştirilen biyokimyasal parametreler ve bu ölçümler sonrası 

elde edilen veriler, klinik-biyokimya yönüyle uygulamaların, enerji ve protein 

metabolizması belirteçleri, enzimler ve karaciğer fonksiyon belirteçleri ve mineral 

madde düzeyleri üzerine etkileri olarak değerlendirildi.  

 

3.2.1. Enerji ve Protein Metabolizması Belirteçleri 
 

İnek ve düvelerde tüm gruplarda VKS’ları pre ve postpartum dönemde kabul 

edilebilir sınırlar içerisinde olup istatistiksel bir farklılık belirlenmedi (P>0,05). Ancak 

düvelerde postpartum 30±5. günde uygulama grubunda VKS değerinin inek grubuna 

göre daha yüksek olduğu gözlendi (P<0,05).  

 

 İneklerde doğum öncesi dönemde vitamin ve iz element uygulanan 

hayvanlarda NEFA düzeyinin (0,48±0,11 mEq/L) yükselmesi ile birlikte serum glikoz, 

toplam protein, albümin ve üre düzeylerinin kontrol grubuna göre daha düşük bir seyir 
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izlediği saptandı (P<0,05; Çizelge 3.1). Düvelerde ise prepartum dönemde anılan 

parametreler yönünden kontrol grubu ile belirgin bir farklılık göstermedi. Ancak 

uygulama grubunda trigliserid düzeyi daha yüksek ölçüldü (P<0,05; Çizelge 3.2). 

 

 İneklerde doğumu izleyen ilk üç günlük süreçte serum NEFA düzeyi yüksek 

seyrini devam ettirmesine rağmen, kabul edilebilir sınırlardaydı (0,58 ±0,05 mEq/L). 

Prepartum dönemde daha düşük bir seyir gösteren glikoz ve üre düzeylerinin kontrol 

grubuna göre daha yüksek olduğu saptandı. Ancak bu değerler de NEFA değerlerinde 

olduğu gibi fizyolojik sınırlar içerisindeydi (Çizelge 3.1). Bu dönemde, düvelerde, 

enerji, protein metabolizması belirteçleri fizyolojik sınırlar içerisinde olup uygulama 

ve kontrol grupları arasında herhangi bir farklılık gözlenmedi (Çizelge 3.2). 

  

 Doğum sonrası 30±5. günde, ineklerde, serum albumin konsantrasyonunun 

(2,95 ±0,08 g/dl), kontrol grubuna göre (3,23 ±0,09 g/dl) daha düşük bulunurken, diğer 

enerji ve protein metabolizması parametreleri benzerdi (Çizelge 3.1). Düvelerde ise bu 

dönemde enerji ve protein metabolizması belirteçleri arasında istatistiksel olarak 

belirgin bir farklılık bulunamadı. 

 

 İneklerde vitamin ve iz element uygulamalarının NEFA (P=0,007), glikoz 

(P=0,005), toplam protein (P=0,001) ve üre (P=0,01) değerleri üzerine, zaman içindeki 

etkisel değişimleri (prepartum- postpartum 30±5. gün), istatistiksel olarak pozitif 

yönde önemli bulundu (Çizelfe 3.1). Düvelerde ise ineklerden farklı olarak 

uygulamaların, anılan enerji ve protein metabolizması belirteçleri üzerinde serum 

trigliserid (P=0,001) düzeyi haricinde zaman içerisindeki etkileri önemsizdi (Çizelge 

3.2) 
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Çizelge 3.1. İneklerde vitamin ve iz element uygulamalarının pre-postpartum dönemde kan serum metabolit düzeyleri üzerine zaman içerisindeki etkileri (×±SH). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

a, b,  Aynı satırda farklı  harfler taşıyan aynı grubun ortalama değerleri arasındaki farklılık önemlidir (P<0,05). 
A, B, Aynı sütunda farklı harfler taşıyan gruplar arası ortalama değerler arasındaki farklılık önemlidir (P<0,05). 
(×): Aritmetik Ortalama 
SH:Standart Hata 

 Prepartum Postpartum P değeri 
 -7±4 Gün 3±2 Gün 30±5 Gün Uygulama Zaman Uygulama*Zaman 
Enerji ve Protein Metabolizması Belirteçleri      

NEFA (mEq/L)       
IZ-VIT 0,48 ± 0,11ab, A 0,58 ± 0,05a, A 0,30 ± 0,03b 0,000 0,004 0,007 
KON 0,11 ± 0,003b, B 0,32 ± 0,04a, B 0,27 ± 0,03ab    

BHB (µmol/L)       
IZ-VIT - 836,91±113,53 648,64±104,83 0,133 0,904 0,210 
KON - 473,14±43,86 602,53±78,76    

Glikoz (mg/dl)       
IZ-VIT 60,17±1,65 B 61,96±3,20A 57,13±2,29 0,740 0,014 0,005 
KON 67,69±1,71a, A 52,44±2,78b,B 57,44±2,25b    

T. Protein (g/dl)       
IZ-VIT 6,38 ± 0,18b, B 6,68 ± 0,17ab 7,31 ± 0,26a 0,121 0,000 0,001 
KON 7,61 ± 0,14a, A 6,27 ± 0,29b 7,48 ± 0,25a    

Albumin (g/dl)       
IZ-VIT 3,19 ± 0,06b 3,47 ± 0,06a 2,95 ± 0,08b,B 0,369 0,003 0,003 
KON 3,35 ± 0,07 3,24 ± 0,1 3,23 ± 0,09A    

Trigliserid (mg/dl)       
IZ-VIT 36,18 ± 1,50 24,30 ± 1,56 25,10 ± 2,32 0,003 0,000 0,611 
KON 29,36 ± 2,19 20,95 ± 1,75 19,57 ± 1,66    

Üre (mg/dl)       
IZ-VIT 24,99±1,30b,B 37,88±3,34a,A 32,60±3,26a 0,476 0,008 0,010 
KON 29,26±1,34A 29,18±2,66B 31,37±1,79    

Mineraller       
Ca (mg/dl)       

IZ-VIT 8,20 ± 0,21b, B 8,54 ± 0,21ab 9,16 ± 0,13a 0,073 0,000 0,000 
KON 9,93 ± 0,09a, A 8,07 ± 0,33c 8,92 ± 0,20b    

P (mg/dl)       
IZ-VIT 6,08±0,20B 5,88±0,27A 6,70±0,49 0,714 0,000 0,005 
KON 7,12±0,21a, A 4,50±0,22b, B 6,67±0,60a    
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Çizelge 3.1. (Devam): İneklerde vitamin ve iz element uygulamalarının pre-postpartum dönemde kan serum metabolit düzeyleri üzerine zaman içerisindeki etkileri 
(×±SH). 

 

a, b,  Aynı satırda farklı  harfler taşıyan aynı grubun ortalama değerleri arasındaki farklılık önemlidir (P<0,05). 
A, B, Aynı sütunda farklı harfler taşıyan gruplar arası ortalama değerler arasındaki farklılık önemlidir (p<0,05) 
(×): Aritmetik Ortalama 
SH:Standart Hata 

 Prepartum Postpartum P değeri 
 -7±4 Gün 3±2 Gün 30±5 Gün Uygulama Zaman Uygulama*Zaman 

Enzimler ve Karaciğer Fonksiyon Belirteçler      
ALT (IU/L)       

IZ-VIT 19,70±1,04B 20,53±1,23 21,90±1,67 0,139 0,077 0,003 
KON 27,08±2,23a, A 20,63±1,35b 21,40±1,06b    

AST (IU/L)       
IZ-VIT 80,59±2,49 103,12±5,03 90,73±5,21 0,205 0,000 0,153 
KON 78,53±3,31 111,91±10,15 87,36±5,37    

ALP (IU/L)       
IZ-VIT 29,50±4,05 34,88±4,94 40,46±8,47A 0,130 0,369 0,053 
KON 26,20±2,80 30,50±2,99 20,80±2,31B    

GGT (IU/L)       
IZ-VIT 16,95±1,61 14,20±1,26 22,60±3,57 0,283 0,153 0,060 
KON 16,43±1,85 15,62±2,01 14,92±1,44    

CK (U/L)       
IZ-VIT 207,36±40,65 199,32±26,61 230,31±62,41 0,280 0,478 0,510 
KON 324,25±78,94 207,10±22,34 249,24±62,48    

LDH (IU/L)       
IZ-VIT 1795,71±40,97 2327,29±33,65 2157,63±68,17 0,026 0,000 0,199 
KON 1774,92±146,95 2032,30±69,07 1950,95±107,41    

Kolesterol (mg/dl)       
IZ-VIT 84,17±4,23b 76,38±4,93b 104,54±6,32a, B 0,267 0,000 0,000 
KON 82,85±3,38b 64,85±4,86c 136,35±7,43a, A    

BIT (mg/dl)        
IZ-VIT 0,14±0,02 0,30±0,04 0,12±0,01 0,025 0,000 0,133 
KON 0,07±0,01 0,20±0,03 0,11±0,02    

BID (mg/dl)       
IZ-VIT 0,141±0,014 0,196±0,029 0,078±0,014 0,001 0,000 0,187 
KON 0,057±0,010 0,113±0,021 0,041±0,010    
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3.2.2. Enzimler ve Karaciğer Fonksiyon Belirteçleri 

 

 İnek ve düvelerde vitamin ve iz element uygulamalarının karaciğer fonksiyon 

belirteçleri ve enzimler üzerindeki etkinliği kontrol grubuyla karşılaştırmalı olarak 

çizelge 3.1 ve çizelge 3.2’de gösterilmiştir. 

  

 İneklerde doğum öncesi dönemde alınan kan örneklerinde serum AST, ALP, 

GGT, CK, LDH, GLDH, kolesterol, BIT, BID düzeylerinde gruplar arasında belirgin 

bir farklılık saptanmadı (P>0,05). Bu değerler aynı zamanda fizyolojik sınırlar 

içerisindeydi. Anılan dönemde uygulama grubunda serum ALT düzeyi kontrol 

grubuna göre daha düşük bulunmasına rağmen bu değerde fizyolojik sınırlar 

arasındaydı (sırasıyla 19,7±1,04; 27,08±2,23 IU/L). Düvelerde doğum öncesi 

dönemde tüm enzimler ve karaciğer fonksiyon belirteçleri uygulama ve kontrol 

gruplarında benzer düzeyde ölçüldü (P>0,05). 

 

 Doğumu izleyen 3±2 günde düvelerde LDH değeri her ne kadar uygulama 

grubunda daha yüksek bulunsa da gerek düvelerde gerekse ineklerde karaciğer 

fonksiyon belirteçleri ve enzimler yönünden gruplar arasında belirgin bir farklılık 

saptanmadı (P>0,05).  

  

 Doğum sonrası 30±5. günde ineklerde uygulama grubunda ALP düzeyinin 

yüksek (sırasıyla 40,46±8,47; 20,80±2,31 IU/L) kolesterol düzeyinin ise daha düşük 

olduğu belirlendi (sırasıyla 104,54±6,32; 136,35±7,43 mg/dl). Ancak bu değerlerde 

fizyolojik sınırlar içerisindeydi. Düvelerde ise postpartum 30±5. günde anılan değerler 

yönünden gruplar arasında belirgin bir farklılık saptanmadı (P>0,05).  

  

 İnek ve düvelerde vitamin ve iz element uygulamalarının karaciğer fonksiyon 

belirteçleri ve enzim değerleri üzerinde zaman içerisindeki değişimlere etkisi 

izlendiğinde pozitif ve negatif yönde belirgin bir etkinliğinin olmadığı gözlendi.  
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3.2.3. Mineral Madde Düzeyleri 

 

 İneklerde vitamin ve iz element uygulanan grupta doğum öncesi dönemde 

kalsiyum (sırasıyla 8,20±0,21 ve 9,93±0,09 mg/dl) ve fosfor düzeyleri (sırasıyla 

6,08±0,20 ve 7,12±0,21 mg/dl) kontrol grubuna göre daha düşük bulundu. Serum 

kalsiyum seviyesindeki azalma subklinik hipokalsemi düzeyindeydi. Doğum öncesi 

dönemdeki serum kalsiyum ve fosfor düzeyinin negatif yönde sapmalarının benzer 

şekilde enerji ve protein metabolizması sapmaları ile paralellik göstermesi dikkat 

çekti. Ancak doğum sonrası ilk 3±2 gün ve 30±5. gün örneklerde uygulama grubunda 

serum kalsiyum ve fosfor düzeyleri fizyolojik sınırlar içerisinde daha yüksek bulundu 

(Çizelge 3.1). İlginç olan nokta her iki gruba da doğumla birlikte parenteral kalsiyum 

ve fosfor enjeksiyonları yapılsa da kontrol grubunda, doğum sonrası 3±2. gündeki 

serum kalsiyum seviyesi subklinik hipokalsemi düzeyindeydi (Çizelge 3.1).  

  

 Düvelerde ise gerek doğum öncesi dönemde gerekse doğum sonrası 3±2 ve 

30±5 günlerde serum kalsiyum ve fosfor düzeyleri uygulama ve kontrol gruplarında 

paralel bir seyir izledi.Tüm örnekleme dönemlerinde anılan parametreler fizyolojik 

sınırlar içerisinde bulundu (Çizelge 3.2).   

 

 Vitamin ve iz element uygulamalarının ineklerde serum kalsiyum (P=0,001) 

ve fosfor (P=0,005) düzeylerinin zaman içerisindeki değişimlere etkisi önemli 

bulundu. Düvelerde ise vitamin ve iz element uygulamaların belirgin bir etkisinin 

olmadığı gözlendi (Ca: P=0,714; P: P=0,667). 

  

 Çalışmada inek ve düvelerde sodyum, potasyum, klor ve magnezyum düzeyleri 

uygulama ve kontrol gruplarında benzerdi (Çizelge olarak sunulmadı).  
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Çizelge 3.2. Düvelerde vitamin ve iz element uygulamalarının pre-postpartum dönemde kan serum metabolit düzeyleri üzerine zaman içerisindeki etkileri (×±SH). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
a, b,  Aynı satırda farklı  harfler taşıyan aynı grubun ortalama değerleri arasındaki farklılık önemlidir (P<0,05). 
A, B, Aynı sütunda farklı harfler taşıyan gruplar arası ortalama değerler arasındaki farklılık önemlidir (P<0,05). 
(×): Aritmetik Ortalama 
SH:Standart Hata 

 Prepartum Postpartum P değeri 
 -7±4 Gün 3±2 Gün 30±5 Gün Uygulama Zaman Uygulama*Zaman 

Enerji ve Protein Metabolizması Belirteçleri     
NEFA (mEq/L)       

IZ-VIT 0,15 ± 0,01 0,54 ± 0,05 0,34 ± 0,03 0,727 0,000 0,479 
KON 0,21 ± 0,03 0,52 ± 0,05 0,33 ± 0,03    

BHB (µmol/L)       
IZ-VIT - 726,69±110,03 643,76±101,58 0,193 0,431 0,907 
KON - 791,77±98,99 653,08±71,36    

Glikoz (mg/dl)       
IZ-VIT 71,84±1,52 65,10±3,59 62,52±2,33 0,117 0,000 0,243 
KON 72,38±2,40 56,83±3,34 59,59±2,09    

T. Protein (g/dl)       
IZ-VIT 6,26 ± 0,19 6,15 ± 0,14 7,34 ± 0,18 0,658 0,000 0,827 
KON 6,45 ± 0,16 6,19 ± 0,18 7,30 ± 0,22    

Albumin (g/dl)       
IZ-VIT 3,4 ± 0,02 3,28 ± 0,07 3,27 ± 0,08 0,090 0,061 0,384 
KON 3,33 ± 0,04 3,25 ± 0,07 3,04 ± 0,13    

Trigliserid (mg/dl)       
IZ-VIT 44,95 ± 2,49a, A 23,33 ± 1,83b 15,75 ± 2,29c 0,045 0,000 0,001 
KON 32,03 ± 2,45a, B 20,43 ± 2,02b 19,24 ± 1,90b    

Üre (mg/dl)       
IZ-VIT 21,76±0,67 32,74±1,87 27,88±1,92 0,637 0,000 0,683 
KON 19,30±1,65 32,98±2,30 27,98±1,71    

Mineraller       
Ca (mg/dl)       

IZ-VIT 9,29 ± 0,18 8,78 ± 0,20 9,59 ± 0,19 0,008 0,012 0,714 
KON 9,05 ± 0,19 8,5 ± 0,28 8,98 ± 0,22    

P (mg/dl)       
IZ-VIT 6,45±0,16 5,18±0,25 7,20±0,47 0,420 0,018 0,667 
KON 6,37±0,15 6,07±1,11 7,65±0,74    
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Çizelge 3.2. (Devam) Düvelerde vitamin ve iz element uygulamalarının pre-postpartum dönemde kan serum metabolit düzeyleri üzerine zaman içerisindeki etkileri 
(×±SH). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

a, b,  Aynı satırda farklı  harfler taşıyan aynı grubun ortalama değerleri arasındaki farklılık önemlidir (P<0,05). 
A, B, Aynı sütunda farklı harfler taşıyan gruplar arası ortalama değerler arasındaki farklılık önemlidir (P<0,05). 
(×): Aritmetik Ortalama 
SH:Standart Hata 

 Prepartum Postpartum P Değeri 
 -7±4 Gün 3±2 Gün 30±5 Gün Uygulama Zaman Uygulama*Zaman 
Enzimler ve Karaciğer Fonksiyon 
Belirteçler 

     

ALT (IU/L)       
IZ-VIT 25,81±1,12 27,96±8,66 23,90±1,58 0,127 0,657 0,658 
KON 22,32±1,27 20,15±1,52 20,05±1,62    

AST (IU/L)       
IZ-VIT 80,59±2,49 103,12±5,03 90,73±5,21 0,829 0,000 0,446 
KON 78,53±3,31 111,91±10,15 87,36±5,37    

ALP (IU/L)       
IZ-VIT 54,84±2,96 53,05±5,14 33,16±3,78 0,408 0,000 0,421 
KON 54,40±5,26 61,70±9,36 42,50±6,72    

GGT (IU/L)       
IZ-VIT 19,29±1,65 21,51±2,44 15,55±1,46 0,657 0,173 0,489 
KON 17,75±1,12 21,83±3,55 19,37±2,66    

CK (U/L)       
IZ-VIT 335,05±96,54 286,08±26,23 153,67±8,76 0,890 0,386 0,097 
KON 216,14±39,59 268,54±56,91 270,01±61,09    

LDH (IU/L)       
IZ-VIT 2104±43,21b 2377,16±42,58a,A 2200,26±51,64ab 0,683 0,244 0,017 
KON 2208,20±40,89 2134,40±110,40B 2272,90±57,14    

Kolesterol (mg/dl)       
IZ-VIT 98,05±1,72 71,89±2,68 118,68±7,03 0,139 0,000 0,292 
KON 86,70±2,84 73,85±3,58 106,60±9,43    

BIT (mg/dl)       
IZ-VIT 0,08±0,01 0,31±0,06 0,12±0,02 0,222 0,000 0,491 
KON 0,09±0,01 0,33±0,05 0,20±0,05    

BID (mg/dl)       
IZ-VIT 0,093±0,011 0,161±0,024 0,073±0,012 0,445 0,000 0,130 
KON 0,071±0,009 0,215±0,031 0,084±0,020    
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3.3. Periparturient Dönem Bulguları 

 

Çalışmada uygulama ve kontrol gruplarını oluşturan inekler benzer laktasyon 

sayısına sahipti (P>0.05; Çizelge 3.3). Doğumhane süreci içerisinde inek ve düvelerde 

şekillenebilecek metabolik ve enfeksiyöz sorunları erken dönemde belirlemek 

amacıyla beden ısısı, ruminasyon ve iştah düzeyleri günde iki defa kayıt altına alındı. 

Bu bağlamda doğumu izleyen üç günlük süreçte inek ve düvelerde her iki grupta da 

beden ısısı, iştah ve ruminasyon değerlerinde bir farklılık olmadığı ve fizyolojik 

sınırlar içerisinde bulunduğu belirlendi (Çizelge 3.3).  

 

Çizelge 3.3’de de görüldüğü üzere inek vitamin ve iz element uygulama 

grubunda bir hayvanda güç doğum olgusu ile karşılaşıldı. Gerek inek gerekse 

düvelerde vitamin ve iz element uygulamarının retensiyo sekundinarum olguları 

üzerine belirgin bir etkisinin olmadığı gözlendi ve gruplar arasında istatistiksel 

farklılık saptanmadı (P>0,05). 

 
Çizelge 3.3. İnek ve düvelerde doğumhane sürecinde muayene bulguları (×±SH). 

     (×): Aritmetik Ortalama 
      SH:Standart Hata  
      %:Yüzde 
 

Klinik yönüyle her iki grupta ketozis, hipokalsemi, abomazum deplasmanı, mastitis, 

puerperal metritis olgularıyla karşılaşılmadı. 

 

 

Parametre İnek P  Düve P 
 IZ-VIT 

(n=24) 
KON 

(n=22) 
 IZ-VIT 

(n=22) 
KON 

(n=22) 
 

Laktasyon Sayısı 3,25±0,31 3,45±0,26 0,397 - - - 

Güç Doğum (%) 8,3 0  0 0  
Beden Isısı 38,65±0,04 

 
38,71±0,08 

 
0,456 38,74±0,04 

 
38,62±0,07 

 
0,702 

Ruminasyon 2,00±0,15/3 2,11±0,16/3 0,957 2,00±0,16/3 2,04±0,19/3 0,802 
Retensiyo 

sekundinarum 
(%) 

20,8 18,1 0,594 9,09 9,09 0,995 
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3.4. Doğum Sonrası 30±5. Günlerde Genital Organ Muayene Bulguları 

 

Doğum sonrası 30±5. günde genital organ muayenesinde sırasıyla vagina, 

vaginal akıntılar, uterus ve ovaryum dokuları muayene edildi. Elde edilen bulgular 

çizelge 3.4 ve 3.5’de sunuldu.  

 

Çalışma grubunu oluşturan hayvanlarda klinik endometritis tanısı vaginal 

akıntı skorlama yöntemi ile uyumlandırılarak değerlendirildi. Bu bağlamda çalışma 

gruplarını oluşturan hayvanlarda vaginal akıntı skoru ile uyumlu olarak klinik 

endometritis olgu sayıları (İnek P=0,210; Düve P=0,133) ve korpus luteum pozitif inek 

sayıları yönünden gruplar arasında belirgin bir farklılık gözlenmedi (İnek P=0,092; 

Düve P=0,086). İstatistiksel farklılık olmamasına rağmen inaktif ovaryum olguları 

sayısal yönden düve uygulama ve kontrol gruplarında benzer şekilde daha yüksekti 

(Çizelge 3.4). Gruplar arasında ovaryum kisti olguları ve korpus luteumun yokluğunda 

12 ila 20 mm çap aralığında foliküler yapıya sahip hayvan sayılarında da belirgin bir 

farklılık bulunmadı (Çizelge 3.4).  

 

Sunulan çalışmada ultrasonografik ölçüm yöntemiyle belirlenen serviks ve 

kornu uteri çap ölçüm değerleri inek ve düvelerde gruplar arasında istatistiksel farklılık 

göstermedi (Çizelge 3.5).  

 

3.5. Fertilite Parametreleri 

 

İnek ve düvelerde tüm gruplara ait doğum-ilk tohumlama aralığı, doğum- gebe 

kalma aralığı, tohumlama sayısı birinci, ikinci, üçüncü tohumlamalardaki gebelik 

oranları ve toplam gebelik oranı çizelge 3.4’te paylaşıldı. İneklerde doğum ilk 

tohumlama aralığında uygulama (91,84±9,65 gün) ve kontrol (105,48±7,40) grupları 

arasında bir farklılık gözlenemezken (P=0,3); düve uygulama grubunda (87,19± 7,64) 

kontrol grubuna (112,13±7,71) göre daha erken doğum ilk tohumlama aralığı 

belirlendi (P=0,021). İnek uygulama grubunda ikinci tohumlamada gebelik oranı 
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(%80) ve 150. gündeki toplam gebelik oranı (%95,8) kontrol grubuna göre belirgin 

düzeyde artış gösterdi (sırasıyla P=0,005; P=0,003).  

 

Düve uygulama ve kontrol gruplarında üç tohumlamadaki gebelik oranları 

(sırasıyla %30-50 ve %29,41-50) ve toplam gebelik oranları (sırasıyla %63,63; 

%59,09) benzerdi. Anılan oranların inek uygulama grubu ile karşılaştırıldığında 

oldukça düşük düzeyde kaldığı belirlendi (Çizelge 3.4). Çalışma gruplarında ayrıca 

doğum-gebe kalma aralığı ve gebelik başına düşen  tohumlama sayıları benzer bulundu 

(Çizelge 3.4).  
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Çizelge 3. 4. İnek ve düvelerde doğum sonrası 30±5. Günlerde yapılan genital organ muayene bulguları ve fertilite parametreleri. 

 
a, b, Aynı satırda farklı  harfler taşıyan farklı grubun ortalama değerleri arasındaki farklılık önemlidir (P<0,05). 
A, B, Aynısatırda farklı harfler taşıyan aynı grubun ortalama değerler arasındaki farklılık önemlidir (p<0,05). 
IZ-VIT= İz element ve vitamin kombinasyonu grubu KON= Kontrol grubu 
(×): Aritmetik Ortalama 
SH:Standart Hata 
 *: Toplam vaginal akıntı skoru= Vaginal akıntı karakteri X olgu sayısı. 
 Vaginal akıntı karakteri: 0/ 1/ 2/ 3 (Gereç ve Yöntem 2.2.6’ya bakınız). 
KL= Korpus Luteum 
 

 
 
 

Bulgular İnek P Düve P 
 IZ-VIT (n=24) KON 

(n=22) 
 IZ-VIT (n=22) KON (n=22)  

Klinik Endometritis 10/24 6/22 0,210 8/22 9/22 0,133 
Vaginal Akıntı Skoru* 23 11 - 20 25 - 
KL Varlığı 16/24 10/22 0,092 9/22 5/22 0,086 
İnaktif Ovaryum 3/24 4/22 - 7/22 8/22 - 
Ovaryum Kisti 1/24 1/22 - 0/22 1/22 - 
KL yokluğunda 12-20 mm Arası Çaplı Foliküle Sahip 
Hayvan Sayısı 

4/24 7/22 - 6/22 8/22 - 

Doğum-İlk Tohumlama Aralığı (Gün) (×±SH) 91,84±9,65 105,48±7,40 0,300 87,19±7,64a 112,13±7,71b 0,021 
Doğum-Gebe Kalma Aralığı(Gün) (×±SH) 121,69±13,28 111,27±11,7 0,527 99,31±11,26 125,20±14,64 0,192 
Tohumlama Sayısı (×±SH) 1,65±0,15 1,87±0,19 0,564 1,70±0,18 1,81±0,21 0,836 
İlk Tohumlamada Gebelik Oranı (%) 41,18 28 0,374 30 29,41 0,969 
İkinci Tohumlamada Gebelik Oranı(%) 80 B,a 21,43 A 0,005 30 b 37,50 0,737 
Üçüncü Tohumlamada Gebelik Oranı (%) 100 83,33 0,659 50 50 0,995 
Toplam Gebelik Oranı (%) 95,8 B,a 59,09 A 0,003 63,63 b 59,09 0,757 
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Çizelge 3. 5. İnek ve düvelerde ultrasonografik ölçüm yöntemiyle belirlenen serviks ve kornu uteri çap ölçüm değerleri.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Ölçüm Bölgesi İnek Medyan Std.Hata Minimum Maksimum p Düve Medyan Std. 
Hata Minimum Maksimum 

 
p 

Sağ Kornu Uteri Çapı 
(mm) 

     

0,42 

      
 

0,40 KON 21,80  1,56 14,53 47,24 KON 21,80  3,28 14,53 63,59 

İZ-VİT 24,08  2,29 2,36 47,27 İZ-VİT 21,80  3,07 14,48 62,13 
             

Sol Kornu Uteri Çapı 
(mm) 

KON 21,80  1,47 16,35 43,94 0,19 KON 23,62  2,11 16,35 41,79 
 
 

0,10 
İZ-VİT 24,53  2,47 1,35 49,00 İZ-VİT 22,47  2,38 14,53 52,68 

             

Serviks Uteri Çapı 
(mm) 

KON 35,42  1,27 27,25 51,73 0,54 KON 39,97  3,14 22,60 73,00 
 
 

0,11 
İZ-VİT 39,97  3,49 3,09 71,00 İZ-VİT 40,01 1,26 29,07 47,13 
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4. TARTIŞMA 

 

 Sütçü ineklerde geçiş dönemi; metabolik ve hormonal bir çok faktörün etkili 

olduğu kritik bir süreç olup, mevcut çalışmada geçiş döneminde antioksidan vitamin 

ve iz element uygulamalarının metabolik profil ve reprodüktif performans üzerine 

etkileri değerlendirildi.  

 

Geçiş dönemi süresince vitamin ve iz element eksikliklerine bağlı olarak 

retensiyo sekundinarum ve mastitis gibi puerperal problemler ile karşılaşılabilir. Bu 

nedenle vitamin ve iz element enjeksiyonlarının kuru dönem başlangıcı, gebeliğin son 

3 haftası, doğum sonrası ve postpartum 30. günde uygulanmasıyla immun yanıtın ve 

reprodüktif parametrelerin olumlu yönde etkileneceği düşünüldü. Enjeksiyon formda 

iz element ve vitamin uygulamalarının düvelerde gebelik oranına herhangi bir etkisi 

gözlenmezken; multipar isviçre esmeri ineklerde toplam gebelik oranlarını pozitif 

yönde etkilediği saptandı. Literatür verilerde vitamin ve iz element uygulamalarının 

fertilite parametreleri üzerine birbiri ile uyuşmayan sonuçlar mevcuttur. Campbell ve 

ark. (1999), iz element uygulamalarının fertilite üzerine pozitif rol oynadığını ve iz 

element uygulamalarının doğum-ilk östrus arasındaki süreyi kısalttığını bildirmiştir. 

Griffiths ve ark. (2007), iz element uygulamalarının; Pontes ve ark. (2015), ise vitamin 

uygulamalarının gebelik oranını artırdığını bildirmişlerdir. İz element uygulamalarının 

embriyo transfer başarısını da olumlu yönde etkilediği gözlenmiştir (Sales ve ark., 

2011). Ancak, Machado ve ark., (2013) elementlerin fertilite üzerine herhangi bir 

etkisinin olmadığını hatta bu uygulamaların metritis riskini artırdığını açıklamıştır. 

Bach ve ark., (2015) iz element uygulamalarının reprodüksiyon üzerine etkisinin 

bilinmediğini rapor etmiştir. Ancak iz elementlerin reprodüktif parametreler üzerine 

etkisini bildiren birkaç teori mevcuttur. Vitamin ve iz elementler; steroidogenezis, 

küçük foliküllerde hücre proliferasyonu ve embryo gelişimini ile ilgili enzimatik ve 

metabolik yolaklar üzerine etkilidirler (Griffiths ve ark., 2007; Faes ve ark., 2009). 

Ayrıca, iz elementler erken postpartum dönem uterus enfeksiyonlarının oluşum ve 

gelişiminde rol alan uterus mikrobiotasında bazı bakteri cinslerinin sayısını etkiler 

(Machado ve ark., 2012). Vitamin ve iz element uygulamaları sonucunda doğuştan 



 74 

gelen ve kazanılmış bağışıklık uyarılarak erken postpartum dönemde enfeksiyon 

oluşumu engellenebildiği gibi, antioksidan sistemin yapısında görev alarak gerek 

vücut hücreleri gerekse immun yanıtta görev alan hücrelerden salgılanan reaktif 

oksijen türlerinin olumsuz etksini ortadan kaldırır (Wintergerst ve ark., 2007). 

İstatistksel olarak farklılık gözlenmese de sayısal anlamda ineklerde vitamin ve iz 

element uygulanan grupta klinik endometritisli hayvan sayısının daha yüksek olduğu 

gözlendi. Galvao ve ark., (2010) endometritisli ineklerde daha ciddi negatif enerji 

dengesi gözlemlemişlerdir. Mevcut çalışmada postpartum süreçte NEFA ve BHB 

konsnatrasyonları fizyolojik düzeydeyken iz element ve vitamin uygulanan ineklerde 

prepartum dönemde daha yüksek NEFA konsantrasyonu ile karşılaşıldı. Bicalho ve 

ark., (2014) ise endometritisli ineklerde kan serum Ca düzeyinin daha düşük olduğunu 

bildirmişlerdir. Kan serum NEFA konsantrasyonu artışı ile paralel olarak iz element 

ve vitamin uygulanan ineklerde prepartum kan serum Ca düzeyinin daha düşük olduğu 

belirlendi. Mevcut çalışmada vitamin ve iz element uygulamalarının beraber 

yapılmasının ineklerde gebelik oranını pozitif etkilediği saptanırken düvelerde doğum 

ilk tohumlama aralığında belirgin bir düşüş saptandı. Meydana gelen bu farklılığın 

özellikle ineklerde vitamin ve iz element uygulamalarına ihtiyaç bulunduğu, düvelerde 

daha yüzeysel bir iz element ve vitamin ihtiyacı olabileceği bu nedenle uygulamalar 

sonrası pro-oksidan üretimi oluşup (Abuelo ve ark., 2015) gebelik üzerine negatif 

etkileri olabileceği sonucuna varıldı. 

 

 Yüksek VKS ile doğuma giren veya doğum sonrası dönemde aşırı VKS kaybı 

ile karşı karşıya kalan ineklerde periparturient dönem sorunlarının insidensi daha 

yüksektir (Roche ve ark., 2009). Vücut kondisyon skoru işletmeler açısından enerji 

dengesini belirlemek amacıyla kullanılabilen pratik bir ölçüttür ve enerji dengesi ile 

VKS kaybı arasında kuvvetli bir ilişki söz konusudur (McDougall ve ark., 2011). İz 

element uygulamalarının VKS ile ilişkisini araştıran çalışmalar mevcut olup; geçiş 

döneminde iz element uygulamalarının VKS’yi etkilemediği bildirilmiştir (Sales ve 

ark., 2011; Bicalho ve ark., 2014; Machado ve ark., 2014). İnek uygulama ve kontrol 

grupları kıyaslandığında Bicalho ve ark., (2014) ile Machado ve ark., (2014)’a benzer 

sonuçlar elde edildi. Ancak, düve uygulama ve kontrol grupları VKS’larında çalışma 

sürecinde dramatik bir düşüş gözlendi ve uygulama grubunda VKS düzeyinin daha 
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yüksek düzeyde olduğu saptandı. Bu nedenle kritik kontrol noktalarında uygulanan 

vitamin ve iz element uygulamalarının düvelerde VKS’nu pozitif yönde etkilediği 

kanısına varıldı. Mevcut çalışmadan farklı olarak düvelerde iz element 

uygulamalarının VKS üzerine herhangi bir etkisinin olmadığı da bildirilmiştir (Sales 

ve ark. 2011). Ancak Sales ve ark., (2011) farklı çiftliklerde yaptıkları çalışmada 

toplam gebelik oranlarının maksimum %55 olduğunu bildirmişlerdir. Mevcut 

çalışmada ise kontrol grubunda dahi yaklaşık %60’lık bir gebelik oranı elde edilmiştir. 

Her iki çalışma arasında meydana gelen farklılığın işletme faktörlerinden 

etkilenebileceği gibi düvelerde vitamin ve iz element uygulamaları sonucu daha 

yüzeysel düşüş gösteren VKS’nin çalışmalar arasında gebelik oranlarında ortaya çıkan 

bu farklılığı etkileyebileceği kanaati oluştu.  

 

 Özellikle geçiş dönemi fizyolojisi içerisinde metabolik taleplerin artışına neden 

olan kolostrogenezis, hızlı fötal büyüme, hormonal değişimler, doğum ve laktogenezis 

gibi fizyolojik stres olayları meydana gelir. Bu olayların etkisiyle kuru madde alımında 

meydana gelen düşüş kaçınılmaz negatif enerji dengesine neden olur. Negatif enerji 

dengesinin bir sonucu olarak glikoneogenezis mekanizması zayıflar ve beraberinde 

adipoz dokularda yağ mobilizasyonu artar. Böylece hipoglisemi olgusu şekillenerek 

negatif enerji dengesinin ciddiyeti artar (Joksimović-Todorović ve Davidović, 2012). 

Mevcut çalışmada iz element ve vitamin uygulanan ineklerde prepartum dönemde kan 

serum glikoz konsantrasyonu kontrol grubuna kıyasla daha düşük düzeyde belirlendi. 

Aynı dönemde glikoz seviyesine paralel olarak NEFA konsantrasyonu uygulama 

grubunda daha yüksek düzeydeydi. Geçiş döneminde vitamin ve iz element 

uygulamalarının kan glikoz konsantrasyonu üzerine etkisi olmadığı bildirilse de (Avcı 

ve Kızıl, 2013) manganın karbonhidrat metabolizması üzerine etkisinden dolayı geçiş 

döneminde vitamin ve iz element uygulamalarının kan glikoz düzeyini olumsuz 

etkilediği de bildirilmiştir (Ömür ve ark., 2016). Nayyar ve ark., (2003) çalışmalarına 

benzer olarak iz element ve vitamin uygulanan hayvanlarda kan serum glikoz 

konsantrasyonu postpartum 3. günde kontrol grubuna kıyasla daha yüksek düzeyde 

saptandı. Selenyum in vivo ve in vitro yağ asitlerinin sentezi, glikoz alımının 

uyarılması gibi insülin benzeri aktiviteler ile glikolizis ve glikoneogenezis yolaklarda 

görev alır (Stapleton, 2000). Bu nedenle ineklerde doğumla birlikte vitamin ve iz 
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element uygulamalarının kan serum glikoz konsantrasyonunu artırabileceği kanısına 

varıldı. Kan serum NEFA konsantrasyonunun doğum zamanında artması beklenen bir 

durumdur. Meydana gelen bu artış yukarıda bahsedilen fizyoloji gereği lipogenezis 

mekanizmasının enerji üretimi amacıyla lipolize kaymasındandır. Lipomobilizasyon 

olarak adlandırılan bu değişim süreci artan ihtiyaçlara karşı bir fizyolojik adaptasyon 

mekanizmasının ürünüdür (Douglas ve ark., 2007). Böylece ortaya çıkan NEFA hücre 

içi sinyal görevi, hücresel fonksiyonların modifikasyonu ve enerji substratı olarak 

çeşitli görevlerde bulunur (Contreras ve ark., 2010). Bu fizyolojik ve metabolik 

işlevler sonucunda karaciğerde trigliserid konsantrasyonu artar ve bu artış doğum 

sürecinde de yüksek kalmaya devam eder. Kan serum NEFA konsantrasyonu ile 

birlikte trigliserid konsantrasyonu artışı metabolik sorunların ortaya çıkmasına neden 

olur (Vazquez-Anon ve ark., 1994). Yağ asitlerinin alımında artış sonrası, yağ asitleri 

esterifikasyonu ve kana trigliserid salınımı artarken, ruminantlarda metabolizma tam 

olarak bu şekilde değildir. Doğuma yakın dönemde plazma trigliserid 

konsantrasyonunun düştüğü ve karaciğerde lipid konsantrasyonunun arttığı 

bildirilmiştir (Gerloff ve ark., 1986; Moreira et al., 2015; Chandra et al., 2018).  

Mevcut çalışmada da iz element ve vitamin uygulanan düvelerde serum trigliserid 

konsantrasyonunun düştüğü gözlendi ve meydana gelen bu düşüşün süt yağ prekürsörü 

olan trigliseridin meme dokusu tarafından kullanılması nedeniyle düştüğü kanaatine 

varıldı. Van den Trop ve ark. (2005) ise sağlıklı veya yağlı karaciğer sendromuna sahip 

ineklerde doğum öncesi ve sonrası kan trigliserid konsantrasyonunun değişmediğini 

bildirmişlerdir. İnek uygulama ve kontrol gruplarında trigliserid düzeyleri benzer 

olmasına rağmen, düvelerde vitamin ve iz element uygulamalarının prepartum serum 

trigliserid konsantrasyonunu fizyolojik düzeyde artırabileceği böylece uygulamalara 

bağlı olarak prepartum karaciğer metabolizmasının olumlu etkilenebileceği 

düşünülmektedir. 

 

Prepartum dönemde NEFA konsantrasyonu belirlenerek, hayvanın içinde 

bulunduğu enerji durumu hakkında fikir sahibi olunabilir (LeBlanc, 2006). Prepartum 

dönemde artan NEFA  konsantrasyonu (≥0,4 mEq/L) retensiyo sekundinarum, 

metritis, abomazum deplasmanı ve ketozis gibi enfeksiyöz ve metabolizma nedenli 

sorunlara karşı tanımlayıcı bir risk faktörüdür (LeBlanc ve ark., 2006; Ospina ve ark., 
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2010; Chapinal ve ark., 2011). Ancak son yıllarda yapılan çalışmalar ışığında doğum 

sonrası NEFA konsantrasyonu ile subklinik ketozis arasında doğrudan bir ilişki 

saptanamamış, özellikle postpartum NEFA konsantrasyonun sadece 

lipopmobilizasyon hakkında bilgi verebileceği bildirilmiştir (Gonzales ve ark., 2011). 

Laktasyon sürecinde düşük yağ mobilizasyonu durumunda NEFA konsantrasyonunu 

≤0,25 mEq/L; yüksek yağ mobilizasyonunda ise > 0,4 mEq/L olduğu bildirilmiştir 

(Fonseca ve ark., 2004; Oetzel, 2004). Geçiş dönemindeki ineklere iz element 

uygulamalarının NEFA konsantrasyonu üzerine etkili olduğu bildirilmiştir (Avcı ve 

Kızıl, 2013). Mevcut çalışmada düve uygulama ve kontrol grupları karşılaştırıldığında 

postpartum NEFA konsantrasyonlarının fizyolojik sınırlar içerisinde olduğu saptandı. 

Çalışma sürecinde uygulamaların etkisiyle lipomobilizasyonun seviyesinin daha 

düşük olduğu gözlendi. Ancak kan serum NEFA konsantrasyonu vitamin ve iz element 

uygulanan ineklerde prepartum dönemde ve doğum sonrası 3±2. günde kontrol 

gruplarına göre daha yüksek seviyedeydi. Bu grupta daha yüksek lipomobilizasyonun 

ortaya çıktığı gözlendi. Fakat postpartum 30±5. günde itibaren NEFA 

konsantrasyonlarının belirlenen sınırlar içerisinde olduğu ve lipomobilizasyonun 

gruplar arasında benzer seviyede olduğu gözlendi. Bu nedenle ineklerde vitamin ve iz 

element uygulamalarının prepartum ve erken doğum sonrası dönemde 

lipomobilizasyonun ciddiyetini artırabileceği veya bir takım metabolik ve enfeksiyöz 

problemler açısından uygulama ve kontrol grupları arasında farklılık bulunmadığından 

bu uygulamaların artan lipomobilizasyonun olumsuz etkisini ortadan kaldırabileceği 

kanaati oluştu. Ayrıca enerji durumu yani dolaylı olarak artan NEFA konsantrasyonu 

ile immun yanıt arasında bir ilişki bulunmaktadır (Hammon ve ark., 2006). Ancak, 

NEFA’nın immun yanıtı etkilemediğini bildiren çalışmalar da mevcuttur (Scalia ve 

ark., 2006; Melendez ve ark., 2009). Dahası, Hidalgo ve ark., (2011) bazı 

konsantrasyonları artan yağ asitlerinin in vitro nötrofillerin aktivasyonuna neden 

olduğunu bildirmiştir. Ayrıca, sadece NEFA konsantrasyonu değil, NEFA’yı meydana 

getiren yağ asitlerinin profilinin de önemli rol oynadığı belirtilmektedir (Contreras ve 

ark., 2010). Mevcut çalışmada da ineklerde iz element ve vitamin uygulanan grupta 

artan NEFA konsantrasyonuna karşı periparturient sorunların insidensinin benzer 

olduğu saptandı.      
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 İneklerde karaciğer, enerji üretimi için dolaşımda bulunan NEFA’nın 

metabolize edilmesinden sorumludur (Reynolds ve ark., 2003). Kan dolaşımındaki 

NEFA’nın bir kısmı dokular tarafından kullanılabilirken, karaciğer üzerinde bu 

dönemde artan metabolik yükten ötürü büyük bir çoğunluğu hepatositler tarafından ß-

oksidasyon yoluyla asetil-koenzim A (Asetil-CoA)’ya dönüştürülür. Asetil-CoA 

kolesterol sentezinde  görev alabileceği gibi, keton cisimciklerine de dönüştürülerek, 

kalp, beyin, karaciğer ve meme dokusu tarafından enerji kaynağı olarak kullanılabilir. 

Dolaşımda aşırı artan keton cisimcikleri hiperketonemiye neden olabilir (Lassen ve 

ark., 2004; Drackley ve Andersen, 2006; Nielsen ve Ingvartsen, 2004). 

Ruminantlardaki predominant keton cisimciği β-hidroksibütirat’tır. Keton 

cisimciklerinin aşırı artışına bağlı olarak subklinik veya klinik ketozis olguları ile 

karşılaşılabilir (Andersen ve ark., 1988). Ayrıca kan keton cisimciği konsantrasyonu 

karaciğer sağlığı ve mastitis ve metritis gibi bir çok enfeksiyon ile ilişkilidir. Özellikle 

et üretim özellikleri yüksek ineklerde iz element uygulamalarının lipolizisi artığı 

bilinmektedir (Stahlhut ve ark., 2006). Ancak Machado ve ark. (2014) iz element 

uygulanan hayvanlarda BHB konsantrasyonun kontrol grubuna göre daha düşük 

seviyede olduğunu bildirmişlerdir. Ancak lipolizis artırmasına rağmen kan BHB 

konsantrasyonu düşüklüğüne hangi mekanizmanın etkili olduğu hala bilinmemektedir. 

Mevcut çalışmada inek ve düvelerde vitamin, ve iz element uygulamalarının kan 

serum BHB konsantrasyonu üzerine etkisinin olmadığı saptandı. Özellikle yüksek 

NEFA konsantrasyonuna rağmen doğum sonrası dönemde inek uygulama grubunda 

BHB konsantrasyonunun kontrol grubu ile benzerlik göstermesinin nedeni olarak Mc 

Carthy ve ark. (2015) belirttiği üzere NEFA ve BHB arasında zayıf bir korelasyon 

bulunması bu nedenle metabolitlerden birinin artması diğerinin konsantrasyonunun 

artacağı anlamına gelemeyeceği görüşü benimsendi.  

 

 Geçiş döneminde kolesterol konsantrasyonu ile ilişkili olarak farklı görüşler 

bulunmaktadır. Kolesterol konsantrasyonunda meydana gelen artışın yağ alımı ve 

daha iyi bir enerji dengesi sağladığı (Cavestany ve ark., 2005) veya artan kolesterol 

konsantrasyonunun enerji yetersizliğinin bir sonucu olduğu düşünülmektedir (Bruss, 

1997). Chandra ve ark., (2018) vitamin ve iz element uygulamalarının postpartum 

dönemde kolesterol konsantrasyonunu artırdığını bildirmiştir. Mevcut çalışmada da 
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vitamin ve iz element uygulamalarının ineklerde kolesterol konsantrasyonunu 

postpartum süreçte artırdığı gözlenmiştir. Ömür ve ark., (2016) ise iz element ve 

vitamin kombinasyonlarının kolesterol konsantrasyonunu düşürdüğünü saptamıştır. 

İneklerde doğumla birlikte kolesterol konsantrasyonlarının düştüğü ancak düvelerde 

ise kolesterol konsantrasyonun benzer olduğu saptandı. Gerek lipid metabolizması 

ürünleri gerekse glikoz konsantrasyonu da bu çerçevede ele alındığında ineklerde 

uygulama grubunda doğum sonrası 30±5. günde düşmüş olan kolesterol 

konsantrasyonunun enerji dengesi ile pozitif yönlü ilişkili olabileceği ve vitamin ile iz 

element uygulamalarının kolesterol konsantrasyonu üzerine olumlu etkisinin olduğu 

kanaati oluştu. Serum kolesterol konsantrasyonu ile serum trigliserid konsantrasyonu 

arasında ilişki olduğu bildirilmiştir (Schlumbohm ve ark., 1997). Gebeliğin son 

döneminde hedef dokuların insüline yanıtı düştüğünden, kolesterol ve trigliserid 

konsantrasyonlarının artışına predispozisyon oluşturabilir (Schlumbohm et al., 1997). 

Mevcut çalışmada da ineklerde serum NEFA konsantrasyonu bu durumu 

desteklemektedir. Düvelerde kolesterol ve NEFA konsantrasyonları arasında herhangi 

bir istatistiksel farklılık gözlenmezken; ineklerde kolesterolün doğum anında 

düşmesini NEFA konsantrasyonunun artışı takip etmiştir. Meydana gelen bu 

değişimin Nazifi ve ark., (2002)’nın belirttiği gibi lipogenezis ve esterifikasyonun 

düşmesi ve norepinefrin, epinerfin uyarılmış serbest yağ asitlerinin salınımının artışı 

ile ilişkili olabileceği ve ineklerde iz element ve vitamin uygulamalarının yağ 

asitlerinin salınımını artırabileceği kanaati oluştu.    

  

 Rumen florası proteini üreden sentezler. Üre böbreklerde glomerulustan 

süzülür ve tubullerin dışına pasif difüzyon ile geçer. Geriye kalan üre idrar yoluyla 

atılır. Üre karaciğerde amonyağı detoksifiye etmek için üretilir.  Proteinler ve 

aminoasitlerin gastrointestinal organlar tarafından sindirimi sonucu ortaya çıkan 

amonyak bağırsaklar tarafından emilerek kan dolaşımına, portal dolaşım ile de 

karaciğere taşınır. Burada amonyak hepatik üre siklusu ile üreye dönüşür. 

Ruminantlarda artan amonyak konsantrasyonu üre toksikozisi ile beraber görülür. 

Ruminantlarda kan üre konsantrasyonu rasyon ve hepatik fonksiyonlardan etkilenir 

(Strang ve ark., 1998b). Chandra ve ark., (2018)’in aksine mevcut çalışmada iz 

element ve vitamin uygulanan ineklerde serum üre konsantrasyonunun doğumdan 
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sonra arttığı ancak düve gruplarında üre konsantrasyonunda zaman içerisinde herhangi 

bir değişim olmadığı gözlendi. Meydana gelen bu farklılığın özellikle iz element ve 

vitamin uygulanan ineklerde prepartum dönemde artmış olan NEFA ve düşen glikoz 

konsantrasyonuna bağlı olarak vücut protein rezervlerinin kullanılmasıyla 

şekillenebileceği kanaati oluştu. Dokularda proteinlerin katabolize edilmesi ve 

karaciğer fonksiyonlarının meydana gelen üreyi nötralize edememesi en önemli 

faktörlerden biridir (O’Callahan ve ark., 2001). Postpartum dönemde rasyonda 

meydana gelen farklılıklar da üre konsantrasyonunda değişime neden olabilir ancak 

mevcut çalışmada tüm hayvanlara aynı rasyon sunulmuştur.  

 

 Albumin karaciğerden sentezlenen ve ana görevi plazma onkotik basıncının 

ayarlanması olan bir proteindir. Albümin bir negatif akut faz proteinidir ve sistemik 

enfeksiyon durumunda konsantrasyonu düşer (Murata ve ark., 2004). 

Hipoalbuminemi; albüminin aşırı kaybı veya albümin ihtiyacının karaciğer tarafından 

karşılanmaması durumu olup yetersiz üretim veya aşırı kullanım sonucu ortaya çıkar. 

Ciddi seviyede kronik karaciğer hastalığı veya yetersiz protein alımı, sindirim veya 

emilim sonucunda yetersiz albümin konsantrasyonu ile karşılaşılır. Ruminantlarda 

albüminin yarı ömrü 16,5 gün olup, karaciğerde yüksek düzeyde rezervleri bulunur 

(Kaneko ve ark., 1997). Hipoalbuminemi oluşması için karaciğerde meydana gelen 

sorun ciddi ve kronik olmalıdır. Geçiş döneminde albümin konsantrasyonu 

değerlendirilerek bazı postpartum dönem sorunları hakkında fikir sahibi olunabilir 

(Van Saun, 2007). Kanda artan NEFA konsantrasyonuna bağlı olarak NEFA’nın temel 

taşıyıcısı olan albüminin fizyolojik fonksiyonları etkilenir (Contreras ve ark., 2010). 

Düşük plazma albümin konsantrasyonu glikoneogenesis için yüksek oranda aminoasit 

kullanımının bir sonucu olabilir (Bell ve ark., 2000). Uçar ve ark. (2011) mineral 

uygulaması yapılan hayvanlarda albümin konsantrasyonunun değişmediğini 

bildirmiştir. Avcı ve Kızıl (2013)’e göre iz element uygulaması sonrasında albümin 

konsantrasyonunun düştüğünü bildirmiştir. Mevcut çalışmada da Djokovic ve ark., 

(2015); Ömur ve ark., (2016) ve Chandra ve ark., (2018) çalışmalarına benzer olarak 

düvelerde vitamin ve iz element uygulamalarının geçiş döneminde albümin 

konsantrasyonunu değiştirmediği belirlendi.  
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 Toplam protein konsantrasyonunda meydana gelen değişimlere bağlı olarak 

hayvanların dehidrasyon durumları hakkında fikir sahibi olunabilir (Russel ve 

Roussel, 2007). Tóthová ve ark. (2008)’ e göre postpartum dönemde serum toplam 

protein konsantrasyonunun prepartum döneme kıyasla daha düşük olduğu 

belirtilmiştir. Fakat düve uygulama ve kontrol gruplarında toplam protein 

konsantrasyonunun çalışma süresince benzer olduğu, ortaya çıkan bu durumun 

hayvanların rasyon yolu ile protein alma kabiliyetlerinin düşmemesi veya postpartum 

dönemde dehidrasyon problemi yaşamamalarından kaynaklandığı kanısı oluştu. Avcı 

ve Kızıl (2013) ise, iz element uygulamalarında doğum zamanı toplam protein 

konsantrasyonunun düştüğünü bildirmiştir. İz element ve vitamin uygulanan ineklerde 

prepartum dönemde toplam protein konsantrasyonunun daha düşük seviyede olduğu, 

bu durumun artan NEFA ve düşen glikoz konsantrasyonu ile ilgili olarak kuru madde 

alımının düşüşü ile ilgili olabileceği kanaati oluştu. Ayrıca Ömür ve ark. (2016)’ya 

göre, geçiş döneminde herhangi bir uygulama yapılmayan hayvanlarda serum toplam 

protein konsantrasyonunun doğum sonrası düştüğü bildirilmiş, bu durum mevcut 

çalışma verileri ile desteklenmiştir.  

 

 Hepatik enzim aktiviteleri ve karaciğer fonksiyon belirteçleri  kullanılarak 

geçiş döneminde karaciğerde hücre bütünlüğü hakkında bilgi sahibi olunabilir 

(Bertoni ve Trevisi, 2013). AST genellikle karaciğer ve kas olmak üzere bir çok 

dokuda bulunan önemli bir enzimdir. Kas doku yıkımlanması ve nekroz gibi olgularda 

artış gösteren AST hücre hasarı sonrasında da artış gösteren bir enzim olup yağlı 

karaciğer sendromunda konsantrasyonu artar (Bobe ve ark., 2004). AST 

konsantrasyonu doğumdan itibaren fizyolojik bir artış gösterir (West, 1989). Ayrıca 

AST konsantrasyonu hayvanın fizyolojik durumundan etkilenebildiği gibi yönetim 

şekli dahil bir çok durumdan etkilenebilir (Abuelo ve ark., 2015). Mevcut çalışmada 

kan serum AST düzeylerinin referans aralıklarda olduğu, doğum sonrası süreçte 

fizyolojik bir yükselme gösterdiği gruplar arasında vitamin ve iz element 

uygulamalarının bu enzim üzerine herhangi bir etkisinin olmadığı kanaati oluştu. 

Sevinç ve ark., (2003) AST ve GGT aktivitelerinin artması yağlı karaciğer sendromu 

ile ilişkili olduğunu bildirmişlerdir. GGT membran-bağlayıcı bir enzim olup, 

sekresyon veya absorbsiyondan sorumlu hücrelerde bulunur. Aynı zamanda GGT bir 
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çok dokuda aktivitelere sahip olup, kolestazis ile ilişkili hepatobiliyer sistem 

hastalıklarının tanısında bir serum belirteci olarak kullanılabilir (Kaneko ve ark., 

1997). İnek ve düve uygulama ve kontrol gruplarında herhangi bir farklılık görülmedi. 

Ancak postpartum dönemde GGT düzeyinde zaman içerisinde istatistiksel açıdan 

anlamlı olmayan bir artış gözlendi. Bu yüzeysel artışın özellikle D vitaminin 

metabolize edilmesi sonrasında böbrekten üretilen 1a, 25 (OH)2’nin önce kalsitroik 

asite sonrasında da karaciğerden safra eksresyonuna (Kitson ve Roberts, 2012) neden 

oluşuna bağlı olarak enjeksiyonların etkisinde oluşabileceği kanaati oluştu. Mevcut 

çalışmada da Schäfers ve ark., (2018) iz element ve vitamin uygulamaları inek ve 

düvelerde AST ve GGT konsantrasyonları fizyolojik sınırlar içerisinde belirlendi.  Her 

ne kadar iz element ve vitamin uygulanan ineklerde prepartum NEFA konsantrasyonu 

yüksek olsa da iz element ve vitamin uygulamaları artan NEFA konsantrasyonunun 

olumsuz etkisini ortadan kaldırabileceği kanısına varıldı. Glutamat laktat 

dehidrogenaz, klinik herhangi bir semptom göstermeyen ineklerde karaciğer hasarını 

belirleme kullanılan önemli bir belirteçtir (Hoedemaker ve ark., 2009). Özellikle 

kronik karaciğer problemlerinde ciddi artış gösterir. Doğum ile ilişkili olarak herhangi 

bir değişim gösterme yeteneği bulunmamaktadır. Hızla artan GLDH aktivitesi akut 

hepatoselüler hasarı yansıtır (West, 1989). Mevcut çalışmada Schäfers ve ark., 

(2018)’nın çalışmasına benzer olarak  inek ve düvelerde vitamin ve mineral 

enjeksiyonlarının GLDH konsantrasyonu üzerine olumsuz bir etkisinin bulunmadığı 

kanısına varıldı. 

 

 Alkelen fosfataz bağırsak, böbrek, karaciğer, kemik gibi dokularda bulunur. 

Bu organlarda meydana gelen hasara bağlı olarak kan da ALP konsantrasyonu artar. 

ALP kolestasis durumunda artışı olan hepatositler tarafından da üretilen bir enzimdir 

(Russel ve Roussel, 2007). Alkelen fosfataz bir çok hayvanda sindirim sisteminin 

immunitesinde önemli rol oynar (Vaishnava ve Hooper, 2007). ALP’nin bağırsak 

mikrobiyomu üzerine etkili olabildiği gibi, bağırsak yangılarında patojen ilişkili 

moleküler modellerin azalmasında rol oynar (Fawley ve Gourlay, 2016). Weatherly 

ve ark., (2018) da aflatoksine maruz kalan hayvanlarda ALP konsantrasyonunun 

arttığını bildirmiştir. Bu çalışmada düve uygulama ve kontrol grupları kıyaslandığında 

kan serum ALP konsantrasyonun referans aralıklarda olduğu vitamin ve iz element 
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uygulamalarının ALP konsantrasyonu üzerine herhangi bir etkisinin olmadığı; ancak 

her ne kadar referans aralıklarda olsa da inek uygulama grubunda 30±5. günde 

meydana gelen artışın albümin düşüşüyle birlikte ele alındığında uterus 

enfeksiyonların ile ilgili enfeksiyon  tablosunun şekillenmiş olabileceği kanısı oluştu.  

 

 Özellikle pet hayvanlarında ALT karaciğer spesifik bir enzim olmasına 

rağmen, ruminantlarda hepatositlerde ALT aktivitesi oldukça düşüktür. ALT’nin 

yüksek aktivitesi iskelet kaslarında şekillenmektedir (Russel ve Roussel, 2007). Bir 

çok myopati ile ilişkili olarak ruminantlarda ALT aktivitesinin arttığı bildirilmiştir 

(Bender, 2003). Hepatik hücre fonksiyonu ile ALT konsantrasyonu ters yönlü 

ilişkilidir (Wan ve ark., 2014). ALT konsantrasyonu klinik/subklinik ketoziste artar 

(Kozat ve Yüksek, 2017; Du ve ark, 2017). Vitamin ve iz element uygulamalarının 

serum ALT konsantrasyonu üzerine etkisinin bulunmadığı (Uçar ve ark., 2011) ya da 

artış gösterdiğini bildiren çalışmalar bulunmaktadır (Ömür ve ark., 2016). Mevcut 

çalışmada düve serum ALT konsantrasyonunun vitamin ve iz element 

enjeksiyonlarından etkilenmediği gözlendi. Bu çalışmada her ne kadar inek uygulama 

gurubunda prepartum ALT konsantrasyonu düşmüş, bu hayvanlar her ne kadar enerji 

problemi yaşasa da ALT konsantrasyonları iz element ve vitamin uygulamaları 

sonucunda olumlu etkilenmiştir.  

 

 Bilirubin hemoglobinin yıkımlanması ile ortaya çıkan bir üründür. Kan 

dolaşımında konjuge olmamış bilirubin albümine bağlanarak karaciğere taşınır. 

Burada konjuge bilirubin haline gelir ve safra içerisine eksrete edilir. Sağlıklı 

ruminantlarda toplam bilirubin konsantrasyonu diğer türlere kıyasla oldukça düşük 

seviyededir. Hastalıklar sonucunda da bu üründe ciddi bir artış şekillenmeyebilir 

(Cornelius, 1989). Kolestatik karaciğer hastalıkları sonrasında orta düzeyde 

hiperbilirubinemi ile karşılaşılabilir. Akut hemoliz olgularında konjuge olmamış yanı 

indirekt bilirubin konsantrasyonunda artış şekillenir. Fakat direk bilirubinin kandaki 

konsantasyonundaki artış intra veya ekstra hepatik biliyer tıkanıklık olgularında 

şekillenir (Russel ve Roussel, 2007). Mevcut çalışmada Schäfers ve ark., (2018)’nin 

çalışmasına benzer olarak uygulama ve kontrol gruplarında doğumdan hemen sonra 

bilirubin konsantrasyonunun arttığı gözlendi. Doğum zamanında artan bilirubin 
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konsantrasyonunun olası nedeni karaciğer proteinlerinin üretimini düşüren yangı 

olarak açıklanmıştır (Bertoni ve Trevisi, 2013).  Karaciğer proteinlerinin düşüşü ile 

birlikte, safra içerisine bilirubini boşaltan  sorumlu enzimlerin konsantrasyonlarının 

düşüşüne bağlı olarak safra konsantrasyonu artar (Schäfers ve ark., 2018).  

 

 LDH, özellikle kas ve karaciğer dokusunda bunun yanında ise çeşitli dokularda 

bulunan önemli bir enzimdir. Özellikle hücresel düzeyde laktatın pürivata 

dönüştürülmesinde görev alır (Sheldon ve ark., 2017). Eritrositlerde yüksek aktivite 

gösterir. Kas doku hasarı veya nekroza bağlı olarak LDH konsantrasyonu artar. Ancak 

LDH kas dokuya spesifik bir enzim değildir. Artan LDH konsantrasyonunun 

kaynağını belirlemek için mutlaka diğer kas ve karaciğer spesifik enzimler ile beraber 

değerlendirme yapılmalıdır (Russel ve Roussel, 2007). İz element uygulamaları 

sonucunda LDH konsantrasyonunun değişmediği bildirilmiştir (Uçar ve ark., 2011). 

Mevcut çalışmada vitamin ve iz element uygulamalarının düvelerde erken postpartum 

dönemde LDH konsantrasyonunu düşük düzeyde artırdığı, bu enzimin laktatı pruvata 

çeviriminde kullanıldığından, mevcut artışın düvelerde enerji ihtiyacına yönelik 

şekillenmiş olabileceği kanısına varıldı.  

 

 Kreatinin kinaz kas doku hasarını belirlemede kullanılan duyarlı ve spesifik bir 

indikatördür. Kreatinin kinaz aynı zamanda kreatinini kreatinin fosfata ve ATP’nin 

ADP’ye dönüşümlerinde görev alarak eneji transferinde önemli bir rol oynar (Galitzer 

ve Oehme, 1985). Kas ve beyin gibi yüksek enerji kullanımı gereken dokularda CK 

aktivitesi daha yüksektir. İneklerde CK’nın 3 adet izoenzimi bulunmaktadır. Bunlar 

kas doku spesifik (CK-MM), kalp spesifik (CK-MB) ve beyin derive (CK-BB)’dir 

(Sattler ve Fürll, 2004). İneklerde ölçülen CK izomeri CK-MM’dir. Ancak gebeliğin 

son dönemlerinde enerji ihtiyacının artışına bağlı olarak CK-BB ve CK-MB izomerleri 

de insan ve farklı hayvan çalışmalarında belirlenmiştir (Clark ve ark., 1994). 

Fizyolojik artışın yanı sıra, hastalık, egzersiz ve intramusküler enjeksiyonlar 

sonrasında CK aktivitesinde bir artış şekillenebilir (Anderson ve ark., 1976). Özellikle 

yatalak inek sendromunda ikincil basınç hasarına bağlı olarak CK aktivitesi 100 kata 

kadar artış gösterebilir. Ancak yatalak inek sendromu olmayan hayvanlarda CK 

aktivitesinde bir artış şekillendiğinde primer myopati veya beyaz kas hastalığı ile 
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karşılaşılabilir (Russel ve Roussel, 2007). Mevcut çalışmada uygulama ve kontrol 

grupları arasında CK konsantrasyonları benzer olarak saptanırken, hayvanlarda geçiş 

döneminde kas dokuda herhangi bir sorun yaşanmadığı kanaati oluştu. 

 

 Kalsiyum, immunite ilişkili hücreler ile kas hücrelerinin fonksiyonlarını yerine 

getirmesinde önemli role sahip olan bir mineraldir. İneklerde toplam serum kalisiyum 

düzeyinin %50’si biyolojik olarak aktif form olan iyonize kalsiyum, %40’ı albümine 

bağlanmış iyonize olmayan ve %10’u da anyonlar ile bileşik oluşturmuş şekildedir. 

Geçiş dönemi içerisinde kalsiyum konsantrasyonunda meydana gelen düşüşe bağlı 

olarak uterus atonileri ve dolayısıyla retensiyo sekundinarum olgularının insidensi 

artar (Arthur ve ark., 1992). Kalsiyum konsantrasyonunda düşüşün derecesine göre 

pre-postpartum süreçte subklinik ve klinik hipokalsemi ile karşılaşılabilir  (Goff, 

2008). Subklinik hipokalsemi süt inekçiliğinin önemli bir sorunu olup, kolostrum 

sentezi ve laktasyonun başlamasına bağlı olarak artan kalsiyum ihtiyacının 

karşılanamaması ile karakterizedir (Reinhardt ve ark., 2011). Kalsiyum 

metabolizmasında meydana gelen düşüşe vucüdun verdiği hızlı yanıt yetersizdir (Goff, 

2008). İneklerin kalsiyum düzeyini fizyolojik sınırlara getirebilmesi için en az bir ya 

da iki güne ihtiyacı vardır (McLaren et al., 2006; Reinhardt et al, 2011). Geçiş dönemi 

içerisinde kalsiyum immun yanıtta meydana gelebilecek yetersizlikleri önceden 

belirlemek adına kullanılabilecek bir belirteç olabilir. Martinez ve ark., (2012)  

subklinik hipokalsemi ile nötrofil lökositlerin fagositik aktiviteleri ve bakterileri 

öldürme yetenekleri arasında bir ilişkinin bulunduğunu bildirmişlerdir. Kalsiyum 

yetersizliği immun hücreler üzerine etkisini doğrudan veya dolaylı olarak gösterebilir. 

Hipokalsiemi kortizol konsantrasyonu üzerinde role sahiptir. Kalsiyum 

konsantrasyonunda meydana gelen düşüşe bağlı olarak kan kortizol seviyesinde artış 

şekillenir (Horst ve Jorgensen, 1982). Böylece nötrofillerde şemotaksis ve bakterisidal 

aktivite düşer (Salak-Johnson ve McGlone, 2007). Kalsiyum doğrudan etkisini ise 

nötrofil lökositlerde sitosolik Ca2+ konsantrasyonunu etkileyerek gösterir. Her ne 

kadar fagositozis kalsiyum ile doğrudan bağlantılı bir etki göstermese de bu aktivitenin 

başlaması için gerekli olan bir mineraldir (Sayeed ve ark., 2000). Aynı zamanda Ca2+  

bakterisidal aktivite esnasında ikincil granüllerin fagozomal membran birleşmesi için 

gereklidir (Jaconi ve ark., 1990). Kan serum veya plazma toplam kalsiyum 
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konsantrasyonundaki düşüş immun hücrelerdeki Ca2+ konsantrasyonunu etkiler. 

Nötrofillerin aktivasyon işleminde nötrofil lökositlerin içerisinde bulunan Ca2+  

konsantrasyonu bazal konsantrasyona kıyasla yaklaşık 10 kat artar (Bréchard ve 

Tschirhat, 2008). İmmun hücreler tarafından fagosite edilen bakterilerin parçalanması 

için rekatif oksijen türleri üretilir ve Ca2+’nin yüksek konsantrasyonları bu üretime 

katılır. Hücre içi Ca2+ artışında meydana gelen bir aksama sonucunda reaktif oksijen 

türlerinin üretimi ve immun hücre fonksiyonları düşer (Martinez ve ark., 2012). 

Mevcut çalışmada düve uygulama ve kontrol gruplarında kalsiyum konsantrasyonları 

arasında bir fark bulunmazken; inek uygulama grubunda prepartum kan serum Ca 

konsantrasyonu subklinik hipokalsemi düzeyinde gözlendi. İnek uygulama grubunda 

prepartum kan serum NEFA, glikoz ve Ca konsantrasyonları bir araya getirildiğinde 

postpartum süreçte klinik endometritis oranın yükselmiş olmasının prepartum immun 

yetersizliklere bağlı olabileceği kanısına varıldı. Düşen kalsiyum ile birikte glikoz 

seviyesinin azalması ve NEFA konsantrasyonundaki artışın olası nedeni, adipositlerin 

kalsiyum duyarlı reseptör agonistleri tarafından uyarılarak bazal lipolizisin azalması 

ancak, aşırı lipolizisin kalsiyum düzeyini düşürmesidir (Cifuentes ve Rojas, 2008). 

Kalsiyum hepatositlerdeki enerji metabolizmasında ikincil mesajcı olarak da görev 

alır. Böylece doğrudan trikarboksilik asit siklusunu etkiler. Kalsiyum 

konsantrasyonunun düşmesine bağlı olarak, karbonhidrat metabolizması ve 

trikarbosilik asit siklusu bozulur ve enerji dengesinin ciddiyeti artar (Chamberlin ve 

ark., 2013).  Mevcut çalışmada, ineklerde doğum sürecinden itibaren iz element ve 

vitamin enjeksiyonlarıyla birlikte koruyucu amaçlı uygulanan kalsiyumun serum 

kalsiyum düzeyini artırabileceği  ve negatif enerji dengesini fizyoojik sınırlar 

içerisinde tutabileceği kanaati oluştu.  

 

 Fosfor homeostazisi kalsiyumun homeostatik mekanizmasından etkilenebilir. 

Bu etkileşim sonucunda kalsiyum ve fosfor konsantrasyonları beraber seyir izleyebilir. 

Her iki mineralinde büyük bir kısmı kemiklerde bulunur. Hem Ca hem de P tüm vücut 

düşünüldüğünde oldukça küçük fraksiyonlar halinde bulunurlar ve bu minerallerin 

serum konsantrasyonlarını öğrenerek bütün vücut konsantrasyonları hakkında fikir 

sahibi olunması pek mümkün değildir. Kan serumunda fosfor, çözünmüş fosforik asit 

şeklinde bulunur (Russel ve Roussel, 2007). düvelerde de fosfor konsantrasyonları 
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çalışma periyodunda benzerlik gösterdi. Ancak prepartum dönemde ineklerde 

herhangi bir uygulama yapılmayan grupta fosfor konsantrasyonun daha yüksek, erken 

postpartum dönemde ise daha düşük olduğu saptandı. Ortaya çıkan bu durumun 

kalsiyum konsantrasyonu ile fosfor konsantrasyonu arasındaki etkileşimden 

kaynaklanabileceği düşünüldü.  
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5. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

İsviçre Esmeri ırkı inek ve düvelerde vitamin ve iz element enjeksiyonlarının 

klinik-biyokimyasal parametreler ve fertilite üzerine etkisinin değerlendirildiği 

çalışma sonucunda ulaşılan sonuçlar ve bu bağlamda öneriler aşağıda özetlenmiştir. 

 

Elde edilen sonuçlar: 

 

1. İneklerde IZ-VIT grubunda doğumu izleyen 150 güne kadar toplam gebelik 

oranını belirgin olarak yükselttiği, 

2. Düvelerde iz element ve vitamin uygulamalarının doğum-ilk tohumlama 

aralığını belirgin olarak düşürdüğü; ancak toplam gebelik oranı etkilenmediği, 

3. İneklerde, düvelerden tamamen farklı olarak vitamin ve iz element 

uygulamalarının doğum sonrası Ca seviyesini pozitif etkilediği sonucuna 

ulaşıldı.  

 

Öneriler; 
 

1. Özellikle sanayii tipi işletmelerde rasyon içeriklerinde var olmasına rağmen 

vitamin ve iz elementlerin enjeksiyon formlarının da uygulanması  ile fertilite 

problemlerinin ile azaltılabileceği, 

2. Özellikle primipar hayvanlarda vitamin ve iz element uygulamalarından önce 

mutlaka sunulan rasyon içeriğinin analizinin yapılması ve böylece eksiklik var 

olduğunda düvelere enjeksiyon formunda vitamin ve mineral uygulamalarının 

endike olabileceği,    

3. İnek ve düvelerde vitamin ve iz element uygulamalarının fertilite ve 

metabolizma üzerindeki moleküler düzeyde etkinliğinin belirlenmesi adına 

daha kapsamlı çalışmalar yapılarak elde edilen sonuçların sürü sevk ve 

idaresine katkı sağlayacağı düşünülmektedir. 
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ÖZET 

İsviçre Esmeri  inek ve düvelerde geçiş döneminde vitamin, iz element ve mineral madde 
uygulamalarının fertiliteye etkisinin araştırılması 

Sunulan çalışmada; profesyonel sevk ve yönetim uygulanan sütçü inek ve düvelerde, 
kuru dönem başlangıcında ve geçiş döneminin kritik evrelerinde; vitamin ve iz element 
enjeksiyonlarının, klinik-biyokimyasal parametreler, periparturent dönem sorunları ile fertilite 
parametrelerinin üzerine etkisinin araştırılması ile elde edilen bulguların sürü sevk ve 
idaresinde kullanılabilmesi amaçlandı. 

Bu çalışmada profesyonel inek işletmesine ait ve ayrı olarak barındırılan toplam 120 
adet inek ve düve materyal olarak kullanıldı. Hayvan materyali, inekler (Grup-1, n=60) ve 
düveler (Grup-2, n=60) olmak üzere iki gruba ayrıldı. Grup 1 ve Grup 2’ye ait olan hayvanlar, 
ayrıca, kendi içerisinde, yapılan uygulamaya göre iki gruba bölündü. Bu gruplar ve iz element-
vitamin kombinasyonu (IZ-VIT, n=30) uygulananlar ve izotonik %0,9’luk NaCl 
uygulananlar-kontrol (KON, n=30) olarak isimlendirildi. Vitamin ve iz element enjeksiyonları 
kuru döneme girişte (doğumdan 2 ay önce, -60 gün), doğumdan 21 gün önce (-21 gün), 
doğumun gerçekleştiği gün (0.gün) ve doğumu izleyen 30-35. günlerde (PP 30±5) 
gerçekleştirildi.  

Kan serum örneklerinde, doğum öncesi 7±4. gün, doğumu izleyen 3±2 ve 30±5. 
günlerde metabolik profil belirlemek amacıyla, esterleşmemiş yağ asitleri (NEFA), beta 
hidroksi bütirik asit (BHB), glikoz, albumin, toplam protein, üre, kreatinin kinaz (CK), 
glutamat dehidrojenaz (GLDH), alanin aminotransferaz (ALT), alkalen fosfataz (ALP), 
aspartat aminotransferaz (AST), gama glutamil transferaz (GGT), kolesterol, trigliserid, 
toplam ve direkt bilirubin, laktat dehidrogenaz (LDH), kalsiyum (Ca), fosfor (P), magnezyum 
(Mg), potasyum (K), sodyum (Na), klor (Cl) düzeyleri ölçüldü. Doğum sonrası 30±5. günde 
genital organ muayeneleri yapılarak ovaryumlardaki yapılar ile uterusa ait veriler kayıt altına 
alındı. Kan alım günlerinde inek ve düvelerin vücut kondüsyon skorları (VKS) belirlendi. 
Doğum sonrası 50. günden itibaren östrus gösteren hayvanlara suni tohumlama yapılarak, 
tohumlama sonrası 30±2. günlerde ultrasonografik yöntemle gebelik muayeneleri 
gerçekleştirildi. 

İneklerde vitamin ve iz element uygulamalarının NEFA (P=0,007), glikoz (P=0,005), 
toplam protein (P=0,001) ve üre (P=0,01) değerleri üzerine, zaman içindeki etkisel değişimleri 
(prepartum- postpartum 30±5. gün), istatistiksel olarak pozitif yönde önemli bulundu. 
Düvelerde ise ineklerden farklı olarak uygulamaların, anılan enerji ve protein metabolizması 
belirteçleri üzerinde serum trigliserid (P=0,001) düzeyi haricinde zaman içerisindeki etkileri 
önemsizdi. İnek ve düvelerde vitamin ve iz element uygulamalarının karaciğer fonksiyon 
belirteçleri ve enzim değerleri üzerinde zaman içerisindeki değişimlere etkisi izlendiğinde 
pozitif ve negatif yönde belirgin bir etkinliğinin olmadığı gözlendi. Vitamin ve iz element 
uygulamalarının ineklerde serum kalsiyum ve fosfor düzeylerinin zaman içerisindeki 
değişimlere etkisi önemli bulundu. Düvelerde ise vitamin ve iz element uygulamaların belirgin 
bir etkisinin olmadığı gözlendi. 

Çalışmaya dahil edilen ineklerde doğum-ilk tohumlama aralığı, doğum-gebe kalma 
aralığı ve tohumlama sayıları arasında herhangi bir istatistiksel farklılık belirlenmedi (P>0,05). 
Ancak düve uygulama gruplarında doğum-ilk tohumlama aralığının daha düşük olduğu 
belirlendi. Doğumu izleyen 150 gün içerisinde ineklerde KON grubunda %59,09 oranında; 
IZ-VIT grupta ise %95,8 toplam gebelik oranına ulaşılırken, düvelerde kontrol grubunda 
%59,09; IZ-VIT grubunda ise %63,63olarak belirlendi.  

Sonuç olarak; vitamin ve iz element kombine uygulamalarının; ineklerde doğumu 
izleyen 150 güne kadar toplam gebelik oranını belirgin olarak artırdığı; düvelerde ise doğum 
ilk tohumlama aralığını kısaltırken toplam gebelik oranı üzerinde belirgin bir etkisi 
bulunmadığı saptanmıştır. 
Anahtar Sözcükler: İnek, vitamin ve iz element, geçiş dönemi, metabolik profil, fertilite 
parametreleri 
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SUMMARY 

Effect of injectable vitamin and trace element administrations during transition period 

on fertility in Brown Swiss dairy cows  

The aim of this studywas to examine the effect of injectable vitamin and trace element 
combination on clinical-biochemical parameters, periparturient period complications and 
fertility parameters in dairy cows and heifers. 
 One hundered twenty cows and heifers were enrolled to study. Animals were 
randomly allocated two main groups as Group 1 (cows, n=60) and group 2 (heifers, n=60). 
These groups were also divided to 2 groups as trace element-vitamin combination (TE-VIT, 
n=30) and %0.9 NaCl injection-control (CON, n=30). Animals recieved 4 injections at the 
beginning of dry period (2 months before expected calving date, -60 days), 21 days before 
expected parturition (-21 days), the day of parturition (day 0) and postpartum 30-35 days (PP 
30±5 days).  
 Serum non-esterified fatty acids (NEFA), beta hydroxyl butyric acid (BHB), glucose, 
albumin, total protein, urea, creatinine kinase (CK), glutamate dehydrogenase (GLDH), 
alanine aminotransferase (ALT), alkaline phosphatase (ALP), aspartate aminotransferase 
(AST), gamma-glutamyl transferase (GGT), cholesterol, triglyceride, total and direct bilirubin, 
lactate dehydrogenase (LDH), calcium (Ca), phosphorus (P), magnesium (Mg), potassium 
(K), sodium (Na) and chloride (Cl) concentrations were measured at -7±4, 3±2, and 30±5 days 
relative to parturition. Body condition scores were determined at blood sampling days. Genital 
tract examinations were performed at 30±5 days postpartum. Cows that showed visual estrus 
signs 50 days after parturition, were inseminated artificially. Pregnancy diagnosis were done 
by ultrasonographicaly 30±2 days post insemination. 
 Effect of vitamin and trace element administrations on NEFA, glucose, total 
potein,and urea level changes within time were statististically significant. In heifers there were 
no effect of vitamin and trace element injections on protein traits and energy metabolism 
markers, except trigliseride concentrations. There were no significant effect of adminitrations 
on enzymes and hepatic markers in dairy cows and heifers. Although effect of vitamin and 
trace element on serum calcium and phosphorus levels were significant in dairy cows, the 
same impact were not determined in heifers.  
 Calving to first artificial insemnation (AI) interval, calvig to conception interval and 
insemination index were not influenced by treatments in cows (P>0,05). But in heifers calving 
to first AI interval were shorter in TE-VIT subgroup. In cows, total pregnancy rate was 95,8% 
and 59,09%, in TE-VIT and CON sub-groups, respectively. However, in heifer, was 63,63%, 
59,09%, respectively at 150 days postpartum.  
 In conclusion, the injection of trace element and vitamin combination at critical 
control points together with professional herd management, have shortened calving to first AI 
interval in heifers and have significantly increased pregnancy rate up to 150th days postpartum 
in cows.  
 

Key words: Cow, vitamin and trace element, transition period, metabolic profile, fertility 

parameters
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