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OZET

Saccharomyces boulardii Verilen Yeni Dogan Buzagilarda Klinik, Hematolojik,
Biyokimyasal ve IgG ve Sekretorik IgA Parametrelerinin Arastirillmasi

Amag: Bu c¢alismada yeni dogan buzagilara S. boulardii kapsiillerinin agizdan
verilmesinin ishal insidansi, hematoloji, serum biyokimya belirtegleri, serum
immiinglobiilin G (IgG) ve sekretorik immiinglobiilin A (sIgA) ve bazi bagirsak sagligi
belirteglerinden claudin-3, interlokin-8 (IL-8) ve interlokin-10 (IL-10) diizeyleri lizerine
etkilerinin arastirtlmast amaglandi.

Materyal ve Metot: Bu ¢alismada 30 bas Holstein buzag iki ayr1 gruba esit sayida ve
cinsiyetlerde ayrildi. Dogumdan sonraki 2. giinden itibaren 30. giine kadar tiim buzagilar
caligmada kaldi. Kontrol grubuna normal ¢iftlik prosediirleri uygulanirken probiyotik
grubuna ek olarak S. boulardii kapsiilleri verildi. Buzagilarin klinik, hematolojik, serum
biyokimyasal ve immiinolojik verileri kaydedildi.

Bulgular: Klinik bulgu parametrelerinde ve hematolojik profilin takibinde genel
anlamda istatistiksel farklilik belirlenmedi. Canli agirlik artig1 probiyotik grupta daha
yiiksek tespit edildi (p<0.05). Serum biyokimyasal analizlerde diizeyler kontrol grubuna
kiyasla probiyotik grupta daha stabil ya da olumlu seyretti. Albtimin seviyeleri probiyotik
grupta 6nemli diizeyde yiiksek belirlendi (p<0.05). 1gG ve sIgA diizeyleri probiyotik
grupta daha yiiksek belirlendi (p<0.05). Claudin-3 diizeyleri gruplar arasinda farkli
bulunmadi (p>0.05), ancak IL-8 ve IL-10 diizeylerinde onemli farkliliklar saptandi
(p<0.05). Hastalikl1 giin say1s1, hastalik sayist ve tedavi siiresi probiyotik gruba kiyasla
kontrol grubunda daha uzun siirdii (p<0.05).

Sonu¢: Buzagilara verilen mayanin canli agirhigr arttirdigi, buzag sagligim
iyilestirdigi ve bagisiklik sistemine onemli olumlu etkiler olusturabildigi sonucuna
ulagildi. Bu durumun antibiyotik kullaniminin minimal seviyelerde tutularak toplum
sagligina ve iilke ekonomisine kazanimlari olacagi kanaatine varildi. Arastirmanin fazla
sayida buzagi ve farkli dozlarda maya kullanilarak detaylandirilmasinin faydali olacagi
diistinildii.

Anahtar Kelimeler: Immiinite, neonatal buzagi, probiyotik, Saccharomyces
boulardii.



ABSTRACT

Evaluation of Clinical, Hematological, Biochemical and 1gG and Secretory
IgA Parameters in Saccharomyces boulardii treated neonatal calves

Aim: The aim of this study was to investigate the effects of oral administration of
S. boulardii capsules to newborn calves on diarrhea incidence, hematology, serum
biochemistry markers, serum immunoglobulin G (1gG) and secretory immunoglobulin A
(slgA) and some intestinal health markers such as claudin-3, interleukin-8 (IL-8) and
interleukin-10 (I1L-10) concentrations.

Material and method: In this study, 30 Holstein calves were divided into two
groups of equal numbers and sexes. All calves remained in the study from the 2nd day
after birth until the 30th day. The control group received normal farm procedures while
the probiotic group additionally received S. boulardii capsules. Clinical, hematologic,
serum biochemical and immunologic data of the calves were recorded.

Results: There was no statistical difference in clinical finding parameters and
hematologic profile. Body weight gain was higher in the probiotic group (p<0.05). In
serum biochemical analyses, the concentrations were more stable or positive in the
probiotic group compared to the control group. Albumin levels were significantly higher
in the probiotic group (p<0.05). IgG and sIgA concentrations were higher in the probiotic
group (p<0.05). Claudin-3 concentrations was not different between the groups (p>0.05),
but significant differences were found in IL-8 and IL-10 concentrations (p<0.05). The
number of sick days, number of illnesses and duration of treatment lasted longer in the
control group compared to the probiotic group (p<0.05).

Conclusion: It was concluded that yeast given to calves increases live weight,
improves calf health and can have significant positive effects on the immune system. It
was concluded that this situation would have benefits for public health and national
economy by keeping antibiotic use at minimal levels. It was thought that it would be
useful to elaborate the study by using more calves and different doses of yeast.

Key Words: Immunity, neonatal calf, probiotic, Saccharomyces boulardii.
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1. GIRIS

Biiytlikbas hayvan yetistiriciliginin yonetimi ve devamliligi buzagilarin bakimi ve
beslenmesine baglidir. Buzagilar isletmeler i¢in devamlilik demektir. Bu devamlilik
buzagilarin saglikli olmasina ve isletmenin populasyonuna katilmasi ile saglanmaktadir.
Siirecin dogru yiiriitiilmesi siirii sagligi ve devamliligi i¢in esastir (Moallem ve ark.,
2010). Buzagilar dogduktan sonra yasamlarinin ilk 4 haftalik donemi neonatal donem
olarak adlandirilir (Poulsen & McGuirk, 2009). Neonatal donem buzagilarin yasamlarinin
kisa bir boliimii olmasina ragmen hastaliklarin goriilme ve kayip oranlarmin yiiksek
diizeyde olmasindan dolay1 6nemlidir (Smith, 2012; Uetake, 2013).

Buzagilarda neonatal dénemde meydana gelen hastaliklarin %8.7 ile %67
oranlarinda Glimlere neden oldugu bildirilmistir (Wittum ve ark., 1993). Neonatal
buzagilarda meydana gelen hastaliklar uzun siireli tedavi masraflarina, performans ve
verim kayiplarina neden olmaktadir (Heinrichs ve ark., 2009). Ekonomik anlamda ve
hayvan refah1 ilkeleri adina yasanan kayiplardan dolay1 buzagilarin neonatal donemi,
problemsiz gecirmesi olduk¢a 6nemlidir (Quezada-Mendoza ve ark., 2011). Buzagilarin
neonatal donemde sagligini etkileyen stres faktorlerini elimine etmek kayiplarin en az
seviyelerde tutulmasini saglar. Ruminantlar yavrularina gerekli bagisikligi kolostrum ile
pasif olarak saglar. Ancak yetersiz ve yanlis kolostrum yonetimi gibi nedenlerden dolay1
pasif bagisiklik saglanamamaktadir. Bu durumda neonatal buzagilar immiinglobiilin
diizeyleri diisiik ve dolayisiyla hastaliklara kargi savunmasiz olurlar (Islam & Ahmed,
2005).

Neonatal buzagilarda hipoglisemi, hipotermi, gébek enfeksiyonlari, septisemi ve
artrit gibi hastaliklar nedeniyle ekonomik kayiplar yasanmaktadir. Kayiplarin biiyiik
cogunlugunun ishal ve pndémoni kaynakli oldugu ifade edilmistir. Bu hastaliklara

enfeksiyoz ve enfeksiy6z olmayan etkenler sebep olur (Cho & Yoon, 2014). Viriisler,



bakteriler ve protozoalar enfeksiydoz nedenler arasinda gosterilebilir. Peripartum
buzagilama yonetimi, buzagi bagisikligi ve cevresel stres ise enfeksiydoz olmayan
nedenler arasindadir. Koruyucu amacgla uygulanan asilar etiyolojik faktorler dikkate
alindiginda siurli kalmaktadir (1zzo ve ark., 2011).

Siitten kesilme donemine kadar gegen siirede buzagilarin %25’inden fazlasinda
sindirim problemlerinin gelistigi ve bu duruma karsi antibiyotik uygulamalarmin
buzagilarda gelisme geriligine neden oldugu belirtilmektedir. Mukozal immiin sistem
konagi enterik enfeksiyon ve firsat¢1 mikroorganizmalara kars1 koruyan ilk savunma
sistemidir. Bu sistem fiziksel bariyer saglayarak hem dogal hem de edinsel immiin
yanitlari aktive eder (Mcghee & Fujihashi, 2012). Bu amag dogrultusunda ve performansi
arttirmak i¢in buzagilarin yemlerine antibiyotikler eklenmektedir. Antibiyotiklerin yararl
bagirsak mikroflorasini olumsuz yonde etkilemesi, bakterilerde diren¢ gelismesi ve
antibiyotik kalintilari olusturmasi nedeniyle hem hayvan hem de insan sagligini olumsuz
yonde etkilemektedir (Yibar & Soyutemiz, 2013). Antibiyotik kullaniminin verim artirici
ve diger amaglarla kullanilmasinin agiklanan zararlar1 nedeniyle ilk olarak 1986 yilinda
Isveg’te kullanimi yasaklanmistir. 1 Haziran 1999 yilinda Avrupa Birligi’nde kullanim1
sinirlandirilmigtir (Casewell ve ark., 2003). Avrupa Birligi’'nde 1 Ocak 2006 tarihinden
itibaren tamamen yasaklanmistir (Castanon, 2007). Ulkemizde ise 21 Ocak 2006
tarihinden itibaren kullanim1 yasaklanmistir (Gazete, 2006).

Bu durum yeni, alternatif ve daha giivenli maddelerin arayisint dogurmustur.
Buzag:1 beslemede profilaksi ve performansi artirmak amaciyla probiyotik, prebiyotik,
enzimler, immiin modiilatorler, bitkisel ekstraktlar ve organik asitler yem katki maddesi
olarak kullanilmaktadir (Steiner, 2006).

Probiyotik maddelerin ruminant rasyonlarinda kullanimi artmistir. Clinki

probiyotik mikroorganizmalar, dogal olmalari, hayvanlara olumsuz etkilerinin olmamasi,



sindirim sisteminden emilmemeleri, dokularda kalint1 birakmamalari, toksikasyon ve yan
etkilerinin olmamasi nedeniyle alternatif segenek olmuslardir. Ayrica probiyotik
kullanimi; ani rasyon degisiklikleri, hastalik, stres ve ilag kullanim1 sonrasinda bozulan
mikrobiyotanin tekrar diizelmesini saglamaktadir. Probiyotik kullanimi ile mide-bagirsak
mukozasinda koruyucu bir tabaka gelisir. Koruyucu tabaka; patojenlerin gelisimini ve
mukozay1 gegisini engeller (Burgak & Yalgin, 2013). Bu amagla bir tiir probiyotik maya
olan Saccharomyces cerevisiae var. boulardii (S. cerevisia) nin kullanimi veteriner
hekimliginde yaygin ve kolaydir (Ulger ve ark., 2016).

Tiirkiye’de ve diinyada yeni dogan buzagilarda sindirim ve solunum sistemi
hastaliklar1 6nemli ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Yeni dogan buzagilarda bu tiir
hastaliklarin 6nlenmesi ve/veya en az diizeye indirilmesi i¢in alternatif ¢oziim yollari
yogun sekilde aragtiritlmaktadir (Kim ve ark., 2011). Bu amagla bu ¢alismada yeni dogan
buzagilara S. boulardii kapsiillerinin agizdan verilmesinin ishal insidansi, hematoloji,
serum biyokimya belirtegleri, serum immiinglobillin G (IgG) ve sekretorik
imminglobiilin A (sIgA) ve baz1 bagirsak sagligi belirteglerinden claudin-3, interlokin-8

(IL-8) ve interlokin-10 (IL-10) diizeyleri tizerine etkilerinin aragtirtlmasi amaglandi.



2. GENEL BILGILER

Buzagilama donemi, biiylikbas hayvan isletmeleri i¢in oldukg¢a énemli bir zaman
dilimidir. Sigir isletmeleri igin her disi hayvandan bir buzagi alinmasi ve siitten kesim
donemine kadar saglikli olmalar1 ana unsurdur (Lorenz ve ark., 2011). Bu donemin ise en
kritik stireci ise ilk bir aylik déonemdir. Ciinkii bu donemde buzagilar hastaliklara karsi
oldukca duyarlidir. Karsilasilan hastaliklarda mortalite oranlar1 yiiksek seviyelere
ulagabilmektedir (Bunter ve ark., 2014; Lorenz ve ark., 2011). Dolayisiyla buzagi hastalik
ve Oliimlerinin daha diisiik seviyelere indirilmesi hayvancilik isletmeleri i¢in basarinin
temel unsurudur (Pekcan ve ark., 2013).

Buzagilarin dogduktan sonra, ¢evre kosullarina adaptasyonunun saglanmasi
onemlidir. Ozellikle ilk birka¢ haftalik kritik donemi saglikli gegiren buzagilarin
mortalite oranlarinin 6nemli 6l¢giide azaltilmasi gerekmektedir. Buzagi kayiplariin diistik
diizeylerde tutulabilmesi i¢in buzagilarin ihtiyaclarimi karsilamak, bagisiklik diizeylerini
artirmak ve bakim-besleme sartlarinin iyilestirilmesi gerekmektedir (Alpan & Arpacik,
1998). Buzagilar dogumun ardindan ilk yarim saatte gerekli miktarda kolostrum
almalidir. Bu miktar buzaginin dogum agirhigma gore degismekle birlikte siitten kesime
kadar giinliik olarak canli agirliginin %8-10u arasinda olmalidir (Kirk, 2005).

2.1. Neonatal Buza@ Hastaliklan

Neonatal donem dogumdan sonraki ilk 28 giinii kapsamaktadir. Bu donemin ilk
15 giinii buzagilar i¢in olduk¢a Onemlidir. Ciinkii hastaliklarin en sik ve mortalite
oranlarinin en yiiksek oldugu periyottur. Bu durum ise sigir igletmeleri i¢in buzaginin
kaybi, tedavi masrafi ve ilerleyen donemlerde performans ve verim kayiplarina sebep olur
(Bartier ve ark., 2015). Hastaliklar bakteriyel, viral, paraziter ve mikotik enfeksiyon

etkenlerinden kaynaklanir. Ayrica buzagi hastaliklar1 gobek bakiminin yapilmamasi,



kolostrumun Kalitesiz ve yetersiz verilmesi, vitamin, mineral ve iz element eksiklikleri
gibi sebeplerden de kaynaklanmaktadir (Kayikc1 ve ark., 2023).

Gobek bolgesi hastaliklari, buzagilarin neonatal donem hastaliklarindan biri
olarak belirtilmistir. Gobek kordonunun bakiminin yapilmamasi hastaliklarin
olusmasinin en 6énemli bulasma sebeplerinden biridir. Patojenler bu donem igerisinde
gbbek bolgesinden girip yayildiktan sonra buzagilar1 hasta edebilmektedir. Septik artritis,
pndmoni ve ishal gibi neonatal donem buzagi hastaliklari ile karsilagilmaktadir (Kayikci
ve ark., 2023; Bozukluhan ve ark., 2016; Desrochers & Francoz, 2014). Buzagilarda
mortalite oranlarin1 en ¢ok artiran sebeplerden ishal ve pnomoninin 6nemli oldugu
epidemiyolojik caligmalar ile ortaya konulmustur (Tokgéz ve ark., 2013). Bu
hastaliklarda; infeksiy6z bovin rinotrakeitis (IBR), rotaviriis, coronaviriis, astroviriis,
bovin viral diyare viriis (BVDV), parvoviriis, adenoviriis, E. coli, Salmonella,
Clostridium perfiringes, Campylobacter spp., Eimeria spp. ve Cryptosprodium spp.’nin
saptandig1 bildirilmistir (Argenzio, 1985).

2.2. Buzagilarin Hastaliklardan Korunmasi

Neonatal donemdeki buzag: hastaliklar1 nedeniyle sekillenen 6liimler diinyadaki
sig1r yetistiriciligi i¢cin dnemlidir. Clinkii bu donem, buzagilarda hastaliklarin gortildigi
ve 6liim oranlarinin en yiiksek seviyelerde oldugu dénemdir. Bu donem igerisindeki 6liim
oranlarinin ozellikle ishal ve pnomoni nedenli yiikseldigi belirtilmistir. Hastaliklarin
olugmasinda ise dnemli risk faktorleri mevcuttur. Kalitesiz, yetersiz veya hi¢ kolostrum
alamayan buzagillar maternal antikor alamazlar ve pasit transfer yetmezlik
sekillenmektedir. Yetersiz immiinglobiilin yogunlugu olan buzagilar hastaliklara karsi
oldukca dayaniksiz bir hal alirlar (Godden, 2008; Uetake, 2013). Hastalik etkenlerine sik
ve fazla maruziyet yine morbidite yliksekligine neden olur. Bu sebeplerin ortadan

kaldirilmasi, biyogiivenlik ve hijyen sartlarinin iyilestirilmesi risk faktorlerine karsi



olusturulan koruma yontemlerinin basinda gelir. Kolostrumun buzagilar icin kaliteli ve
yeterli miktarda antikor icermesi Onemlidir. Gebelik doneminin sonunda sigirlara
uygulanan asilarin kolostrum igerigini zenginlestirdigi, ayrica dogan buzagilara
uygulanan hiperimmiin serumlarin buzagilar1 neonatal donem i¢inde goriilen hastaliklara
kars1 korudugu belirtilmistir (Boersema ve ark., 2010; Godden, 2008). Gebe ineklerin ve
dogumdan sonra buzagilarin as1 takvimine alinmasi bulasici hastaliklardan kaynaklanan
hastalik ve 6liim oranlarini azalttigi bildirilmistir (Jayappa ve ark., 2008; Razzaque ve
ark., 2009). Ayn1 amagla antibiyotik ve antihelmintik kullanimi da mevcuttur (Grimshaw
ve ark.,, 1987). Ancak antibiyotiklerin bilingsiz kullanimi popiilasyon direncinin
gelisimine, ila¢c kalinti, flora dengesinin bozulmasina ve ekonomik kayiplara sebep
olmaktadir. Bu sebeplerden dolay1 yetistiriciler ve yem sanayisi yeni kaynaklara
yonelmistir (Cruywagen ve ark., 1996). Kurutulmus kekik yapraklart ve glukoz-glisin
elektrolit sollisyonu gibi giivenli alternatiflerin oral kullanim1 sonucunda ishal
bulgularinda dolayisiyla mortalite oranlarinda diisiis oldugu belirtilmistir (Bampidis ve
ark., 2005). Yeni dogan buzagilara oral antikor ve probiyotik verilmesinin buzagi
hastaliklarini ve 6liim oranlarimi azalttigi bildirilmistir (Hillal ve ark., 2011; Razzaque ve
ark., 2009).

Yapilan ¢alismalarda (Anadon ve ark., 2006; Salminen ve ark., 1996)
probiyotiklerin saglik lizerine etkileri ortaya konulmustur. Bu c¢aligmalar sonucunda
enfeksiyoz hastaliklara karsit koruma, serum kolesterol seviyesini diisiirme, laktoz
intoleransi, kolon kanseri ve iilseratif kolitis gibi hastaliklara kars1 tedavi ve korumada
etkili oldugu belirtilmistir. Intestinal faunanin gelismesine, modiilasyonuna ve enfeksiy6z
etkenlere karsi koruyucu bariyer olusturmasi probiyotiklerin temel etkileri olarak
belirtilmistir. Gastrointestinal sistem {izerindeki bu etkiler veteriner hekimlik igin

onemlidir. Cevresel sartlarin olumsuzlugu sonucunda gelisen stres; floranin stabilitesini



degistirmektedir. Dolayisiyla patojenlerin enfeksiyon olusturma riskini artirmaktadir.
Boylece hayvanlarin yemden yararlanmasi ve verim kabiliyetinin diistiigii bildirilmistir.
Dogum ve devaminda gelen siire¢ buzagilar i¢in oldukca stresli bir ddonemdir. Neonatal
donem igerisinde buzagilarin florasi olusmaktadir. Bu asamada probiyotiklerin yararli
etkileri ve immiin sisteme katkis1 sayesinde dogumdan itibaren kullanilabilecegi
belirtilmistir (Niewold, 2007; O’Bryan ve ark., 2013). Probiyotikle beslenen buzagilarin
immiin sistemlerinin desteklendigi, ishal vakalarinda azalma oldugu ve giinliik canlh
agirlik artiginda olumlu etki olusturdugu bildirilmistir (Gorgiili ve ark., 2001).
Buzagilarin probiyotikle beslendigi bir ¢alismada ishal siiresinde kisalma sagladigi ve
bagisiklik sistemine olumlu etki olusturdugu belirtilmistir (Verstegen & Williams, 2002).

Saglikli gastrointestinal sistem florasi dogumla birlikte stabil bir hal alir. Ancak
antibiyotik kullanimi, stres, ishal, kalitesiz ve kotii besleme sebebiyle stabil floranin
bozulmasina sebep olur. Ardindan gastrointestinal sistemde patojen 6zellikteki ajanlar
hakimiyet kazanir (Coskun, 2006). Probiyotik karakterdeki mikroorganizmalar flora
icerisinde azaldiginda enfeksiydz etkenler ve toksinler hastalik olusturur. Bu durum
“disbiosis” olarak tanmimlanir (Tok & Aslim, 2007). Disbiosis intestinal mukozanin
harabiyetine dolayisiyla koruyucu bariyerin fonksiyonsuzlagmasina yani gastrointestinal
sistem icerisinde bulunan patojen ve toksinlerin sistemik dolagima katilmasina sebep olur.
Bu olay ‘‘leaky gut syndrom’’ olarak nitelendirilir. Sendrom nedeniyle bagirsak
gecirgenligi artar ve aminoasit, vitamin-mineral gibi yararli maddelerin sindirimi
gerceklesmez. Ayrica sindirilemeyen yem igerisindeki protein parcalarini tanimlayan
organizma yliksek diizeyde sistemik uyarim meydana getirir. Mevcut immiin sistem asir1
uyarima karsi tanimlayamadigi tiim protein unsurlara kars1 yanit sekillendirir ki kendi
protein yapilarini da yikimlar. Bu olay ise ‘‘otoimmiin hastaliklara’’ neden olur (Bahadir

Koca ve ark., 2011).



2.3. Ruminantlar i¢in Yem Katki Maddeleri

Mikrobiyota kavrami canlilarin viicut sistemlerinde bulunan bakteri, viriis ve
mantar etkenlerinin tamami i¢in kullanilir. Viicutta bulunan baslica, gastrointestinal, deri,
solunum, iirogenital sistemin hayati organlar1 bu faunay1 barindirir. Bu mikrobiyatanin
icerigi alinan rasyon, antibiyotik kullanimi ve stres gibi sebeplerden dolay1
degisebilmektedir (Kiilliikk & Dalgin, 2021).

Hayvanlardan istenilen verim performansimin alinabilmesi i¢in gastrointestinal
sistemin faunasinin diizenlenmesi énemlidir. Faunay1, patojen organizmalarin olumsuz
etkilerinden korumak gerekir (MclIntosh ve ark., 2003). Antibiyotik, iyonofor, hormon ve
tiirevlerinin olumsuz etkilerinden dolay1 yeni katki maddelerinin kullaniminin arayisi
giderek artmigtir (Karayagiz & Biilbiil, 2014). Probiyotikler, prebiyotikler, enzimler,
organik asitler, bitkisel ekstraktlar ve ucucu yag asitleri yem katki maddeleri olarak
kullanilmaktadir. Probiyotikler, sindirim sisteminin faunasini diizenleyerek patojenlerin
olumsuz etkilerini elimine edip organizmanin yemden yararlanmasini sagladig i¢in yem
katki maddesi alaninda kullanim alan1 bulmustur (Gii¢li, B & Kara, 2009). Hayvan
besleme bilimi yararli ve canli bu mikroorganizmalar igin probiyotik veya canli
mikrobiyel iirlin anlamima gelen terimleri kullanmistir. Bu iki terim zaman zaman
birbirleri yerine kullanilsa da, Amerika Birlesik Devletleri Gida ve Ila¢ Dairesi (FDA)
tarafindan dogrudan yedirilen mikrobiyeller (DFM) terimi 6n plana ¢ikmistir. DFM
tanimin1 daha genis bir ifade olarak dogal elde edilen bakteri ve maya i¢eren yem katki
maddesi olarak ifade edilmistir (Seo ve ark., 2010). Ruminantlar i¢in probiyotik kullanim1
ile gastrointestinal floranin optimal sartlarda tutularak, rekabet¢i yaklagim ve diglama ile
fayda sagladiklari ifade edilmistir (Abney, 2001). Probiyotik kullanimi ile selliilolitik

bakterilerin sayis1 ¢ogalir, seliilozun sindirim derecesi ve laktik asitten faydalanma artar.



Amonyaktan yararlanmanin arttigt ve pH’nin nétral tutuldugu dengeli mikroflora
sayesinde asidozis riski en az diizeyde tutulur (Karaayvaz & Algigek, 1999).

Ruminant beslenmesinde mikroorganizmalarin ve farkli suslarinin bir veya birden
fazla sayida kullanilmasi ile bagisiklik ve verim performansinin iyilestirilmesi
amaclanmaktadir. Donemsel veya diizenli olarak direkt yedirilerek veya rasyonlara
katilarak yem katki maddesi seklinde kullanim sahas1 olusmustur. Ruminantlar i¢in yem
katk1 maddesi olarak kullanilan maya igerikli DFM’ler verimi artirmanin yaninda
rumende bakteri sayisini artirarak fermentasyona katki saglar (Swartz ve ark., 1994).
Rumen ortaminda oksijeni kullanarak anerob ortam olustururlar bu sayede oksijen
kullanan patojenleri elimine ederler ve redoks potansiyelini diisiiriirler. Degisen flora
sayesinde seliilolitik ve laktik asit kullanan bakterilerin sayisin1 ve yeme yapisip
seliilozun sindirilmesini dolayli yoldan artirirlar (Chaucheyras ve ark., 1996).

2.4. Probiyotikler

Probiyotik kelimesi “pro- (in favour-lehine)” ve “biotic-(life-yasam)” ozetle
“yagam yararina” anlamina gelmektedir (Chiquette, 2009). Probiyotiklerin yararli
etkilerinin oldugu disiincesi XX. yiizyithn ilk yillarindan itibaren bilinmekteydi. Rus
bilim insan1 Elie Metchnikoff, Bulgaristan halkinin uzun yillar yasamasini arastirmis ve
bu durumu fermente tiriinler ile beslenmenin etkisi olarak belirtmistir (Shortt, 1999).
Fuller (1989) yayimladigi bir makalesinde, probiyotikleri “bir protozoon tarafindan
iiretilen ve baska protozoonlart etkileyen, bagirsak mikrobiyal dengesini gelistirerek
konakg¢1 hayvanda yararli etkiler olusturan canli mikrobiyal yem katki maddeleri” olarak
tamimlamugtir (Uygur, A & Algigek, 2005). Giincel tanimlama ise hayvanlarin sindirim
kanalindaki mikrofloranin ekolojik dengesini diizene sokmak, mikroflora igerisindeki
potansiyel patojen mikroorganizmalarin zarar verecek hale gelmesini 6nlemek ve

hayvanlarin yemden yararlanmalarini arttirmak gibi amaglarla igme suyu ya da yem



igerisine karistirilarak verilen bir grup canli bakteri ve maya kiiltiirii veya bu kiiltiirleri
igeren biyolojik triinler seklinde tanimlanmaktadir (Joint, 2001). Hayvan rasyonlarina
eklenen yararli mikroorganizmalar probiyotik veya canli mikrobiyal {iriinler icin DFM
terimi ile tanimlanmistir (Martin & Nisbet, 1992).

Probiyotiklerin saglik Tlzerine etkileri konusunda yapilan arastirmalarda
probiyotiklerin saglik kriterleri agisindan gastrointestinal sistem florasina katki sagladigi
belirtilmistir. Probiyotikler, bu floranin patojenlere kars1 korunmasi igin optimizasyon,
rekabet¢i baskilama ve rekabetgi digslama tutumu sergilerler (Kuebutornye ve ark., 2020).
Yapilan arastirmalar (Gorgiilii ve ark., 2001, 2003) ile probiyotiklerin bagisiklik sistemini
uyarabildigi, serum kolesterol diizeyini azalttig1, laktoz intoleransini ve ishal vakalarini
azalttig1, enfeksiyonlar1 kontrol altina aldigi, antibiyotik etki sundugu ve kolon/mesane
hastaliklarina kars1 korumada olum etki sagladigi belirtilmistir. Probiyotiklerin bu etkileri
sayesinde insan beslenmesinin yani sira benzer iyilestirmeler amaciyla hayvansal yemlere
eklenerek olumlu etkilerin elde edilmesi amaglanmaktadir.

Ihtiyag duyulan besin dgeleri cinsiyete, tiire ve yasa bagl olarak degismektedir.
Hayvanlar i¢in verimli sonuglarin elde edilmesi ancak ihtiyag duyulan mineraller, su,
karbonhidratlar, proteinler, yaglar ve vitaminler gibi tiim besin dgelerini barindiran yeterli
ve dengeli rasyon sayesinde olur. Boyle bir rasyonla beslenen hayvanlarin; biliyiime ve
gelismede, gilinlik enerji ihtiyacim1 karsilamada, verim diizeyinin artisinda, saghigin
korunmasinda, iyilestirilmesinde ve gelistirilmesinde 6nemli katki saglar (Mansoor,
2015). Probiyotiklerden istenilen etkilerin elde edilmesi sadece verimli hayvanlarin
kullanilmasi ile olmamaktadir. Ayrica kullanilan probiyotiklerin bozulmadan hayvanlara
ulagmasi, sindirilebilir ve yemden yararlanmay1 artirma niteliginde olmasi gerekmektedir
(Kutlu & Sahin, 2017).

Yeterli icerik barindirmayan veya yetersiz rasyonla besleme sonucunda organizma
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ihtiya¢ duydugu enerji kaynagini baska kaynaklardan edinmeye calisir. Bu durum ise
beraberinde bagisiklik sisteminde aksakliklara neden olur; bliylime ve gelisme geriligi,
metabolik hastaliklar, zayif fetal gelisim ve dogumlar, yavrularda anomali, beyaz kas
hastalig1, rasitizm, siit hummasi, anemi, infertilite, asidozis, timpani, yagl inek sendromu
ve yagli karaciger sendromu gibi hastaliklara yatkinligi artirir. Dolayisiyla sagligi 6nemli
sekilde etkilemektedir (Bilal & Altmer, 2019; Kutlu & Ozen, 2009).

Probiyotigin gegerliligi ancak tiiriniin taksonomik olarak ortaya konulmasi ve
susunun agikca belirtilmis olmasina dayanir. Ayrica {irliniin doz ve canlilik bilgisinin
kesif ve arastirmalar sonucunda klinik ¢aligmalar ile ortaya konulmasi gerekir. Etkinligi
ve giivenligi ispatlandiktan sonra, mevcut yararli etkisinin tiim suglar tarafindan
gosterilmesi beklenmektedir (Ilemoli ve ark., 2012).

Saglik ve verimin arttirilmasi icin probiyotikler bir veya daha fazla sayida veya
farkli suslarda ve ¢esitli formlarda ruminantlarin beslenmesi i¢in olduk¢a yaygin bir
sekilde kullanilmaktadir. Donemsel ve stirekli, direkt yedirilir veya yem katkis1 olarak
probiyotikler kullanilmaktadir (Anadon ve ark., 2013).

Avrupa Gida Giivenligi Otoritesi (EFSA), baz1 mikroorganizmalar giivenli gida
katki maddesi olarak degerlendirmis ve kullanim1 i¢in onay vermistir (Atilgan & Cigek,
2021; Kum & Sekkin, 2012). Avrupa Birligine iiye iilkelerin belirledigi hayvanlar i¢in
kullanilan  probiyotiklerden bazilar1 Lactobacillus, Bacteriodes, Enterococcus,
Streptococcus, Pediococcus, Bacillus ve Bifidobacterium spp. gibi Gram (+) bakteri
suslart; S. cerevisiae ve Kluyveromyces mayalari1 seklindedir (Anadon ve ark., 2006).
Ruminantlarda probiyotik olarak kullanilan bakterilere ek olarak, ekmek mayasi veya bira
mayas1 olarak tanimlanan, S. cerevisiae gibi maya kiiltlirleri ruminant beslemede
rasyonlara ilave edilerek genis kullanim sahasi elde etmistir. S. cerevisiae igerikli

trlinlerin kullanimi ile in vivo ve in vitro ¢alismalarda yeni dogan buzagilarin
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gastrointestinal sistemi tlizerine faydali etkileri oldugu ifade edilmistir (Callaway &
Martin, 1997; Seo ve ark., 2010). S. cerevisiae (maya) énemli ve alternatif bir protein
kaynagidir. Ciinkii mayalarin igerdigi proteinin sindirim diizeyi oldukga yliksektir.
Ayrica, mayalar B vitaminleri ve iz elementler yoniinden zengin, sindirilme dereceleri
yiiksek ve kolay tiretilebilmektedirler (Nursoy & Baytok, 2003).

2.4.1. Probiyotiklerin Ozellikleri

Mikroorganizmalarin probiyotik olarak degerlendirilmesi i¢in tasimasi gereken
bazi 6zellikler vardir. Eger bir mikroorganizma giivenli, taksonomik olarak incelenebilir,
klinik kullaniminda saglikli etkilerinin oldugu kanitlanmis, patojen 6zellikler tasimayan
ve antibiyotiklere direngli 6zellikte, normal barsak florasina adaptasyon saglayabiliyor,
canli ve istenilen konsantrasyonu igeriyor ve aktivasyon yeteneg8i sayesinde hizla
cogalabiliyor, mide asidi, safra ve lizozim enzimlerine dayanikli, bagirsaklarda canh
kaliyor ve kolonizasyon yetenegine sahip, yem lriinleri i¢erisine eklenerek depolaniyor,
diger maddeler ile stabilisetisini koruyabiliyor ise probiyotik seklinde tanimlanabilir
(Ozcan, B & Ayasan, 2009; Ulger ve ark., 2016).

Probiyotikler hayvanlarda antibiyotik kullanimina kiyasla kalintis1 olmayan yem
katki maddeleridir. Yem katki maddelerinin bu 6zelligi sayesinde kullanimlar1 daha da
onem kazanmaktadir. Yas, tiir ve cinsiyet farketmeksizin ayni olumlu sonuglar1 saglayan
probiyotikler ayrica yemden yararlanma kabiliyetini artirma, canli agirlik kazanimini
artirma, gastrointestinal sistemde sindirimi tesvik eden enzimlerin {iretimini artirma,
bagirsak fonksiyonlarini iyilestirme, patojen bakteri yiiklinii azaltma, antikor
fonksiyonunu iyilestirme, makrofaj aktivitesini artirma gibi bagisiklik sistemi {izerine
fayda saglama yetenekleri vardir. Bu 6zellikleri sayesinde probiyotiklerin kullanimi giin
gectikce yayginlagsmis ve yem Kkatkisi igin alternatif bir tercih haline gelmistir

(Matsuguchi ve ark., 2003; Sarica, 1999).
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2.4.2. Probiyotiklerin Etki Mekanizmasi

Yeteri miktarda alindiklarinda saglik iizerine olumlu etkiler gosteren canli
organizmalar, enzim stimiilasyonu, vitamin ve antimikrobiyal besin iiretimi ile patojen ve
toksinleri ile miicadele ederek, epitel hiicre sagliginin desteklenmesi ve immiin sistemin
uyarilmasi gibi saglik tizerine olumlu katki saglarlar. Probiyotiklerin etki mekanizmalar
hakkinda farkli goriisler vardir. Anlasilir halde ifade etmek gerekirse etki mekanizmasi
“besleyici” ve “saglik etkisi” basliklar1 altinda ikiye ayrilmigtir (Abney, 2001; Anadon ve
ark., 2006).

Sindirim sonucunda agiga ¢ikan amonyak, indol, skatol, merkeptan, siilfidler ve
amin gibi toksik maddelerin iiretimini ve emilimini Onler, ayrica yag asitleri ve safra
salgilarinin zararl etkilerini engellerler. Besin maddelerinin patojen mikroorganizmalar
tarafindan katabolize edilip kullanilmasini1 6nlerler. Ayrica gastrointestinal sisteminde B
vitaminlerinin emilimini artirirlar ve sindirim enzimlerinin tiretimini desteklerler. Laktik
asit liretimini artirarak pH’ nin stabilitesini saglarlar. Stabil pH i¢inde laktatin iiretimini
azaltan ve kullanimini artiran mikroorganizmlarin yiikii florada ¢ogalir bu sayede olasi
sistemik asidozun 6nlenmesi saglanir. Tiim bu etkiler ile besleyici etki sunarlar (Heinrichs
& Lesmeister, 2005; Karaayvaz & Algigek, 1999).

Probiyotikler immiin sistemin uyarilmasi ile saghk etkisi sunarlar. Yag asidi,
sitokinler, anti-oksidan (Hart ve ark., 2004) ve metabolitlerin {iretimini desteklerler.
(Jones & Versalovic, 2009). Probiyotikler bagirsak florasinda intestinal mukozayla
uyumlu ¢alisarak mukoza duvarinin koruyucu bariyer direncini artirirlar, mukus ve miisin
salgilarinin iiretimini artirirlar. Ayrica probiyotikler intestinal epitel hiicrelerin dmriinii
uzatir ve siki baglanti yapilarin varliginin korunmasini saglarlar. Immiinglobiilin A (IgA)
ve epitelyal yiizeylerin mikrobiyal kolonizasyona kars1 direng saglayan B-defensin gibi

tirlinlerin liretimi ve oksidasyon-rediiksiyon potansiyelinin diisiisiinii saglayarak patojen
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aerobik mikroorganizmalarin iiremesini engeller, patojenlerin ve antijenlerinin gegisini
azaltir ve onlerler (Collado ve ark., 2007; Thomas & Versalovic, 2010). Ayrica
kolonizasyon direnci sayesinde Salmonella, E.coli ya da C. perfringens gibi patojenler ile
bagirsak mukozasina tutunma ve beslenme rekabetine girer ve proteaz enzim
stimiilasyonu ile bu patojenlerin toksinlerinin inaktivasyonunu saglarlar (Bayoumi &
Griffiths, 2012; Medellin-Pena ve ark., 2007). Makrofajlar organizmada fagositoz ile
yabanci maddelere cevap veren savunma hiicreleridir. Makrofaj aktivasyonunu ve
hizlanmasini saglayan probiyotikler bagirsak patojenlerine karsi organizmanin savunma
tepkisini artirmaktadir. Fagosite edilen patojenlerin sus spesifik veya mikrobiyata uyumlu
antijenleri lenfositlerce taninir ve antikor liretimi saglanir. Lenfositlerin farklilasmasi ve
sitimiilasyonu sayesinde immiin cevabin gelismesine katki saglarlar (Ouwehand ve ark.,
2002). Farkli suslar ile yapilan probiyotik beslemede peptidoglikan, teikoik asit,
lipoteikoik asit, hiicre yiizey polisakkaritleri, salgilanan proteinler ve ylizey proteinleri
gibi probiyotik etken molekiilleri organizmanin reseptorleri ile tanmnarak humoral (B
lenfosit) ve hiicresel (T lenfosit) bagisikligin uyarildig:r bildirilmistir. Probiyotik
canlilarin bagirsak mukozasinda var olmasi salgisal immiinglobulin M (IgM) ve IgA
antikorlarinin salinimini destekleyerek organizmanin immiin sitemine dogrudan katki
saglarlar. Immiin sistemin stimiilasyonu ile saglik etkisi olusturmalar1 da diger bir ana
mekanizma olarak degerlendirilmistir (Ashraf & Shah, 2014; Hart ve ark., 2004; A.
Ouwehand & Vesterlund, 2003)

2.5. Buzagilarda Probiyotik Kullanim

Buzagilarin hizli ve saglikli yetismeleri yeni jenarasyonun veriminin artmasi igin
olduk¢a 6nemlidir ve sindirim sistemi ile yakindan iliskilidir. Buzagilar dogduklarinda
yetiskin bir sigirin sindirim sistemine sahip degildir ve preruminant olarak nitelendirilir.

Aktif olmayan rumenin gelisimi i¢in tesviki gereklidir. Bu amagla probiyotiklerin ugucu
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yag asitlerinin artmasini sagladigi, artan ugucu yag asitlerinin ise papillalarin uzamasina,
rumenin damarlagsmasina, hacminin artmasmna ve kaslagsmasina katki sagladigi
bildirilmistir (Heinrichs & Lesmeister, 2005). Uzun papillalar sayesinde rumenden
besinlerin daha fazla emilimi saglanir, rumenin gelismesini destekler ve bu sayede geng
hayvanlarin tam anlamiyla ruminant olabilmeleri i¢in erken gelismeleri saglanir.
Probiyotikler geng hayvanlarda sindirimi diizenler, besin maddelerinden yiiksek oranda
yararlanma saglar ve kuru madde alimin1 artirir (Vanbelle ve ark., 1990).

Buzagilarin saglikli biiytimeleri ve siiriiye katilmalar1 ekonomik acidan 6nemlidir.
Bu durum ise sindirim sistemiyle ilgilidir. Ciinkii buzagilarin sindirim sistemi kapasitesi
ve fonksiyonu ergin hayvanlara kiyasla daha diisiik olup rumenleri gelismemis, steril ve
fonksiyonel degildir. Buzag: steril halde dogduktan sonra anne temasi ve cevresel
maruziyetler sonucunda mikroflorasi olugsmaya baslar (Chaucheyras-Durand & Durand,
2010; Heinrichs & Lesmeister, 2005). Heniiz 1 giinliik yasta iken floraya genel anlamda
aerobik mikroorganizmalar hakim olmaktadir. Buzaginin yasi arttikca beslenme
degisiklikleri ile floraya anaerob bakteriler hakim olur. Buzagi mikrobiyal florasini
olustururken canli ve yararli mikroorganizmalarin yer almasi olduk¢a 6nemlidir (Beharka
ve ark., 1998). Ayrica buzagilarda mikrobiyal kiiltiirlerin ek kullanim1 ve yiiklemeleri ile
gereksiz ve zararli antibiyotik kullanimi1 mevcuttur. Probiyotik alan buzagilarda, ortalama
glinliik canli agirlik kazanma oraninda artis, yemden yararlanma oraninda iyilesme, ishal
bulgularinin oraninda azalma ve ishale bagli mortalite oranlarinin ise azaldigi
bildirilmistir (Krehbiel ve ark., 2003; Wu ve ark., 2022). Bu etkilerin ger¢eklesmesinin
ancak saglikli ve normal bagirsak mikroflorasi ile miimkiin olacag: belirtilmistir. Ciinkii
zararli patojenlerin bagirsak florasinda ¢ogalmasi hastaliklar i¢in riskin artisina neden
olmaktadir. Bozulan flora ile birlikte dogum olayi, nakil, siitten kesim, asilama,

boynuzsuzlastirma islemi gibi ¢evresel stres faktorleri nedeniyle bu risk daha da
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artmaktadir. Bu stres faktorleriyle sagligi bozulan buzaginin hastalik gelisme riski artar
ve verim kaybi sekillenir (Abu-Tarboush ve ark., 1996; Krehbiel ve ark., 2003). Siit, siit
ikamelerine, suya ve kolostruma Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus spp.,
Bifidobacterium spp. ve Streptococcus spp. ilavesi ile floranin saglikli tutulmasi
amaclanmaktadir. Yeni dogan buzagilar i¢in sindirim sistemlerinin erken donemlerinde
DFM’lerin kolonize olmasi istenen bir durumdur. Siitten kesme doneminde bitkisel
kaynakl1 besinlerle beslenmeye gecis esnasinda faunanin kompozisyonunda DFM’lerin
varlig1 6nem arz etmektedir. Bu sayede patojen mikroorganizmalarin tutunmasi 6nlenmis
ve yararli mikroorganizmalarin kolonize olmasi saglanmis olur. Ayrica bozulan bagirsak
mukozasinin iyilesmesi de saglanmis olur (Kantautaite ve ark., 2006; Karademir &
Karademir, 2003; Seo ve ark., 2010).

Buzagilarin dogumunu takiben 14 giinliik donemde hastaliklara kars1 profilaksi
amactyla probiyotik olan Lactobacillus acidophilus 'un verilmesinin faydali olabilecegi
bildirilmistir (Cruywagen ve ark., 1996; Schneider ve ark., 2004). Ayrica Salmonella
(Gill ve ark., 2001) ve E. coli (Shu & Gill, 2002) gibi patojen etkenlerin olumsuz etkilerini
engelledigi bildirilmektedir. Ug giinliik yastan itibaren siit kesim dénemine kadar
Lactobacillus spp. ilavesi ile beslenen buzagilarin kontrol grubuna gére biiylime
performans: agisindan pozitif anlamda kazang saglanmadig1 saptanmistir. Ancak saglik
kriterleri ve tedavi masraflar1 agisindan kontrol grubuna kiyasla daha iistiin sonuglar
alindig1 belirlenmistir (Gorgiilii ve ark., 2001). Yapilan bir bagka ¢alismada ise probiyotik
ilavesi yapilan gruptaki buzagilarda ishal gelisiminin kontrol grubuna gore daha diisiik
seviyede oldugu belirlenmistir (Mokhber-Dezfouli ve ark., 2007). Bu ve benzer
calismalar ile diski kivam indeksi probiyotik beslemesinin yapildigi grupta diisiik
bulunmustur. Probiyotik kullanimiyla ishal sikliginin azaldigr ve saglik durumlarinin

olumlu y6nde etkilendigi ifade edilmistir (Frizzo ve ark., 2010; Mokhber-Dezfouli ve
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ark., 2007). Holstein buzagilarin kullanildig1 diger bir ¢alismada kontrol grubuna kiyasla
deneme grubunda canli agirlik kazancinin daha fazla oldugu belirlenmistir. Ayrica
kullanilan yeni bir bakteri susu olan Propionibacterium jensenii 702’ nin kan hematolojisi
ve biyokimyasi iizerine kontrol grubuna oranla farklilik olusturmadig: tespit edilmistir
(Adams ve ark., 2008). Probiyotik kullaniminin buzagilar iizerindeki olumlu etkilerini
gosteren caligmalar oldugu gibi istatistiksel olarak anlamli etkileri belirlenemeyen
calismalar da bulunmaktadir (Aydogdu, 2017).

Gastrointestinal sistem solunum sisteminden sonra organizmanin en biiyiik ylizeye
sahip ikinci sistemidir. Bu genis sitem ise tiim immiin sistem igerisinde biiyiik bir paya
sahiptir. Gastrointestinal sistemin immiin savunma durumu alinan rasyonun igeregindeki
antijenlere ve dogumla birlikte olusan floraya karsi yanitsiz kalmaktadir. Ancak
enfeksiyoz etkenlere karsi onemli bir yanit olusturmaktadir (Bilal & Altiner, 2019;
Isolauri ve ark., 2001).

2.6. Probiyotik Olarak Mayalarin Kullanimi

Mayalar bitki taksonomisinde yer alan mantarlar aleminde bulunur. Bu sinifin
belli bir kism1 maya olarak degerlendirilir. Bilinen ve yaygin sekilde kullanilan maya tiirti
ise ekmek veya bira mayasi olarak belirtilen S. cerevisiae’dir (Barnett, 1992). Ticari
olarak sunulan S. cerevisiae triinii mevcuttur ve genellikle liyofilize veya 1siyla
kurutulmus toz ve kapsiil preparatlar seklindedir (McFarland, 2010).

Maya hiicresinin kompozisyonu olduk¢a zengindir. Kuru maddesinin %89-95’i
organik madde igeriklidir. %40-60’lik oranla ham protein ihtiva eder. Bu oranin %64-
70’1 saf protein, %20-26’s1 niikleik asit ve niikleotidlerden olusurken %10’luk kismi
pepton ve aminoasitlerden olusur (Oztiirk, 2003). Protein kisim ise tiim esansiyel amino
asitleri icermektedir (Pacheco ve ark., 1997). Maya probiyotikler proteinlerden sonra en

¢ok karbonhidrat i¢irmektedir (%25-35). Maya hiicresi glikojen ve trehaloz gibi hiicre igi
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depo karbonhidratlarinin yaninda mannan, glukan ve kitin gibi hiicre duvar
karbonhidratlarin1 da ihtiva eder (Halasz & Laszlity, 1991). Mayalarin igerdigi yag
miktar1 ise ortalama %8 civarindadir (Oztiirk, 2003). Maya hiicresinin igerdigi kuru
maddesinin %5-11’ini inorganik maddeler olusturur. Fosfor, potasyum, magnezyum,
kalsiyum ve siilfat ise en fazla bulunanlardir (Halasz & Laszlity, 1991). iyi bir vitamin
kaynagi olan maya hiicresi D vitamini 6n maddesi olan ergosterin, B12 vitamini ve diger
B kompleksi vitaminlerini de iyi diizeyde igermektedir (Roth-Maier, 1979).

Mayalarin probiyotik olarak kullanilmasinin degerlendirilmesi olduk¢a yaygindir.
Probiyotik olarak kullanilan S. cerevisiae gibi mayalar insan orjinli degildir ve bu alanda
yaygin olarak kullanilmaktadir (Dunne, 2001). Yeni arastirmalar mayalarin probiyotik
Ozelliklerini arastirmaya devam etmektedir. Bu probiyotikler peletleme sicakligina,
paketleme ve muhafaza islemlerine dayaniklt olmasi kullanimini olumlu yo6nde
etkilemistir. Bu anlamda S. cerevisiae kullanim alan1 bulmustur (Barnett, 1992; Quigley,
2011). ABD’ de S. cerevisiae 1980°li yillarda kullamlmaya baglanmistir. Icerdigi yiiksek
orandaki kuru madde miktar1 sayesinde protein ve vitamin kaynaklarmca oldukga
zengindir. Ayrica dikarbonik asitler, kisa zincirli yag asitleri ve peptidler, amino asitler
ve biiyiime faktdrlerini barindirdigi belirtilmistir (Oztiirk, 2003). Giiniimiizde ise
fermentasyon kabiliyetleri, mikrobiyal faunay: diizenleyici ve regiile edici 6zellikleri ile
on plana ¢ikmistir (Giinther, 1990). S. cerevisiae floranin kolonizasyonunda bulunmayan
bir mikroorganizmadir. Bu nedenle maya kiiltiirleri giinliik rasyonlara eklenerek
verilmelidir. Etkilerini nasil gosterdikleri hakkinda farkli goriisler mevcuttur. Ancak en
yaygin goriis direkt etki degil, seliilolitik ve laktolitik bakterilerin iiremesini ve
aktivasyonunu sitiimiile ettigi yoniindedir (Oztiirk, 2008). Fungal probiyotikler geng
ruminantlarda bakteriyel probiyotikler gibi yarar saglar ayni zamanda faunada bakteriyel

probiyotiklerin yasama ve ¢ogalmasina katki saglarlar. Rasyonlarina maya ilavesi yapilan
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ruminantlarda duodenuma gegiste protein oraninin, seliilolitik bakterilerin ve anaerob
bakterilerin sayisinin arttig1r ifade edilmistir. Ayrica mikroorganizma sayisini Ve
cesitliligini destekledigi gosterilmistir (Erasmus ve ark., 1992).

Probiyotik olarak degerlendirilen mayalarim 37°C olan viicut sicakliginda
gelisimlerini, canlilik ve metabolik fonksiyonlarini devam ettirebilmelidir (Nayak, 2011).
Ayrica midenin fizyolojik pH’s1 olan 2-5 asidik ortama, mide-bagirsak enzimlerine ve
salgilarina, safra tuzlarina, organik asitlere ve sicaklik degisimlerine olduk¢a dayanikli
olmalidir (Ogunremi ve ark., 2015). Rajkowska & Kunicka-Styczynska (2010) S.
cerevisiae nin farkli suslari, simiile edilen mide ve bagirsaktaki ortama dayanikli oldugu
belirtilmistir. S. Cerevisiae nin antioksidan fonksiyonlar gosterdigi ayrica patojen
tutulumunu engelledigi belirtilmistir (Ogunremi ve ark., 2015; Trotta ve ark., 2012).

Maya kokenli S. cerevisiae’nin etkilerinden bazilarinin rumende anaerob ortami
destekledigi, rumende mikroorganizma sayisini ve aktivitesini artirdigi, rasyon igeriginin
tam anlamiyla sindirimini sagladigi, ugucu yag asitleri, ruminal proteinlerin, organik
asitlerin, B vitamini ve bliylime faktorleri gibi triinlerin {iretilmesine katki sagladig
bildirilmigtir (Dutta ve ark., 2009). S. cerevisiae ise probiyotik olarak tanman ve
karakterize edilen az sayida mayadan biridir. Halen 6zellikleri ve etkileri arastiriimaktadir
(Kanak & Yilmaz, 2019).

Immiinglobiilinler, protein &zellikte olup canlinin dolasimindaki globiilin kismini
olusturan maddelerdir. Iimmiinolojik etkileri bulunmakta ve antijenlere baganarak
bagisiklik sistemi i¢erisinde 6nemli gorevler listlenmektedirler. Organizmanin salgiladigi
stvilarda ve mukozada bulunun sekretorik immiinglobiilin A (sIgA), mukozal yiizeylerde
immiinite olusturmaktadir (Woof & Kerr, 2006). Immiinglobiilin G (IgG) ise .....

tutunmasini 6nlemektedir. Organizmanin sistemik dolasiminda en fazla bulunan ve tiim
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dokularda bulunabilen maddedir. Patojenleri ve toksinlerini etkisiz hale getirmektedir
(Crassini ve ark., 2018).

Sitokinler, lokal ve sistemik anlamda gorev yapan glikoprotein yapida
maddelerdir. Yangisal siirecte dokularda bulunan T lenfosit ve monosit gibi immiin
sistemde rol oynayan hiicreler tarafindan tretilirler (Lopez Carriches ve ark., 2006).
Interlokin-8 (IL-8) notrofil aktivasyonunu ve yangi bolgesine gogten sorumlu bir
proinflamatuar sitokindir. Interlokin-10 (IL-10) ise hiicreler arasi iletisimi saglayarak
yangisal cevabi baskilayip kontrol eden antiinflamatuar bir sitokin olarak gorev
yapmaktadir (Schierano ve ark., 2000, 2003).

Bagirsak epiteli, sivi ve ¢oziinen maddelerin emilimini kontrol eden segici
gecirgen bir bariyerder. Bu bariyer sayesinde patojenlerin organizma icerisine erigimi
onemli seviyede kisitlanmaktadir. Epitel dokuyu olusturan hiicrelerin birbirleri ile
baglantisinda 6nemli rolii bulunan claudin proteinleri bulunmaktadir. Bu ailenin bir iyesi
olan cluadin-3, bagirsak bariyerinin biitiinliiglinii saglamada gorev alir. Ayrica bagirsak
yangisinin Ve enfeksiyonlara karsi kontrolil i¢in bagirsak hemostazinda gorev almaktadir
(Garcia-Hernandez ve ark., 2017).

Bu tez caligmasinda saglikli buzagilara dogumdan sonraki 2. giinden itibaren
baglanmak iizere dogumdan sonraki 30. giine kadar giinde bir kez bir adet S. boulardii
kapstilleri yutturuldu. Bu siire igerisinde bir hafta arayla klinik skor takibi, hastalik
bulgusu, hastalikli giin sayis1 ve tedavi uygulanan siire kayitlar1 alindi. Yine bu siireg
icerisinde S. boulardii kullaniminin hematolojik ve biyokimyasal analizler tizerindeki
etkisinin izlenebilmesi i¢in kan ve diski 6rnekleri alindi. Elde edilen veriler S. boulardii
kapsiili  yutturulmayan kontrol grubu buzagilar1 ile kiyaslandi. Ekonomik,
uygulanabilirligi kolay, antibiyotik kullanimindan etkilenmeyen ve antibiyotikler gibi

olumsuz etkileri olmayan bir tiir maya olan S. boulardii kapsiillerinin neonatal dénemde
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olan buzagilarda ishal insidansi, hematoloji, serum biyokimya belirtegleri, serum
immiinglobiilin G (IgG) ve sekretorik immiinglobiilin A (sIgA) ve baz1 bagirsak sagligi
belirteglerinden claudin-3, interlokin-8 (IL-8) ve interlokin-10 (IL-10) diizeyleri iizerine

etkilerinin arastirilmasi amagclandi.
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Hayvan Materyali

Bu calisma Atatiirk Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulunun
28.07.2020 tarihli ve 8 sayili oturumunda alinan 126 numarali karar ile onaylandi1 ve
calisma etik kurallara uygun sekilde gerceklestirildi. Bu ¢alisma Atatiirk Universitesi
Bilimsel Arastirma Proje Birimi tarafindan (TDK-2021-9140 numara) desteklendi.
Calisma kapsaminda neonatal donemde bulunan 18 erkek, 12 disi Holstein irk1 30 saglikli
buzag kullanildi. Bu galisma Atatiirk Universitesi Gida ve Hayvancilik Uygulama ve
Arastirma Merkezinde gergeklestirildi.

Dogan tiim buzagilara, dogumu takiben gobek kordonu bakimi hemen yapildi ve
hiperimmiin serum (Salmonella dublin, Salmonella typhimurium, Pasteurella multocida,
Mannheimia haemolytica, Trueperella (Arcanobacter) pyogenes, Escherichia coli
antikorlar1 ve Clostridium perfringens Tip C B toksinine kars1 antitoksin, Dolli-Sera®,
Dolvet, Tiirkiye) uygulandi. Ardindan buzagilarin genel klinik muayenesi [viicut sicakligi
(T), kalp frekans1 (P), solunum frekansi (R), lenf yumrusu muayenesi, deri turgoru, diski
skoru ve diyare/konstipasyon varligi] yapilarak (Topal & Batmaz, 2020) saglikl1 olduklari
belirlenenler caligmaya dahil edildi (Sekil 3.1.). Buzagilar bireysel buzagi kuliibelerine
alindi, kuru altlik serildi ve altlik diizenli araliklarla olmak {izere giinlikk temizlendi.
Calisma siiresince buzagilar buzagi kuliibelerinde barindirildi (Sekil 3.2.). Buzagilara,
isletmenin rutin uyguladigi sekilde kolostrum verildi (canli agirhigmm %10’u) ve bu
donemde bireysel emzikli biberonlar kullanildi. Boynuz kéreltme igleminin herhangi bir
stres olusturmamas: ve analizleri etkilememesi amaciyla yapilmadi. Buzagilar

calismadan sonra ¢iftlik programina dahil edildi.
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Sekil 3.1.A. Buzagilarda viicut Sekil 3.1.B. Buzagilarda akciger ve
sicakliginin l¢limiiniin yapilmasi kalp oskiiltasyonunun yapilmasi

Sekil 3.1. Buzagilarin fiziksel muayenesi

vAL

Sekil 3.2. Buzagilarin bireysel buzagi kuliibelerinde
biiytitiilmesi

3.2. Gruplarin Olusturulmasi
Calismaya alinan buzagilar her biri 15 buzagidan olusan kontrol ve probiyotik

grubu olarak iki gruba ayrildi. Gruplarda bulunan buzagilarin dogum agirliklar1 kontrol
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grubunda 37.0 = 3.5 kg ve probiyotik grubunda 35.1 +4.9 kg olarak belirlendi. Her iki
buzagi grubunda bulunan buzagilara canli agirliklarinin %8-10’u kadar, sabah ve aksam
Ogtinleri halinde siit i¢irildi. Dogumdan sonra 7. giinden itibaren ad libitum su, kuru ot ve
buzagi baglangi¢ yemi verilerek caligsma siliresince tiim buzagilar ayni sartlara tabi tutuldu.

Kontrol Grubu, n=15: Bu grubu olusturan buzagilara (9 erkek, 6 disi) rutin ¢iftlik
prosiidiirlerine gore bakim ve beslemesi yapildi.

Probiyotik Grubu, n=15: Bu gruba ait buzagilar (9 erkek, 6 disi) ise rutin ¢iftlik
prosudiirlerine ek olarak takip edilen siire¢ igerisinde (2-30 giin) giinde 1 kez 1 adet S.
boulardii igeren kapsiiller [Liyofilize Saccharomyces boulardii CNCM 1-745% (250 mg
mayaya esdeger) 282,50 mg igerir; REFLOR®, BIOCODEX, Fransa] oral yoldan verildi

(Fomenky ve ark., 2017; Lee ve ark., 2019).

3.3. Klinik Bulgularin Kaydedilmesi

Tiim buzagilar 30 giin siireyle ¢alismada kaldi. Dogumu takiben 48. (2. giin/T2),
saatte baslamak tizere T, P, R, davranis skoru, 6ksiiriik, burun/gézyas1 akintisinin varligi,
ishal durumu, diski viskozitesi ve fekal skorlama, deri turgoru, ayrica akcigerlerde
patolojik seslerin olup olmadigi1 kaydedildi. Bu islem dogumdan sonraki 48. saat (T2),
dogumdan sonraki 9. giin (T9), dogumdan sonraki 16. giin (T16), dogumdan sonraki 23.
giin (T23), dogumdan sonraki 30. giin (T30) olmak {izere 1 hafta ara ile toplam 5 kez

yapildi.

3.3.1. Fekal Skorlamanin Belirlenmesi
Gaita sabah siit beslemesinden 6nce, viskozitesine gore 0-3 arasinda skorlandi

(Magalhaes ve ark., 2008) (Tablo 3.1.).

24



Tablo 3.1. Gaita kivamiin skorlandirilmasi

Gaita Kivam Skor
Kati 0
Yumusak ya da orta diizeyde kat1 1
Akigkan ya da hafif ishal 2
Sulu ve yogun ishal 3

3.3.2. Davranis Skorunun Belirlenmesi
Buzaginin ayaga kalkmasi, donuk ya da deprese goriiniimii, gozlerde ¢cokme ve
emme refleksine gore degerlendirildi. 0-3 arasinda skorlama yapildi (Naylor, 1989)

(Tablo 3.2.).

Tablo 3.2. Davranis diizeyinin skorlandirilmasi

Davrams Skoru Olcek

Ayakta, bakislari parlak, canlidir ve giiclii emme refleksi var. 0

Avyaga kalkar, hafif donuk ve depresedir. 1

Ayaga kalkmaz, donuk ve depresedir, gozler hafif ¢okiiktiir, emme 2

refleksi iyidir.

Basini1 kaldirmaz, ¢ok donuk ve depresedir, sternal yatalak haldedir, orta 3

diizeyde gozde ¢okme, miikdz zarlar yapiskandir ve emme refleksi
kotiidiir.

3.3.3. Dehidrasyon Skorunun Belirlenmesi
Deri, turgoruna gore degerlendirildi. Boyun bolgesinde deri ¢ekildi ve tekrar geri
diizelmesi takip edildi. 0-4 arasinda skorlama yapildi (Heath ve ark., 1989; Walker ve

ark., 1998a) (Tablo 3.3.).

Tablo 3.3. Deri turgorunun skorlandirilmasi

Deri Turgoru Skor
Derinin normale donmesi 1 sn’den daha kisa
Derinin normale déonmesi 1-4 sn’dir
Deri 5-10 sn’de normale doner
Deri 11-15 sn’de normale doner
Derinin normale dénmesi 16 sn’den daha fazladir
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3.4. Hastalik Takibi ve Tedavi Uygulamalari
Klinik bulgularin takibi ile hastalik durumu degerlendirilen buzagilar kayit altina

alindi. Buzagilarin hastalik takibi i¢in her giin gozlem yapildi. Omfalit, topallik, oksiirtik
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ve ishal takibi yapildi. Hastaliklarin sekillenmesi durumunda buzagilar tedaviye alindi.
Hastalik belirtisi gosteren tim buzagilara tek ¢esit genis spekturumlu seftiofur
hidrokloriir 1 mg/kg (CEVAXEL RTU®, CEVA SANTE ANIMALE, Fransa) canli
agirlik dozunda giinliik uygulandi. Buzagilarin c¢alisma siiresi boyunca kag¢ farkli

hastalikla karsilagtigi, hastalikli giin sayis1 ve uygulanan tedavinin giin sayisi kayit edildi.

3.5. Agirhk Olciimlerinin Uygulanmasi
Dogumu takiben 48. saatte baslamak tizere (T2), (T9), (T16), (T23), (T30) 1 hafta
ara ile toplam 5 kez olmak fiizere canli agirlik olgtimleri yapildi. Elde edilen veriler

kaydedildi (Sekil 3.3.).

Sekil 3.3. Buzagilarda canli agirlik 6l¢imiiniin yapilmasi

3.6. Kan ve Diski Orneklerinin Almmasi

Bu ¢alisma kapsamindaki biitiin buzagilardan kan 6rnekleri vena jugularis’ten
alindi. Ayrica buzagilardan digk: 6rnekleri rektal tuse yontemiyle steril, kilitli ve kapakli
numune kaplarina alindi. Bu islemler dogumu takiben 48. saatte baslamak iizere (T2),
(T9), (T16), (T23), (T30) 1 hafta ara ile toplam 5 kez olmak tizere yapildi (Sekil 3.4).

Buzagilarin kan 6rnekleri etilendiamin tetraasetik asit (EDTA)’l1 (EDTA K3, Pty

Ltd., Adelaide, SA, Australia) ve serum tiiplerine (Vacutainer, Becton Dickinson
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Co0.USA) alindi. Serum tiiplerine alinan kan 6rnekleri pihtilasmak tizere 30 dakika siire
ile oda sicakliginda bekletildi ve daha sonra Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi I¢
Hastaliklar1 Ana Bilim Dal1 Laboratuvari’nda bulunan Beckman Coulter® Allegra X-30R
(Beckman Coulter, Inc., ABD) marka sogutmali santrifiij cihazinda 10 dak/3000 rpm’de
santrifiij edildi (Sekil 3.5). Elde edilen serumlar mikrosantrifiij tiiplere alindiktan sonra
Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi i¢c Hastaliklar1 Ana Bilim Dali Laboratuvari’nda
bulunan derin dondurucuda (Esco Lexicon® ULT freezer, ESCO Group, Singapur) -80
°C’de analizler yapilincaya kadar muhafaza edildi (Sekil 3.6).

Buzagilarin digki  Ornekleri, Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi I
Hastaliklar1 Ana Bilim Dali Laboratuvari’nda bulunan Esco Lexicon® ULT freezer

marka dondurucuda -80 °C’de analizler yapilincaya kadar muhafaza edildi (Sekil 3.6).

. - "}‘\“ ‘ v ,‘_-:
Sekil 3.4.A. Buzagllarin vena Sekil 3.4.B. Buzagilardan rektal tuge
jugularis’ inden kan 6rneklemesinin yontemiyle digk1 6rneklemesinin
yapilmasi yapilmasi

Sekil 3.4. Buzagilardan kan ve digk1 6rneklemelerinin yapilmasi
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Allegra X-30R Centrifuge

Sekil 3.5. Sogutmali santrifiij cihazi. ~ Sekil 3.6. -80 °C derin dondurucu.

3.7. Hematolojik Analizler

Her iki grupta bulunan buzagilardan EDTA’l1 tiiplere alinan kan &rneklerinin 30
dakika icerisinde hematolojik analizleri yapildi. Bu analiz icin Atatiirk Universitesi
Veteriner Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali Laboratuvarinda bulunan veteriner
hekimligine 6zel hemogram cihazi (Abacus Junior Vet5®, Diatron MI Ltd., Macaristan)
kullanildi (Sekil 3.7.). Tam kan sayimi analizinde toplam 16kosit (WBC), lenfosit (LYM),
noétrofil (NEU), eritrosit (RBC), hemoglobin (HGB), hematokrit (HCT) ve trombosit

(PLT) degerleri belirlenerek kayit altina alindi.
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Sekil 3.7. Hemogram cihazi

3.8. Biyokimyasal Analizler

3.8.1. Serum Biyokimya Profilinin Belirlenmesi

Serum iire, kreatinin (CREA), toplam protein (TP), albiimin (ALB), globulin
(GLOB), kolesterol (CHOL) ve gama glutamil transferaz (GGT) konsantrasyonlar1 bir
biyokimya otoanalizdrii cihaz1 (Beckman Coulter® AU5800, Inc., ABD) kullanilarak

ticari kitlerle belirlendi (Sekil 3.8.).

Sekil 3.8. Biyokimya otoanalizorii cihazi

3.8.1.1. Glikoz Analizi
Kan glikoz analizi kan 6rneklemelerinin yapildigi esnada beseri bir glikometre

cihaz1 (On Call® Plus AU5800, ACON Laboratories, Inc., ABD) ile gerceklestirildi ve
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veriler kaydedildi (Sekil 3.9.). Bu islem kan 6rneklemeleri ile beraber toplam 5 kez

uygulandi.

Sekil 3.9. Kan glikoz diizeyinin belirlenmesi

3.8.2. ELISA Analizleri

Serum IL-8, IL-10, claudin-3 ve IgG diizeylerinin belirlenmesi i¢in buzagilardan
elde edilen kan serumu ve sIgA analizi igin elde edilen diski 6rnekleri, analiz giinii -80
°C derin dondurucudan ¢ikarildi. Yapilacak analizler i¢in sigir spesifik ELISA test kitleri
kullanildi. ELISA Kitlerinin okumasi Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Biyokimya
Ana Bilim Dali Laboratuvari’nda bulunan enzime bagli immunosorbent analiz okuyucu

cihaz (BIOTEK ELISA, Bioteke Corporation, Cin) ile gergeklestirildi (Sekil 3.10.).
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Sekil 3.10. ELISA okuyucu

Orneklerin Analizi: IL-8, IL-10, claudin-3 ve IgG analizleri icin kan serumu
orneklerinin oda sicaklifinda 10-20 dakika ¢Ozlinmesine izin verildikten sonra
vortekslendi (IKA MS-2, IKA-Werke GmbH & CO., Almanya) ve siipernantlar elde
edildi. slgA analizi i¢in saklanan digski ornekleri ise ¢Oziinme isleminden sonra hassas
tart1 (Shimadzu ATX224, Mettler Toledo, Japonya) ile 1/10 oraninda PBS ile sulandirildi
ve homojenizasyon islemi uygulandi. Ardindan 3500 devirde, 15 dk santrifiij islemi
uygulandiktan sonra siipernant kisim elde edildi. Serum ve digk1 6rneklerinden elde edilen
siipernantlar dikkatlice toplandi ve depolama sirasinda tortular olustugundan analiz

oncesinde santrifiijleme tekrar yapildi.
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Tablo 3.4. IL-8, IL-10, claudin-3, IgG ve slgA o6lgiim prosediirii

Kor (ul) Std (ulL) Ornek(pL)
Standart - 50 -
Ornek - - 40
Antikor - - 10
Streptavidin HRP - 50 50
Plakaya kapatici ortiilerek 37°C de 60 dakika inkiibasyon
Sonra 5 kez yikama
Kromojen A 50 50 50
Kromojen B (1siktan sakinin) 50 50 50
37°C de 10 dakika inkiibasyon
Reaksiyon sonlandirict 50 50 50

450 nm’de okuma ve standart grafige gore hesaplama

Test Prensibi: Calismada bovin spesifik ¢ift antikor sandvi¢ ELISA Kkitleri

kullanildi. Spesifik monoklonal antikor ile kapli kit kuyucuklarina standart veya numune

eklendi. Ardindan Biotin ile isaretli ikinci antikorlar eklendi. Streptavidin-HRP

soliisyonu eklendikten sonra prosediir geregi kit inkiibasyona sokulurak kompkleks

olsumu saglandi. Inkiibasyon bittikten sonra kompleks olusumu olmayan enzimlerin

uzaklastirilmasi i¢in yikama islemi gergeklestirildi. Kromojen A ve B eklenerek renk

olusumu saglanmast i¢in inkiibasyona birakildi. Inkiibasyonda kitte reaksiyon sonucunda

mavi renk goriildi. Sekil 3.11.°de belirtildigi gibi reaksiyon sonlandirmak i¢in eklenen

soliisyonda mavi renk sar1 renge doniistii. ELISA okuyucusu ile olusan sar1 rengin siddeti

450 nm dalga boyunda okundu.

Sekil 3.11. Durdurma soliisyonunun eklenmesi
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Sonug¢larin Hesaplanmasi: Dikey (Y) eksendeki her standart i¢in ortalama (optik
yogunluk) OD'yi yatay (X) eksendeki konsantrasyona karsi cizerek standart egri
olusturuldu ve grafikteki noktalar boyunca en uygun egri ¢izildi. Bu hesaplamalar
bilgisayar tabanli yazilim ile gerceklestirildi. OD degerinin konsantrasyonuna gore

standart grafige gore hesaplandi.

3.9. Istatistiksel Analizler

Bu ¢alisma sonucunda elde edilen verilerin normal dagilimlarini analiz etmek i¢in
Shapiro-Wilk testi kullanildi ve varyanslarin homojenligi Levene testi ile belirlendi.
Normal dagilan veriler igin tekrarli varyans analizi (ANOVA) kullanildi. Kiiresellik
varsayiminin kabul edilmedigi durumlarda ise test sonuclarindan elde edilen veriler i¢in
Greenhouse-Geisser ya da Huynh-Feldt degeri esas alindi ve ardindan post-hoc Tukey
testi kullanilarak gruplar arasinda farkliliklar belirlendi. Grup igerisinde T2’nin diger
zaman noktalar1 arasindaki farki ortaya koymak amaciyla Dunnett’s t testi kullanildi.
Normal dagilim gostermeyen veriler i¢in ise grup igerisinde zamanlar arasindaki farki
ortaya koymak amaciyla Friedman testi kullanildi. Aym1 zaman diliminde gruplar
arasindaki farki belirlemek amaciyla Mann-Whitney U testi kullanildi. Tim veriler
ortalama + standart sapma ve ortanca deger ile (minimum-maksimum) degerleri sunuldu.
p degerinin < 0.05 oldugu sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Calismadan
elde edilen verilerin hepsi SPSS yazilimi, siirim 25.0 (IBM Company, SPSS Inc., IL,

ABD) programi ile analiz edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Klinik Bulgular

Calismaya dahil edilen buzagilarin klinik bulgular1t ve agirliklarina ait
degisiklikler Tablo 4.1.’de, klinik bulgu skorlar1 ise ayrica Tablo 4.2.’de verildi.

Grup igi veriler karsilastirildiginda, T2 zaman noktasinda kontrol (157.1 + 20.0
P/dk) ve probiyotik (152.5 + 15.6 P/dk) gruplarinin P 6lgiimlerinde diger zaman noktalari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edildi ve sayisal olarak zamanla
azald1 (p<0.05). Grup i¢i kiyaslamalarda ise her iki grubun T9, T16, T23 ve T30 zaman
noktalar1 arasinda herhangi bir istatistiksel farklilik bulunmadi (p>0.05). Gruplar arasi
karsilastirmada ise T2, T9, T16, T23 zaman noktalarinda probiyotik grubunun kalp
frekansi kontrol grubuna kiyasla sayisal olarak daha diisiiktii ve istatistiksel olarak 6nemli
farklilik bulunmadi. T30 zaman noktasinda kontrol (131.9 + 14.1 P/dk) ve probiyotik
(118.7 + 20.4 P/dk) gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik belirlendi

(p<0.05). Gruplara ait P degerlerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.1.’de verildi.

Kalp frekansi
200
180
160 i
5 1 { { I
f —
100 { t ! 1
80
T2 T9 T16 T23 T30
Zaman Noktalari
Kontrol Probiyotik

Sekil 4.1. Gruplara ait kalp frekansinin degisiminin gdsterilmesi

Grup i¢i veriler karsilastirildiginda, T2 zaman noktasinin R degeri, kontrol (55.7
+ 16.9 R/dKk) ve probiyotik (48.5 £ 19.4 R/dk) grubun T9, T16, T23 ve T30 zaman

noktalarina kiyasla 6nemli diizeyde yiiksekti (p<0.05). Gruplar arasi zaman noktalari
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karsilastirildiginda probiyotik grubunun R degeri T16 (30.7 + 9.3 R/dK) ve T23 (30.7 +
9.9 R/dk) zaman noktalar1 kontrol grubuna kiyasla sayisal olarak daha yiiksekti, ancak
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi (p>0.05). Gruplara ait R degerlerinin

zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.2.’de verildi.

Solunum frekansi

75 :f
§ 55 ' 1
T 35 f I T i ,
1 * ¢ 1
15
T2 T9 T16 T23 T30

Zaman Noktalari
Kontrol Probiyotik
Sekil 4.2. Gruplara ait solunum frekansinin degisiminin gosterilmesi
Grup i¢i ve gruplar arasi zaman noktalarinin kiyaslanmasinda T’nin istatistiksel
olarak onemli olmadigi belirlendi (p>0.05). Gruplara ait T degerlerinin zaman

noktalarindaki degisimi Sekil 4.3.’de verildi.

Viicut Sicakligi
40
39,5 T
%) 39 I ] T T |
= L
" 38,5 | I L
38

T2 T9 T16 T23 T30
Zaman Noktalari

Kontrol Probiyotik
Sekil 4.3. Gruplara ait viicut sicaklig1 degisiminin gosterilmesi
Gruplarda bulunan buzagilarin canl agirlik dl¢iimleri i¢in kontrol grubunun grup
i¢ci zaman noktalar1 arasinda farklilik bulunmadi. Probiyotik grubunun grup i¢i zaman
noktalar1 arasinda yiikselerek artan anlamli istatistiksel farklilik tespit edildi (p<0.05).
Ayrica T30 zaman dilimi i¢in kontrol (36.2 + 3.0 kg) ve probiyotik (40.62 + 7.2 kg)
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grubun karsilagtirilmasinda istatistiksel farklilik bulundu (p<0.05). Gruplara ait canl

agirlik degisiminin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.4.”de verildi.

Canli Agirlhik
50 _|_
40 T I T
o i ! s :
30 1
20
T2 T9 T16 T23 T30

Zaman Noktalar1

Kontrol Probiyotik

Sekil 4.4. Gruplara ait canli agirlik degisiminin gosterilmesi

Tablo 4.1. Klinik bulgu ve canli agirlik verilerinin zaman noktalarindaki degerleri

Zaman Noktalar

Parametre Grup T2 T9 T16 T23 T30
Kalp frekans: Kot 157.1+ 20.0° 1327+29.6° 1283+155° 1259+221°  131.9+141"
(Prdk) Probiyotik 15754 1562 1304+18.7° 1259+27.7° 1211+16.9°  118.7+20.4"
Solunum Kontrol 55.7 + 16.9% 312+4.3° 26.5 + 3.8% 24.7+6.1% 30.3+10.7%
frekanst (R/dK)  Probiyotik 4854 1942 30.3+9.0° 30.7+9.3 30.7+9.9° 36.0 = 17.0%
Viicut sicaklig Kontrol 39.1+04 39.0+03 39.1+04 39.1+03 38.9+0.2
(TreC) Probiyotik 393103 39.0+03 39.1+05 391405 392407
Canh agirhik Kontrol 37.0+35 35.4+31 35.8+3.6 36.3+3.8 36.2+3.0"
(kg) Probiyotik 351 4 4.9 351460°  37.0+65° 3774649  406+72%

Istatistiksel farkliliklar grup icindeki farkli zamanlarda ve ayni zamanlarin gruplar arasinda her parametre icin ayr1 ayr1 gosterilmistir.
Ayni satirdaki farkl kiigiik harfler giinler arasinda grup igindeki istatistiksel farki gostermektedir.
Ayni siitunda * isareti ayn1 giinde gruplar arasindaki istatistiksel farki gostermektedir.

Kontrol grubunun diski skorlari i¢in grup i¢i zaman noktalar1 arasinda anlamli bir
farklillk  bulunmadi (p>0.05). Probiyotik grubunun grup i¢i zaman noktalar
kiyaslandiginda ise T2 [0 (0-1)] ile T9 [1 (0-3)] ve T16 [1 (0-3)] arasinda farklilik
mevcutken (p<0.05), T2 [0 (0-1)]’nin T23 [0 (0-2)] ve T30 [0 (0-2)] zaman noktalar1
arasinda farklilik tespit edilmedi (p>0.05). Kontrol ve probiyotik gruplarinin zaman
noktalar1 arasinda dnemli farklilik saptanmadi (p>0.05). Gruplara ait digki skorlarinin

zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.5.”de verildi.
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Disk1r Skoru
1,5

0,5

Skorlandirma (0-3)

T2 T9 T16 T23 T30
Zaman Noktalar1

Kontrol Probiyotik

Sekil 4.5. Gruplara ait digsk1 skorunun degisiminin gosterilmesi

Viicut tutulusu skoru verileri incelendiginde kontrol ve probiyotik gruplarinin
grup ici zaman noktalar1 arasinda énemli farklilik tespit edilmedi (p>0.05). Ancak T23
zaman noktasinda kontrol [0 (0-2)] ve probiyotik [0 (0-1)] grup arasinda 6nemli farklilik

bulundu (p<0.05). Gruplara ait viicut skorunun zaman noktalarindaki degisimi Sekil

4.6.’da verildi.

Viicut Skoru

0.2

0 - - - - -

T2 T9 T16 123 T30

Skorlandirma (0-2)

Zaman Noktalar
=8 K ontrol Probiyotik

Sekil 4.6. Gruplara ait viicut skorunun degisiminin gosterilmesi

Dehidrasyon skorlandirilmasinin verileri incelendiginde grup i¢i ve gruplar arasi
zaman noktalarinda anlamli farklilik tespit edilmedi (p>0.05). Gruplara ait dehidrasyon

skorunun zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.7.”de verildi.
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Dehidrasyon Skoru

e
o

Skorlandirma (0-2)

- = -

T2 T9 T16 T23 T30
Zaman Noktalar1

<
]
b

=8— Kontrol Probiyotik

Sekil 4.7. Gruplara ait dehidrasyon (deri turgoru) skorunun degisiminin gdsterilmesi

Tablo 4.2. Klinik bulgu skorlarinin zaman noktalarindaki degerleri

Zaman Noktalar:

Parametre Grup T2 T9 T16 T23 T30
Drska skoru Kont_rol 0 (0-1) 1(0-3) 1(0-3) 1(0-3) 1(0-3)
Probiyotik  0(0-1)*> 1(0-3)> 1(0-3)° 0(0-2* 0(0-2)
— Kont_rol 0 (0-1) 0(0-2) 0(0-2) 0(0-2" 0(0-1)
Probiyotik 0(0-1) 0(0-2) 0(0-2) 0(0-1)" 0(0-1)
Kontrol 0000 02 01 02 0(0-1)

Dehidrasyon e
y Probiyotik 0(0-0) 0(0-1) 0(0-1) 0(0-1) 0(0-0)
Istatistiksel farkliliklar grup icindeki farkli zamanlarda ve ayni zamanlarin gruplar arasinda her parametre igin ayr1 ayr1 gosterilmistir.

Ayni satirdaki farkl kiigiik harfler glinler arasinda grup igindeki istatistiksel farki gostermektedir.
Ayni siitunda * isareti ayn1 giinde gruplar arasindaki istatistiksel farki gostermektedir.

4.2. Hematolojik Bulgular
Calisma gruplarina ait hematolojik parametrelerin zaman noktalarinda ki degisimi

Tablo 4.3.” de sunuldu.
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Tablo 4.3. Hematolojik bulgularin zaman noktalarindaki degerleri

Zaman Noktalari

Parametre  Grup T2 T9 T16 T23 T30
WBC Kontrol 742+£206® 8.63+2.54™  630+1.86° 7.68+226°  834+2.19°
(x10%pL) ~ Probiyotik 62641942  6.89+1.932 692+£225  858+524% 861 +2.08
LYM Kontrol 276+081%7  355+098° 3.83+£121° 438+1.00°  4.66+1.05
(x10%pL)  Probiyotik 23140558  3.55+094°  3.83+£094°  422+089°  4.08+1.07°
NEU Kontrol 449+£1.69° 478+£1.99™ 2.14+£131° 3.04+1.82%  3.45+1.55%
(x10%pL)  Probiyotik 3834180  3.10+1.90° 2.84+1.78  4.02+4.87 428 +1.88
RBC Kontrol 6.09+0.89  6.63+126° 7.01+1.12° 7.14+120%  7.68+0.91¢
(x10°%uL)  Probiyotik  595+1290  635+1.40° 698+098  6.92+1.64*  7.00+1.56*
HGB Kontrol 7.49+1.18  7.81+152%  780+1.53%  8.12+143% 816+ 1.26
(9/L) Probiyotik  705+1.56% 7.67+1.89® 7.83+1.68"  7.89+1.60°  7.48+1.05%
HCT Kontrol 213+£328 22.1+£450® 220+4.12% 21.8+£391®  229+409°
(%) Probiyotik ~ 214+520% 21.9+6.19% 234+622% 222+6.75%  20.6+4.30°
PLT3 Kontrol 220 £60.12 462 + 139P 330 + 156° 400 + 143 455 +91P
(10%rL) “probiyotik 206 +65.5% 466+ 125° 422 +114% 399 + 121 402 + 114%

Istatistiksel farkliliklar grup igindeki farkli zamanlarda ve ayn1 zamanlarin gruplar arasinda her parametre igin ayr1 ayri gésterilmistir.
Ayni satirdaki farkl kiigiik harfler giinler arasinda grup igindeki istatistiksel farki gostermektedir.
Ayni siitunda * isareti ayn1 giinde gruplar arasindaki istatistiksel farki gostermektedir.

Kontrol grubunun WBC parametreleri igin T2 (7.42 + 2.06 x10%/uL) ile diger

zaman noktalar1 arasinda 6nemli farklilik bulunmadi (p>0.05). Ancak T16 (6.30 + 1.86

x10%/uL) zaman noktasinm T9 (8.63 + 2.54 x10%/uL), T23 (7.68 + 2.26 x10%/uL) ve T30

(8.34 + 2.19 x10%uL)’ a kiyasla istatistiksel olarak farklilik bulundu (p<0.05). Probiyotik

grupta zaman noktalar1 boyunca (T23 dahil) yiikselis belirlendi ancak istatistiksel olarak

farklilik anlamli degildi. T23 (8.58 + 5.24 x10%/uL)’{in T2 (6.26 + 1.94 x10°/uL), T9 (6.89

+1.93 x10%/pL), T16 (6.92 + 2.25 x10%/uL) ve T30 (8.61 + 2.08 x10%/uL) zaman noktalar1

ile kiyasinda farklilik belirlenmedi (p>0.05). T9 zaman noktalar1 kiyaslandiginda kontrol

(8.63 + 2.54 x10%/uL) ve probiyotik (6.89 + 1.93 x10%/uL) grup arasinda farklilik oldugu

belirlendi (p<0.05). Gruplara ait WBC diizeyinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil

4.8.’de verildi.
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Sekil 4.8. Gruplara ait WBC diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Kontrol grubunun LYM diizeyleri T2 (2.76 + 0.81 x10%uL)’den itibaren artarak
devam etti. T9 (3.55 + 0.98 x10%/uL) ile T16 (3.83 + 1.21 x10%/uL) arasinda T23 (4.38 =
1.00 x10%/uL) ile T30 (4.66 = 1.05 x10%/uL) arasinda anlamli bir farklilik tespit edilmedi
(p>0.05). Probiyotik grubun zaman noktalar1 ig¢in de ayn1 durum tespit edildi (p>0.05).
Gruplarin zaman noktalarinin kiyaslanmasinda ise farklilik bulunmadi (p>0.05).

Gruplarin LYM diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.9.”da verildi.
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Sekil 4.9. Gruplara ait LYM diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Kontrol grubunun NEU diizeyleri i¢in T2 (4.49 = 1.69 x10%/uL) ve T9 (4.78 £ 1.99
x10%/uL) zaman noktalar1 arasinda farklilik belirlenmedi ve diger zaman noktalarina
kiyasla sayisal olarak daha yiiksekti (p>0.05). Probiyotik grubunun NEU diizeyleri i¢in
zaman noktalar1 arasinda istatistiki agidan onemli farklilik tespit edilmedi. T9 zaman

noktasinda kontrol (4.78 + 1.99 x10%uL) ve probiyotik (3.83 + 1.80 x10%/uL) gruplar
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kiyasinda ise onemli farklilik belirlendi (p<0.05). Gruplarin NEU diizeylerinin zaman

noktalarinda ki degisimi Sekil 4.10.’da verildi.

NEU
10
., 8
Ri 6 :l: T '|'
S 4 i | T : 1
» x
: ! ¢ !
0
T2 T9 T16 T23 T30

Zaman Noktalar1
Kontrol Probiyotik
Sekil 4.10. Gruplara ait NEU diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Kontrol grubunun RBC diizeyleri ilerleyen zaman noktalarinda yiikselerek devam
etti. T2 (6.09 = 0.89 x10%uL)’nin T9 (6.63 + 1.26 x10%/uL), T16 (7.01 + 1.12 x108/uL),
T23 (7.14 £ 1.20 x108/uL) ve T30 (7.68 + 0.91 x108/uL) ile istatistiki acidan farki oldugu
gozlendi (p<0.05). Probiyotik grupta da zaman noktalarinda benzer sekilde ilerleyen
sayisal bir yiikselis izlendi. Probiyotik gruptada benzer sekilde T2 (5.95 + 1.29
x10%/puL)’nin diger zaman dilimleri ile istatistiki agidan farklilig: tespit edildi (p<0.05).
T16 (6.98 + 0.98 x10%uL), T23 (6.92 + 1.64 x10%/puL) ve T30 (7.00 + 1.56 x10%puL)
zaman noktalar1 arasinda ise anlamli bir farklilik tespit edilmedi. Gruplar aras1 zaman
noktalar1 kiyaslandiginda ise anlamli bir farklilik tespit edilmedi (p>0.05). Gruplara ait

RBC diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.11°de verildi.
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Sekil 4.11. Gruplara ait RBC diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Kontrol grubunun HGB diizeyi ilerleyen zaman noktalarinda yiikselerek devam
etti. T2 (7.49+1.18 g/L), T9 (7.81+ 1.52 g/L) ve T16 (7.80 + 1.53 g/L)’nin arasinda T23
(8.12 + 1.43 g/L) ile T30 (8.16 + 1.26 g/L) arasinda anlamli farklilik belirlenmedi
(p>0.05). Probiyotik grubun T2 (7.05 + 1.56 g/L)’ye kiyasla ilerleyen zaman noktalarinda
HGB sayisal olarak yiikseldi, ancak T9 (7.67 + 1.89 g/L), T16 (7.83 + 1.68 g/L), T23
(6.63 +1.26 g/L) ve T30 (7.48 + 1.05 g/L) arasinda farklilik bulunmadi (p>0.05). Her iki
grubun zaman noktalar1 kiyasinda ise farklilik saptanmadi (p>0.05). Gruplarin HGB

diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.12.”de sunuldu.
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Sekil 4.12. Gruplara ait HGB diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Kontrol grubunun HCT diizeyleri i¢in zaman noktalar1 T2 (21.3 + 3.28 %) ile T30
(22.9 £ 4.09 %) arasinda istatistik agidan anlamli farklilik izlendi (p<0.05). Probiyotik

grubunun T16 (23.4 + 6.22 %) ile T30 (20.6 + 4.30 %) zaman noktalar1 arasinda anlaml
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farklilik tespit edildi (p<0.05). Gruplar aras1 zaman noktalar1 i¢in istatistik farklilik
saptanmadi (p>0.05). Gruplarin HGB diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil

4.13.’de verildi.
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Sekil 4.13. Gruplara ait HCT diizeylerinin degisiminin gosterilmesi

Kontrol grubunun PLT diizeyi T9 (462 = 139 x10%uL) ve T16 (330 + 156
x10%/uL) zaman noktalarinda T2 (220 <+ 60.1 x10%uL) zaman noktasina kiyasla yiikseldi
ve bu istatiksel olarak énemliydi (p<0.05). T23 (400 + 143 x10%/uL) ve T30 (455 + 91
x10%/uL) arasinda ise anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05). Probiyotik grubunun PLT
diizeyi igin T2 (206 + 65.5 x10%/uL) ile T9 (466 + 125 x10%/uL) arasinda istatistik farklilik
belirlendi (p<0.05). T23 (399 + 121 x10%/uL)’iin T16 (422 + 114 x10%/uL) ve T30 (402
+ 114 x10%uL) zaman noktalar1 arasinda istatistik farklilik saptanmadi (p>0.05).
Gruplarin zaman noktalar1 kiyasinda ise farklilik saptanmadi (p>0.05). Gruplarin PLT

diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.14.’de verildi.
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4.3. Biyokimyasal Bulgular
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Sekil 4.14. Gruplara ait PLT diizeylerinin degisiminin gosterilmesi

Calisma gruplarina ait serum biyokimya profiline ait veriler Tablo 4.4.’de sunuldu.

Tablo 4.4. Biyokimyasal bulgularin zaman noktalarindaki degerleri

Zaman Noktalar

Parametre Grup T2 T9 T16 T23 T30
Ure Kontrol 13.7+ 6912 16.7 £3.33™® 18.8 +6.06™ 17.3 £4.06 16.1 +3.18%
(mg/dL) Probiyotik 55 44 16.1% 229+464 23445057 20.5+4.22" 19.4 + 6.09%
Kreatinin Kontrol 0.587+0.134®  0.675+0.102  0.651£0.186™  0.571+0.1487  0.809 £ 1.07%
(mg/dL) Probiyotik (84340220  0.860+0.188%  0.809=0.208"®  0.845+0362®  0.761+0.187"
Albiimin Kontrol 1.78+£0.21™ 1.94 +0.22" 2.09+0.27% 2.08 +0.22¢ 2.01 +0.24"
(g/dL) Probiyotik 5 1740427 2354044 236+0.57° 236+ 0.5 242 +0.55"
Globiilin Kontrol 3.15+1.10° 278 £0.71° 2.61+0.67° 2234045 220033
(g/dL) Probiyotik 389+ 0.872 3.09 + 0.63 2.88 = 0.64° 2.68+0.57° 2.62+0.59°
Toplam Kontrol 493+1.19% 4.72 +0.75™ 4.70 +0.87% 4314053 421+0.50™
Protein Probiyotik *a *b b *c *c
(g/dL) 5.97+1.04 5.45+0.89 525+1.04 5.05+0.96 5.04 +1.01
Kolesterol Kontrol 32.1+82% 43.4+12.2° 51.5+15.3¢ 46.8 + 16.1% 50.3+18.3"
(mg/dL) Probiyotik 3934 800" 46.1+11.9% 50.5414.3% 55.5+14.5 65.3421.1°
GGT Kontrol 458 +333° 110 + 48.6° 60.1+31.0° 34.4+17.0¢ 24.9+9.75"
(L) Probiyotik ¢ . 3992 162+ 121° 84.3 + 54.5° 51.7+29.99 433 +26.2"
Glikoz Kontrol 170 + 50.3? 125 + 13.4° 105 = 16.3¢ 96.0 + 26.0° 94.7 + 18.3°
(mg/dL) Probiyotik 57 4 7450 113£27.1° 101+ 18.1° 104 £19.5" 101+ 18.8°

Istatistiksel farkliliklar grup icindeki farkli zamanlarda ve ayni zamanlarin gruplar arasinda her parametre icin ayr1 ayr gosterilmistir.
Ayni satirdaki farkl kiigiik harfler giinler arasinda grup igindeki istatistiksel farki gostermektedir.
Ayni siitunda * isareti ayn1 giinde gruplar arasindaki istatistiksel fark: gostermektedir.

Kontrol grubunun iire diizeyinin T2 (13.7 £ 6.91 mg/dL) ile T16 (18.8 + 6.06

mg/dL) zaman noktalar1 arasinda anlamli farkliligi belirlendi (p<0.05). Probiyotik

grubunda T16 (23.4 +5.05 mg/dL) ile T23 (20.5 + 4.22 mg/dL) zaman noktalar1 arasinda
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istatistik farklilik saptandi (p<0.05). Diger zaman noktalar1 arasinda anlamli farklilik
tespit edilmedi (p>0.05). T9, T16 ve T23 zaman noktalarinda kontrol (sirasiyla; 16.7 +
3.33 mg/dL, 18.8 + 6.06 mg/dL, 17.3 = 4.06 mg/dL) ve probiyotik (22.9 + 4.64 mg/dL,
23.4 + 5.05 mg/dL, 20.5 + 4.22 mg/dL) grup arasinda istatistiksel farklilik tespit edildi
(p<0.05). Gruplarin iire diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.15.’de

sunuldu.
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Sekil 4.15. Gruplara ait lire diizeylerinin degisiminin gosterilmesi

Kontrol grubunun kreatinin diizeyinin T2 (0.587 + 0.134 mg/dL), T16 (0.651 +
0.186 mg/dL), T23 (0.571 + 0.148 mg/dL) ve T30 (0.809 + 1.07 mg/dL) zaman noktalar1
arasinda 6nemli farklilik bulunmadi (p>0.05). T9 (0.675 + 0.102 mg/dL) ile T2 (0.587
+0.134 mg/dL) ve T23 (0.571 + 0.148 mg/dL) arasinda istatistik farklilik tespit edildi
(p<0.05). Probiyotik grubunun T9 (0.860 + 0.188 mg/dL) ile T30 (0.761 + 0.187 mg/dL)
zaman noktalar1 arasinda onemli farklilik bulundu (p<0.05). Diger zaman noktalari
arasinda ise onemli farklilik belirlenmedi (p>0.05). Probiyotik grubun T2 (0.843 + 0.220
mg/dL), T9 (0.860 + 0.188 mg/dL), T16 (0.809 + 0.208 mg/dL) ve T23 (0.845 + 0.362
mg/dL) zaman noktalar1 ile kontrol grubunun ayni zaman noktalar1 arasinda istatistik
acidan farklilik bulundu (p<0.05). Gruplara ait kreatinin diizeylerinin zaman

noktalarindaki degisimi Sekil 4.16.’da verildi.
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Sekil 4.16. Gruplara ait kreatinin diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Kontrol grubunun albiimin diizeyi igin T2 (1.78 + 0.21 g/dL), T9 (1.94 + 0.22
g/dL) ve T23 (2.08 + 0.22 g/dL) zaman noktalar1 arasinda 6nemli farklilik tespit edildi
(p<0.05). Probiyotik grubunun T2 (2.17 + 0.42 g/dL) zaman noktas1 diger zaman
noktalarindan istatistik agidan 6nemliydi (p<0.05). Ayrica diger zaman noktalar1 arasinda
ise farklilik belirlenmedi (p>0.05). Kontrol grubunun T2 (1.78 = 0.21 g/dL), T9 (1.94 +
0.22 g/dL) ve T30 (2.01 + 0.24 g/dL) ile probiyotik grubun T2 (2.17 + 0.42 g/dL), T9
(2.35 + 0.44 g/dL) ve T30 (2.42 + 0.55 g/dL) arasinda 6nemli farklilik tespit edildi

(p<0.05). Gruplara ait albiimin diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.17°de

sunuldu.
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Sekil 4.17. Gruplara ait aloumin diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Kontrol ve probiyotik grubunun globiilin diizeyleri zaman noktalar1 boyunca
azald1 ve bu istatistiksel olarak énemliydi (p<0.05). Kontrol grubunun T23 (2.23 + 0.45
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g/dL) ve T30 (2.20 + 0.33 g/dL) zaman noktalari ile probiyotik grubun T23 (2.68 + 0.57
g/dL) ve T30 (2.62 + 0.59 g/dL) zaman noktalar1 arasinda istatistiksel farklilik meydana
geldi (p<0.05). Ancak diger zaman noktalarinin gruplar arasinda onemli farklilig:
belirlenmedi (p>0.05). Gruplara ait globulin diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi

Sekil 4.18’de sunuldu.
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Sekil 4.18. Gruplara ait globulin diizeylerinin degisiminin gosterilmesi

Toplam protein seviyesinin diizeyleri hem kontrol hem de probiyotik grupta
zaman noktalar1 boyunca azaldi. Kontrol grubunda T2 (4.93 + 1.19 g/dL) ve T9 (4.72 +
0.75 g/dL) arasinda T16 (4.70 + 0.87 g/dL) ve T23 (4.31 + 0.53 g/dL) arasinda 6nemli
farklilik belirlenmedi (p>0.05). T30 (4.21 + 0.50 g/dL) ise T2, T9 ve T23’den 6nemli
diizeyde farkliydi (p<0.05). Probiyotik grupta T9 (5.45 + 0.89 g/dL) ile T16 (5.25 + 1.04
g/dL) ve T23 (5.05+0.96 g/dL) ile T30 (5.04 + 1.01 g/dL) arasinda 6nemli farklilik tespit
edilmedi (p>0.05). T2 (5.97 £ 1.04 g/dL)’nin ise tim zaman noktalar1 ile kiyasinda
istatistiki olarak anlaml farklilig1 belirlendi (p<0.05). Gruplarin zaman noktalar1 arasinda
ise T2, T9, T23 ve T30’da farklilik saptandi (p<0.05). Gruplara ait albiimin diizeylerinin

zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.19°de sunuldu.
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Sekil 4.19. Gruplara ait toplam protein diizeylerinin degisiminin gosterilmesi

Kontrol grubunun kolesterol seviyelerinin T2 (32.1 + 8.2 mg/dL), T9 (43.4 +12.2
mg/dL) ve T16 (51.5 + 15.3 mg/dL) zaman noktalar1 arasinda 6nemli farkliligi bulundu
(p<0.05). T23 (46.8 + 16.1 mg/dL) ve T30 (50.3 + 18.3 mg/dL) zaman noktalarinin T9
ve T16 zaman noktalar1 karsilastirilmasinda onemli farklilik belirlenmedi (p>0.05).
Probiyotik grubun T2 (39.3 +8.00 mg/dL), T23 (55.5 + 14.5 mg/dL) ve T30 (65.3 £ 21.1
mg/dL) zaman noktalar1 arasinda istatiksel olarak énemli farkliligi saptandi (p<0.05). T9
zaman noktasinin T2 ve T16 farklilig1 izlenmedi (p>0.05). T16 zaman noktasinin ise T9
ve T23 zaman noktalar1 arasinda farkliligi bulunmadi (p>0.05). Her iki grubun
karsilastirilmasinda T2 ve T30 zaman noktalarinda istatistiki olarak anlamli farklilik

bulundu (p<0.05). Gruplara ait kolesterol diizeyinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil

4.20°de verildi.
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Sekil 4.20. Gruplara ait kolesterol diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
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Kontrol grubunun GGT diizeyleri i¢in zaman noktalar1 boyunca azalma vardi ve
bu durum istatistiki olarak anlamliyd1 (p<0.05). Probiyotik grupta da benzer bir durum
belirlendi. Bu zaman noktalar: igin istatistiki olarak 6nemliydi (p<0.05). Probiyotik
grupta ise T23 (51.7 +£29.9 U/L) ile T30 (43.3 £ 26.2 U/L) arasinda ise istatistiki anlamda
farklilik tespit edilmedi (p>0.05). Zaman noktalarinin karsilastirilmasinda T30’ da kontrol
(24.9 + 9.75 U/L) ve probiyotik (43.3 + 26.2 U/L) gruplar arasinda anlamli farklilik

bulundu (p<0.05). Gruplara ait GGT diizeyinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil

4.21°de verildi.
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Sekil 4.21. Gruplara ait GGT diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Glikoz diizeyleri i¢in kontrol grubunda tiim zaman noktalar1 boyunca azalma
belirlendi. T2 (170 + 50.3 mg/dL), T9 (125 + 13.4 mg/dL) ve T16 zaman noktalarinda
istatistiki olarak 6nemli farklilik saptand1 (p<0.05). T16 (105 + 16.3 mg/dL), T23 (96.0
+ 26.0 mg/dL) ve T30 (94.7 + 18.3 mg/dL)’da istatistik anlamda farklilik bulunmadi
(p>0.05). Probiyotik grupta T2 (157 + 24.5 mg/dL) ile diger zaman noktalarinin istatistiki
farkliligi belirlendi (p<0.05). Diger zaman noktalarinin arasinda farklilik belirlenmedi
(p>0.05). Gruplar aras1 zaman noktalar1 kiyaslandiginda ise anlamli farklilik saptanmadi

(p>0.05). Gruplara ait glikoz diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.22°de
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verildi.

Sekil 4.22. Gruplara ait glikoz diizeylerinin degisiminin gosterilmesi

4.3.1. ELISA Bulgulan

Calisma gruplarina ait ELISA analizlerinin sonuglar1 Tablo 4.5.’de sunuldu.

Tablo 4.5. ELISA analizlerinin zaman noktalarindaki degerleri

Zaman Noktalari

Parametre  Grup T2 T9 T16 T23 T30
slgA Kontrol 20.5£2.21 175£2.70™  162+3.58®  268+7.60°  19.3+434%
(ng/mL) Probiyotik 7484 2.93% 35742.17°  355+3.79°0  374+188°  37.6+193%
19G Kontrol 278 £90.3" 334+923%  361+120" 358+ 119° 306 + 128"
(ng/mL) Probiyotik 465 4 177" 5474241 643 +303% 474 +208° 452 +£2447
Claudin-g  control 149 + 30.2° 122£482%  113+40.8° 153 £41.0° 150 +34.8%
(ng/L) Probiyotik 151 419,62 108 + 38.9° 121 +29.5 147 + 40.42 131 + 46.3%
IL-8 Kontrol 574+11.0° 488+17.6°  43.1+169%  462+13.9%  456+18.9™
(ng/L) Probiyotik 55241712 513+232%  456+104°  563+17.5%  57.8+10.0%
IL-10 Kontrol 923 +3332 63205195 2091+ 1377  3128+2220 2490+ 1779
(ng/L) Probiyotik 863 + 2502 1510 £ 802 654 +212° 1048 + 670" 1006 + 479"

Istatistiksel farkliliklar grup icindeki farkli zamanlarda ve ayni zamanlarin gruplar arasinda her parametre icin ayr1 ayr gosterilmistir.

Ayni satirdaki farkl kiigiik harfler giinler arasinda grup igindeki istatistiksel farki gostermektedir.
Ayni siitunda * isareti ayn1 giinde gruplar arasindaki istatistiksel fark: gostermektedir.

Kontrol grubunun sIgA diizeyi igin T2 (20.5 £ 2.21 pg/mL) ve T30 (19.3 £ 4.34
ng/mL) zaman noktalari arasinda farklilik belirlenmedi (p>0.05). T23 (26.8 + 7.60
pug/mL)’lin diger zaman noktalar1 ile istatistiki olarak farkliligr belirlendi (p<0.05).
Probiyotik grupta T16 (35.5+3.79 ug/mL)’nin T9 (35.7 + 2.17 ug/mL), T23 (37.4 + 1.88
ug/mL) ve T30 (37.6 = 1.93 png/mL)’dan istatistiki olarak farkliligi saptanmadi (p>0.05).

T2 (24.8 + 2.93 pg/mL)’nin ise tiim zaman noktalarina gore farklilig: belirlendi (p<0.05).
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Gruplarin zaman noktalar1 kiyaslandiginda ise tim zaman noktalar1 arasinda istatiksel
olarak farkliik tespit edildi (p<0.05). Gruplara ait sIgA diizeylerinin zaman

noktalarindaki degisimi Sekil 4.23’de verildi.
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Kontrol Probiyotik
Sekil 4.23. Gruplara ait sIgA diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Kontrol grubunun IgG diizeyi igin T2 (278 + 90.3 pg/mL) zaman noktasi ile T9
(334 £ 92.3 ug/mL), T16 (361 + 120 pg/mL) ve T23 (358 + 119 ug/mL) arasinda
istatistiki olarak farklilik belirlendi (p<0.05) Ancak T2 (278 + 90.3 ug/mL) ile T30 (306
+ 128 pg/mL) arasinda farklilik tespit edilmedi (p>0.05). Probiyotik grubun T2 (465 +
177 pg/mL), T9 (547 + 241 ng/mL), T16 (643 = 303 pug/mL) ve T30 (452 + 244 pg/mL)
zaman noktalar1 arasinda 6nemli farklilik belirlenmedi (p>0.05). Ancak T23 (474 + 208
ug/mL)’de bu zaman noktalarina kiyasla istatistiki olarak anlamli farklilik saptandi
(p<0.05). IgG diizeyi i¢in gruplar aras1 karsilastirmada T2, T9, T16 ve T30 zaman
noktalarinda istatistiki farklilik tespit edildi (p<0.05). Gruplara ait IgG diizeylerinin

zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.24’de verildi.
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Zaman Noktalar1
Kontrol Probiyotik
Sekil 4.24. Gruplara ait IgG diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Kontrol grubunda claudin-3 diizeyinin T2 (149 + 30.2 ng/L), T23 (153 + 41.0
ng/L) ve T30 (150 + 34.8 ng/L) ayrica T9 (122 + 48.2 ng/L) ve T16 (113 + 40.8 ng/L)
zaman noktalar1 arasi kiyaslamada istatistiki olarak farklilik tespit edilmedi (p>0.05).
Probiyotik grupta T2 (151 + 19.6 ng/L) ile T23 (147 + 40.4 ng/L) arasinda ve T9 (108 +
38.9 ng/L) ile T16 (121 + 29.5 ng/L) arasinda istatistiki farklilik belirlenmedi (p>0.05).
T30 (131 + 46.3 ng/L) zaman noktalarinda ise tiim zaman noktalarina kiyasla istatistiki
farklilik olmadig1 goriildii (p>0.05). Her iki grubun zaman noktalar1 kiyaslandiginda ise
istatistiksel farklilik izlenmedi (p>0.05). Gruplara ait claudin-3 diizeylerinin zaman

noktalarindaki degisimi Sekil 4.25de verildi.
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Kontrol Probiyotik
Sekil 4.25. Gruplara ait claudin-3 diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
Kontrol grubunun IL-8 diizeyi ig¢in T2 (57.4 = 11.0 ng/L), T9 (48.8 + 17.6 ng/L)
ve T23 (46.2 +£13.9 ng/L) zaman noktalar1 arasinda ayrica T16 (43.1 4+ 16.9 ng/L) ile T30
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(45.6 = 18.9 ng/L) arasinda 6nemli farklilik belirlenmedi (p>0.05). Probiyotik grupta T2
(5.2 + 11.2 ng/L), T9 (51.3 + 23.2 ng/L), T23 (56.3 + 17.5 ng/L) ve T30 (57.8 + 10.0
ng/L) arasinda 6nemli farklilik saptanmadi (p>0.05). T16 (45.6 + 10.4 ng/L) ile T2 ve
T30 arasinda istatistiki agidan farklilik yoktu (p>0.05). Gruplarin zaman noktalari
kiyaslandiginda ise T30’da istatistiksel farklilik saptandi (p<0.05). Gruplara ait 1L-8
diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.26°da verildi.
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Kontrol Probiyotik
Sekil 4.26. Gruplara ait IL-8 diizeylerinin degisiminin gdsterilmesi
Kontrol grubunun IL-10 seviyesi igin T16 (2091 + 1377 ng/L), T23 (3128 + 2220
ng/L) ve T30 (2490 + 1779 ng/L) arasinda farklilik olmadig1 belirlendi (p>0.05). Bu
zaman noktalar ile T2 (923 + 333 ng/L) ve T9 (6320 + 5195 ng/L) arasinda istatistiki
acidan 6nemli farklilik tespit edildi (p<0.05). Probiyotik grubun IL-10 seviyesi igin T2
(863 + 250 ng/L), T9 (1510 + 802 ng/L) ve T16 (654 + 212 ng/L) arasindaki farklilik
istatistiksel olarak onemliydi (p<0.05). T2 (863 = 250 ng/L) ile T30 (1006 + 479 ng/L)
arasinda farklilik belirlenmedi (p>0.05). T23 (1048 + 670 ng/L) ile diger zaman noktalari
arasinda istatistiksel farklilik tespit edilmedi (p>0.05). Gruplar arasinda zaman
noktalarinin kiyasinda ise T9, T16, T23 ve T30’da istatistiksel olarak farklilik tespit edildi

(p<0.05). Gruplara ait IL-8 diizeylerinin zaman noktalarindaki degisimi Sekil 4.27’de

verildi.
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Kontrol Probiyotik
Sekil 4.27. Gruplara ait IL-10 diizeylerinin degisiminin gosterilmesi
4.4, Hastalik Bulgular
Her iki buzag1 grubu hastalik yoniinden takip edilip kayit altina alindi. Hastalik
bulgulart ve kayitlar buzagilarin hangi grupta oldugunu bilmeyen tarafsiz bir gézlemci
tarafindan degerlendirildi. Buzagilara ait bireysel hastalik belirtileri, hastalikli giin sayis1
ve tedavi siirelerine ait veriler Tablo 4.6’da sunuldu. Hastalik ve tedavi bulgularina ait

verilerin istatiksel degerlendirmesi ise Tablo 4.7.”de sunuldu.
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Tablo 4.6. Buzagilara ait bireysel hastalik belirtileri, hastalikli giin sayis1 ve tedavi
slirelerine ait veriler

A . . Diger Hastahlk  Hastahkh Tedavi
Oksiirilk  Topallk  Ishal — Omfalit Hastaliklar  Sayisi Giin Sayis1 _ Siiresi/Giin
K1 + + + + 4 21 11
K2 + + + 3 14 7
K3 + + + 3 21 8
K4 + + + 3 21 7
K5 + + + + 4 21 7
K6 + + 2 14 5
K7 + + 2 14 5
K8 + + 2 21 7
K9 + + 2 14 5
K10 + + 2 21 7
K11 + 1 7 3
K12 + + 2 14 5
K13 + 1 7 3
K14 + + + 3 14 5
K15 + + + 3 21 7
P1 + 1 3 1
P2 + 1 3 1
P3 + + 2 7 2
P4 + 1 7 0
P5 0 0 0
P6 T P 2 14 0
P7 0 0 0
P8 0 0 0
P9 + + 2 14 5
P10 + + 2 14 5
P11 0 0 0
P12 + + T + 4 21 7
P13 + + 2 7 0
P14 + 1 14 5
P15 + 1 5 0

Tablo 4.7. Hastalik bulgularinin ve tedavi siiresinin gruplar arasi karsilastirilmasi.

Parametre Grup Ortalama + SD P
Kontrol 2.47+0.92"

Hastalik Sayisi L . 0.003
Probiyotik 1.27+1.10
Kontrol 16.33+£5.07"

Hastalikh Gegirilen Giin Sayisi o . 0.000
Probiyotik 7.27 £6.67
Kontrol 6.13+2.03"

Tedavi Siiresi (Giin) o . 0.000
Probiyotik 1.73+2.46

Ayni siitunda * isareti gruplar arasindaki istatistiksel farki gostermektedir. SD: Standart sapma

Calismaya dahil edilen buzagilardan kontrol grubunda bulunan 15 buzaginin

tamami (%100) T2 zaman noktasindan sonra takibi yapilan hastaliklar yoniinden (ishal,

oksiirtik, topallik ve gobek enfeksiyonu) en az 3 giin tedavi aldi. Probiyotik kullanilan

55



grupta 4 buzagida (%26.7) hi¢ hastalik bulgusu goézlenmezken, 7 buzagi (%53.3) takibi
yapilan hastalik belirtileri yoniinden tedavi aldi. Ayrica 4 buzagi (%26.7) hastalik belirtisi
gostermesine ragmen tedavi uygulanmadan klinik muayeneleri takip edilerek saglikli
goriinlime kavustu. Calismada her iki grupta da bulunan buzagilarda 6liim olmadi.
Kontrol grubunda bulunan buzagilarda karsilasilan hastalik sayist (2.47 + 0.92)
probiyotik (1.27 + 1.10) grubuna kiyasla daha fazlayd: ve bu istatistiksel olarak anlamli
bulundu (p<0.05). Kontrol grubunda bulunan buzagilarin, ¢alisma siiresi i¢inde hasta
gegirdikleri giin sayis1 ve uygulanan tedavi siiresi (sirasiyla; 16.33 £5.07 giin, 6.13 £ 2.03
giin) probiyotik grubuna (sirastyla; 7.27 + 6.67 giin, 1.73 & 2.46 giin) kiyasla daha uzundu
ve istatistiksel olarak anlamliydi (p<0.05). Gruplara ait hastalik sayisi, hastalik ve tedavi

stiresi Sekil 4.29.’da sunuldu.

Hastalik Bulgular
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Hastalik Sayisi Hastalikli Gilin Sayis1 Tedavi Siiresi

m Kontrol m Probiyotik

Sekil 4.28. Gruplara ait hastalik bulgularinin degisiminin gosterilmesi
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5. TARTISMA

Neonatal donemde goriilen buzagi hastaliklar1 onemli diizeyde morbidite ve
mortalite oranlarina neden olmaktadir (Meganck ve ark., 2014). Hastaliklara enfeksiy6z
ve non-enfeksiyoz etkenler neden olmaktadir (Bendali ve ark., 1999). Sigirlarin sahip
oldugu fizyolojik yapidan dolay1 gebelik siirecinde buzagilara maternal immiinglobiilin
gecisi saglanamaz. Dolayisiyla agamaglobiilinemik veya hipogamaglobiilinemik halde
dogan buzagilar, hastaliklara kars1 oldukca duyarlidir. Maternal immiinglobiilin kazanimi
ise ¢ogunlukla alinan kolostrum ve daha az olarak siit ile olur. Yetersiz immiinglobiilin
diizeyinin buzagilarin hastaliga yakalanma oranini artirdig1 ve yasama oranini azalttig
bilinmektedir (Aydogdu & Guzelbektes, 2018). Dolayisiyla saglik ve verimin
desteklenmesi igin antibiyotik kullanimi giindeme gelmistir. Ancak olumsuz etkileri
nedeniyle giinimiizde hayvanlarda verim performansinin iyilestirilmesi ve profilaktik
amagla antibiyotik kullanimi yasaklanmistir. Bu durum yeni maddelerin kullanimi i¢in
arayislar olusturmustur.

Probiyotikler, enfeksiyoz etkenlerin gelisimini ve ¢ogalmasini dnlemek, bozulan
floranin diizeltilmesi, bagisiklik sistemini aktive etmek ve antibiyotikler gibi kalinti
birakmamasi gibi olumlu 6zellikleri sayesinde yem katki maddesi olarak kullanim alanm
bulmustur (Roberfroid, 2000). Probiyotik kullaniminin hayvan sagligini ve performansini
degistirme durumuna gore farkli goriisler bildirilmistir. Ancak kullanilan maya
kiiltiirlerinin farklilig1, miktar1, verilis yontemi ve sekillenen hastaliklardan dolay: farkli
sonuglara neden olabilecegi belirtilmistir (He ve ark., 2017). Bu c¢alismada ise neonatal
donem igerisinde normal bakim ve besleme sartlarina tabi tutulan kontrol grubu ile bu
sartlara ek olarak probiyotik ozellikteki maya kapsiilii yutturulan probiyotik grubu
arasinda klinik ve saglik agisindan sonuglar1 degerlendirilmistir.

Veteriner hekimligi alaninda klinik bulgularin takibi ve degerlendirilmesinin
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sagligin degerlendirilmesi i¢in hizli ve faydali bir gésterge oldugu belirtilmistir (Ayisig1
ve ark., 2005). Yeni dogan buzagilar dis ortama adaptasyon i¢in gerekli degisikliklere
maruz kalirlar. Temel fonksiyonel degisiklikler buzagilarin yasamlarinin ilk haftasinda
meydana gelir (Knowles ve ark., 2000). Bu ¢alismada kontrol ve probiyotik gruplarinda
belirlenen kalp ferkansi degerleri Quevedo ve ark. (2019)’nin bildirimleriyle uyumludur.
Neonatal buzagilarda yasamin ilk ayinda kalp frekansindaki degisikliklerin; kan glikoz,
kortizol, kalsiyum, magnezyum, inorganik fosfor, sodyum ve potasyum seviyelerindeki
degisiklikler nedeniyle gelistigi bildirilmistir (Quevedo ve ark., 2019)

Yeni dogan neonatal buzagilarda solunum frekansinin 50-75 araliginda oldugu
bildirilmistir (Mee, 2008). Saglikli neonatal buzagilarda ilk 6 giinliik periyotta solunum
frekansinin en fazla 148 belirlendigi, 25-30 giine kadar kademeli azaldigi, 31-60 giinler
boyunca solunum frekansinin 53’e kadar ulastigi bildirilmistir. Solunum frekansindaki
degisikliklerin homeostatik fizyolojik degisikliklere baglanilabilecegi belirtilmistir (Mee,
2008; Silva ve ark., 2016). Benzer sekilde bu ¢aligmada yeni dogan buzagilarda solunum
frekans1 T2’de en yiiksekti, sonraki zamanlarda ortalama degerlerde azalmalar seklinde
degisiklikler belirlendi. Ayrica kontrol ve probiyotik gruplar arasinda dnemli farkliliklar
belirlenmedi.

Neonatal buzagilarda viicut sicakligini dengeleme diizenlemeleri iyi diizeyde
degildir ve siklikla erigkinlerin viicut sicakliklarina gore 0.5°C ile 1°C daha yiiksek olan
viicut sicakliginin normal kabul edildigi belirtilmistir. Eriskin sigirlarin viicut sicakligi
38°C - 39°C ve buzagilarin ise 39°C - 40°C oldugu bildirilmistir (Houston & Radostits,
2000; Szenci, 2003). Piccione ve ark. (2010) saglikli neonatal buzagilarda yasamin 1-30.
giinlerinde ortalama 38.1°C - 39.2°C araliginda degistigini tespit etmistir. Bu ¢alismada
ise yasamin 2 - 30. giiniinde kontrol grubunda ortalama 39.1°C - 38.9°C ve probiyotik

[Ro

grubunda ise ortalama 39.1 °C - 39.2 °C araliginda degistigi bulundu. Dolayisiyla bu
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calismada neonatal buzagilarda rektal T’ nin kontrol ve probiyotik uygulanan gruplarda
normal araliklarda degistigi, grup ici ve gruplar arasi karsilagtirmada istatistik olarak
farkliligin olmadig1 saptandi.

S. cerevisiae 1026 susu ve Lactobacillus casei'nin 1 aylik buzagilar iizerindeki
etkisini arastiran bir ¢alismada (Eladawi ve ark., 2020) T, P ve R’ de 6nemli bir farklilik
belirlenmemistir. Benzer sekilde bu ¢alismada da kontrol ve probiyotik grup arasinda T2,
T9, T16, T23 ve T30 zaman noktalarindaki T ve R arasinda fark belirlenmedi, ancak T30’
da P i¢in 6nemli farklilik belirlendi. Ancak P hem kontrol hem de probiyotik grupta kabul
edilen normal aralikta saptandi.

Broiler irki kanatli hayvanlar ile yapilan bir ¢alismada (Kabir ve ark., 2004)
probiyotik kullanilan grupta karkas agirligi ve antikor diizeylerinin kontrol grubuna
kiyasla daha yiiksek oldugu bulunmustur. Diivelerde ve buzagilarda probiyotik kullanimi
sonucunda kontrol grubuna kiyasla ishal insidansinin azaldig1 ve buna bagli olarak canli
agirlik artisinin arttigi belirtilmistir (Cull ve ark., 2022; Foditsch ve ark., 2015). DFM ile
beslenen buzagilarda kontrol grubuna kiyasla canli agirlik kazanimi daha fazla
gozlenmistir. Bu durum buzagilarin siitten kesim 6ncesinde, uyarilmig rumen gelisiminin
bir sonucu olarak olumlu etki saglamasinin etkisi olarak bildirilmistir (Adams ve ark.,
2008; Agarwal ve ark., 2002). Artan glukoneogenez, yararli mikroorganizmalarin
uyarilmasi, artan besin sindirilebilirligi ve yararlanimi, ruminal pH stabilizasyonu dahil
olmak iizere, bir tiir DFM olan siit propiyonik asit bakterisinin B12 vitaminin seviyesini
artirma gibi faydali sonuglar1 olarak biiylime oranlarini etkileyebilecegi ifade edilmistir
(Stein ve ark., 2006). Lohnert ve ark. (2001) siyah alaca buzagilarda S. cerevisiae igerikli
ticari probiyotik preparati kullanmanin canh agirlik kazancini %4 oraninda artirdigini
tespit etmistir. Bu ¢alismada bulunan buzagilarin canli agirlik 6l¢iimlerinde calisma

baslangicinda istatistik olarak farklilik belirlenmedi. Kontrol grubunda T9 zaman
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noktasinda canli agirlik kaybi gelisirken, probiyotik grupta canli agirlik ortalamasi T2 ile
ayni diizeyde kalmistir. Kontrol grubunun canli agirlik dlgiimlerinde zaman igerisinde
istatistik olarak farklilik belirlenmedi. Probiyotik grupta ise canli agirlik kontrol grubuna
kiyasla T16, T23 ve T30. giinlerde 6nemli diizeyde artt1 (p<0.05). Kontrol grubuna
kiyasla probiyotik uygulanan grubun T30. giindeki canli agirlik artis1 onemli diizeyde
yiiksek belirlendi. Dolayisiyla bu ¢alismada neonatal buzagilara probiyotik uygulamanin
olumlu etkisi canli agirliktaki dnemli artiglar ile tespit edildi. Ayrica istatistik olarak bu
farkliligin nedeninin probiyotik kullanimi ile yemden yararlanmanin artmasi ve B12
vitamininden yararlanmayi artirmasindan ileri gelebilir (Diler & Aydin, 2009).
Faecalibacterium prausnitzii (F. prausnitzii)’nin probiyotik &6zelliginin
arastirildigi bir calismada yeni dogan Holstein buzagilara oral ve rektal yol ile F.
prausnitzii uygulanmistir. F. prausnitzii’nin P, R ve T i¢in olumsuz etkiler olusturmadigi,
tedavi gruplar arasinda diski skoru, davranis, istah ve dehidrasyon skorlarinda farklilik
olmadig1, bakteri uygulanan gruplarin (%1.5) kontrol gruplarina (%4.4) gore siddetli ishal
goriilme sikliginin 6nemli diizeyde diisiik oldugu ve bakteri uygulanan gruplarin kontrol
gruplaria gore canli agirlik kazancglarinin 6nemli diizeyde yiiksek oldugu bildirilmistir
(Foditsch ve ark., 2015). Buzagilara S. cerevisiae mayasinin yem katkisi olarak verilmesi
sonucunda disk1 skoru izlenmis ve kontrol grubuna kiyasla farklilik belirlenmemistir. Disi
Holstein irk1 buzagilara uygulanan bakteriyel kokenli probiyotik uygulamasindan sonra
ishal sikliginin probiyotik grupta daha az diizeyde gelistigi bildirilmistir (Agazzi ve ark.,
2014). Buzagilara siit ikame yemi iginde S. cerevisiae uygulamasinin buzagilarin saglik
durumlarinda bozukluk olmadigi zaman hayvanin canli agirlik kazanci ve fekal biyo
belirtegler tizerine ilave etkilerinin olmayacagi bildirilmistir (He ve ark., 2017). Galvao
ve ark. (2005)’da siit ikame yemi iginde canli S. cerevisiae uygulamasinin etkisinin

olmadigini bildirmistir. S. cerevisiae nin fermentasyon friinlerinin yeni dogan

60



buzagilarda fekal skorlari diisiirdiigii ve ishali azaltabilecegi gosterilmistir (Alugongo ve
ark., 2017; He ve ark., 2017) Bu c¢alismada ise kontrol ve probiyotik gruplarinin
karsilastirmasinda fekal skor ve dehidrasyon skoru arasinda 6nemli farklilik belirlenmedi.
Ancak probiyotik grubun digki skoru kontrol grubuna kiyasla daha diisiik ve daha stabil
diizeyde belirlendi. Gruplarin davranis skorlar1 kiyaslandiginda ise onemli farklilik
T23’de olup, probiyotik grubunda énemli diizeyde daha diisiik skor belirlendi.

S. cerevisiae ve Lactobacillus casei'nin buzagilar tizerindeki etkisini arastiran bir
caligmada probiyotik kullanimi ile lokomotor ve solunum skorunda, kontrol grubuna
kiyasla patojenlerle yarismali etkisi sayesinde olumlu etkisinin oldugu belirtilmistir
(Eladawi ve ark., 2020). Benzer sekilde bu g¢alismada viicut skorunun gruplar arasi
karsilastirmasinda probiyotik grupta daha saglikli bir viicut skoru elde edildi.

Yapilan bu ¢alismada buzagilarin dehidrasyon skorunun gruplar arasinda
kiyaslanmasinda istatistiksel farklilik belirlenmedi (p>0.05). Ancak probiyotik grupta
elde edilen dehidrasyon skorlarinin kontrol grubuna kiyasla daha diisiik oldugu gézlendi.
Bu durum probiyotik kullaniminin muhtemel patojen etkenlere karsi yarigmali etkisinin
bir sonucu olarak saglik skorlarmni iyilestirmesi ile agiklanabilir. S. cerevisia’nin
buzagilarda sindirim sistemindeki patojen etkenleri azaltmasini kanitlayan bir ¢alisma
Hassan ve ark. (2016) tarafindan gerceklestirilen bir ¢alismada buzagilara yasamlarinin
4. giiniinden itibaren 90 giin boyunca yemle birlikte S. cerevisia verilmesinin 42. giinden
sonra fekal Clostridium spp., Escherichia coli, Enterobacteria spp. sayilarinin
saptanamayacak diizeylere kadar azaldig1 ve yeme S. cerevisia eklenmesinin buzagilarin
yemden yararlanma, performans ve sagliklarini iyilestirdigi bildirilmistir.

Koglarin rasyonlarina ek olarak S. cerevisiae ilavesi ile hematolojik parametrelerin
arastirildigi bir ¢alismada WBC, LYM, NEU, RBC, HGB ve HCT diizeylerinde herhangi

bir degisikligin izlenmedigi bildirilmistir (Galip, 2006; Wohlt ve ark., 1991). Saanen 1rk1
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oglaklarin rasyonuna eklenen probiyotik ilavesinin sonucunda WBC, RBC, HGB ve HCT
diizeylerinde 6nemli degisikliklerin olmadigi bildirilmistir (Oguz ve ark., 2015). Holstein
buzagilarda bakteriyel probiyotik kullaniminin bagisiklik ve biiylime etkisinin
arastirildigr bir ¢calismada RBC, HGB, HCT ve PLT seviyeleri i¢in gruplar arasinda
onemli farklilik olmadigi, 9. zaman noktasinda kontrol grubuna gore probiyotik grubunda
WBC ve NEU parametrelerinin 6nemli seviyede yiiksek oldugu saptanmistir. Ancak bu
calismada neonatal buzagilarda belirlenen WBC, NEU, LYM degerlerinin neonatal
buzagilarda bildirilen referans degerler araliginda oldugu belirlendi (Panousis ve ark.,
2018; Roadknight ve ark., 2021). Bu parametrelerde farkli zaman noktalarinda artma ve
azalmalarin nedeni Mohri ve ark. (2007)’ninda bildirdigi gibi neonatal periyotta
adaptasyon nedeniyle gelisen fizyolojik dalgalanmalar ile iligskilendirilmistir.

Yapilan ¢alismalarda (Galip, 2006; Oguz ve ark., 2015) koglarin rasyonuna S.
cerevisiae ilavesinin serum iire ve Saanen 1rki oglaklarin rasyonuna eklenen probiyotik
ilavesinin kan iire nitrojeni (BUN) seviyelerinde gruplar arasinda farklilik olugturmadigi
bildirilmigtir . Siit ineklerinin rasyonuna S. cerevisiae mayasinin eklenmesinin ardindan
biyokimyasal degisimlerin izlendigi diger bir ¢alismada (Ayad et al., 2013) ise probiyotik
grup ile kontrol grubunun iire diizeyleri arasinda 6nemli farklilik olusmadig: ve her iki
grubun ire seviyelerinin referans degerlerde izlendigi bildirilmistir. Yine benzer bir
calismada (Iwanska ve ark., 1999)) iire diizeyleri probiyotik takviyesi alan grupta daha
yiiksek izlenmistir. Kan iire seviyesinin protein beslemede yiikseldigi ve probiyotik
kullaniminin organizma i¢in protein kaynagi olusturmasina bagli olarak kan iire
seviyesinin yiikselmesine yol actig1 bildirilmistir (Iwanska ve ark., 1999). Bu c¢aligmada
ise her iki grupta kan iire diizeyinin 1 aylik periyotta farkli zamanlarda yiikselme ve
azalmalar gosterdi (p<0.05). T2 baslangi¢ noktasinda kontrol grubunun iire diizeyi

probiyotik gruba gore daha diisiiktii ancak 6nemli degildi (p>0.05). Kontrol ve probiyotik
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gruplarin grup ici karsilastirilmasinda T2 ve T30 zaman noktalarinda serum iire
diizeylerinde 6nemli farkliliklar belirlenmedi (p>0.05).

Siit ineklerinin rasyonuna probiyotik maya eklemenin etkisinin arastirildigi bir
calismada (Iwanska ve ark., 1999) kontrol grubuna ve probiyotik grubuna ait kreatinin
diizeyleri kiyaslanmis ve kontrol grubunda istatiksel olarak onemli diizeyde yiiksek
bulunmustur. Ancak her iki gruba ait kreatinin diizeylerinin siit ineklerine ait normal
referans degerler arasinda oldugu bildirilmistir. Probiyotik grubun kreatinin diizeyinin
disiikligii ise Ol¢limiin yapildigi 30. gilinde laktasyon pikinin sekillenmesi ile
iligkilendirilmistir. Bu durum siit i¢in gerekli laktozun protein katabolizmas1 sonucunda
elde edilmesi ile agiklanmistir. Bu durumun mevcut literatiir bilgileri ile yetersiz
aciklandigina yer verilmistir (Ayad ve ark., 2013; Lesmeister ve ark., 2004). Deneysel
ishal olusturulan buzagilarda serum kreatinin diizeyi deneysel ishal olusturulmadan 6nce
T2 zaman noktasinda 0.8 mg/dL diizeyinde dlciilen ¢alisma dogrultusunda probiyotik
grubunun bu seviyede seyreden kreatinin diizeyi normal kabul edilmistir (Walker ve ark.,
1998b). Bu ¢alismada ise kontrol grubunun kreatinin diizeyi T2 zaman noktasina gore
T30 zaman noktasinda onemli olmayan sekilde artti, probiyotik grupta ise Onemli
olmayan sekilde azaldi.

Koyunlarda kurutulmus maya takviyesinin kan biyokimyas: iizerine etkisinin
arastirtldigr bir calismada (Milewski & Sobiech, 2009) iire ve kreatinin seviyeleri
probiyotik grupta daha diisiik seyretmistir. Ure degisimi istatistiki agidan &nemsiz,
kreatinin diizeylerindeki degisimin ise onemli oldugu belirtilmistir. Probiyotik grupta iire
ve kreatininin diizeylerinin diisiik seviyede seyretmesinin nedeninin, kurutulmus mayada
bulunan B-glukanlarin kan basincini artirarak glomertiler filtrasyona olumlu etki sagladigi
ve bobrek fonksiyonlari iizerine koruyucu etki olusturdugu bildirilmistir. Bu ¢aligmada

ise kontrol grubuna kiyasla T2’de yiiksek seviyede Ol¢iilen iire ve kreatinin seviyeleri
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probiyotik grupta daha normal seviyelere gerileyip T30’da gruplar arasinda fark
olusturmamistir. Bu ¢alismada probiyotik kullanimi ile iire ve kreatinin seviyelerinin
diismesi bobrek fonksiyonlari iizerine olumlu etki olusturmus olabilir. Dolayisiyla
neonatal buzagilarda probiyotik uygulamasmin iire ve Kreatinin diizeylerini azaltma
tizerine iyilestirici etkisi olabilecegi belirlendi.

Rasyonlarina probiyotik olarak S. cerevisiae ilave edilen kuzularin albiimin
diizeyleri kontrol grubuna kiyasla yiikksek bulunmustur. Bu durum probiyotik maya
takviyesinin karaciger fonksiyonunu iyilestirdigi ve kan proteinlerinin diizeylerinde artig
sagladig belirtilmistir (Hussein, 2014; Mahmoud ve ark., 2020). Siit inekleri ile yapilan
baska bir ¢aligmada (Ayad ve ark., 2013) ise dogumdan 6nce baglanilan ve dogum sonrasi
45 giin boyunca rasyona S. cerevisiae ilavesi yapilan ¢alismada, ineklerin kan albiimin
diizeyi normal referans degerleri arasinda seyretmistir. Sadece 30. ve 45. giinlerde kontrol
grubuna kiyasla maya ilavesi yapilan grupta artis oldugu belirtilmistir. Buzagilar ile
yapilan bir arastirmada (Knowles ve ark., 2000) ise buzagilarin albiimin diizeylerinin
dogumla birlikte yiikseldigi belirtilmistir ve bu durumun fizyolojik oldugu bildirilmistir.
Bu ¢aligmada ise albiimin diizeyleri her iki grupta zamanla artig gosterdi (p<0.05). Ancak
probiyotik grupta daha diizenli artig belirlendi (p<0.05). Benzer sekilde bu c¢aligmada
probiyotik grubunda S. boulardii uygulamanin serum albiimin diizeylerini artirma iizerine
yararli etkileri belirlendi.

Eladawi ve ark. (2020) tarafindan yapilan bir ¢alismada ise S. cerevisiae susunun
ve Lactobacillus casei'nin buzagilar tizerindeki etkisi karsilastirmali olarak arastirilmistir
ve serum globiilin diizeyleri igin gruplar arasinda istatistiksel énem arz eden fark
izlenmemistir. Kuzularin rasyonlarina probiyotik olarak S. cerevisiae ilave edilen bir
caligmada (Mahmoud ve ark., 2020) ise globiilin diizeyleri kontrol grubuna kiyasla

yiiksek Ol¢iilmiistiir. Bu durum probiyotik maya takviyesi ile karaciger fonksiyonlarinin
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desteklendigi ve kan proteinlerini artirdigi belirtilmistir. Diger bir hipotez ise kupfer
hiicre ¢gogalmasinin kan proteinlerinin ve kemik iligi plazma hiicresi artisin1 saglamasi
sonucunda globiilin seviyesini yiikselttigi dogrultusunda ifade edilmistir (Raghebian ve
ark., 2016). Yapilan bu ¢alismada kontrol ve probiyotik grubundaki buzagilarda ortalama
globiilin diizeylerinin Roadknight ve ark. (2021) tarafindan bildirilen referans degerler
araliginda oldugu belirlendi. Her iki grupta ortalama globiilin diizeyleri azald1, bu durum
Tothova ve ark. (2016) tarafindan bildirdigi gibi buzagilarin yasamlarinin ilk ayinda
biiylime ve gelismeleriyle gelisen fizyolojik degisiklikler ile iliskilendirildi.

Siit ineklerinde probiyotik besleme sonucunda toplam protein seviyesinin arttigi
ifade edilmistir. Bu durumu probiyotik diyetin sagladigina yer verilmistir (Iwanska ve
ark., 1999). Laktasyondaki mandalarin maya beslemesi sonucunda kan toplam protein
seviyelerinin yiikseldigi ifade edilmistir. Bu artis ise rumen florasinin artan mikrobiyel
protein kazanimi ile agiklanmistir (Abo EI-Nor & Kholif, 1998). Ancak koglarin
rasyonuna ilave edilen S. cerevisiae’nin toplam protein seviyelerinde gruplar arasinda
farklilik olusturmadigi da bildirilmistir (Galip, 2006). Erasmus ve ark., (1992) probiyotik
beslemenin toplam protein seviyesi iizerine etkisinin olmadigini bildirimistir. Ancak bu
caligmada ise kontrol ve probiyotik gruplarinda toplam protein diizeylerinde zamanla
azalma belirlendi ve bu durum globiilin azalmasinin bir yansimasi olarak degerlendirildi.

Saanen 1rki oglaklarin rasyonuna eklenen probiyotik ilavesinin ardindan kan
kolesterol seviyelerinde 6nemli degisiklikler olmadig: bildirilmistir (Oguz ve ark., 2015).
Bir ¢alismada (Ayad ve ark., 2013) siit ineklerinin rasyonuna probiyotik maya katkisi
ilave edilmistir ve kolestrol seviyesi 30. ve 45. giinlerde istatiksel olarak onemli fark
izlenmistir. Diger zaman noktalarinin dl¢iimlerinde ise fark gézlenmemistir. EK olarak
tavsanlarda ilave maya kullanimina bagli olarak kolesterol seviyesinin azaldigi ancak

mekanizmasinin agiklanamadig literatiir bildirimleri mevcuttur (Onifade ve ark., 1999).
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Bu calismada kontrol ve probiyotik gruplarda T2 zaman noktasina gére T30 zaman
noktasinda kolesterol diizeyinde 6nemli artma bulundu. Bu artig kontrol grubuna kiyasla
probiyotik grubunda daha yiiksek olmakla birlikte gruplarda buzagilarin kolesterol diizeyi
Roadknight ve ark. (2021)’nin bildirdigi referans araliklarda oldugu saptandi.

Buzagilara S. cerevisiae susu ve Lactobacillus casei uygulamasini takiben serum
GGT diizeyleri 3 ay siireyle takip edilmistir. Bu siire i¢erisinde probiyotik uygulanan
gruplara kiyasla kontrol grubunda GGT diizeyi sayisal olarak yiiksek seyretmis ancak
gruplar arasinda istatistik farklilik bulunmamistir (Eladawi ve ark., 2020). Benzer sekilde
yapilan bu calismada serum GGT diizeyleri kontrol ve probiyotik grupta T2 zaman
noktasinda yiiksek olup, zamanla serum GGT diizeyleri azalmakla birlikte gruplarda
buzagilarin GGT yogunlugu Roadknight ve ark., (2021)’nin bildirdigi referans araliklarda
oldugu goriildii.

Yapilan galigmalar ile (Galip, 2006; Oguz ve ark., 2015) koglarin ve Saanen 1rk1
oglaklarm rasyonuna S. cerevisiae probiyotik ilavesinin serum glikoz seviyelerinde
gruplar arasinda onemli diizeyde farklilik olusturmadigi bildirilmistir. Siit ineklerine
(Ayad ve ark., 2013) ve siitten kesim donemindeki kuzulara (Antunovi¢ ve ark., 2005)
verilen probiyotik maya olan S. cerevisiae uygulamasi sonucunda kontrol grubuna kiyasla
glikoz seviyeleri daha diigiik bulunmustur. Ancak her iki grubun glikoz seviyelerinin
literatiirde bildirilen referans degerleri arasinda oldugu belirtilmistir (Mahmoud ve ark.,
2020). Maya kullaniminin ruminantlar i¢in propiyonik asit kaynagi olusturdugu i¢in kan
glikoz seviyesini yiikselttigi belirtilmistir (Bullen ve ark., 1972; Milewski & Sobiech,
2009). Bazi bildirilerde ise maya kullaniminin glikoz degerlerini sabit tuttugu ifade
edilmistir (Ayad ve ark., 2013; Putnam ve ark., 1997). Yeni dogan buzagilara
yasamlarinin 4. giiniinden 90. giiniine kadar yemle birlikte S. cerevisia uygulamasinin

buzagilarda kontrol grubuna kiyasla serum glikoz diizeylerinde artis sagladigi, bu
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durumun buzagilarda yem aliminda artigla rumendeki propiyonat {iretiminin artmasina
bagl olarak gelismis olabilecegi bildirilmistir (Hassan ve ark., 2016). Bu ¢alismada ise
baz1 bilimsel kaynaklarda bildirilen bulgularla uyumlu olarak gruplar arasinda glikoz
seviyeleri arasinda istatistiksel 6nemli farklilik tespit edilmedi. Farkli zaman noktalarinda
1 ay siire ile serum glikoz diizeylerinin buzagilar i¢in Quevedo ve ark. (2019) tarafindan
bildirilen normal sinirlar i¢inde oldugu belirlendi.

Deneysel ishal olusturulan bir ¢alismada (Trckova ve ark., 2014) K-88 etkenine
karsi, takviye alan yavrularda daha fazla spesifik antikor olustugu tespit edilmistir.
Waldner ve Rosengren (2009) diisiikk serum IgG diizeylerinin ve yetersiz kolostrum
aliminin buzag saglhigini ve hayatta kalma oranini olumsuz etkiledigini bildirmistir.
Calismalarda pasif transfer yetmezligin siirii yonetiminin basarisizlifi sonucunda
%10’dan %40’lara kadar yiikseldigi belirtilmistir. Ayrica pasif transfer yetmezIligi olan
buzagilarin, pasif transfer yoluyla immiinglobiilin alan buzagilara kiyasla 10 kat daha
yiiksek 6liim oranina sahip oldugu bulunmustur. Ek olarak bulasici hastalik etkenlerinin
neden oldugu oOliimlerin %90°ninda pasif transfer yetmezlik bulundugu bildirilmistir
(Francisco & Quigley, 1993). Buzagilarin pasif transfer yetmezliginin bulunmasi saglik
ve yasama insidansi i¢in olumsuz etki olusturdugu bilinmektedir. Buzagilarin immiin
sisteminin dogumdan sonra 10. giinde aktif hale geldigi ve 2 aylik yasta ise normallestigi
bildirilmistir (Zarcula ve ark., 2008). Baska bir ¢alismada (Tyler ve ark. 1999) izlenen
buzagilarin %5'1 dogumdan sonraki ilk 16 hafta icinde Olmiis ve Olii buzagilarin
%3,2'sinde yetersiz pasif transfer gézlenmistir.

Yeni dogan buzagilara giinde 5 g S. cerevisia boulardii siitle birlikte 7 giin siireyle
vermenin slgA diizeylerini ileum ve kolonda onemli diizeyde artirdigi bildirilmistir
(Villot ve ark., 2020). Canli maya S. cerevisiae'nin siitten kesilmis domuz yavrularina

verilmesini takiben serum IgG diizeylerinde 6nemli farklilik gozlenmemistir. Ancak
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serum IgA diizeyleri takviye alan grupta Onemli diizeyde yiiksek tespit edilmistir
(Trckova ve ark., 2014). Diger bir ¢alismada ise biiyiiyen siganlara S. cerevisiae’nin oral
uygulamasini takiben IgA ve diger immiinglobiilinlerin arttig1 bulunmustur (Buts ve ark.,
1990). Rasyonlarina probiyotik maya S. cerevisiae ilave edilen kuzularin IgG ve IgA
diizeyleri kontrol grubuna kiyasla yiiksek diizeylerde belirlenmistir. Bu durum probiyotik
maya takviyesinin karacigerin uyarilmasi sonucu kan proteinlerinde artis sekillendirdigi
seklinde yorumlanmistir (Mahmoud ve ark., 2020). Yapilan bir ¢alisma (Lu ve ark., 2022)
ile S. cerevisia var. boulardii (3 ve 5 g/giin) verilen buzagilarin 21. giinde serum IgA ve
IgG diizeylerinin kontrol grubu buzagilarina kiyasla 6nemli diizeyde yiiksek oldugunu
saptamistir. Benzer sekilde bu g¢alismada neonatal buzagilarda sIgA diizeylerinin
probiyotik grupta T2 zaman noktasina kiyasla diger tiim zaman noktalarinda énemli
diizeyde artti. Dolayisiyla neonatal buzagilara S. cerevisiae kapsiillerinin verilmesi
buzagi saglhiginda onemli bir faktér olan mukozal humoral immiin fonksiyonu 6nemli
diizeyde artiracagi, buzagilarin hastaliklara kars1 korunma ve savunmalarini artiracagi
sonucuna varildi. Bu ¢alismada serum IgG diizeylerinin kontrol ve probiyotik grupta
onemli artiglari izlendi.

Buzagilara verilen S. cerevisia’nin stres periyodunda nétrofillerde fagositoz
aktivitesini artirarak dogal immiin modiilator etkiler olusturdugu, akut faz yanitini
etkinlestirdigi (Fomenky ve ark., 2018), S. cerevisia’nin ¢iftlik hayvanlarinda hastalik ve
stresle ilgili olumsuz etkileri azalttigi (Broadway ve ark., 2015) gosterilmistir. Ancak S.
cerevisia verilen buzagilarin ileum ve rumeninde claudin-3 gen ekspresyonunda
degisiklik olusturmadigi bildirilmistir (Fomenky ve ark., 2018). S. cerevisiae ve B.
subtilis B10 kombinasyonun rasyona ilavesi ile tavuklarin claudin-3 seviyesini artirdigi
ve patojen mikroorganizmalarin olumsuz etkilerini 6nledigi bildirilmistir (Rajput ve ark.,

2013). Yapilan baska bir ¢alismada Holstein irk1 buzagilarin siitten kesim déneminde
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probiyotik beslemesi sonucunda claudin-3 diizeylerinin gruplar arasinda kiyaslamasinda
farklilik goriillmemistir (Fomenky ve ark., 2018). Bu ¢alismada ise gruplarin zaman
noktalar1 arasinda serum claudin-3 diizeylerinin 6nemli diizeyde farkli olmadigi ve
kontrol ve probiyotik gruplarin T2, T23 ve T30 zaman noktalar1 arasinda 6nemli diizeyde
farklilik olmadig1 saptandi. Ayrica yeni dogan buzagilarda serum clauidin-3 diizeylerinin
T23 zaman noktasinda T2 zaman noktasindaki diizeylerine tekrar ulasabildigi izlendi. Bu
calisma ile probiyotik uygulamanin yeni dogan buzagilarda serum claudin-3 diizeyleri
lizerine ayrica 6nemli bir etki olusturmadigi belirlendi.

Bagirsak epitel hiicreleri; bagirsakta bulunan gida, mikroorganizmalar ve
metabolitleri gibi ¢ok sayida yabancit maddeye karsi bagisiklik yanitlarinin baslamasi ve
diizenlenmesinde Onemlidir. S. cerevisia’nin zimozan ve glukan bilesenlerinin IL-8
sekresyonunu artirdigi ve canli S. cerevisia maya tiirlerinin bagirsak bakterileri tarafindan
olusturulan biitirik asit varliginda bagirsak epitel hiicreleri benzeri caco-2 hiicrelerinin
IL-8 sekresyonunu uyardigi ve bagirsaktaki mayalarin bagirsak epitel hiicreleriyle
etkileserek konak¢inin mukozal immiin sistemlerini uyardigi bildirilmistir (Saegusa ve
ark., 2004). Ancak bagirsak enfeksiyonu durumunda benzer sekilde bagirsak epitel
hiicreleri ve bagirsak epitel hiicre benzeri hiicre kiiltiirleri tarafindan sitokinlerden IL-8
salimmasiin hem patojen (Eckmann ve ark., 1993) hem de patojen olmayan bakterilere
(Hosoi ve ark., 2003) karsi yanitta arttigimmin bildirildigi ¢alismalar mevcuttur. Bu
calismada ise kontrol ve probiyotik gruplar arasinda T2 zaman noktasinda IL-8 diizeyleri
onemli diizeyde farkli degildi. Ancak kontrol grubunda IL-8 diizeyleri farkli zaman
noktalarinda azalma egilimi gosterdi. T2 zaman noktasina goére T30 zaman noktasinda
onemli diizeyde azaldi. Probiyotik grupta ise IL-8 diizeylerinin T16 zaman noktasina
kadar azalma, T23 ve T30 zaman noktalarinda ise artma egilimi gostermekle birlikte T2
ve T30 zaman noktalarinda 6nemli farklilik saptanmadi. Ayrica kontrol grubuna gore

probiyotik grubun IL-8 diizeyleri yiiksek belirlendi. Bu durum probiyotik maya S.
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boulardii’nin T23 zaman noktasindan sonra neonatal buzagilarda bagisiklik yanitlarini
aktive etmesine baglandi.

Mevcut literatiir bildirimlerinde probiyotik kullaniminin ardindan IL-10 gibi
birgok sitokinin arttigi belirtilmistir (Molloy ve ark., 2012; Romeo ve ark., 2010).
Yiikselen IL-10 sayesinde intestinal regiilatér cevap artmakta ve antiinflamatuvar etkiyi
destekledigi belirtilmistir. Bu sayede immiin homeostazin saglandig1 bildirilmistir. Bir
calismada flora mikroorganizmalarinin ve laktobasil kullaniminin IL-10 iiretimini
destekledigi ve T hiicrelerini farklilagtirdig1 bildirilmistir. B hiicrelerini ise IgA sentezine
yonelttigi belirtilmistir (Green-Johnson, 2012). Bu ¢alismada ise 1L-10 seviyesi kontrol
grubunda, sIgA seviyesi ise probiyotik grupta daha yiiksek ol¢iilmiistiir. Bu bakimdan
sIgA seviyesinin yiiksekligi Green-Johnson, (2012)’in bildirimi ile uyum gostermektedir.
Ancak IL-10 seviyesinin probiyotik grubun aksine kontrol grubunda yiiksek
seyretmesinin nedeni kontrol grubunda yasanan hastalik bulgu sayisinin yiiksek olmasina
bagli olarak uygulanan tedavinin antiinflamatuar cevab: artirmasindan kaynaklandigi
diistinildii.

Mokhber-Dezfouli ve ark. (2007), probiyotiklerin canli agirlik kazanci, cidago
yiiksekligi, ishal vakalar1 ve saglik kosullari lizerine etkilerini arastirmak i¢in toplam 120
buzagi kullanmistir. Probiyotik karigimi buzagilarin tamaminin siitten kesilecegi 90
giinliik yasa kadar giinliik aldiklar siit i¢erisine her bir buzagi icin 0.25 g olacak sekilde
eklenmistir. Her iki grupta da klinik olarak ishal gelisimi gozlenmistir. Ancak kontrol
grubunda olusan ishal gelisim sayis1 35 iken probiyotik uygulanan grupta 11 olarak tespit
edilmis ve bu farkliligin 6nemli oldugu gozlenmistir. Benzer sekilde bu caligmada
hastalik sayisi, hastalikli gilin sayist ve tedavi siiresi probiyotik grupta daha diisiik
seyretmistir. Dolayisiyla probiyotik takviyesinin genel saglik sartlarina olumlu etkisinin

oldugu diislincesindeyiz.
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6. SONUC VE ONERILER

. Bu ¢alisma neonatal donem i¢indeki Holstein 1rki buzagilarda giinde 1 kez
1 adet 250 mg S. boulardii kapsiillerinin dogumdan sonra 2. giinden
itibaren 28 giin boyunca agizdan kullaniminin klinik bulgu, hematoloji,
serum biyokimya ve hastalik bulgular1 yoniinden kontrol grubuna kiyasla
etkisinin aragtirildigr ilk ¢alisma olup, elde edilen sonuglarin bilime ve
pratige katki saglayacak nitelikte oldugu sonucuna varildi.

. Bu ¢aligmanm klinik bulgu verileri yoniinden istatistiksel agidan bir fark
olusturmadig: goriildii. Ancak saglik skorlarinin probiyotik grupta daha
stabil halde olumlu seviyelerde seyretmesi ve probiyotik uygulanan grupta
canli agirhik artiginin istatistiksel agidan anlamli yiiksekligi saglik
kriterlerini iyilestirdigini gostermektedir.

. Bu g¢alismada hematolojik analizler sonucunda neonatal donem igindeki
Holstein 1rki buzagilara giinde 1 kez 1 adet 250 mg S. boulardii
kapstillerinin dogumdan sonra 2. giinden itibaren 28 giin boyunca agizdan
kullanilmasinda da WBC, LYM, NEU, RBC, HGB ve HCT diizeyleri
referans araliklarda saptandi.

. Bu ¢alismada neonatal dénem icindeki Holstein 1irki buzagilara giinde 1
kez, 1 adet 250 mg S. boulardii kapsiillerinin dogumdan sonra 2. giinden
itibaren 28 giin boyunca oral kullaniminin serum biyokimyasal profilde iire
ve kreatinin diizeyinde 6nemli olmayan azalma ile bobrek fonksiyonlarina
olumlu etkisi, albiimin yogunlugunu artirma ile olumlu etkileri belirlendi.
. Bu caligmada ELISA analizleri sonucunda IgG ve sIgA diizeylerinin
probiyotik grupta istatistik olarak 6nemli yiiksekligi S. boulardii kapsiilleri

uygulamasmin bagisiklik iizerine olumlu etkilerini gosterdi. IL-8
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diizeylerinin probiyotik grupta dnemli diizeyde yiiksekligi proinflamatuar
cevabi artirdi@inin bir gostergesi olarak degerlendirildi. IL-10 seviyesinin
kontrol grubunda yiikselmesinin nedeni yangisal durumlarin baskilanmasi
amaciyla gelistigi diistiniildii. Probiyotik kapsiilleri yutturmanin ise
claudin-3 diizeyleri {izerine istatistiksel degisiklik olusturmadig
belirlendi.

Calisma boyunca takibi yapilan ishal, oksiiriik, topallik ve omfalit gibi
bulgularin kontrol grubunda bulunan buzagilarda daha sik ve uzun siire
karsilagilmasi dolayisiyla daha uzun siire tedavi uygulanmasinin kontrol
grubunun hastaliklara daha acgik oldugunun gostergesi olarak
degerlendirildi. Patojen mikroorganizmalarin olusturdugu enfeksiyonlari
kontrol etmek i¢in bagirsak mikrobiyotasinin modiile edilmesi amaciyla
neonatal donem i¢indeki Holstein 1rki buzagilara giinde 1 kez, 1 adet 250
mg S. boulardii kapsiillerinin dogumdan sonra 2. giinden itibaren 28 giin
boyunca oral yutturulmasinin hastaliklara karsi korunma ve bagisikligin

iyilestirilmesinde olumlu etki saglayacagi sonucuna varildi.

72



KAYNAKLAR

Abney, M. D. (2001). Effects of feeding direct-fed microbials and prebiotics on receiving
calf performance, health, and fecal shedding of pathogens. Texas Tech University.

Abo El-Nor, S. A. H., & Kholif, A. M. (1998). Effect of supplementation of live yeast
culture in the diet on the productive performance of lactating buffaloes.
Milchwissenschaft, 53(12), 663-666.

Abu-Tarboush, H. M., Al-Saiady, M. Y., & EI-Din, A. H. K. (1996). Evaluation of diet
containing lactobacilli on performance, fecal coliform, and lactobacilli of young
dairy calves. Animal Feed Science and Technology, 57(1-2), 39-49.

Adams, M. C., Luo, J., Rayward, D., King, S., Gibson, R., & Moghaddam, G. H. (2008).
Selection of a novel direct-fed microbial to enhance weight gain in intensively reared
calves. Animal Feed Science and Technology, 145(1-4), 41-52.

Agarwal, N., Kamra, D. N., Chaudhary, L. C., Agarwal, 1., Sahoo, A., & Pathak, N. N.
(2002). Microbial status and rumen enzyme profile of crossbred calves fed on
different microbial feed additives. Letters in Applied Microbiology, 34(5), 329-336.

Agazzi, A., Tirloni, E., Stella, S., Maroccolo, S., Ripamonti, B., Bersani, C., Caputo, J.
M., Dell’Orto, V., Rota, N., & ni Savoini, G. (2014). Effects of species-specific
probiotic addition to milk replacer on calf health and performance during the first
month of life. Annals of Animal Science, 14(1), 101.

Alpan, O., & Arpacik, R. (1998). Sigir yetistiriciligi. Baski, Sahin Matbaasi, Ankara,
184-197.

Alugongo, G. M., Xiao, J. X, Chung, Y. H., Dong, S. Z., Li, S. L., Yoon, ., Wu, Z. H.,
& Cao, Z. J. (2017). Effects of Saccharomyces cerevisiae fermentation products on
dairy calves: Performance and health. Journal of Dairy Science, 100(2), 1189-1199.

https://doi.org/10.3168/jds.2016-11399

73



Anadon, A., Castellano, V., Martinez-Larrafiaga, M., & Semih, O. (2013). Regulation and
guidelines of probiotics and prebiotics. Probiotics and Prebiotics in Food, Nutrition
and Health, 91-113.

Anadon, A., Rosa Martinez-Larrafiaga, M., & Aranzazu Martinez, M. (2006). Probiotics
for animal nutrition in the European Union. Regulation and safety assessment.
Regulatory Toxicology and Pharmacology, 45(1), 91-95.
https://doi.org/10.1016/j.yrtph.2006.02.004

Antunovi¢, Z., gperanda, M., Liker, B., Seri¢, V., Sen¢i¢, ., Domaéinovi¢, M., &
Sperandat, T. (2005). Influence of feeding the probiotic Pioneer PDFM® to growing
lambs on performances and blood composition. Acta Veterinaria, 55(4), 287—-300.

Argenzio, R. A. (1985). Pathophysiology of neonatal calf diarrhea. The Veterinary Clinics
of North America. Food Animal Practice, 1(3), 461-469.

Ashraf, R., & Shah, N. P. (2014). Immune system stimulation by probiotic
microorganisms. Critical Reviews in Food Science and Nutrition, 54(7), 938-956.

Atilgan, C., & Cicek, S. K. (2021). Hayvanlarin Beslenmesinde Probiyotik ve
Prebiyotiklerin Onemi ve Saglik Uzerine Etkileri. Gaziosmanpasa Bilimsel
Arastirma Dergisi, 10(2), 24-35.

Ayad, M. A., Benallou, B., Saim, M. S., Smadi, M. A., & Meziane, T. (2013). Impact of
feeding yeast culture on milk yield, milk components, and blood components in
algerian dairy herds. Journal of Veterinary Science & Technology, 4(2).
https://doi.org/10.4172/2157-7579.1000135

Aydogdu, M. (2017). Probiyotik kullanmanin siit emen simental buzagilarda performans

ve saghgi iizerine etkileri. Kirikkale Universitesi.

74



Aydogdu, U., & Guzelbektes, H. (2018). Effect of colostrum composition on passive calf
immunity in primiparous and multiparous dairy cows. Veterindrni Medicina, 63(1),
1-11.

Ayis181, K., Atasoglu, C., Yaman Yurtman, I., Mendes, M., & Pala, A. (2005). Effect of
probiotic supplementation shortly before and after weaning on growth of Turkish
Saanen kids. Archives Animal Breeding, 48(6), 601-611.

Bahadir Koca, S., Didinen, B. 1., Ekici, S., & Dullug, A. (2011). Su friinleri
yetistiriciliginde probiyotik uygulamalar1. Journal of FisheriesSciences. Com, 5(4),
326-335.

Bampidis, V. A., Christodoulou, V., Florou-Paneri, P., Christaki, E., Chatzopoulou, P. S.,
Tsiligianni, T., & Spais, A. B. (2005). Effect of dietary dried oregano leaves on
growth performance, carcase characteristics and serum cholesterol of female early
maturing turkeys. British Poultry Science, 46(5), 595-601.

Barnett, J. A. (1992). The taxonomy of the genus Saccharomyces Meyen ex Reess: a short
review for non-taxonomists. Yeast, 8(1), 1-23.

Bartier, A. L., Windeyer, M. C., & Doepel, L. (2015). Evaluation of on-farm tools for
colostrum quality measurement. Journal of Dairy Science, 98(3), 1878-1884.
https://doi.org/10.3168/jds.2014-8415

Bayoumi, M. A., & Griffiths, M. W. (2012). In vitro inhibition of expression of virulence
genes responsible for colonization and systemic spread of enteric pathogens using
Bifidobacterium bifidum secreted molecules. International Journal of Food
Microbiology, 156(3), 255-263.

Beharka, A. A., Nagaraja, T. G., Morrill, J. L., Kennedy, G. A., & Klemm, R. D. (1998).
Effects of form of the diet on anatomical, microbial, and fermentative development

of the rumen of neonatal calves. Journal of Dairy Science, 81(7), 1946-1955.

75



Bendali, F., Bichet, H., Schelcher, F., & Sanaa, M. (1999). Pattern of diarrhoea in
newborn beef calves in south-west France. Veterinary Research, 30(1), 61-74.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10081113

Bilal, T., & Altiner, A. (2019). Beslenmeye bagl stres faktorlerinin bagisiklik iizerine
etkisi. Demirel G, Editér. Hayvanlarda Beslenme ve Bagsiklik Iliskisi, 1, 68—80.

Boersema, S.-J., Da Silva, J. C., Mee, J., & Noordhuizen, J. (2010). Farm health and
productivity management of dairy young stock. In Farm health and productivity
management of dairy young stock. Wageningen Academic.

Bozukluhan, K., Merhan, O., Ogiin, M., Cihan, M., & Gokee, G. (2016). Omfalitisli
buzagilarda baz1 oksidatif stres parametre diizeylerinin belirlenmesi. F U Sag Bil Vet
Derg, 30(2), 79-81.

Broadway, P. R., Carroll, J. A., & Burdick Sanchez, N. C. (2015). Live yeast and yeast
cell wall supplements enhance immune function and performance in food-producing
livestock: a review. Microorganisms, 3(3), 417-427.

Bullen, J. J., Rogers, H. J., & Leigh, L. (1972). Iron-binding proteins in milk and
resistance to Escherichia coli infection in infants. Br Med J, 1(5792), 69-75.

Bunter, K. L., Johnston A, B, D. J.,, Wolcott, M. L., & Fordyce, G. (2014). Factors
associated with calf mortality in tropically adapted beef breeds managed in extensive
Australian production systems. Animal Production Science, 54(1), 25-36.
https://doi.org/10.1071/AN12421

Burgak, E., & Yalgin, S. (2013). Buzagi beslemede proiyotiklerin kullanimi. Lalahan
Hayvancilik Arastirma Enstitiisii Dergisi, 53(2), 101-114.

https://dergipark.org.tr/en/pub/lahaed/issue/39457/465327

76



Buts, J.-P., Bernasconi, P., Vaerman, J.-P., & Dive, C. (1990). Stimulation of secretory
IgA and secretory component of immunoglobulins in small intestine of rats treated
with Saccharomyces boulardii. Digestive Diseases and Sciences, 35, 251-256.

Callaway, E. S., & Martin, S. A. (1997). Effects of a Saccharomyces cerevisiae culture
on ruminal bacteria that utilize lactate and digest cellulose. Journal of Dairy Science,
80(9), 2035-2044.

Casewell, M., Friis, C., Marco, E., McMullin, P., & Phillips, I. (2003). The European ban
on growth-promoting antibiotics and emerging consequences for human and animal
health. Journal of Antimicrobial Chemotherapy, 52(2), 159-161.

Castanon, J. I. R. (2007). History of the use of antibiotic as growth promoters in European
poultry feeds. Poultry Science, 86(11), 2466-2471.

Chaucheyras-Durand, F., & Durand, H. (2010). Probiotics in animal nutrition and health.
Beneficial Microbes, 1(1), 3-9.

Chaucheyras, F., Fonty, G., Gouet, P., Bertin, G., & Salmon, J.-M. (1996). Effects of a
strain of Saccharomyces cerevisiae (Levucell® SC), a microbial additive for
ruminants, on lactate metabolism in vitro. Canadian Journal of Microbiology, 42(9),
927-933.

Chiquette, J. (2009). The role of probiotics in promoting dairy production. 30th Western
Nutrition Conference, 2.

Cho, Y., & Yoon, K.-J. (2014). An overview of calf diarrhea - infectious etiology,
diagnosis, and intervention. Journal of Veterinary Science, 15(1), 1.
https://doi.org/10.4142/jvs.2014.15.1.1

Collado, M. C., Meriluoto, J., & Salminen, S. (2007). Role of commercial probiotic
strains against human pathogen adhesion to intestinal mucus. Letters in Applied

Microbiology, 45(4), 454-460.

77



Coskun, T. (2006). Pro-, pre-ve sinbiyotikler. Cocuk Saghgi ve Hastaliklart Dergisi,
49(2), 128-148.

Crassini, K. R., Zhang, E., Balendran, S., Freeman, J. A., Best, O. G., Forsyth, C. J.,
Mackinlay, N. J., Han, P., Stevenson, W. S., & Mulligan, S. P. (2018). Humoral
immune failure defined by immunoglobulin class and immunoglobulin G subclass
deficiency is associated with shorter treatment-free and overall survival in Chronic
Lymphocytic Leukaemia. British Journal of Haematology, 181(1), 97-101.
https://doi.org/10.1111/bjh.15146

Cruywagen, C. W., Jordaan, I., & Venter, L. (1996). Effect of Lactobacillus acidophilus
supplementation of milk replacer on preweaning performance of calves. Journal of
Dairy Science, 79(3), 483-486. https://doi.org/10.3168/JDS.S0022-0302(96)76389-
0

Cull, C., Singu, V. K., Cull, B. J., Lechtenberg, K. F., Amachawadi, R. G., Schutz, J. S.,
& Bryan, K. A. (2022). Efficacy of Two Probiotic Products Fed Daily to Reduce
Clostridium perfringens-Based Adverse Health and Performance Effects in Dairy
Calves. Antibiotics, 11(11), 1513.

Desrochers, A., & Francoz, D. (2014). Clinical Management of Septic Arthritis in Cattle.
Veterinary Clinics of North America: Food Animal Practice, 30(1), 177-203.
https://doi.org/10.1016/j.cvfa.2013.11.006

Diler, A., & Aydin, R. (2009). Effects of supplementation of the diets with probiotic-
enzyme combination on the growth performance, feed efficiency and health
condition of Brown Swiss calves. Hayvansal Uretim (Journal of Animal
Production), 50(2), 22-28.

Dunne, C. (2001). Adaptation of bacteria to the intestinal niche: probiotics and gut

disorder. Inflammatory Bowel Diseases, 7(2), 136-145.

78



Dutta, T. K., Kundu, S. S., & Kumar, M. (2009). Potential of direct-fed-microbials on
lactation performance in ruminants-a critical review. Livestock Research for Rural
Development, 21(10), 219-227.

Eckmann, L., Kagnoff, M. F., & Fierer, J. (1993). Epithelial cells secrete the chemokine
interleukin-8 in response to bacterial entry. Infection and Immunity, 61(11), 4569-
4574.

Eladawi, O., Gouda, S., Elnaggar, E., & ElI Maghawry, S. (2020). Evaluation Study on
the Effect of Saccharomyces cerevisiae 1026 and Lactobacillus casei on Some
Ruminal and Biochemical Parameters in Fattening Calves. Zagazig Veterinary
Journal, 48(2), 153-164. https://doi.org/10.21608/zvjz.2020.20416.1088

Erasmus, L. J., Botha, P. M., & Kistner, A. (1992). Effect of yeast culture supplement on
production, rumen fermentation, and duodenal nitrogen flow in dairy cows. Journal
of Dairy Science, 75(11), 3056-3065.

Foditsch, C., Pereira, R. V. V., Ganda, E. K., Gomez, M. S., Marques, E. C., Santin, T.,
& Bicalho, R. C. (2015). Oral administration of Faecalibacterium prausnitzii
decreased the incidence of severe diarrhea and related mortality rate and increased
weight gain in preweaned dairy heifers. PloS One, 10(12), e0145485.

Fomenky, B. E., Chiquette, J., Bissonnette, N., Talbot, G., Chouinard, P. Y., & Ibeagha-
Awemu, E. M. (2017). Impact of Saccharomyces cerevisiae boulardii CNCMI-1079
and Lactobacillus acidophilus BT1386 on total lactobacilli population in the
gastrointestinal tract and colon histomorphology of Holstein dairy calves. Animal
Feed Science and Technology, 234, 151-161.
https://doi.org/10.1016/j.anifeedsci.2017.08.019

Fomenky, B. E., Chiquette, J., Lessard, M., Bissonnette, N., Talbot, G., Chouinard, Y. P.,

& Ibeagha-Awemu, E. M. (2018). Saccharomyces cerevisiae var. boulardii CNCM

79



I-1079 and Lactobacillus acidophilus BT1386 influence innate immune response
and serum levels of acute-phase proteins during weaning in Holstein calves.
Canadian Journal of Animal Science, 98(3), 576-588.

Francisco, S. F. A., & Quigley, J. D. (1993). Serum immunoglobulin concentrations after
feeding maternal colostrum or maternal colostrum plus colostral supplement to dairy
calves. American Journal of Veterinary Research, 54, 1051.

Frizzo, L. S., Soto, L. P., Zbrun, M. V, Bertozzi, E., Sequeira, G., Armesto, R. R., &
Rosmini, M. R. (2010). Lactic acid bacteria to improve growth performance in
young calves fed milk replacer and spray-dried whey powder. Animal Feed Science
and Technology, 157(3-4), 159-167.

Fuller, R. (1989). Probiotics in man and animals. The Journal of Applied Bacteriology,
66(5), 365-378.

Galip, N. (2006). Effect of supplemental yeast culture and sodium bicarbonate on ruminal
fermentation and blood variables in rams. Journal of Animal Physiology and Animal
Nutrition, 90(11-12), 446-452.

Galvao, K. N., Santos, J. E. P., Coscioni, A., Villasefior, M., Sischo, W. M., & Anna
Catharina B. Berge. (2005). Effect of feeding live yeast products to calves with
failure of passive transfer on performance and patterns of antibiotic resistance in
fecal Escherichia coli. Reproduction Nutrition Development, 45(4), 427-440.
https://doi.org/10.1051/rnd:2005040

Garcia-Hernandez, V., Quiros, M., & Nusrat, A. (2017). Intestinal epithelial claudins:
expression and regulation in homeostasis and inflammation. Annals of the New York

Academy of Sciences, 1397(1), 66-79.

80



Gazete, R. (2006). Yem katkilar1 ve premikslerin iiretimi, ithalati, ihracati, satis1 ve
kullanim1 hakkinda tebligde degisiklik yapilmasina dair teblig. Tarim ve Koyisleri
Bakanlhigindan, 21.

Gill, H. S., Shu, Q., Lin, H., Rutherfurd, K. J., & Cross, M. L. (2001). Protection against
translocating Salmonella typhimurium infection in mice by feeding the immuno-
enhancing probiotic Lactobacillus rhamnosus strain HNOO1. Medical Microbiology
and Immunology, 190, 97-104.

Godden, S. (2008). Colostrum management for dairy calves. Veterinary Clinics of North
America: Food Animal Practice, 24(1), 19-39.

Goérgiilii, M., Giiney, O., Torun, O., Ozuyanik, O., & Kutlu, H. (2003). An alternative
feeding system for dairy goats: Effects of free-choice feeding on milk yield and milk
composition of lactating suckling Damascus goats. Journal of Animal and Feed
Sciences, 12(1).

Gorgiilii, M., Ongel, E., Yurtseven, S., Kutlu, H. R., & Siuta, A. (2001). Effect of
probiotic on growing performance and health of calves. Pakistan Journal of
Biological Sciences:, 6(7), 651-654.

Green-Johnson, J. M. (2012). Immunological responses to gut bacteria. Journal of AOAC
International, 95(1), 35-49.

Grimshaw, W. T., Colman, P. J., & Petrie, L. (1987). Efficacy of sulbactam-ampicillin in
the treatment of neonatal calf diarrhoea. The Veterinary Record, 121(8), 162—166.

Giiclt, B, K., & Kara, K. (2009). Ruminant beslemede alternatif yem katki maddelerinin
kullanim1: 1. probiyotik, prebiyotik ve enzim. Erciyes Universitesi Veteriner
Fakiiltesi Dergisi, 6(1), 65-75.

Giinther, K. (1990). Lebende Hefekulturen als zusatzstoff in der Milchviehfiitterung.

Kraftfutter, 4, 168-172.

81



Halasz, A., & Laszlity, R. (1991). Use of Yeast biomassin food production (pp. 23-41).
Boston.

Hart, A. L., Lammers, K., Brigidi, P., Vitali, B., Rizzello, F., Gionchetti, P., Campieri,
M., Kamm, M. A., Knight, S. C., & Stagg, A. J. (2004). Modulation of human
dendritic cell phenotype and function by probiotic bacteria. Gut, 53(11), 1602—-1609.

Hassan, A. A., Salem, A. Z. M., Kholif, A. E., Samir, M., Yacout, M. H., Hafsa, S. H. A,,
Mendoza, G. D., Elghandour, M. M. Y., Ayala, M., & Lopez, S. (2016). Performance
of crossbred dairy Friesian calves fed two levels of Saccharomyces cerevisiae:
intake, digestion, ruminal fermentation, blood parameters and faecal pathogenic
bacteria. The Journal of Agricultural Science, 154(8), 1488-1498.

He, Z. X., Ferlisi, B., Eckert, E., Brown, H. E., Aguilar, A., & Steele, M. A. (2017).
Supplementing a yeast probiotic to pre-weaning Holstein calves: Feed intake,
growth and fecal biomarkers of gut health. Animal Feed Science and Technology,
226, 81-87. https://doi.org/10.1016/j.anifeedsci.2017.02.010

Heath, S. E., Naylor, J. M., Guedo, B. L., Petrie, L., Rousseaux, C. G., & Radostits, O.
M. (1989). The effects of feeding milk to diarrheic calves supplemented with oral
electrolytes. Canadian Journal of Veterinary Research = Revue Canadienne de
Recherche Veterinaire, 53(4), 477-485.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/2590876

Heinrichs, A. J., Jones, C. M., Elizondo-Salazar, J. A., & Terrill, S. J. (2009). Effects of
a prebiotic supplement on health of neonatal dairy calves. Livestock Science, 125(2—
3), 149-154. https://doi.org/10.1016/J.LIVVSCI.2009.04.003

Heinrichs, A. J., & Lesmeister, K. E. (2005). Rumen development in the dairy calf. Calf

and Heifer Rearing: Principles of Rearing the Modern Dairy Heifer from Calf to

82



Calving. 60th University of Nottingham Easter School in Agricultural Science,
Nottingham, UK. 23rd-24th March, 2004, 53-65.

Hillal, H., El-Sayaad, G., & Abdella, M. (2011). Effect of growth promoters (probiotics)
supplementation on performance, rumen activity and some blood constituents in
growing lambs. Archives Animal Breeding, 54(6), 607-617.

Hosoi, T., Hirose, R., Saegusa, S., Ametani, A., Kiuchi, K., & Kaminogawa, S. (2003).
Cytokine responses of human intestinal epithelial-like Caco-2 cells to the
nonpathogenic bacterium Bacillus subtilis (natto). International Journal of Food
Microbiology, 82(3), 255-264. https://doi.org/10.1016/S0168-1605(02)00311-2

Houston, D. M., & Radostits, O. M. (2000). The clinical examination. Veterinary Clinical
Examination and Diagnosis, 91-124.

Hussein, A. (2014). Effect of biological additives on growth indices and physiological
responses of weaned Najdi ram lambs. J. Exp. Biol. Agric. Sci, 2, 6.

lemoli, E., Trabattoni, D., Parisotto, S., Borgonovo, L., Toscano, M., Rizzardini, G.,
Clerici, M., Ricci, E., Fusi, A., & De Vecchi, E. (2012). Probiotics reduce gut
microbial translocation and improve adult atopic dermatitis. Journal of Clinical
Gastroenterology, 46, S33-S40.

Islam, S., & Ahmed, M. B. (2005). Causes and Consequences of Calf Mortality in a Dairy
Farm of Bangladesh. Journal of Animal and Veterinary Advances, 4(2), 260-264.
https://www.researchgate.net/publication/26591013

Isolauri, E., Siitas, Y., Kankaanpii, P., Arvilommi, H., & Salminen, S. (2001). Probiotics:
effects on immunity. The American Journal of Clinical Nutrition, 73(2), 444s-450s.

Iwanska, S., Strusinska, D., & Zalewski, W. (1999). The effect of Saccharomyces

cerevisiae 1026 used alone or with vitamin-mineral premix on biochemical

83



parameters of blood and milk in dairy cows. Acta Veterinaria Hungarica, 47(1), 53—
63.

Iwanska, S., Strusinska, D., Zalewski, W., & Opatka, A. (1999). The effect of
Saccharomyeces cerevisiae1026 used alone or with vitamin-mineral premix on milk
yield and milk composition in dairy cows. Acta Veterinaria Hungarica, 47(1), 41—
52. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10213928

Izzo, M. M., Kirkland, P. D., Mohler, V. L., Perkins, N. R., Gunn, A. A., & Housg, J. K.
(2011). Prevalence of major enteric pathogens in Australian dairy calves with
diarrhoea. Australian Veterinary Journal, 89(5), 167-173.
https://doi.org/10.1111/J.1751-0813.2011.00692.X

Jayappa, H., Davis, R., Dierks, L., Sweeney, D., & Wasmoen, T. (2008). Demonstration
of passive protection in neonatal calves against colibacillosis following
immunization of pregnant heifers at 3 months of gestation. Veterinary Therapeutics,
9(4), 283-289.

Joint, F. A. O. (2001). Health and Nutritional Properties of Probiotics in Food including
Powder Milk with Live Lave Lactic Acid Bacteria. Ref Tye Report. Http://Www.
Who. Int/Foodsagety/Publications/Fs_management/En/Probiotics. Pdf.

Jones, S. E., & Versalovic, J. (2009). Probiotic Lactobacillus reuteribiofilms produce
antimicrobial and anti-inflammatory factors. BMC Microbiology, 9(1), 1-9.

Kabir, S. M. L., Rahman, M. M., Rahman, M. B., Rahman, M. M., & Ahmed, S. U.
(2004). The dynamics of probiotics on growth performance and immune response in
broilers. Int. J. Poult. Sci, 3(5), 361-364.

Kanak, E. K., & Yilmaz, S. O. (2019). Probiotic Yeasts and the Role of Yeasts in
Probiotic Foods. Turkish Journal of Agriculture-Food Science and Technology,

7(9), 1268-1274.

84



Kantautaite, J., Oberauskas, V., Sutkeviciene, R., & Sederevicius, A. (2006). The effect
of probiotic strains of Lactobacillus on the microbiological parameters in the faeces
of neonate calves. Veterinarija Ir Zootechnika, 36, 58.

Karaayvaz, B. K., & Algigek, A. (1999). Siit Ineklerinin Beslenmesinde Probiyotik
Kullanimi. Uluslararasi Hayvancilik Kongresi, Lzmir, 233-236.

Karademir, G., & Karademir, B. (2003). Yem katki maddesi olarak kullanilan
biyoteknolojik tirtinler. Lalahan Hayvancilik Aragstirma Enstitiisii Dergisi, 43(1),
61-74.

Karayagiz, 1., & Biilbiil, T. (2014). Ruminantlarda verim performans iizerine etkili yem
katk1 maddeleri. Atatiirk Universitesi Veteriner Bilimleri Dergisi, 9(2).

Kayikel, C., Gengeelep, M., Karasu, A., Ozkan, C., Aslan, L., & Sancak, T. (2023).
Artritis ve Omfalitisli Buzagilarda Serum Immiinoglobulin ve Nitrik Oksit
Seviyeleri. Dicle Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dergisi, 16(1), 1-5.
https://doi.org/10.47027/duvetfd.1201969

Kim, M. K., Lee, H. G., Park, J. A., Kang, S. K., & Choi, Y. J. (2011). Effect of feeding
direct-fed microbial as an alternative to antibiotics for the prophylaxis of calf
diarrhea in Holstein calves. Asian-Australasian Journal of Animal Sciences, 24(5),
643-649. https://doi.org/10.5713/ajas.2011.10322

Kirk, J. H. (2005). Colostrum: The key to control of early calfhood diseases and death
loss. Arkansas Agriculture Newsletters, 13(9).

Knowles, T. G., Edwards, J. E., Bazeley, K. J., Brown, S. N., Butterworth, A., & Warriss,
P. D. (2000). Changes in the blood biochemical and haematological profile of
neonatal calves with age. Veterinary Record, 147(21), 593-598.

https://doi.org/10.1136/vr.147.21.593

85



Krehbiel, C. R., Rust, S. R., Zhang, G., & Gilliland, S. E. (2003). Bacterial direct-fed
microbials in ruminant diets: Performance response and mode of action. Journal of
Animal Science, 81(14_suppl_2), E120-E132.

Kuebutornye, F. K. A., Abarike, E. D., Lu, Y., Hlordzi, V., Sakyi, M. E., Afriyie, G.,
Wang, Z., Li, Y., & Xie, C. X. (2020). Mechanisms and the role of probiotic Bacillus
in mitigating fish pathogens in aquaculture. Fish Physiology and Biochemistry,
46(3), 819-841. https://doi.org/10.1007/510695-019-00754-y

Killik, E., & Dalgin, D. (2021). Veteriner sahada giincel mikrobiyota kavrami. Etlik
Veteriner Mikrobiyoloji Dergisi, 32(1), 77-88.

Kum, C., & Sekkin, S. (2012). Alternative approaches to antibiotics. Turkiye Klinikleri J
Vet Sci, 3(3), 84-116.

Kutlu, H. R., & Ozen, N. (2009). Hayvan beslemede son gelismeler. VI. Ulusal Zootekni
Bilimsel Kongresi, 24-27.

Kutlu, H. R., & Sahin, A. (2017). Kanath beslemede giincel ¢alismalar ve gelecek icin
oneriler. Hayvansal Uretim, 58(2), 66-79.

Lee, J.-S., Kacem, N., Kim, W.-S., Peng, D. Q., Kim, Y.-J., Joung, Y.-G., Lege, C., & Lee,
H.-G. (2019). Effect of Saccharomyces boulardii supplementation on performance
and physiological traits of holstein calves under heat stress conditions. Animals, 9(8),
510.

Lesmeister, K. E., Heinrichs, A. J., & Gabler, M. T. (2004). Effects of Supplemental
Yeast (Saccharomyces cerevisiae) Culture on Rumen Development, Growth
Characteristics, and Blood Parameters in Neonatal Dairy Calves. Journal of Dairy
Science, 87(6), 1832-1839. https://doi.org/10.3168/jds.S0022-0302(04)73340-8

Lohnert, H. J., Ochrimenko, W. 1., Siinder, A., & Liidke, H. (2001). Influence of living

yeast cells (Saccharomyces cerevisiae) on the rearing of calves. Vitamine Und

86



Zusatzstoffe in Der Erndhrung von Mensch Und Tier. 8. Symposium, 26. Und 27.
September, 2001, Jena/Thiiringen, Germany, 497-500.

Lopez Carriches, C., Martinez Gonzélez, J. M., & Donado Rodriguez, M. (2006).
Variations of interleukin-6 after surgical removal of lower third molars.

Lorenz, I., Fagan, J.,, & More, S. J. (2011). Calf health from birth to weaning. II.
Management of diarrhoea in pre-weaned calves. Irish Veterinary Journal, 64(1), 9.
https://doi.org/10.1186/2046-0481-64-9

Lu, Q., Niu, J., Wu, Y., & Zhang, W. (2022). Effects of Saccharomyces cerevisiae var.
boulardii on growth, incidence of diarrhea, serum immunoglobulins, and rectal
microbiota of suckling dairy calves. Livestock Science, 258, 104875.

Magalhaes, V. J. A., Susca, F., Lima, F. S., Branco, A. F., Yoon, L., & Santos, J. E. P.
(2008). Effect of Feeding Yeast Culture on Performance, Health, and
Immunocompetence of Dairy Calves. Journal of Dairy Science, 91(4), 1497-1509.
https://doi.org/10.3168/jds.2007-0582

Mahmoud, M. M., Youssef, I. M. I., Abd El-Tawab, M. M., Bakr, H. A., Eissa, N. A,
Hassan, M. S., Giadinis, N. D., Milewski, S., Baumgartner, W., & Sobiech, P.
(2020). Influence of probiotic and yeast culture supplementation on selected
biochemical and immunological parameters of growing lambs. Polish Journal of
Veterinary Sciences, 23(1), 5-12.

Mansoor, S. (2015). Nutrition education curriculum for training physicians in medical
colleges of Pakistan. Pakistan Armed Forces Medical Journal, 65(3), 382—-385.
Martin, S. A., & Nisbet, D. J. (1992). Effect of direct-fed microbials on rumen microbial

fermentation. Journal of Dairy Science, 75(6), 1736-1744.
Matsuguchi, T., Takagi, A., Matsuzaki, T., Nagaoka, M., Ishikawa, K., Yokokura, T., &

Yoshikai, Y. (2003). Lipoteichoic acids from Lactobacillus strains elicit strong

87



tumor necrosis factor alpha-inducing activities in macrophages through Toll-like
receptor 2. Clinical and Vaccine Immunology, 10(2), 259-266.

McFarland, L. V. (2010). Systematic review and meta-analysis of Saccharomyces
boulardii in adult patients. World Journal of Gastroenterology: WJG, 16(18), 2202.

Mcghee, J. R., & Fujihashi, K. (2012). Inside the Mucosal Immune System. PLoS Biol,
10(9), 1-5. https://doi.org/10.1371/journal.pbio.1001397

Mclntosh, F. M., Williams, P., Losa, R., Wallace, R. J., Beever, D. A., & Newbold, C. J.
(2003). Effects of essential oils on ruminal microorganisms and their protein
metabolism. Applied and Environmental Microbiology, 69(8), 5011-5014.

Medellin-Pena, M. J., Wang, H., Johnson, R., Anand, S., & Griffiths, M. W. (2007).
Probiotics affect virulence-related gene expression in Escherichia coli O157: H7.
Applied and Environmental Microbiology, 73(13), 4259-4267.

Mee, J. F. (2008). Managing the calf at calving time. American Association of Bovine
Practitioners Conference Proceedings, 46-53.

Meganck, V., Hoflack, G., & Opsomer, G. (2014). Advances in prevention and therapy
of neonatal dairy calf diarrhoea: A systematical review with emphasis on colostrum
management and fluid therapy. Acta Veterinaria Scandinavica, 56(1).
https://doi.org/10.1186/S13028-014-0075-X

Milewski, S., & Sobiech, P. (2009). Effect of dietary supplementation with
Saccharomyces cerevisiae dried yeast on milk yield, blood biochemical and
haematological indices in ewes. Bulletin of the Veterinary Institute in Putawy, 53(4),
753-758.

Moallem, U., Werner, D., Lehrer, H., Zachut, M., Livshitz, L., Yakoby, S., & Shamay,
A. (2010). Long-term effects of ad libitum whole milk prior to weaning and

prepubertal protein supplementation on skeletal growth rate and first-lactation milk

88



production. Journal of Dairy Science, 93(6), 2639-2650.
https://doi.org/10.3168/JDS.2009-3007

Mohri, M., Sharifi, K., & Eidi, S. (2007). Hematology and serum biochemistry of
Holstein dairy calves: age related changes and comparison with blood composition
in adults. Research in Veterinary Science, 83(1), 30-39.

Mokhber-Dezfouli, M. R., Tajik, P., Bolourchi, M., & Mahmoudzadeh, H. (2007). Effects
of probiotics supplementation in daily milk intake of newborn calves on body weight
gain, body height, diarrhea occurrence and health condition. Pakistan Journal of
Biological Sciences: PJBS, 10(18), 3136-3140.

Molloy, M. J., Bouladoux, N., & Belkaid, Y. (2012). Intestinal microbiota: shaping local
and systemic immune responses. Seminars in Immunology, 24(1), 58-66.

Nayak, S. K. (2011). Biology of eukaryotic probiotics. MT Liong, ed. Probiotic biology,
genetics and health aspects. Springer, Berlin, Heidelberg.

Naylor, J. M. (1989). A retrospective study of the relationship between clinical signs and
severity of acidosis in diarrheic calves. The Canadian Veterinary Journal = La
Revue Veterinaire Canadienne, 30(7), 577-580.
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17423372

Niewold, T. A. (2007). The nonantibiotic anti-inflammatory effect of antimicrobial
growth promoters, the real mode of action? A hypothesis. Poultry Science, 86(4),
605-6009.

Nursoy, H., & Baytok, E. (2003). Ekmek mayasinin (Saccharomyces cerevisiae) siit inegi
rasyonlarinda kullanilmasinin siit verimi, bazi rumen sivisi parametreleri ve kan
metabolitleri tizerine etkisi. Turkish Journal of Veterinary and Animal Sciences,

27(1), 7-13.

89



O’Bryan, C. A., Pak, D., Crandall, P. G., Lee, S. O., & Ricke, S. C. (2013). The role of
prebiotics and probiotics in human health. J Prob Health, 1(108), 2.

Ogunremi, O. R., Agrawal, R., & Sanni, A. 1. (2015). Development of cereal-based
functional food using cereal-mix substrate fermented with probiotic strain—Pichia
kudriavzevii OG 32. Food Science & Nutrition, 3(6), 486-494.

Oguz, F. K., Bugdayci, K. E., & Oguz, M. N. (2015). The effects of yeast culture products
on fattening performance, rumen papilla morphology, some blood and rumen fluid
parameters in Saanen male kids. Kafkas Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dergisi,
21(4), 455-461.

Onifade, A. A., Obiyan, R. I, Onipede, E., Adejumo, D. O., Abu, O. A., & Babatunde,
G. M. (1999). Assessment of the effects of supplementing rabbit diets with a culture
of Saccharomyces cerevisiae using growth performance, blood composition and
clinical enzyme activities. Animal Feed Science and Technology, 77(1-2), 25-32.

Ouwehand, A. C., Salminen, S., & Isolauri, E. (2002). Probiotics: an overview of
beneficial effects. Lactic Acid Bacteria: Genetics, Metabolism and Applications:
Proceedings of the Seventh Symposium on Lactic Acid Bacteria: Genetics,
Metabolism and Applications, 1-5 September 2002, Egmond Aan Zee, the
Netherlands, 279-289.

Ouwehand, A., & Vesterlund, S. (2003). Health aspects of probiotics. IDrugs: The
Investigational Drugs Journal, 6(6), 573-580.

Ozcan, B, D., & Ayasan, T. (2009). Biotechnology Applications in Animal Nutrition.
Journal of Poultry Research, 8(1), 58-63.

Oztiirk, H. (2003). In-vitro-Studien zum Einfluss von Topinamburmehl und
Saccharomyces boulardii auf den mikrobiellen Vormagenstoffwechsel. Hannover,

Tierdrztl. Hochsch., Diss., 2003.

90



Oztiirk, H. (2008). Ruminant beslemesinde probiyotik mayalar. Veteriner Hekimler
Dernegi Derg, 79(3), 37-42.

Pacheco, M. T. B., Caballero-Cordoba, G. M., & Sgarbieri, V. C. (1997). Composition
and nutritive value of yeast biomass and yeast protein concentrates. Journal of
Nutritional Science and Vitaminology, 43(6), 601-612.

Panousis, N., Siachos, N., Kitkas, G., Kalaitzakis, E., Kritsepi-Konstantinou, M., &
Valergakis, G. E. (2018). Hematology reference intervals for neonatal Holstein
calves. Research in Veterinary Science, 118, 1-10.

Pekcan, M., Fidanci, U. R., Yuceer, B., & Ozbeyaz, C. (2013). Estimation of passive
immunity in newborn calves with routine clinical chemistry measurements. Ankara
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dergisi, 60(2), 85-88.

Piccione, G., Casella, S., Pennisi, P., Giannetto, C., Costa, A., & Caola, G. (2010).
Monitoring of physiological and blood parameters during perinatal and neonatal
period in calves. Arquivo Brasileiro de Medicina Veterindria e Zootecnia, 62, 1-12.

Poulsen, K. P., & McGuirk, S. M. (2009). Respiratory Disease of the Bovine Neonate.
Veterinary Clinics of North America: Food Animal Practice, 25(1), 121-137.
https://doi.org/10.1016/J.CVFA.2008.10.007

Putnam, D. E., Schwab, C. G., Socha, M. T., Whitehouse, N. L., Kierstead, N. A., &
Garthwaite, B. D. (1997). Effect of yeast culture in the diets of early lactation dairy
cows on ruminal fermentation and passage of nitrogen fractions and amino acids to
the small intestine. Journal of Dairy Science, 80(2), 374-384.

Quevedo, D. A. C., Lourenco, M. L. G., Bolafios, C. A. D., Takahira, R. K., Oba, E.,
Alfonso, A., & Chiacchio, S. B. (2019). Association between heart rate, heart rate

variability, cortisol, glucose and electrolytes in healthy newborn calves. Arquivo

91



Brasileiro de Medicina Veterindria e Zootecnia, 71(6), 1922-1928.
https://doi.org/10.1590/1678-4162-10461

Quezada-Mendoza, V. C., Heinrichs, A. J., & Jones, C. M. (2011). The effects of a
prebiotic supplement (Prebio Support) on fecal and salivary IgA in neonatal dairy
calves. https://doi.org/10.1016/j.livsci.2011.07.015

Quigley, J. (2011). Direct-fed microbials (probiotics) in calf diets. Bov. Alliance Manag.
Nutr, 1-4.

Raghebian, M., Babaei Yazdi, A., Dabiri, N., Hajimohammadi, A., Hatami, P.,
Raghebian, A., Shomeyzi, J., & Bahrani, M. J. (2016). Effect of different levels of
live yeast in a high concentrate diet on performance, blood constituents and immune
system status of Zandi lambs. Iranian Journal of Applied Animal Science, 6(4), 833—
840.

Rajkowska, K., & Kunicka-Styczynska, A. (2010). Probiotic properties of yeasts isolated
from chicken feces and kefirs. Polish Journal of Microbiology, 59(4), 257.

Rajput, I. R., Li, L. Y., Xin, X,, Wu, B. B., Juan, Z. L., Cui, Z. W., Yu,D. Y., & Li, W.
F. (2013). Effect of Saccharomyces boulardii and Bacillus subtilis B10 on intestinal
ultrastructure modulation and mucosal immunity development mechanism in broiler
chickens. Poultry Science, 92(4), 956-965.

Razzaque, M. A., Al-Mutawa, T., Abbas, S., & Bedair, M. (2009). Performance of pre-
weaned dairy calves under hot arid environment: effects of immunoglobulins and
age on diseases and mortality. American Journal of Applied Sciences, 6(11), 1885.

Roadknight, N. W., Courtman, N. F., Mansell, P. D., Jongman, E. C., Loh, Z. A., &
Fisher, A. D. (2021). Biochemistry and hematology reference intervals for neonatal

dairy calves aged 5-12 days. Veterinary Clinical Pathology, 50(2), 278-286.

92



Roberfroid, M. B. (2000). Prebiotics and probiotics: are they functional foods? The
American  Journal  of  Clinical  Nutrition,  71(6), 1682S-1687S.
https://doi.org/10.1093/ajcn/71.6.1682S

Romeo, J., Nova, E., Warnberg, J., Gbmez-Martinez, S., Ligia, L. E. D., & Marcos, A.
(2010). Immunomodulatory effect of fibres, probiotics and synbiotics in different
life-stages. Nutricion Hospitalaria, 25(3), 341-349.

Roth-Maier, D. A. (1979). Bierhefe--ein aktuelles Futtermittel? Tierzuchter.

Saegusa, S., Totsuka, M., Kaminogawa, S., & Hosoi, T. (2004). Candida albicans and
Saccharomyces cerevisiae induce interleukin-8 production from intestinal epithelial-
like Caco-2 cells in the presence of butyric acid. FEMS Immunology & Medical
Microbiology, 41(3), 227-235.

Salminen, S., Isolauri, E., & Salminen, E. (1996). Clinical uses of probiotics for
stabilizing the gut mucosal barrier: successful strains and future challenges. Antonie
Van Leeuwenhoek, 70, 347-358.

Sarica, S. (1999). Kanatli hayvan beslemede probiyotik kullanimi. Hayvansal Uretim,
39(1), 105-112.

Schierano, G., Bassi, F., Gassino, G., Mareschi, K., Bellone, G., & Preti, G. (2000).
Cytokine production and bone remodeling in patients wearing overdentures on oral
implants. Journal of Dental Research, 79(9), 1675-1682.

Schierano, G., Bellone, G., Cassarino, E., Pagano, M., Preti, G., & Emanuelli, G. (2003).
Transforming growth factor-f and interleukin 10 in oral implant sites in humans.
Journal of Dental Research, 82(6), 428-432.

Schneider, R., Rosmini, M., Ehrmann, M., & Vogel, R. (2004). Identificacion de bacterias
lacticas componentes de la microbiota tipica de los terneros criados en condiciones

artificiales. Revista FAVE—Ciencias Veterinarias, 3(1-2), 7-15.

93



Seo, J. K., Kim, S.-W., Kim, M. H., Upadhaya, S. D., Kam, D. K., & Ha, J. K. (2010).
Direct-fed microbials for ruminant animals. Asian-Australasian Journal of Animal
Sciences, 23(12), 1657-1667.

Shortt, C. (1999). The probiotic century: historical and current perspectives. Trends in
Food Science & Technology, 10(12), 411-417.

Shu, Q., & Gill, H. S. (2002). Immune protection mediated by the probiotic Lactobacillus
rhamnosus HNOO1 (DR20™) against Escherichia coli 0157: H7 infection in mice.
FEMS Immunology & Medical Microbiology, 34(1), 59-64.

Silva, B. T., Henklein, A., de Sousa Marques, R., de Oliveira, P. L., Leite, S. B. P., Fontes,
S. M., Novo, C. C. B, dos Reis, J. F., & Gomes, V. (2016). Vital parameters of
Holstein calves from birth to weaning.

Smith, D. R. (2012). Field disease diagnostic investigation of neonatal calf diarrhea. The
Veterinary Clinics of North America. Food Animal Practice, 28(3), 465-481.
https://doi.org/10.1016/J.CVFA.2012.07.010

Stein, D. R., Allen, D. T., Perry, E. B., Bruner, J. C., Gates, K. W., Rehberger, T. G,
Mertz, K., Jones, D., & Spicer, L. J. (2006). Effects of feeding propionibacteria to
dairy cows on milk yield, milk components, and reproduction. Journal of Dairy
Science, 89(1), 111-125.

Steiner, T. (2006). Managing gut health: natural growth promoters as a key to animal
performance. Nottingham university press.

Swartz, D. L., Muller, L. D., Rogers, G. W., & Varga, G. A. (1994). Effect of yeast
cultures on performance of lactating dairy cows: a field study. Journal of Dairy
Science, 77(10), 3073-3080.

Szenci, O. (2003). Role of acid-base disturbances in perinatal mortality of calves: a

review. CABI Reviews, 2003, 8-pp.

94



Thomas, C. M., & Versalovic, J. (2010). Probiotics-host communication: modulation of
signaling pathways in the intestine. Gut Microbes, 1(3), 148-163.

Tok, E., & Aslim, B. (2007). Probiyotik olarak kullanilan baz1 laktik asit bakterilerinin
kolesterol asimilasyonu ve safra tuzlari dekonjugasyonundaki rolleri. Tiirk
Mikrobiyoloji Cemiyeti Dergisi, 37(1), 62-68.

Tokgdz, B. S., Ozdemir, R., Turut, N., Mirioglu, M., Ince, H., Mahanoglu, B., Yoldas,
A., & Tuzcu, N. (2013). Adana Bolgesinde goriilen neonatal buzagi
enfeksiyonlarinin morbidite ve mortaliteleri ve risk faktorlerinin belirlenmesi.
AVKAE Derg, 3(1), 7-14.

Topal, O., & Batmaz, H. (2020). Early clinical predictors of diarrhea in the first fifteen
days in dairy calves and their relationship with passive transfer status. Medycyna
Weterynaryjna, 76(05), 296-301. https://doi.org/10.21521/MW.6399

Toéthova, C., Nagy, O., Kovac, G., & Nagyova, V. (2016). Changes in the concentrations
of serum proteins in calves during the first month of life. Journal of Applied Animal
Research, 44(1), 338-346.

Trckova, M., Faldyna, M., Alexa, P., Zajacova, Z. S., Gopfert, E., Kumprechtova, D.,
Auclair, E., & D’Inca, R. (2014). The effects of live yeast Saccharomyces cerevisiae
on postweaning diarrhea, immune response, and growth performance in weaned
piglets. Journal of Animal Science, 92(2), 767-774.

Trotta, F., Caldini, G., Dominici, L., Federici, E., Tofalo, R., Schirone, M., Corsetti, A.,
Suzzi, G., & Cenci, G. (2012). Food borne yeasts as DNA-bioprotective agents
against model genotoxins. International Journal of Food Microbiology, 153(3),
275-280. https://doi.org/10.1016/j.ijfoodmicro.2011.11.009

Uetake, K. (2013). Newborn calf welfare: A review focusing on mortality rates. Animal

Science Journal, 84(2), 101-105. https://doi.org/10.1111/ASJ.12019

95



Ulger, 1., Beyzi, S. B., Kaliber, M., & Konca, Y. (2016). Kanatli Sektdriinde
Probiyotiklerin Etkinligi ve Gelecegi. Tavuk¢uluk Arastirma Dergisi, 12(2), 7-12.

Uygur, A, M., & Algicek, A. (2005). Probiyotikler ve siit sigirlarinin beslenmesinde
kullanim1. Anadolu Ege Tarumsal Arastirma Enstitiisii Dergisi, 15(1), 73-83.

Vanbelle, M., Teller, E., & Focant, M. (1990). Probiotics in animal nutrition: a review.
Archives of Animal Nutrition, 40(7), 543-567.

Verstegen, M. W. A., & Williams, B. A. (2002). Alternatives to the use of antibiotics as
growth promoters for monogastric animals. Animal Biotechnology, 13(1), 113-127.

Villot, C., Chen, Y., Pedgerachny, K., Chaucheyras-Durand, F., Chevaux, E., Skidmore,
A., Guan, L. L., & Steele, M. A. (2020). Early supplementation of Saccharomyces
cerevisiae boulardii CNCM 1-1079 in newborn dairy calves increases IgA
production in the intestine at 1 week of age. Journal of Dairy Science, 103(9), 8615-
8628.

Waldner, C. L., & Rosengren, L. B. (2009). Factors associated with serum
immunoglobulin levels in beef calves from Alberta and Saskatchewan and
association between passive transfer and health outcomes. The Canadian Veterinary
Journal, 50(3), 275.

Walker, P. G., Constable, P. D., Morin, D. E., Drackley, J. K., Foreman, J. H., &
Thurmon, J. C. (1998a). A reliable, practical, and economical protocol for inducing
diarrhea and severe dehydration in the neonatal calf. Canadian Journal of Veterinary
Research, 62(3), 205.

Walker, P. G., Constable, P. D., Morin, D. E., Drackley, J. K., Foreman, J. H., &
Thurmon, J. C. (1998b). A reliable, practical, and economical protocol for inducing
diarrhea and severe dehydration in the neonatal calf. Canadian Journal of Veterinary

Research, 62(3), 205-213. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9684050

96



Wittum, T. E., Salman, M. D., Odde, K. G., Mortimer, R. G., & King, M. E. (1993).
Causes and costs of calf mortality in Colorado beef herds participating in the
National Animal Health Monitoring System. Journal of the American Veterinary
Medical Association, 203(2), 232-236. https://europepmc.org/article/med/8407482

Wohlt, J. E., Finkelstein, A. D., & Chung, C. H. (1991). Yeast culture to improve intake,
nutrient digestibility, and performance by dairy cattle during early lactation. Journal
of Dairy Science, 74(4), 1395-1400.

Woof, J. M., & Kerr, M. A. (2006). The function of immunoglobulin A in immunity. The
Journal of Pathology, 208(2), 270-282. https://doi.org/10.1002/path.1877

Wu, Y., Nig, C., Xu, C., Luo, R., Chen, H., Niu, J., Bai, X., & Zhang, W. (2022). Effects
of dietary supplementation with multispecies probiotics on intestinal epithelial
development and growth performance of neonatal calves challenged with
Escherichia coli K99. Journal of the Science of Food and Agriculture, 102(10),
4373-4383. https://doi.org/10.1002/jsfa.11791

Yibar, A., & Soyutemiz, E. (2013). Gida degeri olan hayvanlarda antibiyotik kullanimi
ve muhtemel kalint1 riski. Atatiirk Universitesi Veteriner Bilimleri Dergisi, 8(1), 97—
104.

Zarcula, S., Cernescu, H., & Knop, R. (2008). Colostral immunity in newborn calf:
methods for improvement of immunoglobulins absorption. Lucrari Stiintifice

Medicina Veterinara, 41, 195-202.

97



EKLER

EK-1. ETIiK BILDIRIiM VE INTIHAL BEYAN FORMU

/:’C'-"_:J_f;,\
.@ SAGLIK BiLIMLERI ENSTITUSD
= E#_{i;‘;

‘-3'-{% ¥_4%/ Graduate School of Health Sciences

ETIK BILDIRiM VE INTIHAL BEYAN FORML

Ofrencinin Adi ve Sovadi | Muhammed Sertag EROGLU
Ogrencinin Numaras: | ; _ __

“Ana Bilim Dali Veterinerlik I¢ Hastaliklar:
Ojirencinin Kayvith Oldugu Program Doktora
Tiirti

Yukanda bilgilen verilen tezin intibal tespit vazilimiyla {Turnitin) vaplan tarama sonucunda
¢lde edilen benzerlik oranlan agagdaki gibidir. Bevan edilen bilgilerin dofir oldugunu, aksi hilde
dogacak hukuki sorumluluklan kabul ve beyan ederiz.

Billimber | Benzerlik Oram Maksimum Benzerlik Oranlar
1. Girig RS % 15
11. Genel Bilg[ler %R % 35
111, Materval ve Metod %17 %% 35
I'V. Bulgular L % 15
V. Tartigma N | %03 % 20

tarana dugt birakdabiliv. Yukardaly azami benzerlik oranlar: yornda tek biv kaynakian ofan benzerlik
aranlarimn %65 den biiyik olmamas) gerekir.

URY'S azerinden Enstiviys iloidmelidir.

Net: Yed keltmeye kadar benzerlikler ile Bagik, Kaynakea, Igindekiler, Tesekkiiv, Dizin ve Ekler kisimiar

! Hu farm bilisyyar ortannds dobdaralmali, giktis inalanp Tez Spvunmas T Oneri Formu'yla birlikte Ans Flim Dal Bagkanbsf arseligyla

98



EK-2. ETIK KURUL ONAY FORMU

T.C.
ATATURK UNIVERSITESI REKTORLUGU
Rektorliik

Say1 : 75296309-050.01.04-E.2000192795 06.08.2020
Konu: HADYEK Karari.

VETERINER FAKULTESI DEKANLIGINA

Ilgi : 24.07.2020 tarihli ve 36643897-000-E.2000183302 sayil1 belge.

Tlgide kayitl yazimz; Atatiirk Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulumuzun
28.07.2020 tarihli ve 8 sayili Oturumunda Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu Bagvuru
Formu ve ekli belgeleri, gerekce, amag, yaklasim ve yontemler dikkate alinarak incelenmis ve
asagiya ¢ikarilan 126 no’lu karari ile sozkonusu doktora tezi proje ¢aligmasinin
yiiriitiilmesinin etik kurallarina uygun olduguna, mevcut oy birligi ile karar verilmis olup,
caligmanm Atatiirk Universitesi Rektorliigii, Gida ve Hayvancilik Uygulama ve Arastirma
Merkezi Miidiirliigiinde (Deney Hayvan1 Uretici/Kullanici/Tedarik¢i Kuruluslara Mahsus
Calisma Izni Belgeli) yiiriitiilmesine ve taahhiitname hiikiimlerine gore calismada kullanilan
hayvanlara ait bilgilerin, T.C. Tarim ve Orman Bakanligi, Doga Koruma ve Milli Parklar
Genel Miidiirligiiniin, Hayvanlar1 Koruma Bilgi Sistemi (HAYBIS) ne girilebilmesi i¢in ekte
sunulan “HADYEK Sonug¢ Raporu”nun Bagkanligimiza gonderilmesi hususunda;

Geregini bilgilerinize arz ederim.
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TOPLANTI TARIHI :28.07.2020
TOPLANTI SAYISI : 8

KARAR N0 126: Atatiirk Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dekanligi, Klinik Bilimler
Boliimii, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali 6gretim iiyesi Dog.Dr.Basak HANEDAN’1n
yiiriitiiciiliigiinde, Atatiirk Universitesi Rektorliigii, Gida ve Hayvancilik Uygulama ve
Arastirma Merkezi Miidiirligiinde (Deney Hayvam Uretici/Kullanici/Tedarik¢i Kuruluslara
Mahsus Calisma Izni Belgeli) yiiriitiilecek olan “Saccharomyces boulardii Verilen Yeni
Dogan Buzagilarda Klinik, Hematolojik, Biyokimyasal ve IgG ve Sekretorik IgA
Parametrelerinin Arastirilmas1” isimli doktora tezi proje ¢aligmasi ile ilgili Atatiirk
Universitesi Veteriner Fakiiltesi Dekanliginin 24.07.2020 tarihli ve 36643897-000-
E.2000183302 sayili yazisi ile ekleri goriisiildii.

Yapilan goriismelerden sonra; ad1 gegen doktora tezi proje ¢aligmasinin yiiriitilmesinin
etik kurallarina uygun olduguna, taahhiitname hiitkiimleri geregince ¢alisma sonucunun
Bagkanligimiza bildirilmesine, mevcut oy birligi ile kabuliine; karar verildi.

Ek : Sonug Raporu. 1 Adet.
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EK-3. DIGER FORMLAR

T.C.
ATATURK UNIVERSITESI REKTORLUGU
Gida ve Hayvancilik Uygulama ve Arastirma Merkezi

Miidiirliigii
Say1 : 43216829-000-E.2000175894 14.07.2020
Konu: Dog¢.Dr. Basak HANEDAN
Calisma Izni Hk.

VETERINER FAKULTESI DEKANLIGINA

Ilgi : 07.07.2020 Tarih ve 36643897-000-E.2000170366 Say1il1 Belge

Ilgili kayith yazmmz miidiirligiimiizce incelenmis olup, Atatiirk Universitesi Veteriner
Fakiiltesi I¢ Hasatliklar1 Anabilim Dali Ogretim iiyesi Do¢.Dr. Basak HANEDAN’1n
GHUAM birimlerinde ¢aligmasinda herhangi sakinca goriilmemistir. Fakat caligmaya
bagslanilabilmesi i¢in ¢aligmanin bir projeye ait olma sart1 aranacaktir.

Geregini bilgilerinize arz/rica ederim

Prof.Dr. Mustafa YAPRAK
Merkez Miudiirii
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T.C.
ATATURK UNIVERSITESI REKTORLUGU
Veteriner Fakiiltesi Dekanlig
Veteriner Hekimligi Temel Bilimleri Bolimii
Bagkanlig
Veterinerlik Biyokimyasi Ana Bilim Dali1 Bagkanlig1

Say1 : 36643897-000-E.2000176113 14.07.2020
Konu : Izin Talebi

VETERINERLIK IC HASTALIKLARI ANA BILIM DALI BASKANLIGINA

Anabilim daliniz ogretim uyelerinden Doc,Dr. Basak Hanedan'in danismanligini yaptigi
Ars, Got. Sertac, Eroglu'nun tezinin biyokimyasal analizlerinin anabilim Dalimiz
Laboratuvarinda Prof. Dr. Fatih Mehmet KANDEMIR vyiiriitiiciiliigiinde yapilmas1 uygun
gorilmustir.

Bilgilerinize arz/rica ederim.
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