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ÖZET 
 
 
 
 

BUZAĞILARDA KLİNOPTİLOLİT (ZEOLİT) UYGULAMASININ ABOMAZAL 

BOŞALMA ORANINA ETKİSİ 

 
 

Özsoy AK. Aydın Adnan Menderes Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Enstitüsü, İç 

Hastalıkları (Veteriner), Yüksek Lisans Tezi, Aydın, 2022. 

Amaç: Planlanan araştırma ile buzağılarda ishale karşı koruyucu ve tedavi edici etkinliği 

bilinen klinoptilolitin (zeolit) ‘in abomazal boşalma oranına etkisinin belirlenmesi amaçlandı. 

Gereç ve Yöntem: Bu kapsamda yapılan çalışmada eşit sayıda (n=7) 2 grup olarak belirlenen 

holstein ırkı, her iki cinsiyetten, süt emme dönemindeki buzağılardan oluştu. Zeolit grubunda 

bulunan buzağılara süt içerisine zeolit (1 gr/kg) ve asitaminofen (50 mg/kg) ilavesi, kontrol 

grubuna ise yalnızca asetaminofen ilavesi yapıldı. Kan örnekleri uygulama öncesi 0. dk ve 

uygulama sonrası 30., 60., 90., 120., 180., 240., 300., dakikalarda olacak şekilde alındı. 

Bulgular: Plazma asetaminofen konsantrasyonlarının zamana bağlı plazma seviyelerinde 

değişimler göz önüne alındığında, zeolit ve kontrol grubu buzağıları arasında çalışma sonunda 

anlamlı değişimlerin bulunmadığı belirlendi. Diğer taraftan her iki grubun maksimum 

konsantrasyona ulaşma süreleri incelendiğinde Tmax süresinin kontrol grubunda bulunan 

buzağılarına göre anlamlı derecede düşük olduğu ve zeolit uygulanan buzağılarda asetaminofen 

emilimin daha yüksek olduğu gözlemlendi. 

Sonuç: Zeolit uygulanan buzağılarda abomazal boşalma zamanı kontrol grubu buzağılarına 

göre daha kısa sürede gerçekleşmiştir. İshale karşı profilaktik ve terapötik etkisi bulunan 

zeolitin, abomazal boşalma üzerine olumsuz bir etki oluşturmadığı ve güvenle kullanılabilecek 

bir ajan olduğu belirlendi. 

Anahtar kelimeler: Abomazal boşalma, Asetaminofen, Klinoptilolit, Buzağı, Zeolit 
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ABSTRACT 

 

 

THE EFFECT OF CLINOPTILOLITE (ZEOLITE) ADMINISTRATION ON 

ABOMASAL EMPTYİNG RATE IN CALVES 

 

 

Özsoy AK. Aydın Adnan Menderes University, Health Sciences Institute, Internal 

Medicine Program, Master of ScienceThesis, Aydın, 2022. 

Objective: With the planned research, it was aimed to determine the effect of clinoptilolite 

(zeolite), which is known to have preventive and therapeutic effects against diarrhea in calves, 

on the abomazal discharge rate. 

Material and Methods: In this context, the Holstein breed neonatal calves in both sexes were 

diveded in to two equal groups (n=7). Zeolite (1 g/kg) and acidaminophen (50 mg/kg) were 

added to the milk to the calves in the zeolite group, and only acetaminophen was added to the 

control group. Blood samples were taken at 0. minutes before the application and at 30., 60., 

90., 120., 180., 240., 300. minutes after the application. 

Results: Considering the changes in plasma acetaminophen concentrations in time-dependent 

plasma levels, it was determined that there were no significant changes at the end of the study 

between the zeolite and control group calves. On the other hand, when the time to reach the 

maximum concentration of both groups was examined, it was observed that the Tmax time was 

significantly lower than the calves in the control group, and the acetaminophen absorption was 

higher in the calves treated with zeolite. 

Conclusion: Abomazal ejaculation time was shorter in zeolite-treated calves compared to 

control group calves. It was determined that zeolite, which has a prophylactic and therapeutic 

effect against diarrhea, does not have a negative effect on abomazal emptying and is a safe 

agent to use. 

Keywords: Abomasal emptying, Acetaminophen, Calf, Clınoptılolıte, Zeolite
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1. GİRİŞ 

 

 

Buzağılarda son yıllarda yapılan araştırmalar bir yenileme evresi geçirmiştir. Vücut 

ağırlığının %8-10'u kadar miktarlarda besleme yapılması gerekli diyen geleneksel bilgiler daha 

önceleri çok daha popülerdi. Bu şekilde yapılan buzağı beslemeleri ile süt veya süt ikame 

yemlerini sınırlamakta ve katı yemlere erken geçmeyi sağlayarak hızlı bir şekilde sütten 

kesilmeyi sağlayıp yem giderlerini azaltmak amaçlanmıştır (Kertz ve Loften, 2013). Son 

yıllarda yapılan çalışmalarda ise, beslemede sıvı miktarını arttırmak, daha sıklıkla süt vermek 

ve beslemede içeriğinin (protein ve/veya yağ) arttırılması gerektiği ortaya çıkmıştır (Khan ve 

diğerleri, 2011). Buzağılarda yaşamlarının ilk haftalarında beslenme düzeylerinin arttırılması 

ile mortalite ve morbiditede azalma olduğu (Godden ve diğerleri, 2005), hastalıklar karşısında 

iyileşmenin daha hızlı bir şekilde geliştiği (Ollivett ve diğerleri, 2012), ilk buzağılama yaşının 

daha erkene geldiği (Rincker ve diğerleri, 2011; Radcliff ve diğerleri, 2000), meme gelişiminin 

iyileştiği (Lohakare ve diğerleri, 2012) ve laktasyon dönemine geldiğinde ise süt veriminin 

arttığı (Soberon ve diğerleri, 2012; Soberon ve Van Amburgh, 2013) ortaya çıkarılmıştır. 

Otomatik buzağı besleme sistemleri ile süt yerine geçen yeni ürünler ve sütün asitleştirilmesi 

gibi ruminant alanında yapılan üretimler ve teknolojiler ile sütten kesme döneminden önce daha 

hızlı büyüme ve canlı ağırlık artışı sağlayarak yetiştiricilere yarar sağlanmıştır. 

Buzağı beslemede meydana gelen bu gelişmelerden bazıları abomazal boşalma üzerine 

de etki etmektedir. İnsanlardakine benzer şekilde buzağılardaki abomazal boşalma (AB) 

kimusun bağırsağa geçmeden önce abomazumda kaldığı süreyi tanımlamaktadır. Abomazal 

boşalmanın uzamasına neden olan besleme stratejileri abomazal şişkinlik gibi bazı 

gastrointestinal hastalıklara zemin hazırlayabilmektedir (Songer ve Miskimins, 2005). 

Gastroparezis ya da midedeki boşalmanın gecikmesi beşeri hekimlikte daha ayrıntılı olarak 

tanımlanmakta ve gastroözefagal refluks, abdominal ağrı, kusma, şişkinlik ya da iştahtaki 

azalma gibi multifaktöriyel anormalliklerle ilişkilidir (Pasricha ve Parkman, 2015). Sütçü 

buzağılarda besleme stratejilerindeki farklılıklar arasında özellikle süt emen etçi buzağılarla 

karşılaştırıldığında her öğündeki süt miktarı ve besleme sıklığı, pH, sütün kesilme durumu, yağ 

ve protein içeriği ve süt yerine geçen besinlerdeki elektrolit ve osmalaritede farklılıklar 
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görülebilmektedir. Süt ile karşılaştırıldığında kimyasal ve fiziksel karakteristiği farklı olan süt 

ikame yemleri buzağılarda sindirim problemlerine yol açabilmektedir (Constable ve diğerleri, 

2006; Marshall, 2009). 

Planlanan araştırma ile buzağılarda ishale karşı koruyucu ve tedavi edici etkinliği bilinen 

klinoptilolitin (zeolit) ‘in abomazal boşalma oranına etkisinin belirlenmesi amaçlandı. 
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2. GENEL BİLGİLER 
 

 

2.1. Buzağılarda Abomasal Boşalmayı Kontrol Eden Başlıca Faktörler 
 

Abomazal boşalma hızı (ABH), Tablo 1'de de belirtildiği üzere alınan yemin hacmi ve 

osmalaritesi, motilite, luminal basınç ve abomazal duvar kontraksiyonları, içeriğin viskositesi, 

antraduedonal koordinasyon ile pylorik direnç gibi bazı faktörler etkileyebilmektedir (Schulze- 

Delrieu ve Brown, 1985; Thomas ve diğerleri, 1934; Thomas, 1957). Ruminantlardaki ön 

mideler (rumen, retikulum ve omasum) monogastrik hayvanlara nazaran farklı olsa da gastrik 

boşalma mekanizmaları benzerlik göstermektedir (Cottrell ve Stanley, 1992; Low, 1990; 

Malbert ve Mathis, 1994). Abomazal boşalma (AB), abomazumun içeriğinin pylorusun 

açılmasıyla meydana gelen koordineli kasılmalarla içeriği duedonuma taşınmasından sorumlu 

olarak pylorik antruma taşınmasıdır. Duodenumun başlangıcıyla birleşerek içerik intestinal 

sistemde daha ilerilere taşınır (Malbert ve Ruckebusch, 1988, 1991; Ruckebusch ve Pairet, 

1984). Abomazum motilitesi ve boşalması nöronal ve hormonal mekanizmalarla 

sağlanmaktadır. 

 
 

Tablo 1. Abomazal boşalmayı etkileyen faktörler (Thomas ve diğerleri, 1934; 

Thomas, 1957; Schulze-Delrieuve Brown, 1985) 
 

Abomazal Boşalmayı 

Hızlandıran Faktörler 

Abomazal Boşalmayı 

Azaltan/Yavaşlatan Faktörler 

§ Buğday, balık ya da soya bazlı protein içeren 

süt ikame besinleri 

§ Fazla miktarda besin 

§ Yüksek kalori içeriği 

§ Yüksek osmolarite 

§ İntraabomasal basıncın yüksek olması 

§ Abomazal pH değerinin <2 ya da >10 olması 

§ Yüksek glikoz içeren elektrolit solusyonları 

§ Özafagal sonda ile besleme 
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2.1.1. Nöronal Kontrol 
 

2.1.1.1. Ekstrinsik İnnervasyon 
 

Abomazum motilitesi çoğunlukla abdominal vagal sinirin ventral kolu tarafından 

sağlanır. Dorsal kol ise daha çok rumen ve abomazumun bazı bölgelerini innerve eder (Habel, 

1956). Parasempatik lifler, motiliteyi arttırarak abomazal tonuda gevşemeyi sağlayan sinirlerini 

innerve ederek afferent ve efferent vagal yolaklar hayvanın yem yerken abomazumun uyumu 

ve düzeni ile gevşemesinden sorumludur (Cottrell, 1994; Jahnberg ve diğerleri, 1977). Vagal 

sinirin anatomik pozisyonu, anastomozu ve dallanma durumu hayvandan hayvana farklılık 

göstermekte ve sinir kolunun-dallanmasının benzer şekilde hasar oluşumunun farklı klinik 

yansımaları ortaya çıkabilmektedir (Baker, 1979; Dietz ve diğerleri, 1970; Hoflund, 1940). 

Meydana gelen vagal sinir hasarı özafagus kaynaklı, juguler vendeki trombofilebitis, 

mediastinitis ya peritonitise bağlı olarak oluşan enfeksiyöz durumlardan köken alabilmekte ve 

buna bağlı gelişen hasar durumlarında ise süreç ya hiçbir şekilde klinik belirti gelişmeden sürer 

ya da AB'de kronik olarak azalmaya yol açarak abomazumun obstruksiyonu ile 

sonuçlanabilmektedir (Hoflund Sendromu ya da Vagal İndigesyon). Abomazunda ortaya çıkan 

elektriksel aktivitedeki değişiklikler vagotomi sonrası geliştiğine dair bilgiler de bulunmaktadır 

(Gregory ve diğerleri, 1984). Buzağılarda vagotominin AB üzerine olan etkisi Bett ve diğerleri 

(1977) tarafından bildirilmiştir ve kontrast madde ihtiva eden sütün transportunun takibi için de 

radyografik görüntüleme yapılmıştır. 

 

2.1.1.2. İntrinsik İnnervasyon 
 

Abomazal duvarda oluşur ve lokalizasyonu monogastrik hayvanlara benzese de 

ruminantlarda bazı önemli farklılıklarda bulunmaktadır (Pfannkuche ve diğerleri, 2002). 

İntramural (intrinsik) sistemde kolinerjik, muskarinik ve nikotinik bölgeler abomazumda 

mevcuttur ve ince bağırsaklarda elektrik uyarımı ya da işleminin oluşumu ve kontrolünden 

sorumludur ve anlık ritim olarak adlandırılır (Kuiper ve Breukink, 1988; Romanski, 2002). 

Abomazal duvardaki reseptörler, abomazumun gerginliğini belirleyerek doluluk durumunu 

takip etmektedir. Abomazal duvardaki dolgunluk artışı intrinsik sinir sistemin yanıt yolağı ile 
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vagal refleks tarafından etkilenen pylorik antrum motilitesinde artışa neden olur (Cottrell 

ve Stanley, 1992). Reseptörlerin yoğunluğu ve lokalizasyonu gastrointestinal sistemde bulunan 

organlar arasında farklılık gösterir ve adrenerjik reseptörleri kodlayan mRNA farklı 

konsantrasyonlarda bulunur ve alt tipleri bulunmaktadır (Meylan ve diğerleri, 2004). 

 
2.1.2. Abomazal Motilite ve Boşalmanın Humoral Kontrolü 
 

 

Sayısız medyatör ve hormon (motilin, pancreatic polypeptide, secretin, cholecystokinin, 

somatostatin, gastrin, vasoactive intestinal peptide, peptide YY, vasopressin, oxytocin, 

glucagon-like-peptide 1, interleukin 1β) gastrointestinal sistemi etkilediği ve regüle ettiği 

oranda abomazal motilite ve boşalma üzerine de etki etmektedir (Bell ve diğerleri, 1981a). 

Bahsi geçen tüm bu mediyatör ve hormonlar feedback mekanizmaları ve hayvanların yemleri 

yemesi ile motilite ve sekresyonu etkilemektedir (Yasuda ve diğerleri, 1988; Zabielski ve 

diğerleri, 1998). Sekretin (1 U/kg/saat) ve kolesistokinin (0,5-4 U/kg/saat) elektriksel uyarımın 

azaldığı ya da ortadan kalktığı durumlarda abomazal duvarda elektronik uyarımı etkilediği 

gösterilmiştir ve netice itibari ile abomazal boşalma yavaşlar ve-veya tamamen gerçekleşmez 

(McLeay ve Bell, 1980). Nitrik oksit abomazal motilite ve boşalma üzerine etki eden önemli 

lokal medyatörlerden biridir (Adams, 1996; Sun ve diğerleri, 1998). Serotonin; hem intrinsik 

hem de ekstrinsik uyarımı aktive ederek peristaltik hareketi ve sekratorik refleksleri başlatarak 

merkezi sinir sistemi (MSS)'ye bilgi vererek tüm gastrointestinal sistemin motilitesi üzerine etki 

etmektedir (Meylan ve diğerleri, 2004; Spring ve diğerleri, 2003). Abomazal boşalma üzerine 

etki eden bir diğer hormon da insulindir (Meirhaeghe ve diğerleri, 1988) ve endojen insulin 

üretiminin arttığı ya da ekzojen olarak insulin verilen hiperglisemik hayvanlarda birkaç saat 

içerisinde yaklaşık olarak %50 kadar abomazal boşalma hızında azalma meydana geldiği 

gösterilmiştir. Abomazal motilite üzerine lokal etkileri değerlendirildiğinde prostaglandinler 

üzerine yapılan kas dokusu çalışmalarında hem abomazal hem de pylorus kaslarına olan etkileri 

bakımından kas örnekleri kullanılarak yoğun bir çalışma yapılmıştır (Vandeplassche ve 

diğerleri, 1982a,b, 1984). Yapılan bu in vivo denemelerde PGE1 ve PGE2 (2,5 mg her ikisi) 

enjeksiyonlarını takiben (intramuskuler) intraluminar basınçta değişikliklerin meydana geldiği 

gösterilmiş fakat elektromyografik ölçümlerde herhangi bir değişiklik olmadığı bildirilmemiş 

olsa da çok küçük olan ama istatiksel anlamlı olmayan değişikliklerin olduğu belirtilmiştir. Bir 

saatlik periyotta 40 mg PGF2α uygulamasının da intraluminal basınçta herhangi bir değişikliğe 

yol açmadığı ve aynı şekilde elektriksel potansiyel ya da boşalma hızına etki etmediği 
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bildirilmiştir (Vlaminck ve diğerleri,1984b). Humoral kontrole bakıldığında ise özetle; 

abomazal boşalma altta birçok humoral etkinin yattığı kompleks bir durumdur ve çeşitli 

peptitlerin bu süreçte nasıl rol oynadığının belirlenebilmesi için daha fazla sayıda çalışmaya 

ihtiyaç vardır şeklinde özetlenebilir (Burgstaller ve diğerleri, 2017). 

 

2.1.3. Abomazal Motilite ve Boşalma Üzerine Besinler ve Sütün Pıhtılaşmasının Önemi 
 

Ruminantlarda besinlerin gastrointestinal sisteme pasajları alınan besinin fiziksel ve 

kimyasal özelliği, iklim, hormonal, çevresel, besin alımına direkt etki eden bireysel faktörler ve 

pasaj hızı olmak üzere birçok faktör tarafından etkilenmektedir (Okine ve diğerleri, 1998). 

Besinlerin yapısı buzağılarda peptidlerin endokrin salınımını indüklemektedir ve böylelikle 

gastrointestinal sistemin fonksiyonuna etki etmektedir (Zabielski ve diğerleri, 1998). Sütün 

abomazumda pıhtı haline gelmesiyle abomazal boşalma üzerine etki eder ve az sayıda 

araştırmalarda da bu etki direkt olarak gözlemlenmeye çalışılmıştır. Abomazumda pıhtı haline 

gelmeyen süt ikame yemleri; tam yağlı süt ya da pıhtı haline gelen süt ikame yemlerine göre 

daha hızlı bir şekilde abomazal boşalmayı sağladığı hipotezi mevcuttur (le Huërou-Luron ve 

diğerleri, 1998). Vücut ağırlığının %12’si kadar ve günde 2 kez olacak şekilde tam yağlı süt ile 

besleme yapılarak abomazal boşalma üzerine olan etkisinin değerlendirildiği bir çalışmada hem 

süt proteini hem de kombinasyonları ve soya proteini içeren süt ikame yemleriyle beslenen 

buzağılara göre abomazal boşalmayı daha hızlı sağladığı bildirilmiştir (Constable ve diğerleri, 

2005). Çalışmada araştırmacılar tam yağlı sütün abomazumda pıhtı haline gelip süt ikame 

yemlerinin pıhtı haline gelmediğini bildirdiler. Burada verilmek istenen bilgi süt ikame 

yemlerinin osmolaritesinin tam yağlı süte oranla daha yüksek olduğudur (Süt proteini 375 

mOsm/L; süt-soya ürünleri 410 mOsm/L ve tam yağlı süt 278 mOsm/L) ve aradaki bu 

osmolarite farklılığına bakıldığında yüksek osmolariteli süt ikame yemleri abomazal boşalmada 

gecikmeye yol açabilmektedir (Burgstaller ve diğerleri, 2017). 

 
2.1.4. Alınan Besinlerin Hacmi 
 

 

Monogastrik hayvanlar ile ruminantlar süt ya da yemin hacmi abomazal boşalma hızına 

etki eden önemli faktörlerdendir (Bell ve Razig, 1973). Farklı 3 çalışmadan elde edilen veriler; 

%20'si yağ ve %20'si protein olacak şekilde 2 litre süt proteini ile beslenen sütçü 
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buzağılarda ortalama abomazal boşalma asetaminofen konsantrasyonuna bakılarak 190-206 dk 

olarak ölçülmüştür (Afshari ve diğerleri, 2009; Constable ve diğerleri, 2009; Nouri ve diğerleri, 

2008). Yetişkin sığırlara bakıldığında ise; abomazumun kapasitesi göz önüne alındığında 

besinlerin sürekli olarak içeri alınma ve dışarı verilme işlemi gerçekleştiği için nispeten sabit 

ve daha düşük şekilde seyrettiği bildirilmektedir (Constable ve diğerleri, 2005; Hunt ve Stubbs, 

1975; Low, 1990). Koyun ve keçilerde yapılan çalışmalarda ise abomazal boşalma ile besin 

alımı arasında güçlü bir ilişki olduğu tanımlanmaktadır (Constable ve diğerleri, 2005; Hunt ve 

Stubbs, 1975; Low, 1990). Abomazumun kapasitesi yetişkin ruminantlarda sabittir fakat 

buzağılar için bu durum geçerli değildir. Buzağılarda abomazumun kapasitesine bakıldığında, 

sıvı besinlerin alımından sonra önemli derece artış gösterir. Yaşamlarının ilk 7-30 günlerinde 

besleme öncesi abomazal kapasiteleri ortalama 67 mL (20-137 mL) olarak ultrasonografik 

ölçümlerle belirlenmiştir (Wittek ve diğerleri, 2005a). Besin alımı sonrası ortalama olarak 

abomazal kapasite değerlendirildiğinde ortalama 1 L’lik besin alımı sonrası kapasitenin 897 

mL'ye çıktığı, 2 litre besin sonrası 1711 mL’ ye ve 3 litre sonrası ise 2956 mL dolaylarında 

çıktığı belirlenmiştir. Bu yüzden, buzağılardaki abomazum monogastrik hayvanlardaki mideye 

eşdeğer niteliktedir ve besin miktarına bağlı olarak da kapasite belirgin derecede artış 

göstermektedir (Wittek ve diğerleri, 2005a). Sütün sindirimiyle ilişkili olarak abomazal 

kapasitede meydana gelen bu önemli artış yetiştiricilikte görülen besleme ve besleme sıklığının 

farklılık göstermesine bağlı olarak değişiklik gösterebilir. Eskilerden süre gelen klasik 

yetiştiricilikte çoğu besleme programında yaklaşık olarak 4-5 L civarı kadar sıvı besin 

bulunmakta ve bu miktar eşit olacak şekilde günde iki öğünü kapsamaktadır. Ayrıca bazı 

çalışmalarda da işgücünün azalması bakımından günde bir kez büyük miktarda (4-6 litre) 

beslemenin yapılması gerektiğini savunmaktadır (Hopkins, 1997). Araştırmalar neticesinde 

buzağıların adlibitum beslenmeleri, günlük beslenme sayısı ve her öğünde alınan besin hacmi 

bakımından farklılıklar olduğu gösterilmiştir (Appleby ve diğerleri, 2001). Ayrıca bazı 

çalışmalarda buzağılar günde en az 3 kez hatta yer yer 8-10 kez beslenmeye çalışılmıştır 

(Appleby ve diğerleri, 2001; Miller-Cushon ve diğerleri, 2013). Benzer şekilde her besleme 

sırasında verilen sütün miktarı ne kadar fazla ise sütün abomazumda kalış süresi de o kadar 

fazla olacaktır. Bu nedenle az miktarda ve daha sık olarak yapılan besleme programları daha 

faydalı olabilmektedir. Sosyal etkileşimin de besin alımı, davranış ve performansları üzerine de 

etkileri bulunmaktadır (Khan ve diğerleri, 2011; Jensen ve diğerleri, 2015). Kısaca, ileriki 

çalışmalarda sütle besleme miktarının gastrointestinal sağlık üzerine olan etkileri bağlamında 

endike olacaktır ve her öğünde verilecek olan fazla miktarda süt abomazal boşalmayı 

yavaşlatacaktır. 
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2.1.5. Besleme Metodları 
 

 

Özellikle hacimle ilgili olmasa da özefagal sonda ile süt ya da elektrolitlerle beslenen 

buzağılarda biberonla beslenen buzağılara kıyasla sütün ilk olarak rumene oradan da 

abomazuma geçmesi sebebiyle daha yavaş abomazal boşalma olmaktadır. Bir çalışmada benzer 

oral elektrolit solüsyonlarının (OES) özefagal sonda ve biberonla uygulanmış ve beklenildiği 

üzere sonda ile OES verilen buzağılarda abomazal boşalmanın geciktiği görülmüştür (Nouri ve 

Constable, 2006). Birçok üreticinin de sonda ile besleme yapıldığında şişkinlik geliştiğini 

bildirmiş ve bu sonuçlar da besleme tipinin abomasal boşalma üzerine etkisinin olduğunu 

göstermektedir (Abe ve diğerleri, 1979; Wise ve Lamastes, 1968). 

 
2.1.6. Alınan Besinin Enerji Dansitesi ve Osmolaritesi 
 

 

Alınan besinin hacmiyle beraber kalorik dansitesi de abomazal boşalma oranını üzerine 

önemli etkiye sahiptir (Hunt ve Stubbs, 1975). Laktoz ve yağın farklı miktarıyla diğer 

faktörlerin belirlendiği enerji dansitesi duedonumda bulunan osmoreseptörlerce ölçülen 

osmalarite orantılıdır (Bell ve McLeay, 1978). İzotonik bikarbonat gibi düşük kaloriye sahip 

izotonik sıvılar abomazumdan hızlı bir şekilde geçerken, yüksek kaloriye sahip izotonik glikoz 

ya da bazı süt ikame besinleri ince bağırsaklara sıklıkla geçerek sindirilen besinin birincil olarak 

emilir. Hipertonik solusyonlar ise (>300 mOsm/l) izotonik solusyonlara göre de buzağılarda 

abomazal boşalma oranı daha da düşüktür ve daha hipertonik solüsyonlar (600>mOsm/L) 

boşalmayı önemli düzeyde düşürür (Bell ve Razig, 1973; Sen ve diğerleri, 2006a). Kalorik 

dansiteye bağlı olmaksızın bu etkiler oluşur. Bell ve Webber (1979), isokalorik hipoosmolar 

(<300 mOsm/L) ve isokalorik hiperosmolar (>300 mOsm/L) solüsyonların da bu etkiye sahip 

olduğunu bildirmişlerdir. Marshall ve diğerleri (2005) abomazal boşalma oranı üzerine yapmış 

olduğu çalışmada izotonik sodyum asetat, bikarbonat ve NaCl solusyonlarının oral kullanımının 

benzer düzeyde olduğunu bildirse de %20 ham protein ve %20 ham yağ içeren süt proteini 

içeren süt ikame yemlerinin çalışmada kullanılan solüsyonlara nazaran abomazal boşalmayı 

önemli derecede azalttığını göstermişlerdir. Yapılan farklı bir çalışmada ise hipertonik (717 

mOsm/L) oral elektrolit solusyonlarının (OES) düşük osmolariteli izotonik OES'lere (360 

mOsm/L) göre abomazal boşalma hızını daha da düşürdüğü görülmüştür (Nouri ve Constable, 

2006). Monogastrik hayvanlarda mide motilitesi üzerine osmolaritenin önemi belirlenmiştir. 
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İshal durumlarında sıklıkla kullanılan OES'ler buzağılar için uygun içeriğe sahipse sıklıkla 

kullanılabilir (Bachman ve diğerleri, 2009) fakat kullanılan solusyonların osmolaritesi 600 

nmol/L'den fazla ise abomazal luminal pH'yı arttırmakta (Smith ve diğerleri, 2012) ve abomazal 

boşalmayı azaltabilmektedir (Smith ve Berchtold, 2014). Meydana gelen bu değişiklikler (pH 

artışı ve abomazal boşalmanın azalması) enteropatojenik bakterilein bağırsaklarda kolonize 

olmasına neden olabilmektedir (Smith, 2009). Özet olarak, yüksek kalorili ve osmolariteli 

besinlerin düşük osmolariteli besinlere kıyasla boşalmayı daha yavaş gerçekleştireceği 

beklenebilir. 

 

2.1.7. İntraabomazal Basınç 
 

Luminal basınç da gastrik boşalma üzerine etki eden önemli bir etken olarak 

bilinmektedir. Köpeklerde yapılmış olan eski bir çalışmada, luminal basınç ve boşalma hızının 

artışı arasında doğrusal bir ilişki olduğu bildirilmiştir (Strunz ve Grossman, 1978). 

Araştırmacılar, midenin luminal basıncının ve plorik antrum kontraksiyonlarının gastrik 

boşalmayı etkilediğini bildirmişlerdir (Burgstaller ve diğerleri, 2017). Çalışma sonucunda çıkan 

bu bilgiler sindirilen içeriğin pylorusa doğru akışının düzenleyen besinlerin karakteristiğine 

bağlı olarak, gastrik motilitenin kontrolü ile ilişkili yapılan sonraki araştırmalarla da doğruluğu 

ispatlanmıştır (Keinke ve diğerleri, 1984; Anvari ve diğerleri, 1995). Ruminantlarda ise, 

abomazumun yapısının (corpus abomasi) abomazal boşalma süresince önemli rol oynadığı 

bildirilmektedir (Cottrell ve Stanley, 1992). Basıncı algılayarak ölçümünü sağlayan reseptörler 

pylorik antrumda ve duedonumun kraniyalinin bir kısmında lokalize olmakta (Cottrell ve 

Reynolds, 1994; Phillipson, 1952) ve hem ruminantlarda hem de monogastrik hayvanlarda 

boşalma üzerine etki etmektedir (Bell 1980; Treacy ve diğerleri, 1996). 

 

2.1.8. Abomasal pH 
 

Abomazal pH’nın abomazal boşalma üzerine ne derecede etki ettiği belirsizdir ve kesin 

değildir. Bell ve Watson (1976), gastrik pH'nın önemli bir rolü oynadığı söylemesine rağmen 

Ehrlein ve Hill (1970) ise abomazal pH'nın buzağılarda abomazal motilite ve boşalma üzerinin 

çok ufak bir etkisinin olduğunu söylemişlerdir. Luminal pH düzeyinin 10'dan yüksek ve 2'den 

düşük olmasının buzağılarda abomazal boşalmayı inhibe ettiği bilinmektedir (Bell ve diğerleri, 

1981b). Abomazum pH'sının çok düşük olması da abomazal ülser oluşumuna zemin 
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hazırlaması nedeniyle bir risk faktörü olması yanında asidik ortam da intestinal sistemde 

patojenik olan bazı bakterilerin kolonizasyonunu engellemek adına bir bariyer görevi görür 

(Constable ve diğerleri, 2005). Abomazal pH'nın 5'in üzeri ne çıkması patojenik Escherichia 

coli ve Salmonella türlerinin ortamda daha uzun süre kalmasına olanak sağlayarak intestinal 

sistemde kolonize olmasına neden olur ve bu durumun ishalli buzağılarda meydana gelmesi 

daha olasıdır (Constable ve diğerleri, 2005). Süt ile beslenen buzağılarda ise prepandial 

periyotta (besin alımından önce) düşük luminal pH mevcuttur ve süt emmeyi ya da süt ikame 

yemlerinin alımını takiben 6 saat sonra hızlı bir şekilde luminal pH'da artış gözlenir (Ahmed ve 

diğerleri, 2002). Süt ya da süt ikame yemleriyle beslemeyi takiben abomasal pH 2 saate kadar 

yüksek düzeyde seyreder ve 7-9 saat sonra besin alımı öncesi düzeyine geri düşer (Constable 

ve diğerleri, 2005; Marshall ve diğerleri, 2005). Benzer bulgular, yapılan diğer çalışmalarda da 

ortaya konulmuş ve besin alımı öncesi pH 1,3 düzeyinde olduğu ve süt ikame yemlerinin alımını 

takiben 8 saat içerisinde kademeli olarak pH düzeyi 5,8'e çıktığı bildirilmiştir (Smith ve 

diğerleri, 2012). Başka bir araştırmada da süt ikame yemleriyle besleme sıklığının abomazal 

pH'ya olan etkileri değerlendirilmiştir (Ahmed ve diğerleri, 2002). Çalışmada, vücut ağırlığının 

%12'si kadar süt ikame yemi verilen buzağıların 24 saatlik süreçte günde 2 kez 

beslenenlerde 3,44, 3 kez besleme yapılanlarda 3,69, 4 kez beslenenlerde 3,64 ve 8 kez 

beslenenlerde 3,67 olduğu görülmüştür. Çalışmada minyatür cam pH elektrotları kullanılmış ve 

abomazal kanulle pH ölçümü gerçekleştirilmiştir. Yüksek bikarbonat içeriğine sahip OES 

içeren solüsyonlarının uygulanması sonucunda pH'nın 1,3' ten 7,5'e hızlı bir şekilde yükseldiği 

görülmüştür (Smith ve diğerleri, 2012). 

Asidik süt ikame yemleriyle beslenen buzağılarda günün büyük çoğunluğunda asidik 

olmayan süt ikame yemleriyle beslenen buzağılara göre pH düzeyi 4'ün altında seyrettiği 

bildirilmiştir (Woodford ve diğerleri, 1987). Ayrıca, bu çalışmadaki buzağıların süt ikame 

yeminin vücut ağırlığının %10'u kadar verildiği ve asidik ikame yemlerinin adlibitum olarak 

verilerek 2 farklı besleme programına tabi tutulduğu unutulmamalıdır. pH<4, bağırsakta 

Escherichia coli veya Salmonella türleri gibi potansiyel olarak patojenik bakterilerle 

kolonizasyonun önlenmesi için kritik bir pH olarak kabul edilirse, asitlenmiş bir süt ikame 

maddesi ile beslenen buzağıların abomasal pH'ı istenen aralığa yakın tutmaktadır (Woodford 

ve diğerleri, 1987). 

 

 



11  

2.1.9. Diyet Kaynaklı Protein 
 

 

Ticarî olarak üretilmiş olan sütler pahalı olmalarından dolayı modern işletmelerde süt 

ikame yemleri sıklıkla kullanılmaktadır. Özellikle Asya ülkelerinde üretilen yağsız sütler süt 

ikame yemlerinde kullanılan ana protein kaynağını oluşturmaktadır. Ekonomik sebeplerden 

dolayı bitkisel kaynaklı proteinler daha sıklıkla kullanılmaktadır. Yapılan bazı araştırmalarda 

soya ve buğday kaynaklı proteinlerin 4 haftalık ve üzerindeki yaşlardaki buzağılarda 

kullanımının daha uygun olduğunu bildirmektedir (Montagne ve diğerleri, 2001). Buzağılarda 

abomazal boşalma üzerine farklı protein kaynaklarının kullanımlarının etkileri tartışmalıdır ve 

alımın farklı olmasıyla ve buzağıların yaşıyla ilişkili olabilmektedir (Burgstaller ve diğerleri, 

2017). Peynir altı suyu ya da %30-50 kadar buğday kaynaklı ham protein içeren süt ikame 

yemleri ile beslenen buzağılarda klinik, metabolik ve verimlilik üzerine yapılan çalışmalarda 

abomazal boşalma zamanı üzerine bir etkisinin olmadığı ortaya konulmuştur (Orttigues-Marty 

ve diğerleri, 2003; Terui ve diğerleri (1996). 

Buna karşın yapılan başka bir çalışmada ise soya ve patates kaynaklı protein içeren süt 

ikame yemleriyle (kısmen, %52 kadarı) beslenen buzağılarda ishal oluştuğu ve yem alımının 

azaldığı bildirilmiştir. Bu besinler protein ya da kazeinden daha düşük düzeyde 

sindirilebilmektedir (Branco-Pardal ve diğerleri, 1995). Kısmen ya da tamamen buğday 

kaynaklı protein içeren süt ikame yemleriyle ilgili yapılan araştırmada abomazal ve duedonal 

sonda ile uygulanmış ve yağsız süt veya peynir altı suyu tozu ile karşılaştırıldığında abomazal 

boşalmayı arttırdığı gösterilmiştir (Toullec ve Formal, 1998). Yapılan bazı çalışmalarda buna 

benzer sonuçlar süt ikame yemlerinin protein içeriği olarak %100 buğday proteini, %50-50 soya 

ve buğday proteini ile %50-50 buğday ve balık kaynaklı protein kullanılarak karşılaştırılmış ve 

balık ya da soya kaynaklı süt ikame yemlerinin boşalma üzerine daha hızlı etki ettiği 

görülmüştür (Gaudreau ve Brisson, 1980). Caugant ve diğerleri (1994) 3 farklı süt ikame 

yeminin abomazal boşalma üzerine olan etkisini incelemiş ve herhangi bir fark bulamamıştır. 

Ayrıca, hidrolize edilmiş soya, konsantre soya ve patates konsantresi dahil bitkisel 

kaynaklı proteinler üzerine yapılan daha ileri çalışmalarda, sindirilmemiş oligopeptid, 

aminoasit, beta- konglisinin ve glisinin osmotik etkileriyle ilişkili olan jejenuma geçişin daha 

kısa olduğunu göstermişlerdir. Jejenumdaki sindirilmemiş besinlerin artan hacmi sindirilen 

bitkisel kaynaklı proteinlerin sindirimi için gerekli sindirim enzimlerinin azalmasının ve 

abomazal boşalma hızının artışının birlikte işleyişiyle ilişkili olmasının sonucudur (Montagne 
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ve diğerleri, 2001). Farklı bir araştırmada ise, % 7.7 buğday bazlı protein kapsayan süt ikame 

yemleriyle beslemesi yapılan buzağılarda sadece süt proteini ile beslenen buzağılara kıyasla 

abomazal boşalmanın önemli derecede daha hızlı olduğu ortaya konmuştur ve klinik 

parametreler ve canlı ağırlık artışı arasında ise herhangi bir farklılık olmadığı göstermişlerdir 

(Wittek ve diğerleri, 2016). Boşalma zamanını etkileyen bir diğer unsurlardan bir tanesi de 

besinlerin alım düzeyidir ve bu ilk yapılan çalışmalarda özellikle adlibitum beslenen 

buzağılarda etki oluşturmasa da adlibitum beslenen buzağılarda fazla olabilmektedir. Yapılan 

birçok çalışma neticesinde farklı farklı sonuçlar ortaya çıkmakta ve özellikle farklılık 

proteinlerin sindirilebilirlik derecesi, çözünürlüğü ve içeriği farklı olmaktadır. Sonuçlar protein 

kaynaklarının ne derece eklendiğine de bağlı olmaktadır. Ayrıca sonuçlara bakarak abomazal 

boşalma üzerine olan etkileri bakımından 4 haftalık yaş ve üzerindeki buzağılarda süt harici 

uygun protein kaynaklarının kullanımıyla ilişkili olarak daha fazla çalışmaya ihtiyaç vardır. 

 

2.1.10. Glikoz, İnsülin ve Süt Yağı 
 

İnsülin ve glikozun periferal konsantrasyonlarındaki artışlar buzağılarda abomazal 

boşalma hızını ve elektrik aktivitesini azaltmaktadır (McLeay ve Bell, 1980). İnsulin 

salınımıyla ilişkili olarak glikoz konsantrasyonunun azalması sonucunda abomazal boşalma 

hızı ruminasyon yapan hayvanlarda nöral geri bildirim mekanizmalarıyla hızlandırılır 

(Holtenius ve diğerleri, 2000; Meirhaeghe ve diğerleri, 1988). Düşük glikoz ihtiva eden OES 

buzağılara verilerek yüksek glikoz içeren OES'lere göre abomazal boşalma hızı üzerine daha 

hızlı boşalmayı sağlamaktadır (Nouri ve Constable, 2006) ve yüksek glikoz içeren OES'lerin 

hipoglisemik buzağılarda sağaltım bağlamında kullanılabilecek uygun solüsyon olarak ortaya 

çıkmaktadır. Süt ve süt ikame yemlerinin yağ içeriğinin abomazal boşalmayı ne derecede 

etkilediğine dair çok az düzeyde bilgi mevcuttur. Yapılmış bir çalışmada; süt ikame yemlerinde 

mevcut olan %5-25 arası domuz yağının 4-6 haftalık buzağılarda abomazal boşalma üzerine 

önemli bir etkisinin olmadığı ortaya koyulmuştur fakat monogastrik hayvanlarda bu durum tam 

aksi yöndedir (Gaudreau ve Brisson, 1980). Doymamış bitkisel yağlar, tereyağı ya da doymuş 

yağ olarak mısır yağının süt ikame besinlerinde kullanımının 3-6 haftalık yaştaki buzağılarda 

abomazal boşalma üzerine herhangi bir etkisinin bulunmamaktadır. Araştırmacılar, rasyondaki 

doymamış yağ düzeyinin abomazal boşalma üzerine etkisinin olmadığını bildirmiştir 

(Gaudreau ve Brisson, 1978). Ayrıca, yağ konsantrasyonundaki değişikliklerin, laktoz veya 

mineral konsantrasyonu gibi diğer parametrelerde de değişikliklere neden olabileceği ve 
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birleşik etkilerin meydana gelebileceği dikkate alınmalıdır. 

 

2.2. Abomazal Boşalmanın Ölçüm Metodları 
 

 

Birçok yöntem buzağılarda abomazal boşalmanın belirlenmesinde kullanılabilmektedir. 

Nükleer sintigrafi gibi deneysel yöntemler mevcut olup uygulanması sınırlıdır ve saha 

koşullarında da kullanılabilecek yöntemler de bulunmaktadır. Abomazal boşalmanın 

belirlenmesinde farklı ve birçok teknik bulunmaktadır ve direkt, indirekt ya da invaziv ve non- 

invaziv olarak farklı yöntemleri bulunmaktadır. Katı ya da sıvı abomazal içerik için 

kullanılabilir testler de bulunmaktadır. 

 

2.2.1. Abomazal Boşalmanın Belirlenmesinde Kullanılan Direkt Ölçümler 
 

Abomazal boşalmada kullanılan direkt invaziv ölçümler deneysel olarak geliştirilmiştir 

fakat rutinde tanı amacıyla kullanımı pek mümkün değildir. İlk olarak; sondalar abomazuma 

gönderilir ve duedonuma geçen besin miktarının ölçümü yapılır (Ash, 1964; Sissons ve Smith, 

1978; Wanderley ve diğerleri, 1985). Genel manada, kullanılan bu ilk teknikler çokça 

eleştirilmiştir. Bu yöntemle ilgili en büyük eleştirilerden birisi yerleştirilen sondanın intestinal 

kanala penetre olması ve boşalmaya etki edecek düzeyde enterik sinir sisteminde hasar 

oluşturabileceğidir (Ruckebusch ve Kay, 1971; Komarek, 1981; Poncet ve Ivan, 1984). 

 

2.2.1.1. Abomazal Boşalmanın Görüntüleme Teknikleri ile Ölçümü 
 

Kontrast madde verilerek radyografik değerlendirilme buzağılarda ve yetişkin ineklerde 

abomazal boşalmanın ölçümünde kullanılabilmektedir (Mylrea, 1966; Nagel, 1965). Örnek 

verilecek olursa, Bell ve diğerleri (1977), radyoopak bir sıvı olan baryum sülfat kullanarak 

radyografik değerlendirme yapmıştır. Bu metot çok kullanışlıdır ama sadece sınırlı ve niteliksel 

ölçüde sonuçlar vermektedir. Kantitatif (nicel) sonuçlar kontrast madde kullanılarak içeriğin 

abomazumdan bağırsaklara geçişinin değerlendirilmesinde doğru bir sonuç yansıtmamaktadır. 
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2.2.1.1.1. Nükleer Sintigrafi 
 

Technetium 99m ile nükleer sintigrafi beşerî hekimlikte gastrik boşalmada kullanılan 

altın standart yöntemlerden biridir (Maurer, 2012) ve buzağılarda da abomazal boşalma üzerine 

ölçümlerde kullanılmaktadır (Marshall ve diğerleri, 2005; Nappert ve Lattimer, 2001). 

Technetium 99m, kısa yarılanma ömrüne sahip olan bir ajandır fakat farklı enerji durumlarında 

radyasyon yaymakta ve gastrik boşalmanın hem sıvı hem de katı fazında etki etmektedir. 

Sintigrafik ölçümler abomazal boşalma üzerine daha doğru sonuçlar vermesine ve altın standart 

olarak kabul görmesine rağmen bazı dezavantajları da bulunmaktadır. Maliyeti ve 

ekipmanlarının pahalı olması rutin kullanıma pek uygun değildir. Nükleer maddenin kullanımı 

dokularda kalıntılara neden olabilmektedir. Hayvanlarda kullanım alanı yoktur ve kullanılan 

hayvanlar çalışma sonrasında ötenaziye tabi tutulurlar. Sintigrafik ölçümler saha koşullarına ve 

buzağılara uygun bir yöntem olmadığından dolayı farklı yöntemler de geliştirilmiştir. 

 

2.2.1.1.2. Abomazumun Boyutlarının Ultrasonografik Değerlendirilmesi 
 

Buzağılarda abomazumun ultraasonografi ile değerlendirilerek abomazumun hacminin 

ve lokalizasyonunun değerlendirilmesi pratikte hızlı ve kolay bir yöntemdir. Normal besin 

alımıyla birlikte alımdan önce ve sonrası karşılaştırıldığında buzağılarda abomazal boşalmanın 

değerlendirilmesinde doğru sonuç veren bir metotdur (Wittek ve diğerleri, 2005a). Buzağılarda 

abomazal boşalma hızının ultrasonografi ile değerlendirilmesi için; abdomenin ventralindeki 

kılların kesilmesi gerekir. Ultrasonografi için 3,5 MHz'lik bir prob kullanılır ve sektör prob 

abdomenin ventral kısmına tutularak enine ve sagital olarak tutularak gerekli ölçümler yapılır. 

Ultrasonografik ölçüm buzağının süt emmeye başlamasından hemen önce yapılır ve süt 

emmeye başladığında da periyodik olarak ölçüme devam edilir. Abomazumun şekli elipsoid 

olarak düşünülebilir ve bu elipsoid hacmin hesaplanması için abomazal hacim hesaplanır 

(Wittek ve diğerleri, 2005a). Doğrusal olmayan regresyon kullanılarak abomazal hacim ölçümü 

yapılarak abomazal boşalmanın yarılanma zamanını hesaplanması için güç üslü bir denklem 

kullanılabilir. Abomazumdaki pıhtı haline gelen içerik görülebilir ve ultrason ile ölçülebilir 

(Miyazaki ve diğerleri, 2009). Sağlıklı buzağılar ile ruminal içicilik gelişen buzağılarda ön 

midelerin ultrason kullanılarak değerlendirilmesi yaşamlarının ilk 100 gününde bazı 

araştırmacılar tarafından yapılmıştır (Braun ve Gautschi, 2013). Ultrasonografi ile buzağılarda 

süt emmeden sonra abomazumdaki süt hacmi ile toplam süt alımı arasındaki süt hacmi 
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farklılığının ölçümü ile rumendeki süt hacmi ortaya konularak ölçümü yapılmaktadır 

(Labussière ve diğerleri, 2014). 

 
2.2.1.1.3. Elektromyografi 
 

Elektromyografi (EM) intestinal duvardaki ve midedeki hareketliliği değerlendirmek için 

elektriksel potansiyeldeki farklılıkları analiz eder ve kaydeder. Yapılan çalışmalarda midenin 

kassel tabakasının kontraksiyonu ve elektriksel sinyalleri arasındaki ilişki uygun şekilde 

yorumlanmamıştır (Pfaffenbach ve diğerleri, 1998; Sanmiguel ve diğerleri, 1998). Bir 

çalışmada, preruminantlarda içeriğin akışı ve myoelektriksel aktivite arasındaki ilişki 

incelenmiştir (Sissons, 1983). Çalışmaya göre, buzağının tükettiği süt miktarından 

etkilenmeden abomazal duvarın dakikada 3.4-4 (3.4-4 hareket-çıkış/dk) arasında potansiyel 

farklılıklar olduğunu bildirilmiştir. Bu hareket abomazumda içeriğin karışması olarak 

değerlendirilir, duedonuma geçiş yapanları kapsamaz. Ayrıca, çalışmada pylorik antrumdaki 

elektriksel aktivitenin Bell ve Grrivel (1975)' in çalışmasında da belirttiği gibi ince bağırsak 

duvarına taşınmasından sorumlu olduğu bulunmuştur. 

 

2.2.1.1.4. pH Görüntüleme 
 

Abomazal pH ölçümü invaziv bir tekniktir ve bir ya da daha fazla cerrahi sonda (kanül) 

abomazuma ya da pylorik antruma gönderilir. Sütten kesilmemiş buzağılarda abomazal pH'nın 

görüntülenmesi ile luminal pH' nın besleme öncesi değere 1 pH aralıkla geri gelmesinin 

değerlendirilmesiyle ölçülen ve boşalma hızının değerlendirildiği bir metottur (Marshall ve 

diğerleri, 2008). Luminal pH' da meydana gelen artışlar sıvı besinlerin yüksek pH'ya sahip 

olmasından dolayıdır ve pH' nın beslemeden sonra eski haline dönmesi midenin tamamen 

boşalmasıyla meydana gelir. Bu yöntem bazı araştırmacılar tarafından da uygulanmıştır 

(Ahmed ve diğerleri, 2001, 2002; Constable ve diğerleri, 2005; Smith ve diğerleri, 2012). 

Doğruluk payı ultrasonografi ya da asetaminofen testi kadar fazla olmasa da besleme sonrası 

pH' da meydana gelen değişikliklerin izlenmesi abomazal boşalma bakımından uygun bir 

yöntem olarak kabul edilebilir. 
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Şekil 1. Buzağılarda abomazal yüzey üzerinde ölçümü (Wittek ve diğerleri, 2005a) 
 

A) Buzağılarda abdominal bölgenin ventralden gösterimi R ve L: buzağının sırasıyla sağ ve sol tarafı. 
1: Processus Xiphoidalis; 2: Abomasumun cranial ucu; 3: Abomazumun kaudal ucu; 4: 
Abomasumun sol tarafı; 5: Abdomenin orta hattının sağındaki abomasumun kapladığı yer, 
genişliği; 6: Abdomenin orta hattının solunda abomasumun kapladığı yer, genişliği. B) Buzağının 
başı sağa bakacak biçimde abdominal bölgenin sağ lateralden görünümü 

 
2.2.2. Abomazal Boşalmanın Ölçümünde İndirekt Testler 
 

Abomazal boşalma üzerine olan indirekt ölçümler tekniklerin içeriğin abomazumdan 

hızlı mı yavaş mı boşaldığını direkt olarak ölçümlemeyen tekniklerdir ve boşalma hızına 

bakılarak sıkı bir şekilde kontrol edilen ölçüm tekniğini ifade eder. Abomazum motilitesi ve 

boşalmasının indirekt olarak ölçümü resorbsiyon testleri kullanılarak belirlenebilir. 

Rezorbsiyonda kullanılan sıvılar abomazumdan değil incebağırsaklar tarafından emilir, 

metabolize edilemez bu yüzden kandaki düzeylerine bakılarak değerlendirilebilir. Hem 

insanlarda hem de hayvanlarda bu bağlamda asetaminofen ve d-ksiloz kullanılarak bu 

değerlendirme yapılabilmektedir (Heading ve diğerleri, 1973; Maddern ve diğerleri, 1985; 

Sanaka ve diğerleri, 1997). İnsanlarda gastrik boşalmanın ölçümünde C-octan asit, C-asetik asit 

ve C-triolen nefes testi gibi başka rezorbsiyon testleri de kullanılmaktadır (Braden ve diğerleri, 

1995; Choi ve diğerleri, 1997; King ve diğerleri, 1982). Kullanılan bu değerlendirmelerden 
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bazıları ishalli buzağılarda bağırsaklardaki absorbsiyon kapasitesinin ölçümü bakımından da 

uyarlaması yapılmıştır (Holland ve diğerleri, 1986). 

Rezorbsiyonda kullanılan test solusyonları suda çözünebilir niteliktedir ve sindirimin sıvı 

kısmının doğru bir şekilde ölçümünde kullanılmaktadır (Maddern ve diğerleri, 1985) fakat katı 

fazın ölçümünde doğru bir sonuç ortaya çıkarmaz. Sığırlarda abomazal içeriğin %94-97'si 

sıvıdır ve abomazal boşalma ölçümünde absorbsiyon testlerinin güvenilir olduğunu ortaya 

koymaktadır (Maddern ve diğerleri, 1985). 

 

2.2.2.1. Asetaminofen Absorbsiyon Farmakokinetiği 
 

Asetaminofen, beşerî hekimlikte insanlarda analjezik ve antipiretik olarak kullanılan bir 

ajandır. Oral alımı takiben ince bağırsaklardan emilimi gerçekleşir. Asetaminofen 

absorbisoyonun ortaya çıkması, anlaşılması sütten kesilmemiş buzağılardaki eliminasyon 

hızından çok daha hızlıdır. Maksimal asetaminofen konsantrasyonu (Cmax) ve maksimal 

asetaminofen konsantrasyon zamanı (Tmax) oral alımı takiben abomazal boşalma hızına bağlı 

olarak değişir. Asetaminofen absorbsiyonu sütle beslenen buzağılarda abomazal boşalmanın 

ölçümünde kullanıldığı bildirilmiştir ve Tmax düzeyi boşalma hızı bakımından en doğru bilgiyi 

vermektedir. Schaer ve diğerleri (2005), yapmış olduğu çalışmada sütten kesilmemiş 

buzağılarda Tmax/Cmax oranının en iyi indikatör olduğunu iddia etmektedir. Bu iddia yüksek 

R2 değeri (0.88) ile 2 indikatör arasında doğrusal bir ilişki olduğunu gösteren regresyon analizi 

kullanılarak ortaya atılmıştır. Ayrıca, R2 değeri Tmax/Cmax için tercih edilen yöntem olarak 

kalan Tmax (R2=0.91)'dan daha düşük bir değerdir (Constable ve diğerleri, 2006). 

Asetaminofen testinde prosedür Marshall ve diğerleri (2005) yapmış olduğu çalışmada 

açıklanmıştır. Testte kullanılan ajan 50 mg/kg dozda taşıyıcı bir sıvıyla karıştırılarak (süt ve süt 

ikame besinleri) uygulanır. Buzağılarda genellikle sulcus özafagus'un kapanmasını da sağlamak 

için emme yoluyla uygulanır. Verilen ajan abomazumdan geçtikten sonra emilir ve dolaşıma 

katılır. Vena jugularis'ten kan örnekleri toplanır ve plazmada asetaminofen konsantrasyonları 

değerlendirilir. Burada önemli noktalardan biri örnekleme işlemlerinin sıklığıdır ve doğrusal 

olmayan regresyon için maximal asetaminofen konsantrasyonunun uygulama öncesinde ve 

sonrasında belirli zamanlarda kan örneklerinin alınması önem arz etmektedir. Cmax ve Tmax 

değerleri zamana bağlı olarak plasma asetaminofen konsantrasyonuna bakılarak değerlendirilir. 

Boşalma hızının kesin olarak belirlenebilmesi için, güçlü üssel sayı asetaminofen kosantrasyon- 

zaman eğrisi modeline modifikasyonunun ilk türevi kullanılır (Constable ve diğerleri, 2006). 
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Bu yaklaşım asetmainofen konsatrasyon-zaman ilişkisi temeline bağlıdır, kümültatif doz eğrisi 

olarak ve sintigrafik boşalma eğrisinin ters analoğudur. Modifiye güçlü üssel denklemin ilk 

türevi gastrik boşalmaya odaklanır ve sonraki süreçte ince bağırsaklardan belirli ajanın 

emilimine bağlıdır ve sonuç olarak abomazal boşalmanın değerlendirilmesi için kavramsal 

olarak uygun bir model olarak kabul edilir. Karşılaştırma için, oral absorbsiyon 

farmakokinetiğini tanımlamak için kullanılan geleneksel tek kompartmanlı açık model aynı 

anda mide boşalmasını, ince bağırsak absorbsiyonunu ve sistemik klirensi dikkate alınır ve bu 

nedenle abomasal boşalma oranının daha düşük kesinlikte tahminlenmesini sağlar (Marshall ve 

diğerleri, 2005). 

Asetaminofen absorbsiyon testinde, ajan suda çözünebilir bir maddedir ve sadece sıvı 

fazda boşalma hızının tahminlenmesine olanak sağlar; yarı katı ya da katı fazlarda testin bir 

geçerliliği yoktur. Asetaminofen absorbsiyon testin, basit, doğru ve non-invaziv bir metod 

olması hasebiyle saha şartlarında da uygun ve pratik olarak abomazal boşalma hızının 

değerlendirilmesinde uygulanabilecek bir testtir. Buzağılardaki nükleer sintigrafi testine benzer 

sonuçlar ortaya çıkaran ve veteriner sahada kabul gören bir yöntemdir (Marshall ve diğerleri, 

2005). 

 

2.2.2.2. D-Ksiloz Absorbsiyon Farmakokinetiği 
 

D-ksiloz doğal bir pentoz şekeridir ve asetaminofenin yerine abomazal boşalma 

hızının değerlendirilmesinde kullanılabilecek bir ajandır. D-ksiloz, temel olarak abomazal 

boşalma oranından etkilenir ve ayrıca ince bağırsakların motilitesinden de etkilenmekte ve 

yüzeyi absorbsiyon için uygun olup ince bağırsaklardaki bakteriyel flora da d-ksiloz 

konsantrasyon- zaman ilişkisine etki edebilmektedir. D-ksiloz absorbsiyon testi ilk olarak 

prosedürde özellikle insanlarda malabsorbsiyonda kullanılmaktadır. Bu kullanımı takiben, 

yetişkin sığırlarda da malabsorbsiyon testi amacıyla da kullanılmış (Pearson ve Baldwin, 

1981) aynı zamanda da buzağılarda da kullanımı gerçekleştirilmiştir (Seegraber ve Morrill, 

1979; Mir ve diğerleri, 1993; Nappert ve diğerleri, 1993). Wittek ve diğerleri (2005b), 

abomazal boşalma oranının bir belirteci olarak maximal d-ksiloz konsantrasyonu için 

zamanın doğru bir şekilde tahmin edilebilmesi amacıyla farmakokinetik bir model ortaya 

koymuştur. D-ksiloz absorbsiyon testi, temelinde duedonum ve proximal jejenumda aktif ve 

pasif transporta bağlıdır  fakat absorbsiyonu sığırlarda yeterli ve etkili düzeyde 

olmamaktadır. Oral olarak d-ksiloz alımını takiben laktasyondaki sığırlarda ve buzağılarda 
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yaklaşık olarak sadece %10-20'si dolaşıma katılmaktadır. Sütten kesilmemiş buzağılarda d-

ksiloz absorbsiyon testinde, vücut ağırlığının kilogram başına 0.5-1.3 gr dozunda %4,6-

10'luk olarak tek başına ya da sıvı gıdalarda verilmektedir. Neonatal dönemdeki 6 haftalık 

buzağılarda süte 0.5 gr/kg dozunda uygulanarak yapılan çalışmada oral kullanımını takiben 

maximal D-ksiloz konsantrasyonun 150. dakikada oluştuğu görülmüştür (Seegraber ve 

Morrill, 1979). Aynı şekilde 8 günlük buzağılara ise 1.3 gr/kg dozda ve %4,6'lık solusyon 

olarak verildiğinde 180-240. dakikada maximal konsantrasyona ulaştığı ve 1-6 haftalık 

buzağılarda ise 0.5 gr/kg dozda %10'luk solüsyon olarak uygulandığında ise 90. dakikada 

ulaştığı bildirilmektedir (Mir ve diğerleri, 1993; Nappert ve diğerleri, 1993). 

 
2.2.2.3. Dilusyon (Seyreltme) Testleri 
 

Dilusyon testlerinde fenol kırmızısı ve polietilen glikol kullanılmakta olup bazı 

çalışmalarda abomazal boşalma hızı değerlendirilmiştir (Beckers ve diğerleri, 1988; George, 

1968; Hunt, 1974). Spektral fotometrik ölçüm metodu kullanılarak ölçülen fenol kırmızısı 

sadece berrak saf sıvılarla kullanılarak oluşturulduğu için buzağılarda süt veya süt ikame 

yemlerinin kullanımı ortaya sorunlar çıkarmaktadır. Fenol kırmızısı dilusyon testinde abomazal 

sekresyon hızının tüm testlerdeki maddeler için aynı olduğunu varsayar ve buzağılarda farklı 

süt ve süt ikame yemlerinin kullanımından dolayı farklılıklar oluşacak ve doğru sonuçlar ortaya 

çıkarmayacaktır. Bu varsayım ya da çıkarım üzerine farklı pH değerine, osmolariteye ve tampon 

kapasitesine sahip solüsyonlar da geçersiz hale gelmektedir (Marshall ve diğerleri, 2005). 

Krom-EDTA (Krom-Ethylene diamine tetra acetic), kobalt-EDTA, polietilen glikol, iterbiyum 

asetat ve iterbiyum klorid abomazal boşalma hızının değerlendirilmesinde kullanılan diğer 

maddelerdendir (Siddons ve diğerleri, 1985; Poncet ve Al Abd, 1984; Van Bruchem ve 

diğerleri, 1984). 

 

2.2.3. Diğer Testler 
 

Mide ve bağırsak seslerinin kaydı ve analizi (Yuki ve diğerleri, 2002), iç akım-direnç 

tarama, bilgisayarlı tomografi ve manyetik rezonans görüntüleme (McClelland ve Sutton, 1985; 

Schwizer ve diğerleri, 2002) gibi diğer yaklaşımlar tanısal testler insanlarda rutin olarak gastrik 

boşalmanın takibinde kullanılsa da henüz ruminantlar için yapılan bir çalışma 

bulunmamaktadır. 
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2.3. Biyomedikal Zeolit Uygulamaları 
 

Yapılan çalışmalara atıfta bulunularak, doğal zeolitler biyotıpta geniş bir uygulama 

yelpazesi sunmaktadır. Zeolit ilaç olarak uygulanırken, toksikolojik etkileri ön 

değerlendirmelere tabi tutularak; hayvan beslemesinde tamamlayıcı, tıpta ise yardımcı madde 

olarak kullanılmaktadır. Literatürde birçok çalışmada, hayvanlara ve insanlara birkaç ay 

yapılan zeolit (genellikle klinoptilolit benzeri volkanik küller) uygulamasının biyokimyasal ve 

hematolojik profillerinde zararlı reaksiyon veya ters değişim bulgularına rastlanılmadığını 

gösteren çalışmalar bulunabilmektedir (Alexopoulos diğerleri, 2007; Anonymous, 2003; 

Martin-Kleiner ve diğerleri, 2001). Ek olarak; erionitinin aksine klinoptilolit kristalleri lifli 

olmayan bir morfolojiye sahip olduğundan, mezotelyoma indüksiyonu açısından oldukça 

güvenilirdir (Adamis ve diğerleri, 2000; Özesmi ve diğerleri, 1985; Temel ve Gündoğdu, 1996). 

Bu nedenle klinoptilolit benzeri volkanik küllerin (CPT) birçok ülkenin kodekslerinde 

kabul gördüğü ve spesifik ilaç üretimi ve pazarlamasına izin verildiği bilinmektedir. 

Biyomedikal uygulamalarda zeolitin etkinliği, iyon değiştirici ve emici olarak yapısının 

bütünlüğü ile güçlü şekilde bağlantılıdır. Mide pH' sının çok düşük olduğu göz önünde 

bulundurulduğunda, özellikle oral uygulamalarda zeolitin aside olan direnci zorunlu bir ön 

koşuldur. Bu şabazit ve alüminli fillipsite kıyasla klinoptilolit ve modernit gibi silisli zeolitlerin 

biyotıpta tercih edilmelerinin ana sebebidir. 

Yaşam bilimlerinde doğal zeolit çalışmalarında, kullanımının özgünlüğünü 

değerlendirmek ve gerekli olduğunda uygun değişiklikleri planlamak için materyalin ön 

tanımlamasını içermesi gerekmektedir. Ne yazık ki, çoğu çalışmada bu konuya dikkat 

edilmemektedir. Zeolitik materyal çoğunlukla orjinal formunda kullanılmakta, bir yandan 

yeniden üretilemeyen ve önemsiz materyaller kullanıldığında güvenilir olmayan sonuçlar elde 

edilmektedir. Birkaç çalışma ve/veya uygulamada materyalin karakterizasyonuna ve 

standardizasyonuna dikkat edilir. Genellikle uygun işlem sayesinde (örneğin, iyon değişimi 

kapsamlı öğütme vb) güvenli ve kesin sonuçlarla kullanılabilen bir ürün elde etmek için bir 

protokol oluşturulur. Daha yüksek standardizasyon derecesi sunan tribomekanik olarak aktive 

edilmiş bir zeolit piyasada bulunmaktadır ve bazen deneyler için kullanılmaktadır (Ivkovic ve 

diğerleri, 2004). 
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2.3.1. Zeolit ve Veteriner Sahada Kullanımı 
 

Zeolitler, oksijen atomları tarafından mikrosporlu bal peteği yapısı gibi üç boyutlu 

çerçevelere bağlanan SiO4 ve AlO4'ten oluşan doğal, nemli, kristalli alüminyum yapılardır. 

Alüminyum varlığına bağlı şekillenen negatif yüklü çerçeve sayesinde nötür hale getirmek 

isteyen anyonlar ile dengelenmektedir. Bu katyonlar zeolite ağının bir parçası olmayıp diğer 

katyonlarla da yer değiştirebilmektedir (Rhodes, 2010). Zeolitler, biyoteknoloji (çeşitli 

molekülleri ayırmak ve sınıflandırmak, su ve havayı arıtmak, radyoaktif kirleticileri 

uzaklaştırmak, atık enerji toplamak, çevreyi korumak vb.) ve tıpta (insan ve hayvan 

organizmasının detoksifikasyon, çiftlik hayvanlarının beslenme durumunun ve immunitenin 

iyileştirilmesi, biomarkırların belirlenmesi vb.) moleküler ayrımlar gibi çeştli tekonolojik 

alanlarda kullanılmıştır (Bacakova ve diğerleri, 2018). Zeolitler, katyonları ve bazı anyonları 

bağlama yeteneklerinden dolayı endüstri ve tarımda adsorban olarak yaygın kullanıma sahip 

doğal mineralerdir (Mumpton, 1999). Birçok doğal zeolit türü olmasına rağmen biyolojik 

aktifliği en yüksek olan klinopitolit veteriner saha da detoksifiye edici (mikotoksinler ve ağır 

metaller dahil), antioksidan, hemostatik, ishal önleyici, büyümeyi teşvik edici, antiviral, 

antibakteriyel ve immün sistemi uyarıcı ajan olarak kullanıldığı bildirilmektedir (Pavelić ve 

diğerleri, 2001; Valpotic ve diğerleri, 2016). Klinopitolitler ağır metallerin (Cu2+, Zn2+ veya 

Ag+ vb.) aliminoslikat yapıdaki zeolit kafeslerinden ağır salınımına bağlı mikroorganizmaların 

inaktive olmasına katkı sağlayarak antimikrobiyal etki göstermektedir (Ferreira ve diğerleri 

2012; Hrenovic ve diğerleri, 2013). Klinopitolitler süt ineklerinde metabolik, endokrin ve 

antioksidatif mekanizmayı modüle etmesine bağlı olarak sağlık, üreme ile ilişkili 

paremetrelerin iyileştirilmesi ve süt verimi gibi birçok parametre üzerinde olumlu etki yapacağı 

bildirilmektedir (Karatzia ve diğerleri, 2013). Sentetik zeolitlerden olan zeolit A (sodyum 

aliminosilikat) sindirim sırasında diyetteki kalsiyumu absorbe ederek sindirim kanallarından 

emilini engelleyerek dışkı ile atılmasını sağlarken bunun yanında kalsiyum homeostasinde rol 

oynayan Mg ve P emilimini engellediği bildirilmektedir (Grabherr ve diğerleri, 2009a; Thilsing 

ve diğerleri, 2006). Bu etkiler baz alındığında yetersiz kalsiyum düzeyine sahip (<20 g/d 

emilebilir kalsiyum) prepartum diyeti ile beslenmeye benzer şekilde kalsiyum homeostatik 

mekanizmalarını aktive ettiği düşünülen bir negatif kalsiyum dengesi durumu yaratarak 

diyetten kalsiyumun bağırsak emiliminin etkinliğini artıran, renal kalsiyum atılımını azaltan ve 

osteoklastik kemik rezorpsiyonunu uyaran paratiroid hormon salgılanmasını uyarmaktadır 

(Goff, 2008). Bu durum diyetten zeolitin çıkarılmasıyla birlikte kalsiyum ihtiyacının artmasına 

bağlı olarak diyetten daha fazla kalsiyum emilmesi ve laktasyonun başlangıcında kemik 
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kalsiyum depolarının hızlı mobilizasyonu için gerekli ortamı sağlamaktadır. Doğum öncesi 4 

hafta kalsiyum alan inekler doğum sonrası kan kalsiyum seviyesi normokalsemik 

seyretmesinden dolayı bu dönemdeki ineklerde subklinik ve klinik hipokalsemi riskinin azaldığı 

bildirilmektedir (Kerwin ve diğerleri, 2019; Thilsing-Hansen ve Jørgensen, 2001; Thilsing ve 

diğerleri, 2007). 

Son yıllarda zeolit hayvan besleme alanında hayvanların verim performansını artırmak ve 

mikotoksinleri bağlamak gibi kriterlere bağlı olarak hem sentetik hem de doğal şekliyle yaygın 

olarak kullanılmaktadır (Trckova ve diğerleri, 2004; Papaioannou ve diğerleri, 2005; Alıç Ural 

ve Erdoğan, 2016). Alkali ve alkali toprak katyonlarının hidratlı alüminosilikatların uygun 

molekülleri absorbe etmesi veya moleküler elek görev görmesi, yapılarında bir değişiklik 

olmadan yapısındaki katyonları değiştirmesinden dolayı hayvan beslemede yaygın olarak 

kullanılmaktadır (Filippidis ve diğerleri, 1996; Mumpton ve Fishman 1977). Zeolitin 

hayvanlarda üretim verimi ve sağlığı üzerine olumlu etkilerinin yanı sıra kullanılan zeolitin 

rumino-bağırsak bölümünde hidrolize olup olmadığı ile ilgili endişeler bulunmaktadır. 

Bağırsak bölümünde hidrolize olması durumunda salınan alüminyum başta fosfor olmak üzere 

birçok mineralin emilimini engellemektedir (Allen, 1984). Bu durum doğal zeolitlerde 

gözlenmemesine rağmen sentetik zeolit alan ineklerin rumenlerinde alüminyum düzeyinde artış 

olduğu ve bu durumunda sentetik zeolitin hidrolize olduğu ile ilişkili kanıt niteliği taşımaktadır 

(Grabherr ve diğerleri, 2009b). Sentetik zeolitle beslenen ineklerde diyet fosfor 

biyoyararlanımının azaldığı ve kan serum fosfor düzeyinde önemli azalma olduğu 

bildirilmektedir (Grabherr ve diğerleri, 2009b). İyon değiştirme özelliklerinden dolayı doğal 

zeolitler, asidik veya bazik sulu çözeltilere eklendiğinde düzenleyici faktörler olarak işlev 

gördüğü bununla birlikte bazı araştırmacıların fermantasyon modellerini değiştirmek ve 

subakut ruminal asidozisin önlenmesi için rumen içeriğinin pH'ını düzenlemek amacıyla 

kullanım yapsa da çelişkili sonuçlar ortaya çıkmıştır (Filippidis ve diğerleri, 1996). 

Ruminantlarda zeolitin rumen pH ile ilgili çelişkili sonuçlar çıkmasına rağmen doğal ve sentetik 

zeolitlerin rumen uçucu yağ asitleri üzerinde farklı etkilerinin olduğu bununla birlikte Bazı 

çalışmalarda zeolitlerin propiyonat oranını artırdığı, bazılarında ise propiyonat ve valerat 

oranını azalttığı, asetat oranını arttırdığı bildirilmektedir (McCollum ve Galyean, 1983; 

Galyean ve Chabot 1981; Sweeney ve diğerleri, 1984). 
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2.3.2. Alkali Karaktere Dayalı Uygulamalar 
 

 

Alkali karakter sergilediğinden dolayı en eski uygulamalarda CPT tıbbi kullanımda tercih 

edilmiştir. Aslında CPT yapılan çalışmalarda ulaşılan sonuçlara göre gastrik dispepsi ve gastrik-

duodenal ülser tarafından üretilen hiperasiditeye maruz kalan hastalarda antiasit olarak 

çalışabilmektedir. Ayrıca, mide enzimlerinden olan pepsinin aşırı asiditenin nötralizasyonu 

sırasında yapısal dengesinde bozukluk meydana gelmeden nötralizasyonun gerçekleştiği 

kanıtlanmıştır (Llanio ve diğerleri, 1993; Rodriguez-Fuentes ve diğerleri, 2006). Zeolitin, 0,5 

M Na2CO3 solüsyonu ile hidrotermal işlemle elde edilen CPT bazlı bir ilacın kullanılmasıyla 

antiasit etkileri artırılabilmektedir (sıcaklık: 100 ºC, katı-sıvı oranı: 0,5, süre: 1 saat). 

Geliştirilmiş nötralize edici özellikler, zeolit aracılığıyla Na+ zenginleştirmesinden 

kaynaklanabilmektedir (Rivera ve diğerleri, 1998). Küba da CPT bazlı Neutacid ticari ismi ile 

antiasit özelliklere sahip bir ürün piyasada bulunmaktadır. 

 

2.3.3. Katyon Değişimine Dayalı Uygulamalar 
 

Zeolit moleküllerindeki (genellikle Na+, K+, Ca2+ ve Mg2+) ekstra çerçeve katyonlarının 

doğasına ve konsantrasyonuna, katyon değişim kapasitesi ile seçiciliğine ve vücut sıvılarının 

katyonik ortamına bağlı olarak, bir dizi denklem tepkimeleri gerçekleşir. Buna göre; denklem 

olumlu veya olumsuz bir süreç izleyebilir, yani zararlı (veya yararlı) katyonların 

uzaklaştırılmasını ve organizmaya istenilen (veya istenmeyen) türlerin eklenmesini 

destekleyebilir. Başka bir yandan da rapor edilen klinoptilolitin seçicilik modeli göz önüne 

alındığında, CPT'nin bir Narich formunun, örneğin, bir sıvıdan NH4
+'yı uzaklaştırabildiği 

açıktır. Buna karşılık, bir Zn-formu CPT, biyolojik ortama Zn2+ salabilir. Elbette doğal, 

değiştirilmemiş bir CPT kullanırsak, yerli ekstra çerçeve katyonlarının seçicilik dizisine dayalı 

olarak, yani K >Na>Ca> Mg, değişim sırasında etkileşimlerin meydana gelebileceği dikkate 

alınmalıdır. Bu nedenle klinoptilolitte hakim olan K+ varlığı, NH4
+ alımını desteklemeyebilir ve 

CPT'yi daha az etkili hale getirebilmektedir. CPT uygulamasıyla birlikte serumdaki ve/veya tam 

kandaki Na+ ve K+ konsantrasyonunu da etkilenmektedir, bu bilgiler ışığında CPT ile beslenen 

sığırlarda bu iki katyonun seviyeleri değişebileceği göz önünde bulundurulmalıdır (Hutcheson, 

1984). 

Özetle, katyon değişimi ile ilgili olarak, zeolitin doğru katyonik formda olması veya 
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etkinliklerini geliştirmek için değişim yoluyla değiştirilmiş olması koşuluyla, doğal zeolitlerin 

aşağıdaki faaliyetleri önerilmiştir ve biyomedikal alanlarda bilimsel bir temeli vardır. 

 

2.3.3.1. NH4
+ ile Etkileşim 

 

Literatürde, hayvancılıkta hiperammonemiyi kontrol etmek için koyunlarda CPT'nin 

başarılı uygulaması bildirilmiştir (Pond, 1984). White ve Ohlrogge (1974), CPT tarafından 

dolaşımdan NH4
+ çekilmesinin ve daha sonra serbest bırakılmasının, azotun geviş getiren 

hayvanlar tarafından daha iyi kullanılmasına ve dolayısıyla yemde bulunan azotun hayvansal 

proteine tam anlamıyla eksiksiz bir şekilde dönüştürülmesine izin verdiğini kanıtlamıştır. Bu 

sonuçlar daha sonraki çalışmalarla da desteklenmiştir (Bergero ve diğerleri, 1997). 

 

 
2.3.3.2. Belirgin Antibakteriyel ve Antifungal Etkileri Olan Katyonların Salınımı 

 

Ag+-, Cu2+- ve/veya Zn2+ ile zenginleştirilmiş CPT'nin in vitro olarak bir dizi gram negatif 

(örn. Pseudomonas aeruginosa ve Escherichia coli) ve gram pozitif bakterilere (örn. çeşitli 

Streptococcus spp. ve Enterococcus faecalis) ve Candida albicans gibi bazı mantarlara karşı 

etkisi yapılan çalışmalarla kanıtlanmıştır (De La Rosa-Gomez ve diğerleri, 2008; Kirov ve 

diğerleri, 1997; Rivera-Garza ve diğerleri, 2000; Top ve Ülkü, 2004). Zeolitin antibakteriyel 

ve/veya antifungal etkinliği, katyonların, yararsız veya zehirli aşırılıklardan kaçınarak, harekete 

geçmek için yeterli miktarlarda kademeli olarak salınmasına atfedilir (Rivera-Garza ve 

diğerleri, 2000). Katyon değişimli CPT, genel amaçlı ve geniş spektrumlu dezenfektan olarak 

önerilmektedir (Rodri´guez-Fuentes, 2004), ayrıca topikal kullanım için kaplama malzemesi 

şeklinde kullanımıda bulunmaktadır. Diş hekimliğinde, sentetik zeolit A bazlı, halihazırda 

kayıtlı bir ilaca (Zeomikâ) benzer şekilde özel kullanımlar önerilmektedir (Kawahara ve 

diğerleri, 2000; Matsuura ve diğerleri, 1997; Matsumura ve diğerleri, 2003). Klinoptilolit 

aslında Ag+ için zeolit A'dan daha az seçici olduğunu ve bu nedenle serbest bırakılmasında daha 

etkili olduğunu kanıtladı (Kirov ve diğerleri, 1997). Doğal veya sentetik antibakteriyel zeolitleri 

içeren yağ bazlı cilt bakım bileşimleri de araştırmalarda değerlendirilmektedir. 
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2.3.4. Emilime Bağlı Uygulamalar 
 

 

Biyolojik süreçlerde yer alan moleküller genellikle zeolit içerisine giremeyecek kadar 

büyüktür. Bu nedenle fiziksel emilim, biyotıpta doğal zeolitlerin doğrudan uygulanması için 

sınırlı düzeyde ilgi çeken bir özelliktir. Ancak zeolitler, biyomedikal süreçlerde rol oynayan 

küçük moleküllerle etkileşime girebilir. Su emilimine bağlı hemostatik ve bakterisidal 

aktivitelerle ilgili olarak burada iki örnek rapor edilmiştir. Bu örnekler, sırasıyla zeolit kristalleri 

üzerinde yüzey (ve muhtemelen iç) emilimini ve gözenekli kaya matrisinde emilimi ve 

salınımını içermektedir. Ek olarak, diyabet tedavisi için talep edilen bir uygulama da 

açıklanmaktadır (Collela, 2011). 

 

2.3.4.1. Bakterisidal Aktivite 
 

Yakın tarihli bir araştırmaya göre, termal aktivasyondan sonra yüklenen CPT, fizyolojik 

koşullar altında deneysel E. coli ve B. subtilis kültürlerine kademeli olarak nitrik oksit salınımı 

yaparak bakterisidal bir etki oluşturmaktadır. 

 

2.3.4.2. Antihiperglisemik Aktivite 
 

Invivo testler, orijinal haliyle CPT'nin hasta laboratuvar hayvanlarının birçok diyabetik 

semptomu üzerinde olumlu etkiler gösterdiği kanıtlanmıştır. Bununla birlikte zeolitler polar 

karakterine rağmen, glikozu emme konusunda oldukça başarılıdırlar. (Pavelic ve Hadzija, 

2003). Aksine, şiddetli hidrotermal koşullar altında bir FeSO4 çözeltisi ile modifiye edilen CPT 

bazlı bir malzeme için glikoza karşıdikkate değer bir seçicilik iddia edilmektedir (Conception- 

Rosabal ve diğerleri, 1997). İkinci bir yayına göre (Conception-Rosabal ve diğerleri, 2000), 

çerçeve içinde yer alan değiş tokuş edilen Fe2+ ve FeSO4 ile güçlü bir kompleks oluşumu yoluyla 

glikoz klinoptilolit içerisine adsorbe edilmektedir. Tüm bu veriler in vitro olarak toplanmıştır; 

bu nedenle in vivo olarak doğrulanmaları gerekir. Glikoz molekülünün (0.88 nm) boyutunun en 

büyük klinoptilolit kanalından oldukça büyük olduğu düşünüldüğünde, absorpsiyon 

mekanizması hakkında da bazı şüpheler ortaya çıkmaktadır. 
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2.3.5. Dış Yüzey Aktivitesine Dayalı Uygulamalar 
 

Zeolit tarafından meydan getirilen terapötik ve profilaktik etkinin çoğu dış yüzey 

aktivitesiyle bağlantılıdır. Dış katyon değişim kapasitesi aslında zeolit yüzeylerini 

değiştirmektedir ve bu işleme dolaylı olarak katılmaktadır. Bu nedenle, zeolit aktivitesini 

geliştirip genişletmek için hem orijinal hem de yüzey aktif madde ile değiştirilmiş zeolit dış 

yüzeyi (örneğin, yüzey aktif madde katyonlarının kullanımı yoluyla), sırasıyla hidrofobik ve 

hidrofilik moleküller veya sadece hidrofilik moleküller ile etkileşim için oldukça önem arz 

etmektedir. Doğal zeolitlerin çalıştığı ortamların farklılık göstermesine bağlı olarak, ilaçların 

salınımının geciktirilmesi, zararlı türlerin yok edilmesi gibi bir dizi olası kullanımla sonuçlanır. 

Çoğunlukla yüzey aktivitesine bağlı olarak CPT'nin tatmin edici uygulamaları aşağıda 

özetlenmiştir. 

 

2.3.5.1. Antidiyareik aktivite 
 

Çiftlik hayvanları zeolit takviyeleri ile birlikte beslendiğinde görülen ilk etkilerden 

birisidir. Saflaştırılmış CPT'nin terapötik etkisi insanlarda farmakolojik ve klinik çalışmalar ile 

mikrobiyolojik testler de dahil olmak üzere kapsamlı araştırmalar yapılarak gösterilmiştir 

(Rodriguez-Fuentes ve diğerleri, 1997). Zeolitin bu ve diğer hastalıklardan sorumlu endojen ve 

eksojen maddeleri emme kapasitesine sahip elektrik yüklü dış yüzeyi aracılığıyla hareket etmesi 

muhtemeldir. İshal önleyici etkisi özellikle safra asitlerinin emilimi ile alakalı olacaktır. İshale 

karşı sağlık koşullarının iyileştirilmesi, eğer varsa mikotoksinlerin mide bağırsak kanalından 

çıkarılmasına da bağlı olabilir. Bu araştırmanın sonucunda, 1995 yılında Küba Uyuşturucu 

Kontrol Ajansı tarafından onaylanan ve o tarihten beri piyasada olan Enterex adlı CPT bazlı bir 

ilacın üretilmesine yol açmıştır. CPT ile beslenen buzağılarda yapılan bir çalışmada (Sadeghi 

ve Shawrang, 2008), ishalle ilişkili olarak ya intestinal lumenden osmotik basınç üzerinde etki 

oluşturarak metabolik asidozis üzerine etki etmesi ya da in vitro olarak E. coli üzerine yapılan 

çalışmada ise (Ramu ve diğerleri, 1997) bazı toksinleri bağlanarak ortamdan uzaklaştırılması 

gibi pozitif etkilerinin olduğu bildirilmiştir. Özellikle ruminantlarda protozer kökenli 

hastalıkların sağaltımında Cryptosporidium spp. başta olmak üzere Emiria spp. ve Giardia spp. 

ile enfekte hayvanlarda parazitlerin kendisinin ya da kistlerinin bünyesinde barındırdıkları suyu 

çekmek sureti ile dehidre ettikleri ve söz konusu etkenler ile enfeste olmuş hayvanlarda 
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sağaltımda başarılı sonuçlar doğurduğunu belirtir araştırmalar bulunmaktadır (Ayan ve diğerleri 

2018; Ramu ve diğerleri, 1997 Rodriguez-Fuentes ve diğerleri, 1997). 

 
2.4. Zeolit ve Gastro-intestinal Motilite 

 

Yetişkin sığırlarda ve sütle beslenen buzağılarda hipokalsemi (Daniel, 1983; Madison ve 

Troutt, 1988; Vlaminck ve diğerleri, 1984a), endotoksemi (Meirhaeghe ve diğerleri, 1988; 

Vlaminck ve diğerleri, 1985; Kaze ve diğerleri, 2004), alkemi (Poulsen ve Jones, 1974a,b), 

hiperglisemi ve hiperinsülinemi (Holtenius ve diğerleri, 1998; Türck ve Leonhard-Marek,2010) 

gibi birçok faktörlerle beraber abomazal lumen osmolarite artışı ve enerji içeriğinin artışı 

(Constable ve diğerleri, 2009; Nouri ve Constable, 2006; Sen ve diğerleri, 2006b) gibi birçok 

durumun abomazal boşalmayı geciktirdiği gösterilmiştir. 

Yetişkin ruminantlarda ve sütle beslenen buzağılarda abomazal boşalmanın 

değerlendirilmesinde sıvı nitelikteki maddeler; katı ya da yarı katı maddelere kıyasla daha etkili 

şekilde kullanılmaktadır (Wittek ve diğerleri, 2005c; Wittek ve diğerleri, 2007). Gastrik sıvı 

boşalma hızının (dolayısıyla abomazal boşalma) midenin tonusu ve antrumun kasılabilirliği, 

pylorik ve duedonal direnç ile gastroduedonal uyum arasındaki etkileşime bağlı olarak 

değerlendirildiği kabul edilir ve mide ile duedonum arasındaki basınç değişimi de alınan sıvı 

nitelikteki gıdanın mideden boşalma hızı üzerine etkili en önemli durumlardan biridir (Kelly, 

1980; Low, 1990). Katı nitelikteki gıdaların alındıktan sonra antral kasılmada aşırı bir artış 

meydana gelerek gastrik boşalma hızı kontrol edilmektedir (Kelly, 1980). 

 

2.5. Abomazal Hipomotilite Üzerine Etkisi Bilinen Sağaltım Ajanları 
 

Makrolidler, 12, 13, 14, 15 ve 16 üyeli gruplar ile bir ya da daha fazla şeker ya da deoksi 

şekerin lakton halkasına bağlandığı ve bu bağlanmanın gerçekleştiği makrosiklik lakton 

halkasına göre sınıflandırılan antimikrobiyal ajandır. Eritromisin (14 üyeli), Gamitromisin (15 

üyeli), Spiramisin (16 üyeli), Tilmikosin (16 üyeli), Tulatromisin (13 ve 15 üyeli) ve Tilosin (16 

üyeli) farklı ülkelerde farklı varyasyonlarda hazırlanıp onaylanmış ve veteriner sahada 

kullanılan makrolid grubunda bulunan antimikrobiyal ajanlardır. Makrolidlerin antimikrobiyal 

etkilerinden daha ziyade farmakodinamik olarak antiinflamatuvar ve immunmodülatör etkileri 

gibi klinik olarak yararlı olabilecek özellikleri de bulunmaktadır (Buret, 2010). Yapılan 
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laboratuvar çalışmalarında da bu farmakodinamik etkilerinin yanında prokinetik etkilerinin 

olduğu da gösterilmiştir. Özellikle Eritromisin'in prokinetik etkisi belirgin nitelikte olup 

hayvanlar üzerinde ve beşerîde geniş kapsamda araştırılmıştır. Eritromisin, sindirimle ilişkili 

ilerleyici motor kompleksinin faz III'ünü uyarır, antral kasılmaların genişliğini arttırır ve bir seri 

antroduedonal kontraksiyonun gelişimini sağlar (Annese ve diğerleri, 1992; Itoh ve diğerleri, 

1984a). Eritromisin, öncelikle prokinetik etkisini pylorik girişte ve ince bağırsakların 

proksimalinde motilin reseptörlerine bağlanarak motilin reseptör agonisti şeklinde gösterir 

(Itoh, 1997). Motilin ise deudono-jejenal mukozada bulunan endokrin hücrelerden belirli 

aralıklarla salınan ve 22 amino asit içeren bir peptitdir. Böylelikle sindirimle ilişkili süreçte de 

memeli gastrointestinal sisteminde ilerleyici motor kompleksinin başlatılmasını sağlar. Burada 

da motilin reseptörleri ile gastrik boşalmanın düzenlenmesi arasındakietkileşime giren motilid 

olarak da bilinen peptid olmayan motilin agonist grupları da ilgi çekici olarak 

değerlendirilmektedir (Itoh, 1997). 

Wittek ve Constable (2005) tarafından randomize kontrollü olarak yapılan ilk çalışmada 

eritromisin'in antimikrobiyal dozunda kullanıldığında prokinetik olarak etki ettiği 

gösterilmiştir. Eritromisin'in 8,8 mg/kg dozunda kas içi yolla süt emen sağlıklı 6 buzağıda 

uygulanmış ve ortalama lumen basıncı, abomasal motilite ve boşalma hızında hızlı ve ani 

şekilde artışa yol açtığı gösterilmiştir. Farklı şekilde ise, Eritromisin'in 0,88 mg/kg dozunda (kas 

içi) kullanılan benzer çalışmalarda lumen basıncında ve boşalma hızından bir etki görülmediği 

bildirilmiştir (Wittek ve Constable, 2005d). Eritromisin'in abomazal boşalma hızını arttıran 

mekanizma luminal basıncın dalga sıklığının artışı ve ortalama lumen basıncının da artışıyla 

beraber antroduedonal koordinasyonun artışıyla ilişki olduğu düşünülmektedir (Wittek ve 

Constable, 2005d). Önceki çalışmayı takiben Nouri ve Constable (2007) sütle beslenen ve 35 

günlükten küçük 7 tane Holstein-Friesian ırkı buzağılarda Eritromisin, Tilmikosin ve Tilosin'i 

önerilen dozlarda uygulayarak abomazal boşalma üzerine olan etkilerini araştırmıştır. Buzağılar 

çapraz çalışma kapsamında 4 gruba ayrılmıştır (2 mL salin solüsyonu [%0,9 NaCl]; Eritromisin, 

8,8 mg/kg, Kas içi; Tilmikosin, 10 mg/kg, Derialtı; Tilosin, 17,6 mg/kg, Kas içi). Eritromisin, 

Tilmikosin ve Tilosin uygulamasına bağlı olarak kontrol grubuyla karşılaştırıldığında 

farmakokinetik olarak ölçülebilir maksimal plazma asetaminofen konsantrasyonuna ulaşma 

zamanına bağlı olarak hızlı bir boşalma meydana geldiği bildirilmiştir. Ultrasonografide ise 

Eritromisin uygulanan grupta, kontrol grubuna kıyasla abomazal boşalma yarı zamanının daha 

kısa olduğu belirlenmiştir. Tilmikosin ve Tilosin'in de abomazal boşalma hızında artışa neden 

olmasın rağmen kontrol grubuna göre ultrasonografik değerlendirmede önemli olmadığı 
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belirlenmiştir (Nouri ve Constable, 2007). Bu çalışma sonucunda, Eritromisin'in süt emen 

buzağılarda prokinetik etkilerinin araştırıldığı bir önceki çalışmayla uyumlu olduğu ve ilk kez 

16 üyeli lakton halkasına sahip 2 Makrolid grubu antimikrobiyal ajanın (Tilmikosin ve Tilosin) 

önerilen dozlarda kullanıdığında Eritromisin'e göre daha az da olsa prokinetik etkilerinin 

bulunduğunu ortaya çıkarılmıştır. Sağlıklı buzağılarda Eritromisin'in prokinetik etkileri Nouri 

ve diğerleri’nin (2008) randomize kontrollü yapmış olduğu çalışmada da gösterilmiştir. Holstein 

Friesian ırkı 5 buzağı (8-15 günlük yaşta) karışık olarak 4 gruba ayrılarak kontrol için 2 mL 0,9 

NaCl uygulaması, 8,8 mg/kg Eritromisin uygulaması, düşük doz (4,4 mg/kg) Gentamisin 

uygulaması ve yüksek doz (6,6 mg/kg) Gentamisin uygulaması yapılmıştır. Farmakokinetik 

olarak maksimal plazma asetaminofen konsantrasyonunun daha kısa olarak bulunmasıyla 

abomazal boşalmayı artıran Eritromisin'e göre düşük ve yüksek doz Gentamisin 

uygulamalarında abomazal boşalmada herhangi bir değişikliğin olmadığı gözlenmiştir (Nouri 

ve diğerleri, 2008). Başka bir çalışmada Holstein- Friesian ırkı 15 günlükten küçük 6 erkek 

buzağıda da Eritromisin ve Ivermektin'in parenteral uygulamasına bağlı olarak abomazal 

boşalma üzerine olan etkileri araştırılmıştır (Afshari ve diğerleri, 2009). Ivermektin de 

makrosiklik lakton halkasına sahip olarak sınıflandırılsa da parazitik aktivitesi ile ilişkili 

Eritromisin'den yapısal olarak birçok farkı bulunmaktadır. Çapraz çalışmada buzağılar 

Eritromisin, 8,8 mg/kg, kasiçi; Ivermektin 200 μg/kg, intravenöz; Kontrol, 2 mL %0,9 NaCl, 

kasiçi uygulamalarına bağlı olarak 3 farklı gruba ayrılmıştır. Buzağılar bir örnek olarak 

içerisinde 50 mg/kg dozda Asetaminofen içeren 2 litre süt ile beslenmiş ve 30 dakika sonra 

periyodik aralıklarda vena jugularis'ten kan örnekleri toplanmış. Abomazal boşalma hızı 

maksimal asetaminofen plazma konsantrasyonunun tespitine bağlı olarak değerlendirilmiştir. 

Eritromisin ve Ivermektin uygulanan gruplarda kontrol grubuna kıyasla abomazal boşalma 

hızının önemli düzeyde yüksek olduğu belirlenmiştir (Afshari ve diğerleri, 2009). Damar içi 

İvermektin uygulanmasına bağlı olarak abomazal boşalmada meydana gelen küçük artışın 

klinik olarak önemi İvermektin'in etiket olarak sadece derialtı, oral ve topikal uygulamalarının 

bulunması sebebiyle henüz belirlenememiştir. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 
 

 

 

3.1. Gereç 
 

3.1.1. Hayvan Materyali 
 

Planlanan tez çalışmasının hayvan materyalini holştayn ırkı, her iki cinsiyetten, süt emme 

dönemindeki (10-20 günlük) sağlıklı olduğu belirlenen buzağılar oluşturdu. Hayvanların 

sağlıklı olduklarına hasta sahibinden alınan anamnez bilgileri ve genel klinik muayeneleri 

kapsamında yapılan değerlendirmeler doğrultusunda karar verilerek, çalışmaya dahil edildi. 

Hayvanlar Aydın ili merkez ilçede bulunan süt sığırcılığı yapılan bir işletmeden temin edildi. 

Çalışmaya alınan hayvanlar profilaktik amaçla süt içerisine zeolit ve asetaminofen ilavesi 

yapılan (Grup I, n=7) ve yalnızca süt içerisine asetaminofen ilavesi yapılan hayvanlar (Grup II, 

n=7) olacak şekilde gruplara ayrılarak toplam 14 hayvandan oluşturuldu. 

Grup I: Zeolit grubu (n=7): Söz konusu gruba alınan hayvanların laboratuvar ve klinik 

bulgular temelinde yapılan değerlendirmelerinde sağlıklı olduğuna karar verilerek sabah 

sütlerinin içerisine zeolit ve asitaminofen ilavesi yapıldı. 

Grup II: Sağlıklı kontrol grubu (n=7): Gruba dahil edilen hayvanların klinik ve anamnez 

bulgularında herhangi bir hastalık geçmişinin olmadığı mevcut durumda sağlıklı olduğu 

belirlenen hayvanların sabah sütlerinin içerisine asetaminofen ilavesi yapıldı. 

Her iki gruba da seçimleri yapılan hayvanların genel sağlık muayeneleri kapsamında kalp 

vurum sayısı, solunum sayısı, beden ısısı, kulak, nasal ve lakrimal skorları ile birlikte perianal 

bölge temizlik skorları kayıtları gerçekleştirildi. Skorlama işlemleri gerçekleştirilerek gruplara 

alınan hayvanlar klinik işlem prosedürüne uygun olarak çalışmaya alındı. 
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Şekil 2. Grup ayrımları ve kullanılan 
protokoller. 

 

 

 

3.2. Yöntem 
 

3.2.1. Klinik Uygulama Prosedürü 
 

 

Çalışma kapsamında değerlendirilmeye alınan hayvanlar akşam süt emme işleminin 

ardından 12 saat boyunca aç bırakıldı ve adlibitum su alımı dışında herhangi bir oraluygulama 

yapılmadı. Grup I’ de bulunan buzağıların biberonlarına süt ile zeolit (1 gr/kg, Natmin 9000, 

Türkiye), (Ural ve diğerleri, 2016), ve asetaminofen (50 mg/kg) (Parol tablet, Atabay Kimya 

San. ve Tic. AŞ, İstanbul, Türkiye) karıştırıldıktan sonra besleme işlemi gerçekleştirildi. Grup 

II’de yer alan buzağılarda benzer şekilde 12 saatlik açlık gerçekleştirildikten sonra içeceği sütün 

içerisine asetaminofen (50 mg/kg, Marshal ve diğerleri, 2005) ilavesi yapılarak besleme işlemi 

gerçekleştirildi. 

 

3.2.2. Örnekleme İşlemleri 
 

Sağlıklı olarak çalışmaya dahil edilen kontrol grubu ve zeolit grubundaki buzağılardan 

kan örnekleri besleme işlemi başlamadan hemen önce (0. dk) ve besleme işlemi 

GRUP 2 
(Kontrol Grubu) 

Süt + Asitaminofen 
(n=7) 

GRUP 1 
(Zeolit Grubu) 

Süt + Zeolit + Asitaminofen 
(n=7) 

 
Sağlıklı Buzağılar 

(n=14) 
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gerçekleştirildikten sonraki 30, 60, 90, 120, 180, 240 ve 300. dakikalarda kan örneklemeleri 

gerçekleştirildi. Tekniğine uygun olarak V.jugularis üzerine yerleştirilen İV katater yardımı ile 

gerçekleştirilip her seferinde 2 mL olacak şekilde toplamda 16 mL kan örneği Lithyum Heparin 

ihtiva eden tüplere alındı. Gerçekleştirilen örnekleme işlemi Şekil 4 üzerinde özetlendi. 

 

 

Şekil 3. Klinik uygulama prosedürü akış 
şeması. 

 

Resim 1. Kan örneklerinin alınması. 

ÇALIŞMA ÖNCESİ SON BUZAĞI BESLEME 

12 SAAT AÇ BIRAKMA VE ADLİBİTUM SU ALIMI 

0. DAKİKA KAN ALIMI 

GRUP 2 (KONTROL GRUBU) 
SÜT + ASİTAMİNOFEN (50 mg/kg) 

GRUP 1 (ZEOLİT GRUBU) 
SÜT + ZEOLİT (1 gr/kg) + ASİTAMİNOFEN (50 

mg/kg) 

 
30, 60, 90, 120, 180, 240, 300. dakikalarda kan örneklerinin alımı 
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3.2.3. Laboratuvar Analizleri 
 

Örnekler lityum heparin içeren tüplere alınıp, santrifüj aracılığı (Hettich, Almanya) ile 

plazma örnekleri ayrıştırılıp ependorf tüplere aktarıldı. Tüm plazma örnekleri analiz 

yapılıncaya kadar -20 °C saklandı. Asetaminofen seviyelerinin değerlendirilmesinde ticari test 

kitlerinden yararlanılarak enzimatik kolorimetrik yöntem kullanıldı. 

 

3.2.3.1. Spektrofotometrik Yöntem 
 

Asetaminofen ölçümlerinin gerçekleştirilmesi amacı ile plazma örnekleri maksimum iki 

hafta süre ile saklandı. Ölçümler spektrofotometrik analiz metodu prensibine dayalı olarak 

otoanalizör (Randox, İngiltere) yardımı ile ticari test kitleri (Cambridge Life Sciences, İngiltere, 

LOT: 21690) kullanılarak üretici firmanın tanımladığı şekilde gerçekleştirildi. Bu kapsamda 

kontrol solüsyonlarından kalibrasyon işlemleri tamamlandıktan sonra reaktif 1 den 100 µL ve 

numuneden 7 µL alınarak karıştırılıp 180 saniye 37 oC’ de inkube edildi. Yüz sekseninci 

saniyede reaktif 2 90 µL ve reaktif 3 90 µL olacak şekilde ilk karışımın içerisine eklenip 480. 

saniyede 620 nm dalga boyunda okuma işlemleri gerçekleştirildi. 

    

   Resim 2. Kullanılan otoanalizatör (Randox,İngiltere). 
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Resim 3. Ölçümler için kullanılan ticari test kitleri (Cambridge Life Sciences, İngiltere,  

LOT: 21690) 

 

3.2.4. İstatiksel Analiz 
 
 

Planlanan çalışma kapsamında elde edilen veriler ortalama ve standart sapma olarak 

tanımlandı. Maksimum plazma asetaminofen konsantrasyonu (Cmax), maksimum plazma 

asetaminofen konsantrasyonu zamanı (Tmax) ve eğrinin altındaki konsantrasyon alanı 

(AUC) farklı zaman dilimlerinde olacak şekilde her iki grupta da belirlendi. Farmakokinetik 

parametrelerin belirlenmesinde Pksolver (Zhang ve diğerleri, 2010) programından 

yararlanıldı. Abomazal boşalma oranlarının karşılaştırılmasında Cmax, Tmax ve AUC 

değerlerinin karşılaştırılmasından yararlanıldı. Bu kapsamda her iki gruptan elde edilen 

verilerin değerlendirilmesinde T testinden yararlanılarak non-parametrik Mann-Whitney U 

testi ile sonuçların sağlamaları gerçekleştirildi. İstatistiksel analizler SPSS 24.0 (IBM, 

Amerika) programından yararlanılıp, p<0,05 değeri istatistiksel anlamlı olacak şekilde kabul 

edildi.
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4. BULGULAR 
 

 

4.1. Klinik Bulgular 
 

Çalışmaya dahil edilen buzağıların çalışma öncesindeki gün akşam süt ile besleme 

işlemleri gerçekleştirildikten sonra 12 saat aç bırakıldı. Açlık dönemi süresinde buzağılar 

yalnızca ad libitum su tüketimi gerçekleştirdiler. Açlık sonrası sabah beslemesi öncesi klinik 

muayeneleri gerçekleştirildi ve buzağıların kalp atımı, solunum sayısı, beden ısısı gibi klinik 

parametreleri yanı sıra dışkı skorları belirlenerek kayıt altına alındı. Bu kapsamda buzağıların 

her iki grupta da beden ısılarının ortalama 38,7 °C olduğu kalp frekanslarının ortalama 120,4 

vurum/dk seviyesinde seyrettiği belirlendi. Çalışma gruplarında bulunan buzağıların hemen 

tamamının dışkılarının katı kıvamda olduğu ve ortalama 2 saatte bir kez dışkılama 

gerçekleştirdiği perianal bölgelerinin dışkı ile kirlenmemiş olduğu tespit edildi. Klinik 

muayenelerin hemen akabinde alınan 0. dk kan örneklerindeki hematolojik değerlendirmelerde 

buzağıların sağlıklı oldukları belirlendi. 

Araştırmada kullanılan buzağıların klinik değerlendirmeleri her örnekleme zamanlarında 

(30, 60, 90, 120, 180, 240 ve 300.dk) tekrar edildi ve özellikle dışkılama sürelerinde ve dışkı 

kıvamlarında değişimin olmadığı belirlendi. Deneysel çalışma aşamasının ve örnekleme 

işlemlerinin sonunda buzağıların tamamında genel durumlarında bozulmayı tanımlayan 

herhangi bir klinik tabloya rastlanmadı. 

 

4.2. Asetaminofen Absorbsiyon Testi Bulguları 
 

Çalışmamız sonucunda elde edilen asitaminofen absorbsiyon testi sonuçlarının 

farmakokinetik değerlendirmelerinde maksimum konsantrasyon (Cmax), maksimum 

konsantrasyona ulaşma süresi (Tmax) ve eğri altında kalan AUC değerlerine ait veriler Tablo 2 

ve Şekil 4’te sunuldu. 
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Şekil 4. Plazma asetaminofen konsantrasyonlarının zamana bağlı değişimi (Ort ± SH) 
 

 

Söz konusu farmakokinetik parametreler incelendiğinde zeolit uygulanan ve kontrol 

grubu buzağılarında Cmax değerlerinin zeolit uygulanan grupta daha yüksek olduğu ancak her 

iki grup arasındaki farklılığın istatiksel bir öneminin (p>0.05) bulunmadığı belirlendi. Her iki 

grupta bulunan buzağıların maksimum konsantrasyona ulaşma süreleri incelendiğinde ise zeolit 

uygulamasının Tmax süresinin kontrol grubu buzağılarına göre anlamlı derecede (p=0.038) 

düşük olduğu ve zeolit uygulanan buzağılarda asetaminofen emiliminin daha hızlı bir şekilde 

yüksek konsantrasyonlarda şekillendiği tespit edilmiştir. 

Tablo 2. Zeolit kullanılan buzağılarda abomazal boşalma zamanına ait farmakokinetik 
veriler 

 
    

 Kontrol (n=7) 
𝑿 ± SE 

Zeolit (n=7) 
𝑿 ± SE P değeri 

C max (µg/mL) 20,97 ± 1,12 24,63 ± 1,76 0,128 

T max (dk) 175,71 ± 16,60 120,0 ± 11,34 0,038 

AUC 60 (µg*dk) /mL 516,54 ± 24,81 656,7 ± 53,55 0,073 

AUC 90 (µg*dk) /mL 959,16 ± 36,78 1260,11 ± 89,82 0,017 

AUC 120 (µg*dk) /mL 1436,34 ± 51,10 1935,66 ± 123,10 0,007 

AUC 180 (µg*dk) /mL 2540,46 ± 96,11 3238,39 ± 218,24 0,026 

AUC 240 (µg*dk) /mL 3689,34 ± 148,30 4331,59 ± 321,41 0,097 

AUC 300 (µg*dk) /mL 4640,08 ± 186,61 5237,12 ± 392,19 0,259 



37  

Asetaminofen konsantrasyonlarının eğrinin altında kalan alan açısından AUC300 

[(µg*dk)/mL] değerlerinde istatistiksel anlamlı bir farklılığın bulunmadığı tespit edilmesine 

rağmen özellikle AUC90, AUC120, ve AUC180. dakikalardaki ölçümlerinin zeolit uygulanan 

grupta anlamlı (p<0.05) derecede yüksek olduğu tespit edildi (Tablo 2., Şekil 4.).
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5. TARTIŞMA 
 

 

Zeolit mineralleri anyonik ve katyonik yapılarda iyi tanımlanan üzerinde boşluklar ve 

kanallar ihtiva eden absorban niteliği yüksek gözenekli hidratlı aminosilikat yapıda mikroporöz 

doğal bileşiklerdir (Sangeetha ve Baskar, 2016). Zeolit mineralinin sahip olduğu bu eşsiz 

mikroporöz yapı onu dünyada kullanılan en önemli inorganik katyon değişimcisi haline 

getirmekte ve bu kapsamda da sanayinin birçok alanında farklı amaçlarda kullanılabilir 

özellikleri beraberinde getirmektedir. Bunlardan başlıcaları kirli suların arıtılması, kataliz 

süreçleri, nükleer atıkların bertarafı, ziraat, yem katkı maddeleri ve diğer biyokimyasal 

uygulamalar olarak özetlenebilir (Sangeetha ve Baskar, 2016). Zeolitin özellikle medikal 

anlamda kullanılan formunun iyon değişimi ve absorbsiyon kapasitesi nedeni ile klinoptilolit 

olduğu ifade edilmektedir (Mumpton, 1999; Nadziakiewicza ve diğerleri, 2019; Pavelic ve 

diğerleri, 2018). Klinoptiloliti eşşsiz kılan bu özelliklerinin başında iyon değişim kapasitesinin 

yüksekliği toksik ajanların uzaklaştırılması olarak nitelendirilmektedir. Sahip olduğu bu 

özellikleri özellikle sindirim ile ilişkili olarak ve aşırı derecede farklı flora ve faunalarda üretimi 

gerçekleşen amonyak ve diğer gazların absorbsiyonu, karbondioksit ve hidrojen sülfür gibi 

gazların da ortamdan emilerek uzaklaştırılmasına bağlı olarak gerçekleştirdiği bilinmektedir 

(Mastinu ve diğerleri, 2019; Pavelic ve diğerleri, 2018). Özellikle ruminant sahada erişkin sütçü 

sığırlarda klinoptilolit kullanımına bağlı olarak rumen fermentasyon süreçlerinin regüle edildiği 

ve besin bileşenlerinin absorbsiyonunda olumlu yönde değişimleri beraberinde getiren 

sonuçların yansımaları ifade edilmektedir (Dschaak ve diğerleri, 2010). Erişkin ruminantların 

rasyon bileşenleri içerisine ilave edilen zeolitin amonyak gibi bileşenleri absorban yeteneği ve 

oluşturduğu nitrojen tuzağı sayesinde istenmeyen ya da aşırı sentezlenen uçucu yağ asitlerinin 

de miktarlarındaki azalmaları sağlayarak gerçekleştirildiği rapor edilmektedir (Pavelic ve 

diğerleri, 2018). Klinoptilolitin erken dönem laktasyondaki sütçü sığırların genellikle 

yönetimsel hatalara bağlı bireysel anlamda da metabolik değişikliklere bağlı olarak şekillenen 

negatif enerji dengesizliği ve onun doğurduğu sonuçlara bağlı hastalıkların insidansının 

azaltılmasındaki önemi de araştırmacılar tarafından ifade edilmektedir (Kervin ve diğerleri 

2019). 

Klinoptilolitin klinik etkileri yalnızca ifade edilen kadar olmayıp beraberinde sahip 

olduğu absorban özellikleri ile ilişkili olarak da akut inflamatorik süreçlerde görev alan yangısal 
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mediatörlerinde düzeylerinde azalmalara yol açarak enflamatorik süreçlere de organizmanın 

lehine yön verecek iyileştirmeleri kapsamaktadır. Akut enflamasyon süreçlerinde ve immun 

yanıt ile ilişki içerisinde bulunan komplement 3, FN1, protrombin, alfa 1B glikoprotein 

haptoglobulin, seruloplazmin, beta-2-glikoprotein 1 gibi parametrelerin değerlendirildiği 

araştırmada klinipoitilolit ile beslenen sığırlarda seviyelerinin düşük seyrettiği belirlenmiştir 

(Maity ve diğerleri, 2021). Geçiş dönemindeki sığırlarda düşük dereceli enflamatuar tokseminin 

bulunduğu ve postpartum hastalıklara zemin oluşturabilecek yapıda değişimleri beraberinde 

getirdiği tanımlanmaktadır (Wittek ve diğerleri, 2004). Söz konusu araştırmalar ışığında 

klinoptilolitin multikompleks etiyolojiye sahip postpartum hastalık kompleksleri açısından 

profilaktik etkilerini yukarıda bahsedilen patogenetik süreçler ile sağladığı hipotezini doğrular 

niteliktedir. Araştırmacılar yangısal proteinlerin seviyelerindeki değişimleri negatif enerji 

dengesizliği içindeki sığırlarda yalnızca serum örneklerinde değil beraberinde süt içerisinde de 

aşırı miktarda sentezlenebileceklerini ifade etmektedirler (Jain ve diğerleri, 2011; Kaya ve 

diğerleri. 2016; Mellouk ve diğerleri, 2019; Soares ve diğerleri, 2021). 

Ruminantlar açısından neonatal dönem olarak kabul edilen doğumdan sonraki ilk 21 

günlük süre içerisinde buzağı ishalleri ve ishale bağlı doğan sonuçlar yetiştiricilerin ekonomik 

anlamda bu dönemi yönetmesini zorlaştırmaktadır (Constable ve diğerleri, 2021). Bu kapsamda 

buzağı ishalleri ile mücadelede ishal durumu şekillendikten sonra kullanılan antibiyotik ve diğer 

ajanların kullanımı gerek antimikrobiyel direnç konusunun gerekse de ekonomik giderler ile 

ilişkili olarak görünmeyen kayıpların düzeylerini sürekli etkileyen faktörler olarak 

yetiştiricilerin karşısına çıkmaktadır (Farina ve diğerleri, 2019). Son yıllarda hastalıkların 

sağaltım yönü ile yapılan bilimsel gelişmelerin yanında profilaktik önlemlerin artırılmasına 

yönelik uygulamaların giderek arttığı özellikle yüksek insidansda gözlemlenen buzağı 

yetiştiriciliğinde de profilaktik açıdan yapılan uygulamaların düzeylerinin de artış gösterdiği 

gözlemlenmektedir. Klinoptilolit gibi medikal önemi yüksek ajanlarında da yetiştiricilik 

anlamında profilaktik aşamalarda yalnızca yem katkısı olarak erişkin sığırlarda değil 

buzağılarda da ishalin yönetimi anlamında kullanılmaya başlandığı gözlemlenmektedir (Grce 

ve Pavelic, 2005; Cerbu ve diğerleri, 2020). Kliniopitilolitin antiviral etkilerinin yanında beşerî 

de anti-diaretik olarak da kullanıldığı belirtilmektedir (Rodríguez-Fuentes ve diğerleri, 1997). 

Bahsedilen profilaktik etkilerinin yanında klinoptilolitin doza bağlı olarak değişmekle birlikte 

yeni doğan buzağılarda kolostrum ile birlikte verilmesinin buzağılardaki pasif transfer 

immunitesini olumlu yönde etkilediğini ve buzağıların erken neonatal dönem sağlığı üzerine 

olumlu etkileri üzerine araştırmalar mevcuttur (Marc ve diğerleri, 2018). Klinoptilolitin 
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kolostrum emilimindeki bu etkisinin sütün sindirimi aşamasında ortaya çıkan olumsuz 

dekompozit ürünlerin eliminasyonu ile makro moleküllerin bağırsak lümeninden daha hızlı 

emilmesine yardımcı olması, buzağıların gastrointestinal alanlarında bulunan 

enteropatojenlerin kolonize olmasını minimalize etmesi ve enterositlerin bahsedilen etkiler 

altında gelişimini olumlu yönde etkileyerek immunglobulin emilimine pozitif etki sağlaması ile 

açıklanmaktadır (Papaioannou ve diğerleri, 2005; Zercula ve diğerleri, 2010). Araştırmamız 

kapsamında kullanılan buzağılar profilaktik amaçla daha önce klinoptilolit kullanılan 

buzağılardan seçilmemiş olup ilk uygulamanın nasıl bir etki doğurduğunun belirlenmesi üzerine 

kurgulanmıştır. Bu kapsamda buzağılara uygulanan klinoptilolit sonrasında klinik olarak dışkı 

kıvamında bir değişim olmadığı klinik olarak da gerek kalp atımlarında gerekse de solunum 

sayılarında fark edilebilir değişimlerin bulunmadığı tespit edilmiştir. 

Konu ile ilgili yapılmış araştırmalar incelendiğinde eritromisin ve betanekol 

uygulamalarının ishalli buzağılarda uygulanması sonrasında dışkı kıvamının daha da kötüleştiği 

ve dışkılama sıklığının arttığı prematüre buzağılarda ise dışkılamanın uygulamanın akabindeki 

180. dakikada başladığı belirtilmektedir (Engin, 2014). Benzer şekilde buzağılarda değişen 

dozlarda sisaprid, betanekol ve her iki ilacın kombine halde kullanımlarında da buzağıların 

araştırmanın 180. dakikasından sonra ishal durumunun gözlemlendiği rapor edilmektedir 

(Güzelbekteş ve diğerleri, 2017). Araştırmamız sonuçları ile kıyaslandığında klinoptilolit 

uygulanan buzağıların dışkı kıvamlarında bir değişim belirlenmediği herhangi bir ishal 

tablosunun şekillenmediği tespit edilmiştir. Bu farklılık klinoptilolitin zaten ishal oluşumunu 

engelleyen ve yukarıdaki çalışmalarda da bahsedilen absorban özelliklerinden kaynaklandığını 

düşündürmektedir. 

Abomazal motilite bozuklukları sütçü sığırlarda yaygın olarak görülmekte ve 

etiyolojisinde sıklıkla yetişkin sığırlarda abomazumun sola deplasmanı, abomazal volvulus ve 

abomazal şişkinlik rol oynarken buzağılarda ise abomazal timpani abomazumun motilitesinde 

bozukluklarına yol açabilmektedir (Constable ve diğerleri, 1992). Hipokalsemi, endotoksemi, 

alkemi, hiperglisemi ve abomazal luminal ozmolaritesindeki artış ve enerji ihtiyacı gibi birçok 

faktör sığırlarda abomazal boşalmayı geciktiren etmenler arasında yer almaktadır (Constable 

ve diğerleri, 2009; Holtenius ve diğerleri, 1998; Madison ve Troutt, 1988; Nouri ve Constable, 

2006; Poulsen ve Jones, 1974a; Sen ve diğerleri, 2006b; Vlaminck ve diğerleri, 1985). Sığırlarda 

gelişen abomazumun sola deplasmanı (Wittek ve diğerleri, 2005c; Wittek ve diğerleri, 2008b; 

Wittek ve diğerleri, 2009) ve abomazal volvulus (Witten ve diğeleri, 2005; Wittek ve diğeleri 

2008) abomazal boşalmayı geciktirir ve sola deplasmanın cerrahi müdahalesini takiben gecikme 
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daha da artar (Wittek ve diğerleri, 2008b). Bu yüzden abomazal motilite bozukluğu şüphesi 

bulunan sığırlarda uyarım, koordinasyon ve abomazal motilitenin tekrardan sağlanması için 

prokinetik ajanların uygulanabilirliği klinik olarak yarar sağlayabilmektedir. Eritromisin, 

neostigmin, bethenekol ve metoklopromid gibi ajanlar gastrointestinal motilitenin azaldığı 

durumlarda sağaltıma yardımcı olabilmektedir (Braun ve diğerleri, 1990; Dardillat ve 

Ruckebusch, 1973; Huhn ve diğerleri, 1998; Roussel ve diğerleri, 1994; Wittek ve diğerleri, 

2008a; Wittek ve diğerleri 2008b; Wittek ve Constable, 2005d) Makrolid grubu bir antibiyotik 

ajan olan eritromisin güçlü prokinetik etki gösterebilmektedir (Constable ve diğerleri, 2012; 

Wittek ve Constable, 2005d,). 

Makrolidler, 12, 13, 14, 15 ve 16 üyeli gruplar ile bir ya da daha fazla şeker ya da deoksi 

şekerin lakton halkasına bağlandığı ve bu makrosiklik lakton halkasına göre sınıflandırılan 

antimikrobiyal ajandır (Giguère, 2006). Hayvanlarda ve insanlarda 12 üyeli lakton halkalı 

makrolidlerin klinik olarak kullanımı bulunmamaktadır. Tulatromisin 3 polar amin grubundan 

oluşan özel kimyasal yapı içeren 13 üyeli (%10) ve 15 üyeli (%90) makrolid halkanın karışımı 

yarı sentetik bir ajandır (Benchaoui ve diğerleri, 2004; Evans, 2005). Eritromisin, Oleandomisin 

ve Klaritromisin ise doğal orijinle olmasıyla birlikte 14 üyeli grupta bulunmaktadır. Eritromisin 

insanlarda ve evcil hayvanlarda yaygın bir şekilde kullanılmakta ve tipik makrolid olarak 

değerlendirilmetedir. 

Makrolid grubu antibiyotikler ribozomun 50-S alt birimine geri dönüşümlü bağlanır ve 

transpeptidasyonu ve translokasyonu inhibe ederek tamamlanmamış polipeptid zincirlerin 

erken ayrılmasına yol açarak bakteriyostatik etki gösterir (Giguère, 2006). Makrolidlerin 

antimikrobiyal etkilerinden daha ziyade farmakodinamik olarak antiinflamatuvar ve 

immunmodülatör etkileri gibi klinik olarak yararlı olabilecek özellikleri de bulunmaktadır 

(Buret, 2010; Giguère, 2006; Hawkyard ve Koerner, 2007). Ayrıca Makrolid grubu 

antibiyotiklerin başta Eritromisin (Annese ve diğerleri, 1992; Fraser ve diğerleri, 1992; Huhn 

ve diğerleri, 1998; Itoh ve diğerleri, 1984a; Nouri ve Constable, 2007; Ringger ve diğerleri, 

1996; Tomomasa ve diğerleri, 1986; Wittek ve diğerleri, 2008a; Wittek ve diğerleri, 2008b;) 

daha seyrek olarak da Klaritromisin (Bortolotti ve diğerleri, 1999), Tilmikosin (Nouri ve 

Constable, 2007), Azitromisin (Larson ve diğerleri, 2010) ve Tilosin (Nouri ve Constable, 

2007) olmak üzere prokinetik etkileri de bulunmaktadır. Spiramisin'in gastrointestinal motilite 

üzerine yapılan önceki çalışmalarda herhangi bir etkisinin olmadığı gösterilmiştir (Itoh ve 

diğerleri 1984b, 1985; Qin ve diğerleri, 1986). Eritromisin'in yapısına benzer olacak şekilde, 

lakton halkasının C-5 aminno-şeker yapısının bulunmasıyla ilişkili olarak hipotez gereği 
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Spiramisin ve Tulatromisin'in süt emen buzağılarda abomazal boşalmayı artıracağı 

düşünülebilir. Bu hipoteze destek olarak, süt emen buzağılarda Makrolidlerden Spiramisin'in 

yapısıyla ilişkili olarak gösterilen çalışma mevcuttur (Nouri ve Constable, 2007). 

Abomazal boşalma zamanının değerlendirildiği çalışmalar incelendiğinde özellikle 

eritromisinin bilinen prokokinetik özelliklerinin bulunması ile ilişkili olarak çalışma grupları 

içerisinde negatif kontrol grubu olarak tanımlandığı görülmektedir (Nouri ve diğerleri, 2008; 

Shabbooie ve Ghane, 2022). Araştırmamız kapsamında abomazal boşalma üzerine etkinliği 

değerlendirilen klinoptilolit üzerine planlanan araştırmada gruplandırma işlemi sırasında 

yalnızca kontrol ve klinoptilolit gruplarının oluşturulması çalışmayı kısıtlayan bir faktör olarak 

değerlendirilmiştir. Güncel çalışmalar göz önüne alındığında söz konusu gruplara eritromisin 

gibi prokokinetik etkinliği bilinen (Braun ve diğerleri, 1990; Dardillat ve Ruckebusch, 1973; 

Huhn ve diğerleri, 1998; Roussel ve diğerleri, 1994; Wittek ve diğerleri, 2008a; Wittek ve 

diğerleri 2008b; Wittek ve Constable, 2005d) bir negatif kontrol grubun daha oluşturulmasının 

karşılaştırmalı sonuçların yorumlanmasına yardımcı olabilecektir. Ancak çalışmanın yüksek 

lisans tezi ile sınırlı bütçesi sebebi ile söz konusu hayvan materyal sayısı sağlanamamış olup bu 

eksiklik bir kısıtlayıcı faktör olarak karşımıza çıkmaktadır. 

Araştırmamız kapsamında 1 gr/kg dozda uygulanan klinoptilolitin abomazal boşalma 

zamanı üzerine olan etkileri asetaminofen absorbsiyon testi ile belirlenmiştir. Bu kapsamda 

değerlendirilen farmakokinetik parameterler incelendiğinde Cmax değerinin klinoptilolit 

uygulanan grupta daha yüksek olduğu ancak Cmax değerleri açısından her iki grupta da 

istatistiksel anlamlı değişimlerin bulunmadığı tespit edildi. Gruplar arasında maksimum 

konsantrasyona ulaşma süreli incelendiğinde ise klinoptilolit uygulanan buzağılarda Tmax 

süresinin kontrol grubuna göre anlamlı derecede düşük olduğu ve asetaminofen emiliminin hızlı 

bir şekilde gerçekleştiği tespit edildi. Eğrinin altında kalan alan açısından ise AUC300 

[(µg*dk)/mL] değerinde anlamlı farklılığın bulunmadığı ancak AUC90, AUC120, ve AUC180. 

dakikalardaki ölçümlerinin zeolit uygulanan grupta anlamlı (p<0.05) derecede yüksek olduğu 

tespit edildi. Söz konusu değişimler değerlendirildiğinde klinoptilolit uygulamasının 

abomazumdaki boşalmayı kısmen hızlandırdığı belirlendi. Ancak AUC300. dakika dikkate 

alındığında gruplar arasında anlamlı bir fark olmaması, abomazal boşalma zamanındaki 

değişimler ile ilişkili olarak klinik yansımaların şekillenmemesini açıklayabilir. Eritromisin, 

tilozin ve tilmikosin kullanıma bağlı olarak abomazal boşalma hızının arttığı ve söz konusu 

ajanların prokokinetik etkilerinin belirlendiği araştırmada kontrol grubuna göre Cmax 

değerlerinde istatistiksel bir farklılığın bulunmadığı Tmax değerlerinin ise belirgin kontrol 
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grubuna göre anlamlı derecede düşük seyrettiği belirlenmiştir (Nouri ve Constable, 2007). 

Benzer şekilde parenteral gentamisin ve eritromisin uygulanan buzağılarda da Tmax 

değerlerinin anlamlı derecede kontrol grubuna kıyasla düşük olduğu tespit edilmiştir (Nouri ve 

diğerleri, 2008). Abomazum pH’ sı ve ozmolaritedeki değişimlere bağlı olarak ishalli 

buzağılarda oral rehidrasyon solüsyonlarının kullanıldığı farklı bir araştırmada ise süt ikame ile 

beslenen buzağılarda Cmax konsantrasyonlarında istatistiksel anlamlı farklılıkların 

oluşmamasına rağmen, Tmax sürelerinde anlamlı derecede kısalmaların meydana geldiğini ve 

gerek sodyum asetat gerekse de sodyum bikarbonat ihtiva eden oral rehidrasyon solüsyonlarının 

çok hızlı bir şekilde abomazumdan duodenuma geçtikleri tespit edilmiştir (Marshall ve 

diğerleri, 2008). Araştırmamız kapsamında da yukarıda atfedilen çalışma sonuçlarına benzerlik 

gösterecek şekilde Cmax konsantrasyonlarında anlamlı farklılıklar bulunmaz iken Tmax 

sürelerinde istatistiksel anlamlı azalmaların bulunduğu tespit edilmiştir. Abomazal boşalmanın 

yalnızca makrolit grubu antibiyotiklerin yanında monogastrik hayvanlarda gastrokinetik etkileri 

ile bilinen metakloropamid ve neostigmin ile yapılan karşılaştırılmasında, neostigmin ve 

metakloropamidin abomazal boşalma zamanında anlamlı derecede değişimlere neden olmadığı 

belirtilmektedir (Wittek ve Constable, 2005). Metakloropamidin belirlenen etkisinin 

monogastrik hayvanlardan farklı olarak doza bağımlı buzağılarda şekillenen sentral etkiler 

nedeni ile oluştuğu belirtilmektedir (Zdelar ve diğerleri 1979; Guard ve diğerleri, 1988; Wittek 

ve Constable, 2005d). Benzer şekilde araştırmamız sonuçları ile karşılaştırıldığında çok farklı 

dozlarda kullanım potansiyeline sahip olan klinoptilolitin farklı dozlar temelinde 

gruplandırılarak yeni çalışmalarla doza bağımlı değişimlerinin de değerlendirilmesi gerektiği 

düşünülmektedir. 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 
 

 

Sonuç olarak klinoptilolitin 1g/kg dozda sağlıklı buzağılara oral uygulanmasının 

abomazal boşalma zamanını kısmi düzeyde, olumsuz bir klinik tablo oluşturmayacak şekilde 

hızlandırdığı tespit edilmiştir. Söz konusu tablo pratik sahada ishalin profilaksisi ve 

sağaltımında kullanılan klinoptilolitin buzağılarda abomazal boşalma üzerine olumsuz bir 

klinik etkinlik ortaya çıkarmadığı ve güvenle kullanılabilir bir ajan olduğunu göstermektedir. 

İleride gerçekleştirilecek çalışmalarda prokokinetik etkileri bulunan diğer etken maddelerin de 

dahil edilerek farklı dozlarda farklı Zeolit (doğal ve/veya sentetik) formları ya da alüminyum 

silikat bileşenlerinin eklendiği ile daha fazla grupla karşılaştırmalı sonuçlarının 

değerlendirilmesinin fayda sağlayabileceği düşünülmektedir. 
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