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Ozet: Bu calismanin amaci ineklerde Retensiyo sekundinarum’un proflaksisi iizerine Butafosfan ve Vitamin Bi,
kombinasyonunun etkisini belirlemekti. Klinik olarak saglikli 114 gebe Holstein irki inek, tahmin edilen buzagilamadan yedi
glin 6nce rastgele olarak iki deney grubuna ayrildi. Deneme Grubuna (DG, n=57) Butafosfan (100mg/ml) ve Vitamin B,
(0,05 mg/ml) kombinasyonunu tahmin edilen buzagilamadan bir hafta 6nce 3 ardasik giin giinde bir kez ve buzagilama
guintinde derialti 5 ml/100 kg viicut agirhgr dozunda uygulandi. Kontrol Grubuna (KG), DG’ninkine benzer sekilde serum
fizyolojik sollisyonu enjekte edildi. Beta hidroksi btirik asit (BHBA) konsantrasyonunu belirlemek igin tahmin edilen
buzagilamadan yedi giin 6nce ve postpartum 0. ile 3. gilinlerde ineklerden kan alindi. Postpartum 0 ve 3. glinde DG’deki
ineklerin serum BHBA konsantrasyonlari KG’deki ineklerden daha dusuktli (P<0.05). Retensiyo sekundinarumlu (RS)
ineklerde BHBA konsantrasyonu, Retensiyo sekundinarumsuz ineklerle karsilastinldiginda daha yiksekti (P<0.001).
Retensiyo sekundinarum’un ortalama goériilme orani %19.3’ti. Dogumda DG’deki ineklerde RS olusma orani KG’den 4.3 kat
daha azdi. Bu sonug bu uygulamanin RS insidansini azaltmaya yardimci olabilecegini géstermektedir.
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The Effects of Butaphosphan and Vitamin B;, Combination on the Prophlaxis of Retained Placenta

in Cows

Abstract: The objectives of this study were to determine the effects of Butaphosphan and Vitamin B1, combination on the
prophlaxy of retained placenta in cows. 114 clinically healthy pregnant Holstein cows were assigned randomly into two
experiment groups at seven day before expected calving. In Trial Group (Group T; n=57), butaphosphan (100mg/ml) and
Vitamin B1; (0.05 mg/ml) compound was applied at a dose of 5 ml/100 kg of body weight s.c., once a day for 3 consecutive
days one week before expected calving date, and at calving day. Control Group (Group C; n = 57) was received injections of
saline solution in the same way that the Group T. Blood was collected from cows at 7 day before their expected calving date
and 0 day and 3 days postpartum to determine concentrations of beta-hydroxybutyric acid (BHBA). The cows in Group T
had lower (P<0.05) serum BHBA concentrations at 0 and 3 days postpartum than Group C. In the cows with RS, BHBA
concentration were higher (P<0.001) compared to cows without RS. The average incidence of retained placenta was 19.3%.
The nascency rate from retained placenta of dairy cows at the time of parturition for Group T was 4.3 times lower than the
Group C. This result indicates that this application can help to reduce the incidence of retained placenta.

Keywords: Beta-hydroxybutyric acid, butaphosphan, negative energy balance, retained placenta, Vitamin B,

Giris

ineklerde  yavru  zarlarinin  atilmamasi enfeksiyon etkenlerini kapsayan bircok faktor bu

(Retentio  Secundinarum, RS) dogumun son hastaligin rastlanti sikligini  etkileyebilmektedir
safhasinda sekillenen ciddi bir sorun olup, (Akar ve Yildiz, 2005; Joksimovi¢-Todorovi¢ ve
postpartum hayvan saglgi, refahi, st verimi ve Davidovi¢, 2013). Ancak RS gelisme riski belirleyen
fertilite Gzerine 6nemli 6lciide olumsuz etkiye ¢ok sayida faktoér olmasi ve bu faktorlerin degisik
sahiptir (Mordak ve Stewart, 2015). Bu sebeple, RS kombinasyonlarinin bireyde bulunma ihtimali, risk
sit  endustrisinde ciddi ekonomik  kayiplar hesaplamasini giliclestiren nedenlerdir. Retensiyo
olusturmaktadir. Dogumu miteakip 24 saat sekundinarumla  ilgili  pekgok  risk  faktord
icerisinde yavru zarlarinin tamaminin veya bir oldugundan dolayi, her vakada guvenli ve etkili
kisminin uterustan atiiminin  gergeklesmemesi olabilecek bir tek korunma ve tedavi sekli yoktur.
olarak kabul edilen RS kompleks bir sendromdur Retensiyo sekundinarum vakalarinda tedavisiz
(AI3i¢ ve ark., 2008) Rastlanti sikhigi %3’ten 39'a birakmadan, hormonal, kemoterapétik ve elle
kadar degismektedir (Laven ve Peters, 1996). ¢ilkarmaya kadar degisen bircok proflaktik ve

Simdiye kadar yapilan epidemiyolojik calismalar ile
RS gelisme riskini artiran bircok i¢c ve dis faktor
belirlenmistir. Mekanik, besinsel, yénetim ve

terapotik uygulamalar yapilmistir (Beagley ve ark.,
2010; Zubair ve Ahmad, 2014). Oksitosin, PGF,a
veya kalsiyum ile erken postpartum tedavilerinin
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RS onlemede veya vyavru zarlarinin gegisini
hizlandirmak suretiyle atilmasinda faydali olduguna
dair raporlarin (Mollo ve ark., 1997) vyanisira
olumsuz gorisler de bildirilmektedir (Akar ve ark.,
2012). Retensiyo sekundinarum’un kesin nedeni
hala bilinmemektedir ve bu, korunma ve tedavi igin
engel teskil etmektedir (Holt ve ark., 1989).
Gebeligin son doénemleri ile erken laktasyon
donemlerinde enerji ve besin madde ihtiyaglarinda
onemli artislar olmaktadir. Buna karsin bu
donemlerde yem tiiketimindeki ciddi azalmalara
bagl olarak ihtiyaclar karsilanamamakta, sonucta
negatif enerji dengesi olusmaktadir (Arslan ve
Tufan, 2010). Puerperal doénemdeki enerji
eksiklikleri uterus kontraksiyonlarinda azalmaya ve
involusyonun gecikmesine neden olur (Ozyurtlu ve
ark., 2008). Enerji yetersizligi ile iliskili metabolik
olaylarin RS riskini ylkselttigi bildirilmektedir (Seifi
ve ark., 2007). Dogum oOncesi donemde inegin
negatif enerji dengesine girmesi, RS olusum riskini
artiran beslenme faktorlerinden birisidir (Ozyurtlu
ve ark., 2008). Peripartum dénemde negatif enerji
dengesi boyutunu gosteren marker olarak beta
hidroksi butirik asit (BHBA) kullanilabilmektedir
(Chung ve ark., 2008). Butafosfan ve Vitamin B,
kombinasyonu, ineklerin negatif enerji dengesini
minimize etmek igin kullanilmistir (Pereira ve ark.,
2013a). Butafosfan ve siyanokobalamin
uygulamalari metabolik parametrelerde
iyilesmelere yol agmaktadir. Subklinik ketosise karsi
ineklerde proflaktik amagla uygulamalarindan
olumlu neticeler alindigi kaydedilmektedir (Rollin
ve ark., 2010). Siyanokobalamin, vitamin Bi,’nin
sentetik bir analogudur. Propionattan enerji
Uretilmesinde metilmalonil CoA’nin suksinil CoA’ya
donisiuminde kofaktdor olarak vitamin By
(adenozilkobalamin) kullaniimaktadir (Kennedy ve
ark., 1990). Butafosfan ise organik bir fosfor bilesigi
olup enerji metabolizmasinda rol oynar (Rollin ve
ark., 2010). ineklerde, sonuglar tatmin edici
olmamakla birlikte, RS Onlemesinde cesitli
proflaktik tedaviler kullaniimaktadir (Majeed ve
ark., 2009; Islam ve ark., 2015) Ancak, RS’'un
metaflaktik veya tedavi amaciyla ineklerde
Butafosfan ve Vitamin Bi, uygulamalari ile ilgili
herhangi bir bilgiye rastlanmamistir. Bu sebeple, bu
¢alisma, Butafosfan ile Vitamin Bz
kombinasyonunun ineklere doguma 1 hafta kala
ardasik 3 giin ve dogumdan hemen sonra deri alti
zerkinin RS Uzerine proflaktik etkinligini belirlemek
icin planlandi.

Materyal ve Metot

Arastirmanin  materyali, bir ticari sdride
prepartum ve postpartum ayni bakim ve beslenme
programi uygulanan, klinik olarak saglikli, suni

tohumlama kayitlari ve klinik muayene sonuglari
dikkate alinarak tahmini dogumuna 1 hafta
olduklari belirlenen, 5-8 vyaslarinda 114 adet
Holstain irki gebe inekten olusturuldu. Arastirmada
kullanilan gebe inekler Deneme (DG) ve Kontrol
(KG) olmak lzere, her grupta 57 bas olacak sekilde,
rastgele 2 esit gruba ayrildi. Deneme Grubundaki
ineklere doguma 1 hafta kala, ml’sinde 100 mg
Butafosfan ile 0.05 mg Vitamin Bi, igeren bir
solusyon (Catosal® %10, BAYER, Tirkiye, 50 ml)
hayvan basina 5 ml/100 kg vicut agirhgr dozunda
ardisik 3 glin ve dogumdan hemen sonra derialti
yolla uygulandi. Kontrol Grubuna ise calisma
grubuna paralel olarak ayni dozda derialti plasebo
(serum fizyolojik) uygulandi. Arastirmada, dogum
sonrasi 24 saat icinde yavru zarlarini atamayan
inekler RS’lu olarak kabul edildi. Sdrinin RS
insidansi KG’na ait ineklerin sayisina gore
yorumlandi. Catosol’'un ilk uygulama zamanindan
hemen o6nce, dogumdan hemen sonra ve
dogumdan 3 giin sonra olacak sekilde serum BHBA
analizi icin her iki gruptaki ineklerden vena
jugularisten steril vakumlu tuplere 10 ml kan
ornekleri alindi. Kanlar oda isisinda yarim saat
bekletildikten sonra 10 dakika suire ile 1500 devir/
dk’da santrifuj edildi ve elde edilen serumlar
saklama tlplerine aktarilarak, analizler yapilincaya
kadar -20 °C'de saklandi. Serum BHBA
konsantrasyonu,  Randox (Randox,  United
Kingdom) hazir kitleri kullanilarak belirlendi.

iki grup arasindaki istatistiksel farkliliklarin
degerlendirilmesinde, nicel veriler icin Student t-
testi (normal dagihm) veya Witch-testi (normal
olmayan dagihim), nitel veriler igin ise Odds orani
kullanildi. Nicel verilere ait sonuglar
ortalamatstandart sapma olarak verildi. Nitel
verilere ait sonuclar %95 glven arahg ile odds
orani olarak ifade edildi. P degerinin 0.05'ten kiiglk
olmasi anlamli kabul edildi.

Bulgular

Klinik muayenede, buzagilamadan sonraki 24
saat sonra DG’ndaki 3 inekte (%5.3) RS tanisi
konulurken; 54 inekte, buzagilamadan sonraki 24
saat icinde plasenta atiimi spontan olarak olustu.
Kontrol Grubundaki 46 inek spontan olarak yavru
zarlarini atti ve 57 inekten 11’inde (%19.3) RS
sekillendi. iki grup arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamliydi (P<0.05). Antepartum 1. haftada
U¢ gln sidreyle ve dogumdan hemen sonra
butafosfan ve Vitamin Bi, uygulanan ineklerde
uygulanmayanlara gore RS insidansi 4.3 kat (Odds
orani: 4.3; gilvenlik aralig: 1.13-16.37, P=0.03)
daha azdi (Tablo 1). Siriadeki RS insidansi icin
kontrol grubundaki RS olusma orani temel
alindiginda, calismada kullanilan siriiye ait RS
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insidansinin  19.3 oldugu saptandi. Calismanin
baslangicindan bitisine kadar gegen siirede her iki
gruptaki ineklerde serum BHBA dizeyinin sirekli
olarak arttigi gozlendi (Tablo 2). Calismanin
basladigi tahmini dogum gininden 7 giin 6nce,
uygulamanin hemen o6ncesinde ineklerden alinan
kan 6rneklerinde, DG ile KG’larina ait serum BHBA

belirlendi (Tablo 2). Buna karsin, DG’da serum
BHBA degerlerinin KG’'na gore 0 ve 3. ginlerde
onemli oranda distk (P<0.05) oldugu saptandi.
Serum BHBA degerlerinin RS gozlenen ineklerde,
gozlenmeyen ineklerinkine gore -7, 0 ve 3.
glnlerde 6nemli oranda yiiksek (P<0.001) oldugu
belirlendi (Tablo 3).

konsantrasyonunun  benzer (P>0.05) oldugu

Tablo 1. Butafosfan ve Vitamin B1,'nin antepartum 1. haftada ardisik 3 giin ve dogumdan hemen sonra uygulanmasinin RS
olusumu Uzerine etkisi.

Gozlenen Kontrol Grubu Deneme Grubu Odds orani
n % n % (%95 giliven araligi) P
inek sayisi 57 100 57 100
RS’suz 46 80.7 54 94.7
RS'li 11 19.3 3 5.3 4.3(1.13-16.37) 0.05

Tablo 2. Deneme ve Kontrol Gruplarinin tahmini buzagilama tarihinden 7 glin 6nce ve postpartum 0. ile 3. glinlerdeki serum

beta hidroksi bitirik asit miktarlar (Ortalama  Standart sapma) (mmol/L).

Gruplar Dogumdan 7 giin 6nce Dogum Ginii Dogumdan 3 giin sonra
Deney Grubu 0.28+0,0642 0.29+0.0682 0.30+0.11¢
Kontrol Grubu 0.28+0,10%2 0.35+0.028b 0.40%0.21¢

ABC: Ayni satirdaki farkl harfleri tasiyan degerler arasindaki fark 6nemlidir (P<0.05).
a,b: Ayni stitundaki farkli harfleri tasiyan degerler arasindaki fark énemlidir (P<0.05).

Tablo 3. Retensiyo sekundinarumlu ve retensiyo sekundinaryumsuz ineklerde serum beta hidroksi bitirik asit miktarlari

(ortalama * standart sapma) (mmol/l).

Giinler
n -7 0 3
RS'li 14 0.50+0.02ra 0.59+0.0482 0.82+0.04¢
RS’siz 100 0.26+0.024b 0.28+0.028b 0.29+0.02¢

ABC: Ayni satirdaki farkll harfleri tasiyan degerler arasindaki fark 6nemlidir (P<0.001).
ab.: Ayni sttundaki farkli harfleri tasiyan degerler arasindaki fark 6nemlidir (P<0.001).

Tartisma ve Sonug

Retensiyo sekundinarum, suboptimal gegis
doéneminin bir semptomu olup, insidansi ¢alismalar
arasinda oldukga degiskenlik gdstermektedir. Bu
degiskenlik, muhtemelen hastaligi tanimlamada
kullanilan farkh zaman araliklarina ve RS’nin
etyolojisine bagh olarak sekillenmektedir. ineklerde
RS’un insidansinin % 3’ten %39’a kadar degistigi
bildiriimektedir (Laven ve Peters, 1996). Bu
calismada kullanilan sirideki RS insidansi %19.3
olarak saptandi. Bu oran diger calismalarda
bildirilen oranlarla uyumludur (Markusfeld, 1987;
Yeon ve ark., 2005). Metabolik adaptasyon
mekanizmasini etkileyen faktorler RS'in hazirlayici
nedenleri arasindadir. Gebeligin sonunda gelisen
negatif enerji dengesi RS olusma oranini belirgin bir
sekilde arttirmaktadir (Kényves ve ark., 2009).
Prepartum daha blyuk negatif enerji dengesinde
olan ineklerde RS sekillenmesinin %80 daha
muhtemel oldugu bildiriimektedir (LeBlanc, 2008).
Siddetli bir negatif enerji dengesinin immun
sistemin fonksiyonunu  bozarak plasenta

retansiyonunu arttirdigi bildirilmektedir (Duffield,
2014). Peripartum doénemde negatif enerji
dengesini  belirlemek icin BHBA o6nemli bir
parametredir (Chung ve ark., 2008). Kumari ve ark.
(Kumari ve ark., 2014) buzagilamadan 6nceki BHBA
konsantrasyonunun, RS’la 6nemli olcide iliskili
oldugunu gozlemlemislerdir. Nogalski ve ark.
(2012) ise laktasyonun ilk haftasinda RS grubunda
kontrol grubuna gore daha ylksek BHBA dizeyi
saptamiglardir. Calismamizda, RS’lu ve RS’suz
ineklerde serum BHBA dlzeyinin istatistik
bakimdan anlamli oldugu (P<0.05) ve dolayisiyla RS
olusumu Gzerinde énemli birer risk faktéri oldugu
gorildi. Calismamizin  sonuglari negatif enerji
dengesine bagli olarak kanda yiikselen BHBA'nin RS
riskini arttirabilecegi hipotezini desteklemektedir.
ineklerde RS olusumunun énlenmesi igin en
yaygin olarak kullanilan yodntemler, potansiyel
etyolojik sebepleri elimine ve minimize etmek icin
kullanilan metotlardir. Sorunlu sirilerde besinsel
yonetim, hayvan refahinin iyilestirilmesi,
buzagilama esnasindaki hijyen; idiopatik
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faktorlerin, hormonal dengesizligin, stresin ve
enfeksiyonlarin azaltilmasi; prostaglandin F,a ya da
oksitosin kullanilarak dogumun desteklenmesi gibi
RS'dan koruyucu stratejilere basvurulmaktadir
(Akar ve ark., 2012; Mordak ve Stewart, 2015).
Sunulan calismada, RS proflaksisi amaciyla
DG’ndaki ineklere doguma 1 hafta kala, ml’sinde
100 mg butafosfan ile 0.05 mg Vitamin B1, iceren
bir soltiisyon hayvan basina total 5 ml/100 kg vicut
agirhigi dozunda ardasik 3 giin ve dogumdan hemen
sonra derialti yolla uygulandi. Deneme Grubunda
RS gorilme orani %5.3 iken, KG'nda %19.3 olarak
tespit edildi. Anilan uygulamaya bagh olarak RS
gorilme orani DG’da KG’a gore 4.3 kat daha azaldi.
Bu fark istatistiksel olarak anlamhydi (P<0.05).
Deneme Grubundaki bu azalma butafosfan ile
Vitamin Biy’nin, enerji dengesi Uzerine olumlu
etkisine baglanabilir. Yiksek verimli stit¢li ineklerde
ciddi negatif enerji dengesinin immun fonksiyonu
bozarak RS riskini arttirabilecegi bildirilmektedir
(Kim ve ark., 2005). Butafosfan ve siyanokobalamin
ineklerde baslica immun ve enerji durumunu
dizeltmek icin kullanilmaktadir (Pereira ve ark.,
2013a). Antepartum veya erken postpartum
doénemde butafosfan ile Vitamin B12
uygulamalarinin metabolik parametrelerde
dizelmeye yol actigl bildiriimektedir (Pereira ve
ark., 2013a). Yine anilan uygulamanin peripartum
esnasinda enerji sentezini arttirdigl gdzlenmektedir
(Furll ve ark., 2010). Erken laktasyondaki hem
ketosisli (Nuber ve ark., 2016) hem de ketozis
bulunmayan ineklerde (Pereira ve ark., 2013)
butafosfan ile Vitamin B1; uygulanmasindan sonra
plazma BHBA dizeyinin onemli Ol¢lide azaldigi
gozlemlenmektedir. Calismamizda elde edilen
bulgular butafosfan ile Vitamin Bi, uygulanan
ineklerde kanda BHBA dizeyinin anlamli olarak
azalma oldugu gorusini destekler niteliktedir. Bu
sebeple anilan uygulamaya bagli olarak enerji
dengesindeki iyilesme ile birlikte immin sistem
uyarilarak  yavru zarlarinin  atilmis  olmasi
muhtemeldir (Beagley ve ark., 2010).

Sonug olarak, buzagilamadan 6nce ve sonraki
yuksek BHBA konsantrasyonu, RS’un
sekillenmesinde etkili olabilecegi ve ineklere
butafosfan ile Vitamin Bi; kombinasyonu
uygulanmasinin RS gorilme oranini ve serum BHBA
dizeylerini dnemli 6lglide azaltabilecegi kanaatine
varildi. Bundan dolay;, RS olusma riskinin
azaltlmasinda Butafosfan ile Vitamin Bi;'nin
birlikte uygulanmasi diger profilaktik yontemlere
alternatif olarak rutin  ydnetim pratiginde
kullanilabilir.
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