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BOLUM I

Hayvan Beslemede Biyoteknoloji: Uygulamalar ve
Etkileri

Esra GURSOY!

Giris

Hayvan besleme endiistrisi, gida iiretiminin &nemli bir
bilesenidir ve diinya genelindeki beslenme ihtiyaglarini karsilamak
icin sirekli olarak gelismektedir. Bu endiistrinin verimliligi,
stirdiiriilebilirligi ve c¢evresel etkileri tizerinde etkili ¢oziimler
arayisl, tarim Ve hayvancilik alanlarinda arastirmacilari, bilim
insanlarin1 ~ ve  endistri  profesyonellerini  biyoteknolojiye
yonlendirmistir. Bu yonlendirme, biyoteknolojinin hayvan besleme
alaninda genis bir uygulama yelpazesine sahip oldugunu ve bu
uygulamalarin 6nemli etkiler yarattigini gostermektedir. Hayvan
besleme endiistrisinde biyoteknolojinin uygulanmasi, genetik
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miihendislik, molekiiler biyoloji ve diger ileri teknoloji alanlarinin
birlesimiyle miimkiin olmustur. Bu teknolojilerin kullanimu,
hayvanlarin beslenme, saglik, verimlilik ve refahini artirmayi
amagclamaktadir. Ornegin, genetik miihendislik, istenilen genetik
ozelliklere sahip hayvanlarin iiretilmesini saglayarak irk iyilestirme
programlarini desteklerken, molekiiler tani teknikleri hastaliklarin
erken teshisi ve tedavisi igin yeni olanaklar sunmaktadir.

Bu makalede, hayvan besleme endiistrisinde kullanilan
biyoteknolojik uygulamalar1 ve bu uygulamalarin etkilerini
derinlemesine inceleyecegiz. Ozellikle, genetik miihendislik, yem
gelistirme, hastalik kontrolii ve genomik arastirmalar gibi temel
alanlarda biyoteknolojinin nasil kullanildigimi ve bu kullanimin
endiistri izerindeki etkilerini ele alacagiz. Ayrica, biyoteknolojinin
etik ve sosyal boyutlarina da dikkat edilecek ve gelecekteki
aragtirmalar ve uygulamalar igin Oneriler sunulacaktir. Boylece,
hayvan  besleme endiistrisinde  biyoteknolojinin  6nemini
vurgulayarak, bilimsel toplulugun ve endiistri profesyonellerinin bu
alandaki  ¢alismalarin1  yoOnlendirmeye  katkida  bulunmay1

amaclamaktadir.

1. Yem gelistirme

Hayvan besleme endiistrisinde biyoteknolojinin birgok alani
bulunmasina ragmen, yem gelistirme, hayvanlarin saglikli biiytimesi
ve optimum verimlilikleri i¢in temel bir faktordiir. Biyoteknolojinin
yem gelistirme siirecine katkilari, besin degeri yiiksek, sindirilebilir
ve cevresel olarak siirdiiriilebilir yemlerin iiretilmesini hedefler.
Biyoteknoloji, yem gelistirme alaninda; genetik miihendislik ve bitki
islah;, yem katki maddeleri ve biyoteknolojik takviyeler,

hammaddelerinin  biyoteknolojik islenmesi, hastaliklara karsi
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direngli bitki ¢esitlerinin gelistirilmesi ile gevresel siirdiiriilebilirlik
ve karbon ayak izi azaltimi konularinda calisir.

a) Genetik miihendislik ve bitki 1slahi:

Bitki 1slahi, belirli bir hedefe ulasmak i¢in bitki tiirlerinin
genomik bilgisini kullanarak genetik ve sitogenetik yontemlerle
sistemli bir sekilde degistirme ve iyilestirme siirecidir (Tosun, 2015).
Yem bitkilerinin genetik yapisinin degistirilmesi, biyoteknolojinin
yem gelistirme siirecinde 6nemli bir rol oynar. Diinya niifusunun
artisiyla birlikte gida talebindeki yiikselme, iklim degisiklikleri,
kentlesme ve endiistrilesme gibi faktorler, giderek daha biiytik bir
endise kaynagi haline gelmektedir. Bu olumsuz durumlarin
hafifletilmesi i¢in genetik kaynaklarin dikkatli bir sekilde
degerlendirilmesi son derece hayati dnem tasimaktadir (Karagoz ve
ark., 2010). Genetik miihendislik teknikleriyle, bitkilerin protein,
yag ve diger besin maddelerinin icerigi artirilabilir. Ornegin, genetik
olarak modifiye edilmis musir ve soya fasulyesi gibi bitkiler,
hayvanlarin daha dengeli bir diyet almasina yardimci olur. Modern
genetik kaynaklar, tarimcilara yiiksek verimlilik saglamanin yani
sira farkli gesitlerin gelistirilmesine olanak taniyarak amaglanan
hedeflere ulagmalarina yardimei olur. Son yillarda 6zellikle tohum
sirketlerinin, Ttreticilerin artan rekabet kosullarinda ihtiyag
duyduklar1 yeni cesitleri gelistirmek i¢in etkin bir rol oynadigi
bilinmektedir. Bu sirketler, iireticilerin taleplerine uygun olarak
stirekli olarak tohumlarii iyilestirmeyi amaglarlar (Wang ve ark.,
2009). Bitki biyoteknolojisi ve genetik miihendisligi teknikleri
sayesinde, verim kalitesinin artirilmasi, hastaliklara karsi direngli
bitkilerin iretilmesi, besin degerinin artirilmasi, bitkilerin biiyiime
slireclerinin hizlandirilmasi ve gesitli iklim ve hastalik streslerine
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kars1 dayanikliligin artirilmasi gibi bir¢ok 6zelligi iceren genetik
kaynaklarin gelistirilmesi miimkiin hale gelmistir (Jauhar, 2006).
b) Yem katki maddeleri ve biyoteknolojik takviyeler:

Yemlere katilan vitaminler, mineraller, amino asitler ve diger
besin maddeleri, hayvanlarin sagligini ve verimliligini artirmak i¢in
onemlidir. Biyoteknoloji, bu katki maddelerinin daha etkili bir
sekilde formiile edilmesini ve sindirilmesini saglar. Ayrica,
probiyotikler ve prebiyotikler gibi biyoteknolojik olarak {iretilen
takviyeler, hayvanlarin sindirim sagligin1 ve bagisiklik sistemini
destekler (Olmez ve Sahin, 2023).

¢) Hammaddelerin biyoteknolojik islenmesi:

Yem hammaddelerinin biyoteknolojik  islenmesi,
sindirilebilirliklerinin artirilmasina ve besin degerlerinin optimize
edilmesine yardimci olur. Ornegin, enzimlerin eklenmesi veya
fermantasyon  tekniklerinin  kullanilmasiyla, hammaddelerin
sindirilmesi ve besin maddelerinin emilimi artirilir. Tahil danelerinin
islenmesi siirecinde kullanilan teknolojik yontemlerin, yem degerini
onemli dl¢iide etkiledigi genel bir kabuldiir. Ozellikle ruminant
hayvanlarin beslenmesinde kritik bir rol oynayan arpa gibi tahillarin
islenmesi ve bu islemin yem degeri iizerindeki etkileri Dehghan-
Banadaky ve ark. (2007) detayli bir sekilde incelenmistir.
Arastirmalara gore, 6giitme islemi sirasinda tahillarin ¢ok ince
ogiitiilmesi durumunda, rumen sagligini olumsuz etkileyen sorunlar
ortaya ¢ikabilmektedir. Ancak, bu sorunlarin kuru veya buharla
ezme yontemleriyle giderilebilecegi, bu sayede yem tiiketimi ve siit
veriminin artirilabilecegi belirtilmektedir (Sadri ve ark., 2007).
Ayrica, tahillarin kalin 6gitiilmesiyle de benzer sonuglarin elde

edilebilecegi ifade edilmektedir.
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d) Hastaliklara dayamkh bitki cesitlerinin gelistirilmesi:

Biyoteknoloji, hastaliklara dayanikli bitki ¢esitlerinin
gelistirilmesinde de kullanilir. Bu, tarim alanlarinda hastalik riskini
azaltarak, yem bitkilerinin daha verimli bir sekilde yetistirilmesini
saglar. Bu da hayvanlarin daha saglikli bir yem kaynagina erigsmesini
saglar (Orhan ve Savsatli, 2005).

e) Cevresel siirdiiriilebilirlik ve karbon ayak izi azaltimi:

Biyoteknoloji, = yem  dretim  siirecinde  g¢evresel
siirdiiriilebilirligi artirmak icinde kullamlmaktadir. Ornegin, azot
fiksasyonunu artiran bitki gesitleri veya daha az su tiiketen bitkilerin
geligtirilmesi  gibi  uygulamalar, yem iretimindeki kaynak
kullanimin1 optimize eder ve karbon ayak izini azaltir (Karakayaci
ve Tuyluoglu, 2023).

Bu noktalar, hayvan beslemede biyoteknolojinin yem
gelistirme stirecine olan katkilarin1 genis bir sekilde agiklar. Bu
teknolojilerin kullanimiyla, daha besleyici, saglikli ve ¢evre dostu
yemlerin iretilmesi miimkiin olmakta bu da hayvanlarin daha iyi
saglik ve verimlilik elde etmesine yardimc1 olmaktadir.

2. Probiyotikler ve prebiyotiklerin kullanimi

Hayvanlarin sindirim sistemini iyilestirmek ve bagisiklik
sistemini  giiclendirmek i¢in Dbiyoteknolojik olarak iretilen
probiyotikler ve prebiyotikler kullanilir. Bu takviyeler, hayvanlarin
sindirim sagligin1 korumak ve hastaliklara kars1 direnglerini artirmak
icin onemli bir role sahiptir. Ozellikle antibiyotiklerin asir1
kullamiminin  6nlenmesi ve antibiyotik direncinin azaltilmasi
acisindan bu uygulamalar 6nemlidir. Probiyotikler, sindirim
sistemindeki  mikroflora  dengesini  diizenlemek, patojenik
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mikroorganizmalarin  ¢ogalmasin1  engellemek ve boylelikle
hayvanlarin yemden daha fazla faydalanmasini saglamak amaciyla
yem katki maddesi olarak kullanilan yararli mikroorganizmalarin
kiiltirlerinden  olusan  biyolojik driinlerdir. Bu alternatif
biyoteknolojik iirtinler, genellikle toz, graniil, sivi1, kapsiil veya pelet
formunda bulunur ve bunlar igme suyuna veya yem karisimina
eklenerek kullanilabilirler (Karademir ve Karademir, 2003).
Probiyotikler arasinda en yaygin olarak kullanilan tirtinler sunlardir:
Aspergillus oryzae, Lactobacillus acidophilus, L. bulgaricus, L.
plantarum, Bifidobacterium bifidum, Streptococcus lactis,
Saccharomyces lactis ve Saccharomyces cerevisiae (Yalgin ve ark.,
1996).

Hayvan beslemede sindirimi destekleyen biyoteknolojik
tirtinlerden biri prebiyotiklerdir. Prebiyotikler, konak¢1 hayvanin
sindirim enzimleri tarafindan par¢calanmadan kolona ulasir. Sindirim
sisteminde ozellikle yararli mikroorganizmalarin beslenmesi igin
uygun bir ortam olustururken, barsak pH seviyesini diisiirerek
patojen mikroorganizmalarin  ¢ogalmasin1  engeller.  Ayrica,
prebiyotikler rekabet¢i bir rol oynayarak, patojenlerin barsak
duvarina tutunmasini engeller ve boylece toksik bilesiklerin
tiretilmesini 6nler (Patterson ve Burkholder, 2003).

Prebiyotikler arasinda yaygin olarak kullanilan {iriinler
arasinda  mananoligosakkaritler,  fruktooligosakkaritler,  a-
glukooligosakkaridler, a-galaktooligosakkaridler, B-
glikooligosakkaridler ve dekstran oligosakkaritler bulunmaktadir.
Mannanoligosakkaritler genellikle maya hiicre duvarlarindan elde
edilirken, bazi tropikal bitkilerden (6rnegin, bamya, hindistancevizi,



palmiye ¢ekirdegi, jackfruit, rambutan, jampadah) de elde
edilmektedir (Thammarutwasik ve ark., 2009).

Probiyotikler ve prebiyotiklerin hayvan beslemedeki
kullanim1, gelecekte daha da yayginlasabilir ve gesitlenebilir. Bu
teknolojilerin  daha spesifik ve etkili mikroorganizmalarin
kesfedilmesi ve kullanilmasiyla birlikte, hayvan sagligi ve
verimliligi  lizerindeki etkileri daha da artabilir. Ayrica,
probiyotiklerin ve prebiyotiklerin kombinasyonuyla olusturulan
sinbiyotiklerin kullanim1 da yayginlasabilir, bu da sindirim sistemi
sagligin1 daha etkili bir sekilde destekleyebilir.

3. Genetik seleksiyon ve 1slah programlari

Genetik seleksiyon ve islah programlari, hayvan besleme
endiistrisindeki biyoteknolojinin temel taslarindan birini olusturur.
Bu teknikler, istenen genetik o&zelliklere sahip hayvanlarin
iretilmesini saglayarak, verimlilik, kalite ve saglik a¢isindan 6nemli
kazanimlar elde etmeyi amaglar. Genetik seleksiyon, belirli genetik
ozelliklere sahip bireylerin secilerek iireme programina dahil
edilmesini igerir. Bu 6zellikler genellikle biiytime hizi, et verimi, siit
verimi, hastalik direnci, yem verimliligi ve dol verimliligi gibi
ekonomik degeri yiiksek 6zellikler olabilir. Sec¢im siireci, bireylerin
fenotipik ve/veya genetik bilgilerine dayanarak yapilir ve genellikle
istatistiksel yontemler kullanilarak desteklenir.

Islah programlari, belirli bir hedefe ulasmak igin genetik
seleksiyonun planli bir sekilde uygulanmasini igerir. Bu programlar
genellikle bir irkin veya soyun genetik yapisini iyilestirmeyi
amagclar. Bu amag dogrultusunda, belirlenen hedeflere uygun genetik
materyalin secilmesi, ¢iftlestirilmesi ve iireme programlarina dahil
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edilmesi saglanir. Islah programlarinda, genellikle uzun vadeli
hedefler belirlenir ve bu hedeflere ulasmak icin siirekli olarak veri
toplanir, analiz edilir ve programlar revize edilir. Genetik seleksiyon
ve 1slah programlari, hayvan besleme endiistrisinde 6nemli etkilere
sahiptir. Bu tekniklerin kullanimi, hayvanlarin verimliligini artirarak
daha fazla et, siit veya diger trlinlerin iiretilmesini saglar. Ayni
zamanda, genetik hastaliklara ve gevresel streslere karsi direnci
artirabilir ve hayvanlarin refahimi iyilestirebilir. Ancak, bazi
durumlarda asir1 segilmis hayvanlarin saglik ve dayaniklilig
tizerinde olumsuz etkileri olabilir, bu nedenle dengeli bir islah
programinin  6nemi biiyiiktiir (Rothschild ve Plastow, 2008;
Dekkers, 2012).

Gelecekte, genetik seleksiyon ve islah programlari daha da
ileriye tasmabilir. Bu tekniklerin molekiiler genetik, genomik
seleksiyon ve biyoenformatik gibi alanlardaki ilerlemelerle
birlestirilmesi, daha hizli ve dogru bir sekilde istenen genetik
ozelliklere sahip hayvanlarin segilmesini saglayabilir. Ayrica, gen
diizenleme teknolojileri gibi yeni biyoteknolojik yontemlerin
hayvan 1slahinda kullanilmasi, daha spesifik ve hizli sonuglar elde
etmeyi mimkiin kilabilir. Bu gelismeler, hayvan besleme
endistrisinin daha verimli, siirdiiriilebilir ve saglikli bir sekilde
ilerlemesine katkida bulunabilir.

4. Hastalik tan1 ve tedavisi

Hastalik tanisinda biyoteknoloji, genellikle molekiiler ve
genetik analiz tekniklerini igerir. Bu teknikler, hastalik etkenlerinin
tanimlanmasi, genetik yatkinligin belirlenmesi ve hastalik riskinin
degerlendirilmesi gibi alanlarda kullanilir. Ornegin, PCR (Polimeraz

Zincir Reaksiyonu) gibi molekiiler yontemler, hastalik etkenlerinin
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DNA veya RNA'sin1 tespit etmek ig¢in kullanir. Ayn1 zamanda,
genomik analizler, hayvanlarin hastaliklara kars1 genetik yatkinligini
belirlemek ic¢in kullanilir ve bu da hastalik kontrolii ve Onleme
stratejilerinin gelistirilmesine yardimci olur.

Hastalik tedavisinde biyoteknolojik yontemler, genellikle
ilag ve as1 gelistirme alanlarini igerir. Bu teknolojiler, hastalik
etkenlerine kars1 etkili ilaglarin ve asilarin tretilmesini saglar.
Biyoteknolojik ilaglar, genellikle rekombinant DNA teknolojisi
kullanilarak tretilen ve belirli hastaliklara kars: etkili olan
proteinlerdir. Asilar ise, hastalik etkenlerinin zayiflatilmis veya
oldirtlmiis formalarini igerir Ve hayvanlarin bagisiklik sistemini
giiclendirerek hastaliklara karst koruma saglar. Hastalik tani ve
tedavisi i¢in kullanilan biyoteknolojik yontemler, hayvan sagligini
korumak, hastaliklart kontrol altina almak ve iiretim kayiplarini
azaltmak i¢in genis bir uygulama alanina sahiptir. Bu teknolojiler,
hastalik etkenlerinin hizli bir sekilde tanimlanmasini saglayarak
hastaliklarin erken teshisini mimkiin kilar ve bu da hastalik
yayilmasini Onleyerek iiretim kayiplarimi minimize eder. Ayrica,
etkili tedavi yontemleri gelistirilmesi, hastaliklarin kontrol altina
alinmasina ve hayvanlarin refahinin artmasma katkida bulunur
(Jindal ve Sharma, 2010; Tang ve ark., 2013).

Gelecekte, hastalik tam1 ve tedavisi i¢in kullanilan
biyoteknolojik yontemlerin daha da gelistirilmesi ve iyilestirilmesi
beklenmektedir. Bu, daha hassas ve hizli tani yontemlerinin
gelistirilmesini, daha etkili tedavi ve agilarin iretilmesini ve
hastaliklarin kontrolii {izerinde daha biiyiik bir etkiye sahip olmay1
mimkiin kilar. Ayrica, genomik analizlerin daha genis ¢apta
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kullanilmasi, hayvanlarin genetik yatkinligin1 belirleme ve hastalik
riskini degerlendirme konusunda daha dogru bir yaklasim sunabilir.

5. Hayvan genomik arastirmalari

Hayvan genomik arastirmalari, hayvanlarin genetik yapisini
anlamak ve genetik temelli 6zellikleri belirlemek i¢in hayati 6neme
sahiptir. Bu arastirmalar, hayvanlarin saglik, verimlilik, dayaniklilik,
adaptasyon ve genetik cesitlilik gibi pek ¢ok Onemli 6zelliginin
genetik temellerini aydinlatmaktadir. Ayrica, genetik hastaliklarin
tanimlanmasi ve genetik seleksiyon programlarinin gelistirilmesi
gibi alanlarda da biiyiik 6nem tasir. Hayvan genomik arastirmalart
cesitli uygulama alanlarina sahiptir. Bunlar arasinda hayvan islah,
hastalik direnci ve hastalik tanisi, genetik g¢esitlilik koruma
programlari, tiirler aras1 melezleme programlar1 ve molekiiler tiir
tanimlamasi bulunmaktadir. Ayrica, hayvan genomik arastirmalari,
genetik miihendislik ve biyoteknoloji alanlarinda da énemli bir rol
oynamaktadir. Hayvan genomik arastirmalarimin etkileri oldukga
genistir. Bu arastirmalar, hayvanlarin genetik yapisin1 daha iyi
anlamamiza ve istenilen &zelliklerin  genetik  temellerini
belirlememize yardimct olur. Bu da genetik seleksiyon
programlarinin daha etkili bir sekilde yiiriitilmesini saglar ve
hayvanlarin daha yiiksek verimlilik, dayaniklilik ve saglik durumu
gibi 6zelliklere sahip olmasina katkida bulunur (Meuwissen ve ark.,
2001; Wiggans ve ark., 2009).

Gelecekte, hayvan genomik arastirmalarinin daha da ileriye
taginmasi Ve iyilestirilmesi beklenmektedir. Bu, daha hizli ve dogru
genetik testlerin gelistirilmesini, genetik hastaliklarin daha etkili bir
sekilde tanimlanmasini ve genetik seleksiyon programlarmin daha

hassas bir sekilde uygulanmasini miimkiin kilar. Ayrica, genom
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diizenleme teknolojileri gibi yeni biyoteknolojik yontemlerin
hayvan genomik arastirmalarinda kullanilmasi, daha spesifik ve hizli
sonuglar elde etmeyi saglayabilir.

Sonug¢

Bu calismada, hayvan besleme endiistrisinde kullanilan
biyoteknolojik uygulamalarin genis bir yelpazesini ele aldik.
Ozellikle, yem gelistirme, probiyotikler ve prebiyotiklerin
kullanimi, genetik seleksiyon ve islah programlari, hastalik tani ve
tedavisi ve hayvan genomik arastirmalar1 gibi temel alanlarda
biyoteknolojinin nasil kullanildigin1 ve bu kullanimin endistri
tizerindeki etkilerini inceledik.

Yem gelistirme alaninda biyoteknolojinin rolii, besin degeri
yiiksek, sindirilebilir ve c¢evresel olarak siirdiiriilebilir yemlerin
tiretilmesini saglayarak hayvanlarin saglikli biiytimesi ve optimum
verimlilik elde etmesine yardimci olmaktadir. Probiyotikler ve
prebiyotiklerin  kullanimi, hayvanlarin sindirim sagligin1  ve
bagisiklik sistemini destekleyerek antibiyotiklerin asir1 kullanimini
onlemeye yardimci olur. Genetik seleksiyon ve islah programlari,
istenen genetik 6zelliklere sahip hayvanlarin iiretilmesini saglayarak
verimlilik, kalite ve saglik agisindan 6nemli kazanimlar elde
edilmesini saglar. Hastalik tan1 ve tedavisi alaninda biyoteknolojinin
kullanimi, hastaliklarin erken teshisi ve etkili tedavi yontemlerinin
gelistirilmesi yoluyla hayvan sagligin1 korur ve iiretim kayiplarini
azaltir. Son olarak, hayvan genomik arastirmalari, hayvanlarin
genetik yapisin1 anlamamiza, genetik hastaliklarin tanimlanmasina
ve genetik seleksiyon programlarinin daha etkili bir sekilde
yiriitiilmesine yardimer olur.
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Bu biyoteknolojik uygulamalarin kullanimiyla, hayvan
besleme endiistrisi daha verimli, siirdiiriilebilir ve saglikli hale gelir.
Ancak, bu teknolojilerin kullanimiyla ilgili baz1 etik ve sosyal
sorunlar da goz oniinde bulundurulmalidir. Gelecekte, bu alanlarda
yapilacak daha fazla arastirma ve gelistirme ¢alismalariyla, hayvan
besleme endiistrisinin daha da ileriye tasinmasi ve iyilestirilmesi
beklenmektedir. Bu ¢alismalar, hayvanlarin daha ytiksek verimlilik,
saglik ve refahina katkida bulunacak ve gida tiretiminin gelecegi i¢in
onemli bir rol oynayacaktir.
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BOLUM II

Evcil Kanathlarda Mikrobiyom

Sermin TOP?

Giris

Mikrobiyom transferinin  (transfaunasyon) kullanimu,
veterinerlik tibbinda yiizyillardir ruminantlarda besin islevini geri
kazanmak i¢in uygulanmaktadir. Fekal transfaunasyon, yiizyillar
once Cin tibbinda bagirsak ve diger hastaliklar1 tedavi etmek igin
tamimlanmistir.  Patojenler genellikle c¢evresel veya omurgali
mikrobiyomlarinin tiyeleri oldugundan, mikrobiyom
aragtirmalarinin  bliylimesi esasen tibbi mikrobiyolojinin  ve
yonteminin  biliylimesiyle baslamistir.  Yetistiricilige dayali
caligmalar, mikrobiyomu ve bunun kanath gelisimi ve performansi
tizerindeki etkisini tanmimlamak igin bir temel olusturmustur.
1970'lerde yapilan c¢alismalar, tavuk sekumunda gram basina

2 Arastirma Gorevlisi, Harran Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Hayvan Besleme ve
Beslenme Hastaliklari Anabilim Daly, sermin.top@hatran.edu.tr,
https://orcid.org/0000-0003-2684-7798
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yaklagik 1011 bakteri ile ¢ok yiiksek bir bakteri bollugu oldugunu
ortaya koymustur. 1970-1980'lerde Ella M. Barnes ve meslektaslari,
geng kanatlilarin erken mikrobiyomunun tanimlanmasi, bilesiminin
manipiilasyonu ve anaerobik toplulugu olusturan yeni tiirlerin

tanimlanmasini amaglayan ¢alismalar yapmislardir (Arsenault & et
al, 2022).

Mikrobiyota ve mikrobiyom terimleri literatiirde siklikla
yanlis bir sekilde birbirlerinin yerine kullanilmaktadir. Mikrobiyota,
bagirsak gibi bir ortamda yasayan mikroorganizmalari ifade eder ve
ortamda yasayan viriisleri, bakterileri, mantarlar1 ve protozoalar
icerir. Bununla birlikte, birkag istisna disinda, tavuk bagirsagindaki
mikrobiyotadan bahsederken bakteri popiilasyonundan
bahsedilmektedir. Ayrica, kommensal bakteriler ve bagirsak
mikrobiyotas1 gibi terimler, mikrobiyota yerine dogru bir sekilde
kullanilabilir. Mikrobiyom yalnizca mikrobiyotayr degil, ayni
zamanda yerel ortamda bulunan genleri, genomlar ve gen iiriinlerini
(konake1 ve mikrobiyota metabolitleri ve proteinleri) de ifade eder.
Dolayistyla, mikrobiyomu tartismak mikrobiyotadan c¢ok daha
karmagiktir. Son olarak, metagenom mikrobiyotanin genetik
potansiyelini tanimlar ve mikrobiyal popiilasyonlarin genomlarini,
mikrobiyal popiilasyonlar igindeki genleri ve mikrobiyotanin farkl
bakteri popiilasyonlari igindeki plazmidleri igerir (Kogut, 2019).

Kanatli hayvanlarin gastrointestinal (GI) kanali, yumurtadan
ciktiktan hemen sonra eksojen mikroorganizmalarla temas eder ve
daha sonra esas olarak anaerobik bakterilerden olusan karmasik bir
mikrobiyom i¢in sicak bir barinak haline gelir. Konak biiytidiikge,
bu mikrobiyom nispeten istikrarli ancak dinamik bir duruma ulasana
kadar ¢ok cesitli hale gelir. Memeli olan diger tiiketime sunulan
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hayvanlarla karsilastirildiginda, kiimes hayvanlar1 (tavuk, hindi ve
ordek) daha kisa bir Gl kanalina ve daha hizli sindirim gecisine
sahiptir. Bu anatomik ozellik, kiimes hayvanlarinda diger gida
hayvanlarma goére ¢ok farkli bir bagirsak mikrobiyomu seger. Bu
bagirsak mikrobiyomunun kanatli konakg¢1 ve diyet ile kapsaml
etkilesimleri ve ayrica bireysel bagirsak mikroplart arasindaki
etkilesimler vardir ve bunlarin kanatli beslenmesi ve sagligi tizerinde
pro- found etkileri vardir ve bu nedenle kanath {iretimi igin biiyiik
onem tagimaktadir. Kanathh hayvanlarin (6rnegin tavuk, hindi ve
ordek) Gl kanali 6zofagus, proventrikulus, taslik, ince bagirsaklar
(duodenum, jejunum ve ileum), sekum, kolon ve kloakadan olusur.
Viicut uzunluguna oranla, kanathilarin sindirim sistemi memeli
hayvanlarinkinden ¢ok daha kisadir. Bu nedenle, sindirim
kanatlilarda memelilere kiyasla tiim Gl kanalindan daha hizli geger.
Diyet ve beslenmenin gegis hiz1 lizerinde etkisi olsa da ortalama tiim
kanal gecis siiresi 3,5 saatten azdir. Bu kadar kisa alikonma siiresi,
mukozal tabakaya yapisabilen ve/veya hizli biiyiliyebilen bakterileri
secer. Bununla birlikte, ge¢is hiz1 olduk¢a yavas olan iki kor kese
olan sekum, konakg¢inin beslenmesi ve sagligi tizerinde énemli bir
etkiye sahip olan gesitli mikrobiyomlar i¢in ideal yasam alanlaridir.
Sekal mikrobiyom gergekten de kanatli hayvanlarin en ¢ok calisilan
bagirsak mikrobiyomudur. Hem tavuklarin hem de hindilerin
sekumu, neredeyse tamamen bakterilerden olusan karmasik bir
mikrobiyom barindirir.  Kiiltiire dayali ilk ¢alismalar, ince
bagirsaklarda diisiik laktobasil (>104 /g koloni olusturan birim,
CFU) ve kapali tridia (102 -104 /g CFU) bollugu ve tavuklarin
sekumunda yiiksek anaerobik bakteri bollugu (1010 -1011 /g
mikroskop sayisi) ortaya koymustur. Tanimlanan bakteriler arasinda
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anaerobik Gram-negatif koklar, fakiiltatif anaerobik koklar ve
streptokoklar yer almistir. Peptostreptococcus, Propionibacterium,
Eubacterium, Bacteroides ve Clostridium sekumdan ekim yoluyla
elde edilen baslica cinslerdir. Kullanilan besiyerine bagli olarak
toplam sekum bakterilerinin %20-60" kiiltiire edilebilmistir. Tavuk
yaslandik¢a zamansal degisiklikler de gozlenmistir. Evcil hindilerin
bagirsak mikrobiyomu iizerine kiiltivasyona dayali ilk caligma 1983
yilinda rapor edilmistir. Mikroplarin ¢ogu (%77) Gram-pozitif
cubuklardan olusurken, bunu Gram-negatif cubuklar (%14) ve
Gram-pozitif koklar (%9) izlemistir. Eubacterium, Lactobacillus,
Peptostreptococcus, Escherichia coli, Propionibacterium ve
Bacteroides bakterileri baskin mikroorganizmalar olarak izole
edilmistir. Her ne kadar siirli sayida ve gesitlilikte bakteriyi ortaya
cikarmig olsa da bu ilk ¢alismalar kanatli hayvanlarda bagirsak
mikrobiyomuna iliskin mikrobiyolojik ¢alismalarin temelini atmistir
(Dittoe & et al, 2022).

Kiiresel niifus siirekli artmaktadir ve 2050 yilina kadar
yaklasik 9,6 milyar kisiden olusacagi tahmin edilmektedir. Buna
paralel olarak, kiimes hayvani iiretimi son yillarda yogunlagmistir ve
artan diinya niifusunun taleplerini karsilamak igin 2020 yilinda
yaklasik 130 milyon ton tavuk eti iiretilecegi tahmin edilmektedir
(OECD/FAO). Boylesine asir1 bir biiyime ancak hayvanlarda
bakteriyel, parazitik veya viral enfeksiyonlarin etkisini en aza
indirmek ve ayn1 zamanda ilgili ekolojik hasar1 ve kaynak israfini
azaltmak igin hastalik kontrolii ve 6nlenmesi igin uygun stratejilerle
miimkiindiir. Tavuk yetistiricileri yiiksek performans, hizli biiytime,
g0ogiis eti verimi, yem doniisiim oranlarinin etkinligi, iskelet kalitesi,
kalp ve akciger islevselliginin yani sira yumurta tiretimi ve kalitesine
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odaklanmustir. Tercih edilen fenotipik 6zelliklerin aranmasi ve en
stiin bireylerin se¢ilmesi hayvanlarin genetigini etkilemistir.
Ancak, tek bir 6zellik i¢in yapilan seleksiyon diger ozellikleri de
etkileyebilir. Ornegin, et iiretimi igin secilen etlik piligler 42 giin
icinde daha yiiksek bir viicut agirigi (=3 kg) kazanmistir. Ote
yandan, ascites ve/veya hayvanlarda topallik meydana gelmistir. Bu
nedenle, farkli o6zellikler arasinda dengeli bir se¢im yapilmasi
hayvanlarin refahini artirabilir. Yetistirme ve seleksiyonun yani sira,
etlik piliglerin optimum beslenmesi, verimli kanatli iiretiminin temel
bir bilesenidir. Tavuk tiretiminde toplam maliyetin %70'ini hayvan
yemi olusturmaktadir ve yumurta ve et iiretimi yiiksek miktarda
enerji ve protein kaynagi gerektirdiginden kanatli yemleri pahalidir.
Diyetler, kanatli saglig1 ve yeterli performans igin gerekli tiim besin
maddelerini saglayan tanimlanmis bir formiilasyonda enerji ve
protein, mineral takviyeleri, spesifik amino asitler ve vitaminler
igerir. Dengesiz mineral takviyesi iceren diyetler saglik sorunlarina
yol acabilir ve dogal kaynaklarin verimsiz kullanilmasina neden
olabilir. Sonug olarak, azot, fosfor (P), kalsiyum (Ca) ve ginko gibi
degerli besin maddelerinin yiiksek miktarlar1 digkilama ve idrar
yoluyla kaybolur. Bagirsak mikroorganizmalar1 esas olarak nisasta
olmayan polisakkaritler gibi karmasik substratlarin
pargalanmasindan sorumludur ve bu da oldukga 6zellesmis hidrolitik
enzimler gerektirir. Yeni enzimatik araglarin kesfi, 6rnegin broyler
cekirdeginden elde edilen metagenomik verilere baghdir. Son
zamanlarda, tavuk sekumundan bir ksilanaz geni izole edilmis ve
asir1 eksprese edilmistir, bu da endiistriyel uygulama igin yeni,
optimize edilmis yem katki maddelerinin gelistirilmesi potansiyelini
vurgulamaktadir. Diyet faktorlerinin bagirsak mikrobiyotasini
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degistirdigi bilindiginden, bagirsak mikrobiyomu ile hayvanlarin
diyeti arasindaki yakin etkilesimler iyi bir sekilde belirlenmistir
(Borda-Molina, Camarinha-Silva & Seifert, 2018).

Bagirsak, konakg1 ile simbiyoz halinde yasayan trilyonlarca
kommensal bakteriden olusan karmasik bir mikrobiyal ekosistemi
temsil eder. Tavuklar i¢in, konakg1 ve gastrointestinal mikrobiyom
arasindaki etkilesimler, konagm fizyolojik gelisimi, sagligi,
beslenmesi ve gida giivenligi agisindan ¢ok oOnemli bir rol
oynamaktadir. Hem 'model hem de sistem' olarak tavuk
mikrobiyomu, hem temel hem de uygulamali arastirmalar igin
onemli firsatlar sunmaktadir. Tavuk gastrointestinal mikrobiyomuna
yeni araglar uygulanmaya devam ettikge, kiimes hayvani
yonetiminin ¢esitli alanlarinda 6nemli ilerlemeler kaydedilmesi
muhtemeldir. Ozellikle, yem i¢i subterapotik antibiyotiklere
alternatif olarak bagirsak mikrobiyotasinin yonetimi, pre ve
probiyotiklerdeki gelismeler, polimikrobiyal kanatli hastaliklarinin
daha iyi yonetimi ve kolonizasyonun azaltilmasi veya ortak dislama
stratejileri yoluyla insan patojenlerinin daha iyi kontrolii yoluyla
ticari operasyonlarda bagirsak sagligini iyilestirme stratejilerinde
ilermeler 6ngoriilmektedir (Cox & et al, 2014).

Son birkag yilda genetik programlarin siirekli olarak
incelenmesi ve iyilestirilmesi, tavugun yemleri kas kiitlesine
dontistirmede kendinden 6nceki nesillere gére ¢cok daha verimli bir
hale getirmistir. Buna paralel olarak, tavugun besin gereksinimleri
de miimkiin olan en kisa siirede maksimum genetik potansiyele
ulasacak sekilde daha iyi tahmin edilmistir. Boylece, gliniimiiz tavuk
tirleri yemi daha verimli bir sekilde sindirme yetenegine sahip
olmustur. Ve maksimum biiyiime potansiyeli i¢in gereken besin
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maddelerini sindirir. Biiyiime oram1 ve verimliligi asagidakilere
baglidir aralarinda diyet tiirii ve besin yogunlugunun son derece
onemli oldugu bir dizi faktér bulunmaktadir. Yillar iginde,
antimikrobiyal Biiytime destekleyicileri (AGP; terapotik seviyelerin
altinda takviye edilen antibiyotikler), bagirsak sagligin1 korumak ve
boylece biiylime performansini optimize etmek amaciyla broyler
diyetlerinde kullanilmistir. Ancak, tiiketicilerin antibiyotik direnci
konusundaki endiseleri, Avrupa Birligi'nde AGP'nin tamamen
yasaklanmasiyla (1831/2003/EC Y 6netmeligi) sonuglanmis ve bunu
diger iilkeler izlemistir. AGP kullaniminin tamamen yasaklanmasina
yonelik bu 6zel onlem, bakteriyel hastaliklar ve disbiyoz risklerini
artirarak kanatlilarin performansini olumsuz etkilemistir. AGP'ye
bir¢ok alternatif (pre-, pro-biyotikler, organik asitler, esansiyel
yaglar vb.) degisken sonuglar verdiginden, bagirsak sagligini
korumanin zorlugu hala gelismektedir. Bagirsak sagligim
korumanin anahtari, konake ile bagirsak mikrobiyomu arasindaki
karmasik etkilesimi anlamaktir. Bu bilgi, bagirsakta bulunan faydali
ve patojenik mikrobiyota arasinda bir denge kurulmasina yardimci
olur. Bu dengenin bozulmasi, bagirsak iltihabina yol agan bir dizi
reaksiyonu baslatabilir ve konake¢idaki besinlerin tiim sindirim,
emilim ve metabolizma siirecini tehlikeye atabilir. Bagirsak
mikrobiyomunu etkileyebilecek diyet, ik tipi, barinma ortamu,
kuluckahane kosullari, damizlik tavuk sagligi vb. gibi sayisiz faktor
vardir. Bunlar arasinda diyet, bagirsak mikrobiyomunu dogrudan
etkileyebilen baslica gevresel faktordiir (Guo & Mahmood, 2020).

Gida giivenligi, bu gelisen sektorde ticari kiimes hayvani
tretiminde 6nemli bir endise kaynagi olmaya devam etmektedir.
Gida giivenligi risklerini etkili bir sekilde kontrol etmek ve azaltmak,
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cesitli nedenlerden dolayr 6nemli zorluklar ortaya c¢ikarmaktadir.
Damizlik siiriileri ve kulugkahanelerden ticari yumurtaci ve broyler
stiriilerine kadar uzanan ¢ok sayida adim, iiretim yOnetimini
karmasik hale getirmektedir. Her bir adimda, barmma, yem
yonetimi, nakliye ve depolamadaki farkli ortamlar cesitli gida
giivenligi risklerine neden olabilir. Buna ek olarak, kanatli isleme
giivenligi, isleme tesisine giren canli pili¢lerin durumundan da
etkilenir. Gida kaynakli patojenler isleme tesislerine getirilebilir ve
ardindan tesis i¢inde ¢apraz kontaminasyona neden olabilir. Kiimes
hayvani tiretim zincirindeki gesitli adimlarin her biri kendine 6zgii
riskler icerdiginden, bu riskleri azaltmak i¢in yenilik¢i ve etkili
stratejiler kullanmak ¢ok oOnemlidir. Mikrobiyom verilerinin
kullanim1 umut verici bir arag olarak goriinmektedir. Gida kaynakli
patojenler ve diger bakteriyel taksonlar arasindaki iliskilerin
arastirtlmasiyla yeni bilgiler ve daha kapsamli gida giivenligi kontrol
onlemleri elde edilebilir. Mikrobiyom, sindirim sistemi de dahil
olmak iizere insan veya hayvan viicudunda bir arada bulunan
mikroorganizmalar toplulugudur. Bakteriler, arkealar ve mantarlar
gibi ¢esitli tiirlerden olusur. Mikrobiyom, bitki liflerinin yok
edilmesi, sindirim kimyasallarinin tiretimi, bagigiklik sisteminin
gelisimi ve patojenlerin dislanmasi dahil olmak tizere ¢esitli sindirim
sistemi faaliyetlerinden sorumludur. Tavuk gastrointestinal sistemi
(GIT), 500'den fazla filotip veya yaklasik bir milyon bakteri geniyle
zengin bir mikrobiyal popiilasyona sahiptir, bu da tavuk
genetigindeki gen sayisinin 40-50 katidir. Ne yazik Ki, geleneksel
mikrobiyolojik kiiltiir teknikleri bu mikroorganizmalarin g¢ogunu
geri kazanamamaktadir. Bu yoOntemler sadece %20'sini geri
kazanabilmektedir (Mishra & et al, 2023). Yeni nesil dizileme
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tekniklerindeki 16 sRNA amplikon dizileme ve metagenomik
dizileme gibi son gelismeler, bu kiiltiirlenemeyen mikroplari tespit
etmemizi saglamistir. Bu mikroorganizmalarin birgogu, tavuklarin
GIT'sinde, yemdeki besinlerin sindirimi gibi onemli bir islev
gormektedir 13 farkli Phyla, ilk ii¢ sirada Firmicutes (%70),
Bacteroidetes (%12,3) ve Proteobacteria (%9) yer almaktadir.
Firmicutes'in ¢ogunlugu spor olusturan, gram-pozitif ve cevresel
strese karsi ¢ok direnglidir. Firmicutes'in baslica familyalari arasinda
Lachnospiraceae, Ruminococcaceae, Lactobacillaceae,
Veillonellaceae, Erysipelotrichaceae, Desulfohalobium,
Escherichia/Shigella ve Proteobacteria filumunda en yaygin cins
olan Neissenia yer almaktadir (Mishra & et al, 2023). Tavuk GIT
mikrobiyomunun bilesimi ve ekolojisinin belirlenmesine ek olarak,
birgok giincel aragtirma kiimes hayvani giftliklerindeki toprak ve toz
mikrobiyomunu, isleme sirasinda broyler karkas durulamalarini ve
perakende tavuk eti iirlinlerini incelemistir. Mikrobiyom bilesim
ozellikleri yalnizca diyet, yas, irk, numune konumu ve yem katki
maddelerinin etkisini degil, ayn1 zamanda farkli numune tiirlerinde
gida kaynakli patojenler arasindaki baglantiyr belirlemek igin de
kullanilmustir.  Ciftliklerden, isleme tesislerinden ve perakende
isletmelerden elde edilen mikrobiyom verilerine odaklanan
arastirmalarin sayisindaki artis, bize gida giivenligi risklerini
anlama, tahmin etme ve en aza indirme becerisi kazandirmaktadir.
Ormnegin, Park, Perrotta ve arkadaslari (2017) Lactobacillus
intestinalis'in  Campylobacter  kolonizasyonunun  popiilasyon
diizeyinde bir 6ngoriiciisii oldugunu gostermistir. Liu ve arkadaslart
(2018) S. Enteritidis inokiilasyonunun mikrobiyal kompozisyonu
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onemli olglide degistirdigini kesfetmistir (Mishra & et al, 2023,
Aruwa & et al, 2021).

Antibiyotik olmayan alternatif bir triin  kullanarak
mikrobiyomun manipiile edilmesinin 6nemli bir yoni, triiniin
piligclere ne zaman verilecegidir. Bu {irlinlerin ne zaman
kullanilacagina dair tam bir anlayis tam olarak tanimlanmamais olsa
da normal bir broyler yetistirme sirasinda firsat pencereleri sunlari
igerir:

1) yumurtada/kulugkada/ilk baslangi¢ diyetinde,

2) yem degisiklikleri sirasinda (baslangic diyetinden
yetistirici diyetine gegiste [~ 14 giinliik yasta], yetistirici diyetinin
bitirici diyetine gegisinde [~ 28 giinliik yasta]),

3) isleme sevkiyati i¢cin yem ¢ekilmeden hemen 6nce ve
4) bakteriyel disbiyoz sirasinda (Kogut, 2019).

Modern ticari broyler tiretiminde, tavuklar kulugkahanenin
temiz ortamlarinda yumurtadan ¢iktigi i¢in dogal mikrobiyota
saglayicilart yoktur. Dolayisiyla yenidogan civcivlerin bagirsak
yollar1 faydali bakteriler tarafindan kolonize edilme firsatina sahip
degildir; bu nedenle, giiclii bir patojenik bakteri kaynagina maruz
kaldiklarinda patojenik bakterilerin iyi bakterileri alt etmesine daha
yatkindirlar. Bu nedenle, tavuklarin saglikli bakterilerle erken ve
hizli bir sekilde kolonizasyonunu saglayan rekabetci dislama
trtinleri, probiyotikler ve prebiyotiklerin kullanilmasi, kanath
tretiminde bagirsak mikrobiyal popiilasyonunun olusturulmasina
yardimci olacak ideal bir yaklasim olacaktir. Ayrica, yenidoganda
bagirsak bagisiklik sistemi yumurtadan ¢iktiginda islevsel olarak
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yetersizdir. Bu nedenle, probiyotiklerin, prebiyotiklerin veya
biyoaktif bilesiklerin miimkiin olan en erken zamanda saglanmasi,
biiyime performansi ve patojenlerden korunma igin ideal olacaktir.
Probiyotiklerin in ovo inokiilasyonunun, bagirsak bagisikliginin
yani sira bagirsagin daha hizli gelismesine yol acan dengeli bir
mikrobiyom olusturarak bagirsak sagligini ve pili¢ performansini
optimize etmek i¢in milkemmel oldugu gosterilmistir. Ayrica,
civcivler yetistirme kiimeslerine vardiklarinda zorlu c¢evresel
streslerle basa ¢gikmak i¢in daha donanimli olurlar. En kétii ihtimalle,
civcivlere yumurtadan ¢iktiktan sonraki ilk hafta boyunca probiyotik
verilmelidir. Miimkiin oldugunca in ovo veya kulugkadan kisa bir
stire sonra probiyotikler, prebiyotikler ve biyoaktif bilesikler,
mikrobiyal toplulugu yeniden kurmak icin broyler iiretiminde
baslangi¢-biiyiitiicii-bitirici diyet rejiminde goriildiigii gibi diyet
degisikliginden sonra da etkili olacaktir. Diyetler, mikrobiyomun
sekillenmesinde dnemli bir rol oynamaktadir; yapilan deneyler, diyet
degisikliklerinin 24 saat i¢inde sekumda biiyiik ardisik degisimlere
neden olabilecegini gostermektedir. Dolayisiyla, diyet bilesenleri
bagirsak mikrobiyotasinda 6ngoriilebilir degisimlere neden olabilir.
Bu degisimlerle baglantili bakterilerin belirlenmesi, kanatli saglig
tizerinde genis kapsamli etkileri olabilecek metabolik ve bagisiklik
fonksiyonlarini degistirebilir (Kogut, 2019).

Kolayca sindirilebilen diyet karbonhidratlarinin ¢ogu
proksimal bagirsakta konak tarafindan sindirilir ve emilir,
sindirilemeyen karbonhidratlar ve artik sindirilebilir karbonhidratlar
distal bagirsakta bulunan bakterilere birakilir. Bir¢ok bagirsak
bakterisi sindirilemeyen diyet polisakkaritlerini, oligosakkaritlerini
ve disakkaritlerini bilesimindeki sekerlere hidrolize edebilir ve
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bunlar daha sonra bagirsak bakterileri tarafindan fermente edilerek
basta asetat, propiyonat ve biitirat olmak tizere kisa zincirli yag
asitleri (SCFA'lar) elde edilebilir. SCFA'lar konakgi tarafindan
enerji ve karbon kaynagi olarak kullanilabilir. Bu tiir fermantasyon
kanatli bagirsaginin biiyiik boliimiinde gézlemlenebilir, ancak esas
olarak bakterilerle yogun olarak dolu olan sekumda gergeklesir.
Fermentasyon gen¢ kanatlilar biiylidik¢e artar. Sekal asetat,
propiyonat ve biitirat 1 giinliik piliglerde tespit edilemez. Sekal
mikrobiyom yerlestikge, bu SCFA'lar 15 giinliik piliglerde yiiksek
konsantrasyonlara ulasir ve sonrasinda stabil kalir. Sekumda,
SCFA'lar epitel boyunca pasif difiizyonla emilir ve ¢esitli metabolik
yollara girer. Daha 6nce yapilan bir ¢alisma, SCFA'larin, 6zellikle
de biitiratin, bagirsak epitel hiicreleri i¢in dnemli bir enerji kaynagi
olarak hizmet edebilecegine dair kanitlar sunmustur. Ayrica,
SCFA'larin bagirsak kan akisini  diizenleyebildigi, enterosit
bliylimesini ve proliferasyonunu uyarabildigi, miisin {iretimini
diizenleyebildigi ve bagirsak bagisiklik tepkilerini etkileyebildigi
bildirilmektedir. Bagirsak bakterileri ayrica konagin azot
metabolizmasina da katkida bulunur. Kanatlilarda bagirsak ve
urogenital kanallar, idrarin diskiyla karistigi kloakada birlesir.
Rektumdaki retrograd peristaltizm nedeniyle bir miktar idrar sekuma
gidebilir. Sekum bakterileri iirik asidi amonyaga katabolize edebilir,
bu da konak tarafindan emilebilir ve glutamin gibi birka¢ amino
asidin sentezlenmesinde kullanilabilir. Diyetle alinan azotun bir
kismi bakteri hiicresel proteinlerine dahil edilir. Bu nedenle,
bagirsak bakterilerinin kendileri bir amino asit kaynagi olabilir.
Bununla birlikte, bu bakteriyel proteinlerin ¢ogu diski atilimi ile
konakgiya kaybedilir, ¢linkii kanatlilardaki bagirsak bakterilerinin
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¢ogu proteini sindirme ve emme yetenegine sahip olmayan sekumda
bulunur. Bakteriyel proteinlerin kullanimi, tavuklarin koprofajinin
(diskinin yutulmasi) gergeklesebildigi ve bakteriyel proteinlerin
proksimal bagirsakta sindirilip emilebildigi sert zeminlerde
barindirilmasiyla miimkiindiir. Yakin zamanda yapilan bir ¢alisma,
tavuk bagirsak mikrobiyomunun dengeli biiyiime i¢in basit sekerlere
ve peptitlere ihtiya¢ duydugunu, insan bagirsak mikrobiyomunun ise
basit sekerleri tercih ettigini in vitro olarak gostermistir. Tavuk
mikrobiyomu ayrica insan mikrobiyomuna kiyasla daha yiiksek
konsantrasyonlarda SCFA iiretmektedir. Kiimes hayvanlarinda
sindirim sisteminin memeli hayvanlara kiyasla daha kisa ve sindirim
gecisinin daha hizli oldugu g6z Oniine alindiginda, kiimes
hayvanlarinin bagirsaklarinda insan kolonuna kiyasla daha fazla
seker ve peptit bulunabilir ve bu da basit sekerlere ve peptitlere uyum
saglamis Dbir bagirsak mikrobiyomunu se¢mis olabilir. Kanatli
hayvanlarin bagirsak mikrobiyomu, konakg¢1 igin bir vitamin
(ozellikle B vitaminleri) tedarik¢isi olarak da hizmet edebilir.
Bakteriyel proteine benzer sekilde, bagirsak bakterileri tarafindan
sentezlenen vitaminlerin gogu, ¢ekumda emilemedikleri i¢in digki ile
atilir. Bununla birlikte, koprofajik kanathilar bakteriyel vitamin
sentezinden faydalanabilir. Koprofajin engellendigi tel kafeslerde
barindirilan tavuklarin sert zeminlerde yetistirilen tavuklara kiyasla
daha fazla vitamin gereksinimi duymasit bunun bir kanitidir.
Karsilikli bir sekilde, kanatlilar da bagirsak bakterilerine bazi
besinler saglayabilir. Ornegin, bagirsaktaki goblet hiicreleri
tarafindan tiretilen miisinler, baz1 kKommensal ve patojenik bakteriler
icin 6nemli karbon, nitrojen ve enerji kaynaklaridir. Kanatli kokenli
miisin kullanan bakteriler hakkinda ¢ok az rapor mevcuttur, ancak

--31--



diger hayvan tiirleri izerinde yapilan c¢aligmalar, bazi
Bifidobacterium tiirleri, Bacteroides, ve Akkermansia muciniphila
dahil olmak tizere cesitli bakterilerin misinleri bozabildigini
gostermistir. Bu bakteriler mukus tabakasina tutunabilmekte ve
miisin yikimi i¢in spesifik enzimler salgilayabilmektedir. Bu
bakteriler tarafindan misin yikimi kanathh hayvanlarda heniiz
gosterilmemis olsa da bu tiirlerin {yeleri kanatli hayvanlarin
bagirsaklarinda bulunmustur ve bazi bagirsak bakterilerinin kanatl
hayvanlarda misinleri yikabildigini ve yiktigimm1 varsaymak
mantiklidir. Gl kanalinin mukus tabakasi, bagli bakteriler igin
koruyucu bir bariyer gorevi goriir ve siirekli yenilenen miisin, bazi
bagirsak bakterileri i¢in mitkemmel bir besin kaynagidir. Miisine
baglanma ve miisini kullanma yetenegi, miisin kullanan bakterilerin
mukus tabakasinin yiizeyindeki diger tiirlerle rekabet etmesini
saglar. Sonug olarak, bu bakteriler enterik hastalik ve saglikta onemli
bir rol oynamaktadir. Kanatlilarin ve bagirsak sakinlerinin her
ikisinin de konakg¢i mikrop besin aligverisinden faydalanmasina
ragmen, bazi bagirsak bakterilerinin bazen besinler igin konakgr ile
rekabet ettigi tespit edilmistir. Bagirsak mikrobiyomu konakgi ile
simbiyotik bir iliskiye dogru evrimlesmistir ve saglikli kanatlilarda
besinler i¢in dogrudan rekabet sinirhidir, ¢linkii sindirilebilir
besinlerin ¢ogu konakg¢i tarafindan bakteri yogunlugunun diisiik
oldugu ve diisiik pH ve kisa alikonma siiresi nedeniyle besinin
bakteriyel kullaniminin baskilandigi ince bagirsakta emilir. Bununla
birlikte, belirli kosullar altinda ince bagirsakta bakteriler asiri
biiytidiigiinde, besinler konak¢r tarafindan normal emilim
gerceklesmeden Once bakteriler tarafindan yakalanir ve kullanilir.
Insanlarda ve farelerde, baz1 bagirsak bakterileri safra asitlerini
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dekonjuge edebilir ve boylece konakei tarafindan lipid sindirimini
baskilayabilir. Clostridium perfringens, streptokoklar ve tavuklardan
izole edilen bazi bifidobakteriler ve laktobasiller safra asitlerini
dekonjuge  edebilir, ancak safra asitlerinin  bakteriyel
dekonjugasyonunun tavukta lipid sindirimini ne o6l¢iide azalttig
heniiz belirlenmemistir (Pan & Yu, 2014).

Diyet, enerji ve protein, karbonhidrat, yag, vitamin ve
mineral kaynaklarmin bir karisgimidir. Bu kaynaklardan bazilari,
bagirsak mikrobiyomu {izerinde dogrudan bir etkiye sahip olan
diyete degisen miktar ve tiirde lif getirir (Guo & Mahmood, 2020).

Diyet, kiimes hayvanlarinda bagirsak mikro biyomu tizerinde
en biiytiik potansiyel etkiye sahiptir ¢linkii konakg¢inin sindiriminden
ve emiliminden kagan diyet bilesenleri bagirsak bakterilerinin
biliylimesi ig¢in substrat gorevi goriir. En onemli etkilerden biri
bugday, arpa veya cavdar bazli diyetlerin kullanilmasindan
kaynaklanmaktadir. Bu diyetler yiiksek diizeyde sindirilemeyen,
suda c¢oOziinen, nisasta olmayan polisakkaritler igerir, C.
perfringens'in ¢ogalmasimi destekler ve geng civcivleri nekrotik
enterite yatkin hale getirir, oysa musir bazli diyetler gibi nisasta
olmayan polisakkaritler bakimindan fakir diyetler bunu yapmaz.
Yiiksek diizeyde nisasta olmayan polisakkaridlerin sindirim
viskozitesinin artmasina, sindirim hizinin diismesine ve besin
sindirilebilirliginin azalmasina yol agtig1, bunun da C. perfringens'in
biliyimesini destekledigi One siiriilmiistiir. Misir bazli diyetle
karsilastirildiginda, bugday bazli diyetler bir dizi bagka bakteriyi de
etkilemektedir. Hammons ve arkadaslarinin standart bir misir-soya
fasulyesi rasyonunun Lactobacillus agilis tip R5'i destekledigini,
buna karsin bugday kabugunun yiiksek oldugu bir rasyonun L. agilis
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tip R1'i destekledigini gosterdikleri gibi, diyet tahil bilesimindeki
kiiciik bir degisiklik bile potansiyel olarak bagirsak bakterilerini sus
diizeyinde etkileyebilir. Diyet proteininin kaynagi ve seviyesi de
bagirsak mikrobiyomunu etkileyebilir. Kanatli sektoriinde yaygin
olarak protein kaynagi olarak kullanilan soya fasulyesi kiispesinin
aksine, protein kaynagi olarak fermente pamuk tohumu kiispesinin
laktobasil popiilasyonunu artirdigi ve etlik piliglerin sekumundaki
koliform sayisin1 azalttigi gosterilmistir. Yiiksek oranda hayvansal
protein iceren diyetler (6rn, balik unu) tavuklarin arka bagirsaginda
C. perfringens'in biiytimesini desteklemekte ve nekrotik enteritin 6n
bertaraf edici faktorlerinden biri olarak kabul edilmektedir. Ayrica,
C. perfringens'in hayvansal yag (domuz yagi ve don yagi karigimi)
iceren diyetle beslenen etlik piliglerin ileumunda soya yagi i¢eren
diyetle Dbeslenen tavuklara kiyasla daha fazla bulundugu
bildirilmistir; bu da bagirsak mikrobiyomunun diyetteki yag
kaynagindan da etkilenebilecegini gostermektedir. Kanath
diyetindeki cesitli yem katki maddeleri bagirsak mikrobiyomunu
etkileyebilir ve bunlardan bazilar1 enterik patojenleri azaltmak igin
bagirsak mikrobiyomunu modiile etmek i¢in kullanilir. Ksilanaz ve
B-glukanaz gibi diyet enzimleri, bagirsak laktik asit bakterilerini
artiir ve E. coli gibi olumsuz ve patojenik bakterilerin
popiilasyonunu azaltir. Ksilanaz ve B-glukanaz ile diyet takviyesi,
enzimler diyetteki nisasta olmayan polisakkaritleri parcaladigi ve
sindirim viskozitesini azalttigi i¢in tavuklara nekrotik enterite karsi
bir miktar koruma saglayabilir. Baz1 bitki kaynakli ugucu yaglarin
diyete dahil edilmesi de tavuklar1 enterik hastaliklardan korumak
icin kullanilmistir. Ornegin, bitki kaynakli transsinnamaldehit ve
ojenoliin 20 ginlik etlik piliglerde Salmonella Enteritidis
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kolonizasyonunu azaltmada etkili oldugu gosterilmistir. Ayrica,
timol, karvakrol, 6jenol, kurkumin ve piperin iceren bir esansiyel
yag karisiminin etlik piliglerin bagirsaklarinda C. perfringens'in
kolonizasyonunu ve proliferasyonunu azalttigi gosterilmistir (Pan &
Yu, 2014).

Kanatli hayvan tireticilerinin hastaliklari kontrol altina almak
ve lretimi artirmak i¢in antibiyotik kullanimini azaltma yoniinde
artan bir baski altinda oldugu disiintldiigiinde, kanatli hayvan
tirtinlerindeki bu mikrobiyal patojenleri azaltmak i¢in antibiyotiklere
uygun maliyetli alternatiflerin gelistirilmesi, gida endiistrisi ve
tilketici i¢in biiyiik deger tastyacaktir. Antibiyotiklere alternatif yem
katki maddeleri arasinda probiyotikler, prebiyotikler, sinbiyotikler,
eksojen enzimler, diyet/fonksiyonel gidalar, organik asitler ve
fitokimyasallar/esansiyel yaglar yer almaktadir (Kogut, 2019).

Antibiyotik Biiyiime Destekleyicileri

Intestinal mikrobiyom iizerinde ciddi etkisi olan bir diger
yem katki maddesi sinifi da antibiyotik biiytime destekleyicileridir
(AGP'ler). AGP'ler, yem verimliligini 1iyilestirmek, hayvan
biiyiimesini artirmak ve hayvan sagligini korumak igin sub-terapotik
seviyelerde kullanilan bir grup diyet antibiyotiktir. AGP'lerin diyete
dahil edilmesi, gida hayvani endiistrisinde 50 yildan fazla bir siiredir
uygulanmaktadir. AGP'lerin kesin etki sekli hala aydinlatilamamis
olsa da AGP'lerin biiytimeyi tesvik edici etkisinin oncelikle bagirsak
mikrobiyomunun modiilasyonu yoluyla gergeklestigi yaygin olarak
kabul edilmektedir Tavuklarm Gl kanalindaki E. coli, Salmonella
ssp, ve C. perfringens gibi olumsuz ve patojenik bakteriler, besin igin
konakg1 ile rekabet eder ve ayrica bagirsak epiteline zarar vererek

konagin sindirim ve emilim islevini olumsuz yonde etkileyebilir.
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AGP'lerin kanatli diyetine dahil edilmesi, enterik patojenlerin
biiytimesini engelleyebilir, bagirsak hastalik insidansi ve kanatlilarin
bliytimesini tesvik eder. Bununla birlikte, yaygin antibiyotik
direncine iligkin artan endiseler nedeniyle, AGP'lerin kullaniminin
kaldirllmasina yonelik bir egilim vardir. AGP'lerin ¢ogu Avrupa
Birligi'nde yasaklanmistir ve Amerika Birlesik Devletleri AGP'lerin
kullanimin1 azaltmaya baslamistir ve ¢ok uzak olmayan bir gelecekte
AGP'lerin yasaklanmas1 muhtemeldir. AGP'lerin yasaklanmasinin
olumsuz bir sonucu, tavuklarda hastalik insidansinda potansiyel bir
artistir. Ornegin, AGP'lerin yasaklanmasindan sonra, C. perfringens
kaynakli nekrotik enterit, Avrupa'daki etlik piliglerin en dikkat
cekici, yeni ortaya ¢ikan hastaliklarindan biri haline gelmistir. Bu
nedenle, hastaliklari kontrol edebilen ve tavuklarin biiyiimesini
destekleyen antibiyotik olmayan alternatifler biiyiik ilgi gérmektedir
(Pan & Yu, 2014).

Prebiyotikler

Prebiyotikler = "mikrobiyotanin modiilasyonuyla iliskili
olarak konakgiya saglik yarari saglayan, canli olmayan bir gida
bileseni" olarak tanimlanmaktadir. Bir gida bileseninin prebiyotik
olarak kabul edilmesi igin belirli kriterler vardir: hedef
organizmalarin bulundugu alt bagirsaga gegmek icin hem hidrolize
hem de iist bagirsak tarafindan emilmeye kars1 direngli olmali ve
yalmizca desteklemesi amaglanan mikroplar igin substrat olmali ve
konakg¢1 i¢in mevcut olmamalidir. Kanatlilarda kullanim ig¢in bu
Kriterleri karsilayan gida bilesenleri arasinda fruktooligosakkaritler,
iniilin, mannanoligosakkaritler, xylooligosakkaritlerin yani sira
mayalar, maya hiicre duvarlar1 ve maya metabolitleri yer almaktadir.
Microbial Compendium'a (Penton Agriculture, 2015) gére, Amerika
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Birlesik Devletleri'nde satilan 50'den fazla prebiyotik iiriin vardir,
ancak birgogunun tanimlanmis etki mekanizmalar1 olmamasina
ragmen, bazilar1 biliylime performansini, bagirsak biitiinliigiinii ve
bagisiklik tepkisini iyilestirmenin yani sira yararl bakterilerde artis
oldugunu gostermistir (Kogut, 2019).

Probiyotikler

Probiyotikler "yeterli miktarda uygulandiginda konakgiya
saglik agisindan fayda saglayan canli organizmalar" olarak
tanimlanmaktadir (FAO, 2002). Amerika Birlesik Devletleri'nde
probiyotikler ve dogrudan beslenen mikrobiyal (DFM) diriinler
terimleri  birbirlerinin  yerine  kullanilabilmektedir; Bacillus,
Lactobacillus, Enterococcus, Bifidobacterium ve Escherichia gibi
bakterilerin yan1 sira maya (Saccharomyces cerevisiae) ve kiif
(Aspergillus oryzae ve A. niger) en yaygin kullanilanlardir. Amerika
Birlesik  Devletleri'nde, Microbial Compendium tarafindan
belirlenen canli bakteriler veya canli bakteri igerebilen ya da
icermeyen bakteriyel bilesenlerden olusan yaklasik 130 ticari DFM
iriinii mevceuttur. Probiyotiklerin patojen bakterilerin rekabetgi bir
sekilde diglanmasi, bagisiklik tepkisinin iyilestirilmesi, bagirsak
bariyer fonksiyonunun iyilestirilmesi, bakteriyosin {iretimi ve
mikrobiyota homeostazinin iyilestirilmesi gibi ¢ok sayida etki
mekanizmasina sahip oldugu goriilmektedir (Kogut, 2019).

Sinbiyotikler

Sinbiyotikler, tek basina bir probiyotik veya prebiyotikten
daha etkili olacak prebiyotik ve probiyotigi birlestiren besin
takviyeleri olarak tanimlanir. Sinbiyotik kullanmanin temel nedeni,
prebiyotik bir besin kaynagi olmadan bir probiyotigin bagirsakta
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hayatta kalamayacagidir. Birlesmis Milletler Gida ve Tarmm Orgiitii
(FAO), sinbiyotik kelimesinin yalnizca ortaya ¢ikan saglik
faydasinin sinerjik olmas1 halinde kullanilmasini tavsiye etmektedir.
Tanim olarak, bir probiyotigin sinerjik etkisi konakg¢1 tizerindeki
bilinen etkisi nedeniyle segilirken; prebiyotik, probiyotigin
bliytimesini ve etkisini spesifik olarak uyarmak igin segilir.
Sinbiyotikler yalnizca faydali mikrobiyal popiilasyonlart sunmak
icin degil, aym1 zamanda bagirsak kanalindaki belirli endojen
mikrobiyotanin ¢ogalmasini tesvik etmek i¢in de tasarlanmistir; bu
nedenle sinbiyotiklerin bagirsak mikrobiyota kompozisyonunun
diizenleyicileri olarak islev gordigii goriilmektedir. Sinbiyotiklerin
kiimes hayvanlarinda etkinligini gosteren az sayida calisma
olmasina ragmen, sinbiyotiklerin bir dizi su hayvani tiiriinde biiytiime
ve bagisiklik tepkilerini iyilestirerek su iriinleri yetistiriciliginde
etkili oldugu gosterilmistir (Kogut, 2019).

Lif ve nisasta olmayan polisakkaritler

Diyet lifi polisakkaritleri ve oligosakkaritleri, glukoz,
galaktoz, arabinoz, ksiloz, fruktoz, mannoz, ramnoz fukoz ve
bunlarin tironik asit formlarinin bazilar1 gibi nispeten az sayida
monosakkaritten olusur. Bununla birlikte, bu basit monosakkaritler
arasinda ¢ok sayida kombinasyon miimkiindiir; bazilar1 degisen
baglantilarla ~ (6rnegin  b1-4)  oligosakkaride  omurgasini
olustururken, digerleri omurga {iizerinde cesitli noktalarda yan
zincirler olusturur (6rnegin 02, 03 veya omurga baglantis1 basina
birden fazla yan zincir). Bu esneklik nedeniyle, diyet lifi dogada
bulunan en ¢esitli molekiil gruplarindan biridir. Diyet lifi yalnizca
belirli seker bilesimi, baglantilar ve zincir uzunlugu ile uygun
sekilde eslesen enzimler tarafindan pargalanabilir. Belirli mikrobiyal
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gruplar ve konsorsiyumlar igin spesifik diyet lifinin kimyas1 ve
erisilebilirligine dayanarak, diyet lifi bagirsak mikrobiyotasini
modiile etmek i¢in biiyiik bir potansiyel sunmaktadir. Geleneksel
olarak, diyet lifi, goniillii yem alimi1 ve besin sindirilebilirligi ile
olumsuz bir baglantis1 olan kanatlh diyetinin seyrelticisi olarak kabul
edilmistir. Bu nedenle, ozellikle geng etlik piligler igin %3"
asmayan ham lif iceren diyetler formiile edilmistir. Bununla birlikte,
diyet lifinin taslik agirhgm oOnemli oOlgliide artirdigi da One
stirilmistiir (27,9 vs. 30,1 g/kg), amilaz aktivitesi (178 vs. 261 U/g
jejunal DM) ve safra asidi (14,7 vs. 21,9 jejunum mg/g). Ayrica,
kabuk ve odun talas1 gibi lif kaynaklari, etlik piliglerin pH igerigini
azaltabilir.. Artan taglik hacmi ve daha uzun tutma siiresi, taghk
aktivitesinin asit salgilanmasi tizerindeki uyarici etkisiyle birlikte
daha fazla HCI salgilanmasma izin verir. Tim bu faktorler,
toplamda, bagirsak sagliginin iyilestirilmesiyle birlikte besin
sindirilebilirligini ve biiylime performansini artirabilir. Birgok
tilkede, musir-soya fasulyesi kiispesi bazli diyetler kanath
endiistrisinde yaygin olarak kullanilmaktadir, ¢iinkii bu beslenme
rejimi yiiksek oranda sindirilebilir olarak kabul edilmektedir. Ancak
baz1 iilkelerde bugday, arpa, tritikale gibi yerel olarak yetistirilen
tahillar ve bunlarin yan iriinleri de kiimes hayvani yemlerinde
kullanilmaktadir. Benzer sekilde, soya kiispesi (SBM) disindaki
protein kaynaklari, ornegin aci bakla, kolza kiispesi, aygicegi
kiispesi, kanola kiispesi de kanatl rasyonlarinda SBM'nin tamamen
veya kismen yerini almak iizere kullanilmaktadir. Ozellikle, ¢ogu
tahil tanesi ve protein kaynagi lif igerir ve bunlarin en ilging kismi
lifin ¢oztintir formudur. Tahillarda bulunan baslica nisasta olmayan
polisakkarit (NSP) fraksiyonlari arasinda arabinoksilan ve b-glukan
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bulunur. igerikleri bitki tiirlerine ve tanelerin dokusuna bagl olarak
degisebilir. Bugday, tritikale ve misirin arabinoksilan bakimindan
zengin oldugu, arpa ve yulafin ise yiiksek oranda b-glukan igerdigi
bildirilmektedir. Arabinoksilan, ¢ogu tahilin hiicre duvarindaki ana
polimerdir ve arpada 0,48'den misirda 0,74'e ve unda bugdayda
0,53'ten misirda 1,06'ya kadar degisebilen arabinozksiloz oraninin
gosterdigi gibi farkl yapisal 6zelliklere sahiptir. Ozellikle b-glukan
konsantrasyonu misirda ¢ok azdan (%0,1) bugday, ¢avdar ve
tritikalede orta seviyeye (%0,7 ila %1,7) kadar degismektedir.
Bununla birlikte, proteinli yem maddelerindeki NSP orani, proteinli
yem maddelerinin farkli botanik ailelere ait olmasi nedeniyle 6nemli
Olglide degismektedir. Bu nedenle, arabinan (bezelye ve kolza
tohumu), arabinogalaktan (soya fasulyesi ve kolza tohumu) ve
galaktanlar (ac1 bakla) protein yem maddelerinde ya serbest ya da
ramnoga-lakturonana bagli olarak bulunur (Kim & et al, 2020, Guo
& Mahmood, 2020).

Kiimes hayvanlar1 karasal hayvansal proteinin en verimli
formunu temsil eder: modern bir ticari tavuk 49 giinde sadece 6,37
kg yem tiiketerek viicut agirligini 3,48 kg artirmigtir. Bu verimliligin
biiyiik bir kismi segici yetistirme ve yemin ekzojen enzimlerle
desteklenmesi gibi yo6netim uygulamalarindan kaynaklansada,
gastrointestinal mikrobiyolojinin kiimes hayvanlarinin
beslenmesindeki onemi giderek daha fazla anlagilmaktadir.
Gastrointestinal mikroorganizmalar, bagisiklik sisteminin asirt
uyarilmasi, bagirsak mukusunun enzimatik sindirimi, safranin
pargalanmasi veya zararli amino asit katabolitlerinin tiretimi gibi
konaker tlizerinde olumsuz etkilere sahip olabilir, ancak 'saglikli' bir
mikrobiota tavuk i¢in net bir fayda olarak kabul edilir (Cox & et al,
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2014). Modern kanath iiretiminde, diyetler tipik olarak vitamin
gereksinimlerini karsilasa ve bazen assa da, bagirsak mikrobiyotasi
da tamamlayici bir eksojen kaynak olarak islev gorebilir. Bagirsak
mikrobiyotas1 tiyeleri K vitamininin yan1 sira biyotin, kobalamin,
folatlar, nikotinik asit, pantotenik asit, piridoksin, riboflavin ve
tiamin gibi suda ¢oziinen B vitaminlerinin ¢ogunu sentezleyebilir
(Cox & et al, 2014).

Tavuk mikrobiyomu islevselligi

Yumurtadan yeni ¢ikan civcivin gastrointestinal sistemi
(GIT) genellikle steril degildir, bunun yerine mikrobiyota zaten
orada bulunur ve yumurtlama kanalindaki anneden dikey gegis,
yumurta kabugundaki gézenekler yoluyla ¢evreden gecis gibi farkli
yollarla aktarilir. Son olarak, kuluckahane ve nakliye aracinin yani
sira ¢iftlik de civcivin bagirsagini kolonize etmek igin bagka
mikrobiyota kaynaklar1 saglar. Bagirsak mikrobiyotasini modiile
eden diger faktorlerin yanmi sira, yumurta saris1 yoluyla saglanan
maternal antikorlar, yasamin erken evresinde zararl bakterilere karsi
koruma saglayabilir. Bu sekilde, maternal antikorlar tavuk bagirsak
mikro biyotasini ve dolayisiyla bagisiklik sistemini modiile eder. Bu
argiiman, mikrobiyotanin immiino-yetkinlik gelisiminde rol
oynadigina isaret eden Germ icermeyen hayvanlarda bagisiklik
sisteminin  farkli gelisimi ile desteklenmektedir. Bagirsak
mikrobiyota cesitliligi yasamin ilk haftalarinda artar ancak tavuk
biiyiidilkge mikrobiyota bilesimindeki bireysel c¢esitlilik azalir.
Tavuklarin GIT'i bakteri, mantar, arkea, protozoa ve viriisleri i¢eren
karmagik mikrobiyal topluluklarla zenginlesmistir ancak bakteriler
baskindir. Konakg1, yerlesik bakterilere uyum saglar ve onlarla
simbiyotik bir iligki kurar. Bu tolerans, mikrobiyoma kars1 konakg1
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bagisiklik tepkisinin bastirilmasiyla kendini gosterir. Bagirsak
mikrobiyotasi, enterositin bagirsak epitel yiizeyi ile iliski kurarak
koruyucu bir tabaka olusturur. Bu sekilde, konagi patojenik
bakterilerin kolonizasyonundan korurlar. Bu bakteriler konakg: ile
kommensal bir iligski kurarak besinleri tasir ve konakg¢inin diyetinin
sindirilemeyen kisminin bir bolimiiniin sindirilmesine yardimci
olur. Bagirsak epiteli, bakterileri mukozadan ayiran bir mukoza
tabakas1 ile kapldir. Iyi yapilandirilmis ve saglam bir mukus
tabakasi, konakg1 tarafindan mikrobiyal istila ve enfeksiyona karsi
kullanilan savunmanin ayrilmaz bir bilesenidir. Bu baglamda,
bagirsak mikrobiyotas1 ve diyet, bagirsak mukusunun normal
yapisini Ve tiretimini siirdirmek ig¢in son derece onemli kabul
edilmektedir. Bagirsak mikrobiyotasina karst bir bariyer olmasina
ragmen, mukusun normal fonksiyonel gelisimi bakterilerin varlig
olmadan saglanamaz. Mukinler, mukus tabakasinin ana
bilesenleridir ve GIT epitelinin goblet hiicreleri tarafindan salgilanr.
Protein omurgalari, farkli monosakkaritlerden olusan karbonhidrat
zincirleri ile yiiksek oranda glikozillenmistir, boylece miisinlerin
notr ve asidik miisinler olarak histolojik farklilasmasina izin verir ve
ikincisi ayrica siilfatlanmig ve sialillenmis miisin tiplerine ayrilir.
Bakteriyel kolonizasyon ve proliferasyonun, miisine 0zgii
glikozidazlar, gliko-siilfatazlar ve proteazlar sentezleyerek bagirsak
miisin bilesimini degistirdigi one siiriilmiistiir. Ik ¢alismalardan
birinde Forder ve arkadaslar1 (2007) mikrobiyotanin ince bagirsak
goblet hiicresi mukus kompozisyonunu etkileyebildigini ve bu
degisikliklerin yumurtadan ¢iktiktan 3 ila 4 giin sonra meydana
geldigini gostermistir. Asidik miisin igeren goblet hiicrelerinin
toplam sayis1 bakteri kolonizasyonundan etkilenmemesine ragmen,
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miisin bilesimi stlfathh misinde azalma ve sialile miisinde artis ile
degismistir. Ayrica, siilfath miisinin yumurtadan ¢iktiktan sonraki
ilk hafta boyunca diisiik bakteri yiikiine sahip tavuklarda
degismedigini fark etmislerdir. Kulucka sonrasi donemde
stilfatlanmig miisinin tutulmasinin gelisimi, bakterilerin miisin
tiretimi Ve genel bagirsak olgunlugu iizerindeki etkisini 6zetleyen
olgunlagmamis bagirsagin gostergesi olabilir. Dolayisiyla, diyet ve
bilesenleri, ozellikle de lif, bagirsak mikrobiyotas1 v e mukozal
bariyer arasindaki bu karmasik iliskiye miilkemmel bir sekilde
uymaktadir ¢linkii alinan besinler GIT'in gelisimi ve islevselliginde
onemli rol oynamaktadir. Bu nedenle, ozellikle diistk lifli bir
rasyonla beslenmenin bir sonucu olarak diyet degisikliklerinden
kaynaklanan degismis bir bagirsak mikrobiyotasi, mukus tabakasina
ciddi sekilde zarar verebilir ve bagirsak iltihabina ve patojenik
bakteriler tarafindan enfeksiyona yatkinligi artirabilir. Bu
kommensalizm, konake1 i¢in bir maliyet-fayda oraniyla birlikte
gelir. Bu mikrobiyal topluluklar patojen bakterilerin bagirsagin
epitel yiizeyine tutunmasini rekabetgi bir sekilde engeller, konagin
bagisiklik sistemini uyarir ve diizenler ve konagin beslenmesine
katkida bulunur. Mikropsuz hayvanlarin geleneksel olarak
yetistirilen muadillerine kiyasla patojenik bakteri enfeksiyonuna
kars1 daha duyarli olmasi, konagin faydali mikrobiyotasinin konagin
bagisiklik sistemini gii¢lendirdigini gostermektedir. Bu, bagirsak
bagisiklik sisteminin faydali bakterilerin varligi nedeniyle daha
saglam oldugu ve dolayisiyla bakteriyel epitoplara baglanan ve
mikrobiyal enfeksiyonlarin  diizenlenmesine yardimeci  olan
immiinoglobulin A'y1 (IgA) daha fazla salgilayabildigi anlamina
gelir. En 6nemlisi, kommensal mikrobiyota bariyer (mukus tabakasi,
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epitelyal tek tabaka ve bagirsak bagisiklik hiicreleri) islevini
giiclendirerek patojenik mikrop istilasin1 kontrol altinda tutar.
Kommensal, faydali bakteriler diyetin sindirilemeyen kismina,
ozellikle de NSP'ye saldirir, boylece bagirsak ekosisteminin diger
tiyelerinin gelistigi ve kisa zincirli yag asitleri (SCFA) iirettigi
fermentasyon iriinleri verir ve bunlar da konake¢i tarafindan
kullanilir. Bagirsagin distal segmentine, yani sekuma dogru,
mikrobiyota ince bagirsakta tiretilenden farkli oranlarda SCFA ve
konakg1 diyetinin sindirilemeyen kismini fermente ederek K
vitamini ve B kompleksi gibi baz1 vitaminler iiretir. En bol bulunan
SCFA propiyonat, biitirat ve asetattir. SCFA konakgi igin bir enerji
kaynagidir ve enterositlerin gogalmasina yardimci olur ve bagirsagin
emilim alanimi artirir. SCFA bagirsak epitel hiicreleri tarafindan
hizla emilir ve gen ekspresyonu, kemotaksis, diferansiyasyon gibi
bir dizi hiicresel fonksiyonu diizenler. Ayrica iiretim yerindeki pH't
diistirir ve besin emilimini hizlandirir. Bu SCFA'lar enerji
metabolizmasini etkileyebilir ve serbest yag asidi reseptorleri
(FFA2,3) ile etkilesimleri yoluyla konak¢inin yem alimini
diizenleyebilir. SCFA'lar arasinda biitirat, anti-enflamatuar
ozellikleri ve aymi zamanda enterositler igin bir enerji kaynagi
olmas1 nedeniyle en cok ilgi géren yag asidi olmustur. Biitiratin
konagi enflamatuar yanita karsi korudugu bildirilmistir. Daha da
onemlisi, bagirsak makrofajlar1 ve dendritik hiicreler niasin
reseptorii GPR109a araciligiyla biitirat varligina yanit vererek IL-10
iretimini artirmakta, retinaldehit dehidrojenaz enzimini yukari
regiile etmekte ve Treg hiicre farklilagsmasini gii¢clendirmektedir.
Bagirsak mikrobiyotasinin, ndéral, endokrin ve immiinolojik
mekanizmalara dayanan ¢ift yonlii bir iletisim sistemi olan bagirsak-
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beyin ekseni araciligiyla konak fizyolojisini modiile ettigi
varsayllmigtir. Bu olgu memelilerde yogun bir sekilde arastirilmis
olsa da kuslar tiizerinde ¢ok fazla ¢alisma yapilmamuistir.
Kemirgenler  tizerinde  yapilan  bir  ¢alisma,  bagirsak
mikrobiyotasindaki bozulmaya yanit olarak beynin farkli
bolgelerinde beyin kaynakli norotropik faktorlerdeki (BDNF)
degisime ek olarak davranis modellerinde d e bir degisim oldugunu
gostermistir. Mikrobiyotada gegici bir pertiirbasyon hipokampal
BDNF ve kesif davranisi. Bu degisiklikler, antimikrobiyallerin
kesilmesinden sonra mikrobiyotanin normale dénmesiyle tersine
donmdstiir. Bu bulgular, beyin ile yerlesik mikrobiyota arasinda
giiclii bir iletisim bag1 oldugunu géstermektedir. Ilging bir sekilde,
bu degisiklikler bagirsak iltihabi yaniti, spesifik enterik
norotransmitterler veya otonom  sinir  sistemi tarafindan
baslatilmamistir. Spesifik bakteriyel iiriinlerin dogrudan merkezi
sinir sistemi tizerinde etkili oldugu o6ne siiriilmiis, yazarlar biitirat:
potansiyel bir aday olarak gostermistir. Bagisiklik sisteminin
mikrobiyotanin bir¢ok hiicresel bilesenini dikkate aldigi da one
stiriilmiistir. Karmagik bir bagirsak-beyin ekseni bu sekilde
islemekte, konagin dogustan gelen ve adaptif bagisiklik sistemleri
ile probiyotik etkiler gosterdigi varsayilan belirli mikrobiyal tiirler
arasinda dinamik etkilesimler gelistirmektedir. Calefi ve arkadaslari
(2016) tarafindan yapilan yeni bir ¢alisma, kanatli hayvanlarda bu
arglimani desteklemistir. Clostridium perfringens, 1s1 stresi ve
tiyoglikolatin farkli bir davranigsal tepki irettigini ve tavuklarin
hipotalamus paraventrikiiler ¢ekirdeginde, amigdalanin niikleus
taenisinde, medial preoptik alanda ve globus pallidus beyin
cekirdeklerinde c-fos ekspresyonunu etkiledigini bulmuslardir.
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Yazarlar, her durumda bu fenomenin analiz edilen beyin bolgesinde
artan noral aktiviteyi agikga gosterdigini  bildirmistir. Bu
calismalardan, tavuklarin maksimum potansiyelinden yararlanmaya
yardimci olabilecek canli bir bagisiklik sistemini korumak igin
bagirsak icindeki mikrobiyotanin dogru dengesinin biiyilk dnem
tasidigi oldukga agiktir (Guo & Mahmood, 2020, Dittoe, Olson &
Ricke, 2022a).

Bagirsak sagligi, bagirsak homeostazini korumak i¢in uyum
icinde ¢alisan fizyolojik, mikrobiyolojik ve fiziksel islevleri i¢eren
nispeten genis bir terimdir. Besin sindirimi ve emilimi, bariyer islevi,
etkili bagisiklik sistemi ve viicudun noroendokrin bir orgam
bagirsagin  en Onemli gorevlerinden bazilaridir. Bagirsak
mikrobiyotasi,  konak¢i  birlikte  evrimleserek,  bagirsak
homeostazinin korunmasina yardimct olan her bir bilesen iizerinde
onemli bir etkiye sahiptir. Bagirsak mikrobiyotasinin bu 6nemli
islevleri goz oOnlinde bulunduruldugunda, uygun mikrobiyotanin
daha iyi biiylime performansi ve bagisiklik durumu da dahil olmak
tizere konakgi tizerinde faydali etkiler yaratabilecegi, diisman
mikrobiyotanin ise sadece biiyiime performansini diisiirmekle
kalmayip ayn1 zamanda siirtiniin 6liim oranini1 da artirabilen enterik
hastaliklara yol agabilecegi oldukga agiktir. Tavuklarda bagirsak
sagligini iyilestirmek i¢in AGP olmayan birgok {iriin kullanilabilse
de diyet tavuk bagirsak mikrobiyomunun baslica diizenleyicisidir ve
cok daha ciddi bir sekilde ele alinmalidir. Daha 6nce tartisildigi gibi,
diyet lifi bagirsaktaki mikrobiyal popiilasyonu degistirme
potansiyeline sahiptir ve bu nedenle bugday kepegi gibi baz1 lif
kaynaklar1 uygun bir secenek olabilir. Cogu {ilkede un
degirmenciliginin kolayca elde edilebilen bir yan tirintidiir ve zengin
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bir (in)¢oziniir lif kaynagidir ve sadece kiigiik bir orani ise
¢oziiniirdiir. Yerlesik bakteriler kendilerini ¢oziinmeyen polisakkarit
pargalarina baglayarak lif pargaciklar1 etrafinda bir koloni
olustururlar. Cesitli ¢alismalar, elyafa bagli bakteri toplulugu ile
serbest yasayan bakteriler arasinda yapisal farkliliklar oldugunu
gostermektedir. Birincisi daha biyiik bir enzimatik kapasiteye
sahiptir. Elyaf partikiillerinin bakteriler tarafindan yogun bir sekilde
kolonize edilmesi, mikrobiyal siireglerin  merkezi olarak
diistintilebilir ve ¢oziinen maddenin agregattan disar1 sizmasina yol
acar. Bu bakteri topluluklari substrat tiirtine baglidir. Kanath
hayvanlarda boyle bir kanit olmamasina ragmen, ruminal bakteriler
lif partikiillerinin etrafinda bir tiir biyofilm olusturur ve serbest
yasayan bakterilerden daha yiiksek fibrolitik aktivite sergiler. Yakin
tarihli bir yayinda, bugday kepeginin tavuk diyetlerine dahil
edilmesinin, yararli mikrobiyal popiilasyonu gii¢clendiren bakteriler
arasinda daha ayrintili capraz beslenmeye yol acabilecegi
vurgulanmustir. Lif partikiil boyutu ve yapist 2 6nemli faktordiir
herhangi bir lif kaynaginin tavuk diyetine dahil edilmesinden 6nce
dikkate alinmalidir. Bugday kepegi s6z konusu oldugunda daha
kiiglik partikiil boyutu, hizli fermantasyon ve SCFA iiretimi ile
iliskilendirilmistir. Lif partikiiliiniin kiigtiltilmesinin lifin kimyasal
bilesimini degistirmedigi ancak suda ekstrakte edilebilen GIT
fraksiyonunu artirabilecegi dikkate degerdir. Ayrica, partikiiliin
sekum girisindeki eleklerden gececek kadar kiigiik olmasiyla
sonuglanabilir ve boylece daha etkili bir sekilde fermente
edilebilirler. Bu gozlemler, bugday kepeginin laktat tirettigi bilinen
Lactobacillus ve Bifidobacterium cinslerini basarili bir sekilde
arttirdigim1 gosteren Vermeulen ve arkadaslar1 (2018) tarafindan
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onaylanmistir. Ayn1 zamanda, Lachnospiracaea azaltilmis partikiil
boyutlu bugday kepegi lizerinde 6nemli Olgiide zenginlesmistir.
Daha da 6nemlisi, Lachnospiracaea ailesinin birgok tiyesi laktat
kullanicis1 olarak bilinmekte ve bu siirecte biitirat tiretmektedir.
Lifin fermentasyon f{irlinleri, Ribeiro ve arkadaglar1 (2018)
tarafindan onerildigi gibi prebiyotik etkiler yaratabilir. Bugday ve
musir bazli diyetlere eksojen ksilanaz ilavesinin, suda ¢oziinen
arabinoksilan1 pargalayarak sindirimin viskozitesini azalttigini ve
arabinoksilooligosakkaritler (AXOS) ve ksilooligosakkaritler
(XOS) iirettigini belirtmislerdir. XOS ve AXOS, Solirubrobacter ve
Bifidobacterium  cinslerinin  sayisin1  arttrmustir.  Bagirsak
mikrobiyotasindaki boyle bir degisime daha fazla laktat tiretimi eslik
etmektedir (Guo & Mahmood, 2020).

Kanath Uretimi I¢in Mikrobiyom Uygulamalar

Tarimsal faaliyetlerde yeni teknolojik araglarin kullanilmaya
baslanmasi i¢in temel Kriterlerden biri, hayvanin biiylime dongiisii
boyunca ekonomik avantaj saglayabilecek ilgili uygulamalara
duyulan ihtiyacin gerekgelendirilmesidir. Geleneksel kiimes hayvani
iretiminde bu, daha iyi yem doniisiimii gibi daha verimli yem
yonetimi ve/veya piligler i¢in iyilestirilmis biiyiime performansi
veya yumurtaci igletmelerde yumurta tiretimi seklinde olabilir. Yem
yonetiminin optimize edilmesi, geleneksel misir ve soya kaynaklari
daha maliyetli hale geldiginde 6zellikle daha kritik bir konu haline
gelmistir. Buna bagh olarak, yem enzimleri gibi yem katki
maddeleri, sindirilebilirligi, yem doniisiimiiniin genel kullanimini ve
diger faydalar1 iyilestirmek amaciyla piyasaya siirilmistiir.
Probiyotik kiiltiirler de eksojen enzim iiretimi igin taranmustir.
Kanatl etlik pilic ve yumurta tavugu isletmelerinde gida kaynakli
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patojen olusumunun en aza indirilmesi, kanatl endiistrisi igin
oncelikli bir konudur. Yem degisikliklerinin gastrointestinal sisteme
eklenmesinin gastroinstestinal sistem mikrobiyotas1 tizerinde hem
dogrudan hem de dolayli etkilere neden olabilecegi daha agik hale
gelmistir. Tarihsel olarak, gastroinstestinal sistem mikrobiyal
ekolojisi mikrobiyal kiiltiire, izolasyona ve gastroinstestinal sistem
mikrobiyal toplulugunun belirli {yelerinin tanimlanmasina
dayaniyordu. Bununla  birlikte, molekiiler = metodolojideki
ilerlemeler, gastroinstestinal sistem mikrobiyal topluluklarini daha
eksiksiz bir sckilde karakterize etme yetenegini biiyiik Olgiide
hizlandirmistir (Ricke & et al, 2022).

Her teknolojik gelismede oldugu gibi mikrobiyom analizleri
kendine 6zgi bir dizi terim ve tanim gelistirmistir. Bu gelisimin ve
gida dretim sistemlerine dahil edilmenin ¢ogu, dizileme
teknolojisindeki hizli ilerlemelerin yan1 sira ham dizileme verilerini
analiz etmek i¢in olusturulan biyoinformatik  bilgisayar
programlarmin bir sonucu olmustur. Biyoinformatik analizler ile
temelde 2 tir mikrobiyal ekoloji bilgisi elde edilmeye
calisilmaktadir. Elbette, 16S rDNA geninin segilen degisken
bolgelerinin  dizilenmesine dayanarak belirli  bir mikrobiyal
toplulugun bireysel iiyelerinin taksonomik olarak tanimlanmasi
miimkiindiir. Kantitatif olmamakla birlikte, 16S rDNA mikrobiyom
dizilemesinden elde edilen taksonomik profiller, mikrobiyal
konsorsiyum igindeki ilgili taksonomik gruplarin goreceli oranlari
hakkinda bir fikir vermektedir. Sekans veri tabanlar1 eksik
oldugundan, o6zellikle tiir taksonomik diizeyinde tiir tanimlamasi
eksik olabilir ve farkli mikrobiyom sekanslar1 basitge Operasyonel
Taksonomik Birimler (OTU'lar) olarak tanimlanir. Belirli bir
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numune kiimesinin taksonomik profili tamamlandiginda, bunlar
grafiksel olarak yigilmis bir ¢ubuk grafik i¢inde sayisal oranlar
olarak veya hangi filogenetik gruplamalarin (6rnegin, filum,sinif
veya cins) tartisilacagi ve/veya istatistiksel olarak anlamli olarak
tanimlanacag i¢in pasta grafikler olarak sunulabilir. Ilgilenilen diger
biyoinformatik analizler, belirli bir ekosistemde veya ortamda
mevcut olan mikrobiyal gesitlilik seviyesidir. Mikrobiyal ¢esitlilik
oziinde 16S rDNA dizilimi ile tanimlandig1 iizere genetik olarak
farkl1 olan kolektif mikroorganizmalari temsil eder. Sezgisel olarak
herhangi  bir ortamda mikrobiyal konsorsiyumlarin  bazi
gastrointestinal sistem sistemlerinde, 6zellikle de rumende meydana
gelen birliktelikler gibi metabolik olarak entegre olabilen veya
olamayan bireysel mikroorganizmalarin karisik bir toplulugu olmasi
oldukca muhtemeldir. Aynmi sekilde, c¢ok ¢esitli ortamlarda
bulunabilen biyofilmlerin de birden fazla mikroorganizmadan
olusmast muhtemeldir. Bu karmasiklik géz Oniine alindiginda,
biyofilmlerin seviyesini belirlemek 6nem kazanmaktadir (Ricke &
et al, 2022). Ticari kiimes hayvani iiretimi ve islenmesi de
mikrobiyom dizileme ve analizlerinin kullanilabilirliginden
etkilenmistir ve bu durum bir dizi inceleme yayininda gézden
gecirilmigtir. Kanatli hayvan iretimi ve beslenmesinde, dis
faktorlerin - hem piliglerin hem de yumurtaci tavuklarin
gastrointestinal sistem {izerindeki etkisini degerlendirmeye ilgi
vardir. Ornegin, yemlerden antibiyotiklerin ¢ikarilmast, 1s1 stresi gibi
streslere maruz kalma ve yumurta iiretiminin kafessiz barinma
sistemlerine kaydirilmas: gibi yonetim degisiklikleri mikrobiyom
calismalarina konu olmustur. Mikrobiyom analizleri ayn1 zamanda
ticari kiimes hayvanlariin islenmesinde de analitik bir ara¢ olarak
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kullanilmaya baglanmistir. Feye ve arkadaslari (2020b) tarafindan
Ozetlenen bir dizi ¢alismaya dayanarak, isleme hattindan gegerken
kiimes hayvani karkaslarindaki mikrobiyal topluluklarin mikro
biyom haritalamasinin uygulanmasi1 kavrami, islemenin g¢esitli
asamalarinda mikrobiyal bilesimdeki degisiklikleri izlemek igin
kapsamli bir yaklasim olarak énerilmistir. Mikrobiyom haritalama,
kiimes hayvani islemenin mikrobiyal ekolojisine genel bir bakis
saglayabilir, ancak aym zamanda potansiyel belirleyici
mikroorganizmalar1 ve/veya imza mikrobiyal popiilasyonlari
tanmimlamak i¢in bir arag sunar. Bu farkli mikrobiyal popiilasyonlar,
farkli isleme miidahalelerine maruz kalmanin yani sira kiimes
hayvani triinlerinin potansiyel raf 6mrii belirleyicilerini yansitmasi
acisindan faydalidir (Ricke & et al, 2022).

Konvansiyonel Olmayan Kanath Uretimi I¢cin Mikrobiyom
Uygulamalar

Bilingli olarak yetistirilen kiimes hayvanlarini etkileyen bazi
sorunlar, bilingli olarak yetistirilmeyen kiimes hayvanlarimi da
ilgilendirmektedir. Bununla birlikte, dis ortamlarda, geleneksel
olmayan kiimes hayvani iretimine daha ozgii olan ve bazi
durumlarda ciftligin 6tesinde pratik uygulamalara sahip olabilecek
baz1 potansiyel faktorleri farklilastiran zorluklar vardir. Ornegin,
acik havada veya serbest dolasimda yetistirilen kanatlilardan elde
edilen gastrointestinal sistem mikrobiyal topluluklari, baska yerlerde
bulunmayan ticari degere sahip benzersiz probiyotik o6zelliklere
sahip  olabilecek  potansiyel  mikroorganizma  kaynaklar
sunmaktadir. 1k amaci veya potansiyel ticari uygulamasi ne olursa
olsun, geleneksel olmayan kiimes hayvanlarina odaklanan
mikrobiyom c¢alismalar1 son birka¢ yilda artmustir. Mikrobiyom
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analizlerinin daha yeni uygulamalari, mera siiriisii iiretim yonetimi
tizerinde etkili gastrointestinal sistem faktorleriyle ilgili konulara
odaklanmustir. Mera siiriisii broyler isletmelerinde, gastrointestinal
sistem mikrobiyotas1 tizerindeki etkiyi degerlendirirken dikkate
alinmasi gereken potansiyel olarak etkili bir dizi faktor vardir.
Ozellikle, 1s1ya maruz kalma ve parazitlerle temas gibi ¢evresel stres
faktorleri  gastrointestinal ~ sistem  saghigimi  etkilemektedir.
Geleneksel olarak yetistirilen pilicleri besleyen geleneksel misir-
soya bazli diyetlerin 6tesinde farkli diyet bilesenlerini tilketme firsati
da muhtemelen gastrointestinal sistem mikrobiyotasin1 modiile eder.
Serbest dolasan piligler, ac¢ik havada yiyecek ararken otladiklar
meralarin tiirline bagli olarak farkli yemleri tiikketme firsatina
sahiptir. Yem arama faaliyetleri, potansiyel olarak bazi lif
fraksiyonlarin1 kullanma yetenegine sahip bir miktar benzersiz
mikrobiyotay1 destekleyecektir. Hem in vitro hem de in vivo olarak
yiiriitiilen yumurta tavugu caligmalari, yetigkin yumurta tavugu
sekum mikrobiyotasinin yonca gibi yiiksek diizeyde lif iceren
rasyonlardan elde edilen yem maddelerini fermente edebilecegini
oOne siirdiigii i¢in bu kabiliyet i¢in emsal vardir (Ricke & et al, 2022).

Gastrointestinal sistem mikrobiyotasini etkileyebilecek ve
siklikla g6z ardi edilen bir diger faktor de etlik pilig cinsi ve pazar
agirh@ina ulasmak igin gereken goreceli biiyliime siiresidir Mon-
toro-Dasi ve arkadaslar1 (2020). 2 farkli ticari kanatli cinsi
kullanarak hizli ve yavas bilyiiyen yonetim operasyonlarindan elde
edilen sekum mikrobiyomlar1 karsilastirmistir. Kanatlilar, kesimden
once 42 glinliik bir biiyiime donemi ile hizli biiyiime kosullar1 veya
63 giinliik yavas biiyiime zaman dilimi altinda besinsel olarak
yonetilmistir. Kuslar, hizli bliyliyen pilicler i¢in 1. giin, 21. giin ve
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kesim tarihi olan 42. giin ve yavas biiyiiyen pili¢ler igin 63. giinde
diski 6rneklemesi i¢in se¢ilmistir. Taksonomik tanimlama, irk ve
yonetim sistemlerindeki farkliliklar i¢in Kkategorize edildiginde,
yaygin filumlar Firmicutes ve ardindan Proteobacteria'dan
olusmustur, ancak Proteobacteria biiytime déneminde Bacteroidetes
tarafindan gecilmistir. Benzer sekilde, Oscillospira, Ruminococcus,
Copro- coccus, Lactobacillus ve Bacteroides spp. yonetim sistemleri
arasinda en baskin cinslerdi Montoro-Dasi ve arkadaslar1 (2020).
Her iki yonetim sisteminde yetistirilen kanatlilarin sekum
mikrobiyota taksonlarinin 21. giinde stabilize oldugu sonucuna
varmistir. Sekum mikrobiyal popiilasyon alfa ve beta cesitlilik
metrikleri olusturuldugunda, yasin 6nemli 6l¢iide etkili bir faktor
oldugu kanitlanmistir (Ricke & et al, 2022).
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BOLUM 111

Hypothyroidism in Cats and Dogs

Aysen ALTINER?
Tanay BILAL*

Introduction

The thyroid gland is an endocrine gland located in front of
the trachea in the neck and composed of follicular cells. Two
hormones called triiodothyronine (T3) and thyroxine (Ta), which are
of great importance for the continuation of metabolism, are secreted
from the follicular cells of the thyroid gland (Bakir & Sahin, 2019).
Thyroid hormones are synthesized from the amino acid tyrosine and
iodine (Greco, 2006). lodine is an essential component of thyroid
hormones. Thyroid hormone synthesis begins when thyroglobulin is

3 Prof.Dr.Istanbul University-Cerrahpasa, Faculty of Veterinary Medicine, Department
of Biochemistry
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taken into the follicular cells (Zimmermann & al. 2008). lodine,
which is rapidly absorbed as iodide as a result of digestion in the
intestines, joins tyrosine groups in thyroglobulins to form
monoiodotyrosine and diiodotyrosine through the thyroid
peroxidase enzyme (Bakir & Sahin, 2019). The union of two
iodinated tyrosines results in the formation of the main thyroid
hormones, T4 and Tz (Greco, 2006). 80-90% of the hormone
produced in the thyroid gland is Ta, 10-20% is T3 (Seving & Koral,
2017). Thyrotropin (TSH) is the most important regulator of thyroid
activity. Secretion of TSH is regulated by thyroid hormones
(primarily intracellular Ts) through negative feedback inhibition of
the synthesis of the hormone thyroliberin (TRH) (Greco, 2006).

Thyroid hormones are stored as Ts, and the active form is
intracellular T3 (Greco, 2006). T3 hormone is 3-10 times more active
than T4 hormone. Therefore, in order for the cells and tissues in the
body to benefit from thyroid hormone, T4 hormone must be
converted into T3 hormone (Seving & Koral, 2017). Approximately
80% of this transformation process occurs in the liver, the remaining
20% in the kidneys, spleen, muscles, skin and central nervous system
(Dodds & Laverdure, 2011). The liver plays a vital role in converting
the T4 hormone into T3 hormone (Seving & Koral, 2017). Most of
the formation of T3 occurs through intracellular deiodination of Ta
by the enzyme 5'-monodeiodinase. Recovery of Ts occurs by
removing an iodide molecule from the inner phenolic ring of Ta
(Greco, 2006).

The thyroid gland consists of a set of regulated molecular and
cellular mechanisms that include thyroid hormones, nutrient
metabolism, and the actions of essential enzymes (Ercan-Karakaya
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& Mutlu, 2022). Adequate thyroid function is critical for growth and
development in animals (Pancotto & al., 2016). Thyroid disorders
are often associated with localized (nodules) or global (goiter)
enlargement of the thyroid (Ercan-Karakaya & Mutlu, 2022).
Decreased thyroid hormone concentrations have a profound effect
on many body systems (Hess, 2023). The effects of thyroid
hormones depend primarily on the expression of thyroid hormone
receptors. These receptors modulate bile acid signaling as well as
cholesterol and carbohydrate metabolism (Ercan-Karakaya & Mutlu,
2022). Thyroid hormones regulate cell function in many organs by
binding to intranuclear receptors and promoting the expression of
various enzymes (Hess, 2023). They influence a wide range of
metabolic activities at the cellular level, such as lipolysis and
mitochondrial oxygen demand (Mitrevska & al., 2023). It is of great
importance that thyroid hormone levels are normal in order to
maintain healthy metabolic activities in the body (Silva, 2006).
Therefore, it can be said that thyroid hormones are closely related to
body composition (Bakir & Sahin, 2019).

Thyroid hormones, in addition to their chronotropic and
inotropic effects on the heart, also have catabolic, metabolic,
calorigenic and developmental effects on other organs. They
enhance the inotropic and chronotropic effects of catecholamines by
increasing the number of B-adrenergic receptors in the heart and their
affinity for catecholamines (Hess, 2023). Thyroid hormones are also
very important for cutaneous functions. These hormones play a
regulatory role in epidermal differentiation, in part due to their
effects on keratinocytes (Seving & Koral, 2017). Thyroid hormones
are crucial for the proper postnatal development of the nervous
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system. T4 is required for proper transcription, translation, and
secretion of growth hormone by pituitary somatotrophs (Greco,
2006).

Euthyroidism syndrome is characterized by a decrease in
serum total T4 and an increase in Ts, while tissue concentrations of
T3 remain unchanged (Greco, 2006). The more severe the disease,
the lower the total T4 concentration (Mooney & al., 1996). Free T4
is the part of T4 that does not bind to protein and is available for
tissue uptake. The amount of free thyroid hormone in plasma is quite
low (< 1%). Free T4 and Tz concentrations are used in human
medicine to distinguish between euthyroidism syndrome and true
hypothyroidism. Free Ta is not subject to the spontaneous or drug-
induced changes that occur with total T4 (Greco, 2006).

Definition and Types of Hypothyroidism

Hypothyroidism is a chronic condition that often occurs as a
result of insufficient production of thyroid hormones in the body or,
rarely, their inability to affect target tissues (Bakir & Sahin, 2019).
It is associated with a decrease in T3 and T4 concentrations and an
increase in TSH (Tvarijonaviciute & al., 2013). It is an endocrine
disorder that is frequently seen especially in areas with iodine
deficiency (Bakir & Sahin, 2019). Regions at risk are regions such
as Southeast Asia, South America and Central Africa. These
population differences in iodine nutrition are important in the global
prevalence of thyroid dysfunction (Ercan-Karakaya & Mutlu, 2022).

Hypothyroidism in dogs is one of the most commonly
diagnosed endocrine diseases (Miller & al., 2015). Approximately
90% of thyroid diseases in dogs are related to hypothyroidism
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(Seving & Koral, 2017). The incidence of hypothyroidism in dogs is
between 0.2% and 2.7% (Muifioz-Prieto & al., 2021). The condition
affects middle-aged to elderly dogs, and the average age of diagnosis
is around seven years (Tvarijonaviciute & al., 2013). However, it can
also be diagnosed at the age of 2-3 in dogs in the high-risk group
(Seving & Koral, 2017). However, it can also be diagnosed at the age
of 2-3 in dogs in the high-risk group (Mitrevska & al., 2023).
Hypothyroidism is mostly seen in medium or large-sized purebred
dog breeds such as Doberman, Pincher, Golden Retriever, Airedale,
Great Dane, English Bulldog, Old English Sheepdog, Irishsetter.
However, it is also common in Cockerspaniels, Dachshunds and
Miniatureschnauzers (Seving & Koral, 2017).

Hypothyroidism is seen in three forms: “primary
hypothyroidism” due to insufficiency in thyroid gland functions,
"secondary hypothyroidism" due to TSH deficiency, and "tertiary
hypothyroidism™ due to TRH deficiency. Because it originates from
the central nervous system, secondary and tertiary hypothyroidism
can also be called "central hypothyroidism™ (Bakir & Sahin, 2019).
In 95% of clinical cases of hypothyroidism, the problem is with the
thyroid gland itself (primary hypothyroidism). Primary
hypothyroidism can rarely occur as idiopathic atrophy of the thyroid
gland. Macrophages, plasma cells, lymphocytes and cellular
infiltration are absent in idiopathic atrophy of the thyroid gland
(Seving & Koral, 2017).

Spontaneous primary hypothyroidism appears to be an
extremely rare clinical disorder in adult cats, with only 4 cases
reported in the last 25 years. Of the 4 adult cats reported to have
naturally occurring primary hypothyroidism, two were found to have
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lymphocytic thyroiditis, one to have idiopathic atrophy, and one to
have goitrous hypothyroidism associated with diffuse thyroid
follicular hyperplasia of both thyroid lobes (Peterson & al., 2018).
Cats with primary hypothyroidism are expected to have high
endogenous TSH concentrations (Greco, 2006). Histologically,
primary hypothyroidism in dogs presents as lymphocytic thyroiditis
or idiopathic thyroid degeneration (idiopathic follicular atrophy).
Goiterous hypothyroidism is extremely rare in dogs, and iatrogenic
(drug-induced goiter) is the most common cause of goitrous
hypothyroidism in dogs (Mooney, 2011).

TSH unresponsiveness results from a mutation in the TSH
receptor or gene, resulting in an ineffective transduction of the signal
or a defective TSH molecule, respectively. Defects in the binding of
TSH to its receptor also result in increased TSH concentrations
(Bojani¢ & al., 2011). Secondary hypothyroidism can also occur due
to congenital malformations of the pituitary, especially in German
Shepherd dogs. In dogs, TSH and growth hormone together are
responsible for the thyroid gland's hormone production. The
hormone TSH, released from the pituitary gland, controls
approximately 70% of thyroid hormone regulation in dogs. The
remainder of thyroid hormone regulation in dogs is controlled by
growth hormone, also known as somatotropin. Malformations in the
pituitary gland cause TSH and growth hormone deficiencies (Seving
& Koral, 2017). Hypothyroidism as a result of TSH resistance has
been described in a Japanese cat family (Greco, 2006).

Most inherited forms of hypothyroidism are autosomal
recessive (Greco, 2006). Congenital hypothyroidism is a rare
condition in cats and dogs (Bojani¢ & al., 2011). Milne & Hayes
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(1981), reported that only 3.6% of cases of hypothyroidism occurred
in dogs less than 1 year of age and were probably caused by a
congenital disorder of thyroid function. Central congenital
hypothyroidism can result from a single hormone (TRH or TSH)
deficiency, multiple hormone deficiencies, or TRH and TSH
resistance. There are two reports of marked TSH deficiency leading
to central congenital hypothyroidism in dogs, one in a Giant
Schnauzer family with an autosomal recessive mode of inheritance
and the other in a Boxer dog (Bojani¢ & al., 2011). Pituitary
dwarfism with combined deficiencies of pituitary hormones
(deficiency of TSH, growth hormone, and prolactin except
adrenocorticotropic hormone (ACTH)) has been reported in German
Shepherd dogs (Kooistra & al., 2000). In cats, the congenital form is
more common than the acquired form, but both are extremely rare
(Bojani¢ & al., 2011).

Thyroid gland disease, also known as Hashimotao's thyroiditis
or chronic lymphocytic thyroiditis, is a serious autoimmune disease
that was first described by Japanese scientist Akira Hashimoto in
1912 (Kermalli & Chandak, 2023). Hashimoto's thyroiditis is the
most common autoimmune thyroid disease (Ercan-Karakaya &
Mutlu, 2022). This autoimmune thyroiditis occurs when T-
lymphocytes in the body are programmed to destroy the thyroid
gland (Seving & Koral, 2017). Regardless of the underlying cause,
the ultimate effect of the process is cellular infiltration of the gland
and production of autoantibodies. These are probably not directly
responsible for tissue pathology but may contribute to the cytotoxic
effect through antibody-dependent cell-mediated cytotoxicity
(Miller & al., 2015). In Hashimoto's disease, the immune system
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produces anti-thyroglobulin and anti-TPO antibodies directed
against the thyroid gland. These antibodies damage thyroid cells,
causing a decrease in thyroid hormone, that is, hypothyroidism
(Kermalli & Chandak, 2023). Affected thyroid glands are infiltrated
with plasma cells and lymphocytes, and follicular loss occurs in
addition to the presence of specific autoantibodies for thyroglobulin
and/or Tz and T4 in the serum (Miller & al., 2015). In autoimmune
thyroiditis, the thyroid gland is increasingly destroyed. In cases of
lymphocytic thyroiditis, idiopathic atrophy may be observed as the
disease progresses. In this disease, normal thyroid parenchymal
tissue disappears and is replaced by fatty tissue (Seving & Koral,
2017). Canine hypothyroidism is generally considered to reflect
autoimmune damage to the thyroid gland with histological evidence
of lymphocytic thyroiditis (Miller & al., 2015). This inherited
autoimmune disease accounts for more than 80% of clinical cases of
hypothyroidism in dogs (Seving & Koral, 2017). Increased
expression of T helper-1 type cytokines (interleukin-15, interleukin-
18, and interferon-y) has been detected in peripheral blood
mononuclear cells during the development of induced canine
autoimmune thyroiditis (Choi & al., 2006).

Causes of Hypothyroidism in Cats and Dogs

It is important to determine the cause of hypothyroidism well
(such as iodine deficiency and autoimmune) (Bakir & Sahin, 2019).
The two most common causes of primary hypothyroidism are
lymphocytic thyroiditis (autoimmune thyroiditis) and atrophy of the
thyroid gland (Seving & Koral, 2017). Thyroidectomy, various
medications, radiotherapy to the neck area, radioactive iodine
treatment, pituitary tumors, pituitary surgery, infiltrative diseases
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and Sheehan syndrome are among the causes of hypothyroidism
(Bakir & Sahin, 2019). In addition, concurrent diseases such as
diabetes, chronic renal failure and liver failure, infections,
anesthetics, drugs such as phenobarbital, primidone, diazepam,
trimethoprim-sulfa, quinidine, phenylbutazone, salicylates and
glucocorticoids may reduce serum basal total T4 concentrations
(Greco, 2006). Genetic factors, ethnic predisposition, gender,
smoking, alcohol consumption, the presence of other autoimmune
conditions and syndromic conditions affect thyroid epidemiology
(Ercan-Karakaya & Mutlu, 2022). The most common cause of adult-
onset hypothyroidism in cats is iatrogenic hypothyroidism following
radioactive iodine treatment for hyperthyroidism (Greco, 2006).

Depending on the severity of the block in the synthesis of
thyroid hormones, the degree of maternal iodine or hormone
transport deficiency, and the postnatal concentration of iodine in the
diet, goiter may be present at birth or develop after birth (Bojani¢ &
al., 2011). Aplasia or hypoplasia of the thyroid gland, thyroid
ectopia, dyshormonogenesis, maternal goitrogen intake, maternal
radioactive iodine treatment, iodine deficiency (endemic goiter),
autoimmune thyroiditis, hypopituitarism, isolated thyrotropin
deficiency, hypothalamic disease or isolated TRH deficiency may
cause congenital hypothyroidism (Greco, 2006). Most cases of
hypothyroidism in kittens are the result of dysgenesis, but Jones &
al. (1992) reported a family of Abyssinian cats with familial
dyshormonogenesis. Thyroid hypoplasia in two Kittens born to the
same mother and primary congenital hypothyroidism in cats in
Japan, possibly due to a defect in the TSH receptor or downstream
signaling system, have been described. Thyroid dysgenesis has been
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described in a German Shepherd mixed breed dog, a Boxer dog, and
two related Scottish Deerhound puppies (Bojani¢ & al., 2011).

Severe iodine deficiency is associated with hypothyroidism,
mild and moderate iodine deficiency is associated with multifocal
autonomous enlargement of the thyroid, and iodine excess is
associated with thyroid autoimmunity. Nodular thyroid disorders
occur in areas where iodine deficiency is more common, while
autoimmune thyroid disorders such as Hashimoto's thyroiditis and
Graves' disease are more common in iodine-rich populations (Ercan-
Karakaya & Mutlu, 2022). lodine deficiency in areas with iodine
deficiency and Hashimoto's thyroiditis in regions without iodine
deficiency are the most important causes of hypothyroidism.
Contrary to iodine deficiency, excessive exposure to iodine causes a
decrease in thyroid hormone production in the thyroid gland and its
release into the blood. This leads to temporary hypothyroidism,
called the “Wolff-Chaikoff” effect (Bakir & Sahin, 2019). lodine
deficiency in many countries around the world is solved by iodizing
salt, and 70% of today's world population has access to iodized salt
(Liontiris & Mazokopakis, 2017). While iodine deficiency is not
evident, especially in developed countries that consume dairy
products regularly, developing countries and individuals who follow
a strict vegan diet are at risk for iodine deficiency (Bakir & Sahin,
2019).

lodide uptake by the thyroid gland occurs via the sodium-

iodide cotransporter, and genetic defects can cause the thyroid gland

to fail to concentrate iodide (Bojani¢ & al., 2011). A genetic defect

in the organization of iodide has been reported in a 10-month-old

male puppy (Chastain & al., 1983). Fyfe & al. (2003), detected a
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mutation in the thyroid peroxidase gene in Miniature Fox Terriers
that completely prevented the synthesis of functional thyroid
peroxidase enzyme. In 1996, two puppies of four Miniature Fox
Terriers in New Zealand were diagnosed with congenital
hypothyroidism resulting from defective organization of iodine. In
2010, disproportionate dwarfism and depression were observed in
three Papillon puppies in New Zealand, and a small goiter was
palpated (Bojani¢ & al., 2011). Jones & al. (1992), detected an
organification defect in an Abyssinian cat family presenting with
goiter by determining radioactive iodine uptake and perchlorate
excretion, and stated that the disorder was inherited as an autosomal
recessive. Although iodine is the most important nutrient required
for normal thyroid function, iodine deficiency can often be seen
together with iron deficiency, which leads to a decrease in TPO
enzyme activity and disruption of thyroid hormone synthesis.
Therefore, it is important to evaluate individuals' serum iron levels
and monitor whether dietary iron intake is sufficient (Bakir & Sahin,
2019).

Selenium participates in the structure of selenoproteins,
which have many functions in the body, from antioxidant and anti-
inflammatory agents to thyroid hormone production. Since the
thyroid gland is the organ with the highest selenium content in the
body (0.2-2 pg/kg), selenium is associated with thyroid diseases. It
is suggested that selenium deficiency may play a role in
hypothyroidism by causing a decrease in the activity of
selenoproteins involved in thyroid hormone synthesis (Bakir &
Sahin, 2019). According to a study conducted in two provinces in
China with similar soil iodine levels but different selenium levels, it
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was found that the prevalence of hypothyroidism and autoimmune
thyroid disease was higher in the region with lower selenium levels
(Wu & al., 2015). Another study found that serum selenium levels
in individuals with autoimmune hypothyroidism were lower than in
healthy individuals (Pedersen & al., 2013).

Excessive iodine intake increases the risk of Hashimoto's
thyroiditis. It is suggested that this effect may be seen due to the
suppression of autophagy activity and increased apoptosis of thyroid
follicular epithelial cells (Bakir & Sahin, 2019). Hashimoto's disease
has also been shown to be associated with a specific group of genes
known as major histocompatibility complex genes (Seving & Koral,
2017). Autoimmune-induced hypothyroidism has also been
associated with bacterial overgrowth in the gut. The decrease in
Lactobacillus levels in the intestine may inhibit the formation of
iodothyronine deiodinases and, as a result, may cause thyroid
dysfunction. It has been stated that Clostridiaceae, Neisseria and
Streptococcus in the intestines may be a factor affecting thyroid
disease or thyroid functioning (Ercan-Karakaya & Mutlu, 2022).

Symptoms of Hypothyroidism in Cats and Dogs

Thyroid hormones affect nearly every organ system in the
body, and their deficiencies can cause a wide range of clinical
symptoms (Mitrevska & al., 2023). Clinical symptoms of
hypothyroidism have a gradual and indistinct onset (Greco, 2006).
Fatigue, sensitivity to cold, constipation, dry skin, muscle aches and
voice changes are the most common findings of hypothyroidism, but
symptoms may vary depending on the level of the disease (Bakir &
Sahin, 2019). The most common symptoms include lethargy, weight

gain, hair loss, skin changes and neuropsychiatric abnormalities
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(Mitrevska & al., 2023). It has also been determined that
hypothyroidism is associated with nonpururitic skin and hair cover
abnormalities, as well as secondary skin infections, dilated
cardiomyopathy, facial paralysis and musculoskeletal disorders
(Seving & Koral, 2017). It is known that basal metabolic rate and
thermogenesis decrease in individuals with hypothyroidism and
body weight increases despite decreased food intake (Bakir & Sahin,
2019). Hypoventilation develops secondary to decreased sensitivity
of the respiratory system to hypoxia and hypercapnia and may be
complicated by obese body condition, muscle weakness, pneumonia,
pericardial or pleural effusion, and ascites (Hess, 2023).
Myxedematous plaques, cerebral acidosis, hypoglycemia and
atherosclerosis are suggested mechanisms (Pancotto & al., 2016).
The most common clinical symptoms of hypothyroidism in adult
cats are lethargy, weight gain, depression, hypothermia, and
bradycardia (Greco, 2006). Hypothyroid dogs are mentally sluggish,
lethargic, and intolerant to exercise and cold (Seving & Koral, 2017).

Clinical signs of congenital hypothyroidism are usually not
present at birth but develop after birth. In general, puppies and
kittens with congenital hypothyroidism have a normal birth weight
and are sometimes the largest of the litters born. However, between
3 and 8 weeks of age, the first signs of failure to thrive appear. These
signs usually become apparent to owners who compare the animal's
size to that of other puppies between 8 and 12 weeks of age. Because
thyroid hormones are crucial for normal physical development and
nervous system development, the hallmarks of congenital
hypothyroidism are growth retardation and impaired mental status.
Disproportionate dwarfism is characterized by a large and broad
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skull, short mandible and ears, a thick protruding tongue, delayed
eruption of primary teeth and their replacement by permanent teeth,
and broad/square bodies with short limbs, often with poor thumb
position, short necks, and sometimes kyphosis. Delayed epiphyseal
maturation seen in disproportionate dwarfism is observed in the
vertebral bodies and long bones, with the most commonly affected
areas being the humerus and femoral condyles and the proximal tibia
(Saunders & Jezyk, 1991). As the animal ages, it can lead to the
development of orthopedic problems such as skeletal abnormalities,
joint dislocations and degenerative joint disease. Mental status
impairment manifests itself as mental dullness and lethargy, lack of
napping or playfulness compared to healthy littermates, and
impaired learning occurs as animals with congenital hypothyroidism
age (Mooney & Anderson, 1993). Neuromuscular symptoms may
include weakness, hyporeflexia, spasticity, proprioception disorders,
muscle tremors, and ataxia (Bojani¢ & al., 2011).

Most hypothyroid cats are young (usually kittens 2-4 months
old) and suffer from congenital hypothyroidism (Peterson & al.,
2018). Hypotonia, wide upper jaw, macroglossia, swollen abdomen,
dry skin, delayed teething and hypothermia have been described in
kittens with congenital hypothyroidism. Gait abnormalities and
disproportionate dwarfism are hallmark features of feline congenital
hypothyroidism. Kittens with hypothyroidism often experience coat
abnormalities such as ingrown hairs and thinning of the fur (Greco,
2006). Because the majority of cerebellar development occurs after
birth, Purkinje cell growth is also significantly affected by congenital
hypothyroidism  (LaFranchi, 1979). Epiphyseal dysgenesis,
characterized by an irregular epiphysis along with scattered foci of
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calcification, is seen in cats with untreated congenital
hypothyroidism. Normal epiphyseal development proceeds from a
single center, but in hypothyroidism, thyroid hormone deficiency
leads to the development of multiple epiphyseal centers, each with
its own calcification progression (Greco, 2006). The growth
retardation seen in congenital disproportionate dwarfism is caused
by epiphyseal dysgenesis and delayed skeletal maturation, resulting
in disproportionate dwarfism. This condition is opposite to the
proportional dwarfism in isolated growth hormone deficiency but is
similar to the disproportionate dwarfism in combined growth
hormone and TSH deficiency (Bojani¢ & al., 2011).

Clinicopathological features of congenital hypothyroidism
include hypercholesterolemia, hypercalcemia and mild anemia
(Greco, 2006). Secondary hypercalcemia in congenital
hypothyroidism is a result of decreased renal clearance and increased
gastrointestinal absorption of calcium (Tau & al., 1986). Decreased
stimulation of erythropoietic precursors by thyroid hormone causes
mild normocytic and normochromic anemia in some puppies and
Kittens suffering from hypothyroidism (Greco, 2006). The most
common symptoms, fatigue, intolerance to cold and weight gain,
have a negative impact on the dog's health and quality of life
(Munoz-Prieto & al., 2021). Motor and sensory impairment in the
limbs, exaggerated spinal reflexes, decreased conscious
proprioception, and generalized hypersensitivity have been reported
to be associated with multiple disc protrusions in a mixed breed dog
with juvenile-onset congenital hypothyroidism and vertebral physis
fracture in an adult Affenpinscher dog with congenital
hypothyroidism (Bojani¢ & al., 2011). In recent years, congenital
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hypothyroidism has been diagnosed with increasing frequency in
miniature dog breeds. In these patients, serum total and free Ta
concentrations are low and TSH concentration is high. The response
of such patients to oral thyroid hormone replacements is excellent
(Seving & Koral, 2017).

Rottweiler dogs are at high risk of hypothyroid crisis.
Cardiovascular dysfunction during hypothyroidism crisis is
characterized by bradycardia, decreased cardiac contractility,
cardiac dilatation, and hypotension, but diastolic hypertension has
also been documented. Concomitant illness, most commonly
infection (pneumonia), increases the risk of hypothyroid crisis.
Steroid therapy, nonsteroidal medications, or surgery may also
increase the risk of a hypothyroid crisis. Myxedema, obesity, mental
dullness, hypercholesterolemia, and nonregenerative anemia are
seen in most, but not all, dogs in hypothyroid crisis. Myxedema
coma in dogs is a rare and life-threatening complication of
hypothyroidism (Hess, 2023). Myxedema coma is an unusual
finding that develops secondary to myxedematous fluid
accumulations in the brain and severe intracerebral hyponatremia in
hypothyroid dogs and cats, and manifests itself as stupor and coma
(Greco, 2006). It is thought that myxedema formation develops
secondary to the accumulation of glycosaminoglycan hyaluronic
acid in the dermis. Clinical signs such as disorientation and
confusion in dogs can be difficult to evaluate. Although most dogs
in hypothyroid crisis have mental dullness, coma on initial
examination is rare. Systolic hypotension was documented in four of
six dogs during myxedema coma (Hess, 2023). Macroglossia and
effusions in body cavities in cats are the result of myxedematous
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fluid accumulation. Myxedema results in compression of the facial
nerve as it exits the skull, causing the classic “tragic” facial
expression of hypothyroid cats (Greco, 2006). Excessive secretion
of antidiuretic hormone may also cause hyponatremia, fluid
retention, and edema in some patients (Hess, 2023).

It is known that thyroid hormone promotes neuroprotection
and controls neurogenesis (Mitrevska & al., 2023). Neurological
symptoms due to chronic hypothyroidism include disturbances in the
central nervous system, peripheral nervous system, or muscles.
Central neurological dysfunction due to hypothyroidism can be a
life-threatening complication and includes vestibular dysfunction,
cranial neuropathies, and coma (Pancotto & al., 2016). The
pathophysiology of mental status change is multifactorial and may
be a result of reduced blood flow and oxygen delivery to the brain,
hyponatremia, lack of direct effect of thyroid hormone on the brain,
or compromised integrity of the blood-brain barrier (Hess, 2023). It
has been hypothesized that disruption of the blood-brain barrier in
hypothyroidism is mediated by endothelin-1 and matrix
metalloproteinases, as evidenced by increased concentrations of
these proteins in the cerebrospinal fluid. Endothelin-1 is secreted by
the endothelial cells of the brain capillaries and the astrocyte foot
process of the blood-brain barrier (Pancotto & al., 2016). Peripheral
neuropathy, in the form of dragging of the feet starting from the
ankle joint and weakness in the muscles, is observed in patients with
hypothyroidism (Seving & Koral, 2017). There is evidence
supporting primary myopathic disease, denervation, and
demyelination associated with spontaneous hypothyroidism
(Pancotto & al., 2016).
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Utsugi & al. (2014), demonstrated clinical signs of
polyneuropathy in a dog with hypothyroidism. Dysfunction of the
blood-brain barrier has been documented in dogs with chronic
hypothyroidism (Pancotto & al., 2016). Some authors suggest that
dogs with hypothyroidism may show signs of aggression, while
others have found no connection between hypothyroidism and this
behavior (Mitrevska & al., 2023). Additionally, central nervous
system findings such as ataxia, seizures, head tremors, spinning, and
cranial nerve dysfunction may also be associated with canine
hypothyroidism. Myopathic abnormalities such as profound muscle
weakness, muscle stiffness, slow gait, and abnormal
electromyography may also be observed (Seving & Koral, 2017).
Neuropathies, including bilateral or unilateral facial nerve palsy,
vestibular disease, and lower motor neuron disorders, are
occasionally seen in hypothyroid dogs but have not been reported in
cats (Greco, 2006).

An unusual clinicopathological feature of hypothyroidism is
increased serum creatine phosphokinase, possibly as a result of
hypothyroidism myopathy (Greco, 2006). Hyponatremia is seen as a
mild decrease in hypothyroid animals (Greco, 1997). Fructosamine
concentrations may be affected in both hyperthyroid and
hypothyroid individuals as a result of changes in clearance and
protein turnover. Serum fructosamine concentrations elevated to the
upper limit of the normal range are seen in hypothyroid cats.
Clinicopathological findings such as normocytic normochromic
anemia caused by erythropoietin deficiency, decreased bone marrow
activity and iron binding capacity, and decreased serum iron may be
observed in approximately 30% of hypothyroid cats (Greco, 2006).
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Deterioration in glucose tolerance has been observed in hypothyroid
cats as a result of changes in lipids (Greco, 1997). Studies have found
that insulin levels are higher in hypothyroid patients than in healthy
individuals, and that TSH levels are positively correlated with
HOMA-IR, an indicator of insulin resistance, and negatively
correlated with adiponectin levels (Bakir & Sahin, 2019).

According to a meta-analysis study, total cholesterol, LDL-
cholesterol and triglyceride levels were determined to be high in
patients with hypothyroidism (Liu & al., 2014). In a cross-sectional
study conducted in Korea, it was reported that individuals with
hypothyroidism had higher total and LDL-cholesterol levels and
waist/hip ratio (Jung & al., 2003). Hypercholesterolemia develops in
both congenital and adult-onset hypothyroidism.
Hypercholesterolemia occurs in most hypothyroid cats due to altered
lipid metabolism and binding proteins (increased high-density
lipoprotein cholesterol), decreased fecal excretion of cholesterol,
and decreased conversion of lipids to bile acids (Greco, 2006). The
mechanisms responsible for the changes in the lipid profile in
hypothyroidism are stated as the decrease in LDL receptors, receptor
activity and therefore LDL clearance, the decrease in the
biosynthesis and degradation of lipoproteins, and the decrease in
lipoprotein lipase and hepatic lipase enzyme activities (Bakir &
Sahin, 2019).

Insufficiency of thyroid hormones causes increased blood
pressure, homocysteine and C-reactive protein levels. Therefore,
individuals with hypothyroidism are at risk for cardiovascular
diseases (Bakir & Sahin, 2019). Hypothyroidism may be associated
with cardiovascular abnormalities such as bradycardia, weak apex
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beats, and weak voltage complexes on the ECG (Seving & Koral,
2017). These changes result in hypothyroid cardiomyopathy, which
is typical of impaired left ventricular function or atrial fibrillation.
Hypothyroid cardiomyopathy results from an increase in a-myosin
heavy chains, which have reduced ATPase activity, and a decrease
in a-adrenergic receptors, which have greater ATP activity.
Impairment of renal perfusion due to decreased cardiovascular
function results in the inability to excrete water and contributes to
the development of edema (Hess, 2023). signs such as bradycardia,
decreased heart muscle contractility, and atherosclerosis are rare
complaints in hypothyroid animals (Greco, 2006).

Secondary ocular abnormalities (anterior uveitis and corneal
lipid accumulation) may be observed in patients with
hypothyroidism, associated with hyperlipidemia (Seving & Koral,
2017). Unusual ocular manifestations of hypothyroidism include
lipemia retinalis. Keratoconjunctivitis sicca may also occur in
association with hypothyroidism. Puffy facial features associated
with myxedema and severe apathy have been reported in a cat with
hypothyroidism (Greco, 2006). Weight gain and obesity are
generally observed in individuals with hypothyroidism due to
decreased thermogenesis and basal metabolic rate (Bakir & Sahin,
2019). The hypothyroid cat gradually "slows down" and its owner
may report that it is gradually gaining weight and experiencing
lethargy (Greco, 2006). Additionally, a history of recent weight gain
(obesity) without polyphagia can be taken (Seving & Koral, 2017).
The owner may put the cat on a severely calorie-restricted diet
without success (Greco, 2006). Due to decreasing thyroid hormone

--75--



levels and functions, the body's energy expenditure also decreases
and weight gain is observed (Bakir & Sahin, 2019).

Spontaneous or iatrogenic hypothyroidism, which develops
after radioactive iodine treatment of hyperthyroidism in cats, causes
skin changes such as seborrhea sicca, poor regrowth and matting of
hair after trimming, and trunk alopecia (Greco, 2006). In the early
stages of hypothyroidism, the first symptoms are dryness of the skin
and hair and non-itchy hair loss (Seving & Koral, 2017).
Symmetrical trunk or caudal alopecia is a classic finding in cats with
hypothyroidism (Greco, 2006). Hair loss is usually seen bilaterally
and symmetrically in the dorsal region of the neck, ventral and lateral
parts of the thorax, abdomen and tail. Hair loss in the tail area is very
characteristic and gives the appearance of a rat's tail. Guard hairs are
often dry, brittle, lacking in vitality and dull. Sometimes these
protective hairs are lost and replaced by very thin and sensitive hairs
(Seving & Koral, 2017). Failure of clipped or shaved hair to grow
for any reason first raises the suspicion of hypothyroidism (Kumar
& Srikala, 2013).

Hairs complete their lives in three phases called anagen,
catagen and telogen phases. The anagen phase is the period when the
hair is active, grows healthiest and fastest. The catagen phase is a
period of rest and the activity of living cells is slow. The telogen
phase is the shedding phase where the hair stops growing. Decreased
thyroid hormones cause the telogen phase to continue and the anagen
phase to be inhibited in hair follicles. This causes dull, dry and brittle
hair structure (Seving & Koral, 2017). The skin often thickens due
to myxedematous accumulations in the dermis. Hyperkeratosis,
hyperpigmentation, secondary pyoderma and demydicosis are also
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observed as a result of defects in cutaneous immunity (Greco, 2006).
Diffuse alopecia is not observed in approximately 20% of dogs with
hypothyroidism (Seving & Koral, 2017). However, dry or oily
seborrhea is commonly noted. Seborrhea can be a clinical feature of
canine hypothyroidism, whether sicca or oleosa (Greco, 2006).

Changes in thyroid function are also associated with
gastrointestinal symptoms (Bakir & Sahin, 2019). Gastrointestinal
abnormalities associated with hypothyroidism are rare (Seving &
Koral, 2017). Gastrointestinal signs such as megaesophagus, reflux
esophagitis, gastric atony, constipation, and diarrhea are sometimes
observed in hypothyroid animals, possibly due to bacterial
overgrowth in the small intestine caused by poor intestinal motility
(Greco, 2006). It was determined that the intestinal microflora
richness index increased in the Hashimoto thyroiditis group
compared to controls. It was found that some beneficial bacteria such
as Bifidobacterium and Lactobacillus decreased and harmful
bacteria such as Bacteroides fragilis increased significantly in the
autoimmune thyroid disease group compared to controls (Ercan-
Karakaya & Mutlu, 2022). It was also observed that the levels of
bacteria such as Bacteroidetes and Lachnospiraceae increased
compared to controls (Gong & al., 2021).

The pathophysiology of altered thermoregulation leading to
hypothermia is also likely multifactorial. Inadequate thyroid
hormone function in the hypothalamus can cause dysregulation of
body temperature. Additionally, the decrease in the calorigenic
effect of thyroid hormones also contributes to hypothermia. It is
possible that hypoperfusion and hypotension also contribute to low
rectal temperature (Hess, 2023). Infertility, irregular cycles and
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galactorrhea (excessive milk secretion from the udders) may occur
in unspayed female dogs with hypothyroidism (Seving & Koral,
2017).

Diagnosis of Hypothyroidism in Cats and Dogs

Diagnosis of hypothyroidism can be challenging because it
requires comprehensive evaluation of clinical symptoms, laboratory
findings, and response to treatment (Mitrevska & al., 2023).
Endothelin-1 in cerebrospinal fluid may be a good potential marker
for detecting MRI-definable ischemic brain damage in hypothyroid
animals (Pancotto & al., 2016). Congenital hypothyroidism is
recognized by characteristic physical examination findings
(dwarfism, delayed teething, etc.), clinicopathological and
radiological features, and is confirmed by thyroid function tests. It is
vital to remember that serum total thyroxine concentrations of
normal 5-6 week old kittens are 2-3 times higher than normal adult
cats. Therefore, a serum total thyroxine value of 2.0 g/dL, which is
normal for an adult cat, would be low in a 6-week-old kitten and
would be indicative of thyroid dysfunction. Serum free thyroxine is
also expected to be higher in newborn cats. Kittens exhibit serum
total thyroxine concentrations 2 to 5 times higher than adult dogs
(Greco, 2006).

Diagnosis of feline hypothyroidism is made based on clinical
signs, consistent clinicopathological data, and serum total T4 and
TSH concentrations, and free T4 may be used when results are
confusing. Often the combination of basal total T4 and endogenous
TSH concentrations is the most economical and effective way to
diagnose hypothyroidism in cats. As serum total T4 and free T4

concentrations decrease, intracellular T3 also decreases and a
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logarithmic increase in serum endogenous TSH concentration
begins. This sensitivity to intracellular Ts makes endogenous TSH
the most sensitive test in detecting early hypothyroidism. If total Ta
is normal or below the normal range and TSH is high, the cat is
suffering from primary hypothyroidism. If both total T4 and TSH are
low, free T4 testing should be performed to distinguish euthyroid
sick syndrome (normal free T4) from true secondary hypothyroidism
(low TSH caused by TSH deficiency in the pituitary) (Greco, 2006).
Today, the diagnosis of dogs with hypothyroidism is based on basal
thyroid hormone analyzes and endogenous canine TSH (Mufoz-
Prieto & al., 2021). Greco & al. (1991), found almost no T4response
to TRH stimulation in newborn Giant Schnauzers and stated that this
supported TSH deficiency. The presence of thyroid peroxidase and
thyroglobulin antibodies is of great importance in the diagnosis of
Hashimoto's thyroiditis (Bakir & Sahin, 2019). The dog breeds with
the highest levels of thyroid autoantibodies are Great Dane, Irish
Setter and Old English Sheepdog (Seving & Koral, 2017).

Treatment of Hypothyroidism in Cats and Dogs

Treatment of Hashimoto's thyroiditis and hypothyroidism is
usually done by oral administration of synthetic levothyroxine,
which will be used for life. In addition, iodine and selenium minerals
in nutritional treatment, approaches to constipation and metabolic
syndrome symptoms, and gluten-free diet practices attract attention.
It is thought that adding selenium to the diet may be a tool to protect
the thyroid gland from autoimmune diseases (Bakir & Sahin, 2019).
Although very low amounts of selenium are required for deiodinase
enzyme activity, thyroid hormone synthesis may decrease in
selenium deficiency. In individuals with autoimmune thyroid
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diseases, selenium supplementation can reduce antithyroid antibody
levels and improve the structure, metabolism and clinical symptoms
of the thyroid gland (Ercan-Karakaya & Mutlu, 2022). Since
selenium is a mineral that has a toxic effect when taken in excess, it
is recommended to aim for adequate intake before it reaches toxic
levels and to supplement with 50-100 pg/day selenium if the
patient's diet is insufficient or does not contain selenium-rich foods.
Foods containing selenium are generally seafood, animal meat,
whole grains and some oilseeds, but caution should be exercised in
consuming seafood due to their rich iodine content (Bakir & Sahin,
2019). Meta-analysis studies conducted with patients with
Hashimoto's thyroiditis have shown that selenium supplementation
may reduce anti-TPO levels (Wichman & al., 2016). In arandomized
controlled study, it was shown that serum anti-TPO levels were
significantly reduced with additional selenium supplementation in
patients with autoimmune hypothyroidism treated with
levothyroxine (Kachouei & al., 2018). Additionally, it has been
observed that selenium supplementation can reduce the levels of
TPO and inflammatory cytokines in patients with autoimmune
thyroiditis treated with levothyroxine, as much as levothyroxine
(Krysiak & Okopien, 2011). Homeopathy is also a successful
treatment method in the treatment of Hashimoto's thyroiditis
(Kermalli & Chandak, 2023).

It has been shown that the altered lipid profile in individuals
with hypothyroidism improves with levothyroxine treatment, that
there is a decrease in total and LDL cholesterol and intima media
thickness in hypothyroid patients treated with levothyroxine, and
that the decrease in intima media thickness is related to the TSH level
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(Monzani & al., 2004). IV administration of levothyroxine at a
dosage of 5 pg/kg every 12 hours is a safe and effective treatment
for dogs suffering from hypothyroid crisis. When treated
appropriately with supportive care and 1V levothyroxine, most dogs
with a hypothyroid crisis respond well and are discharged from the
hospital. Subjective improvement in mentalization or ambulation
occurs within 24 to 30 hours after 1V levothyroxine administration
in most dogs (Hess, 2023).

While medical treatment continues, patients' thyroid
hormone levels should be closely monitored, symptoms in each
patient should be evaluated individually, and an appropriate
nutritional treatment should be arranged. It is emphasized that
weight loss has a positive effect on thyroid functions. Levothyroxine
treatment in individuals with hypothyroidism has been associated
with an increase in energy expenditure and a decrease in body weight
(Bakir & Sahin, 2019). Studies have reported that, with the decrease
in body weight after bariatric surgery, TSH levels decrease to normal
and thyroid functions improve (Chikunguwo & al., 2007).

During the treatment process, it is recommended that
individuals maintain appropriate body weight, limit saturated fats in
the diet, preferring mono and polyunsaturated fats, and gain eating
habits rich in vegetables, fruits and whole grain products
(Lichtenstein & al., 2006). Since it has been observed that dietary
fiber supplementation may reduce hormone bioavailability in
individuals receiving levothyroxine treatment, it is important not to
increase the amount of fiber in the diet uncontrollably and to
consume it at the recommended level (Bakir & Sahin, 2019).
Microbiota affects the enterohepatic cycle of thyroid hormones and
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the bioavailability of levothyroxine (Ercan-Karakaya & Mutlu,
2022). Improvement of the intestinal flora in individuals can be
achieved by supporting patients with probiotics that control the
growth of harmful bacteria in the intestinal lumen, increase
beneficial bacteria and reduce inflammation (Bakir & Sahin, 2019).
In a study conducted with 60 patients with hypothyroidism, TSH
concentration, levothyroxine dose and fatigue severity scale score
decreased significantly in the group given synbiotics, while no
significant differences were observed in the placebo group (Ercan-
Karakaya & Mutlu, 2022). Sategna-Guidetti & al. (2001) reported
that the majority of patients who followed a strict gluten-free diet for
one year had improvement in thyroid function.

Patients should be informed about foods that provide iodine,
individuals with iodine deficiency should be guided to increase their
iodine intake, and individuals with Hashimoto's thyroiditis should be
guided to reduce it (Bakir & Sahin, 2019). It should be considered
that diets with excess iodine may pose a risk for thyroid diseases
(Ercan-Karakaya & Mutlu, 2022). Early treatment with thyroid
hormone has been shown to significantly reduce the severity of
autoimmune thyroiditis, while inflammation worsens in untreated
and overtreated kittens with iodine (Bojani¢ & al., 2011). Weight
loss was observed with iodine treatment in obese mice, and thyroid
hormone concentrations increased (Ercan-Karakaya & Mutlu, 2022).
Ischemic brain injury can be alleviated by administration of
endothelin-1 receptor antagonists (Pancotto & al., 2016).
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Other Diseases Seen Along with Hypothyroidism

It has been shown that high TSH levels may be effective in
increasing the risk of metabolic syndrome in relation to blood
pressure, waist circumference, insulin resistance and lipid profile. It
has been reported that one in every four people with thyroid disease
has metabolic syndrome (Bakir & Sahin, 2019). In a study, the rate
of metabolic syndrome in patients with hypothyroidism was
determined to be 40% (Ogbera & al., 2012). It has also been
suggested that hypothyroidism is a secondary cause for
dyslipidemia. It has been shown that there is a positive relationship
between serum TSH level and body mass index, and that a decrease
in thyroid functions is associated with a higher body mass index and
an increase in the prevalence of obesity (Asvold & al., 2009). It has
been reported that insulin resistance may occur in hypothyroidism
due to the glucose utilization and insulin sensitivity-increasing
effects of thyroid hormones. Insulin resistance is often seen together
with obesity and cardiovascular risk factors in patients with
hypothyroidism (Bakir & Sahin, 2019). Sudden onset of diabetes or
exacerbation of type 2 diabetes has been observed in cats with
iatrogenically hypothyroidism (Greco, 2006).

Recent studies have focused on the effect of thyroid diseases
on the intestinal microbiota. Dysbiosis can affect endogenous and
exogenous iodothyronines. It has been suggested that
hypothyroidism may be one of the metabolic causes of constipation,
but hypothyroidism is rarely seen in individuals showing symptoms
of idiopathic constipation. On the other hand, it has been shown that
motor dysfunction occurring in the gastrointestinal system due to
hypothyroidism is associated with prolonged stool transit time from
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the colon (more than 5 days) and bacterial growth in the small
intestines (Bakir & Sahin, 2019). It has been shown that the
incidence of thyroid dysfunction and hypothyroidism is higher in
celiac patients (van der Pals & al., 2014). In a meta-analysis study,
it was reported that the risk of hypothyroidism was three times higher
in individuals with celiac disease, but the gluten-free diet did not
have a significant effect on this risk (Sun & al., 2016). It has been
suggested that levothyroxine treatment may be negatively affected
in the presence of untreated celiac disease and that compliance with
a gluten-free diet has a protective effect against the development of
autoimmune disease (Bakir & Sahin, 2019).

Larynx paralysis and megaesophagus may occur
simultaneously in dog breeds prone to hypothyroidism (Seving &
Koral, 2017). Hashimoto's thyroiditis may accompany infertility
(Kermalli & Chandak, 2023). In acute or chronic liver diseases, the
deiodination process may be impaired and the T4 hormone in the
blood may not be effectively sent to the tissues as T3 (Seving &
Koral, 2017).
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