YV els3

¥20¢

IZAL VHO1X0d I'VAd INI'TTd VNV 14V IAITTVLSVYH 3INN3T1S39 IA INTT1S3D NVAAVH

TC. g‘%? 8%
_ BURSA ULUDAG 3 BT '«.‘i
UNIVERSITESI SAGLIK ."( ‘.
BiLIMLERI ENSTITUSU 4
VETERINER FAKULTESI

HAYVAN BESLEME VE
BESLENME HASTALIKLARI
ANA BiLiM DALI

HOLSTEIN IRKI DiSi BUZAGILARDA ANTIBiYOTIKLI SUT

ILE BESLEMENIN BUYUME PERFORMANSI VE GENEL
SAGLIK DURUMUNA ETKIiSi

ESRA KARA

(DOKTORA TEZI)

BURSA-2024




e . . 5?&? X
BURSA ULUDAG UNIVERSITESI ) o ?:.
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU @ I )
VETERINER FAKULTESI e
HAYVAN BESLEME VE BESLENME
HASTALIKLARI ANABILiM DALI

HOLSTEIN IRKI DiSi BUZAGILARDA ANTIBiYOTIKLI SUT iLE
BESLEMENIN BUYUME PERFORMANSI VE GENEL SAGLIK
DURUMUNA ETKISi

Esra KARA

(DOKTORA TEZI)

DANISMAN:
Prof.Dr. Hidir GENCOGLU

BURSA-2024




T.C.
BURSA ULUDAG UNIVERSITESI
SAGLIK BiLIMLERI ENSTITUSU

ETiK BEYANI

Doktora tezi olarak sundugum “Holstein Irki Disi Buzagilarda Antibiyotikli Siit ile
Beslemenin Bilyiime Performansi ve Genel Saghk Durumuna Etkisi” adl
calismanin, proje sathasindan sonu¢lanmasina kadar gegen biitiin siireglerde bilimsel
etik kurallarina uygun bir sekilde hazirlandigini ve yararlandigim eserlerin kaynaklar
boliimiinde gosterilenlerden olustugunu belirtir ve beyan ederim.

Esra KARA
21.08.2024



TEZ KONTROL ve BEYAN FORMU

Adi Soyadi: Esra KARA

Anabilim Dah: Hayvan Besleme ve Beslenme Hastaliklar1

21/08/2024

Tez Konusu: Holstein Irki Disi Buzagilarda Antibiyotikli Siit ile Beslemenin

Biiyiime Performansi ve Genel Saglik Durumuna Etkisi

OZELLIKLER
Tezin Boyutlari

Di1s Kapak Sayfasi
I¢c Kapak Sayfasi
Kabul Onay Sayfasi
Sayfa Diizeni
I¢indekiler Sayfasi
Yazi Karakteri
Satir Araliklar
Basliklar

Sayfa Numaralari

Eklerin Yerlestirilmesi

Tablolarin
Yerlestirilmesi

Kaynaklar

DANISMAN ONAYI

Unvam Ad1 Soyadi: Prof. Dr. Hidir GENCOGLU

imza:

UYGUNDUR

UYGUN
DEGILDIiR

U

I Iy Iy Iy Dy Ny By Wy I

ACIKLAMA



ICINDEKILER

Dis Kapak

¢ Kapak

ETIK BEYAN ..oiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieiienerrretrteeeeeeeeeeeeeseeeeeessessssssssssssssnnns I
| ULV 2 ) D0 07N /R JI1
| (00 1\10) D) 341 51 D) 2 SRR 1v
N0 23 06 O 04 O KRR \Y |
INGILIZCE OZET .....cooiviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiienenceeececcccceteeesesn s VII
TEZIN KURESEL SURDURULEBILIR KALKINMA HEDEFLERi ILE
1) ) N VIl
O € 1 21 (T 1
2. GENEL BILGILER......ccctttttttiiiiiiiiiiiiiiiciitiiineeiiiceee e 5
2.1.  Buzagilarda Dogum Sonrast Bakim - Idare ........................oocooiiin. . 5
2.2.  Yeni Dogan Buzagilarin Beslenmesi ................oooooiiiiiiiiiiii e, 6
2.3.  Buzagilarn Siit veya Siit ikame Yemi ile Beslenmesi.............................. 9
24. Karmave Kaba Yemile Besleme.............c.coooiiiiiiiiiiiiii e, 10
2.5. Buzagilarin Siitten Kesilmesi.........cooooiiiiiiiiiiiiieiee 11
2.6.  Buzagilarin Su Gereksinimleri.........c..ooeiiiiiiiiiiii i, 13
2.7.  Buzagilarin Sindirim Fizyolojisi ve Rumen Geligimi............................. 15
2.8.  Buzagilarin Gastrointestinal Sistem Mikrobiyotasi................c.oooeeina 17
2.9. Antimikrobiyal Direng ..........ooviiiiiiiiii i e 27
2.10. Antibiyotiklerin Performans ve Bagirsak Sagligina Etkisi....................... 29
3. GEREC VE YONTEM ....vuuiiuiiinirietnerterneenerneennesneesnernnesnessnesneenns 39
3.1 DBNEIME YTttt 39
3.2.  Deneme Hayvanlarmin Bakim Beslenmesi ve Gruplarin Olusturulmasi........40
3.3.  Denemede Kullanilan Yemlerin Analizleri...................ocoooiiiiiiiinnann. .. 42
3.4.  KuruMadde Tiiketiminin OlgHIMESi............c.ooviiviiiiiiiiiiieiiiei, 43
3.5.  Canli Agirlik Artisinin Belirlenmesi............ooooiiiiiiiiiiiiin, 43
3.6.  Yemden Yararlanmanin Belirlenmesi...................ooooiiiiiiiiiin . 44
3.7.  Viicut Olgiilerinin Belirlenmesi.............cooeuiiniuiiiaie e, 44
3.8.  Daiski Skorunun Belirlenmesi...........coouiiiiiiiiiiiiiii e, 44
3.9.  Buzagilarin Klinik Goriiniim Skorlandirmasi..................cocoi 45
3.10. Buzagilarin Solunum Skorlandirmast.............cooiiiiiiiiiii i 45
3.11. Diski pH SN OIGHIMEST. ... ..uvviei e 45
3.12.  Diski Mikrobiyota ANaliZi..........coovuevuiiiiiiiiiiiiiiiiieee e, 45
3.12.1. Deneyin YapiliSl. . ..oou ittt 46
3.13. Istatistiksel ANAlZIET. .. ... ... .oouviiiiiieeie e 47
T S 1 01 DL €1 B 57 N 48
4.1 Yem TUKEtIMI ...eneie e 48
4.2, Canlt AGITIIK. ... 49
4.3. Canl Agirlik Artist ve Yemden Yararlanma Orant................ccooeieinenne. 50
A4, VHCUL OICUIETI. ..ot 50
4.4.1. Cidago YUKSEKIIGI....oviieiii it 50
4.4.2. Gogiis Cevresi Uzunlugu.......o.ooiiiiiiiiiiii e 51
4.4.3. Boy UzunluKIari...........oooiiiiii e 51
4.5.  Klinik ve Solunum Skorlamasi............c..coooiiiiiiiiii 52



4.6. Diski SKorlamasi...........c.ooiiiiiiii 54

4.7. Diski pH’stnin OIGHMI. ..ot 55
4.8. Diski Mikrobiyota Analizi..........coooeiiiiiiiiiii e 55
5. TARTISMA VE SONUC ..ciiuiiiiieiiniiiaionrummecsatosossssssossssssssssssssassnses 61
6. KAYNAKLAR ..otiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiietieiiieitnscsstsstosssssssnsosssssssnsossssnsonses 69
7. SIMGE VE KISALTMALAR .....cuuittiieetneetneenerinesneenesneseeesiinessnesnes 86
ST N DK D) 34 0] L S 87
10. OZGECMIS uuvuiiniiiiiiieieieeietiererereenerernernesnessersessessesnesnomennns 88



TURKCE OZET

Bu arastirmada siit s1gir1 isletmelerindeki antibiyotikli siitlerin buzagilarin tiiketimine
sunulmasinin; antibiyotik kalintist icermeyen siit ile beslenen buzagilara gore biiylime
performansi (Canli Agirlik; CA, Giinliik Canli Agirlik Artist; GCAA, Yem Tiiketimi;
YT, Yemden Yararlanma Orani; YYO, Viicut 6lgiileri; Cidago yiiksekligi, gogiis
cevresi uzunlugu, boy uzunlugu), genel saglik parametreleri (Klinik ve solunum
skorlamasi, diski skorlamasi, digki pH 6l¢iimii) ve bagirsak mikrobiyatasina (Tiir ve
filum diizeyinde bakteri ¢esitliligi) iizerine olan etkilerinin arastirilmasi amaglanmistir.
Toplam 46 adet Holstein disi buzag: (3 giinliik) canli agirliklart (39,87 + 1,18 kg),
kolostrum tiiketim miktarlar1 ve ineklerin laktasyon sayilar1 da dikkate alinarak
rastgele gruplandirilmistir. Gruplar, antibiyotik kalintis igeren siit (Deneme; n=23) ve
temiz siit (Kontrol; n=23) ile beslenmistir. Agirlik artiglarini belirlemek i¢in buzagilar
7’ser giin araliklarla tartilmistir. Viicut olgtileri, disk1 pH 6lgtimleri ve klinik, solunum,
disk1 skorlamalar1 da 7’ser giin araliklarla takip edilmistir. Disk1 mikrobiyota analizi
icin 75. giin digki numunesi alinmistir. Hayvanlarin yem tiikketimi ve yemden
yararlanma degerleri ve viicut Olgiilerinin gruplar arasi karsilastirmalar1 Independent
Sample T-test ile yapildi. Verilerin grup i¢i karsilastiriimalar1 ise GLM prosediiriine
gore yapildi, model olarak full factorial analiz secildi ve post test olarak Tukey testi
kullanildi. Gruplar arasinda siitten kesim doneminde gilinliik kuru madde tiiketiminde
istatistiksel fark gozlenmemistir (P>0,05). Gruplar arasinda siitten kesim giinii viicut
Olciilerinde istatistiksel olarak fark tespit edilmemistir. Gruplar arasinda siitten kesim
donemi klinik, solunum ile digski skorlamasinda ve diski pH sonuclarinda istatistiksel
olarak fark tespit edilmemistir (P>0,05). Diski mikrobiyota analiz sonucunda
Oscillospiraceae ve Ruminococcus deneme grubunda kontrol grubuna gore daha fazla
bulunmustur. Patojen mikroorganizma grubunda bulunan Enterobacter, Escherichia-
Shigella ve Salmonella deneme grubunda oransal olarak daha az tespit edilmistir.
Sonug olarak, antibiyotik kalintis1 igeren siit ile besleme yapilan buzagilarin diski
mikrobiyotasinda oransal olarak yararli mikroorganizma sayisinin arttigi, patojen
mikroorganizma sayisinin azaldig1 sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Buzagi, antibiyotikli siit, bagirsak, mikrobiyota, performans
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INGILIZCE OZET

The Effect of Waste Milk Feeding on Holstein Female Calves Growth
Performance and Health Status

The aim of this study was to investigate the effects of feeding waste milk containing
antibiotic residues to calves in dairy cattle farms on growth performance (Body weight;
BW, Daily Live Weight Gain; DLWG, Feed Consumption; FC, Feed Conversion
Ratio; FCR, Body measurements; Withers height, body length, heart girth), health
parameters (Clinical and respiratory scoring, fecal scoring, fecal pH measurement) and
intestinal microbiota (Bacterial diversity at species and phylum level) compared to
calves feeding with milk without antibiotic residues. A total of 46 Holstein female
calves (3 days old) were randomly grouped considering their live weights (39.87 +
1.18 kg), colostrum consumption amounts and lactation numbers of the cows. The
groups were fed with milk containing antibiotic residues (Experiment; n= 23) and
clean milk (Control; n= 23). Calves were weighed at 7-day intervals to determine
weight gains. Body measurements, fecal pH measurements, and clinical, respiratory,
and fecal scoring were also followed at 7-day intervals. Fecal samples were taken on
the 75th day for fecal microbiome analysis. Comparisons of feed consumption and
feed conversion values and body measurements of the animals between groups were
made using Independent Sample T-test. Intra-group comparisons of the data were
made using the GLM procedure, full factorial analysis was selected as the model, and
Tukey test was used as the post-test. No statistical difference was observed between
the groups in daily dry matter consumption during the weaning period (P>0.05). No
statistical difference was found between the groups in body measurements on the
weaning day. No statistical difference was found between the groups in clinical,
respiratory, and fecal scoring and fecal pH results during the weaning period (P>0.05).
As a result of fecal microbiota analysis, Oscillospiraceae and Ruminococcus were
found to be higher in the experimental group than in the control group. Enterobacter,
Escherichia-Shigella and Salmonella in the pathogenic microorganism group were
detected proportionally less in the experimental group. It was concluded that the
number of beneficial microorganisms increased proportionally and the number of
pathogenic microorganisms decreased in the fecal microbiota of calves fed with milk
containing antibiotic residues.

Keywords: Calf, waste milk, gut, microbiota, performance
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1. GIRIS

Hayvancilik toplumun hayvansal protein ihtiyacinin karsilanmasi ve dolayli
olarak tarim alaninda dogacak ihtiyacin karsilanmasi agisindan iilke ekonomisine
katkida bulunur. Hayvansal proteinler, bitkisel proteinlerde yeterli miktarla
bulunmayan ve viicutta sentezlenmeyen bazi amino asitleri igerdikleri i¢in insan
beslenmesinde dneme sahiptir. Ulkemizde ve pek ¢ok iilkede hizli niifus artisina bagh
olarak protein tiiketiminde acik gozlenmektedir. Sigir yetistiriciligi, et ve siit
tiretiminde 6nemli bir yere sahiptir. Sigir, diger siit hayvanlari ile karsilastirildiginda
sagim kolaylig1, hayvanin siit depolama yetenegi ve siit verimi agisindan birgok

avantaja sahiptir.

Diinyadaki hayvan popiilasyonu yillar igerisinde degisiklik gdstermesine ragmen
genel yonelim hayvan popiilasyonunun artigt yoniindedir. 2022 yilinda Diinyada
bulunan s181r sayist bir 6nceki yila gore %0,5 oraninda artarak 1,2 milyar bas olmustur
(USDA, 2023). Ekonomik Kalkinma ve Isbirligi Orgiitii (OECD) arastirmalarina gore
Asya ve Kuzey Amerika basta olmak iizere tiim bdlgelerde hayvansal iiretim
artiglariyla birlikte, diinya siit tiretimi 2022'de 2021 yilina gore %0,74 artarak 897
milyon tona ulagmistir (OECD, 2023). Hayvansal iiretimde en biiyiik paya sahip
ilkeler Hindistan (194 milyon ton), AB (153 milyon ton) ve ABD (103 milyon ton)
olmustur (Ataseven, 2023). Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) 2023 verilerine gore
tilkemizdeki sigir sayis1 bir onceki yila gore %?2,6 azalarak 16 milyon 421 bin bas
olmustur (TUIK, 2023). Ulkemizde 2022 yilinda toplam sagmal hayvan sayis1 25
milyon 751 bin bas olup ¢ig siit liretimi %7,1 azalarak 21 milyon 563 bin 492 ton
olmustur. 2022 yilinda iilkemizdeki toplam siit tiretiminin %92,3’1 inek siitii, %4,9’u
koyun siitii, %2,5°1 kegi siitii ve %0,2’si manda siitiidiir (TUIK, 2022). Tiirkiye’deki
toplam sagilan hayvan sayisinin 2023 yilinda 25 milyon 914 bin bas ve belirtilen adet
icerisindeki sagmal inek sayisinin 6 milyon 435 bin adet olacagi beklenmektedir
(Ataseven, 2023; TUIK, 2023).

Siit tirtinleri icerisinde Diinyada en ¢ok tiiketilen ¢ig siittiir. Siit tiikketimi genellikle,
pastorize ve fermente iirlinler de dahil olmak iizere taze siit iirlinleri seklindedir.
Insanlarin beslenmesi igin siit ve siit {iriinlerinin dnemi biiyiiktiir. Ayrica siit endiistrisi
siit Uriinlerinin iiretim asamalarinda c¢alisan milyonlarca insanin ge¢imini

saglanmaktadir. Gida ve Tarim Orgiitii raporu 2023-2032 raporuna gére kazang ve



niifus atigina bagl siit iirlinii liretiminin artmasint éngérmektedir. Bu 6ngoriiye gore
de diinyada siit tiretim miktarimin 2023 yilinda bir 6nceki seneye gore %1,56 oraninda
artisla yaklasik 911 milyon ton olmasi beklenmektedir (Ataseven, 2023; FAO, 2023).

Sigir isletmelerinde buzagilarin saglikli bir sekilde biiyiitiilerek siiriilerin
devamliliginin saglanmasi isletmelerin ekonomik siirdiiriilebilirligi agisindan biiyiik
Oonem tagimaktadir. S1g1ir isletmelerinin kazanglarinin yaklasik %40 gibi biiyiik bir pay1
buzagidan, diger kisminin ise siitten sagladiklar1 kabul edilmektedir. Bir sigircilik
isletmesinde {iretimin karli olabilmesi i¢in inek basina yilda 1 yavru alinmasi
hedeflenmektedir (Sert, & Acik, 2020). Ulkemizde siit sigircilig1 sektdriiniin en dnemli
sorunlarindan biri yliksek oranda buzagi kayiplaridir. Diinya genelinde dogum
sonrasinda gerceklesen buzagi Olim oranlart %8,7 — 6,7 arasinda degiskenlik
gostermektedir (Karsli, & Evci, 2018). Gelismis iilkelerde bu oran %?2-3 arasinda
olmasma ragmen {lilkemizde dogum sonrasi buzagi oOlim oranlarinin %]15’ler
diizeyinde oldugu bildirilmektedir. Fakat, yapilan arastirmalar iyi bir bakim-besleme
yontemiyle dliim oranmin %3-5lere ¢ekilebilecegini gdstermektedir (Ozen, 1999).
Yapilan ¢alismalarda buzagi 6liim oraninin %20 oldugu bir isletmede karlilik oraninin
%38 diizeyinde azalmaya neden oldugunu tespit etmistir. (Hilsing-Hansen, Jorgensen,
& Ostergaard, 2022). Buzagi kayiplarinin %84’ {iniin buzagilarin yasamlarinin ilk
ayinda ve ozellikle tigiincii haftalarinda gergeklestigi belirtilmektedir (Karsh, & Evci,
2018).

Yeni dogan buzagilar, yasamlarinin ilk haftalarinda olumsuz ¢evresel faktorlerden
hizlica etkilenebilirler. Dogum sonrasinda buzag: i¢cin en dnemli besin kaynag: agiz
sttiidiir (kolostrum). Kolostrumun igeriginin besin maddesi yoniinden zengin olmasi,
buzagilarin dogumdan hemen sonra bagirsaktan besin maddesi emiliminin yiiksek
olmasindan dolay1 kaliteli bir kolostrumun bagisiklik sistemi iizerinde olumlu etkileri
bulunmaktadir (Sert, & Acik, 2020). Buzagilara dogum sonrasi donemden siitten
kesim donemine kadar uygulanan bakim ve besleme, ergin donem performanslar
tizerinde etkilidir. Bu etki isletmelerdeki stirtilerin gelecekteki performansi igin saglikli
buzagi biiylitme programlarinin 6nemini ortaya koymaktadir. Bundan dolay1
buzagilarin tiiketecekleri siit miktar1 ve siit i¢irme siiresini, buzagi gelisimini olumsuz
etkilemeden azaltmak i¢in yapilan uygulamalar 6nem kazanmaktadir (Lengemann, &

Allen, 1959). Buzagilarin siitten kesilmesinde rumen gelisimi biiyiik 6neme sahiptir;



rumeni gelismis, kaba ve konsantre yemlerden yeterince faydalanabilen buzaginin
stitten kesilebilecegi kabul edilmektedir. Buzagiya uygulanan bakim, besleme ve idari
uygulamalar siitten kesim yas1 ve rumen gelisimi ile dogrudan ilgilidir.

Siit isletmelerinde buzagi kayiplarinin en biiyiik nedeni yeni dogan buzagilarda
gbzlenen ishallerden dolayr gerceklesen yiiksek Oliim oranlaridir. Buzagilarin
dogumdan itibaren siitten kesime kadar olan donemi en hassas ve enfeksiyon
etkenlerine en agik olduklar1 donemdir. Bu donemde buzagi mamalar1 veya buzagi
baslangi¢ yemlerine antibiyotik molekiillerinin buzagilara verilmesi durumunda ishal
kaynakl1 hastaliklarin goriilme sikliginin ve 6liim oranlarinin azaldigina dair ¢ok fazla
arastirma bulunmaktadir (Choi, Kang, Park, Hong-Gu, & Kima, 2011). Ancak,
antibiyotiklerin uzun bir donem boyunca diinya ¢apinda terapétik ajan ve biiyiitme
faktorii olarak bilingsiz kullanimi direngli bakteri populasyonlarinda artislara ve
sindirim sistemi bozukluklarina yol agmaktadir. Bu yiizden antibiyotik kullanimina
kars1 olusan baskilar, yetistirici ve yem {ireticilerini antibiyotiklerin yerine glivenle
kullanilabilecek yeni kaynaklar aramaya itmistir (Burgak, & Yal¢in, 2013; Cruywagen,
Jordaan, & Venter, 1996).

Hayvanlarin yemlerinde antibiyotik kullanilmasi, hayvanlarin daha az yemle daha
hizl1 biiytimesini saglamak amaciyla kullanilmaktaydi. Hayvan yemlerine subterapdtik
dozda antibiyotik eklenerek, biiyiime performansinin arttirilmasi, 1950’li yillarin
baslarinda, “Gida ve ilag Dairesi (FDA)” tarafindan kabul edildikten bir siire sonra,
hayvansal {iiretimde yemlerde antibiyotik uygulamalari yaygm kullanim alani
bulmustur (Hamer, & Gill, 2002). Hayvansal iiretimde biiyiitme faktorii olarak
antibiyotik kullaniminin, halk sagligina olan etkisi ve insanlarda gozlenen patojenlere
kars1 direng gelisimine neden olacag: ile ilgili endiseler, ilk defa 1969 yilinda “Joint
Committee on the Use of Antibiotics in Animal Husbandary and Veterinary Medicine
(Swan Committee)” tarafindan vurgulanmistir. Insanlarda 6nemli kullanim alanina
sahip Penisilin ve tetrasiklin gibi antibiyotiklerin hayvancilikta yaygin kullanilmasinin
sonucu insanlarda bu antibiyotiklerin etkisinin azalmasina neden oldugu goriilmiistir.
Bu gozlemler sonucunda, Avrupa Birligi (AB), 1970’li yillarin baglarinda, direng
gelisimini azaltmak amaciyla, beseride kullanilan antibiyotiklerin, biliylitme faktorii
olarak hayvan yemlerinde kullanimimi kisitlayan yeni diizenlemeler getirmeye

calismistir (Emborg, Ersboll, Heuer, & Wegener, 2001; Kili¢, 2004). 07 Temmuz



1973’de ililkemizde ve 14557 sayili Resmi Gazete’de yayimlanan 1734 sayili Yem
Kanunu’nun ikinci ve besinci maddeleri, 15 Mayis 1997 tarih ve 22990 sayili Resmi
Gazete’de yayimlanan Yem Yonetmeligi’nin 12. maddesi ve 2002 yilinda Tarim ve
K&y Isleri Bakanlig1 tarafindan yayimlanan tebligin 4 no’lu eki araciligiyla yemlerde
antibiyotik kullanimu ile ilgili diizenlemeler yapilmistir. Bu diizenlemeler ile birlikte
hayvansal iiretim ve yemlerin Ozellikleri belirlenmistir (Kilig, 2004). Avrupa
Birliginde 1 Ocak 2006 tarihinden itibaren antibiyotik temelli performans arttiricilarin
yem katki maddesi olarak kullanimma yasak getirilmistir. Ulkemizde antibiyotik
biiyiitme faktdrlerinin yasaklandig tarih 21 Ocak 2006’ dir. Ulkemizde de antibiyotik
direng gelisimi sorunuyla miicadele etmek i¢in AB {ilkelerinin ve kuruluslarin
antimikrobiyal direng (AMD) ile ilgili stratejik ¢aligmalarmi takip eden, Saglik
Bakanlig1 koordinatorliigiinde ‘Ulusal Antimikrobiyal Direng Stratejik Eylem Plan1’
calismalar ylriitilmektedir (Saglik Bakanligi, 2017).

Bu arastirmada, siit sigir1 isletmelerinde antibiyotik tedavisi gormiis sagmal
hayvanlardan sagilan siitlerin buzagilarin tiiketimine sunulmasinin; antibiyotik
kalintis1 igermeyen siit ile beslenen buzagilara gore biiyliime performans: ve bagirsak

mikrobiyatasina olan etkisinin arastirmasi amag¢lanmistir.



2. GENEL BiLGILER

2.1. Buzagilarda Dogum Sonrasi Bakim - idare

Dogumdan siitten kesim siirecine kadar olan bakim ve idare, gelecekte siiriiye
katilacak diiveler icin kritiktir. Dogum siireci ve dogum sonrasi buzaginin canliligi ile
ilgili kritik kontrol noktalarmin dikkatli kontrolii buzag kayiplarini engelleyebilir.
Dogumdan sonraki ilk 24 saat buzagi bakiminda en kritik donemdir (Gundelach,
Essmerey, Teltscher, & Hoedemaker, 2019). Yonetim sartlarinin iyi oldugu bir
isletmede perinatal 6liim oran1 %1-3, neonatal 6liim oran1 %3 ve 4 haftaliktan kii¢iik
buzagilarin yillik 6liim oraninin %3-5 arasinda olmasi gerektigi bildirilmektedir. Oliim
oranlarinin bildirilenden daha yiiksek olmasi, isletme yonetimi agisindan problemlerin

oldugunun bir gostergesi olarak kabul edilmektedir (Smith, & Risco, 1988).

Ulkemizde ve Avrupa iilkelerinde bildirilen buzag1 6liim oranlar1 %3,87 ile %7
arasinda degismektedir. Oliim oraninin en yiiksek oldugu donem dogum sonrasindaki
ilk 4 haftadir (Ocal, Rigvanl, Kalkan, & Dogan, 2015). En yaygm 6liim nedenleri
solunum yolu hastaliklart — pndmoni ve neonatal donemde gozlenen viral ya da
bakteriyel ishallerdir (Agerholm, Bassa, Krogh, Christensen, & Ronsholt, 1993;
Virtala, Mechor, Grohn, & Erb, 1996; Compton, Heuer, Thomsen, CapenterPhyn, &
McDougall, 2017). Buzag oliimleri ¢ogu durumda birden fazla faktoriin bir araya
gelmesinden kaynaklanmaktadir; ana faktor enfeksiyon etkenleri olsa da uygun
olmayan bakim, besleme, barindirma kosullar1 ve kolostrum beslemesi doneminde
yapilan hatalardan kaynakli, sindirim sistemi sorunlar1 ve solunum yollar1 hastaliklar
da etkilidir (Bolacali, & Kiigiik, 2017; Cobo-abreu, Martin, Willoughhby, & Stone,
1979; Lorenz, Mee, Early, & More, 2011). Buzagilarda erken donemde meydana gelen
hastaliklar, dogrudan buzagi 6liimlerine sebep olabilecegi gibi enfeksiyon sonrasinda
hayatta kalan buzagilarin biiylime performanslari, ilerleyen donemlerinde ise lireme
fonksiyonlar1 ve siit verimleri ilizerinde kayiplar olusturabilmektedir (Donovan,

Dohoo, Montgomery, & Bennet, 1998; Waltner-Toews, Martin, & Meek, 1986).

Dogum gergeklestikten sonra buzagilarda fiziksel bir anomali olup olmadiginin
degerlendirilmesi amaciyla, solunum testi, kalp muayenesi, mukozalarin rengi, g6z
reflekslerinin muayenesi, géobek kordonu temizligi ve muayenesi, rektal sicakliginin

Olctlilmesi, derinin ve kil yapisinin durumunun tespiti dikkatli bir sekilde yapilmalidir.



Dr. Virginia Apgar ve ark. tarafindan insanlar igin gelistirilen yenidogan
yasayabilirlik skoru veteriner hekimlikte de uygulanmaktadir. Buradaki temel amac,
diinya capindaki tiim yenidoganlar icin tek tip bir degerlendirilme sisteminin
gelismesini saglamaktir. Skor bes degerlendirme sistemi tizerine kuruludur; kalp atim
hiz1, solunum, refleks, kas tonusu ve renk. Degerlendirmede her parametre sifir, bir
veya iki olarak derecelendirilmistir. Her parametreye verilen puanlarin toplami da
yenidoganlari ii¢ kategoriye ayirmaktadir: 0-3 puan siddetli depresyon, 4-6 puan orta
derecede depresyon ve 7-10 puan miikemmel durum (Apgar, 1953). APGAR skoru,
yasama kabiliyeti zayif yenidoganlarin erken tespiti amaciyla tasarlanmistir. Veteriner
hekimlikte de, pek ¢ok hayvan tiirii i¢in dogum sonrasinda APGAR skorlamasi
kullanilmaktadir. Ruminant hayvan tiirleri i¢in APGAR skorlamas1 yapilirken dikkate
alinan parametreler kalp atim hizi, solunum, mukoza rengi, emme refleksi, kas tonusu,
rektal sicaklik, tiiylerin goriintimiidiir (Homerosky, Caulkett, Timsit, Pajor, Kastelic,
& Windeyer, 2017; Mee, 2008; Murray, Veira, Nadalin, Haines, Jackson, Pearl, &
Leslie, 2015; Schulz, Plischke, & Braun, 1997; Szenci, 2003; Szenci, 1982).
Dogumdan sonraki ilk saatlerde degerlendirilmesi gereken diger parametreler sternal
yatar pozisyona ulagma, ayaga kalkma c¢abalar1 ve zamanidir (Owens, 1985; Schuijt,

& Taverne, 1994).
2.2. Yeni Dogan Buzagilarin Beslenmesi

Buzagilarin hayatta kalmalar1 ve saglikli sekilde gelisebilmeleri i¢in dogumdan
hemen sonra uygulanan besleme yontemleri 6nem arz etmektedir. Buzagilara
uygulanan hatali bakim ve besleme ilerleyen donemlerde performans kayiplarina
neden olabilmektedir. Yeni dogan buzaginin hayatta kalmasini ve bir an 6nce rumen

gelisimini saglamak isletmelerin 6ncelikli iki hedefidir.

Dogumdan sonra anneden sagilan ilk siite ag1z siitii (kolostrum) denir. Kolostrum,
buzagi i¢in ilk ve en degerli besin maddesidir. Normal siitten renk ve besin maddeleri
acisindan belirgin derecede farklidir (Sert, & Ac¢ik, 2020). S1gir kolostrumu gebeligin
sonlarinda kolostrojenez olarak tanimlanan bir siirecte iiretilir ve memede birikir
(Baumrucker, & Bruckmaier, 2014). Kolostrum olusumunun buzagilamadan 3-4 hafta

once bagladig1 ve dogumdan 6nce durdugu tespit edilmistir (Brandon, 1971).



Yeni dogan buzagilarin, pasif bagisiklik elde edebilmesi i¢in yeterli
immiinoglobulin igeren yiiksek kaliteli kolostrum ile beslenmeleri gerekir (Morin,
2021). Kolostrum yasamin ilk haftalarinda buzagilara bagisiklik saglayan
immiinoglobulinlerden olusur. Dogumdan sonra buzagilara igirilen iyi Kkaliteli
kolostrum bagirsaklarin patojenlere karst korunmasina katki saglar (Calloway, 2002;

Davis, & Drackley, 1998; Foley, & Otterby, 1978).

Ineklerin plasenta yapis1 buzagiya immiinoglobulin G (IgG) transferini engeller
(Davis, & Drackley, 1998). Sigirlarda bariyer gorevi goren ve immiinoglobulin
transferine engel olan sindesmokorial bir plasenta vardir (Blum, & Baumrucker, 2008;
Peter, 2013). Bu durumda buzagilar agammaglobulenemik dogarlar, bu durum
enfeksiyoz hastaliklara karsi cok az ya da hi¢ bagisik olmamalarina neden olur. Sonug
olarak buzagilarin immiinoglobiilinleri alabilmeleri kolostrum tiiketimine bagldir.
Yeterli miktarda ve kaliteli kolostrum ile beslenmis yeni dogan buzagilarda basarili bir
pasif transfer gergeklesir. Koruyucu pasif bagisiklik saglamak icin buzagi dogduktan
hemen sonra kolostrum verilmelidir (Fischer, Song, Haines, Guan, & Steele, 2018).
Yeterli pasif transfer bagisiklig1 saglanmayan buzagilarda 6liim oranlar1 ve hastalik

goriilme insidensi yiiksektir (Furman-Fratczak, 2011; Urie, & Lombard, 2018).

Yenidoganlarin ilk sagim kolostrumuyla beslenmesi 6nemlidir ¢linkii dogum
sonrasi sagim sayist arttikca IgG, M ve A'nin kolostrum konsantrasyonlar1 farkli
oranlarda azalir (Stott, Fleenor, & Kleese, 1981). Yiiksek IgG emilim oranlarina
ulasmak i¢cin  kolostrum  beslemesinin  zamanlamasi  ¢ok  Onemlidir.
Immiinoglobulinlerin kolostrumdan buzaginin kan dolagimma transferi, yasamin ilk
saatlerinde bagirsaklarin absorbe etme yeteneginden kaynaklanmaktadir. Dogumdan
yaklagik 24 saat sonra bagirsaktaki hiicreler artik bu immiinoglobulinleri veya diger
biiyiik molekiilleri ememez. Genellikle kolostrumdan kan dolasiminda emilen toplam
antikorlarin yiizdesi, yiiksek kaliteli bir kolostrum saglansa bile %20 ila %35 arasinda
degisir (Jones ve Heinrichs, 2006; Quigley, & Drewry, 1998). Bagirsaklardan
immiinoglobulinlerin emilimi dogum sonrasi ilk 6 saat icerisinde maksimum seviyeye

ulagmakta sonra ise emilim hizla diismektedir (Kahrs, 1977; Straub, 1990).



Tablo 1: Yeni dogmus buzagilarda kolostrum verilis zamaniimn Ig emilimine etkisi (Selk, 2003)

Kolostrumun verilis zamani (saat) 24 saat sonraki plazma IgG Emilim (%)
yogunlugu (mg/ml)
6 52,7 66
12 37,5 47
24 9,2 12
36 5.4 7
48 4,8 6

Kolostrum ile normal siit besin maddesi yoniinden karsilastirildiginda,
kolostrum normal siite gére daha yogun ve kuru madde (KM) degeri yiiksektir. Buna
bagli icerdigi yag ve protein miktar1 daha fazladir. En 6nemli nokta ise kolostrumun
daha fazla immunoglobulin (Ig) konsantrasyonuna sahip olmasidir (Anonymous,
2003; Selk, 2003; Waterman, 1998). Tablo 1°de belirtildigi iizere, Ig yogunlugu iiglincii
giin sonrasinda minimuma inmektedir. Kolostrumun laktoz miktari, normal siite gore
daha diisiiktiir (Anonymous, 2003). Ayni zamanda kolostrumun zengin bir vitamin (A,

D, E, B12) ve mineral kaynagi oldugu da unutulmamalidir (Kung, 2003).

Tablo 2: Kolostrum ve normal siit iceriginin karsilastirilmas (Foley ve ark., 1978; Waterman, 1998; Kung, 2003)

icerik Kolostrum (1. Giin) Transit siit (2. Giin) Transit siit (3. Giin) Normal Siit
Kuru madde (%) 23,9 17,9 14,10 12,60

Yag (%) 6,7 5.4 3,90 3,60

Yagsiz KM (%) 16,7 12,2 9,80 9,60
Toplam protein (%) 14,0 8,4 5,1 3,20
Laktoz (%) 33 4,0 4,70 5,00
Mineral (%) 1,03 0,90 0,81 0,74

Ig (%) 6,0 4,2 2,4 0,09

Agiz siitii igerisinde viicut sicakliginin korunmasini saglayan yag ve seker
formundaki enerji kaynaklari ile Ig’lerin bagirsakta emilmeden atilmasini ve denatiire
olmasini engelleyen bir tripsin inhibitorii de bulunmaktadir (Bouda, 1987; Selk, 2003;
Quigley, & Martin, 1995). Bunlarin yaninda ayrica kolostrum, transferrinleri ve
laktoferrinleri de igerir. Bu bilesenler, immunoglobulinlerle birlikte, bagirsaktaki
bakteri faaliyetinin olumsuz etkilerini giderir ve patojenik olusumlar1 engeller (Selk,
2003). Kolostrumun igerdigi besin maddesi ve immiinoglobulin miktar1 irk, dogum
sayisi, dogum oOncesi beslenme, kuru donem uzunlugu, rasyon, hayvanin yas1 ve
onceki hastalik maruziyeti gibi faktorlere bagl olarak degisiklik gosterebilir (Mann,
2016; Parrish, Wise, Hughes, & Atkeson, 1948; Tsioulpas, Grandison, & Lewis, 2007).

Ayrica gevresel faktorler ve meme bezinin belirli patojenlerle etkilesimi stitteki immiin



faktor konsantrasyonlarini arttirabilmektedir (Barrington, Bessel, David, Guy, Reeves,

& McFadden, 1997; Stelwagen, & Carpenter, 2009).

Besleme protokolleri iilkeler arasinda veya isletmeler iginde farklilik
gostermektedir. Kanada’da kolostrum besleme protokolii dogumdan sonra ilk 1 saat
icinde 4 litre, 2. 6glin kolostrum ise 8 saat sonra 2-3 litre olacak sekildedir (Lang,
2010). Amerika’daki kolostrum besleme protokolii lilkemizdekine de benzer sekilde
dogumu takiben en kisa silirede (en ge¢ 1 saat iginde) en az 3 litre ve 12. saatte 2 It.
olarak uygulanmaktadir. Ozetle, buzagilar dogduktan sonra ilk ii¢ giin kolostrum
beslemesi yapilmali ve bunun devaminda gecis siitii 3-4 6giin seklinde giinliik 3,5-4
litre verilmelidir. Anneden sagilan fazla miktarda kolostrum dondurularak veya
eksitilerek saklanip ileride baska buzagilarin tiikketmesi saglanabilir. Soguk siit
tiketilmesi durumunda buzagilarda ishal gozlenebilecegi igin, buzagiya igirilecek

stitlin sicakligr 35-38°C arasinda olmalidir.
2.3. Buzagilarn Siit veya Siit I[kame Yemi ile Beslenmesi

Kolostrum ile beslemeden sonra sivi olarak buzagilara tam yagh siit, buzagi
mamasi veya isletmede insan tiiketimine sunulamayacak olan antibiyotik kalintisi
iceren siitler ile besleme yapilabilir. Genel olarak buzagilara verilecek giinliik siit
miktar1 buzaginin canlt agirliginin %8 ila 15°1 kadardir. Buzagi mamalari, buzagilarin

besin maddesi gereksinimlerini karsilayacak sekilde formiile edilmislerdir.

Antibiyotik kalintis1 igeren siitler isletmeler i¢cin ekonomik bir kayiptir. Bu yiizden
antibiyotikli siitler buzagilarin beslenmesinde kullanilmaktadir. Antibiyotik kalintisi
bulunan siitler, tedavi siirecindeki hayvanlardan sagilan siitler olduklar1 ig¢in
pastOrizasyon islemine tabii tutulmazlar ise M. paratuberculosis, Salmonella spp. ve
Mycoplasma spp. etkenleri buzagilarin sagliklar1 i¢in risk olusturmaktadir. Ayni
zamanda antibiyotik kalintis1 bulunan siitler ile beslenen buzagilarin ilerleyen

donemlerinde antibiyotiklere karsi direng gelistirmesine neden olabilir.

Buzagilara uygulanan siit igme programlar1 isletmeler aras1 farklilik
gosterebilmektedir. Yapilan caligmalar siit tiiketim miktar1 fazla olan buzagilarin
bliyiime hizlarmin ve ilerleyen dénemdeki performanslarinin daha iyi oldugunu

gostermektedir (Khan, Lee, Kim, & Choi, 2007). Fakat, asir1 siit tikketimi buzagilarin



buzagi baslangi¢c yemi ve kuru otlara olan ilgisini azaltabilmekte, siitten kesim siiresini
uzatabilmektedir. Baz1 aragtirmalar artan siit tiiketim miktariin buzagilarin saglig
tizerinde olumsuz bir etkisi oldugunu bildirmektedir (Quigley, Wolfe, & Elsasser
2006). Ancak diger ¢alismalar yiiksek miktarda siit tiiketiminin buzagi hastaliklarinin
goriilme sikligini azalttigini gostermistir (Appleby, Weary, & Chua, 2001; Jasper, &
Weary, 2002; Khan, 2007). Sik besleme yapilan buzagilarin dinlenmeye harcadiklar
zaman daha fazladir (De Paula Vieira, Guesdon, Keyserlingk, & Weary, 2008),
dinlenmede gegcirilen slirenin uzamasi enerji harcanmasini azaltir (Schrama, Gorssen,
Heetkamp, & Vertstegen, ve ark., 1995). Yapilan bagka bir ¢calismada giinde 8 litreye
kadar siit tiiketiminin saglanmasinin verimliligi arttirdig1 tespit edilmistir (Jensen,

2000).
2.4. Karma ve Kaba Yem ile Besleme

Karma yemlerin besin maddesi igerikleri, verilme zamanlar1 ve diizeyleri
buzaginin yetistirilme amacina gore degismektedir. Buzaginin gelisim dénemine gore
baslangi¢ ve biiyiitme yemleri verilir. Yeni dogmus buzagilara 0-2 aylik yas araliginda
sindirilebilirligi yiiksek ve lezzetli buzag baslangic yemi verilmelidir. Kolostrum
tiiketiminin ardindan 4. giinde baslangi¢ yemi buzagilarin 6niinde ad libitum olarak
bulunmalidir. Buzagilara sunulan yemin formu 6nemlidir, toz formda ya da ince
ogiitiilmiis yemleri tiiketmeyi tercih etmeyecekleri i¢in yemin formu pelet olmalidir.
Buzagilar 2 aylik yasa ulastiktan sonra buzag biiylitme yemlerine gegis yapilmalidir.
Buzag biiylitme yemlerinin, baglangi¢ yemlerine gore enerji ve protein degeri daha
diistiktiir fakat rumen gelisimi yemlerin sindirilebilirlik seviyesini arttirmaktadir. 2-6

aylik yaslar arasinda biiyilitme yemi kullanilmalidir.

Buzagilarin tiiketimine sunulan karma yemler rumende papilla gelisimini
destekler, rumendeki kassal gelisimin saglanmasi i¢in karma yem ile birlikte kaliteli
kuru ot verilmelidir. Bu amagla buzagilarin 6niine kaba yem olarak 1yi kaliteli yonca
kuru otu koyulabilir. Rumendeki kas ve papilla gelisimi, buzag sagligimin ve

performansinin iyilestirilmesi a¢isindan 6nemlidir (Drackley, 2008).

Baslangi¢c yeminin fiziksel sekli ve lezzeti yem tiiketimini etkilemektedir (Terr¢,
Castelles, Khan, & Bach, 2015). Peletleme, baslangi¢ yemlerinin lezzetini arttirir ve

icerigin ayrismasini azaltir, fakat peletlenmis baslangic yeminde parcacik boyu
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azaldig1 i¢in rumende fermentasyon olumsuz etkilenebilir, bu durumda sindirilebilirlik
azalir (Wilkins, Lonsdale, Tetlow, & Forrest, 1972). Bagka bir ¢alismada peletlenmis
baslangi¢ yemi ile beslenen buzagilarda yem tiiketimi ve sindirilebilirliginin ayn1 yemi
crumble formda tiiketen buzagilara gore daha az oldugu rapor edilmistir (Porter,
Warner, & Kertz, 2007). Yapilan bazi arastirmalarda siit veya siit ikame yeminin glinde
yaklagik 4 litre olarak sinirli sekilde tiiketilmesindense, giinde 6 litre siit veya siit ikame
yemi tiikketiminin buzagilarin erken dénemde daha hizli biiyiimesini sagladigini ve
laktasyon donemindeki siit verimi iizerinde pozitif etkisi oldugunu goéstermektedir
(Bach, 2012). Fakat siit tiiketimini arttirmanin rumen gelisimini geciktirdigi, baslangi¢
yemi tiiketimini azalttig1 ve siitten kesim siiresini geciktirdigi bildirilmistir (Suarez-
Mena, Hill, Heinrichs, & Bateman, 2011; Terré, Devant, & Bach, 2007). Bu nedenle,
artan siit yada siit ikame yemi miktari, siitten kesim doneminde yasanacak stres
kaynakli performans diisiislerine ve saglikta bozulmalara neden olabilecegi icin kati
yem tiikketimi de tesvik edilmelidir. Kat1 yem tiiketimini tesvik etmenin bir yolu lezzetli
iceriklerin bulundugu yemlerin sunulmasidir. Geng buzagilar i¢in en ¢ok tercih edilen
hammaddenin soya fasulyesi kiispesi (protein kaynagi) oldugu, bu hammaddeyi misir
ve tam yagli soyanin takip ettigi bildirilmistir (Montoro, & Bach, 2012). Yapilan
caligmalarda buzagilarin ihtiyaci olan yemin kompozisyonunun kuru madde bazinda
%29 ham protein, %6,3 ham yag ve 3,73 Mcal metabolik enerji (ME)/kg icermesi
onerilmektedir (Montoro, & Bach, 2012). Bu durum, Avrupa'da yaygm olarak
kullanilan kuru madde bazinda %20 ham protein, %4 yag ve 3,20 Mcal ME/kg iceren
ticari bagslangic yemlerinin besin maddesi bilesiminden farklidir. Bu nedenle,
buzagilarin saglananlardan daha fazla miktarda enerji veya yag iceren baslangic

yemleriyle beslenmesiyle desteklenebilecegi hipotezi ileri siiriilebilir.
2.5. Buzagilarin Siitten Kesilmesi

Yogun bir siit ile besleme programi, biyolojik olarak optimum viicut biiyiimesi,
organ gelisimi ve bulasici hastaliklara kars1 direng i¢in gereklidir. Yasamlarinin ilk
haftalarinda buzagilarin a¢ kalmasi1 dnlenerek buzagi refahi arttirilir. Yalnizca yogun
olarak kolostrum ve siitle beslenen buzagilar yasamlari boyunca tam performans

potansiyeline ulagabilirler (Lorenz, 2021).
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“Yalanci - tek mideli” sindirim sisteminden, gevis getiren sindirim sistemine
gecis siireci buzagilar i¢in 6nemli ve stresli bir siirectir (Baldwin, McLeod, Klotz, &
Heitman, 2004). Bu yiizden bu déonem hastaliklarin goriilme sikliginin artmasindan
dolayr kritik 6neme sahiptir (Curtis, Erb, & White, 1988; Svensson, Lundborg,
Emanuelson, & Olsson, 2003). Siitten kesim donemindeki buzagilarda siklikla
solunum yolu hastaliklar1 ve ishal goriilmektedir (Lundborg, Svesnsson, & Oltenacu,
2005; Radostits, 2001; Svensson, Lundborg, Emanuelson, & Olsson, 2003).

Hastaliklar hayvan refahini ve performansini olumsuz yonde etkileyen durumlardir.

Rumen gelisiminin diyetten biiyiik 6lciide etkilendigi bilinmektedir. Geleneksel
siit ile besleme programlari, siitten kesim icin yalnizca buzagilarin yasini dikkate alir.
Fakat hastalik gbzlenmesi durumunda, fizyolojik gelisim yavasladigi i¢in besleme
programlarinin diizenlenmesi gerekir (Radostits, 2001). Buzagilarda siitten kesim
donemi sonrasinda kilo aliminin azaldig1 gozlemlenmistir (Kirchgessner, 2004), bunun
nedeni yeterli konsantre yem tiiketiminin olmamasidir. Geleneksel besleme
programlari, her buzaginin beslenme ihtiyaclarin1 karsilamamaktadir (Roth, Keil,

Gygax, & Hillmann, 2009).

Ciftciler, basarili bir siitten kesme programinin temel gostergelerini konsantre yem
tiketimi ve biiylime oraninin artisi, oyun davranisi, diisiik Oliim orani olarak
tanimlamaktadirlar (Russell, Keyserlingk, & Weary, 2022). Yash buzagilar siitten
kesme sirasinda ve siitten kesmeden sonraki 2 hafta boyunca daha fazla miktarda kati
yem tiiketebilecegi bildirilmistir. Bunun nedeni, yash buzagilarin ruminal ve
gastrointestinal gelisimlerinden kaynakli olabilir (Eckert, Brown, Leslie, DeVries, &
Steele, 2015). Erken siitten kesme yaslarinin daha stresli olacagi ve dolayisiyla refah
gostergesi olan oyun davranisimi azalttifi diisiiniilmektedir (Boissy, Manteuftel,
Jensen, & Moe, 2007). Yapilan arastirmalarda kademeli olarak siitten kesim siireci,
buzagr baglangi¢ yemi alimim iyilestirmistir. Buzagilara verilen siit miktarinin
arttirllmasi, biiylime oranlarini, yemden yararlanmayr ve meme bezi gelisimi ile
laktasyon dénemindeki siit verimini iyilestirir (Diaz, Amburgh, 200; Drackley, Pollard,
Dann, & Stamey, 2007; Huuskonen, & Khalili, 2008). Ancak buzagilarin daha fazla
miktarda siitle beslenmesi, siit besleme doneminde baslangi¢c yemi alimini azaltabilir
ve bu da buzagilarin siitten kesilmesiyle kilo kaybina neden olabilir. Kademeli bir

sekilde siitten kesim uygulamasi yapilmadan ani siitten kesme, aglik belirtilerine yol
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acabilir (Nielsen, Jensen, & Lidfors, 2008). Siitten kademeli olarak kesme, buzagi
baslangi¢ yemi tiikketimini artirabilir (Khan, Lee, & Choi, 2007).

Buzagilarin yetistirilmesine yonelik genel Oneriler, hayvanlarin ayr1 ayri
barmdirilmas1 ve giinde iki kez siit veya siit ikame yemi ile beslenmesinden olusur.
Buzagilari bireysel kuliibelerde barindirmanin asil amaci hastaliklarin yayilmasini en
aza indirmek ve baslangi¢ yemi tiiketiminin kontroliinii saglamaktir (Bach, Ahedo, &

Ferrer, 2009).

Ticari amacgli kurulan siit tiretim giftliklerinde buzagilarin siitle beslenmesi,
fabrika yemi ile beslenmesinden daha maliyetlidir. Bu nedenle buzagilarin miimkiin
olan en erken donemde siitten kat1 yeme ge¢mesi, yem maliyetlerini azaltmanin bir
yoludur. Erken siitten kesme yontemleri, siit ile besleme siiresinin dogum agirliginin
yaklasik %10'u ile smirlandirarak katt yem alimimi tesvik etmeye dayali olarak
gelistirilmistir. Kat1 yem tiiketimi rumen papillalarinin gelisimini tesvik eder. Bu
yiizden yeterli miktarda baglangic yemi tiikketimi saglanirsa, siitten kesim o kadar erken
gerceklesebilir (Kertz, & Loften, 2013). Gegtigimiz on yil igerisinde, hastaliklara karsi
bagisiklik giliclinlin artmast, bilyiime oraninda artis ve laktasyon donemi siit veriminde
artisin saglanabilmesi i¢in buzagilarin yagaminin erken donemlerinde daha fazla siit
tilkketimi saglanmasi hedeflenmistir (Soberon, Raffrenato, Everett, & Amburg, 2012).
Performans ve saglik acisindan sagladigi faydalara ragmen buzagilarin yiiksek
miktarda siit ile beslenmesi goriisii her kosulda savunulmamaktadir. Bunun ana nedent,
buzagilarin siit ile beslenmeye alismasindan dolay1 rumen gelisimini destekleyen kati
yeme gecisin gecikmesidir (Appleby, Weary, & Chua, 2001; Jasper, & Weary, 2002).
Buzagilarda siitten kesme yas1 ve siit igirme programlarinin belirlenmesi i¢in daha

fazla arastirmaya ihtiyag vardir.
2.6. Buzagilarin Su Gereksinimleri

Su temel bir besin maddesidir ve canli bir organizmanin yasamini ve
performansini siirdiirebilmesi i¢in oksijenden sonra ikinci 6neme sahiptir (Beede,
2005). Hayvanlarin su ihtiyacinin karsilanamamasi, viicut fonksiyonlarinda kisa ve
uzun vadede bozulmalara neden olur ve bu da performansin diismesine neden olur
(Gottardo, Mattiello, & Cozzi, 2002). Su, buzagilarin sagligi i¢in de biiyiik 6nem arz

etmektedir, Ozellikle siit tiiketiminin azaldigi ve siitten kesim doneminde yem
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tilkketimine etkisi ile biiyiimeyi etkiler (Chester-Jones, 2014; Davis, Drackley 1998).
Su, buzagilar i¢in hayati bir besin maddesi olmasina ragmen mevcut besin gereksinimi

yeterince tanimlanmamistir (Wickramasinghe, Kramer, & Appuhamy, 2018).

Su, yeni dogmus Holstayn buzagilarinin viicut agirhiginin yaklasik %80'ini
olusturur. Buzagilar biiyiidiikce ve viicutlarinda daha fazla yag biriktikce, viicut su
igerigi onemli Olglide azalir (Reid, Wellington, & Dunn, 1955). Buzagilarin su ihtiyaci,
aktivite durumu, hava sicakligr — nemi, solunum hizi, yem tiiketimi ve saglik gibi pek
cok faktore baghidir (Broucek, 2019). Ayrica yeni dogan buzagilar, bircok siit

isletmesinde siklikla gézlenen ishal nedeniyle biiyiik miktarda su kaybederler.

Buzagilar da diger memeliler gibi su ihtiyacin1 3 yontemle kargsilar: (1) Serbest
icme suyu, (2) Yemden gelen nem ve (3) Metabolik su. Bu kaynaklarin toplam su
alimina goreceli katkis1 buzagilar ve sigirlar arasinda 6nemli 6l¢giide farklilik gosterir.
USDA'"in 2014 yilindaki Ulusal Hayvan Saghg Izleme Sistemi calismast (USDA,
2016), siit {reticilerinin yeni dogan buzagilara ilk olarak igme suyu sunmak icin
ortalama 17 giin beklediklerini bildirmistir. Ureticilerin ayrica ishale neden olacagin
diistinerek yeni dogan buzagilara su vermekten cekindikleri goriilmektedir (Beede,
2005; Kertz, Hill, Quigley, & Drackley, 2017). Genel olarak, yeni dogan buzagilarin
icme suyu tiiketimi ve bunun performanslar {izerindeki etkisine iliskin bilimsel
arastirma eksikligi, yeni dogan buzagilara icme suyu sunulma fikrini tesvik eden

calismalarin etkinligini engellemektedir.

Buzaginin tiikettigi siit veya siit ikame yemi miktar1 dnemlidir. Serbest sekilde
stitle beslenen buzagilar yliksek miktarlarda su tiiketmeyebilir. Buzagilarin beslenme
uygulamalar1 g6z oniine alindiginda, serbest siit ile beslenen buzagilar ile kisith siit ile
besleme yapilan buzagilar arasinda su tiiketimi agisindan farkliliklar vardir. Kisith
olarak siitle beslenen buzagilarin igme suyu gereksinimleri, fazla siitle beslenen
buzagilara gore daha yiiksek olabilir (Borderas, 2009). Su tiiketimi ayn1 zamanda yem
tikketimiyle de dogrudan iliskilidir, dolayisiyla buzagi ne kadar ¢ok yem tiiketirse, o
kadar ¢ok su tiikketecektir. Yem alimu ile su tiiketimi arasindaki yakin iliski nedeniyle,
suya erisilebilirlikteki herhangi bir azalmaya, yem tiiketimindeki azalma eslik
edecektir. Gevis getiren hayvanlarda su ve kuru madde aliminin pozitif yonde iliskili

oldugu bildirilmistir (Igbokwe, 1997). Yapilan arastirmalara gore, su tiiketiminde
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kisitlanma yapilmayan buzagilar, ilave su tiiketemeyen buzagilara gore daha fazla
konsantre yem tiiketiyor ve daha fazla viicut agirligi kazaniyor. Diger arastirmalara
gore ise 2 haftaliktan biiyiik buzagilarin suya sinirsiz erisimlerine izin verilmesi
gerekmektedir. Bu yastan 6nce glinliik s1v1 ihtiyacini siit veya siit ikame yemi yoluyla
kargilamaktadirlar. Bununla birlikte, 6zel durumlarda su yoksunlugunun refah
tizerindeki etkisi belirsizligini korumaktadir. Her ne kadar bazi isletmelerde su
kisitlamasi yem alimi ve biiyiime {izerinde belirgin bir etki yaratmasa da, buzagilarin
miimkiin olan en kisa siirede suya erisebilmesi gerekir. Igme suyunun istenildigi kadar
alinmasii saglamak en iyi yaklagimdir. Buzaginin yaninda her zaman temiz su
bulunmalidir. Ancak buzagilar icin su kaynaklariin kullanimi1 konusunda hala daha

fazla arastirmaya ihtiyag¢ vardir (Broucek, 2019).
2.7. Buzagilarin Sindirim Fizyolojisi ve Rumen Gelisimi

Ruminant hayvanlarin = sindirim sitemi gelisimi embriyonik donemde
baslamaktadir. Fakat yeni dogan buzagilar erigkin bir ruminant sindirim sistemine
sahip degillerdir. Rumen gelisimi tam olmadig i¢in siitten kesim siirecine kadar
preruminant olarak degerlendirilirler. Preruminant dénemde sindirim sistemleri tek
mideli hayvanlar ile benzerlik gostermektedir. Bu donemde rumen, retikulum ve
omazum tam gelismedigi i¢in abomasum 6n plandadir. Yeni dogan buzagilarin biiyiik
cogunlukta besin maddesi ihtiyaclar siit veya sindirilebilirligi yiiksek karbonhidrat,

protein ve yag iceren kaliteli siit ikame yemleri ile saglanmaktadir.

Buzagilarda 2-3 haftalik yastan itibaren 6n mide bdliimlerinden 6zellikle rumenin
gelisimi On plana ¢ikar. Buzagilar 12-16 haftalik yasa ulastiginda mide boliimleri ergin
bir ruminanta yakin oranlara ulasirken, rumen fizyolojik faaliyetleri bakimindan
gercek bir ruminant 6zelligi kazanir (Heinrichs, 2005). Tablo 3’de belirtildigi iizere
buzagilarda yasa bagli olarak hacimsel biiylime 6n midelerde (rumen, retikulum ve
omazum) agirlikli olarak devam ederken, abomazumun hacmi azalir (Diao, Zhang, &
Fu, 2019). Tiiketilen siit miktarinin azaltilmasi ve buzagilarin kati yeme
yonlendirilmesi ile rumen gelisimi saglanir. Siit ve siit ikame yemlerinin buzagilarin
rumen gelisime etkisi sinirlidir. Siit ile uzun siireli besleme rumende villus atrofine
neden olabilmektedir (Berends, Reenen, Stockhofe-Zurwieden, & Gerrits, 2012;

Heinrichs, 2005). Ayrica fazla siit tiikketimi, buzagi baslangic yemi ve kuru otlarin
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tilketiminin azalmasina, bundan dolay1 da rumende yeterli miktarsa ugucu yag asidi
(UYA) iiretilmemesine neden olmaktadir. Ugucu yag asitlerinin yeterli miktarda
iiretilmemesinden dolay1 6n midelerin gelisimi, kat1 yem tiiketimi ve canl1 agirlik artigi

olumsuz yonde etkilenir (Khan, Lee, Kim, Park, & Choi, 2007; Laborde, 2009).

Tablo 3: Dogumdan eriskinlige kadar sigir mide boliimlerinin gelisimi

Toplam mide kapasitesi (%)

Yas Rumen Retikulum Omazum Abomazum
Yenidogan 25 5 10 60
3-4ay 65 5 10 20
Eriskin 80 5 7-8 7-8

Preruminant donemde gelisimini tamamlamamis rumen, retikulum ve
omazumda yemlerin sindirimine yonelik bir faaliyet yapilmaz. Yeni dogmus
buzagilarin sindirim siteminde herhangi bir mikroorganizma olmadig: i¢in sindirime
yonelik mikrobiyal bir islev de yoktur (Diao, Zhang, & Fu, 2019; Govil, Yadav, &
Patil, 2017). Yeni dogan doneminde sindirim sisteminin faaliyetleri sadece
abomazumdan salgilanan rennin ve ince bagirsaklardan salgilanan enzimler ile
gerceklesir (Heinrichs, & Jones, 2002). Abomazum pH’s1 asidik oldugu icin
abomazuma gelen siit proteinleri (kazein) denatiire olur. Abomazumun asidik
ortaminda prorennin rennine dontiisiir. Rennin siit proteinlerinin sindirilmesini saglar.
Abomazumda denatiire olan pihti i¢erisinde yaglar bulunurken, sivi kisimda peynir alt1
suyu proteinleri, laktoz, mineral ve vitaminler kalir. Buzagilar yasamlarin ilk
donemlerinde siitte bulunan besin maddelerinden (protein, laktoz, trigliserid) etkin bir
sekilde faydalanabilirken, bitkisel temelli protein ve nisasta gibi besin maddelerini

sindirme kapasiteleri daha diisiiktiir (Drackley, 2008).

Buzagilarin yeterli miktarda kati yem tiiketmesi, siitten kesim &ncesi rumenin
islevsel hale gelmesi ve yemden yararlanma oraninin artmasi i¢in olduk¢a énemlidir.
Rumenin yem ile bulugsmasi ve ruminal fermantasyonun ger¢eklesmesiyle birlikte
metabolik ve fiziksel olarak rumen gelisimi baglamaktadir. Rumendeki fiziksel gelisim
iki sekilde gerceklesir. Birincisi rumen papillalarinin geligsmesi, ikincisi rumen kas
doku kiitlesinin artmasidir. Rumen gelisiminde en 6nemli noktalarin papilla uzunlugu,
genisligi ve rumen duvarinin kalinligi oldugu yapilan arastirmalarda belirtilmistir
(Lesmeister, Tozer, & Heinrichs, 2004). Eriskin ruminantlarin temel enerji kaynagi

olan ugucu yag asitleri rumende bulunan mikroorganizmalar tarafindan iiretilmektedir.
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Rumende iiretilen ugucu yag asitleri rumen villuslarinin gelismesini olumlu yonde
etkilemektedir. Rumende gerceklesen fermentasyon sonucu asetik, propiyonik, biitirik
ve valerik asit gibi yag asitleri ortaya ¢ikar, bu yag asitlerinin rumen gelisimi iizerine
olan etkileri ¢oktan aza olmak iizere biitirik asit, propiyonik asit ve asetik asit

seklindedir (Ergiin ve ark.,2014; Laborde, 2008; Sakata, & Tamate, 1979).

Kat1 yemlerin tiiketim miktar1 ve siitten kesim zamaninin da rumen gelisimini
lizerinde Onemli etkileri bulunmaktadir. Yapilan arastirmada buzagilara yeterli
miktarda su ve kaliteli tane yem tiiketimi saglanmasi durumunda ii¢lincii haftadan
itibaren rumen mikroflorasinin yeterli enerji tiretecek seviyede fermentasyon
yapabilecegi belirtmektedir (Jones, & Heinrichs, 2007). Baska bir ¢aligmada, iyi
kalitede buzagi baslangic yemi (BBY) verilen ve siit i¢irilen iki gruptan, dordiincii
haftada siitten kesilen grubun altinc1 haftada siitten kesilenlere gore rumen gelisiminin
daha hizli oldugu bildirilmistir (Anderson, Nagaraja, & Morrill, 1987). Kaba yemlerin
icerdigi yiiksek orandaki ham seliiloz ve biiyiik partikiil boyutlari, rumenin kassal ve
hacimsel gelisimi daha hizli ger¢eklesmekte, rumen motilitesi, rumen duvar gelisimi
ve biitlinliigi ile ruminasyonu daha fazla uyarmakta, ayrica 6n midelere gelen tiikiiriik
miktar1 artmakta, boylece rumen pH’sinin aside kaymasi onlenmektedir (Giimiis, &

Kiigtikersan, 2018; Heinrichs, 2005; Zitnan ve ark., 1998).

Buzagilarin sindirim sisteminin gelismesinde siitten kesim yasi, buzagi baslangic
yemi ve kaba yem tiiketim miktar1 etkilidir. Siitiin ekonomik bir degeri oldugu i¢in
buzagilarin bir an evvel siitten kesilip kat1 yemlere alistirilmas1 hedeflenir. Kat1 yem
(buzagi baslangi¢ yemi, tane yem, kaba yem) tiiketimini takiben rumende anatomik ve
fiziksel degisim gergeklesir, rumenin gelismesine bagli olarak mikrobiyal sindirim de
geliserek ruminant 6zelligi kazanilir. Tiim bunlarin sonucunda yemlerin daha iyi

sindirilmesi ger¢eklesir (Giindiiz, & Arslan, 2021).
2.8. Buzagilarin Gastrointestinal Sistem Mikrobiyotasi

Yeni dogan bagirsak mikrobiyotasi, buzagilarin yasamlarmin ileri donemlerindeki
saglig iizerinde de oneme sahiptir. Gastrointestinal sistemin (GIS) ilk mikrobiyal
kolonizasyonu, endokrin sistem, mukozal bagisiklik sistemi ve merkezi sinir
sisteminin olgunlagsmasinda 6nemli bir rol oynayarak geng¢ hayvanlarin sagligini ve

refahini etkiler (Badman ve ark., 2013; Wijdeveld, Nieuwdorp, & Ijzerman, 2020).
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Buzag: kayiplarinin ana nedenlerinden biri enterik enfeksiyonlardir (Uetake, 2013).
Dolayistyla bagirsak saghigini iyilestirmek genel buzagi sagiligini iyilestirmeye
yonelik bir yaklagimdir. Yapilan giincel calismalar, bagirsaklarin mikrobiyal
bilesimini, mukozal bagisiklig1 ve buzagilarin sagligii iyilestirmek i¢in besleme
yontemlerini  arastirmaktadir.  Yapilan ¢esitli calismalarda  gastrointestinal
mikrobiyotanin, konak¢i sagligi ve performansiyla yakindan iligkili oldugu
bildirilmistir (Maranduba ve ark., 2015; Pascale ve ark., 2018). Arastirmalarda
enfeksiyonlara karsi olan duyarliiin etkili sekilde azaltilmasi hedeflenmektedir.
Erken yasamda enfeksiyon ile karsi karsiya kalinmasi durumunda buzagi bagirsak
sagligint iyilestirmeye yonelik etkili uygulamalarin olusturulmasi biiyiik 0neme
sahiptir.

Insan bagirsagimin mikrobiyom arastirmalari, dSnemli bir arastirma konusu olsa da,
hayvan sagligi ve performansi i¢in bagirsak mikrobiyotasinin Onemini igeren
calismalar giin gectikge artmaktadir (Kogut, & Arsenault, 2016). Ruminantlarda,
calismalarin ana odak noktasi rumen olmustur, bunun nedeni rumendeki
mikroorganizmalarin farkli yemlerin fermantasyonundan kisa zincirli yag asitleri
(KYA) formunda enerji elde etmesidir (Junior, & Bittar, 2021). Gilinlimiizde
hayvanlarin mikrobiyomunun arastirilmasinin en 6nemli nedeni antibiyotiklerin
koruyucu amacgli kullanimimi sinirlayan yeni diizenlemeler sonucu buzagilarda
gozlenen ishal vakalarini en aza indirmek i¢in alternatif yaklagimlara olan ihtiyagtir
(Smith, 2015). Buzag: ishallerinin goriilme sikliginin en aza indirilmesi igin siit igcme
doneminde buzagilarin bagirsak sagligimi iyilestirmeye yonelik uygulamalar
gereklidir. Bagirsak sagligi, gastrointestinal sistemde enfeksiyon gozlenmeyen
durumun korunmasini saglamak igin birgok faktorii icinde barindirir. Buzagi
mikrobiyomuna yapilacak uygulamalar, buzaginin genel saghigini iyilestirmek i¢in
uygulanabilecek bir yontemdir (Bischoff, 2011). Buzagilarin bagirsak mikrobiyotasina
yonelik aragtirmalar, molekiiler temelli analizlerin gelistirilmesiyle miimkiin olmustur.
Bu analizlerin icerisinde mikrobiyom analizi — NGS (16S metagenomik analizi)
aragtirmacilarin siklikla kullanabilecegi bir metottur.

Hayvan besleme ¢alismalarinda mikrobiyom ve mikrobiyota terimlerinin dogru
sekilde kullanilmas1 6nemlidir. Mikrobiyota, amplikon dizilimi kullanilarak 16S rRNA

geninin hedeflenen dizilimi ile tanimlanan mikrobiyal toplulugun bilesimidir,
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mikrobiyom ise mikrobiyal toplulugun (mikrobiyota) toplam genetik bilgi ve tam
genom dizilimidir. Buzagilarin bagirsak mikrobiyotas: siklikla digkn 6rnekleri
kullanilarak arastirllmistir, bazi ¢alismalarda ise bagirsak Ornekleri kullanilmistir
(Klein-Jobstl ve ark., 2014; Mayer ve ark., 2012; Oikonomou ve ark., 2013; Tomassini,
2015; Uyeno, Sekiguchi, & Kamagata, 2010). Yapilan arastirmalarda, dogum sonrasi
mikrobiyal toplulugun daha az cesitlilikte oldugu, yas ve beslenme degisikliklerinin
bir sonucu olarak biliyiime ile g¢esitliligin arttig1 bildirilmistir (Mayer ve ark., 2012;
Oikonomou ve ark., 2012; Uyeno ve ark., 2010). Buzagi mekonyumundan yapilan
analizlerde ilk kolonize olan bakterilerin Citrobacter, Lactococcus, Leuconostoc ve
Lactobacillus oldugu tespit edilmistir. Mekonyumun mikrobiyal bilesimi, dogumdan
sonraki 6. ve 12. saatlerdeki diski mikrobiyotasina ¢ok benzer bulunmustur (Mayer ve
ark., 2012). Bununla birlikte, disk1 mikrobiyal bilesiminin 24. saatte artan gesitlilik
nedeniyle mekonyum 6rneklerinden biiyiik 6l¢iide farklilastigi bildirilmistir (Mayer ve
ark., 2012). Arastirmalarin sonuglarina dayanarak yasamin erken donemlerinde
gastrointestinal mikrobiyotanin genetik olarak karmasik oldugu sdylenebilir; GIS
mikrobiyotasini ¢esitli bakteri, protozoa, mantar ve bakteriyofaj tiirleri temsil eder
(Chaucheyras-Durand, & Ossa, 2014; Dias ve ark., 2018; Dill-McFarland, Breaker, &
Suen, 2017).

Kolostrum sadece immunglobulin kaynagi degildir, ayn1 zamanda buzagilarin
bagirsak mikrobiyotasinin erken olusumu i¢in bir bakteri kaynagi da olabilir. Yapilan
caligmalarda kolostrumun buzagmin ince bagirsaginda bakteri kolonizasyonunu
hizlandirdig1 i¢in 6nemli bir substrati temsil ettigi bildirilmistir. Taze kolostrum alan
buzagilar, 12 saatlik yasamlarinda 16S rRNA geni g—1'in toplam 1010 kopya bakteri
yogunluguna ulasirken, kolostrum almayan buzagilar, 16S rRNA geni g—1'in yalnizca
108 kopyasina ulasti (Malmuthuge, Chen, Liang, Goonewardene, & Guan, 2015b).
Kolostrum beslemesi, yasamin ilk 12 saati boyunca ince bagirsakta Bifidobacterium
prevalansinin daha yiiksek olmasina neden olabilir (Malmuthuge ve ark., 2015b).
Fischer ve ark. (2018), dogumdan hemen sonra kolostrum igirilen buzagilarin
bagirsaklarinda Bifidobacterium miktarinda artis oldugunu gozlemledi. Bu artig
enterik enfeksiyonlarin goriilme sikliginin azalmasini aciklayabilir (Godden ve ark.,
2012), bu da kolostrumun saglikli bir GIS olusturmada énemli bir rol oynadigini

gosterir. Dogumdan hemen sonra kolostrum verilen buzagilarin, kolostrum
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tilketmeyen buzagilara kiyasla ilk 12 saat i¢inde gastrointestinal kanalinda toplam
bakteri sayisinin arttig1 gézlenmistir (Malmuthuge, Chen, Liang, & Goonewardene,
2015a). Buzagiya verilen kolostrum besin agisindan zengin olmasinin yani sira
bliylime ajanlar1 ve antimikrobiyal faktorleri de igerir (Kehoe, Jayarao, & Heinrichs,
2007). Yapilan arastirmalardan buzagilara icirilen kolostruma 1s1l iglem uygulanmasin
ya da taze olarak sunulmasin da bagirsak mikrobiyotasinin gelisimini etkiledigi
diisiiniilebilir. Herhangi bir pastorizasyon islemine maruz kalmamis taze kolostrumda
Lactobacillus, Bifidobacterium, Escherichia, Staphylococcus spp., koliformlar ve
Streptococcus spp. bulundugu bildirilmistir (Lima ve ark., 2017; Malmuthuge ve ark.,
2015a). Bu nedenle kolostrumun bakteriyel bilesimi bagirsaktaki mikrobiyal
kolonizasyon i¢in oldukca 6nemli olabilir. Bir haftalik yasta Faecalibacterium spp.,
ozellikle Faecalibacterium prausnitzii yiikksek olan buzagilarin, yasamin ilk dort
haftasinda daha yiiksek giinliik canli agirlik artis1 ve ayn1 zamanda daha diistik ishal
vakast yasadigr bildirilmistir (Oikonomou ve ark., 2013). Bifidobacterium
prevalansinin, taze kolostrum ile beslenen ve kolostrum tiiketmemis buzagilarin ince
bagirsaginda, 1s1l islem gdrmiis kolostrumla (60 dakika boyunca 60 °C) beslenen
buzagilara gore daha diisiik oldugu tespit edilmistir (Malmuthuge ve ark., 2015a).
Kolostrum tiiketmeyen buzagilarin bagirsak mikrobiyotasinda Lactobacillus
gruplarinin goriilme siklig1 daha diisiiktiir (Malmuthuge ve ark., 2015a). Bu nedenle
kolostrumun tiirli buzagilarda bagirsak mikrobiyotasinin olusumunu etkilemektedir.
Yapilan bagka bir ¢aligmada diski mikrobiyotasinin cesitliligi yasa bagl olarak
artmistir (Klein-Jobstl ve ark., 2014). Mikrobiyotasinin gelisiminde beslenme tiirti,
ortamdaki mikrobiyal yiik, barinma kosullari, prebiyotik ve probiyotik uygulamalar
etkilidir (Edrington ve ark., 2012; Foditsch ve ark., 2015; Malmuthuge ve ark., 2013;
Pereira, Siler, Ng, Davis & Warnick, 2014b).

Antibiyotik uygulamalari da bagirsak mikrobiyotasi ve buzagilarda ishal olusumu
izerine etkilidir (Berge, Moore, Besser, & Sischo, 2009; Oultram ve ark., 2015;
Uyeno, Sekiguchi, & Kamagata 2010). Oksitetrasiklin ile tedavi edilen bir haftalik
buzagilardan alinan digki Orneklerinin, tedavi gérmeyen buzagilardan alinan diski
orneklerine gore daha diisiik mikrobiyal cesitlilige sahip oldugu tespit edilmistir
(Oultram ve ark., 2015). Uyuno ve ark. (2010), antimikrobiyaller (polimiksin B ve

basitrasin) iceren kolostrumla beslenen buzagilarda bagirsak mikrobiyotasini
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incelemis ve dogumdan sonraki ilk ii¢ haftada Bacteroidetes ve Firmicutes'lerin benzer
konsantrasyonlarda bulundugunu bildirmislerdir. Bu bulgular, antibiyotiklerin
bagirsak mikrobiyal igerigini degistirebilecegini ve buzagl gastrointestinal
mikrobiyotasinda antimikrobiyal diren¢ i¢in genlerin bulundugunu gostermektedir

(Maynou ve ark., 2016; Maynou, Bach, & Terré, 2017; Thames ve ark., 2012).

Rumende mikrobiyal gelisimde etkisi olan protozoalarin kolonizasyonu ise diger
yetiskin ruminant hayvanlarla temasa baghdir ve buzagilarin yasamlarinin ilk
haftalarinda tespit edilebilir (Dehority, 1998). Yapilan bir ¢alismada, yetiskin gevis
getiren hayvanlarla temas eden buzagilarda, 15 ila 20 ginliikk yasta protozoa
popiilasyonlarinin gelistigi gézlenmistir (Fonty, Senaud, Jouany, & Gouet, 1988).
Bagka bir calismada ise yeni dogan buzagilarin rumenlerinde protozoa tespit
edilmemistir (Malmuthuge, Liang, & Guan, 2019). Buzagilarin iskembesinde
protozoanin kolonizasyonu hakkinda nispeten sinirli bilgi mevcuttur. Protozoa
kolonizasyonu, bakterilerle karsilastirildiginda gecikebilir. Protozoalarin gelisimi,
bakteri popiilasyonunu gerektirir. Bakteriler rumen ortamindaki fizikokimyasal
olaylar1 destekler ve protozoanin biiylimesi i¢in nitrojen kaynagidir (Williams, &

Coleman, 1997).

Memelilerin bagirsak mikrobiyal icerigi dogumdan siitten kesim ve siitten
kesimden yetiskinlige kadar olan iki farkli asamada gelisir (Wopereis, Oozeer,
Knipping, Belzer, & Knol, 2014). Buzagilar dogum sirasinda vajinal kanalda baskin
olan mikroplar1 alirlar (Laguardia Nascimento ve digerleri, 2015; Zambrano-Nava ve
digerleri, 2011). Sigirlarin vajinal kanal mikrobiyotas1 Firmicutes, Bacterioidetes ve
Proteobacterleri yogun olarak icermektedir (Laguardia-Nascimento ve ark., 2015); bu
filumlar ¢ haftalik buzagilarin gastrointestinal kanalinda da gdzlenmistir
(Malmuthuge & Griebel, 2014). Bagirsak mikrobiyotasinin dogumdan siitten kesime
kadar gelisimi karmagik bir silirecti. Dogumdan sonraki ii¢ glinde buzagilarin
diskisinda koliformlar ve laktobasiller baskinken, bifidobakteriler yedi giinliik
buzagilarin digkilarinda yogun miktardadir ve yas arttikca yogunlugu azalmaktadir
(Vlkova, Trojanova, & Rada, 2006). Mayer ve ark. (2012), dogum sonrasi 6.saatte
saglikli buzagilarin diskilarinda Citrobacter spp. ve Leuconostoc spp.’nin varligini
tespit etmislerdir; fakat bu tiirler dogumdan sonraki 24. saatte tespit edilmemistir. 20

haftalik yastaki buzagilarin sindirim sistemi mikrobiyal konsantrasyonlari, iskembe,
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sekum ve kolonda en yliksek, abomasum ve duodenumda ise en diistiktiir (Vlkova ve

ark., 2008).

Genel olarak GIS'te en ¢ok bulunan bakteri filumlar1 Firmicutes (%41,22),
Bacteroidetes (%33,51) ve Proteobakteri’lerdir (%12,15), ancak bu oranlar yasa ve
GIS bolgesine bagli olarak degiskenlik gosterir (de Oliveira ve ark., 2013; Myer,
Smith, Wells, Kuehn, & Freetly, 2015). Yapilan bir arastirmada Bifidobacterium,
Lactobacillus, Feacalibacterium ve Enterococcus bakteri tiirlerinin buzagi yasi
arttikga azaldigi bildirilmistir (Klein-Jobstl ve ark., 2014; Oikonomou ve ark., 2013;
Tomassini, 2015; Uyeno ve ark., 2010). Her ne kadar mikrobiyom arastirmalarinda
benzer kolonizasyonlar tespit edilse de ¢caligsmalar arasinda farkliliklar bulunmaktadir.
Yapilan aragtirmalarin ¢ogunda, siitten kesilmis buzagilarin diski 6rneklerinde
Bacteroides cinsinin daha yiiksek miktarda bulundugunu bildirmistir (Klein-Jobstl ve
ark., 2014; Tomassini, 2015; Uyeno ve ark., 2010). Et¢i sigirlarin ince ve kalin
bagirsaklarinda Firmicutes daha yogun oranda bulunurken; Bacteroidetes, retikulum-
rumen, omasum ve abomazumda daha yogun oranlarda bulunmustur (de Oliveira ve
ark., 2013). Midenin bdliimlerinin, jejenuma gore daha yiiksek bakteri cesitliligine
sahip oldugu bildirilmistir. Siit sigirlarinda da sonuglar benzer tespit edilmistir.
Buzagilarin daha ileriki yaslarinda bakteri popiilasyonu homojen hale gelir. Neonatal
buzagi doneminde Yeoman ve ark. (2018) Proteobakter (%41), Firmicutes (%29) ve
Bacteroidetes’in (9%23) daha fazla tespit edildigini bildirmistir. Bagirsak florasinda
zamanla gerceklesen degisim siitten kesme Oncesi donemde yapilan besleme
uygulamalari ile iligkili olabilir.

Bagirsaklarda yasayan mikrobiyal topluluklar, mukozal bagisiklik sistemi,
metabolizma ve bagirsakta patojen bakterilerin olusumunun kisitlanmasi tizerine etkili
oldugu icin saglik ve hastalik kosullarinda biiyiik 6neme sahiptir (Graessler ve ark.,
2013; Lawley, & Walker, 2013; Owyang, & Wu, 2014; Sommer, & Béckhed, 2013).
Ornegin, Faecalibacterium'un gastrointestinal dengenin saglanmasinda ve enterik
enfeksiyonlara kars1 korumada 6nemli bir rol oynadigi gosterilmistir (Minamoto ve
ark., 2015; Oikonomou ve ark., 2013; Sokol ve ark., 2008). Gastrointestinal
mikrobiyota, bagirsaklarin yangilanmasi veya antibiyotik tedaviler sonucunda bozulur
(Antharam ve ark., 2013). Buzagilarda en sik gozlenen hastalik olan ishaller viriisler

(6r. koronaviriis, rotaviriis), bakteriler (Ornegin, enterotoksijenik Escherichia coli
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(E.coli) ve Salmonella) ve protozoalar (Ornegin, Cryptosporidium parvum) nedeniyle
olabilir (EI-Seedy, Abed, Yanni, & El-Rahman, 2016; Izzo ve ark., 2011). Buzagi
doneminde gegirilen hastaliklar ilerleyen donemlerdeki performansi ve buzaginin
biiyiime hizin1 olumsuz etkiler. Ishalli buzagilardaki mikrobiyal cesitliligin saglikli
buzagilara gore daha diisiik oldugu bildirilmistir; buzagilarda artan digki mikrobiyal
cesitliligi ile artan biiylime orani arasinda pozitif iliski gézlemlenmistir (Oikonomou

ve ark., 2013; Rada ve ark., 2006).

Oikonomou ve ark. (2013), yasamin ilk 6 haftasinda rektal siiriintii yoluyla
toplanan digki Orneklerinde Firmicutes yogunlugunun daha yiiksek oldugunu
bildirmistir; fakat yazarlar bakterileri cins diizeyinde ayrintili  olarak
arastirmamislardir. Calismalarda bildirilen farkli sonuglar, mikrobiyal floranin
olugsmasinda etkili olan 1rk, beslenme yontemi gibi farkliliklardan kaynaklanmaktadir.
Baska bir ¢alismada bakteri kompozisyonunun numune alinan gastrointestinal sistem
bolgesine bagli olarak degisebilecegini bildirmistir (Malmuthuge, Griebel, & Guan,
2014). Firmicutes ve Bacteroidetes, 3 haftalik yasta siitten kesilmis buzagilarin
gastrointestinal sisteminde en fazla gozlenen bakteri toplulugu oldu fakat bu
bakterilerin yogunlugu bagirsak bolgelerine gore farkliliklar gésterdi. Ayrica yapilan
caligmalarda siitten kesme ve besleme yOntemlerinin buzagi bagirsak mikrobiyal
gelisimi lizerindeki etkisi aragtirilmistir. Siitten kesim siirecince buzagi baslangic yemi
veya siit ikame yemi ile besleme, buzagilarin ince bagirsagindaki bakteri yogunlugunu
veya laktik asit oranim etkilememesine ragmen, bagirsaktaki bakteriyel filotiplerin
(birbirleriyle daha fazla benzerlik gosteren 16S gen dizisi) sayisini arttirma
egilimindeydi (Malmuthuge, Li, Goonewardane, Oba, & Guan, 2013). Yazarlar,
buzagilarin siitten kesilme siirecindeki beslenmenin agirlikli olarak siit veya siit ikame
yemi olmasindan kaynakli, buzagi baslangi¢c yemi tiiketiminin bagirsak mikrobiyotasi
tizerindeki etkisini maskelemis olabilecegini belirtmistir. Baska bir aragtirmada ise ani
veya kademeli olarak siitten kesim yontemlerinin bagirsaktaki bakteri bilesiminde
higbir fark yaratmadigini ortaya ¢ikarmistir (Meale ve ark., 2016). Pastorize atik siit
(insan tiikketimine sunulmayan, antibiyotik kalintisi igeren siit) veya siit ikame yemi ile
beslenen buzagilarin diski mikrobiyotasinin karsilastirilmasinda ise, pastorize atik
stitle beslenen buzagilarda siit ikame yemi ile beslenen buzagilara kiyasla Clostridia

ve Bacteroidia bakteri tiirlerinin prevalansinin daha diisiik oldugu tespit edilmistir
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(Maynou ve ark., 2016). Buzagilarda kat1 yem tiiketimi artip, siit tiiketimi azalmaya
basladiginda gastrointestinal sistem mikrobiyotasi degismekte ve siitten kesim
sonrasinda olgun bir mikrobiyal topluluk olusmaktadir (Dill-McFarland, Weimer,
Breaker, & Suen, 2017; Meale ve ark., 2016). Buzag1 baslangi¢ yemine gecis iskembe
gelisimini destekler ve erken siitten kesmeyi kolaylastirir (Khan ve ark., 2011), ancak
bagirsak bariyeri ve bagisiklik tepkileri ile iliskisi gen ekspresyonunu degistirebilir
(Malmuthuge ve ark., 2013).

Yakin zamana kadar, yeni dogan ruminant hayvanlarin steril GIS’le dogduklarmna
inaniliyordu (Sekil 1) (Malmuthuge ve ark., 2015a; Taschuk, & Griebel, 2012). Bu
hayvanlarin mikroorganizmalarla ilk temasinin plasenta nedeniyle dogum sirasinda
gerceklestigine inaniliyordu. Fakat, dogumdan kisa bir siire sonra analiz edilen
mekonyum Orneklerinde, cesitli ve diisiik miktarda da olsa mikrobiyom tespit edilmesi
fetal donemde bagirsakta mikrobiyal bir kolonizasyon oldugunu diisiindiirmektedir
(Alipour ve ark., 2018; Elolimy ve ark., 2019). Son donemde, Guzman ve ark., (2020),
tarafindan sigirlarda yapilan 6ncii bir calismada gebeligin 5 ila 7. aylar1 arasinda fetal
GIS ve amniyotik sivida yiiksek yogunlukta bakterilerin genetik materyali bulundu;
bu durum dogum 6ncesi inekten fetiise olas1 bir ge¢is oldugunu gostermektedir. Bi ve
ark., (2021) kegi fetiisiiniin bagirsaginda bakteriyofajlar, viriisler ve antibiyotik direng
genleri tagiyan bakterilerden olusan diisiik cesitlilikte bir mikrobiyom gozlemledi.

Mikroorganizmalar ile uterus disindaki ilk temas dogum sirasinda buzaginin
vajinal kanala girmesiyle gergeklesir. Klein-Jobstl ve ark., (2019), dogumdan sonra
48. saatte neonatal buzagilarin digki mikrobiyotasinin annenin agzi, diskisi hatta
kolostrum mikrobiyotasindan farkli olarak vajinal mikrobiyotaya daha benzer
oldugunu bildirmistir. Yapilan baska bir arastirmada dogumdan kisa bir siire sonra GIS
ve buzagi diskisinda archaea (Methanobrevibacter spp., M. mobile ve M. votae),
fibrolitik bakteriler (F. succinogenes, Ruminococcus flavefaciens ve P. ruminicola) ve
Geobacter spp. (Proteobakteriler) tespit edildi (Guzman, Bereza-Malcolm, & De
Groef, Franks, 2015). Barden ve ark., (2020) ise bahsedilen ¢alismalardan farkli olarak
et ve siit ineklerinin buzagilarinin digki ile ag1z mikrobiyotasini karsilastirdi, 4 haftaya

kadar buzagilarin diski mikrobiyotasinin, ineklerin agiz mikrobiyotasina daha yakin

oldugu bildirdi.
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Saglikli mikrobiyota olusturmadaki gecikme, bagirsakta enfeksiyon goriilme
sikligimin  artmasma ve bagisiklik fonksiyonlarinda bozulmaya neden olabilir
(Czarnecki-Maulden, 2008). Mikrobiyal kolonizasyonun olusumu, konakei,
mikrobiyota ve c¢evresel etkenler gibi pek cok faktorden etkilenir. Cevresel etkenler
cok g¢esitlidir; annenin mikrobiyotasi, dogum tipi, ¢evre, kolostrum kaynagi ve
beslenme siiresi, s1v1 ve katt yemler, erken yaglardaki antibiyotik uygulamalar1 6rnek

verilebilir (Malmuthuge ve ark., 2015a).

Straptococcus
Bacteroldes
Prevoteila

10" 16 & FANA copy/g

copyls los T 10°16 SRNA copy/y
Dogum 12, sam 13 gun Lhatta 3. hatta 7. hafta 12, hafta
Ince bagirsak [degkiticerik) Dighs brmekderd
Lactobacillus Ifmm’cum:. Bacteriodetos |
Bifidobacterium ™ ;
E. Coli -y
Streptococcus

Faecatibacterium
Bifidobacterium

|Bacteriodes-Prevorella |

Sekil 1: Yenidogan buzaginin dogumdan sonra ve ilk 12 hafta boyunca rumen/bagirsak kolonizasyonu (Malmuthuge, Griebel,
& Guan, 2015)

Rumen gelismeden once buzagilarda yapilan bagirsak bakteriyel kolonizasyon
caligmalar1 oncelikli olarak patojenik Escherichia coli’ye odaklanmis ve neonatal
donemde gozlenen ishallerin patogenezi tanimlanmistir (Chanter, Hall, Bland, Hayle,
& Parsons, 1984; Janke ve ark., 1989). Siitten kesilmis buzagilarin bagirsagindan izole
edilen probiyotik suslar1 ile besleme sonucu, patojenik E. coli O157:H7in enterik
kolonizasyonu azalmistir (Zhao ve ark., 1998). Ayrica yeni dogan buzagilara yasamin
ilk haftasinda Bifidobacterium ve Lactobacillus verilmesi canli agirlik artis1 ve
yemden yararlanma oranini arttirirken ishal vakalarin1 da azaltmistir (Abe, Ishibashi,
& Shimamura, 1998). Gen¢ buzagilara Lactobacillus takviyesinin toplam serum
immiinoglobulin G konsantrasyonunu arttirdig1 (Al-Saiady, 2010), buzag1 saglhigim

etkileyebilecek konakg¢i-mikrobiyom etkilesiminin kanitini olarak rapor edilmistir.
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Yapilan c¢aligmalarda, neonatal buzagilarin prebiyotiklerle desteklenmesi sonucu 2
haftalik buzagilarin kolonunda Lactobacillus ve Bifidobacterium sayminin arttig
gozlendi (Marquez, 2014). Fakat, bu artis 4 haftalik buzagilarda daha az belirgin
bulundu, bu da probiyotiklerde oldugu gibi erken kolonizasyon doéneminde
mikrobiyomun manipiile edilmesinin daha kolay olacagi diisiindiirmektedir (Abe,

Ishibashi, & Shimamura, 1995).

Dogumdan hemen sonra preruminantlarin GiS’de bakteriyel kolonizasyonu
incelenen calismada, tiim bagirsak bolgelerinde dogumdan 8 saat sonra E. Coli ve
Streptococcus kolonizasyonunun goézlendigi, Lactobacillus kolonizasyonunun ise
dogumdan 24 saat sonra goézlendigini bildirmistir. Bacteroides yasamin ikinci
giiniinden sonra sadece sekum ve diskida goriilmistiir. Clostridium perfringens
kolonizasyonu dogumdan sonraki 8. saatte sekumda gozlendi; ancak 18. saate kadar
diger bagirsak bolgelerinde tespit edilememistir. (Smith, 1965). Bu arastirmada, yeni
dogan GiS’inin ilk olarak fakiiltatif anacrobik bakteriler tarafindan kolonize edildigini,
daha sonra Lactobacillus ve Bacteroides gibi anaerobik bagirsak mikrobiyotasi icin
gerekli olan kosullart olusturdugu ileri siirmiistiir. Daha sonra yapilan ¢alismalarda,
yeni dogan buzagilarin diski 6rneklerinde ve GIS’lerinde Bifidobacterium ve
Lactobacillus’un daha yogun oldugunu bildirmigtir. 3-7 gilinlik buzagilarin
bagirsaklarinda ise daha yogun Bifidobacterium, daha diisiik yogunlukta E.coli tespit
edilmistir (Rada, Vlkov, Nevoral, & Trojanov, 2006). Daha giincel ¢alismalarda ise,
neonatal hayvanlarin GIS’deki bakteri ¢esitliligini ve yogunlugunu daha net
tanimlayabilmek i¢in kiiltlirden bagimsiz yaklagimlar kullanilmigti. Dogumdan
sonraki ilk 12 hafta boyunca bakterilerin RNA bazli, sekans-spesifik rRNA analizleri
buzagilarin diskisinda Bacterioides — Prevotella ve Clostridium coccoides —
Eubacteriumrectale gruplarinin daha fazla oldugunu tespit etmistir. Faecalibacterium,
1 haftalik buzagilarin sindirim sisteminde (%21,7) en yogun bulunan bakterilerden
biridir, buzagmin yas1 arttik¢a bu bakterinin yogunlugunun azaldig: tespit edilmistir.
Ruminococcus flavefaciens ve Fibrobacter dogum sonrasi 5. haftadan sonra tespit
edilirken, Streptococcus ve Lactococcus 5. haftadan sonra tespit edilememistir. Bu
calismalar neticesinde yasin, GIS mikrobiyomunda 6nemli degisikliklere neden
oldugu dogrulanmistir (Veno, Sekiguchi, & Kamagata, 2010). GIS boyunca bakteriyel

icerik arastirildiginda, rumen ve kalin bagirsak bdlgelerinin Bacteroidetes ve
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Firmicutes bakimindan zengin, ince bagirsak bolgesinin ise >%95'inin Firmicutes’den
olustugu gozlenmistir. Buna karsilik, ince bagirsaktaki mukozayla iligkili bakteri
toplulugu esas olarak Bacteroidetes, Firmicutes ve Proteobakter’den olusur
(Malmuthuge, Griebel, & Guan, 2014). Mikrobiyal kompozisyondaki c¢esitlilik, geng
ruminantlarda yetigskin ruminantlardan daha fazladir (Jami, Israel, Kotser, & Mizrahi,
2013). Yasamin erken donemlerinde ruminant hayvanlar arasindaki bakteriyel
cesitlilik, bagirsak mikrobiyomunun yagamin erken donemlerinde yetiskin hayvanlara
gore daha kolay degisebilecegini gdstermektedir (Malmuthuge ve ark., 2012). Bu
durum probiyotik ve prebiyotik gibi yem katki maddelerinin geng¢ buzagilarda daha
etkili oldugunu aciklamaktadir.

Digki Ornegine dayali calismalarin, ince bagirsaga 6zgii bakterilerin varligi,
gergek GIS mikrobiyomunu ve konakg¢1 — mikrobiyota etkilesimlerini temsil etmedigi
diisiiniildii (Romano-Keeler, 2014). Daha 6nce yapilan ¢alismalara dayanarak, siitten
kesilmis buzagilarin rumen ve bagirsak mikrobiyotasinin bilesimi — cesitliligi; yas,
beslenme yontemi, kullanilan yem katki maddeleri, numunenin alindig1 bolge gibi pek
cok faktore bagli olarak degisebilmektedir. Yapilan arastirmalara ragmen, bu
yaklasimlarin gevis getirme dncesi donemde bagirsak mikrobiyal kolonizasyonu ve
bilesimi tizerindeki tam etkisi heniiz anlasilamamis ve bagirsak mikrobiyomunun
degistirilmesinin GIS’deki mukozal bagisiklik savunmasini nasil etkileyebilecegine
iligkin caligmalar eksiktir. Bagirsak mikrobiyomuna yapilacak uygulamalarin
belirlenmesi i¢in siitten kesilmis buzagi bagirsak mikrobiyomunun ve konakei

etkilesimlerinin daha fazla arastirilmasi gerekmektedir.
2.9. Antimikrobiyal Diren¢

Antibiyotikler, enfeksiyonlara karsi kullanilan en 6nemli maddelerdir. Etken
mikroorganizmalart Oldiiren veya i{iremelerini durduran, konak¢i icin toksik etkisi
olmayan kemoterapdtik maddelerdir. Antibiyotiklerin, mikroorganizmalar iizerindeki
etki mekanizmalar1 ise hiicre duvar1 sentezinin inhibe edilmesi, hiicre zan
gecirgenliginin artmasi, protein ve niikleik asit sentezinin inhibe edilmesidir.
Antibiyotiklerin bulunmasi1 ile hastaliklarin kontrolii ve etkilerinin azalmasi
saglanmistir. Ayn1 zamanda verim amagli yetistirilen hayvanlarin performansi ve genel

saglig1 lizerine olumlu etkileri bulunmasindan dolay1 antibiyotikler hayvancilik
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sektorlinde uzunca bir siire biiyiitme faktorii olarak kullanilmistir. Fakat, hayvanlarda
antibiyotiklerin diisiik dozlarda ve bilingsizce uzunca bir siire kullanilmasi bu
antibiyotiklere kars1 direng olusturan bakteri suslarinin gelisimine yol agmistir. Ayni
sekilde bu hayvansal tiriinleri tiikketen insanlarda risk grubundadir. Bu risklerden dolay1
1 Ocak 2006 tarihinden itibaren antibiyotik kokenli performans arttiricilarin yem katki
maddesi olarak kullanilmasina tilkemizde yasak getirilmistir.

Patojen bakteriler arasindaki antimikrobiyal direngteki belirgin yiikselis, terapdtik
basarty1 tehdit ediyor ve tedavi basari oranlar1 azaliyor. Diinya Saghk Orgiitii
antibiyotik direncini 21. yiizyilin en 6nemli ti¢ halk saglig1 tehdidinden biri olarak
tanimlamaktadir (Diinya Saglik Orgiitii, 2014). Coklu mikrobiyal direngli (MDR)
organizmalarin neden oldugu enfeksiyonlar, bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlara
kiyasla daha yiiksek 6liim oranina sahiptir (Cosgrove, 2006; Sydnor, & Perl, 2011).
Bir mikroorganizmanin yapisi ve etkisi farkli birgok antimikrobiyal ilaca kars1 direng
gelistirmesi ¢oklu ilag direnci olarak tanimlanir (Cengiz, 2020). Ustelik yakin tarihli
bir rapora gore, antibiyotik direncinin 2050 yilina kadar yaklasik 300 milyon 6liime
neden olacagi ve bunun kiiresel ekonomiye ciddi zarar verecegi tahmin ediliyor. Bu
durum, antibiyotik hattinin yetersizligi nedeniyle daha da kotiilesiyor, bu da neredeyse
tedavi edilemeyen enfeksiyonlarin ortaya ¢ikmasina ve klinisyenlerin enfekte hastalari
tedavi etmek icin glivenilir alternatiflerden mahrum kalmasina neden oluyor.

Hayvan ve insan saglig1 i¢in biiyiik bir dnemi olan antimikrobiyal direng; bir
mikroorganizma tiiriiniin baz1 suslarmin antibiyotik uygulamalarma cevap
gelistirmemesi ya da antibiyotige duyarli bir susun ¢esitli diren¢ mekanizmalarindan
biri ile direng gelistirmesi olarak tanimlanir. Antibiyotiklere kars1 diren¢ ya
mikroorganizmanin kromozomunda olusan mutasyonlarla ya da direngli bir
mikroorganizmanin direng genini duyarli mikroorganizmalara aktarmasi ile
gerceklesir. Mikroorganizmalarda sekillenen antibiyotik direncinin mekanizmalari

Tablo 4’de gosterilmistir (Gold, Moellering, 1996; Toreci, 2003).

Tablo 4: Mikroorganizmalarda antimikrobiyal direng mekanizmalar1 (Téreci, 2003)

Diren¢ Mekanizmasi

Antibiyotigin hedef bolgeye ulagmasinin engellenmesi

Antibiyotigin etkiledigi hedef bolgenin degistirilmesi

Antibiyotigin sentezlenen bir enzimle inaktive edilmesi
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Bir antimikrobiyale karsi direngli hale gelen bir mikroorganizma tiirtinde bu
antimikrobiyal ajana yapica veya etki sekli bakimindan benzer farkli antimikrobiyal
ilaglara kars1 da direng gelisebilir (Cengiz, 2020). Ayrica, bir mikroorganizma ayni
antimikrobiyal ajana birden fazla farkli diren¢ mekanizmalar1 da gelistirebilir. Bu
sekilde birden fazla farkli diren¢ mekanizmasi gelistirilmesi ‘¢apraz direng’ olarak
tanimlanmaktadir. Mikroorganizmalarin etki mekanizmasi farkli olan antimikrobiyal
ilaglara diren¢ gelistirmesine ise ‘¢oklu ilag¢ direncliligi’ denir (Abbasoglu, 2011).
Antimikrobiyal diren¢ dogal direng, kazanilmis direng, ¢evre ve kosullara bagli direng
olarak 3 ana baslik altinda toplanabilir. Dogal direnc; bakterilerin genetik 6zelligine
bagli olarak bazi antimikrobiyal ilaglara karst direngli olmasidir. Dogal direng
antimikrobiyallerin yogunlugu veya uygulama siiresiyle iliskili degildir ve
antimikrobiyalin hedefi olan yapinin bakteride bulunmamasinin veya antimikrobiyalin
hedef yapiya ulasamamasinin bir sonucudur (Cengiz, 2020; Kayis, 2019). Kazanilmis
direnc; bakterilerin genetik yapisinda olusan degisimlere bagli olarak sekillenen direng
tipidir. Bir bakteri gecirdigi genetik degisimlere bagl olarak bir siire duyarli oldugu
tespit edilen antimikrobiyallerden etkilenmeyebilir. Bakterideki genetik 6zelliklerin
degisimi transpozon veya plazmid DNA’sinda meydana gelen mutasyonlarla
gerceklesir. Direngli bakteri tarafindan konjugasyon, transformasyon ya da
transdiiksiyon aktarilmasiyla meydana gelen direnctir. Cevre ve kosullara bagli direnc;
oksijen basici degisiklikleri, dokudaki pH degisiklikleri ve antimikrobiyal etkenin
hedef bolgeye ulasamamasi gibi nedenlerle in vitro testlere yanit veren antimikrobiyal

ilaglar in-vivo ortamda yanit vermeyebilir (Keyik, 2013).
2.10. Antibiyotiklerin Performans ve Bagirsak Saghgina Etkisi

Sit sigirciligr isletmelerinde mastitis, lireme sistemi hastaliklar ve ayak
hastaliklarini tedavi etmek amaciyla antibiyotikler yogun sekilde kullanilmaktadir.
Antibiyotiklerin uygulama yollari damar veya kas i¢ine enjeksiyon yontemiyle olsa da
diisiik konsantrasyonlarda siite ge¢iyor. Tedaviden 9 giin sonra siitte Penisilin G
kalintis1 tespit edilebiliyor (Seymour, Jones, & Mcgilliard, 1988). Gentamisin tedavisi
uygulanan sagmal hayvanlarin siit numunelerinin %20’sinde uygulamadan 6 giin sonra
gentamisin pozitif sonuglar bildirilmistir (Martins ve ark., 2014). Antibiyotik kalintisi
igeren siitler ticari olarak satilamayan atik siitii olusturur. Atik siit igerisinde yiiksek

miktarda somatik hiicre ve patojenik mikroorganizma igerebilir (Ricci, & 2017;
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Tempini, Aly, Karle, & Pereira, 2018). Atik siitler ekonomik nedenlerden dolay1
buzagilarin beslenmesinde kullanilmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri'nde siit
ciftliklerindeki buzagilarin %87,2'si atik siitle beslenirken (USDA, 2002), Ingiltere ve
Galler'de bu oran %83'tlir (Brunton, Duncan, Coldham, Snow, & Jones, 2012). Siit,
buzagilarin en 6nemli besin maddesi kaynagi olup biiylimede 6nemli rol oynamaktadir.
Tam yagl siit genellikle buzagilar i¢in en iyi s1vi yem olarak kabul edilse de esas olarak
insan tliketimi i¢in iretilmektedir (Moore, Taylor, Hartman, & Sischo, 2009). Siit
ikame yemleri ise sindirimi kolay ve buzagilarin beslenme gereksinimlerini
karsilayabilecek yiiksek kaliteli malzemelerden yapilmistir (Claycamp, & Hayes,
2002).

Yapilan bir¢ok arastirma, atik siitiin bagirsakta bulunan bakterilerde antibiyotik
direncine neden olduguna dair tutarli sonuglar bildirmektedir (Aust ve ark., 2013;
Maynou, Bach, & Terre, 2017; Wray, Furniss, & Benham, 1990). Performans sonuglari
ise, atik siit ile beslenen buzagilarin, siit ikame yemi veya siit ile beslenenlere gore kilo
aliminda artis (Brunton, Reeves, Snow, & Jones 2014; Zou ve ark., 2017) gézlendigini
bildirirken, baz1 ¢alismalarda herhangi bir fark gézlenmemistir (Aust ve ark., 2013;
Wray, Furniss, & Benham, 1990). Atik siit ile beslemedeki performans artisinin nedeni
antibiyotiklerin biiyiime faktorii etkisi olarak aciklanmaktadir (Aust ve ark., 2013).
Ancak yapilan arastirmalardaki buzagilarin beslendigi atik siit ve antibiyotik kalintisi
icermeyen siitlin besin maddesi yogunlugu farkliligi, canli agirlik alimindaki farklarin

aciklanmasini zorlagtirmaktadir.

Atik siit ve antibiyotik kalintis1 igermeyen siit ile beslemenin biiyiime
performansina etkisinin arastirildigi bir ¢aligmada her iki grupta baslangic yemi
tiketimi, canli agirlik alimi, cidago yiiksekligi, boy ve gogiis ¢evresi uzunlugunda
istatistiksel fark bulunmamistir (Li ve ark., 2018). Antibiyotik kalintis1 bulunmayan
stit ile beslenen buzagilarda 4. hafta ishal gozlenmis, fakat diger haftalarda herhangi
istatistiksel fark gézlenmemistir (Li ve ark., 2018). Brunton ve ark. (2014), antibiyotik
kalintis1 i¢eren atik siitle beslenen buzagilarda, siit ikame yemiyle beslenen buzagilara
gore daha diisiik ishal vakas1 bildirmis ancak bu etkiyi bireysel farkliliklara ve grup

barmdirilmasina baglamislardir.
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Zhang ve ark., (2022), yaptig1 calismada atik siitlin mikrobiyota iizerine olan
etkisini incelemek amaciyla 49. ve 70. giinlerde digki numuneleri topland1 ve 16 S
rRNA apikom dizilimi yapildi. E. coli ve Lactobacillus sayilarinda gruplar arasi
istatistiksel olarak fark tespit edilmemistir. Taksonomik ¢esitliligin belirlenmesinde
kullanilan Shannon ve Simpson indeksinde, 49 giinliik yasta siit ikame yemi ile
beslenen buzagi grubunda diski mikrobiyal ¢esitlilik anlamli derecede yiiksek
bulunmus, ancak 70 giinliik yasta gruplar arasinda herhangi bir fark bulunmamaistir.
Benzer sekilde Chao 1 indeksinde 49 ve 70 giinliik yaslarda herhangi bir farklilik
gozlenmedi. Bacteroidota ve Firmicutes, tim gruplarda 49 ve 70 giinliik yasta baskin
filumdu ve Actinobacteriota, 49 giinde siit ikame yemi ile beslenen grupta
gozlenmemistir. Cins diizeyinde siit ikame yemi ile beslenen grupta Prevotellaceae
NK3B31 grubu ve Eubacterium coprostanoligenes grubunun bollugu siit ikame
grubunda en yiiksek iken, UCG-005, Christensenellaceae R-7 grubu ve Bacteroides
atik siit ile beslenen grupta 49. giiniinde en yiiksek tespit edilmistir. 70. giinde ise
istatistiksel olarak farklilik tespit edilmemistir. Ozellikle, 49 giinliik yastan 70 giinliik
yasa kadar, Prevotellaceae NK3B31 grubunun goreceli bollugundaki artis ve
Bacteroides'in bollugundaki azalma, atik siit ile beslenen grupta daha yiiksek
bildirilmistir. Ayn1 ¢alisma igerisinde buzagilarin, cidago yiiksekligi, boy ve gogiis
cevresi uzunlugunda atik siit ile beslenen grubun diger calisma gruplarina gore daha
yiiksek oldugu tespit edilmistir. Atik siit ile beslenen grubun siitten kesin canli
agirliklarimin daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Digki skoru ve anormal diski
gozlenen giinler siitten kesim Oncesi ve siitten kesim sonrast donemde atik siit ile
beslenen grupta anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Sonuglar, atik siit ile
beslemenin bliyime performanst ve yemden yararlanmayr iyilestirdigini

gostermektedir (Zhang ve ark., 2022).

Ornegin, atik siit ile besleme yapilarin buzagilarmn digkilari, siit ikame yemi ve ¢ig
stit ile besleme yapilan buzagilarin digkilar ile karsilastirildiginda, atik siit ile besleme
yapilan buzagilarin diskilarinda direngli Escherichia coli miktarimin arttigini
bildirmistir (Aust ve ark., 2013; Maynou, Bach, & Terre, 2017). Baska bir ¢alismada
ise atik siit ile besleme yapilan buzagilarin siit ikame yemi ile beslenen buzagilar ile
antibiyotige direngli E.coli ylizdesinde fark tespit edilmemistir (Brunton, Reeves,

Snow, & Jones, 2014). Antibiyotik direng gelisiminin incelendigi baska bir ¢caligmada,
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buzagilar antibiyotik kalintis1 bulunmayan siit ve doz ayarli penisilin (0, 6.25, 12.5, 25
ve 50 ul/kg) iceren siitle beslenmistir. Buzagilardan alinan digk:r siiriintiilerinde
penisilin direncinin tespiti i¢in, antibiyotik emdirilmis disk etrafindaki bakteriyel
biiyiimedeki inhibisyon bolgeleri l¢iilmiistiir. inhibisyon, penisilin icermeyen siitle
beslenen buzagilarda daha yiiksek seviyede tespit edilmistir ve penisilin dozu arttikc¢a
azaldig1 bildirilmistir. Penisilin emdirilmis disklerin etrafindaki inhibisyon bdlgeleri,
diski mikroflorasindaki antibiyotik direncinin boyutunu gostermektedir; en fazla
direng gelistiren en kiiciik inhibisyon bdlgesine sahiptir. Sonug olarak, buzagilarina
verilen siitte penisilin konsantrasyonu arttik¢a bagirsak bakterilerinin antibiyotiklere
direnci de artmaktadir. Her iki grubunda buzagi baslangi¢c yemi tiiketimi ve biliylime
oranlar1 benzer bulunmustur. Ayrica deneme boyunca gruplar arasi ishal goriilme

sikliginda da bir fark tespit edilmemistir (Langford, Weary, & Fisher, 2003).

Antibiyotiklerin biiylitme faktorii etkileri, hayvanlarin nispeten kétii yonetim veya
barmma kosullarinda yasadig1 durumlarda daha olasidir (Witte, 1998), dolayistyla
calismalarin yapildig: isletmelerdeki hayvan gruplarinin biiylime oranlari iizerinde
herhangi bir fark gézlenmemesi sasirtici degildir. Yemlerdeki antibiyotikler 6zellikle
geng hayvanlarin bagirsak florasinda bozulmalara dolayisiyla ishale neden olabilir
(Rollin, Kendall, Kozisek, & Phillps, 1986; Nord, 1993). Buzag: ishallerinin yiiksek
oldugu isletmelerde, antibiyotiklere direngli bakterilerin bulunma ihtimalinin daha
yiiksek oldugu bildirilmistir; bunun nedeninin isletmelerin ishal tedavisinde
antibiyotik kullanarak tedavi etme yoluna gitmesi oldugu disiiniilmektedir (Gunn,

Hall, & Low, 2003).

Yousif ve ark., (2018) yaptiklar1 arastirmada, buzagilar1 antibiyotik i¢cermeyen,
diisiik antibiyotik kokteyl (penisilin 0,024 mg/L, streptomisin 0,025 mg/L, tetrasiklin
0,1 mg/L, seftiofur 0,33 mg/L) konsantrasyonu i¢eren ve diisiik konsantrasyonda tek
bir antibiyotik (seftiofur 0,33 mg/L) bulunan siit ikame yemi ile beslemislerdir. 35
giinliik yasta alinan disk1 drnekleri 16S rRNA geni ile analiz edildi. lleum analiz
sonuclarinda,  diisik  miktarda  antibiyotik  kokteyli  iceren  grupta
Enterobacteriaceae'nin, 6zellikle Escherichia colimin goreceli bollugunun onemli
o6l¢iide azaldig1, diisiik konsantrasyonda tek bir antibiyotik bulunan siit ikame yemi ile
beslenen grupta ise Comamonas'in goéreceli bollugunu onemli Olgiide azaldig

bildirilmistir. Diislik konsantrasyonlarda tek antibiyotik bulunan siit ikame yemi ile
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beslenen grubun diski florast Bacillus smifi ile 6nemli oOlgiide zenginlesirken,
antibiyotik igermeyen siit ikame yemi ile beslenen grubun Alloprevotlla ile 6nemli
Olclide zenginlestigi bildirilmistir. Ayrica, her iki antibiyotikli grupta da,
Acidaminococcaceae'nin goreceli bollugu 6nemli 6lgiide azaldi. Sonug olarak, genel
olarak diislik antibiyotik konsantrasyonu, farkli seviyelerde taksonomik degisikliklere
neden olmustur; Ozellikle Escherichia coli'deki azalma, buzagilarin ilerleyen

yaslarinda ishal vakalarini azaltabilir (Yousif ve ark., 2018).

Hayvancilikta antibiyotik kullanimi halk sagligmma da etki etmesi nedeniyle
tartismal1 bir konudur, atik siitle beslemenin buzagilar iizerindeki etkisini aragtiran
calisma sayis1 gilin gectikge artmaktadir. Deng ve ark., (2017), yaptiklar1 ¢alismada atik
siit ile beslemenin, siitten kesim Oncesi buzagi mikrobiyota kompozisyonunu cins
diizeyinde 6nemli dl¢iide etkiledigini bildirmistir. Antibiyotik bulunan siit ikame yemi
ile beslenen buzagilarda, antibiyotik kalintisi igermeyen siit ikame yemi ile
beslenenlere kiyasla ishal gézlenme siklig1 ve morbiditesinin azaldigi rapor edilmistir
(Braidwood, & Henry, 1990; Heinrichs, Jones, & Heinrichs, 2003). Bu azalma siitten
kesim Oncesi donemde bagirsak ve diski mikrobiyotasinin modiilasyonundan
kaynaklanmaktadir (Pereira, 2016; Weese, & Jelinski, 2017). Xie ve ark., (2013) ve
Looft ve ark., (2012), yaptiklar1 arastirmalarda yemde kullanilan antibiyotiklerin
buzagilarda ve domuzlarda Escherichia coli gibi patojenik mikroorganizmalarin
artisina yol actigini bildirmistir. Escherichia coli, insan ve hayvanlarin gastrointestinal
sisteminde en bol bulunan fakiiltatif anaerobik tiirdiir, insanlarda ve hayvanlarda ¢esitli
hastaliklara yol agmas1 nedeniyle de biiyiik 6nem tagimaktadir (Friedman ve ark.,
2002; Rasheed, Thajuddin, Ahamed, Teklemariam, & Jamil, 2014). Pereira ve ark.,
(2016) antibiyotik kalintist iceren siitle beslemenin yalnizca cins diizeyinde
degisikliklere neden oldugunu ve Clostridium ve Streptococcus'un goreceli bollugunu

azalttigin1 bildirmislerdir.

Penati ve ark., (2021), 8 haftalik siiren bir denemede, sefaleksin igeren pastorize
edilmemis atik siitiin buzagilarin bagirsak saglhigi ve diski mikrobiyomu iizerindeki
etkisini incelemistir. Denemede 2 hafta boyunca alt1 buzagiya atik siit, diger alt1 gruba
ise temiz siit verilmistir. Atik siit ile beslenen buzagilarda denemenin ilk 2 haftasinda
ishal vakalarmin yiliksek oldugu, canli agirliklarinin ise 6énemli 6l¢iide diisiik oldugu

bildirilmistir. Digski mikrobiyota analiz sonuglarinda ise atik siit ile beslenen
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buzagilarin daha disiik alfa gesitlilige sahip oldugu bildirilmistir. Denemenin 2
haftalik siirecinin devaminda tiim gruplar siit ikame yemi ile beslenmislerdir, buna
ragmen fekal mikrobiyotanin alfa c¢esitliliginde gozlenen farkin en fazla 4. haftada
oldugu bildirilmistir (p<0,02). iki buzag1 grubunun disk1 mikrobiyota beta cesitliligi
de 4. haftada 6nemli 6lgiide farkliydi (p < 0.05). Denemenin sonucunda atik siit ile
besleme yapilan buzagilarin diski mikrobiyomunda Bacteroidetes, Firmicutes ve
Saccharibacteria filumlar1 daha diisiik, Chlamydiae ise daha yiiksekti. Ozellikle atik
siit ile beslenen buzagilarda Faecalibacterium gibi yararl taksonlarda bir azalma
gosterirken Campylobacter, Pseudomonas ve Chlamydophila spp. gibi potansiyel
patojenlerde de bir artig goriildii. Sonug olarak, siitten kesilmis buzagilarin pastorize
edilmemis antibiyotik kalintis1 bulunan siit ile beslenmesi, daha yiiksek neonatal ishal
vakast ile iliskilidir ve diski mikrobiyota bilesiminde onemli degisikliklere yol
acmaktadir. Buna bagli olarak isletmelerde olusan atik siitiin buzagilarin tiiketimine
kisa vadeli ekonomik bir avantaj olmasina ragmen bu uygulamanin bagirsak sagligina

etkisi de g6z ardi1 edilmemelidir (Penati, ve ark., 2021).

Antimikrobiyal kalintilarin potansiyel varligi, siit isletmeleri ve ¢evresinde
antimikrobiyal direng riskinin artmasina ve yeni dogan buzagilarda gézlenen bagirsak
hastaliklarinda artisa neden olabilecegi i¢in bazi iilkelerde caydirici uygulamalar
yapilmaktadir (Deng, ve ark., 2017; Thames, Pruden, James, Ray, & Knowlton, 2012).
Diger bir potansiyel sorun ise antibiyotiklerin ve mikrobiyal patojenlerin, buzagi
bagirsak mikrobiyomunun fizyolojik gelisimini etkileyerek gelecekteki performans ve
saglik parametreleri iizerindeki olasi etkisidir (Kogut, 2019; Malmuthuge, & Guan,
2017). Siit endiistrisi i¢in Onemi diisliniildiigiinde, 6nceki caligmalar atik siit ile
beslemenin buzagi sagligit ve bagirsak mikrobiyomu iizerindeki etkisini
degerlendirmis, siit veya siit ikame yemine eklenen antibiyotiklerin subterapotik
dozunu ve bilinmeyen konsantrasyonlarda antibiyotik kalintilar1 i¢eren pastorize atik
stitle beslemeyi arastirmiglardir (Deng, ve ark., 2017; Maynou, ve ark., 2019; Yousif,
ve ark., 2018). Bu ¢alismalarda atik siit ile beslemenin mikrobiyal taksonomide kisa
vadeli degisiklikler meydana getirdigi, ancak bunlarin genellikle cins diizeyinin
Otesine gegmeyen bozulmalarla smirli oldugunu gostermistir (Edrington, ve ark.,
2012). Yapilan baska bir ¢caligmada pastdrize atik siit ve siit ikame yemi ile beslemenin

etkisi incelenmistir. Siitten kesim giinii olan 42. giinde pastdrize atik siit ile beslenen
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buzagilarin canli agirhiginin daha yiiksek oldugu ve iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulundugu bildirilmistir (P < 0,05). Benzer sekilde pastorize
atik siit ile beslenen buzagilarin buzagi baslangi¢ yemi tiiketim miktarinin (P < 0,047)
ve yemden yararlanma oraninin da daha yiiksek oldugu bildirilmistir (P < 0,011). Siit
ikame yemi ile beslenen buzagilarin digki mikrobiyotasinda Bacterioidetes filumu,
pastdrize atik siit ile beslenen buzagilara kiyasla daha fazla tespit edilmistir (P=0,07).
Buna karsin Firmicutes, atik siit ile beslenen buzagilara kiyasla siit ikame yemi ile
beslenen buzagilarda daha diisiik olma egiliminde oldugu bildirilmistir (P=0,07). Disk1
bakteri popiilasyonlarinda higbir fark tespit edilmemistir. (Maynou, Chester-Jones,
Bach, & Terre, 2019). Mevcut calismaya benzer sekilde, daha Once yapilan
calismalarda da buzagilarin kalin bagirsagindan aliman diski  6rneklerinde
Bacteroidetes’in en baskin filum oldugunun bildirilmelerinin aksine, siitten
kesilmemis buzagilarin digkisinda Firmicutes ’in ana filum oldugu bildirilmistir
(Deng, ve ark., 2017; Malmuthuge, Griebel, & Guan, 2014; Oikonomou, ve ark.,
2013). Bununla birlikte, Edrington ve ark., farkli besleme protokolii uygulanan farkli
yaslardaki siitten kesilmemis buzagilarda Firmicutes veya Bacteroidetes’in degisken
goreceli bolluklarmi bildirmistir.  Bakteri topluluklarinin yapisinin  yalnizca
orneklenen gastrointestinal sistem bolgesine gore degil, ayn1 zamanda toplanan 6rnek
tiirline bagli olarak da biiyiik 6l¢iide degisebilecegi bildirilmistir (Deng, ve ark., 2017,
Malmuthuge, ve ark., 2014).

Maynou, ve ark. (2019), yaptig1 calismada pastorize antibiyotik kalintist igeren
stit ile besleme, siit ikame yemi ile beslemeye gore tam siitteki besin maddelerinin
biyoyararlaniminin daha fazla olmasi nedeniyle yem doniislim oranini iyilestirmistir
(Lee, ve ark., 2009). Gastrointestinal sistemde Firmicutes yogunlugundaki artis ile
yemden yararlanimdaki iyilesmeler arasindaki pozitif iliski diiveler ve diger tiirlerde
de bildirilmistir (Looft, Johnson, Allen, Bayles, Alt, & Stedtfeld, 2012; Myer, Smith,
Wells, Kuehn, & Freetly, 2015). Myer, ve ark. 2015, yemden yararlanim1 yiiksek olan
diivelerin rumen mikroorganizmasindaki Firmiutes yogunlugu ile yemden yararlanma
arasinda pozitifiliski oldugunu belirtmislerdir. Looft, ve ark. (2012), ilagh yem tiiketen
domuzlarda, enerji iiretimi ve doniisiimiiyle ilgili genlerin iglevinin arttigini ve diskida
Bacteroidetes yogunlugunun azaldigini bildirmistir. Benzer sekilde, farelerin bagirsak

mikrobiyotasini inceleyen calismalarda, Bacteroidetes ve Firmicutes ‘in goreceli
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bollugundaki degisikliklerin diyet enerji yararlaniminm etkiledigi bildirilmistir (Ley,
Backhed, Turnbaugh, Lozupone, Knight, & Gordon, 2005; Turnbaugh, Ley,
Mahowald, Magrini, Mardis, & Gordon, 2006). Carlisle, ve ark., (2013), bahsedilen
caligmalardaki gibi, anne siitiiyle beslenen farelerde, siit ikamesiyle beslenen farelere
kiyasla Firmicutes'un goreceli bollugunda bir artis oldugunu bildirmistir. Siitle
beslenen memelilerde mikrobiyota ¢esitliliginde azalma yaygin olarak bildirilmis olsa
da, bu etki baz1 ¢calismalarda tespit edilmemistir (Carlisle, ve ark., 2013; Lee, ve ark.,

2015).

Genel olarak siitiin pastorize edilmesi, anne siitii ile beslenen hayvanlarda
mikrobiyal cesitlilikte azalmaya neden olmaktadir. Cig siitte bulunan bazi biiyiitme
faktorleri, antimikrobiyal proteinler ve immiinoglobulinler pastérizasyon ile
azalmaktadir (Daniels, Schmidt, King, Israel-Ballard, Mansen, & Coutsoudis, 2017).
Bu nedenle, atik siit ile beslenen buzagilarda mikrobiyal c¢esitliligin daha az
gbzlenmesinin sebebi, atik siitteki belirtilen bilesenlerin daha diisiik olmasi olabilir.
Deng, ve ark., (2017), yaptiklar1 bir caligmada buzagilara asitlestirilmis atik siit,
islenmemis atik siit ve pastorize atik siit vermislerdir, ¢alismada aldiklar1 rektal digki
numunelerinin mikrobiyal cesitliliginde bir fark tespit etmemislerdir. Bach, ve ark.,
(2017), buzagilara ¢ig, pastorize ve UHT siit ile besleme yapmislar ve gruplar arasinda
gram pozitif bakteri sayisinda fark tespit etmemislerdir. Ancak, patojenik bakterilerin
bliylimesini  engelleyebilen ve bagisiklik sisteminin  tepkisini  arttirabilen
Lactobacillus’un sayis1 hem pastorize hem de UHT siit ile beslenen buzagilarda, ¢ig
siit ile beslenen buzagilara gore daha diisiik tespit edilmistir (Bach, Aris, Vidal,
Fabregas, & Terre, 2017).

Kesler, (1980), atik siit ile temiz siit tiiketen buzagilarin canli agirlik artiglarinin
slit ve buzagi baslangi¢ yemi tiiketimlerinin benzer oldugunu bildirmistir. Siitten kesim
donemi sonrasinda da canli agirlik alimlar1 her iki grupta da benzer tespit edilmistir.
Aymni sekilde Schaffer, & McGuffer, (1980), yaptiklar1 calismada 12 aylik yasa kadar
canli agirhik alimlarimi takip etmis ve fermente edilmis atik siit veya temiz siit ile
beslenen buzagilar arasinda istatistiksel fark tespit etmemislerdir. Chik, ve ark. (1975),
atik siit ile besleme yapilan buzagilarda daha yiiksek oranda ishal gozlemlemislerdir.
Yapilan diger aragtirmalarda ise atik siit ile besleme yapilan gruplarda hayvan basina

daha az ishalli giin sayis1 bildirilmistir (Chardavoyne, Ibeawuchi, Kesler & Borland,
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1979; Gonzalez, & Denis, 1978; Keys, 1980; Otterby, ve ark., 1980). Pastorize atik siit
ve temiz siit ile beslemenin digki bakteri direnci ve buzagi performansina etkisinin
arastirildig1 baska bir ¢alismada giinliik canli agirlik artisi, siit ve buzag baslangi¢
yemi tliketimi 1ile saglik parametrelerinde gruplar arast anlamli farklilik
gbzlenmemistir. Direngli E. coli izolatlarinin orani temiz siit ile beslenen buzagilara
kiyasla atik siit ile beslenen buzagilarda 6nemli derecede yiiksek bildirilmistir. Fakat,
Enterococcus spp. i¢in direng gelisiminde gruplar aras1 hicbir fark tespit edilmemistir

(Aust, Knappstein, Kunz, Wallmann, & Kaske, 2013).

Mikrobiyota, gastrointestinal sistemin ve bagirsak sagliginin gelisimi ve iglevinde
onemli bir rol oynar (Malmuthuge, & Guan, 2017). Bagirsak epitelinin ve mukus
tabakasinin diizgiin gelisimi (Lin, Xie, Sun, Liu, Zhu, & Mao, 2019; Sharma,
Schumacher, Ronaasen, & Coates, 1995), lenfoid yapilarin olusumu (Mebius RE,
2003) ve bagisiklik hiicrelerinin farklilagsmasi (Petersen, Round, 2014; Smith, Garrett,
2011) i¢in esastir.

Antibiyotiklerin digski mikrobiyotasi tizerindeki etkisine iligkin tutarsiz bulgular,
muhtemelen antibiyotik tiirli, antibiyotik dozu, hayvanlardaki bireysel farkliliklardan
kaynaklanmaktadir. Antibiyotik direncindeki artis hem buzaginin sagligi ve tedavisi
hem de ayni ¢cevredeki insanlar ve diger hayvanlar i¢in endise vericidir (Lacey, 1987;
Witte, 1998). Atik siit ile beslemenin siit buzagilarinin bagirsak mikrobiyotasini
diizenleyerek biiyiime performansini ve bagisiklik fonksiyonlarini iyilestirebilecegini
bildirmistir. Antibiyotik kalintilarinin ishali azaltic1 etkisini destekleyecek yeterli kanit
yoktur. Yapilan baska bir calismada buzagilarin pastorize atik siit ile beslenmesi,
benzer besin maddesi bilesimlerine sahip antimikrobiyal igermeyen siit ikame yemi ile
beslemeye gore yemden yararlanimi ve buzagi baslangic yemi tiikketimini arttirarak,
bagirsak mikrobiyotasindaki Firmicutes ve Bacteroidetes filumlarinin goreceli
bollugunda degisikliklere neden olmaktadir. Siit ile beslenen buzagilara antibiyotik
kalintis1 igeren pastorize edilmemis atik siit verilmesi, gastrointestinal sistemin gelisim
stireglerini olumsuz etkileyerek bagirsak saghgini ve orta vadeli biiylime
performanslarini bozabilir. Dogumu takiben buzagilarin bagirsak gecirgenliginin
yiiksek olmasi pastorize edilmemis atik siit ile besleme yapilmasi durumunda hastalik
goriilme riskini arttirmaktadir. Degisken konsantrasyonlarda antimikrobiyal kalintisi

igeren pastorize siit ile beslemenin, siitten kesilmemis buzagi diski mikrobiyotasini
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etkiledigi belirtilmistir. Fakat tim bu arastirmalarin sonuglarinin yorumlanmasinda
besin maddesi kalitesi ve atik siit icerisinde bulunan antimikrobiyal kalintilarin miktar1

ve tlri ¢iftlikler arasinda farklilik gosterebilmektedir (Maynou, ve ark., 2019).
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3. GEREC VE YONTEM

Tez calismasiin deneysel asamasi baslamadan Once arastirma, Bursa Uludag
Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu (UUHADYEK) tarafindan
incelenmistir. Kurulun 09.01.2020 tarihli ve B.30.2.ULU.0.8Z.00.00/19 sayili
toplantisinda ¢aligmanin gerceklestirilmesinin uygun olduguna karar verilmistir (Karar

no: 2020-02/03).
3.1. Deneme Yeri

Tez galigmasinin hayvan denemeleri asamasi 13 Ocak — 24 Nisan 2020 tarihleri
arasinda isletme kayit numarast TR16290089 olan Zit Yap1 — Most Ciftligi’nde
(Karacabey/Bursa) bulunan gen¢ buzagi lnitesinde gerceklestirilmistir (Sekil 2).
Calismanin yapildig ¢iftlige ait cografi koordinatlar 28° 17° 05> dogu boylamu, 40°
15° 40 kuzey enlemidir.

Sekil 2: Buzag: linitesinin genel goriiniimi
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3.2. Deneme Hayvanlarinin Bakim Beslenmesi ve Gruplarin Olusturulmasi

Arastirmanin deneysel asamasinda yeni dogmus toplam 46 adet Holstein 1rk1 disi
buzagi kullanilmistir. Buzagilara dogumu takiben yarim saat i¢inde 37°C sicakliginda
2.5 litre kolostrum igirilmistir. Calismadaki tim buzagilarin kolostrum tiiketim
miktarlar1 ve agiz siitii degerleri kayit edilmistir. Daha sonrasinda buzagilar bireysel
fiberglas buzagi kuliibelerine (1.65 x 1.20 m) alinmistir. Arastirmada kullanilan biitiin
buzagilar yagamlarinin ilk 3 giinii kolostrum ile beslenmisglerdir. Kolostrum tiiketimi
gerceklesen 3 gliniin sonunda buzagilar deneme ve kontrol gruplarina ayrilmistir. Her
bir grupta 23 buzagi olacak sekilde 2 grup olusturulmustur. Calisma gruplar
olusturulurken buzagilarin canli agirliklari, kolostrum tiiketim miktarlarinin yani sira
ineklerin laktasyon sayilari da dikkate alinarak homojen gruplandirma yapilmaistir.
Deneme gruplar1 asagida belirtildigi sekilde olusturulmustur;

1. KONTROL (23 Hayvan): Kontrol grubu — Antibiyotik kalintis1 icermeyen

pastotize edilmis siit tiiketen grup

2. DENEME (23 Hayvan): Deneme grubu — Ciftlikte antibiyotik tedavisi

uygulanan ineklerden sagilan ve pastorize edilmis siitii tiiketen grup

Arastirmada bulunan biitiin buzagilar ti¢ giinliikk yastan, 75 giinliik yasa kadar
65°Cde 30 dakika Milk Taxi marka pastdrizasyon cihaz ile pastorize edilmis inek
siitii ile beslenmistir (Sekil 3). Buzagilara su sekilde asagidaki gibi siit igme programi
yapilmistir:

- 4-14. giinler arasinda 3x2 litre,

- 15-42. giinler arasinda 3x2.2 litre,

- 43-60. giinler arasinda 3x1.7 litre,

- 61-67. giinler arasinda 2x1.7 litre

- 68.-75. Giinler arasinda 1x1.7 litre

Buzagilar bu program kapsaminda 75. giinde siitten kesilmislerdir. Kuliibelerde
kullanilan altlik malzemesi saman olup, bu altliklar 3 giin ara diizenli bir sekilde
degistirilmistir.

Arastirmanin yiirtitildiigi ¢iftlikte Veteriner Hekimler tedavi amacgli sagmal
ineklere farkli etken maddelere sahip bircok antibiyotik kullanmislardir. Antibiyotik

ile bulasik olan bu siitler deneme grubundaki buzagilara igirilmistir. Arastirmanin
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yiiriitiildiigli esnada sagmal ineklere kullanilan antibiyotiklerin ticari isimleri ve etken

maddeleri agagida belirtigi gibidir:

Ubrolexin: 10 graminda (12ml’lik enjektér) 200 mg Sefaleksin, 10.000 1U
Kanamisin

Synulox: 200 mg Amoksisilin 50 mg Klavulonik asit

Enrolen %10: Her 100 ml’sinde 100 mg Enrofloksasin

Marbox: 1 ml’de 100 mg Marbofloksasin

Co-bactan: 1 ml’de 25 mg Sefkuinom siilfat

Ekovetrin: Her mI’de 200 mg Siilfadoksin ve 40 mg Trimetoprim
Linkospectin: Her ml’sinde 50 mg Linkomisin ve 100 mg Spektinomisin
Tylozon: Tylosin ml’sinde 200 mg

Reptopen: Penicilin 1 ml'de; 200.000 IU benzilpenisilin prokain, 200 mg
dihidrostreptomisin siilfat

Gentamisin: 40 mg Gentamisin siilfat

Viramast: Her 10 gr’lik enjektor 125 mg Seftiofur HCI

Calismadaki tiim buzagilara bir haftalik yastan itibaren siitten kesim dénemine

kadar her giin buzag: baslangi¢ yemi tartilip (Seles, APTC417, Shenzhen, China)

hayvanlarin 6nline sunulmustur. Buzagi baslangi¢ yemi pelet formda 6zel bir yem

fabrikasindan temin edilmistir. Buzagilarin 6niine 3 giinliik yastan itibaren her giin

temiz su ad libitum olarak koyulmustur.

Sekil 3: Siit pastorizasyon makinast (Milk Taxi)
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3.3. Denemede Kullanilan Yemlerin Analizleri

Deneme boyunca her hafta buzagilara icirilecek olan siitiin besin maddesi
kompozisyonu FOSS MilkoScanTM FT1 (FOSS, Denmark) cihaziyla kizil6tesi 151k
teknigi ile 6l¢iilmiis olup siitiin kimyasal igerik ortalamasi tablo 7°de gosterilmistir.

Arastirmada kullanilan buzagi baslangi¢ yemi, 105°C’de 16 saat etiivde (Elektro-
mag, M5040P, Istanbul, Tiirkiye) kurutulmustur. Kuru madde tespiti yapildiktan sonra
numuneler 1 mm elek ¢apinda (3303 Mill, Hundange-Sweden) 6giitiilmiistiir. Buzagi
baslangi¢ yeminden; ham protein, ham yag, ham seliiloz, ham kiil, fosfor ve kalsiyum
analizleri AOAC’de (1990) belirtilen yontemler; notral deterjan fiber (NDF), asit
deterjan fiber (ADF) ve asit deterjan lignin (ADL) analizleri ise Van Soest ve ark.,
(1991)’nin belirttigi metot kullanilarak yapilmistir. Calismada kullanilan yemlerin

hammadde bilesimi ve besin maddesi icerikleri tablo 5 ve 6’da gosterilmistir.

Tablo 5: Buzag baslangi¢ yeminin hammadde bilegimi!

Yem Hammaddeleri Deger (%)
Misir 7,50
Kirik Piring 8,24
Aygicek kiispesi (%37 Ham Protein) 11,48
Soya Fasulyesi 5,35
Bugday Kepegi 23,98
Misir Kepegi 25,00
Misir Karmasi 9,87
Melas 7,00
Mermer Tozu (Kalsiyum Karbonat) 0,83
Tuz (Sodyum Kloriir) 0,65
Vitamin-Mineral Premiksi? 0,10

1: Yem hammaddelerinin bilesimi dogal halde verilmistir.

2: Her kilogram premiks 18.000.000 IU Vitamin A, 3.000.000 IU Vitamin D3, 25.000 mg Vitamin E,
45.000 mg Mangan, 50.000 mg Demir, 50.000 mg Cinko, 10.000 mg Bakir, 180 mg Kobalt, 200 mg
Selenyum i¢cermektedir.
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Tablo 6: Buzag baslangi¢ yeminin besin maddesi igerikleri'

Besin Maddeleri Buzag Baslangic Yemi
Kuru Madde, (%) 88,5
Ham Protein, (%) 18,11
Ham Seliiloz, (%) 8,10
Ham Yag, (%) 3,31
Ham Kiil, (%) 7,57
Nisasta, (%) 30,32
NDF, (%)? 22,51
ADF, (%)* 10,12
ADL, (%)* 391
Seker, (%) 7,28
Kalsiyum, (%) 1,05
Fosfor, (%) 0,75

1:Besin maddeleri kuru madde esasina gore verilmistir.
2:Notral deterjan fiber

3: Asit deterjan fiber

4: Asit deterjan lignin

Tablo 7: Siitiin kimyasal bilegimi

Bilesenler Degerler
Kuru Madde, (%) 13,39 +0,25
Protein, (%) 3,42 +£0,06
Yag, (%) 4,25 40,15
Laktoz, (%) 4,71 +£0,01
Siit Ure Nitrojeni, (%) 15,95 +3,08

3.4. Kuru Madde Tiiketiminin Ol¢iilmesi

Buzagilara verilen buzagi baslangic yemi tartilarak bireysel kovalarla her iki
gruptaki buzagilara sunulmustur. Her hafta pazartesi giinii buzagilarin bir hafta
boyunca tiiketemedikleri, yani kalan yem toplanmis, tartilmis ve bir hafta boyunca
sunulan buzagi baslangic yeminden ¢ikartilarak 7’ye boliinmiis, gilinliik ortalama
konsantre yem tiiketim miktarlar1 hesaplanmistir. Giinliik kuru madde tiiketimleri ise;
her giin tiiketilen buzagi baslangic yemi ve tiikettikleri siit miktarmin kuru maddesi
baz alinarak hesaplanmigstir.
3.5. Canh Agirlik Artisinin Belirlenmesi

Buzagilarin dogumundan itibaren her hafta 0, 7, 14, 21, 28, 35, 42, 49, 56, 63 ve
stitten kesim giinii olan 75. giine kadar canli agirliklari, taginabilir kantar (Seles Marka

Al-L Model, 500 g hassasiyet) kullanilarak belirlenmistir. Buzagilarin giinliik canlt
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agirlik artist (GCAA) asagida verilen formiilde belirtildigi gibi birbirini izleyen iki

tartim arasindaki farkin gecen giin sayisina boliinerek hesaplanmaistir.

Son tartim (kg) — 11k tartim (kg)

GCAA (kg/giin) =

Tartimlar arasinda gegen giin sayisi

3.6. Yemden Yararlanmanin Belirlenmesi
Buzagilarin bireysel olarak haftalik yemden yararlanma oranlar1 (YYO) ise
giinlik canli agirhk artist ve kuru madde tiketim miktarlar1 kullanilarak
hesaplanmistir. Giinliik canli agirlik artiginin ortalama giinliik kuru madde tiikketimine
boliinmesiyle yemden yararlanma orani asagidaki formiil kullanilarak hesaplanmustir.
GCAA (kg/giin)
YYO =

KMT (kg/giin)

3.7. Viicut Olgiilerinin Belirlenmesi

Buzagilarin gogiis ¢evresi, cidago yiiksekligi ve boy uzunluklar siitten kesim
donemine kadar haftalik olarak ayni arastirmaci tarafindan bir 6l¢ii seridi yardimiyla
takip edilmistir.

Viicut Olclimleri yapilirken buzagimin diiz bir zemin iizerinde dik pozisyonda
durmasi saglanmistir. Cidago yiiksekli§i zeminden omuz merkezinin iizerindeki
cidago tepesine kadar olan mesafe olarak belirlenmistir. Goglis ¢evresi uzunlugu
scapulanin caudalinden, buzaginin gogilis genisliginin en fazla oldugu yer; boy
uzunlugu oOl¢iiliirken ise kaput humeriden tuber ichiye kadar olan uzaklik olarak
belirlenmistir (Wilson, Egan, & Terosky 1997).

3.8. Diski Skorunun Belirlenmesi

Buzagilarin diski skorlari, 0-75 giinliik yaslar arasi haftalik olarak ayni
aragtirmaci tarafindan inspeksiyon yontemi ile 5°1i (1= kati, pelet; 2 = yumusak,
sinirlart belli; 3 = yumusak, sinirlart bellirsiz; 4 = sulu ve ishal seklinde ve 5 = sulu,
ishal seklinde, kan ve mukus igeren) digki skorlama sistemi dikkate alinarak

belirlenmistir (Araujo ve ark., 2015).
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3.9. Buzagilarin Klinik Goriiniim Skorlandirmasi
Buzagilarin genel saglik haftalik klinik gorinlimlerinin skorlandirmasi,
0.glinden itibaren, her hafta aym kisi tarafindan inspeksiyon yontemiyle yapilmustir.

Skorlandirma Tablo 8’de verilen 5’lik skalaya gore yapilmistir.

Tablo 8: Klinik skorlandirma

Skor Klinik Goriiniim

1 Canlt ve aktif

2 Kulak diisiik, uyarilara cevap verme zayif

3 Orta derecede depresyon, bas ve kulaklar diisiik

4 Bas ve kulak diisiikliigii ile siddetli depresyon, ayakta; fakat hig ilgi gostermemeleri
5 Yerde yatar durumda

3.10. Buzagilarin Solunum Skorlandirmasi
Buzagilarda haftalik solunum goriiniimlerinin skorlandirmasi, 0.giinden itibaren
her hafta ayni kisi tarafindan inspeksiyon yontemiyle yapilmis ve skorlandirmada

Tablo 9’ da verilen 5’lik skala temel alinmistir (McGuirk, & Peek, 2014).

Tablo 9: Solunum skorlandirma

Skor Solunum

1 Normal solunum, klinik bulgu yok

2 Hafif oksiiriik ya da burnun akintili olmasi, ancak solunum diizenli
3 Hizli soluma ve orta derecede 6ksiiriik

4 Siddetli sik oksiiriik ve hizli nefes alma

5 Diizensiz nefes alma, siddetli kronik okstiriik

3.11. Diski pH’simin Olgiilmesi

Buzagilara ait diski numuneleri, 0, 7, 14, 21, 28, 35, 42, 49, 56, 63 ve slitten kesim
giinii olan 75. giin olmak tizere haftalik olarak, her buzagidan steril muayene eldiveni
ve steril digki kab1 kullanilarak rektal tuse ile alinmistir. Alinan steril numunelerden
5.0 g taze diski, 20 ml/distile su ile karistirilarak pH 6lger ile kayit altina alinmistir
(Shimomura, & Sato, 2006).
3.12. Diski Mikrobiyota Analizi

Mikrobiyota analizi i¢in deneme ve kontrol grubundaki 5’er hayvandan,
kolostrum tliketimleri, annelerinin dogum sayis1 ve siitten kesim canli agirliklar
dikkate alinarak, steril muayene eldiveni ve steril diski kab1 kullanilarak rektal tuse ile
disk1 numuneleri alinmistir. Alinan disk1 numunelerinden her bir grubu temsil edecek
sekilde pagal numuneler olusturulmustur. Analiz edilmek iizere olusturulan 2 adet

(deneme ve kontrol grubu) pacal numune vakit gecirilmeden soguk zincir altinda
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Bursa Uludag Universitesi Veteriner Fakiiltesi Hayvan Besleme ve Beslenme
Hastaliklart  Anabilim Dali Laboratuvari’na getirilmis -20°C’de analiz icin
saklanmistir. Mikrobiyota analizi - 16S metagenomik analiz i¢in numuneler soguk
zincir altinda Avitek Arge Veteriner Teshis ve Analiz laboratuvarina génderilmistir.
Diski numunelerinin tiir ve filum diizeyinde bakteri ¢esitliligi analiz edilmistir.
3.12.1. Deneyin yapilisi

Arastirmada toplanan diski numuneleri analiz edilmek tizere Avitek Arastirma
Gelistirme Hayvan Yetistirme ve Saglig1 laboratuvarina soguk zincir ile ulagtirilmistir.
Numuneler kodlandiktan sonra membran gozenek boyutu 0,22 mm olan Sterivex-GP
(Millipore, MA) kullanilarak filtrelenmistir. Filtrasyon uygulamasi yapildiktan sonra,
cevresel DNA'y1 tutan membran dogrudan DNA ekstraksiyonu i¢in kullanilmisgtir.
Ekstraksiyon sonucu elde edilen filtrat kuru buzlu homojenizator kullanilarak boncuk
igeren tliplerde homojenize edilmistir. Daha sonrasinda Qiagen Blood & Tissue DNA
Purification Kit kullanilarak DNA ekstraksiyonu yapilmigtir. Tiim ekstraksiyon
islemleri 3 tekrarli olacak sekilde gergeklestirilerek izolatlar ayni1 havuzda
birlestirilmistir.

Bakteri i¢in elde edilen 16SV3 gen bolgesi DNA’dan cogaltilmistir. [llumina
evrensel adaptorleri iceren 16SV3F (5'- ACTCCTACGGGAGGCAGCAGT-3") ve
16SV3R (5'- ACCGCGGCTGCTGGCAC-3") primerleri ile 16S rRNA'nin yaklagik
200 bp uzunlugunda V3 fragmani amplifiye edilmistir. Tiim amplifikasyonlar 3
tekrarli olarak gerceklestirilerek ve havuzlanarak kiitiiphane asamasinda
kullanilmistir. GoTaq® Flexi DNA Polimerase (Promega) ile toplam 25 pl hacimde
T100 Thermal Cycler (Bio-Rad) tizerinde iirertici protokoliine uygun olarak PCR
amplifikasyonlar1 gergeklestirilmistir. Amplifiye edilmis DNA fragmanlari, 1x TAE
icinde %2 agaroz jeli ile degerlendirilmis ve ThermoFisher Qubit 4 Fluorometer ile
nicel 6l¢timii gergeklestirilmistir.

Elde edilen PCR firiinleri birlestirilip AMPure XP beads (Beckman Coulter)
kullanilarak saflastirilmistir. Illumina Nextera XT Index Kit v2 kullanilarak ve “16S
Metagenomic Sequencing Library Preparation” protokolii izlenerek kiitiiphane
hazirliklar1 gergeklestirilmistir. ThermoFisher Qubit 4 Fluorometer ile nicel dl¢timii
gerceklestirildikten sonra BioAnalyzer 2100 sisteminde kiitliphane boyutlar1 kontrol
edilip 2x150 PE kimyas1 kullanilarak Illumina iSeq 100 platformunda dizinlenmistir.
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Linux/Unix terminali lizerinden biyoinformatik analiz tamamlanmistir. FASTQC
programi kullanilarak ““.fastq” formatli ileri ve geri okuma dizilerinin kalite kontrolleri
yapilmistir.  Analizlerin devami  “ObiTools” paketi kullanilarak yapilmustir.
“Illuminapairedend” ile Phred puami 20'min iizerinde olan diziler hizalanarak
birlestirilmistir. Bundan sonra, birlestirilmemis okumalar temizlenmistir (obigrep),
hem ileri hem de ters primerler kaldirilmistir (perl), ¢cogaltilan veriler temizlenerek
(obiuniq) ve her bir 6rnek basligindan gerekli olmayan veriler sirastyla kaldirilmistir
(obiannotate). Daha sonra 2'den fazla tekrarli ve 100 baz ciftinden uzun diziler
kaydedilmistir (obigrep) ve bunlar i¢in 'c10.1100" kisaltmas1 kullanilmistir. ObiTools
paketinden elde edilen “.fasta” dosyalari, SILVA ve Geneious Prime araylizii
araciliiyla blastlanmistir. SILVA ve Blast sonuglarinin degerlendirilmesi i¢in sadece
eslesme orani %97'nin tizerinde olan sonuglar dikkate alinmistir.

3.13. istatistiksel Analizler

Digkt parametreleri, viicut oOlgiileri, yem tiikketimi ve yemden yararlanma
degerlerinin gruplar arasi karsilagtirmalari Independent Sample T-test ile yapildi.
Verilerin grup i¢i karsilagtirilmalart ise GLM prosediiriine gore yapildi, model olarak
full factorial analiz segildi ve post test olarak Tukey testi kullanildi, gliven araligi
diizeltme faktorii olarak ise Bonferroni se¢ildi. Skorlamalarin karsilastirilmasinda Ki-
kare testi kullanild1 ve verilerin yorumlanmasinda Pearson chi-square ya da Fisher
exact test tercih edildi. Giiven aralig1 olarak P < 0,05 secildi ve tiim analizler SPSS

(version 29) programindan yararlanilarak yapildi.
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4. BULGULAR
4.1. Yem Tiiketimi

Buzagilarin 75 giin boyunca tiikettikleri giinliik toplam kuru madde (KM) ve kuru
madde bazinda konsantre yem miktar1 Tablo 10 ve 11°de gosterilmistir. Gruplar
arasinda; siitten kesim doneminde (75.gilin) giinliik toplam KM ve KM bazinda buzagi
baslangic yemi tliketiminde istatistiksel olarak fark gdzlenmemistir (p>0.05).
Caligmanin 0-49. giinleri arasinda kontrol grubundaki buzagilarin giinliik toplam KM
tiiketimlerinin deneme grubuna gore yiiksek oldugu goriilmiistiir (p<0,05). Benzer
sekilde 0-49. giinler arasinda kontrol grubunun buzagi baslangi¢ yemi tiiketim miktari
deneme grubunda yiiksektir. 49. giinden sonra her iki grupta da toplam kuru madde
tilkketimi ve buzagi baslangi¢ yemi tiikketiminde istatistiksel bir fark tespit edilmemistir

(p>0.05).

Tablo 10: Buzagilarn tiikettigi giinliik toplam kuru madde miktari (kg KM/giin)

Haftalar Kontrol Deneme P
Ort. + SH Ort. + SH

0-7. giin 0,78 +£0,01 0,78 +£0,01 0,02
7 - 14. giin 0,80 + 0,01 0,79 + 0,01 0,02
14 - 21. giin 0,91+ 0,01 0,88 + 0,01 0,01
21 - 28. giin 0,95 +0,01 0,92 +0,01 0,05
28 - 35. giin 1,03 + 0,03 0,96 + 0,01 0,03
35 - 42. giin 1,09 + 0,03 1,01 +£0,01 0,03
42 - 49. giin 0,99 + 0,04 0,91 + 0,02 0,05
49 - 56. giin 1,09 + 0,04 1,07 +0,03 0,35
56 - 63. giin 1,01 +0,04 1,01 +£0,03 0,49
63 - 70. giin 0,92 + 0,03 0,95+ 0,03 0,21
70 - 75. giin 1,06 + 0,03 1,08 +0,03 0,33
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Tablo 11: Buzagilarn tiikettigi giinliik baslangig yemi tiiketimi (kg KM/giin)

Haftalar Kontrol Deneme P
Ort. + SH Ort. + SH

7 - 14. giin 0,02 +0,01 0,01 +£0,01 0,02
14 - 21. giin 0,06 +0,01 0,03 +0,01 0,01
21 - 28. giin 0,10+ 0,01 0,07 +0,01 0,05
28 - 35. giin 0,18 +0,03 0,11+0,01 0,02
35 - 42. giin 0,25+0,03 0,16 + 0,01 0,01
42 - 49. giin 0,33 +0,04 0,25+ 0,02 0,05
49 - 56. giin 0,43 +0,04 0,41 +0,03 0,35
56 - 63. giin 0,57+ 0,03 0,61+ 0,04 0,24
63 - 70. giin 0,71 +0,03 0,74 + 0,03 0,25
70 - 75. giin 0,85+0,03 0,88 +0,03 0,29

4.2. Canh Agirhk

Arastirmada kullanilan buzagilarin 0, 7, 14, 21, 28, 35, 42, 49, 56, 63, 70 ve 75.
giinlik yastaki canli agirlik tartim sonuglart Tablo 12’de gosterilmistir. Gruplar
arasinda siitten kesim donemi (75. Giin) canli agirlik agisindan istatistiksel fark
gbézlenmemistir (p>0,05). Calismanin 21. — 35. — 42. ve 56. giinlerinde deneme
grubunun canli agirlig1 kontrol grubuna gore yiiksek bulunmus ve gruplar arasinda

istatistiksel fark bildirilmistir (p<0,05).

Tablo 12: Buzagilarin canli agirliklari (kg)

Giinler Kontrol Deneme P
Ort. + SH Ort. + SH

0. giin 37,41+ 1,14 39,02 + 1,03 0,15
7. giin 40,28 + 1,13 41,27+ 1,17 0,27
14. giin 40,45+ 1,22 42,52+ 1,13 0,11
21. giin 43,32+ 1,42 46,59 + 1,15 0,03
28. giin 47,73 + 1,42 51,11 + 1,56 0,06
35. giin 51,16 + 1,63 55,33 + 1,57 0,04
42. giin 56,29 + 1,97 61,26 + 1,29 0,03
49. giin 61,78 +2,13 63,97 + 1,45 0,21
56. giin 66,17 + 2,45 71,95 +2,12 0,05
63. giin 71,87 + 3,81 75,16 +2,03 0,21
70. giin 81,93 + 1,63 83,70 + 3,73 0,39
75. giin 84,85 +2,74 82,70 + 3,02 0,11

4.3. Canh Agirhik Artis1 ve Yemden Yararlanma Orani

Buzagilarin 70. giine kadar haftalik olarak canli agirlik artiglar1 Tablo 13°de ve

yemden yararlanma oranlar1 Tablo 14°de gosterilmistir. Gruplar arasinda 14-21. giin,
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42.-49. giinler arasinda giinliikk canli agirlik artis1 igin istatistiksel fark bildirilmistir
(p<0,05). 49. giin sonrasinda gruplar arasinda gilinliikk canli agirlik artis1 igin
istatistiksel fark bildirilmemistir (p>0.05). Siitten kesim donemine kadar haftalik
olarak 6l¢iilen yemden yararlanma oraninda ise 0-7. giin, 14-21. giin ve 42-49. giinler
arasinda istatistiksel fark tespit edilmistir (p<0,05). 49. glinden sonra gruplar
arasindaki fark kapanmig ve 70. giinde yemden yararlanim oraninda istatistiksel fark

tespit edilmemistir (p>0.05).

Tablo 13: Giinliik canl agirlik artislar (gr/giin)

Haftalar Kontrol Deneme P
Ort. + SH Ort. + SH
0-7. giin 463,26 + 47,36 471,42 + 63,52 0,46
7 - 14. giin 241,66 + 49,34 286,55 + 44,58 0,26
14 - 21. giin 459,18 + 59,20 629,93 + 50,85 0,04
21 - 28. giin 581,42 +59,79 636,84 + 65,48 0,26
28 - 35. giin 538,01 + 63,63 573,01 + 60,66 0,35
35 - 42. giin 694,11 + 55,80 742,10 + 74,27 0,30
42 - 49. giin 784,96 + 65,63 569,52 + 65,20 0,02
49 - 56. giin 626,31 + 65,94 592,85 +119,73 0,40
56 - 63. giin 913,26 + 105,68 819,04 + 107,67 0,27
63 - 70. giin 1028,57 + 106,52 730,45 + 108,45 0,20
Tablo 14: Yemden yararlanma oranlart (GCAA/kg KM)
Haftalar Kontrol Deneme P
Ort. + SH Ort. + SH

0-7. giin 0,16 + 0,06 0,28 + 0,08 0,05
7 - 14. giin 0,54 + 0,04 0,49 + 0,05 0,34
14 - 21. giin 0,49 + 0,07 0,67 + 0,06 0,05
21 - 28. giin 0,60 + 0,05 0,68 + 0,07 0,18
28 - 35. giin 0,51 +0,05 0,59 + 0,06 0,18
35 - 42. giin 0,62 + 0,04 0,72 40,07 0,12
42 - 49. giin 0,78 + 0,05 0,63 +0,07 0,05
49 - 56. giin 0,56 + 0,05 0,48 +0,10 0,23
56 - 63. giin 0,86 + 0,07 0,80 + 0,09 0,33
63 - 70. giin 1,02 +0,08 0,94 + 0,10 0,24

4.4. Viicut Olgiileri

4.4.1. Cidago Yiiksekligi
Buzagilarda 0. giinden itibaren 75. giine kadar her hafta olciilen cidago
yiiksekligi uzunluklar1 Tablo 15°de verilmistir. Gruplar arasinda 42-56. giinler arasinda
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istatistiksel fark tespit edilmistir (p<0,05). 56. giinden sonraki haftalik cidago
yiikseklikleri 6l¢iimiinde istatistiksel agidan fark bulunmamistir (p>0.05).

Tablo 15: Cidago yiiksekligi

Giinler Kontrol Deneme P
Ort. + SH Ort. + SH

0. giin (cm) 74,89 + 0,75 74,60 + 0,82 0,40
7. giin (cm) 77,00 + 0,61 76,11 + 0,79 0,19
14. giin (cm) 78,90 + 0,68 77,93 +0,79 0,18
21. giin (cm) 79,80 + 0,65 79,72 + 0,66 0,46
28. giin (cm) 81,47+0,74 82,25+0,83 0,25
35. giin (cm) 83,00 + 0,71 84,23 +0,78 0,13
42. giin (cm) 84,40 + 0,61 86,37+ 0,70 0,02
49. giin (cm) 86,63 + 0,63 88,57+ 0,65 0,03
56. giin (cm) 88,50 + 0,67 90,15 + 0,40 0,04
63. giin (cm) 89,78 +0,77 91,55+0,70 0,05
70. giin (cm) 93,54 + 0,67 94,13 + 0,65 0,28
75. giin (cm) 94,96 + 0,68 94,66 + 0,72 0,38

4.4.2. Gogiis Cevresi Uzunlugu

Buzagilarda 0. glinden itibaren 75. giine kadar her hafta dl¢iilen gogiis ¢evresi
uzunluklari Tablo 16’da verilmistir. Gruplar arasinda 42-56. giinler arasinda
istatistiksel fark tespit edilmistir (p<0,05). 56. glinden sonraki haftalik gogiis cevresi

uzunlugu ol¢limlerinde ise istatistiksel agidan fark bulunmamustir (p>0.05).

Tablo 16: Gogiis cevresi uzunluklari

Giinler Kontrol Deneme P
Ort. + SH Ort. + SH
0. giin (cm) 72,69 + 0,72 73,36 + 0,68 0,25
7. giin (cm) 73,69 + 0,63 74,93 +£ 0,70 0,10
14. giin (cm) 75,04 + 0,68 76,50 + 0,74 0,08
21. giin (cm) 76,83 +0,81 78,38 + 0,69 0,10
28. giin (cm) 79,75 + 0,84 80,47 + 0,74 0,26
35. giin (cm) 81,85+ 0,96 83,71+ 0,76 0,07
42. giin (cm) 83,90 + 0,98 86,72 + 0,64 0,02
49. giin (cm) 86,78 + 1,04 89,12 + 0,80 0,05
56. giin (cm) 88,76 + 0,98 92,23 +0,60 0,01
63. giin (cm) 90,78 + 1,50 92,66 + 0,97 0,15
70. giin (cm) 9591+ 1,28 95,70 £ 0,91 0,44
75. giin (cm) 97,25+ 1,04 96,80 + 1,06 0,38
4.4.3. Boy Uzunluklan
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Buzagilarda 0. giinden itibaren 75. giine kadar her hafta Olglilen boy

uzunluklar1 Tablo 17’de verilmistir. Gruplar arasinda 35-63. giinler arasinda

istatistiksel fark tespit edilmistir (p<0,05). 63. giinden sonraki haftalik boy uzunlugu

Olctimlerinde ise istatistiksel agidan fark bulunmamaistir (p>0.05).

Tablo 17: Boy uzunluklari

Giinler Kontrol Deneme P
Ort. + SH Ort. + SH

0. giin (cm) 67,58 +0,70 65,78 +£0,77 0,05
7. giin (cm) 69,71 + 0,69 67,81 +0,78 0,04
14. giin (cm) 71,84 + 0,69 71,72+ 0,74 0,46
21. giin (cm) 74,57 + 0,64 74,68 + 0,64 0,45
28. giin (cm) 75,65 + 0,81 77,25+ 0,74 0,08
35. giin (cm) 78,35+ 0,75 80,59 + 0,77 0,03
42. giin (cm) 80,52 + 0,82 83,15+ 0,61 0,01
49. giin (cm) 83,21+ 0,80 83,37+0,52 0,02
56. giin (cm) 85,23+ 0,81 87,50 + 0,48 0,03
63. giin (cm) 86,71 + 1,06 89,02 + 0,64 0,04
70. giin (cm) 90,58 + 0,79 91,16 +0,73 0,31
75. giin (cm) 92,06 + 0,79 93,08 +0,73 0,23

4.5. Klinik ve Solunum Skorlamasi

Buzagilarda 0. glinden itibaren her hafta alinan klinik ve solunum skorlamasinda,

Tablo 18 ve Tablo 19°da gosterilmistir. Calisma boyunca gruplar arasinda klinik

skorlamada

istatistiksel olarak fark tespit edilmemistir

(p>0,05).

Solunum

skorlamasinin karsilastirmasinda ise 14-35. giinler arasinda ve 75. giinde istatistiksel

fark gozlenmistir (p<0,05).
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Tablo 18: Klinik skorlama

Giinler Kontrol Deneme P

0. giin Skorl: % 95,7 Skorl: % 100 0,31
Skor2: % 4,30 Skor2: -

7. giin Skorl: % 90,5 Skorl: % 90,9 0,96
Skor2: % 9,50 Skor2: % 9,10

14. giin Skorl: % 95,50 | Skorl: % 95,50 1,00
Skor2: % 4,50 Skor2: % 4,50

21. giin Skorl: % 95,20 | Skorl: % 100 0,30
Skor2: % 4,80 Skor2: -

28. giin Skorl: % 100 Skorl: % 94,40 0,28
Skor2: - Skor2: % 5,60

35. giin Skorl: % 100 Skorl: % 95,20 0,31
Skor2: - Skor2: % 4,80

42, giin Skorl: % 90,50 | Skorl: % 100 0,19
Skor2: % 9,50 Skor2: -

49. giin Skorl: % 100 Skorl: % 100 1,00
Skor2: - Skor2: -

56. giin Skorl: % 100 Skorl: % 100 1,00
Skor2: - Skor2: -

63. giin Skorl: % 100 Skorl: % 100 1,00
Skor2: - Skor2: -

70. giin Skorl: % 100 Skorl: % 100 1,00
Skor2: - Skor2: -

75. giin Skorl: % 100 Skorl: % 100 1,00
Skor2: - Skor2: -
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Tablo 19: Solunum skorlamasi

Giinler Kontrol Deneme P

0. giin Skorl: % 91,30 | Skorl: % 100 0,14
Skor2: % 8,70 Skor2: -

7. giin Skorl: % 95,20 | Skorl: % 90,90 0,58
Skor2: % 4,80 Skor2: % 9,10

14. giin Skorl: % 100 Skorl: % 77,30 0,02
Skor2: - Skor2: % 22,70

21. giin Skorl: % 100 Skorl: % 81,80 0,04
Skor2: - Skor2: % 18,20

28. giin Skorl: % 100 Skorl: % 75,00 0,02
Skor2: - Skor2: % 25,00

35. giin Skorl: % 95,20 | Skorl: % 66,70 0,02
Skor2: % 4,80 Skor2: % 33,30

42, giin Skorl: % 85,70 | Skorl: % 88,20 0,82
Skor2: % 14,30 | Skor2: % 11,80

49. giin Skorl: % 94,70 | Skorl: % 84,20 0,29
Skor2: % 5,30 Skor2: 15,80

56. giin Skorl: % 94,70 | Skorl: % 72,70 0,09
Skor2: % 5,30 Skor2: % 27,30

63. giin Skorl: % 92,90 | Skorl: % 75,00 0,19
Skor2: % 7,10 Skor2: % 25,00

70. giin Skorl: % 100 Skorl: % 63,60 0,07
Skor2: - Skor2: % 36,40

75. giin Skorl: % 100 Skorl: % 65,00 0,01
Skor2: - Skor2: % 35,00

4.6. Diski Skorlamasi

Buzagilarda 0. giinden itibaren 75. giine kadar her hafta inspeksiyon yontemiyle
belirlenen diski skorlamasi Tablo 20’ de verilmistir. Deneme ve kontrol grubu diski
skorlamasinda 14. giin istatistiksel olarak fark tespit edilmistir (p<<0.05). 14. glinden
caligmanin sonlandig1 siitten kesim donemine (75. giin) kadar gruplar arasinda

istatistiksel olarak fark tespit edilmemistir (p>0,05).
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Tablo 20: Diski skoru

Giinler Kontrol Deneme P
Ort. + SH Ort. + SH

0. giin 2,70+ 0,13 2,56 +0,15 0,26
7. giin 3,14+0,24 3,14+0,21 0,49
14. giin 3,41+0,17 291+0,17 0,03
21. giin 2,52+0,19 2,33+0,10 0,19
28. giin 2,45+0,15 2,50+0,20 0,42
35. giin 2,00 +0,16 2,14+0,12 0,25
42. giin 1,95 +0,21 1,87 +0,19 0,39
49. giin 2,00 +0,22 1,55+0,18 0,07
56. giin 1,68 +0,18 1,27 +0,19 0,07
63. giin 1,36 +0,18 1,33+0,19 0,46
70. giin 1,29+0,18 1,09 + 0,09 0,15
75. giin 2,00+ 0,25 1,61 +0,18 0,11

4.7. Diski pH’simin Olgiimii

Buzagilarda 0. giinden itibaren 75. giine kadar her hafta yapilan digski pH 6l¢iimii
Tablo 21’ de verilmistir. Deneme ve kontrol grubu digki pH 6l¢iimlerinde istatistiksel

olarak fark tespit edilmemistir (p>0.05).

Tablo 21: Diski pH slgiimleri

Haftalar Kontrol Deneme P
Ort. + SH Ort. + SH

0. giin 5,85+ 0,05 5,72+ 0,07 0,08
7. giin 6,19+0,12 6,12+0,12 0,34
14. giin 6,21 +0,18 6,40 + 0,07 0,17
21. giin 6,74 + 0,21 6,98 +0,21 0,10
28. giin 7,05+0,12 6,92 40,11 0,24
35. giin 7,23 +0,08 7,29 +0,07 0,31
42. giin 7,31+0,09 7,41+0,11 0,25
49. giin 7,26 +0,10 7,31+0,07 0,35
56. giin 7,20 + 0,06 7,14+ 0,11 0,33
63. giin 6,93 +0,11 7,13 +0,10 0,11
70. giin 7,28 +£0,04 7,23 +£0,09 0,10
75. giin 6,98 + 0,05 6,95+ 0,09 0,39

4.8. Diski1 Mikrobiyota Analizi

Buzagilarin 75. giin diski numunelerinden yapilan analiz sonucunda elde edilen
tir diizeyinde bakteri cesitliligi Tablo 22°de, filum diizeyinde bakteri ¢esitliligi ise
Tablo 23 ve Grafik 1°de verilmistir.
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Tiir diizeyinde bakteri cesitliligine bakildiginda yemden yararlanmay1 olumlu
etkileyen Oscillospiraceae deneme grubunda kontrol grubuna gore yaklasik 3 kat daha
fazla bulunmustur (Grafik 2). Benzer sekilde rumen hareketlerini olumlu etkileyen ve
rumen sindirimini kolaylastirdig1 bilinen Ruminococcus ’da deneme grubunda oransal
olarak daha fazla olarak saptanmistir. Patojen oldugu bilinen Enterobacter,
Escherichia-Shigella, Klebsiella ve Salmonella’ da deneme grubunda oransal olarak

daha az olarak saptanmistir.

Filum diizeyinde bakteri c¢esitliligi incelendiginde kontrol grubunda patojen
bakterilerin bulundugu Proteobacteria deneme grubuna gore daha yiiksek olarak
bulunmnustur (Grafik 3). Firmicutes her grupta da benzer bulunsa da Bacteriodata

filumu kontrol grubunda deneme grubuna gore daha yiiksektir.

Kontrol

0 20 40 60 80 1

00 120
m Bacteria;Bacteroidota m Bacteria;Firmicutes m Bacteria;Fusobacteriota
Bacteria;Gemmatimonadota m Bacteria;Myxococcota m Bacteria;Patescibacteria
m Bacteria;Proteobacteria W Bacteria;Spirochaetota H Bacteria;Synergistota
m No Relative

Grafik 1: Filum diizeyinde bakteri cesitliligi
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Tablo 22: Tiir diizeyinde bakteri gesitliligi

Taksonomi Deneme Kontrol
Micrococcales; Dermatophilaceae; uncultured; 0,1173 0,0205
Bacteroidaceae; Bacteroides; 6,7286 5,4435
Bacteroidales; Bacteroidales BS11 gut group; 0 0
Bacteroidales RF16 group; 0,0399 0,0103
Bacteroidales UCG-001; 0,007 0
Bacteroidetes BD2-2; 0 0,0026
Barnesiellaceae; Coprobacter; 0,0188 0,059
Bacteria; Bacteroidota; Bacteroidia; Bacteroidales; CR-115; 0 0,0026
Dysgonomonadaceae; Dysgonomonas; 0,0023 0,0282
Dysgonomonadaceae; Fermentimonas; 0 0
Bacteria; Bacteroidota; Bacteroidia; Bacteroidales; Muribaculaceae; 6,1724 7,1495
Prevotella 9; 1,4762 3,6658
Rikenellaceae RC9 gut group; 2,8398 4,0018
Bacteria; Bacteroidota; Bacteroidia; Bacteroidales; Rikenellaceae; SP3-e08; 0,0023 0
Parabacteroides; 1,2204 1,9291
Bacteria; Firmicutes; Bacilli; RF39; 2,7248 1,3468
Bacteria; Firmicutes; Clostridia; Clostridia UCG-014; 3,9287 1,5289
Bacteria; Firmicutes; Clostridia; Lachnospirales; Lachnospiraceae; Blautia; 9,54 2,26
Butyrivibrio; 0,1596 2,4062
Lachnospiraceae; Coprococcus; 2,4103 2,0779
Lachnospiraceae; Lachnospiraceae AC2044 group; 1,2392 0,3207
Lachnospiraceae NK4A136 group; 1,1007 2,4114
Lachnospiraceae; Roseburia; 1,2673 0,9569
Lachnospiraceae; XBB1006; 0,0211 0,0257
Lachnospiraceae; uncultured, 4,1846 4,5508
Oscillospiraceae; UCG-005; 13,3634 40147
;Ruminococcaceae; Ruminococcus; 2,1474 1,2519
Ruminococcaceae; UCG-001; 0,0258 0,0077
Ruminococcaceae; [Eubacterium] siracum group; 0,4741 0,3899
Ruminococcaceae; uncultured; 0,3497 0,6824
Oscillospirales; UCG-010; 2,6896 3,222
[Eubacterium] coprostanoligenes group; 3,7739 4,3943
Acidaminococcus; 0,0094 0,0154
Phascolarctobacterium; 0,4741 0,7106
Succiniclasticum; 0,0728 0,0154
Selenomonadaceae; Anaerovibrio; 0,1338 0,9928
Usobacteriaceae; Fusobacterium; 0 0,0004
Citrobacter; 0 0,0051
Enterobacter; 0 0,0026
Escherichia-Shigella; 0,0094 0,0257
Klebsiella; 0,0023 0,0026
Salmonella; 0 0,0026

Tablo 23: Filum diizeyinde bakteri gesitliligi

Taksonomi Deneme Kontrol
Bacteroidota 38,1586 40,434
Firmicutes 59,7831 57,6471
Fusobacteriota 0 0
Gemmatimonadota 0 0
Myxococcota 0 0
Patescibacteria 0,0188 0,0487
Proteobacteria 0,2535 0,4207
Spirochaetota 0,5445 0,6567
Synergistota 0,0023 0,0026
Tespit yok 0,0329 0,0487
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Deneme Grubu

Vo
i

= ;Micrococcales; Dermatophilaceae;uncultured; = Bacteroidaceae;Bacteroides;

= Bacteroidales;Bacteroidales BS11 gut group; Bacteroidales RF16 group;

= Bacteroidales UCG-001; = Bacteroidetes BD2-2;

= Barnesiellaceae;Coprobacter; = Bacteria;Bacteroidota; Bacteroidia;Bacteroidales; CR-115;

= Dysgonomonadaceae; Dysgonomonas; = Dysgonomonadaceae; Fermentimonas;

= Bacteria;Bacteroidota; Bacteroidia;Bacteroidales; Muribaculaceae; = ;Prevotella_9;

= Rikenellaceae RC9 gut group; = Bacteria;Bacteroidota;Bacteroidia;Bacteroidales; Rikenellaceae;SP3-e08;

= Parabacteroides; Bacteria;Firmicutes;Bacilli;RF39;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Clostridia UCG-014; = Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Lachnospirales;Lachnospiraceae;Blautia;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Lachnospirales;Lachnospiraceae;Butyrivibrio; = Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Lachnospirales;Lachnospiraceae;Coprococcus;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Lachnospirales;Lachnospiraceae;Lachnospiraceae AC2044 group; = Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Lachnospirales;Lachnospiraceae; Lachnospiraceae NK4A136 group;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Lachnospirales;Lachnospiraceae;Roseburia; = Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Lachnospirales;Lachnospiraceae; XBB1006;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Lachnospirales;Lachnospiraceae;uncultured; Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales; Oscillospiraceae; UCG-005;
Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales;Ruminococcaceae;Ruminococcus; Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales;Ruminococcaceae; UCG-001;
Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Oscillospirales;Ruminococcaceae;[Eubacterium] siraeum group; Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales;Ruminococcaceae;uncultured;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales; UCG-010; = Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales;[Eubacterium] coprostanoligenes group;

= Acidaminococcus; = Phascolarctobacterium;

= ;Succiniclasticum; = Selenomonadaceae; Anaerovibrio;

= Bacteria;Fusobacteriota;Fusobacteriia;Fusobacteriales;Fusobacteriaceae;Fusobacterium; = Citrobacter;

Grafik 2: Deneme grubunun tiir diizeyinde bakteri gesitliligi
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Kontrol Grubu

a2

L/

= ;Micrococcales; Dermatophilaceae;uncultured; = Bacteroidaceae;Bacteroides;

= Bacteroidales;Bacteroidales BS11 gut group; Bacteroidales RF16 group;

= Bacteroidales UCG-001; = Bacteroidetes BD2-2;

= Barnesiellaceae;Coprobacter; = Bacteria;Bacteroidota;Bacteroidia;Bacteroidales; CR-115;

= Dysgonomonadaceae; Dysgonomonas; = Dysgonomonadaceae;Fermentimonas;

= Bacteria;Bacteroidota;Bacteroidia;Bacteroidales;Muribaculaceae; = ;Prevotella_9;

= Rikenellaceae RC9 gut group; = Bacteria;Bacteroidota;Bacteroidia;Bacteroidales;Rikenellaceae;SP3-e08;

= Parabacteroides; Bacteria;Firmicutes;Bacilli;RF39;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Clostridia UCG-014; = Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Lachnospirales;Lachnospiraceae;Blautia;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Lachnospirales;Lachnospiraceae;Butyrivibrio; = Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Lachnospirales;Lachnospiraceae;Coprococcus;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Lachnospirales;Lachnospiraceae;Lachnospiraceae AC2044 group; = Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Lachnospirales;Lachnospiraceae;Lachnospiraceae NK4A136 group;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Lachnospirales;Lachnospiraceae;Roseburia; = Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Lachnospirales;Lachnospiraceae; XBB1006;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Lachnospirales;Lachnospiraceae;uncultured; Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales;Oscillospiraceae; UCG-005;
Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales;Ruminococcaceae;Ruminococcus; Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Oscillospirales;Ruminococcaceae; UCG-001;
Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales;Ruminococcaceae;[Eubacterium] siraeum group; Bacteria;Firmicutes;Clostridia;Oscillospirales;Ruminococcaceae;uncultured;

= Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales;UCG-010; = Bacteria;Firmicutes;Clostridia; Oscillospirales;[Eubacterium] coprostanoligenes group;

= Acidaminococcus; = Phascolarctobacterium;

= ;Succiniclasticum; = Selenomonadaceae; Anaerovibrio;

= Bacteria;Fusobacteriota; Fusobacteriia;Fusobacteriales; Fusobacteriaceae;Fusobacterium; = Citrobacter;
Enterobacter; ;Escherichia-Shigella;

Grafik 3: Kontrol grubunun tiir diizeyinde bakteri gesitliligi
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Sekil 4: Deneme grubunun krona grafigi
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Sekil 5: Kontrol grubunun krona grafigi
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5. TARTISMA ve SONUC

Tezin daha onceki boliimlerinde de deginildigi gibi bu arastirmanin amaci; siit
sig1ir1 isletmelerinde antibiyotik tedavisi gormiis sagmal hayvan siitlerinin buzagilarin
tilkketimine sunulmasinin; antibiyotik kalintis1 icermeyen siit ile beslenen buzagilara
gore biiyiime performansi (Canlt Agirlik; CA, Gilinliikk Canli Agirlik Artisi; GCAA,
Yem Tiiketimi; YT, Yemden Yararlanma Orani; YYO, Viicut olgiileri; Cidago
yiiksekligi, gdgiis cevresi uzunlugu, boy uzunlugu), genel saglik parametreleri (Klinik
ve solunum skorlamasi, digki skorlamasi, digki pH Ol¢iimii) ve bagirsak
mikrobiyotasina (Tiir ve filum diizeyinde bakteri ¢esitliligi) olan etkisinin arastirmast

amaglanmistir. Bu boliimde, arastirmadan elde edilen sonugclar tartigsilacaktir.

Aragstirma siiresince haftalik olarak yapilan tartimlarla, kontrol ve deneme gruplari
arasinda canli agirlik ve KM tiiketim degerleri agisindan donemsel olarak istatistik
diizeyde onem tasiyan farkliliklar goriilmiistiir. Arastirmanin 21. giin canli agirlik
6l¢iimiinde deneme grubu kontrol grubuna gore daha yiiksek canli agirliga sahiptir
(p<0,05). Aynm1 sekilde ¢alismanin 35. ve 56. giinlerinde de deneme grubunun daha
yiiksek canli agirliga sahip oldugu bildirilmistir (p<0,05). Fakat, 75. giin tartimlarinda
ise her iki grup arasinda canli agirlik Olclimiinde istatistiksel olarak fark tespit
edilmemistir (p>0,05). Benzer sekilde haftalik olarak olcililen yem tiiketimine gore
hesaplama yapilan giinliik toplam kuru madde tiiketimlerinde de 0-21. giinler ve 28.-
49. giinler arasinda kontrol grubunun kuru madde tiikketimi deneme grubuna gore
yiiksek bildirilmistir (p<0,05). Fakat, calismanin sonunda (75. giin) her iki grubun
toplam kuru madde tiiketiminde istatistiksel olarak fark tespit edilmemistir (p>0,05).
Brunton ve ark., (2014) yaptiklar1 ¢alismada atik siit ile beslenen buzagilarin, siit
ikame yemi ile beslenenlere gore daha yiliksek canli agirliga sahip oldugunu
bildirirken; Wray ve ark. ‘nin (2013), yaptiklar1 aragtirmada canli agirlik agisindan
istatistiksel fark tespit edilmedigi bildirilmistir. Aust ve ark., (2013) atik siit ile
beslemedeki performans artisinin antibiyotiklerin biiylime faktorii etkisi olarak
aciklamistir. Penati ve ark., (2021), atik siit ile beslenen buzagilarda denemenin ilk 2
haftasinda ishal vakalarinin yiiksek oldugu, canli agirliklarinin ise 6nemli olgiide
diisiik oldugu bildirilmistir. Yapilan aragtirmalarda buzagilarin beslendigi atik siit
igerisinde bulunan antibiyotik kalintisinin miktar1 ve antibiyotik icermeyen siitiin besin

maddesi yogunlugu farklhiligi, canli agirlik artisindaki farkin  agiklanmasini
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zorlagtirmaktadir. Li ve ark., (2018) yaptiklar1 benzer bir ¢alismada her iki grupta
baslangi¢ yemi tiiketimi, canli agirlik alimi, cidago yiiksekligi, boy ve gogiis ¢evresi
uzunlugunda istatistiksel fark gozlenmedigini bildirmistir. Yapilan arastirmada da
benzer sekilde 75. giinde deneme ve kontrol gruplarinin cidago yiiksekligi, boy ve
gogiis cevresi uzunlugunda istatistiksel olarak fark gozlenmemistir (p>0,05). Zhang ve
ark., (2022), yaptig1 calismada buzagilarin, cidago yiiksekligi, boy ve gogiis ¢evresi
uzunlugunda atik siit ile beslenen grubun diger ¢alisma gruplarina gore daha yiiksek
oldugunu bildirmiglerdir. Ayn1 ¢alismada atik siit ile beslenen grubun siitten kesim
canlt agirliklarinin daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Sonug olarak atik siit ile
beslemenin biliylime performanst ve yemden yararlanmayr iyilestirdigini
bildirmislerdir.

Maynou ve ark., (2019) yaptiklar1 baska bir arastirmada pastorize atik siit ve siit
ikame yemi ile beslemenin etkisi incelemistir. Siitten kesim giinii olan 42. gilinde
pastorize atik siit ile beslenen buzagilarin canli agirliginin daha yiiksek oldugu ve iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulundugu bildirilmistir (P < 0,05).
Benzer sekilde pastorize atik siit ile beslenen buzagilarin buzagi baslangic yemi
tikketim miktarinin (P<0,047) ve yemden yararlanma oraninin da daha yiiksek oldugu
bildirilmistir (P<0,011). Siit ikame yemi 1ile beslenen buzagilarim diski
mikrobiyotasinda Bacterioidetes filumu, pastorize atik siit ile beslenen buzagilara
kiyasla daha fazla tespit edilmistir (P=0,07). Buna karsin Firmicutes, atik siit ile
beslenen buzagilara kiyasla siit ikame yemi ile beslenen buzagilarda daha diisiik olma
egiliminde oldugu bildirilmistir (P=0,07). Arastirmada da benzer sekilde Firmicutes
yogunlugunun kontrol grubunda deneme grubuna oranla daha az bildirilmistir. Fakat
aragtirmada Bacterioidetes filumu kontrol gurubunda deneme grubuna gore yiiksek
bildirilmistir.

Buzagilarin bagirsak mikrobiyotas: genellikle diski numuneleri analiz edilerek
arastirilmistir (Uyeno, Sekiguchi, & Kamagata, 2010; Mayer, ve ark., 2012). Yapilan
aragtirmada da buzagilarin 75. glin digk1 numuneleri analiz edilmistir. Mayer ve ark.,
(2012) yaptiklar1 calismada buzagi mekonyumundan analiz edilen bakterilerin
Citrobacter, Lactococcus, Leuconostoc ve Lactobacillus oldugunu bildirmistir,
mekonyum mikrobiyom sonuglarinin da dogumdan sonraki 6. ve 12. saatlerde alinan

diski analiz sonuglarina ¢ok benzer oldugunu bulmuslardir. Oikonomou ve ark., (2013)
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ise bir haftalik yastaki buzagilarda Faecalibacterium spp., 6zellikle Faecalibacterium
prausnitzii yiiksek olan buzagilarin, yasamin ilk dort haftasinda daha yiiksek giinliik
canli agirlik artis1 ve ayn1 zamanda daha diisiik ishal vakasi yasadigi bildirilmistir.
Ayni ¢alismada Mayer ve ark., (2014) diski1 mikrobiyal bilesim ¢esitliliginin 24. saatte
arttigint bildirmistir. Calismanin sonucunda, dogum sonrasinda buzagi mikrobiyal
toplulugunun daha az ¢esitlilikte oldugu, yas ve beslenmeye bagli olarak mikrobiyal
cesitliligin artacagini bildirmislerdir. Benzer sekilde Jami ve ark., (2013) mikrobiyal
kompozisyondaki cesitlilik, gen¢ ruminantlarda yetiskin ruminantlardan daha fazla
oldugunu bildirmistir. Klein-Jobstl ve ark., ‘da (2014) yaptiklar ¢alismada da benzer
sonuglar elde etmis ve diski mikrobiyotasinin ¢esitliliginin yasa bagli olarak arttigini
bildirmistir. Yapilan arastirmalarda genel olarak GIS mikrobiyotasinda en ¢ok bulunan
bakteri filumlar1 Firmicutes (%41,22), Bacteroidetes (%33,51) ve Proteobakteri’lerdir
(%12,15), ancak Myer ve ark., (2015) bu oranlarn yasa ve GIS bolgesine bagl olarak
degiskenlik gosterdigi bildirilmistir. Uyeno ve ark., (2010) yaptiklar1 bir arastirmada
Bifidobacterium, Lactobacillus, Feacalibacterium ve Enterococcus bakteri tiirlerinin
buzag1 yasi arttikca azaldig bildirilmistir. Malmuthuge ve ark., (2014) rumen ve kalin
bagirsak bolgelerinin Bacteroidetes ve Firmicutes bakimindan zengin, ince bagirsak
bolgesinin ise >%95'inin Firmicutes’den olustugu goézlenmistir. Buna karsilik, ince
bagirsaktaki mukozayla iligkili bakteri toplulugu esas olarak Bacteroidetes, Firmicutes
ve Proteobakter’den olustugunu bildirmislerdir. Her ne kadar mikrobiyom
arastirmalarinda benzer kolonizasyonlar tespit edilse de ¢calismalar arasinda farkliliklar

bulunmaktadir.

Oultram ve ark., (2015) antibiyotik uygulamalarmin bagirsak mikrobiyotas1 ve
buzagilarda ishal olusumu iizerine etkili oldugunu bildirmistir. Arastirmada haftalik
olarak inspeksiyon yontemiyle takip edilen diski skorlamasi (Tablo: 20) sonuclarinda
deneme ve kontrol gruplarinin 14. giliniinde deneme grubunun (Diski skoru: 2,91) diski
skorlamasinin kontrol grubuna (Disk1 skoru: 3,41) gore daha diisiik oldugu tespit
edilmistir (p<0,05). Fakat calismanin devam eden giinlerinde gruplar aras1 diski
skorlamalarinda istatistiksel fark tespit edilmemistir (p>0,05). Benzer sekilde
Langford ve ark. (2003) penisilin igeren siit ile beslenen buzagilar ile antibiyotik
kalintis1 igermeyen gruplar arasinda ishal goriilme sikliginda istatistiksel bir fark tespit

etmemistir. Penati ve ark., (2021) ise atik siit ile beslenen buzagilarda denemenin ilk 2
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haftasinda ishal vakalarinin daha yiiksek gozlendigini bildirmistir. Li ve ark., (2018)
ise antibiyotik kalintisi bulunmayan siit ile beslenen buzagilarda 4. hafta ishal
gozlendigini, fakat diger haftalarda herhangi istatistiksel fark olusmadigini
bildirmislerdir. Langford ve ark., (2023) aym sekilde deneme boyunca gruplar arasi
ishal goriilme sikliginda da bir fark olusmadigini bildirmislerdir. Brunton ve ark.
(2014), antibiyotik kalintis1 igeren atik siitle beslenen buzagilarda, siit ikame yemiyle
beslenen buzagilara gore daha diisiik ishal vakasi bildirmis ancak bu etkiyi bireysel
farkliliklara ve grup barindirilmasina baglamislardir.

Oultram ve ark., (2015) yaptiklar1 ¢alismada oksitetrasiklin ile tedavi edilen bir
haftalik buzagilarin digk1 6rneklerinde, antibiyotik tedavisi gérmemis buzagilarin digki
orneklerine gore daha diisiik mikrobiyal gesitlilik gézlendigini bildirmistir. Uyuno ve
ark., (2010) ise 3 haftalik yasta antibiyotik (polimiksin B ve basitrasin) igeren
kolostrum ile beslenmis buzagilarin bagirsak mikrobiyotasinda Bacteroidetes ve
Firmicutes'lerin benzer konsantrasyonlarda bulundugunu bildirmislerdir. Yapilan
calismada ise filum diizeyinde bakteri cesitliligi incelendiginde kontrol grubunda
patojen bakterilerin bulundugu Proteobacteria deneme grubuna gore daha yiiksek,
Firmicutes her grupta benzer ve Bacteriodata filumu kontrol grubunda deneme
grubuna gore daha yiiksek bulunmustur (Grafik 1). Tomassini ve ark., (2015) yaptiklari
calismada siitten kesilmis buzagilarin diski o6rneklerinde Bacteroides cinsinin daha
yiiksek miktarda bulundugunu bildirmistir. Yapilan arastirmada da benzer sekilde her
iki grupta filum diizeyinde en yiiksek oranda Bacteroides cinsi yiiksek bulunmustur.
Gruplar arasinda ise Bacteroides yogunlugu kontrol grubunda deneme grubuna gore
daha fazla tespit edilmistir. Yeoman ve ark., (2018) neonatal buzagi doneminde
Proteobakter (%41), Firmicutes (%29) ve Bacteroidetes’in (%23) oransal olarak daha
fazla tespit edildigini bildirmistir. Oikonomou ve ark. (2013), yasamin ilk 6 haftasinda
rektal siirlintli yoluyla toplanan diski 6rneklerinde Firmicutes yogunlugunun daha
yiiksek oldugunu bildirmistir; fakat yazarlar bakterileri cins diizeyinde ayrintili olarak
arastirmamislardir. Zhang ve ark., (2022) atik siitiin 49 ve 70 giinliik yasta mikrobiyota
tizerindeki etkisini inceledikleri ¢alismalarinda, E. coli ve Lactobacillus sayilarinda
gruplar arasi istatistiksel olarak fark tespit etmediklerini bildirmislerdir. Bacteroidota
ve Firmicutes filumlarmin tim gruplarda 49 ve 70 giinlikk yasta baskin oldugunu

gozlenmemistir. Cins diizeyinde siit ikame yemi ile beslenen grupta Prevotellaceae
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NK3B31 grubu ve Eubacterium coprostanoligenes grubunun bollugu siit ikame
grubunda en yiiksek iken, UCG-005, Christensenellaceae R-7 grubu ve Bacteroides
atik siit ile beslenen grupta 49. giliniinde en yiiksek tespit edilmistir. 70. giinde ise
istatistiksel olarak farklilik tespit edilmemistir. Ozellikle, 49 giinliik yastan 70 giinliik
yasa kadar, Prevotellaceae NK3B31l grubunun goreceli bollugundaki artis ve
Bacteroides'in bollugundaki azalma, atik siit ile beslenen grupta daha yiiksek
bildirilmistir.

Yapilan ¢aligmanin mikrobiyom analizi sonucunda tiir diizeyinde bakteri ¢esitliligi
yemden yararlanmay1 olumlu etkileyen Oscillospiraceae antibiyotik kalintisi igeren
siit ile besleme yapilan deneme grubunda yaklasik 3 kat daha fazla bulunmustur. Ayni
sekilde rumen hareketlerini olumlu etkileyen ve sindirimi kolaylastiran Ruminococcus’
da deneme grubunda oransal olarak daha fazla tespit edilmistir (Tablo 22). Veno ve
ark., ‘nin (2010) yaptiklar1 arastirmada Ruminococcus flavefaciens ve Fibrobacter
dogum sonrasi 5. haftadan sonra tespit edilirken, Streptococcus ve Lactococcus 5.
haftadan sonra tespit edilememistir. Sonug olarak yasin, GIS mikrobiyomunda 6nemli

degisikliklere neden oldugu dogrulanmistir.

Yapilan ¢aligmada patojen oldugu bilinen Enterobacter, Escherichia-Shigella,
Klebsiella ve Salmonella’ da deneme grubunda oransal olarak daha az olarak
saptanmigstir. Oransal olarak patojen bakteri grubu kontrol grubunda daha fazla tespit
edilmesine ragmen 75. glin diski skoru ol¢iimlerinde gruplar arasinda istatistiksel
olarak fark tespit edilmemistir (p>0,05). Minamoto ve ark., (2015) yaptiklar
calismada  Faecalibacterium'uon ~ GIS ~ dengenin saglanmasinda ve enterik
enfeksiyonlara kars1 korumada 6nemli rol oynadigini bildirmistir. Yapilan ¢alismada
Faecalibacterium, kontrol grubunda (%2) deneme grubuna gore (%3) oransal olarak
daha az tespit edilmistir. Gastrointestinal mikrobiyota, bagirsaklarin yangilanmasi
veya antibiyotik uygulanan tedaviler sonucunda bozulur. Buzagilarda en sik gézlenen
hastalik olan ishaller, viriisler (6r. koronaviriis, rotaviriis), bakteriler (Ornegin,
enterotoksijenik Escherichia coli (E.coli) ve Salmonella) ve protozoalar (Ornegin,
Cryptosporidium parvum) nedeniyle olabilir. Buzagi doneminde gegirilen hastaliklar
ilerleyen donemlerdeki performansi ve buzaginin biiylime hizint olumsuz etkiler.
Oikonomou ve ark., (2013) yaptiklar1 ¢alismada ishalli buzagilardaki mikrobiyal
cesitliligin saglikli buzagilara gore daha diisiik oldugu bildirilmistir; buzagilarda artan
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diski mikrobiyal cesitliligi ile artan biliylime oran1 arasinda pozitif iligki
gbzlemlenmistir. Maynou ve ark., (2016) ise pastorize atik siit ile beslenen buzagilarin
siit ikame yemi ile beslenen buzagilarin diski mikrobiyotasina gore Clostridia ve
Bacteroidia bakteri tilirlerinin prevalansinin daha diisiik oldugunu bildirmislerdir.
Yapilan arastirmada da benzer sekilde Clostridia tiirleri kontrol grubunda (%9) deneme
grubuna (%4) gore oransal olarak daha fazla tespit edilmistir. Penati ve ark., (2021),
denemenin sonucunda atik siit ile besleme yapilan buzagilarin diski mikrobiyomunda
Bacteroidetes, Firmicutes ve Saccharibacteria filumlar1 daha diisiik, Chlamydiae ise
daha yiiksek bildirmistir. Ozellikle atik siit ile beslenen buzagilarda Faecalibacterium
gibi yararli taksonlarda bir azalma gosterirken Campylobacter, Pseudomonas ve
Chlamydophila spp. gibi potansiyel patojenlerde de bir artis gézlendigini bildirmistir.

Aust ve ark., (2013) atik siit ile besleme yapilan buzagilarin diskilarinda direngli
Escherichia coli miktarinin arttigini bildirmistir. Sonug olarak, buzagilarina verilen
stitte, penisilin konsantrasyonu arttik¢a bagirsak bakterilerinin antibiyotiklere direnci
de artmaktadir. Her iki grubunda buzagi baslangi¢ yemi tiiketimi ve bilylime oranlari
benzer bulunmustur. Yousif ve ark., (2018) yaptiklart arastirmada ileum analiz
sonuglarinda,  diisik  miktarda  antibiyotik  kokteyli  iceren  grupta
Enterobacteriaceae'nin, ozellikle Escherichia coli'nin goreceli bollugunun 6nemli
Olciide azaldigy, diisiik konsantrasyonda tek bir antibiyotik bulunan siit ikame yemi ile
beslenen grupta ise Comamonas'in goreceli bollugunu onemli olglide azaldig:
bildirilmistir. Diigiik konsantrasyonlarda tek antibiyotik bulunan siit ikame yemi ile
beslenen grubun digski florasi Bacillus sinifi ile 6nemli 6l¢iide zenginlesirken,
antibiyotik igermeyen siit ikame yemi ile beslenen grubun Alloprevotlla ile 6nemli
Ol¢iide zenginlestigi bildirilmistir. Ayrica, her iki antibiyotikli grupta da,
Acidaminococcaceae'nin goreceli bollugu onemli dlglide azalmistir. Yousif ve ark.,
(2018) yaptiklar1 arastirmanin sonucuna gore, genel olarak diisiik antibiyotik
konsantrasyonunun, farkli seviyelerde taksonomik degisikliklere neden oldugunu;
ozellikle Escherichia coli'deki azalma ve buzagilarin ilerleyen yaslarinda ishal
vakalarini azaltabilecegini bildirmistir. Fakat, Xie ve ark., (2013) ve Looft ve ark.,
(2012), yaptiklar1 arastirmalarda yemde kullanilan antibiyotiklerin buzagilarda ve
domuzlarda Escherichia coli gibi patojenik mikroorganizmalarin artisina yol agtigini

bildirmistir. Pereira ve ark., (2016) antibiyotik kalintis1 igeren siitle beslemenin
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yalnizca cins diizeyinde degisikliklere neden oldugunu ve Clostridium ve
Streptococcus'un goreceli bollugunu azalttigini bildirmislerdir. Aust ve ark. (2013)
pastorize atik siit ve temiz siit ile beslemenin digki bakteri direnci ve buzagi
performansina etkisinin arastirildig1 bagka bir ¢alismada giinliik canli agirlik artisi, siit
ve buzagi baslangic yemi tiiketimi ile saglik parametrelerinde gruplar arast anlaml
farklilik gozlenmemistir. Direngli E. coli izolatlarinin orani temiz siit ile beslenen
buzagilara kiyasla atik siit ile beslenen buzagilarda 6nemli derecede yiiksek
bildirilmistir. Fakat, Enterococcus spp. i¢in direng gelisiminde gruplar aras1 higbir fark
tespit edilmemistir.

Deng ve ark., (2017) yaptiklar1 c¢aligmada, daha Once yapilan caligmalarda
buzagilarin kalin bagirsagindan alinan diski 6rneklerinde Bacteroidetes’in en baskin
filum oldugunun bildirilmelerinin aksine, siitten kesilmemis buzagilarin diskisinda
Firmicutes ’in ana filum oldugunu bildirilmistir. Bakteri topluluklarinin yapisinin
yalnizca Orneklenen gastrointestinal sistem bdolgesine gore degil, ayni zamanda
toplanan Ornek tiirtine bagli olarak da biiyiik 6l¢iide degisebilecegi bildirilmistir.

Maynou, ve ark. (2019), yaptig1 calismada pastdrize antibiyotik kalintis1 igeren siit
ile besleme, siit ikame yemi ile beslemeye gore tam siitteki besin maddelerinin
biyoyararlanominin daha fazla olmast nedeniyle yem doniisim oranini
iyilestirebilecegini bildirmistir. Yapilan pek ¢ok arastirmada gastrointestinal sistemde
Firmicutes yogunlugundaki artis ile yemden yararlanimdaki iyilesmeler arasindaki
pozitif iligki diiveler ve diger tiirlerde de bildirilmistir (Looft, Johnson, Allen, Bayles,
Alt, & Stedtfeld, 2012; Myer, Smith, Wells, Kuehn, & Freetly, 2015). Kesler, (1980),
atik siit ile temiz siit tiiketen buzagilarin canli agirlik artiglarinin siit ve buzagi
baslangic yemi tiiketimlerinin benzer oldugunu bildirmistir. Siitten kesim dénemi
sonrasinda da canli agirlik alimlart her iki grupta da benzer tespit edilmistir.

Mevcut arastirmadan elde edilen ve yukarida 6zetlenen tiim bulgular g6z 6niinde
bulunduruldugunda, antibiyotiklerin digki mikrobiyotas1 iizerindeki etkisine iligskin
tutarsiz bulgular, muhtemelen antibiyotik tiirii, antibiyotik dozu, hayvanlardaki
bireysel farkliliklardan kaynaklanmaktadir. Antibiyotik direncindeki artiy hem
buzaginin sagligi ve tedavisi hem de ayni ¢evredeki insanlar ve diger hayvanlar igin
endise vericidir. Yapilan ¢ogu arastirma atik siit ile beslemenin siit buzagilarinin

bagirsak mikrobiyotasin1 diizenleyerek biiyiime performansim1 ve bagisiklik
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fonksiyonlarimi iyilestirebilecegini bildirmistir. Antibiyotik kalintilarinin ishali azaltici
etkisini destekleyecek yeterli kanit yoktur. Siit ile beslenen buzagilara antibiyotik
kalintis1 igeren pastorize edilmemis atik siit verilmesi, gastrointestinal sistemin gelisim
siireclerini olumsuz etkileyerek bagirsak saglhigini ve orta vadeli biiylime
performanslarinit bozabilir. Dogumu takiben buzagilarin bagirsak gecirgenliginin
yiiksek olmasi pastorize edilmemis atik siit ile besleme yapilmast durumunda hastalik
goriilme riskini arttirmaktadir. Degisken konsantrasyonlarda antimikrobiyal kalintisi
iceren pastorize siit ile beslemenin, siitten kesilmemis buzagi diski mikrobiyotasini
etkiledigi belirtilmistir. Fakat tiim bu aragtirmalarin sonug¢larinin yorumlanmasinda
besin maddesi kalitesi ve atik siit icerisinde bulunan antimikrobiyal kalintilarin miktari
ve tiirli ¢iftlikler arasinda farklilik gosterebilmektedir. Mikrobiyotanin gelisiminde
beslenme tiirii, ortamdaki mikrobiyal yiik, barinma kosullari, prebiyotik ve probiyotik
uygulamalan etkilidir. Caligmalar arasinda bagirsak florasinda zamanla gerceklesen
degisimin siitten kesme Oncesi donemde yapilan besleme uygulamalar ile iligkili
oldugu diistiniilmektedir. Calismalarda bildirilen farkli sonuglar, mikrobiyal floranin
olusmasinda etkili olan 1rk, beslenme yontemi gibi farkliliklardan kaynaklanmaktadir.
Bagka bir calismada bakteri kompozisyonunun numune alinan gastrointestinal sistem
bolgesine bagli olarak degisebilecegini bildirmistir. Antibiyotiklerin biiyiitme faktorii
etkileri, hayvanlarin nispeten kotii yonetim veya barinma kosullarinda yasadigi
durumlarda daha olasidir, dolayisiyla ¢aligmalarin yapildigi isletmelerdeki hayvan
gruplarinin biiyiime oranlar iizerinde herhangi bir fark gbézlenmemesi sasirtici
degildir.

Sonug olarak, antibiyotik kalintis1 i¢eren siit ile besleme yapilan buzagilarin diski
mikrobiyotasinda oransal olarak yararli mikroorganizma sayisinin arttifi, patojen
mikroorganizma sayisinin azaldig1 sonucuna varilmistir. Antibiyotik kalintis1 bulunan
stitlerin buzagilarin tiikketimine sunulmasinin, buzagilarin bagirsak sagligi ve ilerleyen
yaslardaki performansina olan etkisi ile laktasyon doneminde sekillenen hastaliklara
kars1 uygulanabilecek antibiyotik tedavilerine olusan yanitin degerlendirilmesi igin

daha fazla aragtirmaya ihtiyag vardir.
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7. SIMGE VE KISALTMALAR

Santigrat

Santimetre
Internasyonel iinite
Kilogram

Litre

Miligram

Asit deterjan fiber

Asit deterjan lignin
Antimikrobiyal direng
Buzag baglangic yemi
Giinliik canli agirlik artis
Gastrointestinal sistem
Immunglobulin

Kuru madde

Kisa zincirli yag asitleri
Metabolik enerji

Notral deterjan fiber

16 S metagenomik analiz
Toplam karma yem
Ultra ytiksek 1s1

Ucucu yag asidi
Yemden yararlanma orani
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