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Sublancin

It is well known that alternative food additives are being researched following the prohibition of
the addition of antibiotics to poultry feed as growth factors. Recently, antimicrobial peptides
(AMPs) have been considered as alternatives to antibiotics. AMPs, produced by bacteria, insects,
amphibians and mammals, as well as by chemical synthesis. In particular, their natural
antimicrobial properties and their low tendency to create resistance in micro-organisms suggest
that they might be a good alternative to antibiotics. They are not only effective against bacteria,
but are also known to be effective against fungi and viruses. In studies on pigs and broiler chickens,
they have been shown to be beneficial effects on growth performance, nutrient digestibility, the
immune system, intestinal morphology and gut microbiota. Antimicrobial peptides are small
biological molecules formed from 12-60 amino acids. AMPs have been reported to kill bacteria,
in particular those showing resistance to multiple antibiotics. AMPs block the development of
harmful bacteria while encouraging the growth of beneficial bacteria. For instance, it has been
reported that sublancin reduces the Clostridium perfringens count while increasing the numbers
of Lactobacilli. Furthermore, they have been proved to have a strong effect against Staphylococcus
aureus and Pseudomonas aeruginosa. Some of the AMPs used in broiler chicken feeding are
sublancin, secropin, magainin, nisin and defensin. These peptides can be used by adding them to
feed or to drinking water. This review has attempted to find an answer to the question of whether
AMPs added to the feed of broiler chickens can be an alternative to antibiotics by examining
previous studies.
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Etlik Piliclerin Beslenmesinde Antimikrobiyal Peptidlerin Kullanim
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Sublansin

Kanatli hayvanlarin beslenmesinde yemlere biiylitme faktorii olarak katilan antibiyotiklerin
yasaklanmasi ile antibiyotiklere alternatif olabilecek yem katkilari arastirilmistir. Probiyotikler,
Prebiyotikler, Organik asitler ve bitkisel ekstraktlarin yani sira antimikrobiyal peptidlerin de
antibiyotiklere alternatif olabilecegi lizerinde durulmaya baslanmistir. Antimikrobiyal peptidler;
bakteriler, bocekler, amfibiler ve memelilerce sentezlenebilmekle birlikte kimyasal sentez yoluyla
da iiretilebilmektedir. Ozellikle dogal antimikrobiyal &zellikleri ve mikroorganizmalara direng
olusturma egilimlerinin diisiik olmas1 antibiyotiklere 1iyi bir alternatif olabilecegini
diistindiirmektedir. Sadece bakterilere karsi degil, mantarlara ve viriislere kars1 da etkili oldugu
bildirilmektedir. Domuz ve etlik civcivlerle yapilan ¢aligmalarda biiylime performansi, besin
maddesi sindirilebilirligi, immun sistem, bagirsak morfolojisi ve bagirsak mikrobiyotasi iizerine
yararl etkileri saptanmstir. Antimikrobiyal peptidler 12-60 aminoasitten olusan kiigiik biyolojik
molekiillerdir (<10kDa). Antimikrobiyal peptidlerin dzellikle birgok antibiyotige direng gdsteren
bakterileri oldiirdiigii bildirilmistir. Antimikrobiyal peptidler zararli bakterilerin gelisimin
engellerken yararhi bakteri gelisimini tesvik etmektedirler. Ormegin sublancin’in Lactobacilli
sayisint artirirken, Clostridium perfringens sayisini azalttigi bildirilmistir. Ayrica Staphylococcus
aureus ve Pseudomonas aeruginosa’ya karsi giiclii etkileri oldugu kanitlanmistir. Antimikrobiyal
peptid ilavesi etlik piliglerde bagirsak ve diskida koliform sayisini azalttig: bildirilmistir. Etlik
piliglerin beslenmesinde kullanilan antimikrobiyal petidlerin bazilari; sublancin, secropin,
magainin, nisin ve defensindir. Bu peptidler yeme veya i¢cme suyuna katilarak
kullanilabilmektedir. Bu derlemede etlik piliglerin rasyonlarina antibiyotiklere alternatif olarak
katilan antimikrobiyal peptidlerin etkileri {izerinde yapilan ¢aligmalar incelenmistir.
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Giris

Kanatli hayvanlarin beslenmesinde yemlere biiylitme
faktorii olarak katilan antibiyotiklerin yasaklanmasi ile
antibiyotiklere alternatif olabilecek yem katkilar
arastirllmaya baglanmigtir. Bu aragtirmalar daha ¢ok
enzimler, probiyotikler, prebiyotikler, organik asitler,
bitkisel ekstraktlar ve bitki esansiyel yaglari {izerinde
yogunlagmistir. Bu katkilarla bir¢ok caligma yapilarak
hayvanlar iizerindeki etkileri ortaya konulmustur (Demir
ve ark., 2003; Ozcan, 2016; Ozcan ve ark., 2016). Son
zamanlarda yukarida bahsedilen yem katki maddelerinin
haricinde antimikrobiyal peptidlerin de (AMP) Dogal
antimikrobiyal 6zellikleri, se¢icilikleri, hareket hizlar1 ve
bakteriyel direng gelistirmedeki diisiik egilimleri nedeniyle
antibiyotiklere alternatif olabilecegi {izerinde durulmaya
baslanmigtir. (Duru ve Sagakli, 2017).

AMP’ler hayvan ve bitki yetistiriciligini gelistirme
potansiyelinden dolay1 yogun ilgi uyandirmistir (Hancock
ve Lehrer, 1998). AMP’ler, genellikle genis spektrumlu
antimikrobiyal aktivite sergileyen amino asit bilesimleri ve
yapist  bakimindan birbirinden farkli olan ¢esitli
peptidlerdir. Bu nedenle, AMP’ler saglik ve tarimda
terapdtik kullanim igin yiiksek potansiyele sahiptir (Mar6ti
ve ark., 2011). Antimikrobiyel peptidler; tek hiicreli
mikroorganizmalar ile bocekler, amfibiler ve memeliler
gibi ¢ok hiicreli organizmalarca sentezlenebilmekle
birlikte kimyasal sentez yoluyla da iretilebilmektedir
(Keymanesh ve ark., 2009). Dogal AMP’lerin
antimikrobiyal aktivitesinin, dogal peptitlerin yapisal
ozelliklerini degistirerek gelistirilebilecegi bildirilmistir
(Choi ve ark., 2013a).

Antimikrobiyal peptitler bakteriyel hiicrelerin dis
zarlarin1 hedef alarak etkisini gostermektedir. Bununla
birlikte, bu peptitlerin son yillarda ¢ok fazla ilgi
gormesinin baslica nedeni, bakterilerin kendilerine karsi
direnis gelistiremeyecegi diislincesidir (Bradshaw, 2003).

Antimikrobiyal peptitlerin ¢ogu, hiicrelerde yapisal
olarak bulunur ve salgi graniillerinde depolanir. Bir AMP
olan  bakteriyosinler ~ hayvanlarin  gastrointestinal
sisteminde, toprakta, fermente siit tiriinlerinde, peynir veya
et gibi gidalarda bulunabilmektedir (Jozefiak ve ark.,
2012). Giiniimiizde700’den fazla dogal antimikrobiyal
peptid bilinmektedir (Duru ve Sagakli, 2017). Dogadaki
sayilar1 biiyiik olasilikla birka¢ kat daha yiiksektir, ¢linkii
genom analizleri ve son biyolojik veriler, en azindan bazi
bitki tiirlerinin birka¢ yiliz binden fazla farkli AMP
tiretebildigini ortaya ¢ikarmigtir (Mardti ve ark., 2011).
Sadece gram negatif ve gram pozitif bakterilere kars1 degil,
mantarlara ve viriislere kars1 da etkili oldugu, hatta zarfli
viriisler, parazitler ve kanserli hiicreler iizerinde de etkili
olduklar belirtilmektedir (Powers ve ark., 2003; Ngueyen
ve ark., 2011; Li ve ark., 2012). Antimikrobiyal peptidlerin
ozellikle birgok antibiyotige direng gosteren bakterileri
oldiirdiigii bildirilmektedir. AMP’lerin metisiline direngli

Staphylococcus aureus ve ¢oklu ilaca direngli
Pseudomonas  aeruginosa’yr  inhibe  edebilecegi
bildirilmektedir (Wang ve ark., 2016).

Antimikrobiyal  peptitler arasinda, defensinler,

katelisidin, histatinler, katepsin G, azurocidin, kimaz,
eozinofilden tiiretilmis norotoksin, laktoferrin ve digerleri
bulunur (Wang ve ark, 2009). Etlik pili¢lerin
beslenmesinde kullanilan antimikrobiyal peptidlerin

bazilar;; sublancin, secropin, magainin, nisin ve
defensindir. Bu peptidler yeme veya igme suyuna katilarak
kullanilabilmektedir. Etlik pili¢ rasyonlarina secropin
ilavesinin ham yag sindirilebilirligini ve azot tutulumunu
artirdig1 bildirilmektedir. Sublancin ilavesi etlik piliglerde
duodenumda villus yiiksekligini artirmug, Clostridium
perfringens gelisimine ragmen villus/kript oranini artirdigi
gozlenmistir. Antimikrobiyal peptidler zararl bakterilerin
gelisimin engellerken yararli bakteri gelisimini tegvik
etmektedirler.  Sublancinin  Clostridium  perfringens
sayisim  azaltirken  Lactobacilli  sayisii  artirdig
bildirilmektedir. Boylece sublancinin nekrotik enteriti
kontrol etmek igin potansiyel bir antimikrobiyal ajan
olarak kullanilabilecegi belirtilmigtir (Wang ve ark., 2015).
60mg/kg diizeyinde P5 antimikrobiyal peptid ilavesinin
etlik piliglerde bagirsak ve digkida koliform sayisini
azalttig1 bildirilmektedir (Choi ve ark., 2013b).

Bu derlemede etlik piliglerin  rasyonlarinda
antibiyotiklere alternatif olarak katilan antimikrobiyal
peptidlerinkullanimimin  hayvanlar iizerindeki etkileri
incelenmistir.

Antimikrobiyal Peptidlerin Ozellikleri

Antimikrobiyal peptitler, dogada 6zel metabolik
yollarla tiretilir ve genler tarafindan kodlanir. Nétrofiller,
l6kositler ve gastrointestinal kanal, tirogenital sistem, ve
deriyi cevreleyen epitelyal hiicreler gibi birgok hiicre
tarafindan iretilir. Bircok antimikrobiyal peptit, n6trofil,
beyaz hiicreler, kan, dil, deri ve domuz bagirsagindan izole
edilmigtir. Tavuk kanmi hemoglobininden izole edilen
peptidlerin antimikrobiyal aktiviteleri incelenmis ve elde
edilen antimikrobiyal maddelerin Salmonella enteridis,
S.Typhimurium ve S.infatisserotiplerine kars1 etkili oldugu
ve tavuk kani gibi artiklardan elde edilen islenmis iiriinlerin
antimikrobiyal amagcla kullanilabilecegi ve bu yonde
gelistirilen teknolojilerin ve triinlerin sektére 6nemli katki
saglayacagi bildirilmistir (Yildirir ve ark., 2018).
Antimikrobiyal peptidler kiigiik katyonik proteinlerdir
(<10kDa).12-60 aminoasitten olusurlar. Antimikrobiyal
peptitler, biiyiik yapisal ¢esitlilik sergilemelerine ragmen,
bazi ortak yapisal modeller mevcuttur (Hancock ve Lehrer,
1998).

Sekonder yapilart a-helikal peptidler, B- yaprakli
peptidler, spiral peptidler ve uzun zincirli peptidler olmak
iizere baslica 4 sinifa ayrilirlar (Duru ve Sagakli, 2017). Bu
yapilar i¢erisinde a-helikal peptidler, B- yaprakli peptidler
dogada daha fazla bulunmaktadir (Keymanesh ve ark.,
2009).

AMP’ler konak¢tyr patojenik bakterilerin istilasindan
koruyan dogal bagisiklik sisteminin ayrilmaz pargalaridir.
Dogrudan patojenlere saldirmak disinda normal bagirsak
homeostasisinin korunmasi ve konakg¢t inflamatuvar
yanitlarinin = modiilasyonu  gibi  alternatif koruma
mekanizmalarina da sahiptirler (Wang ve ark., 2016).
Ozellikle  dogal  antimikrobiyal  o6zellikleri  ve
mikroorganizmalara direng olusturma egilimlerinin diisiik
olmas1 antibiyotiklere iyi bir alternatif olabilecegini
diistindiirmektedir.

Ilk kez 1980°’li yillarda dev ipek giivelerinin
pupalarmdan (Samia cynthia ve Hyalophora cecropia)
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elde edilmistir (Jozefiak ve Engberg, 2017). Farkli
peptidler farkli patojen mikroorganizmalari dldiirmektedir
(Huang, 2000). En biiyik AMP grubu, tavsanlarda,
kobaylarda, farelerde, sigirlarda, koyunlarda, kecilerde,
domuzlarda, kuglarda ve insanlarda da tanimlanmis olan
defensinlerden olusur. Defensinler, ¢cok ¢esitli hayvan ve
bitki kaynaklarina ait giliclii antimikrobiyal proteinlerin bir
ailesidir. Tipik olarak yaklagtk 50 amino asit
biiylikliigiinde olan bu proteinlerin hepsinde bakteri
membranlari ile etkilesime girmelerini saglayan amfipatik
B-tabaka yapilart bulunur (Bradshaw, 2003). Memeli
defensinleri nétrofiller ve alveolar makrofajlarda oldugu
kadar disi tireme sistemi de dahil olmak iizere epitel
hiicrelerinin yani sira insan, si¢an ve farelerin ince bagirsak
kriptlerinin Paneth hiicrelerinde de tespit edilmistir
(Jozefiak ve Engberg, 2017). Amfibi derisi, zararli
mikroorganizmalara karsi savunmak i¢in genis spektrumlu
AMP’ler bakimindan zengindir. Afrikada bulunan penceli
kurbaganin (Xenopus laevis) derisinden izole edilen
magaininler, genis spektrumlu antimikrobiyal aktiviteye
sahip bir peptit ailesidir. Magainin 2 (sentetik),
Escherichia coli, Staphylococcus aureus ve Klebsiella
pneumonia gibi birgok gram-negatif ve gram-pozitif
bakteriye karsi antibakteriyel aktivite gOstermistir.
Amfibilerin derilerinden yeni bir antimikrobiyal peptid
olan limnochariin (sentetik), 4 gram-pozitif bakteriye ve 11
gram-negatif bakteriye karsi antimikrobiyal aktivite
gostermistir (Wang ve ark., 2016). Spesifik proteinleri
hedef alan c¢ogu antibiyotigin aksine bakteriyel
membranlar tizerinde etkili olduklar1 bildirilmektedir
(Ngueyen ve ark., 2011). Antimikrobiyal peptitler, sadece
genis spektrumlu antibakteriyel aktiviteyi gostermekle
kalmaz, ayni zamanda gii¢lii antifungal aktivite gosterir
boylelikle mantar enfeksiyonlarimin 6nlenmesinde de
yararli olabilir. Bunun yani sira antiviral etkilere de
sahiptirler. Insan katelisidin, LL-37 ve murin cathelicidin,
MCRAMP (sentetik), in vitro ve in vivo olarak influenza
viriisiine karst onemli antiviral aktiviteye sahip oldugu
belirtilmektedir (Wang ve ark., 2016). Ayrica bagisiklik
iizerine etkileri de yapilan ¢alismalarda belirtilmektedir.
Yine yapilan bir ¢alismada domuz defensin ve bir ugucu
antimikrobiyal peptitten olusan kompozit AMP’lerle (suni)
rasyona ilave edilmesinin, T hiicre popiilasyonlarini ve
periferal  kandaki T  hiicrelerinin  proliferasyon
fonksiyonunu artirdigini ve apoptotik dalak hiicrelerinin
ylzdelerinin azaldigim1 tespit etmislerdir. Piliglerde
yapilan bir calismada, domuz antimikrobiyal peptitleri
(yapay) ve tavsan kesesi rotundus antimikrobiyal
peptitlerinin (yapay) bagirsak mukozast immiinitesini
artirdig1 bildirilmektedir. Ek olarak, domuz antimikrobiyal
peptitlerin, spesifik-patojen icermeyen tavuklarin bagirsak
yolunda IgA ekspresyonunu artirdig: belirtilmekte ve ayni
sekilde domuz antimikrobiyal peptitlerinin bagirsak
mukozal immiinitesini artirabilecegi hipotezini kuvvetle
destekledigi de bildirilmektedir (Wang ve ark., 2016).

Antimikrobiyal Peptidlerin Etki Mekanizmasi

Farkli peptidler farkli mekanizmalarla antimikrobiyal
etki gosterebilecegi gibi, benzer peptidlerin farkli bakteri

tiirlerine kars1 farkli mekanizmalarla etki
gosterebilmektedir.. Cogu katyonik antibiyotik etkili
peptit, ylksek konsantrasyonda yeterli membran

bozulmasina neden olabilirken daha disiik
konsantrasyonlarda ise diger bakterisidal etkinlige sahip
olabilmektedir. (Bradshaw, 2003). Biitiin peptidlerin ana
etki alan1 sitoplazmik zarlar (Hancock ve Lehrer, 1998)
olup, antimikrobiyal peptidler bakteri membranlariyla
etkilesime girerek etki gosterirler. Bakteri mebranlariin
dis yaprakcik yiizeyleri negatif yiiklii lipitleri icermekte
iken, Okaryotik hiicre zarlarmin dis yaprakeiklari
¢ogunlukla nétr, c¢ogu AMP’ler ise  pozitif
yikli.oldugundan elektrostatik bir etkilesim de s6z
konusudur (Huang, 2000). Katyonik yapilar1 ve hidrofobik
olmalar1 sayesinde herhangi bir reseptore ihtiyag
duymaksizin direkt olarak negatif yiiklii bakteri yiizeyine
baglanarak etki gosterebilirler. Bu elektrostatik etkilesim
bakterilerin etkisiz hale gelmesine neden olmaktadir. Bu
olay sirasinda AMP’lerin hidrofilik gruplari ile membran
fosfolipitlerinin hidrofobik zincirleri kars1 karsiya gelir,
lipidler peptidlerle yer degistirirler, bdylece bakteri
membraninin dis yapragi ve peptidler kiimelesir ve
membran biitiinliiglinii bozan kanallarin olusumuna neden
olurlar (Duru ve Sacakli, 2017). Bu etkide 4 farkh
mekanizmanin roli oldugu diisiiniilmekte olup bunlar;
toroidal model, hali modeli, varil-stave modeli ve agregali
kanal modelidir (Li ve ark., 2012). AMP’ler bakteri hiicre
duvarina etki etmelerinin yaninda bakteri protein ve
niikleik asit sentezini ve enzim aktivitelerini inhibe ederek
antibakteriyel etkilerini gosterirler (Brogden, 2005).
Antimikrobiyal Peptidlerin Etlik
Beslenmesinde Kullanimi

Piliclerin

Hayvansal iiretimde rasyona ilave edilen AMP’ lerin
etkisi lizerine yapilan arastirmalar (Wang ve ark.,2009;
Ren ve ark.,2015; Wan ve ark., 2016) agirlikli olarak
domuzlarda yapilmis olup, son yillarda kanatli hayvanlar
tizerindeki etkilerine yonelik ¢alismalarin yogunlastig
goriilmektedir (Ohh ve ark., 2010 ;Jozefiak ve ark., 2012;
Choi ve ark., 2013a; Choi ve ark., 2013b; Wang ve ark.,
2015; Hu ve ark.,2017).

Jozefiak ve ark (2012) tarafindan etlik pilicler ile
yapilan bir caligmada, karisim halinde 3 Clostridium

perfringens izolatlar1  gelistirilmis  Carnobacterium
divergens  (diversin  AS7) bakteriosinin  biiyiime
performansi, sindirilebilirlik, fermantasyon siiregleri,

secilmis mikrobiyal popiilasyonlar ve histomorfoloji
iizerine etkilerinin arastirilmasi amaglanmistir. Calismanin
18, 19 ve 20. giinlerinde kanathilarin yarisinda giinde iki
kez C. Perfringens gelistirilmistir. C.perfringens gelisimi
ile canl1 agirlik kazanci (CAK) etkilenmemis fakat yemden
yararlanma oram1 (YYO) 29-42. giinlerde ve deneme
stiresince kotiilesmistir. C.perfringens kursak, tashk ve
ileum igeriginin pH’sin1 ve sekumda laktik asit bakteri
sayisint diistirmiistiir. Diversin ilavesi yem tiiketiminil4-
28. giinlerde azaltmig, 29-42. giinlerde CAK’ 1
artirmustir. Diversin ilavesi AMEn seviyesini artirirken
sadece bakteri gelistirilmeyen hayvanlarda kursak ve ileum
icerik pH’sim1  azaltmistir. Diversin tasligin  laktat
konsantrasyonunu artirmistir. Kursakta laktata, siiksinat ve
ileum laktat konsantrasyonu da diversin ilavesi ve
C.perfringens gelisimi ile artmistir. Diversin ilavesi infekte
olmayan hayvanlarda villus ytiksekligi ve kript derinligini
digtirmiistir.  Oysa ki C.perfringens  gelistirilen
hayvanlarda villus yiiksekligi artmistir. Sonug olarak, bu
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calisma divercin AS7°nin C. perfringens ile iligkili negatif
etkileri kismen dengeleyebilecegini gostermistir.

Hu ve ark., (2017), yaptiklari bir ¢aligmada kronik
sicaklik stresi altinda tutulan 36 adet 16 giinliik yastaki
etlik piliclerin biiylime performansi ve bagirsak
fonksiyonu iizerine domuz bagirsak AMP’lerinin etkilerini
degerlendirmislerdir. Sicaklik stresine tabi tutulan grupla
karsilagtirildiginda AMP ilaveli grup daha iyi CAK ve
YYO, daha az histolojik ve yapisal lezyonlar, daha yiiksek
villus ve bagirsak mukoza kalinligi, daha yiiksek alkalin
fosfataz aktivitesi, daha fazla bagirsak intraepital
lemfositler, IgA salgisinin artmasi, goblet hiicre sayisinin
azalmasi, cogalan hiicre niikleer antijeninin, 1s1 sok
proteininin ve glukoz 6 fosfatazin diisiik oranlar1 gibi
sonuglar ortaya konulmustur. Bu sonuglar domuz bagirsak
AMP’nin, etlik pili¢clerde normal bagirsak yapisini, emilim
fonksiyonunu ve mukozal bagisiklig1 koruyarak bagirsak
hasarini azaltip kronik 1s1 stresinin olumsuz etkilerine kars1
koyabildigini etkili bir sekilde gostermektedir.

Etlik piligler ile yapilan baska bir ¢calismada, Bacillus
subtilis tarafindan iretilen bir antimikrobiyal peptit olan
sublancinin hem in vitro hem de in vivo olarak Clostridium
perfringens’e kars1 inhibitdr etkinligi arastirlmistir. In
vitro ¢alismada, sublancinin, lincomisin antibiyotiginden
¢ok daha yiiksek (0.281 uM) diizeyde C. perfringens’e
karst minimum inhibitér konsantrasyona (8 uM) sahip
oldugu saptanmistir. Taramali elektron mikroskobu,
sublancinin C. perfringens morfolojisine zarar verdigini
gostermistir.  C.  perfringens, 15 ila 21 gin
arasindaortalama canli agirlik artiginda 6nemli bir diistise
ve yemden yararlanma oraninda belirgin bir bozulmaya
neden olmustur. Sekumda C. perfringens sayisinda keskin
bir artis goriilmiistiir. Sublancin veya lincomycin ilavesi
sekal C. perfringens sayisin1 azaltmigtir. Lactobacilli
sayilari, lincomycin muamelesiyle azalmis, fakat sublancin
ilavesiyle en yiiksek (5.76 mg aktivite / L su) egilime sahip
olmustur. Enfekte kontrol grubu ile karsilastirildiginda,
sublancin veya lincomycin ile muamele edilen piliglerde
duodenum ve jejunumda daha yiiksek villus yiiksekligi ve
duodenumda daha yiiksek villus yiiksekligi gozlenmistir.
Enfekte kontrole gore sublansin ve lincomycin’in IL-1,
IL-6 ve timdr nekrozis faktdr-o diizeylerini azalttig
gozlenmistir. Sonug olarak, sublansinin minimum inhibit6r
konsantrasyonunun in vitro olarak lincomycin’den ¢ok
daha yiiksek olmasma ragmen, in vivo C. perfringens
tarafindan indiiklenen nekrotik enteriti kontrol etmek i¢in
linkomisinden daha az sublancin gerektigi ve sublancinin
nekrotik enteriti kontrol etmek igin potansiyel bir
antimikrobiyal ajan olarak kullanilabilecegi ortaya
konulmustur (Wang ve ark., 2015).

Bagka bir c¢aligmada tavsan Sacculus rotundus
(ileosekal  kavsakta bulunan ve kalinbagirsagin
genislemesiyle olusan ve lenfoid doku igeren bolim)
antimikrobiyal peptidlerinin oral olarak ilavesinin
piliclerde bagirsak mukozal immun yanitina etkilerini
belirlemek amaciyla 7, 14, 21 ve 28. giinde, hayvanlara 0.1
mg tavsan Sacculus rotundus antimikrobiyal peptid
(TSRAMP ) verilmis ve TSRAMP uygulamasiyla
dudenum ve jejunum villus yiiksekliginin 28, 42 ve 56.
giinde arttig1 belirtilmistir. Bagirsagin farkli boliimlerinde
intestinal intraepitelyal lenfosit sayillari TSRAMP
grubunda 28, 42 ve 56. giinlerde kontrol grubuna gore
anlamli derecede yiiksek oldugu bildirilmistir.Ayrica

TSRAMP’1n bagirsagin her bir boliimiinde IgA salgilayan
hiicrelerin alanin1 6nemli 6l¢iide artirdigt belirtilmistir. Bu
calismaya gore, TSRAMP ‘nin varligmin kontrol
gruplarina kiyasla saglikli tavuklarda bagirsak ve mukozal
bagisiklik parametrelerinin yapisini etkiledigini ve dnemli
6lciide degistirdigi belirtilmistir (Liu ve ark., 2008).

Choi ve ark.,(2013a),’nin yaptig1 bir ¢alismada etlik
pili¢ rasyonlarma antimikrobiyel peptid A3 (AMP-A3)
ilavesinin biiylime performansi, besin madde tutulumu,
bagirsak mikroflorasi ve bagirsak morfolojisine etkilerini
aragtirmislardir. Sonug olarak yapilan ¢aligma ile 90 mg/kg
diizeyinde =~ AMP-A3’lin  etlik piliglerin  biiyiime
performansini, besin madde tutulumunu ve bagirsak
morfolojisini iyilestirme, zararli mikroorganizmalari
azaltma ve biiylime destekleyici olarak kullanilabilme
potansiyeline sahip olabilecegi belirtilmistir.

Yine aym arastirmacilarin etlik piliglere (AMP-P5)
ilavesinin biiylime performansi, besin madde tutulumu,
diski ve bagirsak icerigi mikroflorasi1 ve bagirsak
morfolojisine etkilerinin arastirdiklar1 bagka bir ¢alismada,
toplam CAK ve kuru madde ve azot tutulumu 20-21 ve 34-
35. giinlerde pozitif kontrol ve 60mg/kg AMP-P5 ile
beslenen gruplarda negatif kontrole gore daha yiiksek
bulundugu belirtilmistir. AMP-P5 diizeyi arttikca CAK
(tim donemlerde), YYO (baslatma déneminde) ve 20-21
ve 34-35. giinlerde kuru madde ve azot tutulumunun
dadogrusal olarak arttig1 belirtilmistir. Pozitif kontrol ve
60mg/kg AMP-P5 ile beslenen pili¢lerin diskilarinda
negatif kontrol grubuna gore 21 ve 35. giinlerde daha az
koliform, 35. giinde daha az toplam anaerobik bakteri ve
ileum ve sekum igeriginde daha az koliform bakterisi
gbzlendigi bildirilmistir. AMP-P5 diizeyi arttik¢a dogrusal
olarak 35. giinde digkida toplam anaerobik bakteri, 21 ve
35. giinde koliform bakterileri, 35. giinde ileal ve sekal
igerikte koliform bakteri sayilarinin azaldigi, duodenum ve
jejunumda villus yiiksekligi, duodenum, jejunum ve
ileumda villus/kript oranmin dogrusal olarak arttigi,
jejunum kript derinliginin ise azaldigi belirtilmistir. Bu
caligmaya gore 60mg/kg AMP-P5’in etlik piliglerin
bliyime performansini, besin madde tutulumunu ve
bagirsak morfolojisini iyilestirmenin yaninda bagirsak ve
diskt koliform bakterilerini azaltma potansiyeline sahip
oldugu belirtilmistir (Choi ve ark., 2013b).

Wang ve ark., (2009) tarafindan Spesifik patojen
icermeyen piliglerle yapilan bir calismada domuz bagirsak
AMP’lerinin  bagirsak mukozal bagigikliga etkileri
degerlendirilmistir. Domuz bagirsak AMP grubunda 21.
giinden 49. giine kadar dudenumda, jejunum ve ileumda
mast hiicreleri sayisi, intraepitel lemfositler belirgin
sekilde arttig1 belirtilmisitir. Bununla birlikte duodenum ve
jejunumda 35. giinden 49. giine kadar ve ileumda da 21.
giinden 49. giine kadar goblet hiicreleri sayisinin artmis

oldugu belirtilmektedir. ~Ayrica domuz bagirsak
antimikrobiyal peptidlerinin bagirsak sistemi i¢inde farkl
yerlerde  salgt  IgA  ekspresyonunu  yiikselttigi

belirtilmistir. Yapilan ¢alisma ile domuz bagirsak AMP’nin
spesifik-patojen icermeyen piliglerin bagirsak mukozal
bagisiklik parametrelerini artirabilecegi belirtilmektedir.
Domuz bagirsak AMP’leri ile yapilan baska bir calismada
Bao ve ark. (2009) domuz bagirsak AMP’lerinin etlik
piliclerde biiyiime performansi ve ince bagirsak mukozal
bagisiklik cevabmma etkilerini  degerlendirmislerdir.
Yapilan calisma sonucunda DBABP ilavesinin biiyiime
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performansint iyilestirdigi, bagirsagin besin madde
absorbe yetenegini artirdigi ve bagirsak mukozal
bagisikligi iyilestirdigi  belirlenmistir.  Ayrica bu
uygulamanin igme suyunda uygulandiginda daha etkili
olabilecegi belirtilmisitr.

Etlik pilic rasyonlarina bir diversin AS7 sivi
preparasyon ilavesinin  performans, besin madde
sindirilebilirligi, laktik asit ve koliform bakterileri
sayilarinin yam sira kisa zincirli yag asitleri ve laktik asit
konsantrasyonlart ve igerik pH’st ile ifade edilen
gastrointestinal sistemdeki mikrobiyal aktivite iizerine
etkileri aragtirtlmistir. Bu ¢alisma ile divercin takviyeli
rasyonlarin kullanilmasinin, etlik pili¢lerin gastrointestinal
sistemdeki mikrobiyotanin bilesimini ve aktivitesini
etkileyebilecegi belirtilmektedir (Jozefiak ve ark., 2011).

Piliclere  bagirsak  antimikrobiyal  peptidlerinin
(PBAMP) oral olarak verilmesinin humoral immiin tepkisi
iizerindeki etkisini belirlemek amaciyla yapilan ¢aligmada
muamele grubundaki hayvanlara, kulugkadan hemen sonra
PBAMP (1 mg / ml) ile takviye edilmis icme suyu
verilmistir. PBAMP ilavesinin serumda IgG ve IgM
icerigini, dalak ve bursa fabriciousta IgM olusturucu
hiicreleri ve IgG olusturucu hiicreleri giiclendirdigi
belirtilmisgtir. Ayrica, PBAMP, IBDV asisi
uygulamasindan 21 giin sonra tavuklarda enfeksiy6z bursal
hastalik viriisii agisina (IBDV) karsi antikor yanitini
artirdigr bildirilmistir. Bu ¢alismaya gore, PBAMP’mn
tavuklarin humoral immiin yanitin1t modiile edebildigi ve
enfeksiyoz bursal hastaligi  virisii  asisiin  antikor
titrelerini artirdigi belirtilmektedir (Yurong ve ark., 2006).

Gram pozitif ve negatif bakterilere karsi antimikrobiyal
aktiviteye sahip oldugu bilinen Solanum tuberosum cv
Golden Valley patatesleri yumrularindan elde edilen
patates proteininin (PP) etlik piliclerde antibiyotiklere
alternatif olarak kullanimini arastirmak i¢in yapilan bir
¢aligsmada, rasyonda PP diizeylerinin artmasiyla diskida 21
ve 42.giinde koliform ve 42. Giinde toplam bakteri
sayisinda ve sekal igerikte koliform sayisinda azalma
goriilmiistiir. Golden Valley patates yumrularindan elde
edilen PP,% 0.75 seviyesinde kullanildiginda daha etkili
bir in vivo antimikrobiyal aktivite gostermistir. Ayrica,
rasyonlarda PP% 0.50 seviyesinde yer aldiginda ise yem
tiketimi, canli agirlik artist ve besin madde metabolize
edilebilirligi en st diizeye c¢ikarilmistir. Bu nedenle,
patates proteininin kanathi rasyonlarinda antibiyotiklere
alternatif olarak kullanilma potansiyeline sahip oldugu
bildirilmektedir (Ohh ve ark., 2010).

Sonucg

Antimikrobiyal peptidlerin antibakteriyel etkileri
yaninda direng olusturma riskinin diistik olmasi ilginin giin
gectikce artmasina yol agmaktadir. Antimikrobiyal
peptidler sadece antimikrobiyal ozelliklerinden dolay:
degil ayni zamanda antifungal, antiviral, bagisiklig1
diizenleyici, bagirsak morfolojisini ve bagirsagin
mikrobiyal yapisim1 iyilestirerek  sindirimi  artiric
ozelliklere sahip olmasi nedeniyle ayri bir Onem
kazanmaktadir.  Yukarida bahsedilen c¢alismalarda
antimikrobiyal peptidlerin etlik pili¢lerin beslenmesinde
antibiyotiklere alternatif olarak 6nemli bir aday oldugu
goriilmektedir. Antimikrobiyal peptidlerin etlik piliglerin

rasyonlarinda kullanimina yonelik ¢alismalar simurh
olmasina ragmen son yillarda bu ¢aligmalarda artis oldugu
goze carpmaktadir. Antimikrobiyal peptidler arasindaki
farkli etki mekanizmalarinin taninmasi konake1 tizerindeki
etkisinin daha iyi anlagilmasini saglayacaktir. Bu baglamda
onemli bir nokta da antimikrobiyal bir peptidin potansiyel
toksisite kosullarinda mikrobiyal ve konake1 hiicreler
arasinda ayrim yapabilme derecesidir. Kanatli hayvanlarin
beslenmesinde antibiyotiklere alternatif olarak degisik
antimikrobiyal peptidlerin farkli tiirevlerinin ¢esitli dozlari
ile yeni arastirmalar yapilmasinin faydali olacagi
disiiniilmektedir.
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