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HIPOFOSFATEMILI SIGIRLARDA BAZI BiYOKIMYASAL VE HEMATOLOJIK
BULGULAR VE FOSFORUN TEDAVIDEKI ETKiSi

Mahmut Ok®' Hasan Giizelbektes' ismail Sen1 Alparslan Coskun' Aliye Sagkan Oztiirk? Sebnem Canikli®

Findings of Some Biochemical and Haematological in Cows with
Hypophosphatemia and Effect of Phosphorous in Treatment
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Ozet: Bu galismanin amaci hipofosfatemili siirlarda hematolojik ve bazi biyokimyasal parametrelerdeki olusan degisikleri belirlemek ve
hastaligin tedavisinde fosforun etkisini ortaya koymaktir. Bu arastirmada materyal olarak hipofosfatemili 19 inek kullanildi. Hayvanlara fosfor
tedavisi yapildi. ineklerde serum fosfor diizeyi (2.61 mg/dl) ¢ok diigiik iken, tedavi sonrasi normal degerlere (5.74 mg/dl) ulasti. Total
protein (P<0.05), ALT (P<0.005), Fe (P<0.05), RBC(P<0.005), PCV(P<0.005) ve Hb (P<0.05)dizeylerinde tedavi 6ncesi ve sonrasi farklilik
belirlendi, ancak bu degerler normal sinirlar icerisindeydi. Sonug olarak ineklerde kan fosfor diizeyi 1.5 mg/dl altina dustiginde
hemoglobinuri ve anemi, kan fosfor diizeyi 2.5 mg/dI'nin altinda olan hayvanlarda istahsizlik, sit veriminde azalma ve hafif halsizlik
g6zlenebilir. Hastaligin tedavisinde fosforun uygulamasinin etkili oldugu ortaya kondu.

Anahtar Kelimeler: inek, fosfor yetersizligi, hematolojik ve biyokimyasal parametreler, fosfor uygulamasi

Summary. The purpose of this study was to determine change of some biochemical and haematological parameters in cows with
hypophosphatemia, and to detect effect of phosphorous in treatment of disease. 19 cows with hypophosphatemia were used as material in
this study. Phosphorus treatment was performed to animals. The serum phosphorus concentrations in the cows were very low (2.61 mg/dl),
after phosphorus treatment, while serum phosphorus level in the cows was reached to normal range (5.74 mg/dl) limit. The TP (P<0.05),
ALT (P<0.005), Fe (P<0.05), RBC (P<0.005), PCV (P<0.005) and Hb (P<0.05) levels did show difference before and after treatment, but
this values were within normal range limits. In conclusion, blood phosphorus level under 1.5 mg/dl could be develop of postparturient
haemoglobinuria and anemia in the cows, blood phosphorus level under 2.5 mg/dl might be observed symptoms of anorexia, decraese of
milk production and light weakness in the cows. Effective of phosphorous apply in treatment of disease was determined.
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Giris Fosfor organizmanin yapisal 6gelerinden biri olup,

Kalsiyum (Ca™), fosfor (P%), magnezyum organizmadaki bir ¢ok metabolik, noérolojik, kemik

(Mg™) ve potasyum (K') iyonlar viicut doku yapisi ve hiicresel fonksiyonlarda &énemli goérev
metabolizmasinda, kas ve sinir fonksiyonlarinda cok ustlenir. Ozellikle uzun sireli fosfor yetersizliklerinde

snemli rol oynar. lyonlarin gerek aliniminda gerekse istahsizlik, halsizlik, kaslarda gevseklik, sut veriminde
vilcuttan asir atilimi sonucunda olusan azalma, osteomalasi ve verim kaybi (Thilsing ve ark.,

dengesizliklerde, bu iyonlar arasindaki hemostatik 2007) gibi belirtilerin yaninda hemoglobiniri ve anemi

mekanizma ciddi sekilde etkilenir ve buna iliskin  9¢lisir (Ellison ve ark. 1986; Stockdale ve ark,
metabolik bozukluklar meydana gelir (Reinhardt ve 2005)'. S.lglrlarda hemo.globlnurlye. kan par.aznlerl
ark. 1988 Bostanci ve Ok. 2002: Goff 2005: (babeziozis, anaplazmozis), bakteriyal enfeksiyonlar

Klimiené ve ark. 2005: Peterson ve ark. 2005: (leptospirozis, ikterohemoglobindri), toksikasyonlar

Guzelbektes ve ark., 2006; Gelfert ve ark., 2007). (bakir zehﬂirlenmesi), aslr.l _ngu_k. su_taketimi, okan
uyusmazligi ve fosfor eksikligi gibi pek ¢ok faktorler
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neden olmaktadir (Blood ve ark., 1990). Fosfor
eksikliginin en o6nemli nedeni yemlerde fosfor
dizeyinin duslk olmasidir. Seker pancari posasi,
kolza, yesil yonca ve turpgiller fosfor yoniinden fakir
yemlerdir. Bu yemlerle uzun sire beslenen sidirlarda
hipofosfatemi gelismektedir (Macwilims ve ark.,
1980; Betteridge, 1986). Ozellikle dogum sonrasi
dénemde inekler yemle vyeteri kadar fosfor
alamamasinin yaninda sltle de fosfor atiliminin
devam etmesi 6nemli dizeyde hipofosfatemi riski
dogurmaktadir (Goff, 2000). Yuksek verimli sitgu
sigirlarda siddetli fosfor eksikligi intravaskiler hemoliz
olusturarak  hemoglobiniriye neden olmaktadir
(Macwillims ve ark., 1982). Sidirlarda postparturient
hemoglobiniri gogunlukla dogumdan sonra ilk 2 ile 4
hafta igcinde meydana gelir (Jubb ve ark., 1990;
Moore, 1997; Whitaker ve ark., 1999; Larsen ve ark.,
2001; Montiel ve ark., 2007).

Bu calismanin amaci, fosfor eksikligi olan
ineklerde bazi  biyokimyasal ve hematolojik
parametrelerdeki  degisiklikleri belirlemek  ve
hastaligin tedavisinde parenteral fosfor uygulanmasi
ve yemlere fosfor ilavesinin klinik etkinligini ortaya
koymaktir.

Materyal ve Metot

Bu caligmanin materyalini S.U. Ziraat
Fakiiltesi ciftliginde bulunan 19 isvigre Holstein irki
inek olusturdu. Hayvanlar 3 ile 6 yasinda, ortalama
450-500 kg canli agirhgina sahipti. Hayvanlar kesif
yem, silaj ve pancar posasi ile  beslenmekteydi.
On dokuz inegin 5’i dogum yapmig, 14’0 ise 7 ile 9
aylik gebeydi. Hayvanlar ortalama gunlik 20 It, yillik
5000 It sut verimine sahipti. Hemoglobinlri 3 inekte
dogumdan sonraki 9. 11. ve 18. glnlerde sekillendi.

Bltin hayvanlardan tedavi Oncesi ve
sonrasi kan ornekleri (K-EDTA’lI ve antikoagulantsiz)
alindi. Kan 6rnekleri 3000 devirde 20 dk. santrifij
edilerek serumlari ¢ikartildi ve serum 6rnekleri 6lgim
yapillana kadar -20 °C de soguk dondurucuda
saklandi. Ayrica hayvanlarin idrar analizleri ile birlikte
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kan frotileride hazirlanarak kan paraziti yéninden
incelendi.

Potasyum-EDTA’lI vendz kan o6rneklerinden
RBC, WBC, HCT, Hb, PLT, MCV ve MCHC duzeyleri
otomatik haemocel counter (Medonic, CA 530) ile,
serum Ca™, P’, Mg™ ALT, AST, ALP, TP, ve Alb
duzeyleri mevcut ticari kitler (Merck) ile otoanalizor
de (Roche Integra 400) dlguildi. Serum Ferritin diizeyi
Roche Elecsye 2010 otoanalizdr ile, demir baglama
kapasitesi ise Roche Integra 400 otoanalizér ile
belirlendi. idrar analizi Clinitex 50 (Bayer) idrar
analizoru ile yapildi.

Hastalara asagida sunulan tedavi protokolu
uygulandi. Serum fosfor dizeyi 0.66 ile 1.49 mg/dl
olan 3 inege 100 ml, serum fosfor diizeyi 1.5 ile 2.5
mg/dl olan 8 inege 50 ml, serum fosfor dizeyi 2.5
mg/dI'nin UGzerinde olan olan 8 inege 25 ml fosfor
(fosfovalin (her bir ml'de 200 mg sodyum 4-
dimetilamine-2-metilfenilfosfat  icerir)y ®  Alke)
parenteral yolla 4 gin slreyle uygulandi. Bunun
yaninda serum fosfor dizeyi 1.5 mg/dI'nin altinda
olan ve hemoglobinuri sekillenen 3 inege 2000 ml %
5 serum dekstroze (Dekstrosol , ®) intraventz yolla 2
gun sureyle uygulandi. Bunlara ilaveten serum fosfor
dizeyi 0.66 mg/dl ve siddetli anemisi olan bir inege
1000 ml kan nakli yapildi. Ayrica hayvanlarin
rasyonlari yeniden diizenlenerek, mevcut rasyondan
pancar posasl! ¢ikartildi ve yerine di kalsiyum fosfat
(DCP) ilavesi yapildi.

Tedavi O6ncesi ve sonrasi de@erler arasinda
istatistiksel farkliligin belirlenmesinde paired t testi
(SPSS 10.0 Windows) kullanildi.

Bulgular

Serum fosfor duzeyi 2.5 mg/dI'nin altinda olan 12
hayvanda istahsizlik, siit veriminde azalma ve hafif
durgunluk gibi bulgular gézlemlenirken, serum fosfor
dizeyi 0.66, 1.23 ve 1.49 mg/dl olan 3 inekte bu
bulgulara ilaveten depresyon, hemoglobinlri ve
anemi gdzlemlendi. Diger hayvanlarda klinik olarak
her hangi bir anormal bulguya rastlanmadi. Tedaviye
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sadece siddetli hemoglobinuri ve anemisi olan bir
inek (serum fosfor diizeyi 0.66 mg/dl) cevap vermedi.
Butin hayvanlardan yapilan kan frotilerinde her
hangi bir kan parazitine rastlanmadi. Kan frotisinde
anisositozis g6zlemlendi. idrar analizinde
hemoglobintrili 3 inegdin idrarinda yodun hemoglobin
belirlenirken, diger hayvanlarin idrar érneklerinde her
hangi bir anormal bulguya rastlanmadi. Tedavi
oncesi ve sonrasi hematolojik ve bazi biyokimyasal
parametrelerin ortalamalari ve bunlarin istatistiksel
o6nemi Tablo 1 ‘de sunulmustur. Tablo 1’de gdruldugl
Uzere tedavi Oncesinde ineklerde ortalama serum
fosfor duzeyi ¢ok (P<0.00 1) dusuk iken, tedavi
sonrasi normal degerlere ulasti. Serum TP (P<0.05),
ALT (P<0.005), ALP (P<0.05) ve Fe (P<0.05)
dizeylerinde tedavi 6ncesi ve sonrasi istatistiksel
yonden farkhlik belirlenmis, ancak bu degerler normal
sinirlar igerisinde kalmistir. Serum glikoz, Alb, Ca,
Mg, AST ve demir baglama kapasitesi dizeylerinde
tedavi 6ncesi ve sonrasi istatistiksel yonden herhangi
bir farklilik saptanmadi. Ote yandan kan RBC, PCV
ve Hb degerlerinde tedavi Oncesi ve sonrasi
istatistiksel yonden farklilik belirlenmis, ancak bu
degerler de normal sinirlar igerisinde kalmistir. Kan
WBC, trombosit, MCV ye MHCH degerlerinde tedavi
Oncesi ve sonrasi istatistiksel yonden herhangi bir
farklihk saptanmadi.

Tartisma ve Sonug

Yuksek sit verimli ineklerde metabolik bozukluklarla
ilgili hastaliklar énemli yer tutmaktadir. Ozellikle Ca™",
P* Mg™ ve K iyonlarinin yetersizligi ve bunlar
arasindaki dengesizlikler metabolik, periparturient ve
postparturient hastaliklara zemin hazirlarlar (Sevinc
ve Aslan, 1998; Bostanci ve Ok, 2002; Oikawa ye
Katoh; 2002; Goff, 2005; Klimiené ve ark., 2005).
Postparturient hastaliklarindan olan siddetli fosfor
yetersizlikleri durumlarinda eritrositlerin  hemolize
olmasi sonucu hemoglobiniri gdzlenir. Clnki fosfor
eritrosit iginde bulunan ve eritrositin  yapisinin
bozulmasini &énleyen adenozin trifosfat (ATP)In
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yapisinda bulunur. Eksikliginde adenozin trifosfat
dizeyi azalir, eritrositlerin yapisi bozulur ve buna
iliskin akut hemoglobinuri sekillenir (Wang ve ark.,
1985; McCaughan, 1993). Gerek rasyonda vyeteri
kadar fosfor olmamasi gerekse laktasyonun erken
déneminde sutle fazla miktarda fosfor atiimasi ylksek
verimli sutgu sigirlarda dogumdan sonraki ilk 2 ile 4
hafta icinde postparturient hemoglobiniriye neden
oldugu ortaya konmustur (Betteridge, 1986; Jubb ve
ark., 1990). Valk ve ark. (1999) yiksek verimli sut
inekleri dugik fosfor igeren rasyonla 2 yil silreyle
beslendiginde dogumdan sonraki ilk 2 hafta iginde
postparturient hemaglobinlrinin  gelisebilecegini,
Stockdale ve ark. (2005) yagh karaciger sendromiu
ineklerde dogumdan sonraki ilk 2 ile 4 hafta iginde
akut hemoglobiniri sekillendigini ve bunun nedeninin
de fosfor eksikligi oldugunu belirlemislerdir. Sunulan

bu calismada sitci sigirlarda hemoglobindri
dogumdan sonraki 2-3 hafta (9., 11. ve 18. gunlerde)
icinde  sekillendi. Yukarida s6zu edilen
arastirmacilarin (Betteridge, 1986; Jubb ve ark.,
1990, Valk ve ark., 1999) bildirdigi gibi bu
arastrmada da  postparturient  hemoglobinUri

olgusuna dogumdan sonra ilk 2 ile 3 hafta iginde
rastlanmasi hemoglobintrinin dogumla ne denli iligkili
oldugunu goOstermektedir. Hemoglobinirinin
dogumdan sonra sekillenmesinin muhtemel nedeni
rasyonlardaki fosfor eksikliginin yani sira sitle fosfor
atilmasinin énemli katkisi vardir.

Stockdale ve ark. (2005) rasyondaki siddetli fosfor
eksikligi sigirlarda akut hemoglobiniriye zemin
hazirladigini, Thompson ve Badger, (1999)
hemoglobinirili sidirlarda serum fosfor dizeyinin
onemli oranda azaldigini bildirmislerdir. Diger yandan
Karapinar ve ark. (2006) postparturient hemglobinarili
2 inekte serum fosfor dizeyinin 0.5 ve 1.5 mg/dl
olarak belirlemiglerdir. Blood ve ark. (1990) serum
fosfor dizeyi 0.4 ile 1.5 mg/dl'ye dustiginde
hemolitik krizin  sekillendigini rapor etmislerdir.
Sunulan bu calismada ineklerde tedavi Oncesi
ortalama serum fosfor diizeyi 2.6 mg/dl iken, tedavi
sonrasl 5.74 mg/dl’ ye yukseldi (Tablo 1). Serum
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Tablo 1. Hipofosfatemili sigirlarin tedavi éncesi ve sonrasi hematolojik ve bazi biyokimyasal

parametrelerin ortalama degerleri ve istatistiksel 6Gnemi

Parametreler (N: 19) Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi P
P (mg/dl) 2.61 5. 74%%x 0
Ca (mg/dl) 8.75 8.49 0,498
Mg  (mg/dl) 2.56 2.56 0,861
Glikoz (mg/dl) 48.07 53,16 0,347
AST  (IULL) 83.57 76.16 0,496
ALT  (IULL) 21.05 30.69** 0
ALP  (IULL) 176.6 142.9 0,322
TP (g/dI) 6.27 6.57 * 0,037
Alb (g/L) 3.16 3.07 0,513
Fe (ug/dl) 130.9 158.4** 0,002
Demir baglama kapasitesi 181.2 173.6 0.242
(Hg/dI)
RBC  (x10°/mm°) 5.73 6.85** 0,002
PCV (%) 25.55 29.5 ** 0,005
Hb (g/dI) 9.06 10.21 * 0,015
WBC  (x10°/mm®) 8664 7714 0,162
Trombosit (x10°/mm®) 337 322.8 0,618
MCHC (g/dl) 35.63 36.16 0,708
MCV  (fl) 45.49 43.83 0,081

**P<0.05 ** P<0.005 *** P<0.001

fosfor diizeyi 0.66, 1.23 ve 1.49 mg/dl olan 3 inekte
hemoglobiniri ve aneminin sekillendigi, serum fosfor
dizeyi 1.5 -2.5 mg/dl arasinda olan 8 inekte sadece
istahsizlik ve sut veriminde azalma, serum fosfor
dizeyi 2.5 mg/dI'nin izerinde olan 8 inekte ise klinik
olarak herhangi bir anormallik gézlemlenmedi. Bu
sonuclar dogrultusunda ineklerde hemoglobindrinin

sekillenebilmesi igin kan fosfor diizeyin dnemli oranda
(<1.5 mg/dl) azalmasi gerekir. Bu sonuglar, bazi
arastiricilarin ( Blood ve ark., 1990; Thompson ve
Badger, 1999; Stockdale ve ark., 2005; Karapinar ve
ark., 2006) sonuglari ile ortiismektedir.

Postparturient hemoglobinirinin tedavisinde
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genellikle parentaral veya oral vyolla fosfor
uygulamasi, anemi durumlarinda bu uygulamaya
ilaveten kan nakli énerilmektedir (Bradford, 2002).
Thompson ve Badger, (1999) postparturient
hemoglobindrili ineklere parenteral ve oral yolla fosfor
uygulamasi (100 g) ile birlikte glikoz ve kas tonusunu
artincilarin (25 ml) 5-7 glin sulreyle uygulanmasi
faydali sonug verdigini bildirmislerdir. Karapinar ve
ark. (2006) puerperal hemoglobintrili sidirlara ilk
once fosfor 150 ml damar igi, bunu takiben 12 saat
arayla 50 ml kas i¢ci 3 gun sureyle uygulayarak
olumlu sonug¢ almiglardir. Sunulan bu calismada
serum fosfor duzeyi 0.66, 1.23 ve 1.5 mg/dl olan
hemoglobindrili 3 inege 100 ml, serum fosfor dlizeyi
1.5 ile 2.5 mg/dl arasinda olan 8 inege 50 ml, serum
fosfor diizeyi 2.5 mg/dI'nin tzerinde olan 8 inege 25
ml fosfor (fosfovalin,® Alke) parenteral yolla 4 gin
sureyle uygulandi. Bunun yaninda  hemoglobiniri
sekillenen 3 inege 2000 ml % 5 serum dekstroze
(Dekstrosol , ®) intravendz yolla 2 giin sureyle verildi.
Bunlara ilaveten serum fosfor diizeyi 0.66 mg/dl olan
hemoglobiniri ve siddetli anemisi olan bir inege 1000
ml  kan nakli yapildi. Ayrica  hayvanlarin
rasyonlarindan pancar posasi ¢ikartildi ve rasyona
DCP ilavesi yapildi. Bu tedavi sonucunda istahsizlik,
halsizlik ve rumen hareketlerinde azalma gdzlenen
hayvanlarin 2 gin iginde istahlari ve genel durumlari
dizeldi. Hemoglobinurili 2 inedin 4 gin iginde genel
durumlari  dizelmesinin yaninda idrarla atilan
hemoglobin miktar da oldukga azaldi. Bir hafta icinde
idrar normal rengine déndu. Siddetli hemoglobindiri ve
anemi goézlenen bir inek yogdun tedavi uygulamasina
ragmen, genel durumu giderek koétilesti ve tedavinin
4. gununde kesime sevk edildi.

Macwillims ve ark. (1982) fosfor eksikligi
sonucunda ylksek verimli sltgl sigirlarda olusan
postparturient hemoglobindri olgularinda eritrositlerin
yogun hemolizine bagl rejeneratif anemi gelistigini,
Jubb ve ark. (1990) ve Thompson ve Badger, (1999)
ise hemoglobindrili ineklerde RBC, Hb ye Hct
dizeylerinde onemli azalma sekillendigini
bildirmislerdir. Sunulan bu g¢alismada kan RBC, Hct
ve Hb degerlerinde tedavi Oncesi ve sonrasi
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istatistiksel yonden farklilik belirlenmis, ancak bu
degerler normal sinirlar igerisinde kalmistir. Bu
calismada hemoglobindrili 3 inekte aneminin
gO6zlenip, diger fosfor eksikligi goézlenen ineklerde
belirgin aneminin olugsmamasinin (Tablo 1) nedeni,
bu hayvanlardaki kan fosfor diizeylerindeki azalmanin
eritrositlerde hemolize neden olacak seviyede
olmamasindan ileri gelmis olabilir. Sayet serum fosfor

dizeyi dusik olan ineklere fosfor tedavisi
uygulanmasaydi, muhtemelen kisa slre iginde
devam eden fosfor kaybina bagh olarak bu

hayvanlarda hemoglobinuri ve anemi gelisebilirdi.

Sonug olarak ineklerde kan fosfor dizeyi 1.5
mg/dl altina dustigiinde hemoglobiniri ve anemi,
serum fosfor dizeyi 1.5-2.5 mg/dl arasinda olan
hayvanlarda istahsizlik, sut veriminde azalma ve
hafif durgunluk gibi klinik bulgular goézlenebilir.
Hastalidin tedavisinde fosforun uygulamasinin etkili
oldugu duslincesine varildi.
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