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SIĞIRLARDA İNFEKSİYÖZ BAĞIRSAK HASTALIKLARI
1.YENİ DOĞAN BUZAĞI İSHALLERİ

Yeni doğan buzağı ishalleri bütün dünyada yaygın olarak gözlemlenir, süt hayvancılığı ve besicilik yapılan işletmelerde önemli ekonomik kayıplara yol açmaktadır. Mortalite oranı gelişmiş Avrupa ülkelerinde %10-15 arasında değişmekle birlikte, işletmeden işletmeye farklı oranlarda ortaya çıkarak, %50’ye varan daha şiddetli kayıplar söz konusu olabileceği gibi, kayıp oranı % 1-2 olan işletmelerde bulunabilir. Hastalığın problem olduğu çiftliklerde buzağıların %100’ü hastalığa yakalanabilir. Ekonomik kayıplar; ölüm olayları yanında, tedavi ve profilaksi için yapılan masraflar, buzağılarda daha sonra ortaya çıkan gelişme geriliği ve hayvanların değerinin altında satılmasından kaynaklanmaktadır. İşletmelerin çoğunda uygun aktuel tedavi ve koruyucu aşı uygulamalarına rağmen ishal olayı; ya hiç veya yeterli düzeyde başarılı bir çözüme kavuşturulmamıştır.
Türkiye’de yıllık 6.000.000 buzağı doğduğu ve buzağı ölümlerine bağlı kaybın en az %15 olduğu düşünülürse, bir buzağının 3000 TL olduğu kabul edildiğinde, Türkiye için yıllık ekonomik kayıp 2.700 Milyon TL civarında olmaktadır.

1.1 Etiyoloji

Hastalık doğum sonrası ilk günlerden başlayarak 4.haftalığa kadar yaştaki buzağılarda akut seyirli ishalle seyreder. Hastalığa yol açan infeksiyöz ajanlar virus, bakteri ve protozoonlar olarak 3 büyük grupta toplanır. Buzağı dışkılarında çoğunlukla enterotoksik E.coli (ETEC) ve enteropatojen E.coli bulunmuştur. Enterotoksik E.coli grubu, ısıya dayanıksız ve dayanıklı olmak üzere iki tip enterotoksin teşkil etme özelliğine sahiptir. ETEC suşlarının en sık izole edilen ve özellikle patojen olan antijenleri F 5 (Eski ismi E.coli K99) ve F 41 dir. Bu etkenlerin dışında Rota ve Corona viruslar, ayrıca diğer etkenlerle birlikte veya tek başına kriptosporidium türleri buzağılarda ishal oluşumunda önemli rol oynamaktadır (Resim 1). Hastalığın ortaya çıkışını; yetersiz kolostrum alımları, ahır kliması, süt içirme hijyeni, sütten kesilme zamanı, bakım ve barındırma koşulları (tek boksta tutulma, grup bakımı, altlık bulundurma), hayvanların direncini azaltan stres faktörleri kolaylaştırmaktadır. 21 günlükten küçük buzağılarda meydana gelen ishallerin en yaygın 6 nedeni tablo1.1’de gösterilmiştir.
	Tablo1.1.  21 günlükten küçük buzağılarda meydana gelen ishallerin yaygın nedenleri

	Enterotoksijenik E. coli (< 4 günlük)

	Rotavirus (4-21 günlük)

	Coronavirus (4-21 günlük)

	Cryptosporidium parvum (5-21 günlük)

	Salmonella spp. (5-10 günlük)

	Nutrisyonel nedenler (her zaman)
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     Resim 1. Buzağı  dışkısında yoğun Kriptosporidium ookistleri

21 günlükten küçük buzağılarda ender olarak rastlanan nedenler: Clostridium perfringens tip C (ani ölüm nedeni) ve E. Coli (enterohemorajik=verotoksijenik, enteropatojenik=non-verotoksijenik)'dir. Bu yaştaki buzağılarda çok daha ender rastlanan etkenler ise: Giardia duodenalis, Bredavirus, Torovirus, Parvovirus, Astrovirus, Calicivirus ve Bovine Viral Diare virüstür. Bu bilgiler çerçevesinde 21 günlükden küçük buzağılarda nedeni tam olarak anlaşılmayan ishallere, bu büyük 6 etkenden biri veya daha fazlasının neden olduğu varsayılmalıdır. Birden fazla etkenin rol oynadığı ishallerde klinik patoloji çok daha şiddetli olmakta ve buzağı ishallerinde genellikle de birden fazla enteropatojen rol almaktadır. Bu yüzden ishalli buzağılarda daima bir miks infeksiyonun var olduğu düşünülmelidir (Resim 2).
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Resim 2. Buzağıda miks infeksiyon
1.2 Patogenez

İshale bağlı sıvı ve elektrolit kayıplarında başlıca nedenler sekretorik ve osmotik olaylar tarzında ortaya çıkmaktadır. 

Sekretorik ishallerde öncelikle enterotoksijenik E.coli (ETEC)’ye bağlı olarak liberkühn kript hücrelerinden Cl¯ sekresyonu yükselir. Bunu parasellüler olarak elektronötralizasyon sebebi ile Na+ ve osmoz nedeniyle de H2O izler.
Osmotik ishallerde alimenter ve infeksiyöz nedenler rol oynamaktadır. Alimenter yolla buzağının fizyolojik sindirim kapasitesi aşılarak bağırsak lumeninde osmotik basınç yükselmesi söz konusu olur. Hastalığın oluşumunda infeksiyöz nedenler olarak Rota ve Corona viruslar ve sekonder etken olarak kriptosporidium etkenleri rol oynamaktadır. Bağırsak epitelindeki enterositlerin etkenlere bağlı olarak parçalanması ile ince bağırsakta laktoz sindirimi ve rezorpsiyon olayları bozulur, bağırsakların sindirim kapasitesi düşer. Rota ve Corana virus koşullu ishallerde bağırsaklardaki sekresyon olayları önemli ölçüde etkilenmektedir. Virusların  çoğalması ile bağırsak villuslarındaki enterositlerde yıkımlanma oluşarak bağırsak lumenine aşırı miktarda Cl¯,Na+ ve H2O geçişi söz konusu olmaktadır.
Yeni doğan buzağı ishallerinde klinik belirtiler; etkenin virulansına ve diğer etkenlerle olan kombinasyonuna, ayrıca hasta buzağının yaşı ve immun direncine göre farklılık gösterebilir. Sağlıklı bir buzağıda günlük sıvı kaybı 1-4,3 ml/kg olduğu halde, bu kayıp ishalli buzağıda 3 ml/kg/saattir. Hafif derecede ishallerde dışkı çorba kıvamında ise, günlük dışkı ile kaybedilen sıvı miktarı 2000 gr’a erişebilir. Şiddetli sulu ishallerde ise bu miktar 24 saatte 4000 gr, hatta 8000 gr’a kadar çıkabilir. Bu durum bize hastada günlük 100-180 ml/kg canlı ağırlık ölçüsünde enteral sıvı kaybı oluştuğunu göstermektedir (Resim 3. 4. şiddetli enteral sıvı kaybı). Sıvı kaybına bağlı olarak hasta buzağılarda; Dehidrasyon, Metabolik asidoz, Elektrolit dengesizlikleri (hiponatremi, değişik derecelerde hiperkalemi), Negatif enerji dengesi ve ince bağırsak lümeninde gram negatif bakterilerin aşırı derecede üremesi ortaya çıkar.
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Resim 3. Buzağıda şiddetli enteral sıvı kaybı
Resim 4. Buzağıda enteral sıvı kaybı                                                                                                                                         ve dehidrasyon

1.3 Dehidrasyon
1.3.1 Dehidrasyon Patofizyolojisi 
Organizmadaki total vücut sıvısı ekstrasellüler (ES) ve intrasellüler (İS) olmak üzere 2 kompartmana ayrılır. ES sıvı;  interstisiyel sıvı ve kan plazmasından oluşur. ES sıvıdan transsellüler sıvının ayrılması gereklidir. Transsellüler sıvı kapsamında; sinovial, peritoneal, perikardial, intraoküler ve serebrospinal sıvılar yer almaktadır.Erişkin sığırlarda önemli bir yer tutan rumen sıvısı da transsellüler sıvı içersinde değerlendirilmektedir.Son yapılan araştırmalara göre vücut sıvısının % 40’ının intraselllüler,% 40’ının da ekstrasellüler olduğu tesbit edilmiştir.
Dehidrasyon vücut sıvısının azalması olarak tanımlanır. Kan volümünün azalması (hipovolemi) ile birlikte seyreder. Hipotonik, hipertonik ve izotonik olmak üzere 3 formda ortaya çıkar.
Hipotonik dehidrasyonda; organizmadan aşırı sıvı kaybı oluştuğunda ES sıvının fizyolojik osmolaritesi hipertonik olmaktadır. Bu durumda ES sıvıda azalma nedeniyle, İS bölüme sıvı akışı (intrasellüler ödem) söz konusu olacağı için, özellikle tehlikeli olarak değerlendirilir. Bu olay ishalli buzağıların yalnızca hipotonik sıvı içecekler veya suyla tedavi edilmeleri durumlarında ortaya çıkmaktadır. Organizmadan % 15-20 oranında sıvı kaybında, hayvanda oluşan beyin hücre ödemine bağlı olarak kramplar, koma ve ölüm görülür.
Hipertonik dehidrasyonda ise organizmadan yine sıvı kaybı oluşmaktadır, fakat ES sıvının osmolaritesi bu durumda hipotoniktir. İshalli hasta buzağılar yeterli miktarda sıvı alamadıkları takdirde, dışkı ve solunum havasıyla, mevcutlarında bulunan tuz miktarından daha fazla su kaybederler. Bu durumda oluşan hiperosmolarite dolayısıyla sıvının, İS bölümden ES kısma geçişi söz konusu olmaktadır. Özellikle ileri derecede ishal olgularında hastalarda bu durum dikkati çekmektedir.
İzotonik dehidrasyonda ise, organizmadan aşırı sıvı kaybı oluşması durumunda ES sıvının fizyolojik osmolaritesi izotonik olmaktadır. Kan viskozitesinde artışla seyreden intravazal hipovolemi durumlarında, kanın kalpten çıkış hızı ve kalp yük altına girmektedir. Bu duruma bağlı olarak çeşitli vücut dokularında oksijen noksanlığı gelişerek anaerobik metabolizma ürünlerinde (örn.laktat) artış ve hipoksik koşullu metabolik asidoz meydana gelir.
Yeni doğan buzağılarda böbreklerde tam bir regülasyon yeteneği gelişmediği için, dehidrasyon koşullu hipovolemide böbrekler etkilenmekte, kan dolaşımına bağlı bozukluklar ve oliguri/anuri ortaya çıkmaktadır (Tablo 1.2).
Yeni doğan buzağı ishallerinde dehidrasyon ve katabolik metabolizmada artış nedeniyle vücut ağırlığı kaybı, negatif sodyum ve potasyum dengesi, hiponatremi, hipokloremi, hiperkalemi (negatif potasyum dengesine rağmen potasyum, intrasellüler boşluktan ekstrasellüler boşluğa geçer ve bu şekilde intravazal boşlukta hiperkalemi gelişir), ekstrasellüler boşlukta azotemi ve metabolik asidoz meydana gelir. Kanda potasyum konsantrasyonu 6,5 mmol/l’ye eriştiğinde EKG’de P dalgası oluşmaz ve bu durum, kardiotoksisite işareti olarak değerlendirilir. Plazma potasyum konsantrasyonu 9,2 mmol/l olduğunda hasta buzağıda şiddetli aritmi gözlemlenir. Hiperkaleminin klinik belirtisi olarak bradikardi oluşur. Kan plazmasında 1 mmol/l potasyum artışında hastada kalp frekansı 8/dak azalmaktadır. Hiperkalemik kardiotoksisiteyi hem belirgin olarak oluşan metabolik asidoz , hem de hiponatremi bulguları şiddetlendirir.
	Tablo 1.2.  Akut böbrek yetmezliğinde oliguri/anuri mekanizması (Kokot,1978).


Dehidrasyon

↓

Hipovolemi

↓

Hipoksiye bağlı proksimal tubulus epitelinde zedelenme

↓

Na+ pompası bozulması ile aktif Na+ geri emiliminin azalması

↓

Tubulus sıvısında Na+ konsantrasyonunda artış
↓

Renin-Angiotensin-sisteminin uyarılması
↓

Böbrek damarlarında konstriksiyon

↓

Glomerular filtrasyonda azalma

↓                               ↓                              ↓                           ↓

Oliguri/Anuri     Volümün korunması        Na+ retensiyonu     Artık azot artışı

1.3.2 Dehidrasyonun Klinik Semptomları
Buzağılarda dehidrasyon; dışkıyla atılan suyun miktarının artması ve iştahın veya süt alımının azalması sonucu, sıvı alımındaki azalmaya bağlı gelişmektedir. Dehidrasyonun oluşmasıyla plazma hacmi ve ekstrasellüler sıvı hacmi azalır; bu da kanın kalpten çıkış hızında azalma, zayıf periferal perfüzyon ve nihayet hipovolemik şok ile sonuçlanır. Dehidrasyon bulgusu ölüme sebep olan önemli bir neden olarak görülmese de organizmada asit-baz ve elektrolit dengesizliklerine yol açmaktadır. Deneysel olarak % 14-22 arasında dehidrasyon oluşturulan buzağıların, bu aşırı dehidrasyon derecelerinde bile hala ayakta olduğu ve emebildikleri; rehidre edildiklerinde hızlı bir şekilde iyileştikleri görülmüştür. Bu yüzden, ishalli buzağılarda dehidrasyon sonucu ölüm gerçekleştiği görüşünün yanlış olduğu belirtilmektedir.

Buzağılarda bulbus’un çökme derecesi (enoftalmus) sıvı açığının indikatörü olarak değerlendirilir. Enoftalmus ölçüsünün tahmininde standart teknik bir geliştirilmiştir. Bu teknikte alt göz kapağı hafifçe fizyolojik pozisyonuna çekilerek,milimetrik skala yardımıyla bulbusun, konjonktiva palpebra inferioris’e uzaklığı ölçülür.Buzağılarda aktuel sıvı açığının saptanmasında göz kürelerinin göz çukuruna çökme mesafesinin,boyun ve toraks bölgesinde yapılan deri elastikiyeti tesbitinden daha duyarlı olduğu belirlenmiştir. Bu muayeneler sonucunda aşağıdaki formül geliştirilmiştir:
Dehidrasyon yüzdesi= 1.71 x [göz küresindeki çökme (mm)] + 0,38
Bulbusun orbitaya çöküşü 3 mm ise dehidrasyon derecesi % 5,5; 7,7 mm ise % 13,6 olmaktadır. Bulbus ve orbita arasındaki 2-4-7 mm’lik çökme derinliklerine göre sıvı kaybının sırasıyla; %4, %8 ve % 12 olduğu belirlenmiştir (Resim 5). 
Kaşektik buzağı ve kronik ishallerde, göz küresi çökme mesafesinin ölçümü çok doğru sonuçlar vermediği için dehidrasyon derecesini anlamada deri elastikiyetinin ölçülmesi tavsiye edilmektedir. 
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Resim 5. a ve b: Sağlıklı göz sklerası, c: Enoftalmi (bulbusun orbitaya çökmesi 7 mm),
 d: Septisemi (episkleral damarlar belirgin) – (Kaske M, 2002) .
Buzağılarda diğer ölçüm yöntemleri olarak; boynun yan tarafları ve toraksta 6-9 kosta aralıkları ve alt ve üst göz kapaklarında deri elastikiyetinin ölçülmesi dehidrasyon derecesinin tesbitinde faydalıdır. Deri elastikiyeti kontrolünde söz konusu bölgelerin çekilmesi ve 1 saniye süre ile 90⁰ döndürülmesi ve tekrar eski haline geçişin değerlendirilmesi önerilmektedir (maksimal bekleme süresi 10 saniyedir).Bu muayeneler sonucunda aşağıdaki formül geliştirilmiştir:
Dehidrasyon yüzdesi= 1,77 x [derinin eski halini alması (saniye)]  -  3,16
Örneğin bu süre 5 saniye ise dehidrasyon derecesi % 5,7 olmaktadır.

Ayrıca dehidre buzağılarda mukozaların nemli ve gül pembesi renkte olması durumunda sıvı açığının % 5-7, kuru ve solgun olması durumunda  %8-10, kuru ve siyanotik olmasında ≥ % 10 olduğu tesbit edilmiştir.

İshalli buzağılarda hipoglisemiye bağlı olarak potansiyel bir hipotermi, dehidrasyona bağlı hipovolemi nedeniyle perifer damarlarda vaszokonstriksiyon ve bunun sonucunda da kulak ve ekstremite uçlarında soğuma dikkati çeker. Hasta buzağılarda ayrıca genel durum bozuklukları olarak; zayıflık,depresyon,apati,koma ve  ayağa kalkamama tesbit edilir.
1.3.3 Dehidrasyonun Laboratuvar Bulguları

Dehidrasyon durumunun tayininde en yararlı laboratuvar testi plazma protein konsantrasyonundaki değişimin ölçümüdür (birçok buzağıda latent demir noksanlığı anemisi söz konusu olduğu için, hematokrit değerin ölçümünden daha doğru sonuç verir). Bu yüzden plazma protein konsantrasyonu ishalli buzağılarda dehidrasyon derecesinin göstergesi olarak kullanılabilir. Muayeneler sonucunda aşağıdaki formül geliştirilmiştir:
Dehidrasyon yüzdesi = 5,46 x [ Total protein (g/dl)] – 31,5
Örneğin 6,5 g/dl plazma protein konsantrasyonunda dehidrasyon derecesi % 4 olmaktadır. 
Yeterli miktarda kolostrum alan buzağıda normal total protein miktarı 6 g/dl dir. Buzağıda % 7 oranında sıvı kaybı oluşursa total protein miktarı 7 g/dl, % 12 dehidrasyon da 8 g/dl’dir.

Kanda hemotokrit değer ve üre konsantrasyonu arasında belirgin bir korelasyon olduğu tesbit edilmiştir. Kanda hematokrit değer artışı belirlenmiş, fakat özellikle kan üre konsantrasyonunun ishalli buzağılarda 3 kat,ölüm öncesi dönemde ise 9 kat arttığı saptanmıştır(bu durumdan sadece dehidrasyon değil,protein katabolizması da sorumlu tutulmaktadır). Ayrıca ishalli buzağılarda kan serumu kreatinin konsantrasyonunun da belirgin olarak arttığı tesbit edilmiştir.

1.4 Metabolik Asidoz

Metabolik asidoz yeni doğan buzağı ishallerinde önemli bir komplikasyondur. Bu kapsamda, organizmada hidrojen iyonları konsantrasyonunda artış, bikarbonat iyon miktarında azalma anlaşılmaktadır. Bu olaylarda hipovolemiye bağlı anaerop glikoliz nedeniyle L-Laktatın belirgin olarak arttığı, ayrıca dışkı ile yoğun bikarbonat kaybı oluştuğu saptanmıştır. Ayrıca sekonder olarak böbreklerdeki azalmış asit salgısı da metabolik asidoz oluşumuna katkıda bulunmaktadır(hidrojen iyonu böbrekler üzerinden NH4 ve H2PO4 şeklinde atılmaktadır). İshalli buzağıların sindirim sisteminde, sindirilmemiş maddelerin fermantasyonu ve bunların rezorpsiyonu ile D-Laktat artışı gündeme gelmiştir. D-Laktat’ın anatomik olarak nerede gerçekleştiği tam olarak bilinmese de; yapılan bir çalışmaya göre ön midelerde oluşma ihtimali söz konusudur. İshalli buzağılarda metabolik asidozun diğer önemli bir nedeni olarak da D-Laktat artışı gösterilmektedir.
1.4.1 Metabolik Asidozun Değerlendirilmesi: Baz Fazlası (BE,Base excess) ve Total CO2
Metabolik asidozun derecesi, dehidrasyonun derecesi ile çok fazla ilişkili değildir. Genel olarak metabolik asidoz, eşit derecede dehidrasyona sahip 7 günden büyük buzağılarda; 7 günden küçük olanlardan daha şiddetli seyretmektedir. Bu farkın sebebi tam olarak bilinmemektedir. Metabolik asidozun derecesini ölçmek için önerilen yöntemler:

1. Kan gazları ölçümü (pH, baz fazlası).Ölçüm için, buzağılarda solunum sistemi hastalığından şüphelenilmiyorsa, kan venalardan alınmalıdır. Süt emen buzağılarda baz fazlası için normal aralık 0-(+4) mEq /L' dir. Normal plazma protein ve fosfat konsantrasyonu bulunan buzağılarda, 0 mEq / L' den küçük değerler metabolik asidozun varlığını gösterir. Bazı taşınabilir kan gazı analizatörleri vasıtasıyla, hızlı bir şekilde saha koşullarında ishalli buzağılarda asit-baz durumunun tesbit edilmesi mümkün olabilmektedir. 
2. Eğer bir kan gazları cihazına ulaşılamıyorsa; baz açığı, serum ya da plazmadaki total CO2 (T CO2) miktarı kullanılarak da hesaplanabilir, buna göre:
TCO2=(21/ 120) x [HCO3¯]
HCO3¯ konsantrasyonu, 27 mEq / L' den (buzağılarda normal HCO3¯ konsantrasyonu) çıkarıldığında, baz açığına eşit olan HCO3¯ açığı elde edilir.
3. Eğer kan gazları ölçümü için laboratuvara ulaşılamıyorsa, baz açığını tahmin etmek için klinik bulgular ve hayvanın yaşı kullanılabilir. Fakat bu gibi durumlarda, asit-baz durumunun belirgin bir şekilde yanlış tahmin edilme olasılığı da söz konusu olmaktadır. Saha koşullarında aşağıdaki değerlendirmeler dikkate alınabilir:
Baz açığı = 15-20 mEq / L (1 haftadan büyük buzağılarda iv. sıvı gereksinimi durumunda)

Baz açığı = 10-15 mEq / L (1 haftadan küçük buzağılarda iv. sıvı gereksinimi durumunda)

Bazı araştırma sonuçlarına göre yeni doğan buzağılarda emme refleksi ve ayağa kalkma durumunun baz açığı ile signifikant ilişkisi olduğu saptanmıştır (Tablo 1.3.).
	Tablo 1.3. İshalli buzağılarda saha koşullarında, emme refleksi ve ayağa kalkma durumuna göre baz açığının belirlenmesi. 

	Emme Refleksi ve ayağa kalkma durumu
	Baz açığı

	Emme refleksi normal                             
	+ 5   -  (-5) mEq / L

	Emme refleksi zayıf                           
	- 5    -  (-9,9) mEq / L

	Emme refleksi yok                                   
	- 10  -  (-19,9) mEq / L

	Emme refleksi yok ve ayağa kalkmama
	- 20  -  (-30) mEq / L


Saha koşullarına baz açığının belirlenmesinde diğer bir hesaplama yöntemi olarak dehidrasyon derecesi kabul edilmektedir (Tablo 1.4.).
	Tablo 1.4.   İshalli buzağılarda saha koşullarında dehidrasyon derecesine göre baz açığının belirlenmesi.

	Dehidrasyon derecesi
	Baz açığı

	% 5 
	-3- (-6)

	% 10 
	-6-(-12)

	% 15 
	-12-(-25)


1.5 Elektrolit Dengesizlikleri
İshalli buzağılarda intestinal elektrolit kaybı ve süt alımının azalması; tüm vücutta Na+, Cl¯ ve K+ açığının oluşmasıyla sonuçlanır. Serum Na+ ve Cl¯ konsantrasyonları bu elektrolitlerin vücuttaki miktarlarını göstermekte ve ishal olaylarında genellikle hafif azalmış veya fizyolojik sınırlar içersinde bulunmaktadır. Serum K+ konsantrasyonu ise intrasellüler bir iyon olduğu için değişiklik göstermekte ve vücuttaki miktarı tam olarak yansıtmamaktadır. Serum K+ konsantrasyonu aynı zamanda metabolik asidozdan da etkilenmektedir. Şöyleki, kan pH’sı azaldıkça, K+ miktarı artmaktadır ( Kan pH azalması 0,1 = K+ artışı 0,6 mmol/L’dir). 
Plazma potasyum değeri 7 mmol/L’nin üzerine çıktığında hiperkalemik asidoz şekillenir. İntrasellüler asidoz, selİüler Na+ - K+ ATP disfonksiyonuna ve intrasellüler potasyumun ekstrasellüler boşluğa geçmesine yol açar. [K+] hücre içi /[K+] hücre dışı oranı; membran potansiyelinden sorumludur ve [K+] hücre içi ve [K+] hücre dışı arasındaki değişiklik, organizmada kas güçsüzlüğüne neden olmaktadır.

İshalli ve dehidre buzağılarda; asidemi, hiperkalemi, bradikardi ve kardiak aritmiler hayati tehlikeye yol açmaktadır. Bir çalışmada 21 günlükten küçük; 62 sağlıklı, 36 doğal olarak ishal oluşmuş ve 62 si de deneysel olarak ishal oluşturulmuş ishalli dehidre buzağılarda, kalp hızı ile [K+] arasındaki ilişki araştırılmıştır. Sonuç olarak; ishalli buzağılarda kalp hızı ile [K+] arasında zayıf bir pozitif ilişkinin söz konusu olduğu ve hiperkaleminin varlığını tahmin etmede bradikardinin (kalp hızının dakikada <70 olması) etkisinin çok az olduğu vurgulanmıştır. Nitekim başka bir çalışmada da, serum potasyum konsantrasyonu ile kalp hızı arasında ilişki bulunmadığı; bradikardinin, hiperkaleminin bir göstergesi olamayacağı ve taşikardisi olan hayvanlarda da hiperkaleminin ortaya çıkmayabileceği bildirilmiştir.

1.6 Negatif Enerji Dengesi

Yeni doğan buzağılar, sınırlı bir enerji deposuna sahiptirler. Bu hayvanlarda ortaya çıkan İshal, anoreksi, maldigesyon ve/veya malabsorbsiyon durumları hızlı bir şekilde enerji kaybı açığı ile sonuçlanmaktadır. Aynı faktörler negatif protein dengesine de neden olurlar. Bu yüzden kan glikoz konsantrasyonu normal olsa da; ishalli buzağılarda her zaman bir negatif enerji dengesinin oluşabileceği düşünülmelidir. Yeni doğanlar aynı zamanda hipotermi yönünden de sürekli kontrol edilmelidirler. Özellikle umblikal bölge ve eklemlere önem verilerek tam bir fiziksel muayene yapılmalıdır. Kolostral immunitenin aksaması nedeniyle hayvanlarda hızlı bir şekilde septisemi gelişebilmektedir.

Plazma glikoz konsantrasyonu, portatif bir glukometre ile ucuz, hızlı ve kolay bir şekilde belirlenebilir. Plazma glikoz konsantrasyonunun ölçümü buzağılarda rutin olarak uygulanmalıdır. Hipogliseminin klinik belirtileri; güçsüzlük, letarji, depresyon, konvülziyon, opistotonus ve komadır.

1.7 İnce Bağırsaklarda Gram Negatif Bakterilerin Aşırı Derecede Üremesi

Yeni doğan ishalli buzağıların ince bağırsaklarında, neden ne olursa olsun, aşırı derecede bir Escherichia coli üremesi söz konusudur. Çok sayıda çalışmada, ishal sırasında ince bağırsak florasındaki değişikliklerden bahsedilmektedir. İleri derecede hasta olan ishalli buzağıların yaklaşık % 30’unun,  E.coli nedeniyle bakteriyemik oldukları unutulmamalıdır. Bu sebeple antibiyotik uygulamalarında, özellikle enfeksiyonun yerleştiği iki bölge; yani ince bağırsaklardaki gram negatif bakteriler ve kan hedef alınmalıdır.

1.8 Buzağı İshallerinde Spesifik Tedavi Yöntemleri
Buzağı ishallerinde tedavinin amaçları:
1. Dehidrasyonun düzeltilmesi, sıvı açığının kapatılması

2. Elektrolit ve asit-baz dengesizliklerinin düzeltilmesi

3. Emme refleksinin düzeltilmesi, beslenme desteği sağlanması ve enerji açığının kapatılması

4. Zarar gören bağırsak epitelinin onarılması
5. Proksimal ince bağırsakta E. coli konsantrasyonunun azaltılması
6. E. coli bakteriyemisinin elimine edilmesi 
İshalli dehidre buzağılara izotonik veya hipertonik oral elektrolit solüsyonları verilmesi, süt veya sütün yerini tutabilecek iyi kaliteli gıdalar içirilmesi, intravenöz izotonik veya hipertonik elektrolitik sıvılar ve kristalloid solüsyonlar ve oral veya parenteral antibiyotikler uygulaması ile başarılı bir sağaltım yapılabilir. Bunlara ek olarak tedavide bir başka hedef de, özellikle kış aylarında, soğuk bölgelerde ishale eşlik edebilecek hipotermi ye yönelik olmalıdır. Genel olarak, % 8' den daha fazla dehidrasyonu (göz küresindeki çökme > 4mm) bulunan tüm buzağılar ve % 6' dan dan daha fazla dehidrasyonu (göz küresindeki çökme >3 mm) bulunan ve az emen hayvanlar, intravenöz sıvıya gereksinim duyarlar. Hafif asidozlu ve az derecede dehidrasyonu bulunan ishalli buzağılarda emme refleksi az veya iyiyse tedaviye oral sıvı uygulamaları ile başlanır; emme refleksi tamamen kaybolmuşsa intravenöz sıvı uygulaması yapılmalıdır.
İshalli buzağılarda ölüm nedenleri:

· Septisemi
· Asidemi
· Hiperkalemi
· Uzun süreli malnutrisyon, hipoglisemi ve hipotermi 
· Üremi

İshalli buzağılarda ölüm olayları ilginç bir şekilde, doğrudan dehidrasyon nedeniyle değil; dehidrasyonun sebep olduğu, asidemi, üremi ve hiperkalemi sonucu meydana gelmektedir .Bu nedenle tedavi uygulamalarında ve hastalığın prognozunun tayininde bu parametrelere ait bulguların öncelikle değerlendirilmesi, tedavide başarı oranını önemli düzeyde etkilemektedir.

1.8.1 Oral Elektrolit Solüsyonları

Son yıllarda bu konuda oldukça fazla gelişme sağlanmıştır ve ideal oral elektrolit solüsyonunu formüle etmedeki kritik noktaların; ozmolarite, sodyum konsantrasyonu, aIkalileştirici etkenin kaynağı ve enerji içeriği olduğu vurgulanmıştır (osmolariteyle yakından ilişkilidir).
1.8.1.1 Ozmolarite

Oral elektrolitik sıvı ozmolaritesi, izotonik (300 mosm/kg) ve hipertonik (700 mosm/kg) arasında olmalıdır. bağırsak villusları ucundaki osmolarite, ters yönlü değişim mekanizmasından dolayı yaklaşık 600 mosm/k’dır. Şiddetli villus hasarı oluşan hayvanlarda hipertonik sıvı kullanımından kaçınılması gerekli ise de; fiziksel muayene bulguları ve dışkı pH' sı veya diğer parametrelerin sonuçlarına dayanarak hangi hayvanlarda villus hasarı oluştuğunu tahmin etmek imkansızdır. Ozmolaritesi düşük (300 mosm/kg) olan sıvılar az miktarda glikoz içerdikleri için enerji içerikleri yetersizdir. Bu yüzden; hasta buzağıda süt alımı durmuşsa, hiperozmotik oral elektrolit solüsyonlarının (~ 600 mosm/kg) kullanılması gerekmektedir. Hayvan süt içiyorsa iso-ozmotik oral elektrolit solüsyonları kullanılmalıdır; bu durumda sıvının enerji içeriği önemli bulunmamıştır.

1.8.1.2 Sodyum Konsantrasyonu

Oral elektrolit çözeltilerindeki sodyum konsantrasyonu, 90-130 mEq/L düzeyinde olmalıdır. Sodyumun yeterli miktarda absorbe edilmesi; ekstrasellüler boşluğun başarılı bir şekilde dolgunlaştığının bir göstergesidir. 90 mEq/L’ den düşük sodyum konsantrasyonları sodyum ihtiyacını karşılamada yetersiz kalmakta; 130 mEq/L'nin üzerindeki miktarlar ise hipernatremiye ve serbest su kaybına neden olmaktadır.

Oral elektrolit solüsyonunun, sodyum absorbsiyonunu kolaylaştırması ve enerji ihtiyacını karşılaması için; glikoz, asetat ve propiyonat veya glisin içermesi gereklidir. Villus epitel hücrelerinin luminal membranlarında, Na+ ve glikoz, Na+ ve asetat ve propiyonat gibi kısa zincirli yağ asitleri, Na+ ve aminoasitler için ortak transport mekanizmaları bulunmaktadır. Glikoz, asetat, propiyonat ve glisin uygulamaları, sodyum absorbsiyonunu artırmaktadır. Bu transport mekanizmaları enterotoksijenik E. coli infeksiyonlarından etkilenmemekte ve malabsorbsiyon/ maldigesyonla seyreden ishallerde kısmen fonksiyonel olmaktadır. Ayrıca buzağılara böbrek fonksiyonlarına olumlu etkisi nedeniyle içersinde yüksek glukoz konsantrasyonu bulunan hipertonik oral çözeltiler verilmesi de önerilmektedir. Sitrat içeren oral elektrolit solüsyonlarının verilmesinden sonra hayvanlarda şiddetli yalanma gibi nörolojik belirtiler ortaya çıktığı, bu durumda sitratın iyonize kalsiyumla birleşerek hastada hipokalsemiye neden olduğu saptanmıştır.
1.8.1.3 Alkalileştirici Ajanlar

Oral elektrolit çözeltilerinde alkalileştirici ajan olarak bikarbonat yerine; konsantrasyonu 40-80 mEq/L olan asetat veya propiyonat verilmesi önerilmektedir. Asetat içeren sıvıların, hafif ve orta derecede metabolik asidozu düzeltmede, en az bikarbonat içeren solüsyonlar kadar etkili olduğu belirlenmiştir.
Asetat içeren sıvılar sütle beraber içirilebilir, abomazal pH' yı yükseltmez ve sütün pıhtılaşmasını engellemezler. İshalli buzağılarda şiddetli asideminin (pH ≤ 7,2 ve BE ≥ -10 mmol/L) hızlı bir şekilde oral yolla düzeltilmesine katkıda bulunmak için, ağırlıklı olarak bikarbonat içeren sıvıların verilmesi tedavide daha etkilidir; çünkü organizmada bikarbonat direkt olarak H+ iyonu ile reaksiyona girmektedir ( HCO3¯ + H+↔H2CO3 ↔ H2O + CO2). Fakat bu durumda; abomazumdaki pH (doğal bir savunma mekanizması) artışı nedeniyle, sütün abomazumda pıhtılaşması engellenmiştir. Buna bağlı olarak ta organizmada sindirimin yavaşladığı ve hastalık etkenlerinin ince bağırsaklara geçişinin kolaylaşdığı ileri sürülmektedir.
Sütün abomazumda pıhtılaşmasının engellenmesi ile ilgili bu teorik durumdan dolayı; genellikle bikarbonat içeren çözeltilerin sütle beraber verilmemesi, hatta sütün içirilmesinden 1-2 saat sonra dahi, içirilmesi tavsiye edilmemektedir.
Süt emen buzağılarda abomazum ve ince bağırsakların anterior bölümleri, bağırsakların kaudal bölümlerine göre daha asidik pH’ya sahiptir. Proksimal ince bağırsaktaki söz konusu "relatif asidite'' durumunun, bu bölgede bulunan laktobasillerin, E. coli' den daha fazla miktarda üremesine neden olduğu, bu sayede de enterotoksijenik E. Coli ishallerine karşı organizmanın korunduğu tesbit edilmiştir. Yaşın ilerlemesiyle birlikte oluşan duodenal pH azalması; buzağı büyüdükçe enterotoksijenik E. coli'ye karşı vücut direncinin artmasına kısmen katkıda bulunmaktadır.
Proksimal intestinal pH' daki azalma(< 7,2), enterotoksijenik E. coli tarafından üretilen termostabil enterotoksinin (STa) üretimini de azaltmaktadır. Proksimal ince bağırsaktaki enterotoksijenik E. coli kolonizasyonunun, enfeksiyonu takiben oluşan dehidrasyona etkisinin çok az olduğu belirlenmiştir (STa' nın buralarda etkisiz olmasından dolayı). Bu nedenle, proksimal ince bağırsaktaki luminal pH artışının, bakterilerin bağırsak epitel hücrelerine adhezyonunu ve STa enterotoksininin sekresyonunu artırarak; enterotoksijenik E. coli' den kaynaklanan ishallerin insidensini yükseltebileceği dikkate alınmalıdır.

Asetat veya propiyonat içeren oral elektrolit solüsyonlarının tedavi uygulamalarında,  bikarbonat içerenlere nazaran tercih edilmesi daha yararlıdır; çünkü bikarbonat verilmesi durumunda abomazum ve proksimal ince bağırsak içeriği çok fazla alkalileşmekte, bu da "abomazal sterilizatörün'' enterik patojenleri öldürme etkisini azaltarak, enterotoksijenik E. coli' nin epitel hücrelerine yapışmasını hızlandırmakta ve STa endotoksininin üretimini artırmaktadır. Ayrıca; asetat ve propiyonat gibi maddelerin verilmesi, bağırsak lumeninde salmonella üremesini durdurduğu halde; bikarbonatın bunu sağlayamadığı belirlenmiştir. İshalli buzağılarda % 8 ‘den fazla dehidrasyon ve ileri derecede apati oluştuğunda ve hayvanın emme refleksi azaldığında oral rehidratasyon tedavisinin başarı sağlamayacağı göz önüne alınmalıdır. Bu hastalara vakit kaybetmeden parenteral tedavi uygulanmalıdır. Genel durumun düzeltilmesinden sonra bu hastalarda tekrar oral çözeltilere geçilebilir. Emme refleksi olan buzağılara günde 7 litreye kadar oral elektrolit çözeltisi verilebilir.
1.8.1.4 Enerji İçeriği
Oral elektrolit solüsyonlarının enerji içeriği önemlidir. Bir çalışmada deneysel olarak ishal ve dehidrasyon oluşturulan buzağılarda, iki oral elektrolit solüsyonunun (hiperozmotik ve isoozmotik) buzağıları iyileştirmedeki etkinliği karşılaştırılmıştır. Süt yerine geçen gıdalarla beslemeye göre hiperozmotik solüsyonun; hidrasyon durumunu düzelttiği, vücut ağırlığını artırdığı, idrar üretimini olumlu yönde etkilediği, klinik depresyonun derecesini düşürdüğü ve metabolik asidozun oluşmasını engellediği belirlenmiştir. Çalışma sonucunda hiperozmotik solüsyonun, isoozmotik solüsyonla benzer bir etki gösterdiği; fakat yüksek serum glikoz konsantrasyonu ve düşük serum ß-hidroksibütirat ve esterleşmemiş yağ asidi konsantrasyonlarının temininde hiperozmotik solüsyonun çok daha iyi bir enerji desteği sağladığı vurgulanmıştır.
İdeal glikoz/sodyum oranı; 1/1 – 3/1 'dir. Hastada sodyum absorbsiyonunu kolaylaştırmak için gerekli olan glikozun fazla oranda eklenmesinin; glikoz absorbe edilmediği takdirde, fermentatif (ozmotik) diyare riskini artırdığı dikkate alınmalıdır. Oral elektrolit solüsyonları hastada hiçbir zaman süt yerine geçmemeli, ancak süt ile beslemeye katkı sağlamak için amacı ile kullanılmalıdır. Sütün bağırsak epitel hücreleri üzerindeki besleyici etkisinden dolayı, süt ile beslemeye 24-48 saatten fazla ara verilmemelidir. Ayrıca süt içirilmesi buzağıdaki kilo kaybını önler ve yüksek gastrointestinal enzim aktivitesinin korunmasına katkıda bulunur. Süt aynı zamanda hasar görmüş bağırsak epitelinin onarılması için gerekli olan protein ihtiyacını da karşılamaktadır. Süt ve oral elektrolit solüsyonlarının karıştırılması önerilmemektedir. Fakat yapılan bir başka çalışmada, 1 litre oral elektrolit solüsyonu ve 750 ml süt karıştırılarak ishalli buzağılara 1750 ml’lik karışım 3 öğün tarzında içirilmiş herhangi bir pıhtılaşma komplikasyonu izlenmemiştir. Oral çözeltilerin buzağılarda hipotermiyi düzeltmek veya önlemek amacıyla 39-40 C⁰ ye kadar ısıtılmaları tavsiye edilmektedir.
1.8.2 İzotonik İntravenöz Sıvılar

Dehidre ishalli buzağıların sağaltımında standart tedavi olarak; izotonik %1,3’lük Sodyum bikarbonat, izotonik % 0,9’luk Sodyum klorür ve Ringer solusyonları, ayrıca Dextran gibi koloidal çözeltiler kullanılmaktadır. Tedavide hedeflenen  amaçlar:

· Dehidre buzağılarda sıvı açığını hesaplayarak, uygulanacak sıvı miktarını belirlemek

· Devam etmekte olan sıvı kaybı ve hayvanın ihtiyaçlarını karşılamak için gerekli sıvı miktarını tahmin etmek
· Asit-baz dengesi tesbit edilerek, verilecek sıvının türünü belirlemek
· Uygulanan tedaviye ek olarak, hipoglisemi için glikoz, vücuttaki potasyum kaybını düzeltmek için gerekli potasyum gibi maddelerin karışımının ayarlanması
Dehidre ishalli buzağılara verilecek sıvı miktarı şu şekilde hesaplanır:

Sıvı gereksinimi(L) = ( normal vücut ağırlığı, kg ) x( % dehidrasyon) / 100
Örneğin; normal vücut ağırlığı 40 kg ve göz küresindeki çökme 4 mm olan bir buzağıda dehidrasyon yüzdesinin yaklaşık % 7 olduğu tahmin edildiğinde:
 Sıvı gereksinimi= 40 x 7 / 100 = 2,8 L’ dir.
İshalli buzağılarda sıvı gereksinimi hesap edilmesinde ayrıca; hastanın kliniğe getirilinceye kadar kaybettiği sıvı miktarı, günlük sıvı ihtiyacı ve devam eden sıvı kayıpları da dikkate alınmalıdır. Buna göre:
Sıvı gereksinimi (Litre/Buzağı/Gün) = Kaybedilen sıvı miktarı+Günlük ihtiyaç+Devam eden kayıp 
Buzağılarda organizmadan ishalle kaybedilen sıvı açığı idame sıvıların verilmesi ile karşılanmalıdır.

Emen bir buzağı için idame sıvı ihtiyacı = 60-80 ml / kg vücut ağırlığı  / 24 saattir (ortalama 74 ml/kg/ 24 saat)
· Bu durumda günlük sıvı gereksinimi 8 litreye kadar çıkabilir. 
· Emen ishalli bir buzağıda devam eden kayıp = 20-60 ml / kg vücut ağırlığı  /24 saattir.

Bu değerlendirmeye göre hesaplanan total sıvı gereksinimi Tablo 1.5’de gösterilmiştir.
	Tablo 1.5.  İshalli buzağılarda dehidrasyon derecesine göre total sıvı gereksinimleri

	Dehidrasyon derecesi
	Sıvı miktarı (L)

	Hafif derecede
	3

	Orta derecede
	6

	İleri derecede
	10


Dehidre buzağılara İzotonik infuzyon çözeltileri 80 ml/kg/saat dozunda verilebilir. İntravenöz sıvıların aşırı hızlı verilmesi durumunda hipertansiyon ve akciğer ödemi oluşması tehlikesi söz konusudur. Ayrıca serebral ödem, anemi ve hipoproteinemi gelişebilir. Bu nedenle bazı araştırıcılar 30-40 ml/kg/saat dozunda infuzyon uygulaması yapılmasını ve saniyede ilk 1-2 saatlik dönemde 5 damla, daha sonra ise saniyede 2-3 damla tarzında infuzyona devam edilmesini ve sıvı açığının yarısının genellikle 2-6 saatte kapatılmasını, daha sonra geri kalan miktarın verilmesini önermektedirler.

Hafif-orta derecede metabolik asidozda (venöz pH>7.20; baz açığı > -10 mEq/L)  laktatlı veya asetatlı Ringer solüsyonları kullanılabiİir.Fakat laktat ve asetatın, alkalileştirici etkilerini göstermeden önce organizmada metabolize edilmeleri gerektiği dikkate alınmalıdır. Özellikle D-laktat ruminantlar tarafından çok yavaş metaboİize edilmektedir (Laktatlı ringer solüsyonları, D- ve L- Laktat içerir). Bazı araştırıcılar organizmada daha sonradan bikarbonata dönüşen maddelerin, bikarbonatın kendisi kadar metabolik asidozu hızlı bir şekilde düzeltemediklerini, çünkü bu maddelerin alkalik etki göstermek için organizmada önce metabolize edilmeleri gerektiğini bildirmiştir. Özellikle dehidrasyon nedeniyle dolaşım bozukluğu gelişmiş buzağılarda bu metabolizasyonun daha yavaş olduğu belirtilmektedir. Ayrıca şiddetli laktat asidozu olgularında hastalara laktat uygulaması yapılması, tartışmalıdır, verilen laktatın organizmadaki metabolik asidozu şiddetlendirmeyeceği, fakat hastada zaten mevcut olan düşük pH değeri dolayısıyla bikarbonata metabolizasyon işleminin tamamen durabileceği ifade edilmektedir. Bikarbonat çözeltileri, buzağılarda özellikle şiddetli metabolik asidoz ( pH < 7.20; baz açığı < -15 mEq/L ) sağaltımında kullanılmalı ve kalsiyum içeren solüsyonların içine katılmamalıdır. İzotonik sodyum bikarbonat (% 1,3’ lük solüsyon = 13 g NaHCO3 / L ), şiddetli asideminin düzeltilmesinde yararlıdır. Kullanılacak NaHCO3 miktarı, baz açığı belirlenerek hesaplanır. Buna göre: HCO3¯ miktarı (mEq )= Baz açığı x 0.6 x vücut ağırlığı (kg). 1 gram NaHCO3,12 mEq bikarbonat içerdiği için, gerekli HCO3¯ miktarı (mEq ) / 12 =  NaHCO3 (gram) olarak belirlenir. Yani; gereken NaHCO3 (g) = ( Baz açığı x 0.6 x vücut ağırlığı (kg) ) / 12 olmaktadır. 
Aynı hesaplama yöntemi için diğer bir formül olarak:

Bikarbonat (gr/Buzağı) = (Vücut ağırlığı(kg) x BE x 0,6) x 0,084
 kullanılabilir. 
Bu yönteme göre hesap edilen NaHCO3 miktarları Tablo 1.6’da gösterilmiştir.
	Tablo 1.6.  İshalli buzağılarda metabolik asidozis derecesine göre total sodyum bikarbonat gereksinimleri

	Metabolik asidozun derecesi
	Sodyum Bikarbonat miktarı

	Hafif derecede
	10 gr

	Orta derecede
	20 gr

	İleri derecede
	40 gr


Bu hesaplama yöntemleri ile süt emen buzağılarda HCO3¯ ‘ın, vücut ağırlığının % 50' sine eşit olan ekstrasellüler sıvı boşluğuna dağıldığı varsayılmaktadır.

Buzağılara verilecek infuzyon sıvıları içersine potasyum ve glikoz ilaveleri yapılabilir. Hiperkalemi riski yoksa her bir litre izotonik sıvıya, 10 mEq KCl ( 5 mEq/ L K+ ) eklenebilir. İnfuzyon hızı 0,5 mEq K+ /kg vücut ağırlık / saatten daha hızlı olmamalıdır.Dehidre buzağılarda glikoz ve NaHCO3 uygulamaları hiperkaleminin düzeltilmesine yardımcı olabilir; ancak hipertonik sodyum klorür veya hipertonik sodyum bikarbonat uygulamaları, hiperkalemik durumu daha hızlı bir şekilde düzeltmektedir. İntravenöz sıvılara, hipertonik durum dikkate alınmaksızın, %1- 5' lik dekstroz solüsyonu ilave edilebilir. Glikozun aşırı miktarda uygulanması, glikozüri ve diürezise neden olabilir. Ayrıca emme refleksi bulunan aşırı derecede hipoglisemisi olan buzağılara, % 50’ 'lik dekstroz solüsyonundan 4 ml/kg' a kadar uygulama yapılabilir. Hipotermik durumu düzeltmek veya önlemek amacıyla, intravenöz solüsyonlar buzağılara ısıtılarak (39°C) verilmelidir.
1.8.3 Hipertonik İntravenöz Sıvılar

Bu tedavi yönteminde düşük hacimli hipertonik NaCl solüsyonları ( % 7,2’lik NaCl solüsyonu = 2400 mosm/L,4-5 dakika içersinde, 4-5 ml/kg dozda ), intravenöz olarak hızlı bir şekilde uygulanmaktadır. Bu şekilde dehidre ve koma durumunda olan buzağıların hızlı bir şekilde düzeltilmesi amaçlanmaktadır. Hipertonik sıvı yoğunluğunun  % 7,2' lik NaCl' nin üzerine yükseltilmesi zararlıdır; çünkü daha yüksek yoğunluklar damar düz kaslarının relaksasyonuna neden olmaktadır. Yüksek yoğun solüsyonların intravenöz olarak verilmesi; şiddetli sistemik arteriyel hipotansiyon, kardiyovasküler kollaps ve ölüme sebep olabilir. Sıvı yoğunluğunun % 7,2’lik NaCl' nin altına düşürülmesi, verilecek sıvı miktarının artırılması anlamına gelmektedir. Hipertonik tuz uygulamalarında dikkate alınacak bir başka nokta da; intravenöz uygulamanın hızıdır.  % 7.2' lik NaCl' nin 1 ml/kg/dakika dozunda uygulanmasının daha ideal olduğu belirtilmektedir. Hipertonik NaCl uygulamalarının hızlı bir şekilde yapılmasının, azalan kardiyak kontraktilite ve sistemik vazodilatasyon nedeniyle kardiyavasküler kollaps ve ölüme yol açtığı belirtilmiştir. Sıvının yavaş bir şekilde verilmesi ise çok zaman almakta ve hipertonik sıvının en büyük avantajı olan hızlı iyileşme sağlanamamaktadır.
Hipertonik NaCl, sindirim sistemindeki suyun ozmotik mobilizasyonunu sağlayarak, plazma volümünde hızlı bir artış gerçekleştirmektedir. Aynı amaçla %5,8 lik NaCl,% 4,2 veya 8,4’lük NaHCO3 veya % 40’lık Glukoz solusyonları kullanılabilir.% 8,4’lük sodyum bikarbonatın(2000 mosm/L) 5 ml/kg/5 dakika içersinde intravenöz verilmesi durumunda; plazma volümü, kanın kalpten çıkış hızı ve arteriyel basınç yükselir. Şiddetli metabolik asidoz durumlarında, intravenöz hipertonik NaCl uygulamasının, oral bir alkaIileştirici elektrolit solüsyonu ile kombine edilerek yapılması tavsiye edilmektedir. Hipertonik NaCl’ün tek başına metabolik asidoza bağlı asidemiyi düzeltmede yeterli olmadığı bildirilmektedir. Hipertonik solüsyonların, hipernatremisi olan buzağılara verilmemesi gereklidir. Ayrıca hipertonik NaCl verilmesinin, hiperkalemi ve hiperkalemiye bağlı bradiaritmileri azaltmada, hiperozmotik sodyum bikarbonat kadar etkili olduğu belirtilmektedir. Bazı araştırmacılar hafif asidozlu buzağılarda % 2,1 veya % 4,2 lik sodyum bikarbonat infuzyonu ile hastaların emme refleksinin uyarılarak süt içmelerinin sağlanabileceğini ve devam eden tedavi uygulamasının oral yolla olabileceğini bildirmektedirler.
1.8.3.1 Bikarbonatın Yan Etkileri

Yeni doğan buzağılarda metabolik asidoz olgularında sodyum bikarbonat, hızlı alkalize edici etkisi dolayısıyla kullanılmaktadır Bikarbonat kanda direkt H+ iyonları ile birleşerek etki göstermektedir.
HCO3¯ + H+ ↔ H2CO3 ↔ H2O + CO2

Sonuç olarak bu durumda kanda fazla miktarda CO2 açığa çıkmakta ve karbondioksitin akciğer vasıtasıyla uzaklaştırılması için hastada akciğer fonksiyonlarının iyi olması gerekmektedir. Karbondioksit vücutta biriktiği takdirde asidozu daha da şiddetlendirmektedir. Buzağılara hızlı ve aşırı dozda sodyum bikarbonat verilmesinin; paradoksik intersellüler ve serebrospinal asidoza yol açtığı, ayrıca hiperosmolarite ve kanda iyonize kalsiyumu bağlaması nedeniyle hipokalsemiye neden olduğu belirtilmektedir.
1.8.4 Etkene Yönelik Tedavi Uygulamaları

Neonatal buzağı ishalleri çerçevesinde viruslara karşı tedavi uygulaması yapılmamaktadır. Etken tayini ve antibiyogram uygulamasından sonra bakterilere etkili tedavi uygulanabilir. Beden ısısı artışı, dışkıda kan ve fibrin içeriği bulunan, az emen, göbek kordonu ve akciğer enfeksiyonu ve genel durum bozukluğu oluşmuş buzağılara, bakteriyolojik sonuç beklenilmeden antibiyotik uygulamasına başlanmalıdır. Gelen antibiyogram sonucuna göre gerekli olursa uygulanan antibiyotik daha sonra değiştirilebilir. İshalli buzağılarda antimikrobiyal uygulama yapılırken, özellikle enfeksiyonun yerleştiği iki bölge; yani ince bağırsaklar ve kan hedef alınmalıdır.
Tavsiye edilen parenteral antibiyotikler: Ceftiofur (2mg/kg, im, 12 saatte bir), amoksisilin trihidrat veya ampisilin trihidrat (15-20 mg/kg, im, 12 saatte bir ), gentamisin( 5-10 mg/kg, im 12 saatte bir) ve sulfonamidlerdir ( 24 mg/kg, iv, 24 saatte bir).

Tavsiye edilen geniş spektrumlu oral antibiyotikler: Amoksisilin ( 10 mg/kg, PO, 12 saatte bir ) veya amoksisilin-klavulanik asittir (12,5 mg/kg, po, 12 saatte bir ). Buzağı ishallerinin sağaltımı için Fluorquinolonların parenteral (4-5mg/kg) veya oral olarak kullanımı tavsiye edilmektedir. Kullanılan antibiyotiğin yararlı olup olmadığı dışkıdan elde edilen E. coli üzerinde yapılan duyarlılık testlerinden çok, sağaltıma alınan klinik yanıt ile değerlendirilmelidir. 

Antibiyotik uygulamalarından sonra etkenlerin parçalandığı ve bağırsakta, bakterinin hücre duvarından kaynaklanan yüksek konsantrasyonda endotoksin oluştuğu ve bu endotoksinlerin bağırsak duvarı permeabilitesini değiştirerek yangısal olayları daha da kötüleştirdiği belirtilmektedir. Bu nedenle nonsteroidal antifilojistik ilaçların kullanılması ile özellikle E.coli ve Salmonella kaynaklı buzağı ishallerinde (flunixin meglumine 1 mg/kg 12 saatte bir) bu etkilerin durdurulabileceği belirtilmektedir.
Buzağılarda tedaviye yardımcı olarak özellikle hiç kolostrum almayan buzağılara B karmaşık vitamin uygulamaları yararlıdır. Bağırsak motilitesini durduran ilaçlar bağırsakların kendi kendini temizleme fonksiyonunu engellediği ve patojenlerin tutundukları yerden eliminasyonunu en aza indirdikleri için kontraendikedir.
Buzağılarda kriptosporidium etkenlerine yönelik olarak Lasalocid-Na (Avatec®, Bovatec®) 8 mg/kg dozda 3 gün süre ile peros verilmelidir. İlaca bağlı toksikasyon belirtileri oluşmaması için ilaçla birlikte her gün 6 tablet karbon medisinal kullanılmasının yararlı olduğu saptanmıştır. Ayrıca bu etkenlere karşı Halofuginon ( Halocur®, 2ml/10 kg) uygulamalarının da faydalı olduğu belirtilmektedir.

1.9 Korunma
Korunmada işletmelerde infeksiyon zincirinin kırılması veya var olan infeksiyonun durdurulması önemlidir. Bunun için hasta sahipleri tarafından yapılması gereken en önemli işlem, hayvanların bakım ve beslenme koşullarının düzeltilmesidir. Söz konusu etkenler erişkin hayvanların bağırsaklarında yoğun bir şekilde çoğaldığı için, doğum ayrı bir bölümde yapılmalı, yavrular anneden ayrılmalı, buzağılara doğum sonrası ilk 1-2 saat içersinde 1,5-2 litre miktarında verilmesi çok önemli olan kolostral antikor yerine, dışkı ile bulaşık ilk etkenlerin verilmesinin önüne geçilmelidir. Buzağılar mümkün olduğu takdirde ayrı ayrı bokslarda tutulmalıdır. Buzağı bokslarının duvar ve zeminleri basınçlı su ve dezenfektanlarla temizlenmelidir. Boksların temizliğinde kriptosporidium etkenlerine karşı kullanılacak suyun sıcaklığının 65 C⁰ olmasına dikkat edilmelidir.
Kuru dönemde bulunan gebe ineklerde antikor teşkilinin uyarılması için hem inaktif hem de attenüe aşılar kullanılmaktadır. Bu aşıların genellikle iyi etkili oldukları belirtilmektedir. İlk yıl 2 aşı, daha sonraki yıllarda doğumdan 14 gün önce tek aşı uygulamasının yeterli olduğu bildirilmektedir. 
2.SALMONELLOZİS
Sığırlarda akut ve kronik seyirli çoğunlukla subklinik enteritis oluşturan, çeşitli salmonella spp. etkenleri tarafından meydana getirilen infeksiyöz bir hastalıktır. Bazen hastalık perakut septisemi tarzında da ortaya çıkabilir. İnsanlarda sık ortaya çıkan zoonoz bir hastalıktır. Sığırlarda özellikle S.duplin ve S.typhimurium (%90) rol oynamaktadır. 
Akut hastalığı atlatan hayvanlarda dışkıyla etken çıkarımı aylar, hatta yıllarca devam edebilir. Stres faktörleri (doğum, yüksek laktasyon, transport, karaciğer kelebeği invazyonu) etken çıkarımını şiddetlendirir. Klinik olarak hasta hayvan dışkıları 108-1010 salmonella /gr etken içerir.
Hastalık buzağılarda 3 formda seyreder:
1. Bağırsak formu

Bu formda sulu, mukuslu, kanlı pis kokulu bir ishal mevcuttur. Inkubasyon süresi 5-7 (10) gündür. Bulaşma horizontal gerçekleşir.
2. Septisemik form

Bu form kısa sürede ölümle sonuçlanır. Hastalarda santral sinir sistemi bozuklukları görülebilir.
3. Piyemik form

Hastalarda 2-4 hafta süren ishal döneminden sonra, solunum sistemi ve eklemlerde (piyemi) hastalık oluşur. Sürekli zayıflama söz konusudur.

Erişkin sığır salmonellozu klinik olarak akut enterokolitis (ishal, ateş, eksikozis görülür. Mortalite oranı %50-100) ve subakut formda (arthritis, tendovaginitis, mastitis, pnömoni, abortus ve retensiyo sekundinarum) ortaya çıkar.
Hastalarda ishalin başlamasıyla beden ısısı düşer, iştahsızlık, sulu, mukuslu, sarımsı-fibrinli bazen kanlı pis kokulu bir ishal meydana gelir. Hastalığı geçiren hayvanlarda daha sonra pnömoni, meningitis, poliartritis ve osteomyelitis gözlemlenebilir. Kulak ucu ve ayaklarda kuru kangren oluşur. Gebe hayvanlarda 5-9. ayda abortus ve retensiyo sekundinarium ortaya çıkar.
Hastaların sağaltımına özellikle septisemik formda, mümkün olduğunca erken başlamak önemlidir. İşletmedeki tüm hayvanların beden ısıları her gün ölçülmeli, hasta hayvanlar izole edilmelidir. Parenteral olarak Trimethoprim-Sulfonamid kombinasyonları, Fluorquinolon, ayrıca 3 generasyon Cephalosporinler uygulanabilir. Bunun yanında nonsteroidal antifilojistik ilaçlar (Flunixin meglumin) verilebilir. Ayrıca semptomatik olarak hastaların sıvı-elektrolit kaybının karşılanması önemlidir.
Buzağıları salmonellozis'ten korumak için:
· Ortamı temizleyerek enfektif etken dozu azaltılmalı, süt kapları sterilize edilmeli, ishalli buzağılar vakit geçirilmeden ayrılmalı, etkili oral antibiyotikler kullanılmalı, buzağılara salmonella içermeyen veya pastörize edilmiş kolostrum ve taze süt verilmeli ve abomasal pH düşürülmelidir. 
· Proksimal ince bağırsakta salmonella üremesine karşı bakteriyel yüzey antijenlerine yöneIik luminal antikorlar kullanılmalı veya yine salmonella üremesini engelleyen, kısa zincirli yağ asitleri (asetat, propiyonat, bütirat) gibi substratlar içirilmeli, bağırsaklarda nonpatojenik bakterilerin üremesi kolaylaştırılmalıdır. 
3.CLOSTRİDİOSİS (ENTEROTOXAEMİE)
Enterotoksemi Clostridium perfringens’in çeşitli tipleri tarafından oluşturulan perakut ve akut seyirli bir hastalıktır. Cl.perfringens oldukça yaygın bir etken olup, eti yenen evcil hayvanlar ve insanlarda hastalığa neden olabilir. Hastalık etkeninin başlıca dört toksini ((, (, ε ve ı) ve beş tipi bulunmaktadır.

	Tablo 3.1.  Cl.perfringens toksin tipleri ve organizmadaki etkileri

	Tip
	Major Toksinleri
	Etkileri

	A
	(
	Hemoliz

	B
	Β ((, (ε )
	β: Bağırsak mukozasında nekroz

	C
	Β (()
	β: Bağırsak mukozasında nekroz

	D
	ε (()
	ε: Damar permeabilitesinde artış
Santral sinir sisteminde toksikasyon

	E
	ı (()
	İshal, deri nekrozu


Hastalığın perakut seyrinde hayvanlar ölü olarak bulunur. Akut formda ise timpani, sancı ve kanlı ishal mevcuttur. Ölümden kısa bir süre önce santral sinir sistemi belirtileri oluşur (aşırı uyarılma, körlük, inkoordinasyon, opistotonusla birlikte kramp oluşumları). Hastaların sağaltımına erken başlanılmalıdır. Enterotoksemi etkenleri β-Lactam antibiyotikler, Cephalosporinler, Tetracyclinler ve Makrolid antibiyotiklere duyarlı, Aminoglykozid ilaçlara ise duyarsızdır.
4.YERSİNİOSİS
Hastalık çeşitli Yersinia spp. suşları tarafından ve özellikle Y.enterocolitica ve Y.pseudotuberculosis tarafından oluşturulur. Hastalarda klinik olarak enterekolitis tespit edilir. Hastalık etkenleri bütün dünyada evcil hayvanlarda (insanlar dahil) ortaya çıkabilir. Hastalık rezervuarını klinik olarak hastalanmayan domuzlar oluşturur.
Sığırlarda ishalle seyreden enterekolitis ve septisemi tablosu dikkati çeker. Gebe hayvanlarda abortus ve daha sonra mastitis saptanır. Dışkı sulu, pis kokuludur, mukus ve kan içerir. Ayrıca hastalarda dehidrasyon bulguları, ateş, anemi gözlemlenir. İnsanlarda deride Eritema nodosum, reaktif artritis, faringitis ortaya çıkar.
Sağaltımda etken özellikle Fluorquinolon, Tetracyclin, Trimethoprim-Sulfonamid kombinasyonları ve Aminoglykosid’lere duyarlı, Penicillin ve birinci generasyon Cephalosporinlere ise duyarsızdır.

5.CAMPYLOBACTER ENTERİTİS
Campylobacter spp.’e ait enfeksiyonların birçok evcil hayvan türünde (köpek, kedi, kanatlı, domuz, koyun ve sığır) ortaya çıktığı kaydedilmiştir. Sığırlardan ve diğer evcil hayvanlardan izole edilen suşların insanlar için de patojen olduğu saptanmıştır. İshalli hayvanlardan insanlara direkt temasla etkenler bulaştırılabilir. Ayrıca kontamine çiğ ve yeterli pastörizasyona tabi tutulmamış sütler ve yeterli ısıtılmamış etlerle insana bulaşma söz konusudur. Hastalığa yakalanmış hayvanlarda ateş ve ishal görülür. Dışkı mukus ve kan içerebilir.

İnsan hekimliğinde komplike olgularda (yüksek ateş, belirgin kanlı ishal ve hastalığın 7 günden fazla sürmesi, belirtilerin ağırlaşması durumlarında) Makrolid antibiyotikler, Tetracyclin ve Aminoglykozidler önerilmektedir. Aynı sağaltım yöntemleri sığırlar ve diğer evcil hayvanlarda da uygulanabilir.

6.CHLAMYDİEN ENTERİTİSLER
Chlamydaceae familyasına ait bakteriler tarafından oluşturulan hastalık sığırlarda; fertilite bozuklukları, abortuslar, mastitis, pnömoni, konjunktivitis, meningoensefalitis, poliartritis ve bazen de enterislere neden olmaktadır. Daha önceleri Chlamydia psittaci serotip 1 olarak bilinen etkenler günümüzde yeniden sınıflandırılarak Chlamydophila abortus olarak adlandırılmıştır. Etkenler intrasellüler olarak gelişirler. Hastalıkta buzağı ve danalarda ortaya çıkan enteral klinik tablo spesifik değildir. Hayvanlarda aniden başlayan mukuslu ve sulu ishal görülür. Erişkin hayvanlarda ise hafif ateş, burun akıntısı ve geçici poliartritis saptanır. Hastaların sağaltımında 5 gün süreyle parenteral ve oral yolla uygulanacak Tetracyclin ve Makrolidler (Erythromycin, Tylosin) etkilidir.
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